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a I'heure actuelle puisqu’il n'existe aucune facon d’identifier le groupe de
personnes qui bénéficierait d’un tel traitement. L'étude effectuée par I'équipe
d’Edmonton devrait permettre d’identifier, parmi les personnes atteintes
d’affections précancéreuses, celles qui courent le plus grand risque de dével-
opper un myélome. Le dépistage de ces marqueurs génétiques permettrait
un meilleur controle de la charge tumorale et de détecter les stades précoces
d’une rechute. Leurs recherches pourraient mener au développement de
tests relativement peu coliteux pour contribuer a la surveillance moléculaire
systématique du cancer de chaque patient sans égard a I'établissement de
soins fréquenté.

Depuis toujours, le myélome est une maladie difficile a étudier car les cel-
lules cancéreuses des patients qui en sont atteints ne peuvent étre cultivées
en laboratoire. Ceci pose probleéme pour les essais précliniques de nouveaux
agents thérapeutiques. Pour contrer ce probleme, D* Julia Kirshner, une
chercheuse de I'équipe d’Edmonton, a développé une reconstruction tridi-
mensionnelle de la moelle osseuse ou se développent les cellules myéloma-
teuses des patients. Lemplacement des cellules cancéreuses les protege des
agents thérapeutiques. Ainsi, les médicaments qui éliminent normalement
les cellules disposées en couches en laboratoire n'ont pas la méme efficacité
aupres des patients. Plusieurs données de recherche indiquent que les cel-
lules qui se développent en trois dimensions, comme c’est le cas chez ces
patients, sont protégées contre les effets des médicaments. C’est donc dire
que les traitements thérapeutiques doivent pouvoir s'attaquer aux cellules qui
se développent en trois dimensions. De plus, le myélome est reconnu comme
une maladie complexe englobant plusieurs stades de développement dont la
plupart semblent échapper aux traitements actuels. Le nouveau modele tridi-
mensionnel permet a I'équipe de chercheurs d’étudier I'impact de nouveaux
traitements sur ’ensemble complet des cellules myélomateuses, reproduisant
ainsi le cancer tel qu'il se présente chez les patients. Des recherches sont actu-
ellement en cours pour évaluer 'efficacité de nouveaux médicaments basés
sur ce modele et esperent pouvoir identifier des traitements plus efficaces
pour les patients atteints d'un myélome multiple.

Leur travail a été financé par les Instituts de recherche en santé du Canada et
le Alberta Cancer Board.

11 faut ici souligner que I’Alberta Heritage Foundation for Medical Research
a récemment accordé la somme de 5 millions de dollars au D™ Pilarski pour
le développement d’'une nouvelle technologie peu colteuse de surveillance
moléculaire du cancer et autres maladies. Les D™ Belch et Reiman participent
également a cette initiative qui regroupe scientifiques, cliniciens et ingénieurs.
Lun des projets vise a adapter la surveillance moléculaire aux mutations
génétiques HAS1 afin d’y avoir recours comme outil de dépistage rapide
et économique dans toutes les cliniques, sans qu’il soit nécessaire d’avoir
recours a des instruments dispendieux ou de disposer des laboratoires spé-
cialisés. Le dépistage informatif serait donc offert dans toutes les cliniques
de soins de santé, tant en région rurale qu’en région urbaine. La premiére
étape vers l'introduction de cette technologie dans les cliniques canadiennes
est la création d'une jeune entreprise, i-LOC Corporation, par 'Université de
I'Alberta. Léquipe d’Edmonton souhaite un progres rapide.

Appuyer Myélome Canada :
processus simplifié de dons en ligne

Myélome Canada est maintenant enregistré
aupres de CanaDon, une fondation philan-
thropique publique, seul portail canadien de
dons offrant acces aux 80 000 organismes de
bienfaisance canadiens.

anaDon,org

le don en toute simplicité.

Pour de plus amples renseignements, veuillez visiter www.canadahelps.org
Pour faire un don, vous n'avez qu’a indiquer le montant que vous désirez
verser 2 Myélome Canada. Le reste est simple! Vous recevrez rapidement votre
recu officiel.

