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Commission de Transparence

AVERTISSEMENT

En application des articles L. 1451-1-1 et R. 1451-6 du Code de la santé publique,
la HAS réalise un enregistrement des séances de la commission de la transparence
(CT), de la Commission d’évaluation des dispositifs médicaux et des technologies
de santé (CNEDIMTS) et de la Commission évaluation économique et santé
publique (CEESP). Pour en faciliter la communication et la compréhension, la HAS
a fait le choix de recourir a une transcription des débats par l'intermédiaire d’'une
société prestataire

Cette prestation associe une saisie directe des débats par sténotypie et une
transcription assistée par ordinateur ainsi qu’une relecture médicale. L'objet de
cette transcription est de permettre de tracer le déroulé des débats dans un souci
de transparence et non de fournir une information scientifique validée. En effet,
malgré le professionnalisme de cette prestation, il peut persister dans le texte final
des incongruités ou des inexactitudes liées a 'usage d’'un vocabulaire hautement
spécialisé ou a la nature méme des échanges verbaux. La HAS n’effectue aucune
validation de ces documents.

La HAS rappelle que les seuls documents validés et opposables sont le procés-
verbal de la séance et I'avis définitif de la Commission qui sont mis en ligne sur le
site de la HAS.

Pour la publication des transcriptions, et dans un but de protection du secret
industriel et commercial, certains mots peuvent avoir été occultés. Les occultations
éventuelles sont de la responsabilité de I'entreprise exploitant le produit évalué.

Toute reprise d’un ou plusieurs extraits d’une transcription doit étre accompagnée
d’'une mention en précisant la source et respecter la Iégislation sur la publicité.

Les membres des commissions s’expriment a titre personnel dans le cadre de leur
mission d’expertise. Les agents de la HAS (chefs de service, adjoints, chefs de
projet) représentent l'institution et s’expriment en son nom.

La HAS rappelle que la connaissance des propos tenus en séance par les membres
des commissions et les agents de la HAS ne peut en aucun cas justifier des
contacts directs de quelgue nature que ce soit avec ces personnes, lesquelles sont
tenues a une obligation de confidentialité conformément a l'article R. 161-85 du
Code de la sécurité sociale.
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M. le P" CLANET, Vice-Président.- On passe a PEPAXTI. Le chef de projet va présenter le °&&Q/
dossier. Sylvie Chevret et Thierry Facon sont les rapporteurs comme experts internes. \'0

Un chef de projet pour la HAS.- Bonjour a vous. Vous allez examiner la demande d'inscriptioro\
de la spécialité PEPAXTI a base de melphalan flufénamide. Cette spécialité est un alk@
injecté en perfusion intraveineuse toutes les quatre semaines. La forme melphalan seuN¥’st
déja utilisée dans le conditionnement de greffe, le melphalan flufénamide est conj@é un
peptide, mais son actif sera aussi le melphalan. ‘Q/

. o SR
Le laboratoire demande un remboursement dans l'indication de ’AMM ob{@g en procédure
centralisée le 17 ao(t 2022 : En association avec la dexaméthasone p % traitement des

patients adultes atteints de myélomes multiples ayant recu au moins ignes de traitement
antérieur, dont la maladie est réfractaire a au moins un inhibite @ rotéasome, un agent
immunomodulateur et un anticorps monoclonal anti-CD38 qui ont présenté une

progression de la maladie pendant ou depuis le dernier tra{gnent. Pour les patients ayant
déja recu une autogreffe de cellules souches, I'intervall ébant la progression peut étre d’au
moins trois ans a compter de la greffe. 36 patients o C_Se u cette spécialité qui a fait I'objet
d’'une AP nominative et d’'un accés compassionn rété aujourd’hui. D’aprés I’ANSM, il
s’agissait de patients lourdement prétraités et saﬁg ternative thérapeutique.

Le laboratoire revendique un SMR importa@Qne ASMR V dans la stratégie thérapeutique et

pas d’ISP. rs\,\

Cette spécialité a tout d’abord o I'indication que nous allons voir aujourd’hui, suite au
résultat de I'étude de phase | ON et a ensuite obtenu une autre indication basée sur le
résultat de I'étude de phase@)CEAN, dans des lignes antérieures de traitement puisqu’elle
concernait des patientsayant recu au moins deux lignes de traitement réfractaires aux
Iénalidomide et a Iz£\<®iére ligne. La deuxieme indication a depuis été retirée par la
Commission europdQnne sur demande du laboratoire.

