Supplementary table 1: Summary of patient characteristics systematic review – classical CLN3 
	Patient No
	Mutation 1

	Mutation 2

	Vacuolated lymphocytes 
	Age onset visual decline (years)
	Age onset cognitive decline
(years)
	IQ scores 
	IQ test method used 

	11
	1.02kb del
	1.02 kb del
	?
	4
	?
	
	

	21
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	8
	?
	
	

	31
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	9
	?
	
	

	41
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	51
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	61
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	4
	?
	
	

	71
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	6
	?
	
	

	81
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	4
	?
	
	

	91
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	101
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	111
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	6
	?
	
	

	122
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	6
	?
	
	

	132
	1.02 kb del
	c.998C>T
	?
	6
	?
	
	

	143
	1.02 kb del
	c.1135_1138delCTGT
	?
	5
	?
	
	

	154
	1.02 kb del
	

c.374G>C
	?
	6
	?
	
	

	164
	1.02 kb del
	c.374G>C
	?
	6
	?
	
	

	174
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	5
	?
	
	

	184
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	194
	c.622-623insT
	

c.622-623insT
	Yes
	?
	2
	
	

	204
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	5
	?
	
	

	214
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	?
	7
	
	

	224
	c.265C>T
	c.265C>T
	?
	8
	?
	
	

	234
	1.02 kb del
	

1.02 kb del
	?
	?
	6
	
	

	244
	c.370dupT
	

c.1001G>A
	?
	6
	?
	
	

	255
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	265
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	8
	8
	
	

	275
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	10
	
	

	285
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	8
	10
	
	

	295
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	9
	13
	
	

	305
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	9
	7
	
	

	315
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	6
	7
	
	

	325
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	335
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	345
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	?
	
	

	356
	1.02 kb del
	
1.02 kb del
	?
	5
	5
	
	

	366
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	5
	?
	
	

	377
	1.02kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	6y: 87
7y: 88
	Not specified

	387
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	9y: 75
10y: 79
	Not specified

	397
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	17y: 43
18y: 43
	Not specified

	407
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	18y: 40
19y: 40
	Not specified

	417
	1.02 kb del
	2.8 kb del
	
?
	
	
	7y: 80
8y: 88
	Not specified

	427
	1.02 kb del
	2.8 kb del
	
?
	
	
	9y: 53
10y: 69
	Not specified

	438
	1.02 kb del
	c.49G>T
	?
	5
	5
	
	

	449
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	4
	
	
	

	459
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	7
	
	
	

	4610
	1.02 kb del
	c.424delG
	?
	?
	3
	
	

	4711
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	6y: 85
11y: 79
	WISC-R

	4811
	1.02 kb del
	
Not specified
	
?
	
	
	9y: 80
14y: 74
	WISC-R

	4911
	1.02 kb del
	
Not specified
	
?
	
	
	7y: 84
12y: 72
	WISC-R

	5011
	1.02kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	9y: 69
14y: 45
	WISC-R

	5111
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	8y: 87
13y: 65
	WISC-R

	5211
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	8y: 78
13y: 65
	WISC-R

	5311
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	7y: 103
12y: 73
	WISC-R

	5411
	1.02 kb del
	
Not specified
	
?
	
	
	8y: 84
13y: 74
	WISC-R

	5511
	1.02 kb del
	
Not specified
	
?
	
	
	7y: 91
12y: 80
	WISC-R

	5611
	1.02kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	6y: 105
11y: 75
	WISC-R

	5711
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	6y: 91
11y: 87
	WISC-R

	5811
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	7y: 94
12y: 77
	WISC-R

	5911
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	
?
	
	
	10y: 49
15y: 45
	WISC-R

	6012
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	4
	?
	
	

	6112
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	5
	?
	
	

	6212
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	4
	?
	
	

	6313
	?
	?
	Yes
	6
	6
	
	

	6414
	1.02 kb del
	
2.8 kb deletion 
	

?
	7
	8
	8y: 105
12y: 80
16y: 70
	Not specified 

	6514
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	7
	?
	6y: 84
12y: 67
	Not specified

	6614
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	6
	?
	
	

	6714
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	5
	?
	
	

	6814
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	6
	?
	
	

	6914
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	5
	?
	7y: 91
14y: 77
	Not specified

	7014
	1.02 kb del
	2.8 kb deletion
	
?
	5
	?
	5y: 106 
	Not specified

	7114
	1.02 kb del
	c.533+1G>C
	?
	7
	?
	
	

	7215
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	5
	?
	
	

	7316
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	?
	7
	8
	
	

	7417
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	? 
	5
	?
	
	

	7518
	?
	
?
	Yes
	8
	?
	
	

	7619
	?
	

?
	Yes
	6
	?
	
	

	7720
	?
	


?
	Yes 
	7
	?
	
	

	7821
	?
	

?
	Yes
	9
	9
	
	

	7922
	?
	?
	Yes
	7
	?
	
	

	8023
	?
	

?
	Yes
	6
	4
	4y: 100
5y: 97
6y: 89
	WISC; WPPSI 

	8123
	?
	

?
	Yes
	7
	5
	5y: 92
6y: 101
7y: 79
	WISC; WPPSI

	8224
	?
	


?
	Yes
	8
	?
	
	

	8324
	?
	


?
	Yes 
	6
	?
	
	

	8425
	?
	
?
	Yes
	6
	?
	
	

	8526
	?
	
?
	Yes
	8
	?
	
	

	8627
	?
	
