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INTERNATIONAL WALDENSTROM’'S MACROGLOBULINEMIA FOU

NDATION

Le coin de la Présidente
par Judith May

Le National Cancerlnstitute nomme un Médecin
Inspecteur pour la maladie de Waldenstrom

Le Dr Richard Little a rejoint leProgramme Thérapies du
Cancer et Evaluationdu NCI (Institut National du Cancer),
Division des Investigations Cliniques, et sera respble de la
surveillance des essais cliniques et des évalusation
thérapeutiques concernant la maladie de Waldens&anplus
des autres cancers rares dont il est déja chagéndontrerai le
Dr Little en mai pour lui exposer les buts et adtéiv d'IWMF et
étudier la fagon dont nous pourrions travailleresnigle. C’est N
un progres significatif dans la reconnaissancénaplication du B &
NCI pour ce qui concerne la maladie de Waldenstrom. =

Le NCI reconfigure son site consacré aux essaisquli#s

Il est dorénavant plus facile de trouver les résslt’essais cliniques par types de cancers sur
le site NCI des essais cliniques en ligne. De nooga parties du site ont été simplifiées a la

suite des observations des utilisateurs, et lagghare de recherche est maintenant plus facile
a utiliser. Pour voir les nouvelles caractéristg@t les autres informations destinées aux

patients, membres de leurs familles et chercheorsulter www.cancer.gov/clinicaltrials

Des administrateurs de I''WMF a I'honneur dans lay Clinic Newsletter

Félicitations aux Administrateurs de I''WMF Davevkly et Dick Weiland qui ont été
distingués a I'occasion d'un articl®lacroglobulinémies de Waldenstrom « Petite » Madadi
aux Grandes Conséquencgmru dans I'édition de Printemps 2007 Mlayo Magazine
C’est un important article qui attire sur notre rdad’attention des lecteurs d’un périodique
de diffusion internationale. L’histoire a débutésigue Dick Weiland remarqua dans une
édition précédente du Mayo Magazine que I'Editessdkié était une ancienne collegue.
Dick la contacta, lui décrivit son état de san&éredation avec IWMF et les liens d'ITWMF
avec Mayo, pour voir si un article pouvait étreénessant. Elle précisa que cela serait un
article tres intéressant pour leur lectorat et detaad Dave ainsi qu’a Dick de venir la voir.
Le reste est de I'histoire. Merci & vous deux psiubien représenter la Fondation et ses
patients MW. Vous pouvez lire cet article sur lde si www.mayoclinic.org/mayo-
magazine/2007-spr-wm.html

Conférence annuelle de 'ASH et Meeting annuel di SA

La Conférence annuelle de I'American Society of Hehogy (ASH, Société Américaine
d’Hématologie) s'est tenue en décembre 2006 a @olanFloride. IWMF assiste
régulierement a cette conférence et y tient unengeence en compagnie de nombreuses
firmes pharmaceutiques et organisations de patients viennent y partager leurs
informations. Chaque conférence de I'ASH présentse dentaines ou des milliers de
communications et de posters concernant les dédesve&centes. On voit augmenter chaque
année le nombre de documents et d'affiches trai@dat la Macroglobulinémie de
Waldenstrém. Si vous étes membre d’'IWMFE-=
Ta]k, vous avez ’bénéficié de'lal rgmarqual: Dans ce numéro...
pr_esentatlon_ de I_ASH 2006 réalisée par B Le coin de la Présidente

Visheau, qui a trié les documents concermng e projet de base de données

notre maladie et en a publié un résumé g e mouvement des survivants au cancer
IWMF-Talk. Bien que beaucoup de résulta] Cryoglobulinémie

présentés en soient encore au stg Le rapport du Trésorier

préliminaire, leur publication nous offre pluy La Talk-List en différé

de recherches & repérer et suivre a la trace d Les nouveautés médicales
I'avenir Rapport sur I'étude du cholestéro




Notre Comité Consultatif Scientifique (SASsientific Advisory Commiteese réunit chaque année a I'occasion d’un déjegudrest possible
d’'organiser grace a la présence de la plupart siensenbres lors de la Conférence de ’ASH. Nous reioes les Administrateurs et le Dr
Robert Kyle de la Mayo Clinic, directeur du SAC, pawpir une fois encore organisé et dirigé cette ickurLes discussions ont traité de
sujets tels que : 1- I'orientation des recherchedas MW , 2- le manque de financement du NCI pesrrhaladies rares ; et 3- la difficulté
d’amener des patients a participer aux essaigjo@s.

