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Wald et héredité:

La MW ne se transmet pas, génétiguement. Ce queunepas dire qu’'on ne la retrouve pas
dans certains groupes ou certaines familles. AaksEiinis on a fait des études qui ont permis
de montrer que certains groupes ethniques étaliesifparticulierement concernés. En France
on ne peut pas faire ce genre d’étude.

Les indicateurs pour suivre la maladie

Le meilleur indicateur de la maladie, c’est vous jhhtient qui va bien avec des examens
catastrophiques, ¢ca n’existe pas. Quand le paterdien, inutile de faire un bilan tous les
mois. Vous le savez quand ca ne va pas. C'est tanogue les patients s’écoutent, se
connaissent. Par contre, s’il y a un traitementsu®i s'impose, il faut faire attention aux
complications des traitements. Sinon un hémograeimme électrophorese tous les trois ou
quatre mois c’est largement suffisant. Mais sé@ yn probleme il faut consulter.

Les examens : laboratoire et autres :

Est-il nécessaire de faire plusieurs Scans et Peté® pour contrbler le développement
des ganglions?

Moins de 25 % des patients MW ont des ganglionsigpassent la taille de 1 cm, taille signi-
ficative en hématologie. Il n’y a pas de raisonudtiplier ces examens. Il peut y avoir une
dérive au niveau du médecin quand une nouvelleigol est disponible mais aussi une de-
mande de la part du patient qui veut étre rassugavoir concrétement ou il en est. Un scan-
ner au début de la maladie peut se justifier gawoir s’il y a des ganglions et il peut étre
intéressant en fin de traitement, pour mesuregfmmse chez un patient qui en avait, pour
vérifier si, en plus de la baisse des IgM, le vautes ganglions a diminué. Sinon, sauf pro-
bleme particulier, le scanner ne présente pasédéntll n'y a pas de justification a faire un
Pet-Scan, qui combine deux techniques et qui diai#l ne marche pas toujours tres bien dans
la WM. Le Scan et Pet-Scan exposent les patiedés arradiations qu’il vaut mieux éviter.

Et les biopsies de moelle ? A Stockholm, le Dr Kyke dit : une pour le diagnostic, ensuite
ce n'est plus nécessaire

Oui mais jexplique au patient : si un jour je dadraiter, c’est important de savoir ce qu’'on
fait, donc je referai une BMO. Ensuite on poursddn passer. Mais on peut faire un diagnos-
tic, approché seulement, avec une aspiration (pas«carotte » par biopsie) qui donne quand
méme de bonnes indications. C’est intéressant aasfire un contrble a la fin d’'un traite-
ment. Mais les spécialistes n’ont pas tous la m@pir@&on sur la question.

Les traitements

Peut-on traiter plusieurs fois avec Fludarabine ?

Actuellement, vous avez vu, il y a cing optionsttement disponibles, tout dépend de
I'état du patient.

Autrefois on pensait que ce n’était pas le meillehoix de redonner un traitement si le patient
avait rechuté. Désormais on est plus nuanceé : s vechutez deux ou trois ans apreés avoir



été traité, ce n'est peut-étre pas trés judicienais si vous avez eu une longue rémission : six
ou sept ans, on peut de nouveau utiliser Fludagabtnavoir de trés bons résultats. Sans
compter qu’on peut vous proposer une auto ou Uagreffe.

Si on vous propose une allogreffe, en général gaste que vous étes tres jeune car c’est la
gu’il y a le moins de risques, mais on la propogssaaux patients qui rechutent trés vite.
C’est trés rare mais il y a des patients qui remtiuious les six mois, voire plus vite encore et
on n'a pas d’autre solution que de changer toaitade mode de traitement. C’est le cas avec
les greffes. Il y a des risques, mais ce sont idgsies calculés. A Lille, c’est ainsi qu’on pro-
cede.

Le Rituximab n’est pas efficace pour tous les patigs. Ne pourrait-on recourir au test
spécifique qui existe avant d’utiliser ce produit ?

La question du polymorphisme avec Rituximab eshoerdepuis plusieurs années. Un test a
été mis au point, c’est vrai. Mais le développemeatpas marché. Peut-étre parce que son
utilité est plutét théorique. Pour les patients@st pas tres important. Rituxan peut marcher
moins bien chez certains, mais il a quand mémeceartaine efficacite.

Le but des traitements combinés : R-CHOP par exeng@st d’agir simultanément sur plu-
sieurs compartiments cellulaires et rituximab, s8’@st pas suffisamment efficace a lui seul,
agit néanmoins sur ceux des compartiments qui pastété sensibles aux autres produits.

Je pense que méme si vous avez éte traité paraRiseul sans succes, il n’est pas impossible
gu’une combinaison de Rituximab avec une chimi@tpiér puisse marcher.

