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234 Kinder, bis 3 Kopien von SMN2, Verlauf über >18 Monate

Überleben: In der Neugeborenenscreening-Kohorte keine Todesfälle <18 Monaten

In der Kohorte mit klinischem Symptombeginn 6 Todesfälle

11 Patienten mit 2 Kopien von SMN2 aus der NBS Kohorte bei Behandlungsbeginn bereits 

symptomatisch

Behandlungsbeginn

Motorische Fähigkeit

Neugeborenenscreening-

Kohorte (N=44)
1.3 Mt (SD 2.2)

Kohorte mit klinischem 

Symptombeginn (N=190)
10.7 Mt (SD 9.1)

Sitzen 40 von 44 (90,9%) 141 von 190 (74,2%)

Gehen 28 von 44 (63,6%) 28 von 190 (14,7%)
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• Alter des Symptombeginns: Der mediane Beginn der 

Symptome liegt bei 3 Jahren. Bis zum 18. Lebensjahr 
sind fast 95% symptomatisch.

• Motorische Meilensteine: 3% der Patienten erlernten nie 

das selbstständige Sitzen, 13% waren nie gehfähig und 

33% der ambulanten Patienten verloren im Verlauf der 
Erkrankung die Gehfähigkeit.

=> Überwachung asymptomatischer Träger: 

engmaschiges Monitoring notwendig, falls nicht 

behandelt 

• Proaktive Behandlungsstrategie, um motorische 
Neuronenschäden zu verhindern, da die SMN-

Proteinproduktion in der frühen Lebensphase 

möglicherweise unzureichend ist.
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Definitive Diagnose: In 66 %
• Durch genetische Untersuchung in Kombination 

mit detaillierter Phänotypisierung
• Vorschlag invasive Untersuchungen aufgrund 

ihrer begrenzten Ausbeute zu minimieren
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Phase 3 Studie, Delandistrogene moxeparvovec placebokontrolliert

125 DMD Patienten ≥4 bis <8 Jahren

Primärer Endpunkt: Veränderung des NSAA-Scores (North Star AmbulatoryAssessment) nach 52 

Wochen: Statistisch nicht signifikant (p = 0.2441)

Keine neuen Sicherheitsbedenken; keine lebensbedrohlichen Ereignisse oder Todesfälle gemeldet

Langzeitdaten erwartet
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LAMA2 assoziierte 

Muskeldystrophie 
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• Im Vergleich zum Konsensus von 2020:

• Betonung des Neugeborenenscreenings: Die neue Konsens-Erklärung fordert ausdrücklich die 

Aufnahme von SMA in Neugeborenenscreening-Programme in Ländern, in denen mindestens eine 
krankheitsmodifizierende Behandlung verfügbar ist. 

• Dringlichkeit bei der Behandlungsinitiierung: Die Empfehlung für den Zeitraum zwischen 

Diagnose und Behandlungsbeginn wurde von 14 Tage auf «any delay in initiating treatment should 

be avoided” geändert. 

• Datensammlung und Überwachung: Der neue Konsens betont die Wichtigkeit  der 
systematischen Erfassung von Daten zur Wirksamkeit und Sicherheit. Es wird gefordert, dass 

Behandlungszentren über ausreichende Ressourcen für die langfristige Überwachung verfügen.

• Alters/Gewichtseinschränkung wurde weggelassen: Hinweis auf höheres Risiko für 

Nebenwirkungen und die Notwenigkeit einer langdauernden Steroid Therapie bei höherem Alter 
und Gewicht.

• Kombinationstherapien werden aufgrund fehlender Evidenz nicht empfohlen. 
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• MCID-Werte (minimal klinisch wichtiger Unterschied): 

• Ziel: Referenzdaten für MCID und minimal nachweisbare Veränderung (MDC) für HFMSE mit 

verschiedenen Methoden in einer grossen Kohorte von SMA Patienten zu finden

• Für SMA Typ II: Der MCID wurde durch die ROC-Analyse auf einen optimalen Cutoff von -2 
Punkten festgelegt.

• Für SMA Typ III: Der MCID wurde auf -4 Punkte festgelegt.

• Heterogenität: Die Ergebnisse betonen, dass die Interpretation eines einzelnen MCID-Wertes in 

heterogenen Kohorten wie Typ II und III SMA mit Vorsicht erfolgen sollte.

• Einfluss neuer Therapien: Angesichts der veränderten Krankheitsprogression durch neue 

Behandlungen wird die Notwendigkeit neuer MCID- und MDC-Werte zur Reflexion der aktuellen 
Krankheitsverläufe hervorgehoben.
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Beweis der lebendigen D-A-CH Zusammenarbeit
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343 Patienten mit SMA , mittleres Alter bei GT 14 Monate (0-90)

79 (23 %) Patienten waren zum Zeitpunkt der Behandlung klinisch präsymptomatisch

172 (50 %) Patienten erhielten vor der GT SMN2-Spleiss-modifizierende Medikamente (Risdiplam: n = 

16, Nusinersen:n = 154, beide: n = 2)

Die funktionelle motorische Verbesserung korrelierte mit dem Alter bei der GT, die besten motorischen 
Ergebnisse bei Patienten, die jünger als 6 Wochen waren, 3 SMN2-Kopien tragen und zum Zeitpunkt 

der Behandlung klinisch asymptomatisch waren

Die Wahrscheinlichkeit, beatmet oder ernährt werden zu müssen, stieg signifikant mit dem Alter zum 

Zeitpunkt des GT und blieb danach stabil

Eine Vorbehandlung hatte keinen Einfluss auf die Krankheitsverläufe

Leberbedingte unerwünschte Ereignisse traten bis zum Alter von 8 Monaten signifikant seltener auf
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>1 Jahr follow up

Pat in den Studien 
tendentiell besser



Insel Gruppe –Neuromuskulär im Vogelf lug

2 Kopien von SMN2 

Symptomatische Behandlung: <20% erreichen Gehfähigkeit

Prä-symptomatische Behandlung: >70% erreichen Gehfähigkeit

12% NNIV, 8% Ernährungsunterstützung

(Natürlicher Verlauf: 50% starben im Alter von 10 M)

3 oder mehr Kopien von SMN2 

Symptomatische Behandlung: Verbesserung der 

motorischen Funktion 

Prä-symptomatische Behandlung: >90% normale 

motorische Entwicklung, 

keine Unterstützung bei der Atmung oder Ernährung

(Natürlicher Verlauf: 34% walker)
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• v.a. neue präsynaptische Formen

• Multisystem Erkrankungen mit neuromuskulärem Uebertragungsdefekt nur als Teilproblem
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