Ceci conduisit a proposer que I''WMF prenne liniii@ d’associer les organisations représentatieesmaladies orphelines afin de stimuler
les progrés dans les domaines ci-dessus. Le Buxeatireera les fagons d'y parvenir dans un futucheo

Le Projet de Sensibilisation d'IWMF

IWMF a beaucoup a offrir aux patients récemmengmiistiqués et considére comme une priorité d’adreggatuitement un lot de
documents appropriés a tout patient MW, aux USAaolétranger, qui la contacte. D’aprées les stafisgs médicales, environ 1500
nouveaux patients MW sont diagnostiqués chaqueeaang USA, et pourtant, 10% d’entre eux seulemenivent le chemin d’IWMF.
C’est pour cette raison que nous avons lancé unl appeolontariat pour en retrouver un plus granthbce, en contactant les services
médicaux au niveau local, pour localiser le buretla personne responsable de I'organisation diéeésn groupes de soutien au cancer.
Nous pensons que beaucoup de patients MW qui eaitvpas a proximité d’'un groupe de soutien MW sonénés a rejoindre un groupe
soutenant les cancers en général, lorsqu'’ils engregnt un.En prenant contact avec les coordonnateurs médibesigroupes de support,
nous croyons pouvoir développer largement la diffusle notre documentation afin qu'elle puisse éorenée & un nombre beaucoup plus
grand de nouveaux diagnostiqués, chaque année.
Pour aider les volontaires, et pour la coordinatdc Plan de sensibilisation (’Administratrice riéli Howenstine), IWMF a acquis une
compilation récemment publiée de tous les hopides Etats-Unis avec recensement de leurs diffésmmtsces. L'ingrédient manquant,
c’est VOUS. Ce serait une tache gigantesque ponoiEsieule, ou méme pour un comité. Cela ne peusirégise si nous avons dans tout le
pays des volontaires désireux de consacrer unageysour visiter un hopital et prendre contact dsggersonne qui pourrait donner notre
documentation aux patients de son groupe. Et 8 awaz le moyen d'y consacrer deux jours, cela ldoaibes possibilités de contacter de
nouveaux diagnostiqués. Cette forme de volontastiure part essentielle de ce que nous réalisamsneomembres d’'une association
autogérée. Pour en examiner les modalités en désaitactez s’il vous plait Elinor Howenstine a’b@R7-1536, ou adressez lui un mail a
I'adresse Laraellie@aol.corivlerci de réfléchir a cette initiative et d’enwggas de nous aider.
Portez vous bien.

Judith
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Projet de Base de Données Patients IWMF

par Peter DeNardis

Au cours des derniers mois, un progres significatité réalisé sur leRrojet de Base de Données Patients IWMPBBP). Grace aux
efforts soutenus de plusieurs volontaires, votrepEPDBP avance bien dans la réalisation de ladmsennées qui sera disponible pour la
communauté IWMF. Dans un sens, on peut le voir cerane extension de la TalkList, au moyen de lagu®ll peut rechercher et obtenir
I'information sommaire ou détaillée sur la facomtddautres patients MW s'arrangent avec la maladie

Bien que toujours en cours de développement dutpt@guipe PDBP a atteint un niveau tel que nousrsecapables de montrer certaines
des caractéristiques ainsi que la fonctionnalitd'aletil pendant une coupure entre sessions pentEatForum (Educational Forum)
d'Atlanta®. S'il vous plait, n'hésitez pas & vous arrétgrassant!

