
Hemoglobinopathie CA080

• Dans cette étude multicentrique de phase 4 en ouvert, 
les patients éligibles ont reçu 1500 mg de voxelotor une 
fois par jour pendant 24 semaines (Figure 1).

• Les patients drépanocytaires éligibles étaient âgés de 
12 à 55 ans et présentaient un taux d'Hb ≤ 8,0 g/dL au 
moment de la sélection.

• Les médicaments concomitants, y compris l'HU, la 
L-glutamine et les ASE, étaient autorisés.

• Les patients n'étaient pas autorisés à participer à un 
autre essai clinique.

• Tous les critères d'évaluation de l'étude ActIVe 
étaient exploratoires.

MÉTHODES

DONNÉES DÉMOGRAPHIQUES
• Au total, 25 patients ont été inclus (Tableau 1).
• Tous les patients étaient de génotype HbSS.

RÉSULTATS

MESURES DE L'HEMOGLOBINE
• L'Hb moyenne (écart-type) a augmenté de 

0,53 (0,785) g/dL entre le début de l'étude 
la semaine 24 (Figure 2).
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RÉSULTATS DE L'ECHELLE PROMIS ET 
INTENSITÉ DE LA DOULEUR
• Chez les adultes, à la semaine 24, les améliorations les 

plus importantes observées par rapport aux valeurs 
initiales concernaient la fatigue et l'interférence de la 
douleur (Figure 4).

Abréviations : ASE = agent stimulant l'érythropoïèse ; EAU = Émirats arabes unis ; EI = événement 
indésirable ; Hb = hémoglobine ; HbS=hémoglobine falciforme ; HbSS = homozygotie pour 
l'hémoglobine S ; HU = hydroxyurée ; NRS = Numerical Rating Scale (échelle d'évaluation numérique) ; 
PROS = résultat rapporté par le patient ; PROMIS = Patient-Reported Outcomes Measurement 
Information System (système d'information sur la mesure des résultats rapportés par les patients) ; 
UE = Union européenne 
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Tableau 1 : Données démographiques et 
caractéristiques initiales des patients (N=25)

Âge, en années
Moyenne (écart-type)
Intervalle

 
25,0 (12,05)
12,0–51,0

Sexe, n (%)
Féminin
Masculin

 
16 (64,0)
9 (36,0)

Utilisation actuelle de l'HU, n (%)
Oui
Non

 
13 (52,0)
12 (48,0)

Durée du traitement, semaines
Moyenne (écart-type)
Intervalle

 
23,5 (4,23)
9,0–28,1

Abandon précoce, n (%) 2 (8,0)

Raisons de l’arrêt, n (%)
Effet indésirable
Autre (non-conformité ou retrait du consentement)

0
2 (8,0)

Taux initial d’Hb, g/dL
Moyenne (écart-type)
Intervalle

 
6,87 (0,729)
5,20–8,25a

a Le taux d'Hb de base du patient lors de sa sélection (8,5 g/dL) ne correspondait pas au critère 
d'inclusion (Hb < ou = 8,0 g/dL). Cependant, le patient présentait un taux d'Hb acceptable avant la 
première dose de voxelotor.

Figure 1 : Conception de l'étude ActIVe

a Les mesures de base ont été prises pendant la période de pré-inclusion.
b Les PROs ont été évalués à l'aide de l'échelle PGI-C, PROMIS-37 (adolescents) et PROMIS-43 
(adultes). L'intensité de la douleur a été mesurée à l'aide de l'échelle NRS. Les perceptions des 
cliniciens ont été saisies à l'aide de l'échelle CGI-C. Les EI ont été enregistrés.
* CGI-C = Impression clinique globale de changement ; PGI-C = impression globale de changement 
du patient 

• Observer l'effet du voxelotor sur la réponse de l'Hb, les 
PROS sur la qualité de vie, l'activité physique, la qualité 
du sommeil, la qualité de vie globale et la sécurité chez 
les patients atteints de drépanocytose dans le cadre de 
l'étude ActIVe (NCT04400487).

OBJECTIF

• La drépanocytose est une maladie héréditaire qui 
provoque l’apparition d’une falciformation de l'Hb ou HbS.

