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SMA et thérapie génique : quel taux d'anticorps anti-AAV9 chez I'adulte ?

Une nouvelle étude montre que, comme les enfants, les adultes atteints d’amyotrophie spinale
proximale présentent un faible taux d’anti-AAV9. Un résultat important dans la perspective d’une
éventuelle thérapie génique avec le Zolgensma.

Présenter un taux trop élevé d’anticorps anti-AAV peut étre un critére d’exclusion d’un essai de thérapie
génique utilisant un virus adéno-associé, ou AAV, comme moyen de transport pour apporter le géne
thérapeutique. Le risque est que le systéme immunitaire du malade reconnaisse a tort cet AAV comme
néfaste et diminue l'efficacité du produit de thérapie génique. Ce risque n’est pas anodin puisque nous
sommes régulierement exposés aux AAV dans la vie de tous les jours ; il augmenterait ainsi avec I'age.

Chez les adultes atteints de SMA

Dans 'amyotrophie spinale proximale lié¢e a SMN1, I'un des traitements désormais autorisés est le
produit de thérapie génique Zolgensma (ou onasemnogene abeparvovec). Il est composé d’'un AAV9
qui cible plus particulierement le systéme nerveux central et, ainsi, les motoneurones qui sont
endommagés dans la SMA. Une étude avait montré que les jeunes enfants atteints de SMA présentent
un faible taux d’anti-AAV9, les rendant éligibles a recevoir du Zolgensma.

Pour savoir ce qu'il en est chez les adultes, des médecins allemands ont calculé le taux d’anticorps anti-
AAV9 chez 69 adultes atteints de SMA de type Il et lll. Contrairement a ce qu’on aurait pu penser, ce
taux est trés faible dans la grande majorité des cas (94,7%) et n‘augmente pas avec I'age. Cette
population pourrait donc elle aussi recevoir du Zolgensma, au vu de ce paramétre.
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Actualité AIM

Des faibles taux d’anti-AAV9 et ne dépendant pas de I’Age chez les adultes atteints de
SMA

Des cliniciens allemands ont déterminé le taux d’anticorps anti-AAV9 chez 69 adultes atteints de SMA
de type Il et lll. S’appuyant sur un seuil supérieur a 1/50 comme critére d’exclusion aux essais de
thérapie génique du Zolgensma, ils ont mis en évidence :

- une faible prévalence de ce critére chez les adultes : seuls trois patients (4,3%) ont un taux supérieur
a 1/50;

- une prévalence qui n"augmente pas avec 'age ;

- un taux d’anti-AAV9 chez les adultes qui ne serait donc pas un frein a la prise du Zolgensma.

Un faible taux d’anti-AAV9 avait déja été démontrée chez les jeunes enfants atteints de SMA.

Voir aussi « SMA : quel taux d’anti-AAV9 présentent les adultes avant la thérapie génique ? »
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