La plupart des personnes (incluant des volontaleeprojet de base de données) peuvent avoir a gr@mile I'impression qu'une telle
entreprise exige simplement I'élaboration d’'uneeséle questions a choix multiples qu’'on placeraisugte dans un format de fichier
affichable et utilisable via internet. Cependantcaurs des derniers mois, la nature véritablememipbexe du projet s'est révélée et s’est
avérée étre un défi passionnant pour les persammgjuées. Certaines des interrogations avec ldlegules volontaires sur le projet se
sont colletés concernent notamment : les questjafisfaut poser et comment les poser pour qu’efleent sans équivoque, mais aussi :
quels types de réponses les plus ouvertes podaililél proposer aux personnes interrogées pouellgs’ puissent exposer au mieux leur
situation, en permettant toutefois I'élaborationri typologie et la possibilité de réaliser dedyees.

La « Base de Données Patients » consiste en plssmadules, dont chacun contient des questionsrsaspect différent de I'expérience du
patient avec MW c'est-a-ditdistoire du Patient, Symptdmes et Syndromes, Résuales Testst Traitements et Médicaments.

L'information profitera aux patients et aux soigisaen méme temps que les résultats d’ensemble tsapportés par deux modules
complémentairesGlossaire et Questions et Comptes-renduse moduleQuestions et Comptes-rendpsésentera les graphiques et
diagrammes d'information personnalisés pour leksateurs individuels de la base de données, enert@mps que le résumé des
informations concernant I'ensemble des personneslds informations sont entrées dans la base.

Actuellement, on a le projet de compléter le moddistoire du Patientet le module deRésultats des tes(sests complets du sang
seulement) afin d’étre préts pour le prochain EduRp Les activités en cours sont concentrées sdéleloppementle Symptdémes et
Syndromesd'autres éléments du modiRésultats de Test des parties du modulossaire

L’équipe des coordinateurs du PDBP — Ron Draftz, Fwffmann, Jo Burke et Peter DeNardis - souhaiteim@rsa reconnaissance et
dire combien elle apprécie I'importance des effaéployés par tous les bénévoles du PDBP. Leurstefferont décisifs pour réaliser
l'achévement d’'un outil précieux et utile pour naider & mieux comprendre quelle est notre condiéib comment la gérer. A notre
connaissance, aucune autre organisation ne fauraitelle base de données pour les patients.

Nous avons progressé jusqu’'a maintenant gracedidigence et au travail acharné de beaucoup diddsvdoués. Une reconnaissance
spéciale aux étudiants en Sciences de I'Informaitofiechnologie du Beaver Campus de I'Universitéat'i¢ Pennsylvanie (PSUBC) et
particulierement & Anthony Ricciardi (un stagiaiontle poste a été financé par IWMF). Tous lesiéntd de la PSUBC ont joué des rdles

! ’Ed Forum s’est déroulé du 27 au 29 avril 200&tlanta, Géorgie. (note du traducteur)



importants dans le développement de l'infrastrectyui sous-tend les questions de I'enquéte. Jusqati bien que la conception et le
développement de l'infrastructure (matériel, lagliciables de base de données, écrans d'entréandéeas en ligne) aient certainement une
importance-clef pour le succés du projet, l'aspeeqlus stimulant et capital de cette initiativéta I'élaboration des questions de I'étude
elle-méme. Les bénévoles ont travaillé de facomiépe a la création, la critique et la révision ldesérie des questions et réponses et
méritent notre gratitude enthousiaste pour un ir&ien fait.

Apres 'Ed Forum, le travail sur le PDBP continusta le nouveau développement des modules, le d#wetoent de I'aide a la formation
pour les utilisateurs, la création de versions imges de la base de données en ligne pour lesnm@sa@ui n'ont pas d'ordinateur, la
promotion du PDBP pour la sensibilisation au camterux organisations médicales, I'analyse statistiips données rassemblées, le suivi
de la maintenance, le développement et I'affinerderia base de données.

