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Tillæg til Medicinrådets vurdering af klinisk 
merværdi af nusinersen til spinal 
muskelatrofi type 2 
Konklusion 
Medicinrådet har tidligere vurderet, at nusinersen har en lille klinisk merværdi for patienter med spinal 
muskelatrofi (SMA) type 2. 
 
En gennemgang af det nu publicerede datagrundlag fra CHERISH-studiet indikerer, at nusinersen har en 
større klinisk merværdi hos patienter, der starter behandling tidligt (< 24 måneder efter symptomdebut), 
hvorimod effekten hos patienter, der starter behandlingen sent (> 44 måneder efter symptomdebut), 
indikerer en ikkedokumenterbar klinisk merværdi. 
 
Derfor giver det mening at se på, om Medicinrådet kan anbefale kontrolleret ibrugtagning af nusinersen til 
en udvalgt gruppe af patienter med SMA type 2.  

Baggrund 
Medicinrådet vurderede den 16. august 2017, at nusinersen giver en lille klinisk merværdi for patienter 

med spinal muskelatrofi (SMA) type 2. Den daværende vurdering var baseret på en interimanalyse af 

CHERISH-studiet, som viste en forbedring i HFMSE på 4,0 point efter 15 måneders behandling med 

nusinersen mod en forværring i kontrolgruppen på 1,9 point [1].  

Medicinrådets vurdering af den kliniske merværdi af nusinersen august 2017  
Medicinrådet vurderer, at nusinersen til spinal muskelatrofi (SMA) giver en: 

• Vigtig klinisk merværdi hos præsymptomatiske børn med dokumenteret 5q SMA gendefekt og 2-
3 SMN2-kopier (meget lav evidenskvalitet) 

• Vigtig klinisk merværdi for patienter med SMA type I (lav evidenskvalitet) 

• Lille klinisk merværdi for patienter med SMA type II (meget lav evidenskvalitet) 

• Ikkedokumenterbar klinisk merværdi for patienter med SMA type III (ingen evidens). 

Ny vurdering af data fra CHERISH-studiet 
Resultaterne fra den endelige analyse af CHERISH-studiet blev publiceret i februar 2018 [2]. Forbedringen i 

nusinersengruppen var 3,9 point efter 15 måneder mod en forværring i kontrolgruppen på 1,0 point 

(forskel 4,9 point 95 % CI 3,1-6,7). Effektstørrelsen er således på niveau med den tidligere interimanalyse. 

Studier af patienter med SMA type 1 [3] samt præsymptomatiske børn [4] tyder på, at der er en 

sammenhæng mellem tid fra sygdomsvarighed (tid fra symptomdebut) og effekt, hvilket indikerer, at 

behandlingen generelt bør påbegyndes så tidligt som muligt. 

De 84 børn, der blev behandlet med nusinersen i CHERISH-studiet, havde 2-4 SMN-2 kopier (7 % havde 2 

kopier. 88 % havde 3 kopier og 2 % havde 4 kopier). De var i gennemsnit 4 år gamle (range 2-9 år). Den 

mediane alder for symptomdebut var 10 måneder (range 6-20 måneder). Den mediane sygdomsvarighed 

før inklusion i studiet var 39,3 måneder (range 8-94 måneder).  
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Der var således stor variation i både tidspunkt for symptomdebut (fra 6- 20 måneder) og sygdomsvarighed 

(fra 8-94 måneder).    

De publicerede data fra CHERISH-studiet viser ifølge forfatterne, at effekten af nusinersen er størst hos de 

yngste børn og de børn, som er startet behandling tidligt i deres sygdomsforløb. En supplerende beregning, 

udført af Klinisk farmakologisk afdeling på Bispebjerg hospital på baggrund af de tilgængelige data fra 

artiklen (se fig 1), tydeliggør, at effekten er større hos de børn, som behandles tidligt efter symptomdebut 

(< 25 måneder), hvorimod effekten ikke kunne dokumenteres hos de børn, der startede behandling senere 

end 44 måneder (ca. 4 år) efter symptomdebut. Sammenhæng mellem sygdomsvarighed og effekt er 

endvidere demonstreret ved en lineær regressionsanalyse (se bilag 1). 

 

Figur 1 Sammenhæng mellem sygdomsvarighed og effekt 

 

Andre overvejelser 
Der er ikke publiceret data for effekten ved SMA type 2 udover 15 måneders behandling. Medicinrådet 

finder derfor, at behandlingen bør foregå efter særlige start- og stopkriterier. Beslutningen om at stoppe en 

behandling konfereres mellem de tre behandlende centre, samt ved second opinion ved fx en udpeget 

gruppe af neurologer med subspeciale i neuromuskulære sygdomme. 

Fagudvalget foreslår, at man fremadrettet registrerer effektdata i en national klinisk database samt 

revurderer anbefalingen efter 2 år - bl.a. på baggrund af de indsamlede data. Samarbejde om 

dataindsamling med Norge og Sverige er en mulighed.   
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Bilag 1 
Regressionsanalyse foretaget på baggrund af data fra CHERISH studiet. 
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