Aujourd’hui asrg% premiere ligne de traitement, les patients peuvent recevoir un IMID, un
IP et un arXicprps anti-CD38. En cas de rechute ou de progression, le traitement des lignes
ultérie dépend de I'dge du patient, de son état général, de la durée de la premiere
rér&? et des circonstances de la rechute chez les patients ayant recu au moins trois
tra ents antérieurs, incluant un IMID, un IP et un anticorps anti-CD38, plusieurs classes
.éﬁrapeutiques peuvent étre utilisées. On retrouve notamment les associations a base d’IMID,

\ fb "IP et d’anticorps anti-CD38, des CAR-T, des anticorps spécifiques, puis NEXPOVIO.

Q\' Les données disponibles sont tout d’abord I'étude HORIZON, une étude de phase Il non-
CDQJ comparative réalisée chez 157 patients ayant recu au moins deux lignes de traitement
antérieur, y compris un IMID et un IP, réfractaires au pomalidomide et aux anticorps anti-

CD38. L'indication de I’AMM est restreinte aux patients triples réfractaires non-greffés ou

ayant eu une greffe de cellules de souffle avec un temps de rechute supérieur a 36 mois, ce

qui correspondait a 52 patients dans cette étude, soit 33 % dans la population de I'analyse. Le
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critere principal de cette étude était le taux de réponse objective. Dans la population ITT, le
TRO était de I'ordre de 30 %, et a titre informatif, dans la population de I’AMM qui est une
analyse exploratoire, le TRO était de 25 % dans I’analyse principale et environ 30 % dans
I'analyse de suivi. La qualité de vie était exploratoire et la majorité des effets indésirables
étaient de nature hématologique.

L’étude OCEAN est une étude de phase Ill randomisée en ouvert réalisée chez 495 patients

qui a pour objectif de comparer I'association melphalan flufénamide plus la dexaméthasoneo

au pomalidomide associé a la dexaméthasone. La population de cette étude correspond a
patients ayant recu deux a quatre lignes de traitement antérieures et réfractaires a la f&\ a
derniere ligne de traitement et au lénalidomide a dose supérieure ou égale ) mg,
administrée dans les 18 mois précédant la randomisation. L’indication de ¥, étant
restreinte, la population correspondante est composée de 22 patients dan; 'z{&étude, 12
dans le groupe expérimental, 10 dans le groupe contréle, soit 4,4 % ectif total de
I'étude. Il est a noter qu’aucun patient n’avait eu de greffe @ ellules souches
hématopoiétiques dans le groupe traitement. OQ

Le critére principal était la survie sans progression. Dans la pc&&on ITT, la supériorité est
démontrée sur la SSP avec un HR de 0,792. Dans la populagi&xrde I'’AMM composée de 22
patients, I'analyse exploratoire suggére un HR supérie tb;l Le premier critere secondaire
hiérarchisé était le taux de réponse objective. Dans Iacp)o ulation ITT, aucune différence n’a
été démontrée sur ce critére, donc la séquence hié Ique est interrompue avant I'analyse
de la survie globale. La qualité de vie était ex toire et les effets indésirables les plus
fréquents étaient hématologiques et des inf&ﬁgﬂs.

Les points de discussion de ce dossier séQt’@out d’abord la robustesse des résultats avec une
étude de phase Il est non compar N.g' une étude de phase lll réalisée chez des patients

moins avancés en termes de réfractaire aux alternatives disponibles. On peut
s’interroger aussi sur I'adéquati es patients des études avec la population de I’AMM, 33 %
de I'étude HORIZON et 4,4 I’étude OCEAN, et le fait que ce soit des analyses post-hoc

exploratoire. Je laissefai 1e Professeur Facon revenir sur la quantité d’effets et le
positionnement de cé@‘lcament par rapport aux autres traitements disponibles.

XN
On peut aussi K’[b\er la question de la pertinence de ce traitement chez des patients déja
réfractaire «m Iphalan et/ou aux alkylants. Il y a aussi le choix du comparateur de I'étude
OCEAN, p lidomide et dexaméthasone, potentiellement acceptable quand I'étude a été
lancée) is obsolete aujourd’hui. Le profil de tolérance est notamment marqué par une
hém@—toxicité importante et le manque de données de tolérance sur la population de
| .

D
\ AA titre informatif, on peut noter que la FDA a retiré le PEPAXTI qui avait une AMM

%@‘\}

conditionnelle suite aux résultats de I'étude HORIZON non confirmés par les résultats de
I’étude OCEAN.

