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n Vise à renverser l’équilibre entre 
n la formation des dépôts d’amylose qui dépend du niveau des chaînes légères libres 

d’immunoglobulines monoclonales 

n et leur élimination lente par l’organisme

1) En faisant baisser le taux de chaînes légères en détruisant les cellules 
productrices (plasmocytes dans 90% des cas)

2) En accélérant l’élimination des dépôts
»La chimiothérapie ne joue pas sur les 
dépôts eux-mêmes 

Traitement de l’amylose AL



n Anti-corps anti-SAP (dezamizumab )        
 et CPHPC (miridesap)

n Anticorps conformationnels
» NEOD 001 (Birtamimab)

» CAEL-101

n Protéines chimériques
» AT-O1

» AT-03

Traitements visants à éliminer les dépôts



15 patients
Elimination très rapide des
dépôts hépatiques:
Coeur et rein ?

July 15, 2015



Janvier 2018

n 23 patients, 15 de la précédente
série

n Jusqu’à 3 injections (10 pts)
» AL: 12 pts

» Afib: 5 pts

» ATTR: 3 pts

» AA: 2 pts

» AApoA1: 1 pt

n Demie vie courte

n Elimination amylose hépatique ++



Conclusions: Unlike previous observations of visceral amyloid reduction, there was no appreciable evidence 
of amyloid removal in patients with cardiac amyloidosis in this Phase 2 trial, potentially related to limited 
cardiac uptake of dezamizumab as demonstrated in the immuno-PET study. The benefit-risk assessment f
or dezamizumab in cardiac amyloidosis was considered unfavourable after the incidence of large-vessel 
vasculitis and development for this indication was terminated.



Potential NEOD001 MOA: Neutralizes Soluble Toxic 
Aggregates and Clears AL Amyloid Deposits

Soluble Aggregates 
of Amyloid Protein

Monocyte/
Macrophage

Deposited
Amyloid

Potential Mechanism of Action for NEOD001
Neutralize or facilitate clearance of amyloid protein

Neutralization

Clearance







n Cardiac responses : 

– in patients with NT-proBNP ≥ 650 ng/l or NYHA III or IV (D-VCd, n = 118 ; VCd, n = 117) 

– ≥ 30 % drop in NT-proBNP serum level (> 300 ng/l) or NYHA,  (drop > 2 classes in patients NYHA III or IV)

ANDROMEDA: Réponse cardiaque à 6 et 18 mois



116 pts / 100 prévus   236 pts / 236   

Etude de futilité négativePas de différence avec 
placebo





CAEL-101 est un anticorps monoclonal IgG1k 
qui se lie directement à un épitope conformationnel 
présent sur les fibrilles amyloïdes, quel que soit 
l'isotype (κ ou λ)

CAEL-101



????





Utilisant l’avidité de la SAP (sérum amyloid protein) pour les 
dépôts d’amylose

SAP-Fc

Christophe Sirac  



SAP-scFc

Macrophages 

Phagocytosis
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We investigated the possibility that the 3 patients had had an 
antiamyloid immune response, and we identified high-titer 
circulating polyclonal IgG antibodies to human ATTR amyloid in 
each of the patients. 
The cause and clinical significance of the anti-ATTR amyloid 
antibodies are intriguing and presently unclear. However, the 
clinical recovery of these patients establishes the unanticipated 
potential for reversibility of ATTR-CM and raises expectations 
for its treatment.
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