Journée d’information a Edmonton
Le 7 février dernier, les
patients etleurs familles
se sont réunis au Cross
Cancer Institute pour
participer a la toute
premicre  journée
d’information de la
région, co-parrainée
par Myélome Canada.
Parmi les conférenciers
invités, il y avait le Dr
Tony Reiman du Cross
Cancer Institute et
Teresa Miceli, infirmiere
spécialisée pour les
patients atteints de myé-
lome a la Clinique Mayo
de Rochester et mem-
bre du International

Photographiés ci-dessus sont le Dr Tony Reiman,
Linnie Chamberlin (responsable de groupe de soutien
régional d’Edmonton) et Anne-Marie Stacey (spécialiste
en éducation des patients, Cross Cancer Institute).
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Lea dership Board. Mile Multiple Myeloml\?oa\;clima;;g::g Side Effects of
Miceli a également

animé une présentation

spéciale a l'intention Feresa §. Miccli, RN, BN

des infirmieres sur la Edmosos S

Yichruary 7

gestion des effets secon-
daires résultant du trait-
ement du myélome.

Teresa Miceli, myeloma nurse from the Mayo Clinic
in Rochester and a member of the IMF
Nurse Leadership Board.

DVD et manuel pour les

patients de Myélome Canada

Si vous n’avez pas encore recu votre copie gratuite

du manuel et DVD du séminaire de Myélome

Canada qui a eu lieu a London en Ontario I'an
dernier, veuillez communiquer avec le responsable de votre groupe de sou-
tien régional, nous faire parvenir un courriel a info@myelomacanada.ca ou
communiquer avec nous par téléphone au (514) 570 - 9769.

Dates importantes : Prochains événements

Journée d’information Montréal — 22 mai

Le Dr Jean-Luc Harousseau, du département d’hématologie clinique du
CHU Hotel Dieu a Nantes en France et vice-président de la Société Francaise
d’Hématologie, sera le conférencier invité. Pour obtenir de plus amples ren-
seignements, veuillez communiquer avec nous par téléphone (514) 570-9769
ou par courriel info@myelomacanada.ca

Multiple Miles for Myeloma Calgary — 30 aoiit

Le groupe de soutien du myélome de Calgary, en collaboration avec The
Running Room, organise cette levée de fonds pour soutenir les initiatives de
Myélome Canada et de la recherche sur le myélome au Tom Baker Cancer
Centre. L'événement aura lieu le 30 aout.

Les détails seront affichés sur le
www.SouthernAlbertaMyeloma.org.

site. Web du groupe au

Pour obtenir de plus amples renseignements, veuillez communiquer avec
Carol Westberg au (403) 2877829 ou par courriel au wac2020(@hotmail.com

(suite a la page 4)

www.myeloma.org
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Un résumé des essais cliniques canadiens

En février 2008, on recrutait de nouveaux patients pour les essais cliniques
suivants alors que d’autres étaient sur le point d’étre entamés. Comme les
essais peuvent débuter ou se terminer sans préavis, veuillez noter que cette
liste est sujette a changement.

Les essais sont classés par stade de traitement et comprennent des rensei-
gnements sur les villes ou ils se déroulent. Pour obtenir de plus amples
renseignements, veuillez consulter le site Web www.clinicaltrials.gov

Patients nouvellement diagnostiqués

Usage de la lenalidomide et du melphalan pour le traitement des

patients atteints d’'un myélome multiple

* Calgary, Edmonton, Halifax, London, Moncton, Montréal, Régina, Sault
Sainte Marie

Traitements combinant le bortézomib a un autre agent pour les

patients chez qui on a récemment diagnostiqué un myélome mul-

tiple associé a une translocation t (4; 14)

* Calgary, Edmonton, Halifax, Hamilton, London, Ottawa, Saskatoon,
Toronto, Winnipeg