Ce dossier n’a pas recu de contribution d’association de patients. Je laisse la parole a nos
experts, le Professeur Facon, puis le Professeur Chevret.
M. le P FACON, membre de la CT.- Le principe actif du médicament est le melphalan, ce
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médicament étant supposé étre, si I'on veut caricaturer la discussion, un melphalan amélioré,
un melphalan plus performant. On est dans le contexte d’'une seule AMM puisqu’une
deuxiéme AMM, suite a I’étude OCEAN, a été retirée. On est dans le cadre de cette AMM
d’aot 2022 sur I'étude de phase Il HORIZON. Le myélome est une maladie bien connue de la
Commission de la Transparence. C'est une maladie grave qui engage, a ce stade, le pronostic
vital des patients a court terme. C’est aussi une maladie dont la médiane d’age au diagnostic

est d’environ 70 ans, avec environ un tiers des patients qui ont plus de 75 ans, des patients \

‘QO

tres agés et fragiles.

J'ai repris I’étude HORIZON de ’AMM. Ce qu’a souligné le chef de projet a juste titre, c'e?t\ e
la population de la demande est significativement éloignée de la population d udes
puisque dans HORIZON, on passe de 157 patients inclus a une population de 52 hatidits dans
le cadre de ’AMM. Dans OCEAN, c’est encore plus important puisqu’on p; 495 3 22
patients. Ce sont les 4 % que le chef de projet a signalés. Il y en a g&ns le groupe
melflufen/dexaméthasone et 10 dans le groupe pomalidomide/dexar?_aé@ sone. Si on doit
réfléchir a des données d’efficacité, mais peut-étre encore plus de to@ , on se base pour le
melflufen/dexaméthasone sur 52 plus 12, donc sur 64 patients, c est un nombre limité.

Sur les résultats, le taux de réponse dans I'étude HORIZON un peu inférieur a 30 % des
patients. Sur I'analyse finale de I'étude OCEAN, qui cor&@e bien peu a cette demande, la
PFS était d’environ deux mois supérieure pour me n/dexaméthasone par rapport a

pomalidomide/dexaméthasone. Ce n’était pas tou it le cas dans la population d’AMM. I
n’y avait pas de différence sur les taux de répon n n’est pas vraiment capable d’analyser
cette toute petite population d’OCEAN dans dre de la demande. Il n'y a pas réellement

d’étude de qualité de vie. Sur la tolés . la toxicité est principalement une toxicité
hématologique avec des thrombopéni des neutropénies, y compris des thrombopénies
et des neutropénies de grade 4 un pourcentage significatif de patients, avec un
pourcentage significatif de patie i interrompent le traitement pour des raisons d’effets

indésirables. 0(,

J'avais souligné un point.{a’ns I’étude principale, dans I’étude HORIZON, il n’y a pas d’étude
de tolérance sur la p @tlon d’AMM. On n’a pas cette analyse de toxicité sur les 52 patients
qui restent dans Ie,égre de 'AMM pour I'étude HORIZON.

Il'y a des @sts\de discussion. Le premier point, le Professeur Chevret le discutera tres
vraisembla ent, cette population d’AMM tient compte d’une analyse post-hoc non prévue
au pro e. C'est cette analyse post-hoc qui a été d’abord appliquée a I’étude OCEAN, puis
re b0 sur I’étude HORIZON, qui a consisté a exclure des patients qui ont rechuté suite a

togreffe de cellules souches hématopoiétiques dans un délai de 36 mois suivant cette
li?logreffe. C’est cette analyse post-hoc qui a été refusée par la FDA et qui a fait que 'AMM

\’b aux Etats-Unis a été retirée. Comme on I'a dit, la population de ’TAMM est significativement

%@‘\}

différente et réduite par rapport a celle des essais.

Le troisieme point, c’est que le rapport entre le melflufen et les autres alkylants, en particulier
le melphalan, n’a été que partiellement étudié et les patients réfractaires au melphalan
devraient étre exclus de la prescription de melflufen. C'est ce qui est reconnu en excluant les
patients qui rechutent dans les 36 mois suivant une autogreffe, puisqu’a I'autogreffe, les
patients recoivent du melphalan a posologie myélo-ablative. L’'efficacité de cette association

Commission de Transparence Examen - Inscription - PEPAXTI 20 mg (myélome multiple) (melphalan
flufénamide) (CT-20956) - ONCOPEPTIDES AB



&

\\’Z$

est modeste. Les données de tolérance ne sont pas présentées sur la population d’AMM. Or,
de fagon importante, celle-ci est plus agée que la population des essais. Dans la mesure ou la
population de I’AMM a exclu des patients autogreffés, elle a exclu des patients un peu plus
jeunes, donc on se retrouve avec une population d’AMM « enrichie » en patients plus agés.
Dans cette population, nous gardons des incertitudes sur la tolérance du melflufen.