• L'HbS désoxygénée se polymérise, ce qui entraîne la 
formation de globules rouges falciformes.1

• Les globules rouges falciformes peuvent à terme 
provoquer une anémie hémolytique, une vaso-occlusion 
douloureuse, des lésions d’organes et une diminution de 
la qualité de vie.1,2

• Voxelotor est un inhibiteur de la polymérisation de l'HbS, 
premier d’une classe thérapeutique, approuvé pour 
le traitement :
– Des patients atteints de drépanocytose âgés de 

≥ 4 ans aux États-Unis3 et aux EAU, et âgés de 
≥ 12 ans à Oman, au Koweït et en Arabie saoudite4

– De l'anémie hémolytique chez des patients atteints de 
drépanocytose âgés de ≥ 12 ans dans l'UE et en 
Grande-Bretagne, en monothérapie ou en association 
avec l'HU.4

• Voxelotor a augmenté les taux d'Hb et diminué les 
marqueurs d'hémolyse chez les patients de l'essai HOPE 
(âgés de ≥ 12 ans) et de l'essai de phase 2a HOPE-KIDS 
1 (âgés de 4 à 11 ans).5,6

• Les données de type PROS dans la drépanocytose sont 
actuellement limitées.

CONTEXTE

• Les limites de l'étude comprennent la conception de l'étude 
en ouvert, l'absence de population contrôle, la taille réduite 
de l'échantillon, ainsi que les complications liées au site de 
l'étude et au patient en raison du poids d'un dispositif.

LIMITES DE L'ÉTUDE 

Figure 2 : Augmentation moyenne du taux 
d'hémoglobine de la valeur de base à la semaine 
24 pendant le traitement par voxelotor

La valeur de base est définie comme la moyenne de toutes les valeurs avant 
la première dose.

IMPRESSIONS GLOBALES DES 
CLINICIENS DES PATIENTS
Figure 3 : CGI-C et PGI-C à la semaine 24

* CGI-C = Impression clinique globale de changement ; PGI-C = impression globale de changement 
du patient 

Figure 4 : Résultats de l'échelle PROMISa

* Considéré comme un changement par rapport au début de l'étude significatif (c'est-à-dire un 
changement par rapport au début de l'étude ≥ 5 points au niveau du groupe).
a Un patient a rempli le questionnaire PROMIS pour adultes à l'âge de 17 ans.
b La valeur de départ est définie comme la moyenne de toutes les valeurs avant la première dose.
c Pour certaines mesures, l'amélioration s'est traduite par une augmentation par rapport à la valeur 
de départ, et pour d'autres par une diminution par rapport à la valeur de départ.
d Les relations avec les pairs n'ont été évaluées que chez les adolescents ; la capacité à participer et 
les troubles du sommeil n'ont été évalués que chez les adultes.
e Les catégories étaient « fonction physique » et « dépression » pour les adultes et « fonction 
physique-mobilité » et « symptômes dépressifs » pour les adolescents.

Figure 5 : Intensité de la douleur (changement par 
rapport au début de l'étude à la semaine 24)

a Un changement par rapport au début de l'étude ≥ 2 points a été considéré comme significatif.

SÉCURITÉ 

• Les résultats de l'étude ActIVe suggèrent que le 
traitement par voxelotor 1500 mg une fois par jour peut 
améliorer la qualité de vie et le bien-être physique et 
émotionnel des patients atteints de drépanocytose.

• Le traitement par voxelotor a augmenté le taux 
d'hémoglobine chez près de 80 % des patients à la 
semaine 24, avec un profil de sécurité conforme aux 
études cliniques précédentes.5,6

• La plupart des patients et des cliniciens ont signalé une 
amélioration de l'état de santé général des patients, qu'ils 
ont qualifié de « nettement amélioré » ou de « très 
nettement amélioré ».

• Les adultes ont signalé des améliorations significatives 
de la fatigue et de la douleur ; des améliorations 
relativement plus faibles ont été observées pour l'anxiété, 
les troubles du sommeil et la capacité à participer à des 
rôles sociaux et à d'autres activités.

• Des analyses de l'activité physique et de la qualité du 
sommeil sont en cours.

CONCLUSIONS

RÉSULTATS (suite)