La plasmaphérése

C’est une technique qui est ancienne, tres utildases le myélome quand le taux d’lg était
élevé. C’est un traitement d’'urgence qu'on peutefgilusieurs fois pour diminuer le taux
d’IlgM avant d’entreprendre un traitement. Aux Bthtis, on en fait beaucoup. Je pense qu'il
faut les réserver aux patients qui présentent ypertiscosité. Le meilleur test pour dépister
I'hyperviscosité, c’est le fond d'ceil. En cas dleypiscosité les patients présentent le
« saucisse syndrome » sur la rétine. Une artése milate pas, mais une veine, elle, se dilate.
Quand le sang est épais et circule lentement, desey se dilatent sauf quand elles passent
sous une artere d’'ou cet aspect de petites pocieged qui signe de facon flagrante
I'hyperviscosité et justifie la plasmaphérese. latignt peut avoir eu d’emblée des troubles
cérébraux ou cardiaques... la il faut agir rapidement

Je suis moins partant pour les plasmaphéresesamant prescrites pour diminuer un taux
d’'IgM élevé. Surtout si on traite tout de suiterggaque R-CHOP ou RFC, préviennent le
risque de « flare » lié au rituxan. Il n’y a jamdis « flare » quand rituxan est associé a fluda-
rabine.

Ce qui est sr c’est gu'on ne traite pas par plab@@se seule. Il faut immédiatement mettre
en place un traitement de la maladie..

L'EPO

L’érythropoiétine. Est-ce qu’on peut l'utiliser, iotest-ce qu'il y a un risque, oui. Il y a tou-

jours un risque : I'hyperviscosité. Elle est traset En France le risque lié a I'hyperviscosité
est faible parce qu’il y a toujours un hépital ainsode 100 km.

On ne peut pas prédire le risque d’hyperviscositgis par exemple, si un patient a un taux
d’'IgM tres élevé et si on lui prescrit de 'EPO, lonfait prendre un risque.

Par contre 'EPO peut étre utile pour un patieré agfatigué qu’on n’a pas envie de mettre
sous chimiothérapie, parce qu’il permet de corrlggmémie pendant plusieurs mois. Il faut
utiliser ce produit en fonction du contexte, c'@stcas par cas.



Y a-t-il un moyen d’augmenter les lymphocytes T ?

Non. Une des complication du traitement par lddhabine c’est I'effet immuno-suppresseur.
Quand vous avez été traité par la fludarabine, lywgphocytes T sont trés bas. Donc on
donne des médicaments pour prévenir les infection@rus, notamment le zona, on vous
donne Zelitrex. Mais il n'existe pas de traitempatr augmenter les lymphocytes T. C’est la
nature, plusieurs mois apres, qui dira si vougséespérez en trois mois ou en six mois. On a
eu de I'espoir avec les médicaments de la classéMi® : les immunomodulateurs, Revli-
mid, par exemple. Ca marchait trés bien au labweatoais quand on en a donné aux patients,
méme si le taux des lymphocytes T augmentait, arpas pu prouver que 'immunité s’était
ameliorée. Il y a un grand écart entre le laboedfet chez les patients. Donc pour l'instant, la
réponse est non : il n'y a pas de traitement pagneenter le nombre des lymphocytes T.

La transformation, qu’est-ce que c’est ?

Wald est une maladie chronique qui évolue lentem@is il peut se faire qu’elle connaisse
soudain un développement brutal, avec des ganglionse développent de jour en jour.
C’est ce qu’on appelle un lymphome de haut grade teansformation c’est le passage d’'une
maladie chronique en un lymphome trés évolutif.t€€atansformation était connue dans la
leucémie lymphoide chronique (LLC) sous le nom giedeome de Richter. S’il survient
comme une évolution naturelle de la maladie, pstic n’est pas tres bon, mais quand la
transformation est induite par un médicament corfanrfdudarabine, ¢a se voit dans la LLC
et dans Wald, on s’est apercu que le pronostit Btai. On la soigne, vous guérissez de la
transformation, mais vous ne guérissez pas daladie.

WM et Amylose::

L’amylose est une maladie de dép6t de protéinesluihkes capables d’envahir un certain
nombre de tissus ou d’organes. Elle est rare daigN. Sa gravité est fonction de I'organe
ou se déposent ces protéines. Le panel de conssmsiss MW considére désormais que la
découverte de fibres d’amylose chez un patienifigisa mise en ceuvre immédiate d’un trai-
tement. La présence d'une cryoglobulie, une pretéui a tendance a s'agglomérer au froid,
peut également justifier qu’on décide de traiter.

Les Greffes :
Autogreffe et allogreffe : Ce sont deux tres bortieebniques.

Autogreffe :
Les autogreffes sont maintenant pratiguées en neutlans tous les gros services

d’hématologie en France. C’est une option pour \&fatkom, donc il ne faut pas s’en priver.
Mais elle ne doit pas étre proposée d’emblée, paueesi avec Rituximab et Endoxan vous
gagnez cing ans, une autogreffe ne vous apporéerplps. Donc je crois qu'il faut la garder
pour plus tard.