Les données de qualité de vie sont trés limitées. Les effets indésirables hématologiques

complexifient forcément le parcours de soins des patients, sachant par ailleurs que ceb

patients doivent poser une voie veineuse centrale qui complexifie d’une certaine fagon@
parcours de soins.

réfractaires au melphalan quelles que soient ses modalités d’administration ASMR V
sachant que la discussion va étre entre le SMR faible et le SMR msufﬁsan\Q\

J’avais proposé la recommandation d’'un SMR faible sous réserve d’exclusion \gebanents

Je laisse la parole a Sylvie pour la suite. Q

M™¢ e P CHEVRET, membre de la CT.- J'étais repartie sur I'essaj @resituer I'histoire. C'est
un essai mono-bras. J'ai repris le graphe qu’on avait fait ave(é'»é ne 'année derniére pour
montrer que dans le myélome, je ne suis pas slre d’ 6&\: compris qu’il n’y ait pas de
comparateur pour ces malades puisque ce sont des m B%s qui ont été inclus en 2016. Il y
avait la possibilité, il me semble, de faire un essai cor@ tif, Thierry pourra peut-étre revenir

la-dessus. (_)0

On a parlé d’essais a trois bras, la, c’est ai a bras unique. Il y a des amendements
multiples qui ont notamment concern% pulation puisque c’étaient des réfractaires ou
pas. Est-ce qu’on les regroupe ou o@ pare, il y avait une hypotheése historique qui a été
supprimée et tout d’'un coup, on en post-hoc les triples réfractaires, puis on prend les
non greffés. Tout cela est sujet &lon parce qu’on a I'impression d’aller a la péche et que
les faux positifs augmentené’crltere de PFS en critéere secondaire, c’est la version 7 du
protocole. Avant, il n’y e.talbpas

Quand on regarde ss‘g@pulatlons de triples réfractaires, c’est ce que donne I'article du JCO,
je ne comprencﬁ%ourqum ils mettent les courbes sur la méme figure, puisqu’il y en a une
qui est incl I"autre, puisque les triples réfractaires, c’est un sous-groupe du total. On
a des résul ;xw sont ce gu’ils sont.

L’isolér;% de cette population, c’est ce que je voulais poser comme question a Thierry Facon,
je is pas slre de I'avoir compris. Méme si dans le total, il y a le sous-groupe des triples

-\léﬁractaires, on n’a pas I'impression que ce soit tres différent.

Je voulais revenir sur I'essai OCEAN parce que ce qui m’a génée, c’est que les deux lignes et
les trois lignes en font partie aussi. Quand on regarde la recherche d’interaction en fonction
du nombre de lignes, on s’apercoit que I'effet est hétérogene et le test trés significatif. On a
I'impression qu’il n’y a pas d’effet chez les sujets qui avaient trois lignes de traitement. Je
pense que ¢a va dans le sens de ce qui s’est passé sur le retrait d’AMM pour cette indication.
J'ai trouvé que ca pesait sur les résultats des malades en troisi€me ligne, méme si ce n’est pas
la sélection des triples réfractaires. Je voulais savoir ce que pensait Thierry comme élément.
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C’est un signal encore pas trés encourageant sur ce traitement dans cette population avancée.
M. le P" CLANET, Vice-Président.- Merci Sylvie. Thierry.

M. le P FACON, membre de la CT.- Quelques éléments de contexte. Je reste géné par ce
critere qui arrive a la fin, qui consiste a exclure les patients qui ont rechuté dans les trois ans
suivant une autogreffe. J’ai une analyse qui arrive trés loin dans le développement de ce

médicament, analyse qui reconnait que le melflufen est du melphalan. Cela veut dire que \

quand on rechute relativement rapidement aprés du melphalan a haute dose, on ne rép
pas vraiment ou on ne fait pas bien avec du melflufen. Cela reconnait la natu\{blu
médicament. Cette analyse post-hoc pose des difficultés. 60

