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Madame, Monsieur,

Vous le savez, depuis des années, nous avangons avec, toujours chevillées au corps, une mé&me conviction, une méme
détermination : vaincre la maladie ! Cette détermination porte aujourd’hui ses premiers fruits pour I'amyotrophie spinale, une
maladie que vous connaissez bien : 20 ans aprés l'identification du géne (13 janvier 1995), I'olesoxime, premier

candidat médicament, est engagé fermement sur la voie de I’Autorisation de Mise sur le Marché (AMM).

Que de chemin parcouru depuis qu’en 1986, 14 familles concernées par I'amyotrophie spinale (notre ler groupe d‘intérét )]
se rassemblent au sein de I'AFM et lancent la coopération malades/chercheurs/médecins. Premiére collecte d’ADN en 1988
(150 familles réunies a Dourdan), création du centre de génétique médicale & I'hdpital Necker en 1989 dirigé par Arnold
Munnich et Jean Frézal avec notre soutien financier et début de la traque du géne responsable par I'équipe de Judith Melki,
localisation du géne sur le chromosome 5 en 1990, mise au point du diagnostic anténatal, accélération de Iidentification du
géne avec les cartes du génome de Généthon... Et le 13 janvier 1995, le géne est enfin identifié par I'équipe de Judith

Melki !!! Pour les familles, I'ennemi est enfin désigné et la voie des thérapeutiques peut s’entrouvrir...

Nous avons alors tous ensemble - malades, familles, médecins et chercheurs - mis tous les fers au feu. Qu'il s'agisse de
recherche fondamentale pour mieux comprendre les mécanismes de la maladie, de la mise au point de modéles animaux,
d‘échelles fonctionnelles d’évaluation, de thérapie génique, pharmaco-génétique ou pharmacologie, tous les chercheurs et
cliniciens impliqués, dont vous faites partie, ont été exceptionnels ... De Gideon Dreyfuss aux USA a 'équipe de Judith Melki,
de Suzie Lefebvre en France en passant par |‘université de Bern en Suisse... ce sont plus de 200 équipes qui se sont
mobilisées et plus de 65 millions d’euros consacrés aux recherches sur I'amyotrophie spinale par I’AFM-Téléthon.

Parmi tous ces travaux, c’est une petite équipe universitaire marseillaise dirigée par Chris Henderson gui met au point un test
cellulaire pour identifier des molécules qui pourraient avoir un effet neuro-protecteur utile & I'amyotrophie spinale. Ces
travaux sont & l'origine de la création en 1999 d‘une société de biotechnologie, Trophos, qui découvre une molécule
prometteuse, I'Olésoxime. L'AFM-Téléthon investit dans le capital de cette start-up, aux cotés de ses fondateurs, et s’engage
ainsi dans le développement du médicament. Un réle habituellement dévolu aux investisseurs spécialisés mais, dans le
domaine des maladies rares, les investisseurs sont rares eux aussi, surtout dans ces années-la! Fidéle a sa volonté de
tout faire pour guérir les malades I’AFM-Téléthon endosse alors le rdle de scientifique risqueur. Pendant 15 ans,
I’AFM-Téléthon sera le financeur quasiment unique du programme sur I'olesoxime pour I'amyotrophie spinale, de

sa découverte jusqu’aux essais cliniques (prés de 23 millions d’Euros engagés)...

En 2014, I'étude pivot européenne multicentrique de phase II/III confirme I'effet neuro-protecteur de I'olesoxime qui permet
le maintien des fonctions motrices et la stabilisation des malades atteints d’amyotrophie spinale de type II et III. Je tiens ici
a saluer le travail de I'investigateur coordinateur, Enrico Bertini, et des investigateurs du réseau francais : Brigitte Estournet,
Jean-Marie Cuisset, Stéphanie Fontaine-Carbonnel/Carole Bérard, Brigitte Chabrol, Michéle Mayer et Francois Rivier. Alors
qu’il n'existait rien, grace & la persévérance des malades, des équipes de Trophos, du soutien des chercheurs, de I'implication
des médecins investigateurs de I'essai, ce premier candidat médicament confirme |'entrée de I'amyotrophie spinale dans une

nouvelle ére : celle des thérapeutiques !
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Aujourd’hui, le groupe pharmaceutique Roche annonce le rachat de Trophos et sa volonté de mener I'olesoxime jusqu’a la
mise sur le marché le plus rapidement possible. En tant qu’actionnaire de la société Trophos et titulaire de la licence exclusive
et mondiale sur I'olesoxime pour I'amyotrophie spinale, I'AFM-Téléthon, association de malades et parents de malades,
s’est attachée, comme elie I'a toujours fait, a garantir prioritairement l'intérét des malades et a sécuriser leur
acces le plus rapide possible au médicament.
. L'engagement d'un géant de la pharmacie représente une garantie solide pour la production et la commercialisation de
I'olesoxime a I"échelle mondiale.
Afin de permettre aux malades un acceés le plus rapide possible au traitement et dés que la production du médicament
aura eté organisée, Roche s’est engagé :
- & mettre en place, une étude ouverte (dite « open label study») qui permettra aux patients ayant participé a
I'essai clinique pivot de phase II/II1 de bénéficier a nouveau du traitement
- avant toute autorisation de mise sur le marché, a évaluer I'accés anticipé a I'olesoxime pour le mettre &
disposition des patients , dés que matériellement possible et en fonction des réglementations de chaque pays.
Cet accés anticipé au traitement pourra concerner des demandes individuelles (type ATU nominative) comme !a
mise en place de programmes cliniques pour le groupe de patients (ATU de cohorte pour la France).
En cas d'abandon du développement de I'olesoxime pour la SMA, avant ou aprés |'Autorisation de Mise sur le Marché, au
niveau mondial ou en Europe et/ou aux Etats-Unis, Roche s’engage a rétrocéder a I’AFM-Téléthon une licence exclusive
mondiale pour I'amyotrophie spinale et a lui transférer tous les procédés et droits de production y afférant, acquis au
moment de I'abandon et nécessaires pour poursuivre le développement et/ou V'exploitation du médicament.
Enfin, Roche s’est engagé, selon ses principes de fixation du prix, a obtenir un prix raisonnable pour I'olesoxime. Roche
confirme ainsi que son objectif est que toute personne atteinte d’'amyotrophie spinale qui a besoin du médicament soit

en mesure d’en bénéficier.

20 ans, presque jour pour jour, se sont écoulés depuis la découverte du géne. L'olesoxime est désormais solidement
engagé sur la voie de la mise sur le marché et, parallélement, des essais de thérapies innovantes, visant & guérir, démarrent
a travers le monde et en France.

Tout n’est pas gagné, il faudra encore se battre et surmonter bien des obstacles. Mais, c’'est véritablement ['avenir qui
commence aujourd’hui ! Nous pouvons tous étre fiers du chemin parcouru.

Et, c'est la raison pour laquelle je tenais, trés sincérement, au nom des malades et de leurs familles, & partager avec vous

cette belle histoire et a vous remercier trés chaleureusement de votre implication auprés des malades.

Bien cordialement,
~ /
i
A Christian Cottet
Directeuf 'Générgl
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