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Parameter

Study
201/202/405a

(n=12)
SOC
(n=71)

Age, years

Mean ± SD 9.48 ± 1.18 8.60 ± 2.09

Median 9.75 8.60

Function, mean ± SD

6MWD, m 363.17 ± 42.19 350.27 ± 89.42

Timed 10‐m walk/run speed, m/s 1.71 ± 0.44 1.57 ± 0.55

Timed rise from floor speed, 1/s 0.18 ± 0.09 0.19 ± 0.25

Steroid type, n (%)

Deflazacort 8 (66.7) 32 (46.4)

Prednisone 4 (33.3) 37 (53.6)

Total follow‐up time, years

Mean ± SD 5.72 ± 0.90 1.34 ± 1.04

Median 6.06 0.92

aPatient characteristics for the eteplirsen‐treated group were measured at eteplirsen initiation (at the 
start of Study 201 or 202).

Figure 1. Study Design

aDefined as 100% wheelchair use.
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BACKGROUND

• Duchenne muscular dystrophy (DMD) is a fatal, X‐linked 

neuromuscular disease caused by mutations in the dystrophin gene 

(DMD)1,2

• Eteplirsen binds to exon 51 of dystrophin pre‐mRNA to allow 

skipping of exon 51, restoring the mRNA reading frame and 

allowing translation of a truncated dystrophin protein1,3,4

• A positive correlation has been observed between exon skipping 
and dystrophin protein production5

• Clinical trials of eteplirsen have confirmed the mechanism of action 

and demonstrated a significant increase in dystrophin protein 

accumulation, and indicate that eteplirsen may slow muscle 

deterioration, prolong ambulation, and preserve pulmonary 

function in patients with DMD with eligible genetic mutations3‐7

• The pivotal study of eteplirsen was a 24‐week, double‐blind, 
placebo‐controlled trial (Study 201; NCT01396239) with a 4‐year, 

open‐label extension (Study 202; NCT01540409)3,4

OBJECTIVE

• To describe long‐term treatment patterns and clinical outcomes in 

patients from Study 201/202 who participated in Study 4658‐405 

(Study 405)

METHODS

Study Design

• Study 405 was a retrospective chart review of participants who 
completed Study 201/202 (Figure 1)

• Study 201 inclusion criteria were:
— Males >7 to ≤13 years old with a DMD mutation amenable to 

exon 51 skipping

— Baseline 6‐minute walking distance (6MWD) >180 to ≤440 m

— Stable dose of oral glucocorticoids ≥24 weeks before study entry

• Median age at LOA for eteplirsen‐treated patients in Study 

201/202/405 was higher than published data of patients in  

untreated natural history cohorts (Figure 3)12,13

— All patients in Study 405 and the published cohorts were exon 51 

skipping amenable and were receiving steroids, and each study 

used the same definition of LOA (100% wheelchair use)

Pulmonary Function

• Eteplirsen‐treated patients in Study 405 had a significant, clinically 
meaningful attenuation of pulmonary decline vs untreated patients 

in the CINRG DNHS comparison cohort (P<0.001; Figure 4)

— Pulmonary function results in patients from Study 405 were 

similar to those seen in patients from other eteplirsen studies5,14 

RESULTS

Patients

• Of 12 patients enrolled in Study 201/202, 10 underwent chart 
review in Study 405

• Study 405 participants had comparable demographics and disease 

characteristics with the 2 patients whose charts were not available, 

with the exception of timed rise from floor

— Median age: 9.5 in Study 405 vs 10.1 years in nonparticipants

— 6MWT: 356 vs 401 m

— Timed 10‐meter walk/run: 6.2 vs 6.1 s

— Timed rise from floor: 8.9 vs 4.8 s

• Baseline age and function of eteplirsen‐treated patients were 
similar to those of the SOC controls (Table 1)

• Total mean (SD) follow‐up time was 7.0 (6.8–7.5) years for patients 

in Study 405

Figure 3. Descriptive Analysis of Age at LOA in Eteplirsen‐Treated 
Patients and Published Natural History Cohort Data12,13

Figure 2. LOA in Study 201/202/405 Eteplirsen‐Treated Patients 
Compared With External SOC Controls

•Study 405 contributes to the growing body of evidence for the 
functional benefits of eteplirsen and provides up to 7 years of 
follow‐up data for patients originally enrolled in Study 201/202 

— This study is the longest follow‐up of eteplirsen‐treated patients 
currently available

•Eteplirsen prolonged ambulatory status of treated patients 
compared with external controls

— Mean time to LOA was delayed by 2.09 years in the eteplirsen‐treated 
group

— Median age at LOA was 15.2 years in eteplirsen‐treated patients

•Eteplirsen‐treated patients demonstrated a significant, clinically 
meaningful attenuation of pulmonary function decline vs untreated 
controls

— Eteplirsen treatment slowed disease progression compared with a 
matched external control, confirming the findings seen in the first 
4 years of treatment
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aIncludes observations from 12 patients during Study 201/202 and observations from 10 patients from 
Study 405. Nominal P values vs CINRG DNHS exon 51 patients. Height was measured as standing height 
in Study 201/202/405 and as ulnar length in Study 204, PROMOVI, and CINRG DNHS.
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Study 405 Assessments and Statistical Analyses

• Intent‐to‐treat analysis was conducted, incorporating all available 
follow‐up

— Follow‐up from all patients who received eteplirsen in Study 201

— Time to milestone events was measured from eteplirsen

initiation (at baseline or following initial placebo in Study 201)

— Patients in Study 201/202 who did not participate in Study 405 

were included but censored at the end of Study 202

• Loss of ambulation (LOA) was defined as 6MWD=0 m in Study 

201/202 or 100% wheelchair use in chart review Study 405

— Comparison cohorts for standard of care (SOC) were exon 51 

skipping–amenable patients from the Fondazione Telethon 

NMD Italian Network Registry8 (n=8), the Leuven NMRC 

Registry9 (n=3), and the placebo arm of the DEMAND III trial10

(n=60) 

• Forced vital capacity (FVC) measurements were collected from 

charts in Study 405, and percent predicted FVC (FVC%p) was 

calculated using the Hankinson formula (heights)11

— FVC%p post eteplirsen initiation was analyzed using segmented 

linear mixed models with repeated measures (MMRM) with age 

as a covariate

— Comparison cohort was exon 51 skipping–amenable untreated 

male patients from the Cooperative International 

Neuromuscular Research Group Duchenne Natural History Study 

(CINRG DNHS)

— Comparisons were conducted using MMRM (response variable: 

FVC%p; fixed effects: treatment group, age at visit, and treatment 

group by age interaction; random effect: patient)
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Not included in Study 405
n=2

LOA

• The eteplirsen treatment group had a statistically significant delay 

in LOA vs the SOC group (Figure 2) 

— The median time to LOA in the eteplirsen treatment group 

(5.09 years [95% CI: 4.87, –]) was 2.09 years longer than in the 

SOC group (3.00 years [2.29, –]; P=0.01)
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Table 1. Baseline Characteristics for LOA Analysis

Figure 4. Pulmonary Function in Study 405 Compared With the 
Untreated CINRG DNHS Exon 51 Cohort
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