\
Le développement, comme I'a dit Sylvie, est parti de loin. Le premier patient.d'\'l%RIZON, de
mémoire, c’est décembre 2016. HORIZON est un essai concu en 2015 ou d4 2016, a une
époque ou l|'offre thérapeutique était disponible et beaucoup mo%nportante que

maintenant. QC)
3

Suite a HORIZON, ils ont fait une phase Ill. Cela posait | @tion du comparateur
pomalidomide et dexaméthasone, que j'ai appelé un c%ﬁ@gr teur réglementairement
pertinent a la date de 2016. Je dis réglementairement partwent parce qu’'un comparateur
gu’on aurait souhaité, mais qui n’était pas possible elflufen étant basiquement un
alkylant. Ce que I'on souhaite savoir en tant que clini ) c’est que si c’est un alkylant qui fait
mieux que les autres alkylants. On pourrait dire g @edicalement, c’est sa valeur ajoutée par
rapport au melphalan qui serait intéressant ‘?Resurer. Ce type d’essai n’aurait pas été
possible. Le comparateur pomalidomide.e méthasone était un comparateur acceptable
au moment ou I’étude OCEAN a été initiw&é'\

La notion de triple classe réfractaj \‘e\r'(bune notion relativement récente dans le myélome,
mais elle a du sens. Ce sont Q&atients réfractaires a des immunomodulateurs, a des
inhibiteurs de protéasome e moins un anticorps monoclonal anti-CD38. Cela correspond
dans la stratégie thérapgutigue a une population de malades bien identifiée, des patients qui
vont mal, dont la mégi de PFS va étre autour de 5-6 mois et la médiane de survie va étre
autour d’une anné& ire entre 9 et 12 mois. lls sont partis d’études avec des criteres
d’inclusion et ’cgﬂ.lsion qui étaient différents entre les deux études. Dans la mesure ou
I’offre théra{}que s’est étoffée, ils sont allés restreindre leur population d’intérét aux
triples cIas(e9 afractaires, ils ont sorti les autogreffés récents qui ne faisaient pas tres bien.
C'est ﬁ@ue cela fait qu’on aboutit, avec une population trés limitée, a une efficacité qui
n’estepas*nulle mais modeste et une tolérance qui n’est pas parfaite. La tolérance chez des
paeég(s aussi avancés, cytopéniques, etc., n’est a vrai dire bonne avec aucun médicament a

. A{@stade.

Il me parait impossible d’octroyer a ce médicament un service médical rendu supérieur a
faible. Je crois que la discussion est entre le SMR insuffisant et le SMR faible. La raison pour
lagquelle j’ai gardé faible en proposant de réduire encore un peu la population est de dire que
certains patients, dans les conditions décrites, peuvent bénéficier transitoirement de ce
médicament. Dans une offre de soins qui augmente rapidement en matiére de myélome, cela
pourrait aussi permettre a certains patients d’étre capables d’atteindre la ligne de traitement
suivante avec des médicaments qui pourraient étre plus efficaces. Je reconnais, a titre
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personnel, que j'ai hésité a plusieurs reprises entre le SMR insuffisant et le SMR faible.
M. le P" CLANET, Vice-Président.- Etienne.

M. le D' LENGLINE, Vice-Président.- Thierry vient de répondre a ma question, sur le . QJ
positionnement qu’il voyait éventuellement a ce produit. Dans le SMR, il y a la place dans la 0&&
stratégie et I'indication AMM aujourd’hui correspond a une place qu’on ne voit pas tellement X
soutenue. rb

S
M. le P" FACON, membre de la CT.- C'est une bonne question. La place dans la st @\9
d’aujourd’hui serait encore plus limitée que cette population qui nous est proposée @on
se mettrait, en plus des triples classes réfractaires, derriere la ligne qu’on a& e les
médicaments BCMA, c’est-a-dire des CAR-T BCMA ou des bispécifiques BCMA.\\\'@

M. le D" LENGLINE, Vice-Président.- Ce serait un truc compassionnel. ,?@

\e)

M. le P FACON, membre de la CT.- Ca ameénerait a ce concept @est pas encore écrit
comme tel dans le monde du myélome, mais qui va finir p erger, qui serait des
guadruples réfractaires aux IMID, aux inhibiteurs de protéasor@%x CD38 et ala famille des
médicaments BCMA. ’b

M. le D" LENGLINE, Vice-Président.- Sachant qu’ily a BCMA qui peuvent étre parfois faits
apres CAR-T. Ce n’est pas non plus tres clair. 0

M. le P" FACON, membre de la CT.- Les n%‘bs de sequencing, comme disent les Anglo-
Saxons, sont tout sauf claires. Il ne viends Gl ée de personne de donner du melflufen avant
du teclistamab ou de I'elranatamab OU@AR-T disponible.