?
	Yes
	6
	6
	
	

	8728
	?
	
?
	Yes
	8
	?
	
	

	8828
	?
	
?
	Yes
	7
	?
	
	

	8928
	?
	
?
	Yes
	9,5
	?
	
	

	9028
	?
	
?
	Yes
	7
	?
	
	

	9128
	?
	
?
	Yes
	4,5
	?
	
	

	9228
	?
	
?
	Yes
	7,5
	?
	
	

	9328
	?
	
?
	Yes
	5
	?
	
	

	9428
	?
	
?
	Yes
	6
	?
	
	

	9528
	?
	
?
	Yes
	5
	?
	
	

	9628
	?
	
?
	Yes
	7,5
	?
	
	

	9728
	?
	
?
	Yes
	5
	?
	
	

	9828
	?
	
?
	Yes
	6
	?
	
	

	9928
	?
	
?
	Yes
	5
	?
	
	

	10029
	?
	
?
	Yes
	5
	?
	
	

	10129
	?
	?
	Yes
	6
	?
	
	

	10229
	?
	
?
	Yes
	6
	?
	
	

	10329
	?
	
?
	Yes
	7
	?
	
	

	10429
	?
	
?
	Yes 
	9
	?
	
	


WISC = Wechsler Intelligence Scale for Children. Over time, different versions were used. 
WPPSI = Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelligence. 
Supplementary table 2: Summary of patient characteristics systematic review – protracted CLN3
	Patient No
	Mutation 1

	Mutation 2

	Vacuolated lymphocytes 
	Age onset visual decline
(years)
	Age onset cognitive decline
(years)
	IQ scores 
	IQ test method used 

	10530
	c.944-945dupA
	c.1045_1050del
	? 
	9
	28
	
	

	10631
	c.494G>A
	c.494G>A
	Yes
	7
	?
	
	

	10731
	c.494G>A
	c.494G>A
	Yes
	7
	?
	
	

	10832
	1.02 kb del
	c.883G>A
	Yes 
	6
	35
	
	

	1097
	1.02 kb del
	c.883G>A
	?
	?
	?
	11y: 103
12y: 119
	Not specified 

	11011
	1.02 kb del
	Not specified 
	?
	?
	?
	8y: 94
13y: 115
	WISC-R

	11114
	1.02 kb del
	c.1001G>A
	Yes
	5
	?
	
	

	11233
	?
	?
	Yes
	?
	?
	11y: 124
12y: 117
13y: 118
14y: 117
16y: 113
18y: 114
	Williams intelligence test for children with defective vision 

	11333
	?
	?
	Yes
	?
	?
	10y: 97
11y: 97
12y: 94
13y: 97
15y: 92
	Williams intelligence test for children with defective vision

	11434
	1.02 kb del
	c.302T>C
	?
	?
	?
	
	

	11534
	1.02 kb del
	c.509T>C
	Yes
	10
	?
	
	

	11635
	1.02 kb del
	c.883G>A
	?
	5
	45
	
	

	11735
	1.02 kb del
	c.883G>A
	Yes
	5
	?
	
	

	11836
	?
	?
	Yes
	10
	33
	
	


WISC = Wechsler Intelligence Scale for Children. Over time, different versions were used. 
WPPSI = Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelligence. 
Supplementary table 3: Summary of patient characteristics referral center cohort – classical CLN3 
	Patient No
	Mutation 1

	Mutation 2

	Vacuolated lymphocytes 
	Age onset visual decline
(years)
	Early school history 
	IQ scores 
	IQ test method used 

	119
	?
	?
	Yes  
	5
	Aberrant <7y
	7y: test not completed 
	WISC-R 

	120
	?
	?
	Yes
	6
	Aberrant <7y 
	7y: 84
	

	121
	1.02 kb del
	c.1000C>T
	Yes
	?
	Aberrant from 8y
	X
	

	122
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	3
	?
	X
	

	123
	1.02 kb del
	c.1054C>T
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	X
	

	124
	?
	?
	Yes
	6
	?
	X
	

	125
	1.02 kb del 
	?
	Yes 
	6
	Aberrant <7 y
	X
	

	126
	1.02 kb del
	?
	Yes
	7
	Aberrant from 7-8y of age 
	X
	

	127
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	8y: test not completed
	WISC-R

	128
	1.02 kb del
	c.1A>C
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	6y: 71
	WPPSI-3

	129
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	8y: test not completed
	WISC-R

	130
	c.1054C>T
	c.1054C>T
	Yes
	6
	Aberrant <7y
	7y: 69
	WISC-3 

	131
	Del exon 9-15
	Del exon 9-15
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	7y: 57
	WISC

	132
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	4
	Aberrant <7y
	6y: 79
	WPPSI

	133
	1.02 kb del
	1,02 kb del
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	7y: test not completed
	WISC-3

	134
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	4
	?
	X
	

	135
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	?
	Aberrant <7y
	7y: 65
	WPPSI-R

	136
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	6y: 71
	SON-R

	137
	1.02 kb del
	1,02 kb del
	Yes
	7
	Aberrant <7y
	7y: 71
	WISC-3

	138
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	8
	Aberrant <7y
	X
	

	139
	1.02 kb del
	1.02 kb del
	Yes
	5
	Aberrant <7y
	6y: 68
	WPPSI-3


WISC = Wechsler Intelligence Scale for Children. Over time, different versions were used. 
WPPSI = Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelligence. 
SON = Snijders-Oomen non-verbal intelligence test. 
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