Si vous ne travaillez pas actuellement dans uneéédepes du PDBP, si vous vous y intéressez etus swez une expertise concernant un
des aspects du projet, nous souhaiterions avoivodenouvelles. Entrez en contact s'il vous plakcalun ou l'autre : Ron Draftz
(rondraftz@wowway.com; 847-577-2053) ou Pete DeNafpdenardis@comcast.net; 724-378-9260) - ou vemes voir lors de I'Ed
Forum pendant une pause entre les sessions.
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Les mouvements de survivants au cancer

par Guy Sherwood, docteur en médecine

L’accroissement du nombre de survivants aux caretede leurs aides proches (qui se considerenerdgalk de plus en plus comme des
« survivants au cancer »), provoque un intérésseit concernant la vie aprées le cancer, pendaaniger, ou simplement apres le terrible
diagnostic de cancer.

Comme beaucoup de lecteursTach jai été diagnostiqué de la macroglobulinémieVdaldestrom tout a fait par hasard en mars 2001.
Aprés cing années de traitement par périodes ssigess culminant avec une greffe autologue de lesllsouches en février 2006, je me
suis progressivement intéressé au développemestratégies permettant de gérer au mieux ce quéajese maintenant devoir étre une
maladie se prolongeant toute ma vie. Je suis coovafjue la fagon dont je méne mon existence eafdrhitements est toute aussi
importante que les comportements prudents que pteddurant les périodes de traitement. Pour cats®m, mais aussi compte tenu de
I'intérét professionnel que je porte a la popuéast aux attentes générales émises par les patiemégrnant des cliniques destinées aux
survivants du cancer (que I'on trouve maintenamtsdde nombreux centres anticancéreux aux Etatg;Utdsdécidé I'année derniere
d’assister a quelques conférences consacrées eeptale « la survie aprés un cancer ».

La premiere fut le Forum des Patients et Survivastsitenue par le magazine CURE a Washington, eersbpt dernier. Environ 200
participants, représentant 'ensemble des typesadeers, assistérent a ces deux jours de réumbressairvivants, qui offrirent des exposés
d’experts concernant des cancers variés. Les edgdgues y furent présentés comme une stratéggergielle pour faire des progrés en
recherches sur le cancer.

Le docteur Laurence Einhorn commenta les dernieéfesmations provenant de I’American Society forrdal Oncology (ASCO, Société
Ameéricaine d’Oncologie Clinique) et insista aussi Bigée force « Cancer Then and Now » (« Le carmmaintenant et ensuite»). Des
sessions séparées furent tenues I'apres midi pesipdtients concernés par des cancers spécifijaesession consacrée aux cancers
hématologiques fut animée par un oncologue qubssacra en priorité aux biothérapies émergentesitis sessions traitérent de thémes
comme : santé spirituelle, exercice et guérisony me la rechute, sexualité, musicothérapie, altmen nutrition, prendre une décision
médicale, thérapie comportementale pour gérerrleazaet acceptation du cancer.

Le but affiché de la conférence était de rendrealecer médicalement et émotionnellement plus stpipler En 2007 trois conférences
similaires se tiendront aux USA (pour les détaits)sulter www.curetoday.com/forums

La seconde conférence a laquelle jai assisté,eptés par le dernier centre de Mind-Body Medicingédbtine Corps-Esprit) créé a
Chicago, était dénommée « Cancer Guides Professioaaling Program » (Programme d’entrainement psidesel du Guide-Cancer).
Cette conférence extrémement interactive et sonrgnmage d’entrainement aohcologie intégrédut suivie par environ 150 personnes :
oncologues, médecins généralistes, infirmiéresjaiftaurs sociaux et autres professionnels de saitési que par des patients. Les
participants passérent une semaine en commun, Wamhvironnement riche d'informations concernaeh$emble des traitements du
cancer et des techniques utiles aux survivants.tb&ses variés firent I'objet d’exposés, commedspects biologiques du cancer, les
espoirs et limites des traitements conventionnalgahcer, la nutrition et les suppléments nutrit&ls, I'exercice, les essais cliniques, et
I'évaluation de la littérature médicale.