M. le D" LENGLINE, Vice-Présid@'absence de place et I'efficacité qui est globalement
faible, plus la difficulté a sayaysi€ est vraiment différent du melflufen, ¢ga m’encouragerait
plutot a donner un SMR insu nt.

« ¢
M. le P" CLANET, Vicg@ident.- Albert.

¥

M. le D" TRIN , membre de la CT.- D’autant plus, Thierry, avec ce que vous venez de
rajouter Iesl% les autres, les bispécifiques et les CAR-T, c’est encore moins la population

de I'étude. ’en éloigne encore plus. Seuls quelques patients qui auront pu étre analysés.
M. JeP" FACON, membre de la CT.- On s’en éloigne plus. Dans cette population, on ne sait
rie cette population. On ne sait pas quelle aurait été |'efficacité et on n’a pas de données

toxicité. On n’a méme pas de données de toxicité qui se focalisent sur la population de la
\rb*iemande. On peut avoir des doutes la-dessus parce qu’en excluant ces patients autogreffés
\ ayant rechuté dans les trois ans, on a exclu des patients plutot jeunes, donc la médiane d’age
Q des patients de la demande est un peu plus élevée que la médiane d’age de la population des
essais. Il aurait été utile d’avoir une idée de tolérance chez les patients agés. On n’a pas ces
données-la. Il est probablement juste de dire que la tolérance se restreint a mesure que I'age
des patients avance, quels que soient les maladies ou les cancers. On a des incertitudes sur
ces aspects de tolérance aussi.
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M. le P" CLANET, Vice-Président.- Hugues.

M. le D" BLONDON, membre de la CT.- Si je comprends bien, la valeur ajoutée par rapport au
melphalan n’est pas connue et le melphalan est disponible dans cette pathologie ?

M. le P" FACON, membre de la CT.- Le melphalan est disponible dans cette pathologie. Le .0&&QJ
rapport entre le melphalan et le melflufen a été imparfaitement étudié dans le cadre des X
études. La donnée que propose le laboratoire est de dire que chez les patients qui rechuten \rb
relativement rapidement aprés une autogreffe, le melflufen ne fait pas bien. Il y a qu)@
méme, dans les données du CHMP, I'idée que les patients réfractaires au melphalan @e
conventionnelle, ces patients ne font pas bien non plus au melflufen. Il y a des pati l@dans

ces études qui ont recu du cyclophosphamide, qui est un alkylant différent, iﬁ‘y a de
grosses incertitudes sur la valeur ajoutée réelle du melflufen %‘ port au
cyclophosphamide et au melphalan. Il y avait ce schéma qui montre que Y s melphalan,

il y a deux catégories de melphalan réfractaires qui sont les deux dernf} lignes, c’est la
population d’"HORIZON, des patients réfractaires au melphalan a ha@ose et des patients
réfractaires au melphalan a dose standard, la derniere ligne. Cela re que ces patients ne
répondent pas vraiment au melflufen. Les patients réfractaires sqb elphalan ne font pas bien

avec le melflufen. L’autre point, c’est qu’on pourrait se de %er si les patients qui ne sont

pas réfractaires au melphalan, qu’auraient-ils fait a la ré%g&]ction du melphalan ?

M. le D" BLONDON, membre de la CT.- C'est ma que\?;?l, en fait.

M. le P' FACON, membre de la CT.- En d'aut(g;?ermes, guelle serait la valeur ajoutée du
melflufen dans une population non réfractail{® ¥u melphalan ? Ce n’est pas connu, sauf a dire
qgue d’un point de vue du mécanisme ion, le melflufen a des raisons d’étre un peu
supérieur au melphalan, mais ce n'@ démontré sur un plan clinique.

M. le P" CLANET, Vice-PrésidentK ferci Thierry. Je crois que c’est tres clair. Les arguments
ont été soulevés. Je pense q a pas de raison de ne pas passer au vote immédiatement.

-« 2
(Il est procédé au vot@ppe/ nominatif.)

M™e MASIA, pouﬁﬁéﬂAS.— Vous étiez 19 votants, 18 votes pour un SMR insuffisant et 1 vote
pour un SM aﬁ\l et ASMR V, pas d’ISP.

M. le P’\;SgMET, Vice-Président.- C'est un SMR insuffisant.
N
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