Essai de phase II concernant I'usage du cyclophosphamide, du bor-
tézomib et de la dexamethasone (CYBOR-D) pour le traitement des
patients chez qui on a récemment diagnostiqué un myélome mul-
tiple actif

* Toronto

Etude visant 2 établir Pinnocuité et Pefficacité d’un traitement
combiné au bortézomib (bortézomib + doxorubicine hydrochloride
+ dexamethasone) pour les patients atteints d’un myélome multiple
qui n’ont pas été traités

* Halifax, Saskatoon

Patients atteints d’'un myélome qui subissent une greffe
de cellules souches

Traitement immunosuppresseur avec ou sans le mycophenolate
mofetil pour les patients atteints du syndrome chronique de réac-
tion du greffon contre I’hote

* Halifax, Vancouver

Utilisation du maribavir a des fins prophylactiques pour la préven-
tion du cytomégalovirus (CMV) chez les patients ayant subi une
greffe de cellules souches

* Halifax, Hamilton, London, Ottawa, ville de Québec

Suivi post-greffe

Usage de la thalidomide et du prednisone a la suite d’une autogreffe

de cellules souches chez un patient atteint d’'un myélome multiple

e Calgary, Edmonton, Halifax, Hamilton, London, Moncton, Montréal,
ville de Québec, Saint-Jean, NB, St-Jean, TN, Saskatoon, Sherbrooke,
Toronto, Vancouver, Windsor, Winnipeg

Rechute et maladie réfractaire

Etude sur I'innocuité et Iefficacité du bortézomid seul ou en asso-
ciation avec le CNTO 328 chez les patients atteints d’'un myélome
multiple récidivant ou réfractaire

e Calgary, Hamilton, ville de Québec, Vancouver

Programme d’acces étendu concernant I'usage combiné de la lenali-
domide et de la dexamethasone pour les patients atteints d’un myé-
lome ayant déja été traité

* Calgary, Edmonton, Halifax, Montréal, Toronto, Vancouver

800-452-CURE (2873)

Etude portant sur Pusage du bortézomib (Velcade) seul ou en associ-
ation avec la mapatumumab chez les patients atteints d’'un myélome
multiple récidivant ou réfractaire

¢ Calgary, Edmonton

Etude de phase II concernant 'usage du carfilzomib chez les
patients atteints d’'un myélome multiple récidivant ou réfractaire
¢ Calgary, Edmonton, Toronto

Etude ouverte de phase I-II portant sur Pinnocuité et I'efficacité de
la lenalidomide (Revlimid®) en association avec la prednisone et le
cyclophosphamide par voie orale chez les patients atteints d’un
myélome multiple récidivant ou réfractaire

¢ Toronto

Protocole d’essai de phase I portant sur 'usage combiné du
bortézomib et du tipifarnib chez les patients atteints d’'un myélome
multiple récidivant ou réfractaire

¢ Toronto

Essai clinique ouvert de phase III avec répartition aléatoire portant
sur 'usage du bortézomib seul ou en association avec le tanespimycin
(KOS-953) a la suite de la premiere récidive du myélome multiple

* Montréal

Etude portant sur I'usage du bevacizumab en association avec le bor-
tézomib chez les patients atteints d’un myélome multiple récidivant
ou réfractaire (AMBER)

¢ Halifax, London

Soins de soutien

Etude 2 double insu portant sur I'usage du denosumab en comparai-

son a I'usage de 'acide zolédronique pour le traitement des métasta-

ses osseuses chez les patients atteints d’un cancer avancé (excluant

le cancer du sein ou de la prostate) ou d’un myélome multiple

* Edmonton, Halifax, Kelowna, Kitchener, Moncton, Montréal, Sudbury,
Sydney, Toronto, Vancouver, Victoria, Windsor, Winnipeg