Une part significative de la conférence fut conéac I'examen du nouveau modéle de recherchesnst so oncologie intégrée, et aux
étapes nécessaires pour lancer un programme gligbabins intégrés du cancer dans la communautéomanisation a laquelle on
appartient. Des modéles de pratiques existantestfprésentés sur panneaux. Les participants @nférence furent également répartis en
groupes distincts dans lesquels des traitementesthérapies furent décrits, discutés et migatiope.

Cette conférence fut remarquable par la qualité e conférenciers, par I'approche scientifigue da éwaluation des thérapies
« complémentaires », et par la grande importaric@wate aux situations des survivants apres traitésn si souvent oubliées. Elle fut aussi
un entrainement pratique pour les Guides-Cances peesonnes qui apporteront leur aide aux patfertsirbés par le récent diagnostic et
qui ont été entrainés aux techniques visant askastar dans leur compréhension du cancer, queitc@ass le choix du traitement approprié
ou dans la gestion des problémes postérieurs aitertrents. La formation aux aspects spécifiquest@éements complémentaires du
cancer est accessible dans tous les Centres de ivedzmrps-Esprit.

La troisieme conférence a laquelle j'ai assistdt éa« Livestrong Summit », réunion au sommet a@d~bndation « Livestrong » (Vivre
Intensément) créée par Lance Armstrong, tenue mbeca Austin (Texas). Plus de 700 délégués impsticipérent a cette conférence,
animée avec prosélytisme, remarquable par le nodljeunes participants, la qualité des conférem@el’intérét témoigné a I'égard du
plaidoyer concernant le cancer ainsi qu’aux actimsolontariat menées aux niveaux locaux et nation

Des tours de table bien organisés, menés par depeg d’experts en charge de thémes spécifiquesitftenus durant le week-end. Les
deux premiéres sessions de discussions furent e@esaa identifier les besoins non satisfaits etchercher des solutions possibles. La
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session finale traita du développement d’'un plaactibn personnel orienté vers la fourniture de isesset les actions de plaidoyer
concernant le cancer, que ce soit au plan localdional.

La Fondation Lance Armstrong anime et emploie dassgatteints du cancer. Son évidente populariteigerb du charismatique Lance
Armstrong. La Fondation s’appuie sur des individmgémement influents (et riches), une équipe éade professionnelle et bien rédée, et
I'enthousiasme des patients et délégués que jgidans cette assemblée est de bon augure powhkrcke sur le cancer, et I'élimination
éventuelle de cette terrible maladie.

Oui, la guerre contre le cancer semble avoir develtes recrues. Les mouvements de soutien croisapitement et montrent des signes
certains de persévérance, détermination et téndlciéiste un besoin et un désir prononcé despttipour accroitre I'effort concernant les
problémes liés a la survie. Les rangs des sungvamtcancer s'accroissent chaque année. Il désioe@havant ne plus rester dans I'ombre,
et insistent pour que leurs voix soient entend@es bt fort — ou ils monteront le son et plaideroodmme Lance Armstrong aime a le dire
—sans arrét et sans pitié.
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La Cryoglobulinémie

par Sue Herms

Cryoglobulinémie (« Cryo », en raccourci) signifigéialement « anticorps froid dans le sang », &regce au fait qu'il précipite a une
température inférieure a 37°C (température corprell se dissout a nouveau lorsque la températamente. Une Cryoglobulinémie peut
se développer pour une cause inconnue ou peudgtoeiée a une maladie sous-jacente comme la Maladivaldenstrom.

