
Evolution des traitements 
en hématologie 



Chimiothérapies  

• En général agissent sur les cellules en 
division en génant la mitose 

• Actives sur toutes les cellules en division 
rapides : 
– Alopécie 
– Mucites  



Chimiothérapies  

• Plusieurs familles 
– Alkylants (endoxan, alkeran): ajoutent un 

groupe alkyle bloquant la réplication de l’ADN 
– Antimétabolites (methotrexate): prennent la 

place des bases purines ou pyrimidines ou 
inhibent leur synthése, bloquant la synthèse de 
l’ADN et la mitose 

– Alcaloïdes: poisons du fuseau qui bloquent la 
division cellulaire 

– Inhibiteurs de la topoisomérase: perturbent 
l’enroulement de l’ADN 
 



Myélome: progrès en 40 ans 



Inhibiteurs du protéasome 
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Inhibiteurs du protéasome 

• Bortezomib 
• Ixazomid (oral)  
• Carlfizomib 

 
 
 



IMID 

Thalidomide 



IMID 



IMID 

• 3 molécules très proches d’efficacité 
croissante 
– Thalidomide 

• Neurophaties, pas de cytopénie 
– Lenalidomide 

• Cytopénies, pas de neuropathies, éliminée par 
le rein 

– Pomalidomide 
• Cytopénies, pas de neuropathies, non éliminée 

par le rein 
 



IMID 



IMID 

Mécanisme  
d’action: 
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Myélome: progrès en 40 ans 



Cette année : daratumumab 



Anticorps monoclonaux: exemple Rituximab 

Anderson et al. Biochem Soc Trans. 1997;25:705; Golay et al. Blood. 2000;95:3900; Reff et al. Blood. 1994;83:435; Clynes et al. Nat 
Med. 2000;6:443; Shan et al. Cancer Immunol Immunother. 2000;48:673; Silverman et al. Arthritis Rheum. 2003;48:1484. 
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Complement activation (C1qC1rC1s) 
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Rituximab ADCC 

Brad S. Kahl, MD 
University of Wisconsin 



Rituximab,  Bevacizumab Souris 
transgéniques 

Evolution des AC monoclonaux 

Acm murins 
1975 

 

Acm chimériques 
1984 

 

Acm humanisés  
1988-1991 

 

Acm intégralement humains 
1994-1999 

 



Efficacité dans les lymphomes 



Fin de la chimio dans certains lymphomes ? 



Efficacité dans les pathologies auto-immunes 

• Liées à des auto-anticorps 
– AHAI et PTI 
– Sd de Moschowitz 
– Maladies des agglutinines froides 
– Cryoglobulines mixtes 
– Maladies bulleuses de la peau 
– Hémophilies acquises 
 

• Autres 
– Polyarthrite rhumatoïde 
– Lupus 
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Anticorps bi-spécifiques 



Inhibiteurs de thyrosine kinase: LMC 
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Inhibiteurs de thyrosine kinase: LMC 



Inhibiteurs de thyrosine kinase: LMC 

En 2002 



Inhibiteurs de thyrosine kinase: LMC 

Survie avec Glivec 



Inhibiteurs de la voie du BCR 

Mutation de BTK: déficit  
Immunitaire humoral:  
Maladie de Bruton,  
absence de  
Lymphocyte B 



Inhibiteurs de la voie du BCR 

Inhibiteur de BTK:  
Actif +++ sur les  
proliférations B 



Ibrutinib dans les LLC 



Homme de 70 ans 



Homme de 70 ans 

Traitement par Ibrutinib,  
4 cps par jour 
Disparition de l’ensemble des  
masses tumorales en 1 mois 
 
RC persistante 2 ans après 



Autre inhibiteur: idealisib 



Immunothérapie: Anti-PD1 

• Ne plus cibler la tumeur mais la rendre 
accessible par les cellules T cytotoxiques 



Immunothérapie: Anti-PD1 

• Ne plus cibler la tumeur mais la rendre 
accessible par les cellules T cytotoxiques 



Immunothérapie: Anti-PD1 



Coûts ? 



Chimeric antigen receptor t-cell (CAR) 



Chimeric antigen receptor t-cell (CAR) 



Chimeric antigen receptor t-cell (CAR) 





Late breaking abstract 

111 patients avec des lymphomes agressifs en échec traités  
dans 22 centres  



Apport d’internet 



47 

   
      

   
Web  Résultats 1 - 10 sur un total d'environ 23 pour polyneuropathie 

ostéocondensation. (0,28 secondes)   
Maladie de Waldenström  

... le syndrome de Schnitzler (urticaire chronique, ostéocondensation et 
IgM ... La polyneuropathie touche typiquement un sujet de la 

soixantaine, ... 
www.leucemie-espoir.org/spip/article22.html - 83k - En cache - Pages 

similaires  
La maladie de Kahler ou myélome multiple des os  

Plus exceptionnellement ont été décrites des formes avec 
ostéocondensation. ... Le syndrome POEMS [Polyneuropathie, 

Organomégalie (foie et rate surtout), ... 
www.leucemie-espoir.org/maladies/myelome_approfondie.php - 57k - 

  
 

http://www.leucemie-espoir.org/spip/article22.html
http://72.14.221.104/search?q=cache:h0-d8kcSGysJ:www.leucemie-espoir.org/spip/article22.html+polyneuropathie+ost%C3%A9ocondensation&hl=fr&gl=fr&ct=clnk&cd=1
http://www.leucemie-espoir.org/maladies/myelome_approfondie.php
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