Médicaments expérimentaux faisant I'objet de projets

de recherche canadiens

Carfilzomib

Le carfilzomib (PR171), un inhibiteur du protéasome de prochaine généra-
tion, est présentement a I'essai pour le traitement du myélome multiple et
du lymphome. Le protéasome, une substance présente dans chaque cellule,
facilite la décomposition d’autres substances (‘protéines’) et joue un role
dans la division cellulaire. Le bortézomib (Velcade®) fut le premier inhibi-
teur du protéasome a étre approuvé comme médicament pour le traitement
du myélome. Le carfilzomib s’est également avéré actif contre les lignées
cellulaires du myélome multiple résistantes au bortézomib et les échantil-
lons provenant de patients avec une résistance clinique au bortézomib. Le
carfilzomib a également surmonté la résistance aux autres agents tradition-
nels et agit de facon synergétique avec la dexaméthasone pour accroitre la
mort cellulaire.

CNTO 328

Le CNTO 328 est un anticorps de I'interleukine-6 (IL-6). Un anticorps est
une substance retrouvée dans le corps qui combat I'infection. L1L-6 qui est
produite naturellement par le corps, joue un role important dans la réaction
inflammatoire a condition qu’elle soit maintenue a son taux normal. Un taux
élevé de IL-6 peut favoriser le développement de cellules cancéreuses et
nuire a I'effet des médicaments chimiothérapeutiques qui tuent les cellules
cancéreuses. A la suite d’essais sur des animau, il semble que le CNTO 328
bloque I'IL-6 et ralentisse la croissance tumorale ou réduise les tumeurs.

(suite a la page 4)
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Séminaire de Myélome Canada a I'intention des patients,

leurs familles et des professionnels de la santé

Toronto — 12 et 13 septembre — Hotel Marriott de U'aéroport

Le séminaire de cette année, présenté par le groupe de soutien de Toronto,
rassemblera des experts qui présenteront des mises a jour scientifiques et
informations pour renseigner la communauté du myélome.

Les détails de I'événement seront affichés sur le site Web www.myeloma-
canada.ca des qu'ils seront disponibles.

M-Moving Together Towards the Cure

Toronto — 19 octobre

La marche/course de 5 km pour la Fondation de I'hopital Princess Margaret
aura lieu le dimanche 19 octobre 2008 a Toronto. L'objectif de cette année est
d’amasser 200 000$. Pour obtenir de plus amples renseignements, veuillez
communiquer avec Carolyn Henry au (519) 850-0730 ou par courriel a
carolyn.henry@rogers.com

L'union fait la force

Myélome Canada, en collaboration avec des groupes de soutien canadiens,
le Conseil consultatif scientifique et I'IMF, vise a renseigner, a soutenir et
a sensibiliser la population au sujet du myélome et ses effets dévastateurs,
et 2 multiplier les efforts pour trouver un traitement.

Aidez-nous a financer la recherche et
d’importants programmes éducatifs

Nous avons besoin de votre appui financier. Grace a votre appui généreux,
Myélome Canada pourra promouvoir sa mission et élargir la portée de ses
services dans la communauté.

Myélome Canada est un organisme de bienfaisance enregistré qui émet des
recus officiels. Les dons peuvent étre effectués en ligne en visitant le site
www.canadahelps.org. Indiquez tout simplement que vous souhaitez faire un
don a l'organisme Myélome Canada et suivez les instructions. Vous pouvez
également faire parvenir un cheque par la poste a 'adresse ci-dessous.

Trouver un groupe de soutien

AT'heure actuelle au Canada, il existe 13 groupes de soutien qui viennent en
aide aux Canadiens touchés par le myélome.

