Efficacité along terme du traitement par velmanase alfa chez les patients atteints d'alpha-

mannosidose : Donnees regroupées de deux etudes d'extension (jusqu'a 12 ans de traitement)
N. Guffon (1) ; L. Borgwardt (2) ; A. Tylki-Szymanska (3) ; A. Ballabeni (4) ; F. Dona (5) ; A. Joseph (4) ; H. Nienhuis (4) ; C. Maugeri (6) ; A. Lund (7)

(1) Centre de Référence des Maladies Héréditaires du Métabolisme, Hépital Femme Mere Enfant, Lyon, France; (2) Centre des maladies métaboliques héréditaires, départements de pédiatrie et de génétique clinique, hbpital universitaire de Copenhague, Copenhague, Danemark; (3) The Children's Memorial Health
Institute, Département de pédiatrie, nutrition et maladies métaboliques, Varsovie, Pologne; (4) Chiesi Farmaceutici SpA, Clinical department, Parme, ltalie; (5) Chiesi Farmaceutici SpA, Global medical affairs rare diseases, Parme, Italie; (6) Chiesi Farmaceutici SpA, Global pharmacovigilance, Parme, Italie; (7) Hopital
universitaire de Copenhague, Centre des maladies métaboliques héréditaires, départements de pédiatrie et de génétique clinique, Copenhague, Danemark

Contexte Résultats
« L'alpha-mannosidase lysosomale humaine recombinante, Velmanase alfa, est la premiere et le seul traitement La cohorte r(N=21) a été divisée selon l'age au début du traitement en un sous-groupe pédiatriqgue (n=14) et un sous-
enzymatique substitutif (TES) disponible pour les patients atteints d'alpha-mannosidose. groupe adulte (n=7). A la fin des essais de prolongation, 6 patients pédiatriques avaient atteint I'age adulte
 Le velmanase alfa est autorisé par la FDA pour le traitement des manifestations non liées au systeme nerveux S <18 years >18 years Overall ST 2 [EnelEre Cveliee mer G o S EE
central chez les patients adultes et pédiatriques atteints d'alpha-mannosidose? et par 'EMA pour le traitement des s ne o i E
manifestations non neurologiques chez les adultes et enfants atteints d'alpha-mannosidose |égére a modérée2. e o (645) aer ) 5519 e

« L’administration hebdomadaire d° 1 mg/kg de vélmanase alfa a montré des resultats prometteurs en termes Age at diagnosis, years
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Conclusion

 Premiere évaluation de l'efficacité a long terme d’ un TES par velmanase alfa chez des patients atteints d'alpha-mannosidose, avec un suivi d'environ 9 a 12 ans chez 13 patients (donnees antéerieures portant sur un tiers de cette période
d'observation)3®. Les résultats indiquent des bénéfices thérapeutiques soutenus sur plus d'une décennie et soutiennent I'administration hebdomadaire a long terme de velmanase alfa chez les patients atteints d'alpha-mannosidose.

« La réduction substantielle des taux d'oligosaccharides seriques apres l'instauration du traitement s'est maintenue tout au long de la période d'observation, quel que soit I'age. Sur une période de suivi allant jusqu'a 2,5 ans, les taux d'lgG ont
augmenté independamment de I'age. Tous les patients ont un taux normal d’lgG a la derniere evaluation.

« La plupart des patients pédiatrigues ont montre des améliorations dans la marche et la montee des escaliers (6MWT, 3MSCT) ainsi que dans la fonction pulmonaire (FVC, % prédit). Bien que I'on s'attende a une progression de la maladie sur
une période de 12 ans, nos données suggerent qu'une stabilisation de la maladie peut se produire chez les adultes.
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