Prélevement des cellules souches

Je crois que c’est mieux de le faire, si vous amems de 65 ans et si votre hématologue juge
gu’un jour vous pourriez bénéficier d’'une autogeefflais pour autant, il ne faut pas stresser
le patient. Si on peut faire le prélevement avantrditer, c’est plus favorable, mais on peut
aussi faire le prélevement méme apres traitemeimarpar fludarabine.

Il'y a des patients chez lesquels le recueil dftitk sans fludarabine, et il est souvent diffi-
cile aussi aprés traitement par fludarabine. Mdfgite ne veut pas dire impossible, toutefois

il faudra passer a des techniques plus lourdes, fpktidieuses, plus risquées aussi, pour les
recueillir.



Est-ce qu’'au cours d’'une autogreffe on ne risque ade redonner des cellules cancéreu-
ses prélevées avec les cellules souches ?

Si, c’est possible. A l'intérieur du greffon redligil peut rester des cellules tumorales qui

vont étre redonnées au patient au moment de leegrsdtuellement on n’a pas encore trouvé

de technique qui permette de « purger le greffdres. tentatives qui ont été faites au cours
des années 90 n'ont pas été concluantes : la tpehnitilisée appauvrissait énormément la
gualité du greffon et on constatait néanmoins debutes. De plus, on n’a pas la preuve que
la quantité de cellules tumorales résiduelles damgeffon influence directement les risques

de rechute.

Allogreffe:
Je crois que si vous avez moins de cinquante ams dbnneur, vous pouvez demander une

allogreffe. Moi je ne donne pas d’avis d’allogreff@rce que je suis hématologue. J'adresse le
patient au greffeur, dans l'unité d’allogreffe diyia les gens compétents. Ce sont eux qui
diront si c’est envisageable. L’'allogreffe a dearates de guérir la maladie de Waldenstrém,
mais ce n’est pas du tout évident. La majorité gisss rechutent, surtout maintenant qu’on
utilise des méthodes de conditionnement atténaét élonné qu’il y a une période longue,
hors traitement.. Donc il faut savoir apprécieb@néfice et les risques. Nous a Lille, nous
adressons environ un patient Waldenstrom par anca se passe bien. Il faut le faire assez
t6t, mais si vous avez un donneur familial, en gé@inéa se passe bien.

Questions diverses

Quid des vaccins ?

Le Dr. Leleu dit gu'il a I'expérience du vaccin ¢o:le pneumocoque qui a permis de réduire
tres fortement la mortalité chez les patients avemyélome.

Le probléme, si vous étes sous traitement, notarnmest Fludarabine, est que le vaccin ne
va pas marcher ou tres peu marcher. Mais mémeesitharche qu’a 20 %, j'aurais tendance a
dire gu’il vaut mieux le faire. La contre-indicaticerait qu'il y ait des risques réels, une toxi-
cité... en tout cas ce n’est pas le cas pour la grggisonniére. Pour H1N1, je ne sais pas....
En tous cas je recommanderais aux patients dareevéciner pour la grippe saisonniére et
le pneumocoque.

Waldenstrom et fatigue

La fatigue concerne 100% des patients avec une ONéstle symptome de la maladie. Fati-
gue physique, fatigue intellectuelle, fatigue «ialec», chaque patient en fait I'expérience.
Mais il n'y a pas de traitement, il faut que chaeufasse avec » et s’adapte. Le seul traite-
ment c’est traiter la maladie. Mais chaque traiteinaedes effets indésirables et on ne peut pas
prendre ce risque uniquement pour traiter la fatiglorsqu’'un patient signale qu’il est fati-
gué de plus en plus tot dans la journée, généraled®st parce que son état s’est un peu de-
gradé et qu’on se rapproche du moment ou il vaifatlaiter. Mais tant qu’il est asymptoma-
tique, le conseil qu’on peut donner c’est d’altertess périodes d’action et les périodes de
repos dans la journée. On ne donne pas d’'EPO poifatigue s'il n'y a pas d’autre symp-
tome.

Waldenstrém et douleurs

Je n'ai pas de demandes particulieres de mes fmt@nce qui concerne les douleurs.

Les céphalées, maux de téte ou migraines représdatplainte la plus fréquente chez tous
les patients qui consultent un médecin, méme sélsont pas « malades » pour autant. Ce



n'est pas un symptéome classique ni tres fréquestt &8s MW. Les douleurs musculaires et
les douleurs osseuses non plus. Il est possibleeains patients en souffrent, mais je suis
hématologue et j'aurais plutdt tendance a demabalés de confreres : neurologue ou rhu-
matologue, qui connaissent mieux ces pathologieswui.