Alberta Ontario Québec

* Calgary * Hamilton * Montréal
* Edmonton * London
Colombie-Britannique * Ottawa

* Campbell River * Sault Ste-Marie

* Vancouver ¢ Toronto

* Victoria * Windsor

Ile-du-Prince-Edouard

* Charlottetown
Pour obtenir les coordonnées du groupe de soutien le plus pres, veuillez
consulter le site Web de Myélome Canada (www.myelome.ca) sous la rubrique
“Soutien local” ou le site Web de I'IMF (www.myeloma.org)

Coordonnées
Pour joindre Myélome Canada: Pour joindre 'IMF
Téléphone : 514-570-9769 Téléphone :
Adresse postale :  C.P. 326 Courriel :
Kirkland, QC Site Web :
H9H 0A4
Courriel : info@myelomacanada.ca
Site Web : www.myelome.ca

1-800-452-2873 (E.U. et Canada)
TheIMF@myeloma.org
www.myeloma.org

Denusomab

Le denosumab, un anticorps monoclonal entierement humain anti-
RANKL, semble pouvoir stimuler une inhibition soutenue de la résorp-
tion osseuse a la suite d’une seule injection sous-cutanée chez les
patients atteints d’'un myélome multiple. Le RANKL (activateur du
récepteur du ligand du facteur nucléaire kB), également connu comme le
TRANCE (cytokine de la famille du TNF qui induit une activation), 'OPGL
(ligand de l'ostéoprotégérine), et 'ODF (facteur de différenciation des
ostéoclastes) est une molécule importante pour le métabolisme des os.
Cette molécule naturelle et essentielle active les ostéoclastes, les cellules
impliquées dans la résorption osseuse.

Lénalidomide

Le Iénalidomide (Revlimid®) est un agent immunomodulateur (IMiD)
chimiquement similaire a la thalidomide mais qui présente un différent
profil d’effets secondaires. Les agents immunomodulateurs stimulent les
réponses immunitaires, augmentent l'activité des cellules immunitaires,
et inhibent I'inflammation. Ils ont la capacité de modifier le niveau des
facteurs de croissance, surnommés cytokines et/ou interleukines. Les
agents immunomodulateurs augmentent [activation des leucocytes
spécialisés du systeme immunitaire — lymphocytes T et cellules T connus
sous le nom de cellules tueuses naturelles ou cellules NK — qui aident a
éliminer les cellules cancéreuses.

Le lénalidomide a des effets directs et indirects sur les cellules myéloma-
teuses, incluant la capacité de stimuler la mort cellulaire programmée
(apoptose) des cellules myélomateuses, d’inhiber la croissance des cel-
lules myélomateuses et de nouveaux vaisseaux sanguins (angiogenese) et
de réduire 'adhérence des cellules myélomateuses aux cellules stromales
de la moelle osseuse.

Mapatumumab

La mapatumumab (TRM-1, TRAIL-R1, HGS-ETR1), un anticorps mono-
clonal agoniste enticrement humain provoque la mort des cellules
cancéreuses en se fixant a la protéine connue sous le nom de récepteur
TRAIL R1 et en lactivant. Des études ont démontré que le récepteur
TRAIL R1 joue un role clé dans le déclenchement de I'apoptose (mort
cellulaire programmée) des cellules cancéreuses. La mapatumumab se
fixe a la surface de la cellule et émet un signal qui déclenche le processus
de mort cellulaire.

Tanespimycin

Le tanespimycin (17-AAG/KOS-953) perturbe la protéine du choc ther-
mique 90 (Hsp90), une molécule chaperonne des protéines comme I'IL-6
et 'lGF-1R, nécessaire a la progression du myélome multiple, a la survie
des cellules cancéreuses et a la résistance aux médicaments.

La protéine Hsp90 est essentielle au repliement et a la stabilité de plu-
sieurs protéines associées dans le cancer. Linhibition de la Hsp90 pro-
voque la mort des cellules cancéreuses. De récents résultats d’essais cli-
niques tendent a prouver que les inhibiteurs de la Hsp90 resensibilisent
les cellules cancéreuses aux médicaments auxquels elles résistaient.

Ce numéro de Myélome Canada aujourd’bui est rendu possible grice aux subventions a visée éducative sans restrictions de Ortho Biotech et Celgene Canada et publiée
en collaboration avec I'IMF (International Myeloma Foundation) I'organisation pour les patients atteints d’'un myélome, la plus importante et ancienne a I'échelle mondiale.

Téléphone : (514) 570-9769

www.myelomacanada.ca