La Cryoglobulinémie de Type | (ou cryoglobulinémimple) est généralement monoclonale IgM, moinsufedgment IgG ou IgA. Elle peut
étre en relation avec I'existence d’un cancer lyaijgiue comme la macroglobulinémie de Waldenstrémmyélome multiple ou une
leucémie lymphoide chronique. Souvent, elle ne @uoe aucun symptdme avant que la concentratiorticéeps n’atteigne un niveau
important. A ce stade elle peut provoquer des symes variés qui sont liés a I'obstruction des pefitisseaux sanguins. Ces symptdomes
peuvent étre : un bleuissement des mains et dds fig au froid, un syndrome de Raynaud (doigts Bl@@ngourdis aux mains et aux
pieds, provoqué par le froid), un purpura (desaadatutanées roses), des saignements, des ulcéies gangrénes aux doigts des mains et
des pieds.

La Cryoglobulinémie de Type II, également appeléatdliparce que, a la différence du Type |, c’est combinaison de deux types
d’anticorps - le facteur rhumatoide monoclonal &nticorps qui peut se lier a d’autres anticorppretoquer une inflammation) et une
immunoglobuline polyclonale IgG. Ces deux anticdgusent un complexe immun et activent une protéimesystéme immunitaire appelée
complémentui agresse prioritairement les vaisseaux sanglimsCryoglobulinémie de Type Il a été étroitemergoage a I'existence
d’une hépatite chronique C, mais peut avoir d'autesses. Les patients qui en sont atteints peugmiopper, plusieurs années apres son
diagnostic, un cancer des globules sanguins, colameladie de Waldenstrom. On a émis I'hypothéserqulone de cellules secrétant
I'lgM puisse se développer en raison de la stinmfathronique du systéme immunitaire provoquéeuparmaladie telle que I'hépatite C et
gu’ensuite les cellules clonées puissent devenlignes avec le temps.

La Cryoglobulinémie de Type Il peut entrainer nomtbeesymptémes identiques a ceux de Type |, maifidinmation provoquée par le
dépdt du complexe immun peut également provoquetrdables plus sévéeres, comme des maladies rédakeseuropathies périphériques,
de la fatigue, des douleurs musculaires, articedaimbdominales, elle peut aussi impliquer le dbies poumons.

La Cryoglobulinémie de Type Ill est également deetypixte. C'est une combinaison du facteur rhumatgidiyclonal et d’lgG
polyclonale, qui ne comporte aucun anticorps manwl De trés nombreuses maladies infectieusag@timmunes, comme les lupus, sont
accompagnées de cryoglobulinémie de ce type ; depérelles ne sont pas systématiquement associgégngphomes. Les symptomes du
Type Ill sont semblables a ceux du Type Il

Les patients atteints de la macroglobulinémie deldéfestrom devraient systématiquement subir lors diegnostic un test de
cryoglobulinémie, car sa présence peut non seulecoempliquer le traitement, mais également affeleeiautres tests de laboratoire utilisés
dans le traitement de la maladie. Certaines étudéscanduit a estimer que 20% des patients MW ptésérun certain niveau de
cryoglobulinémie. Le test est réalisé par un petéent sanguin qui doit étre réalisé et mainten °&€ 3jusqu’a extraction du sérum par
centrifugation. Ce sérum est ensuite conservé a 48 gbserver I'apparition d’'un précipité, qui teade former dans les 24 heures pour le
Type |, mais peut réclamer jusqu’a 7 jours poulype Ill. D'autres tests peuvent permettre de darer le type et la sévérité de la
cryoglobulinémie. Tels sont ceux concernant legfacthumatoide et les autres anticorps, la fittratiu sérum pour détections d’atteintes
virales ou d’'autres infections, I'analyse d'uritiéyaluation ducomplémentl’électrophorése des protéines sériques, la reefeita viscosité
sanguine, I'examen des fonctions hépatiques, tgssi@s de tissus.

Fay Langer, atteinte de la Maladie de Waldenstréet &ryoglobulinémie de Type |, suggere que danteldecas la mesure de viscosité
sanguine soit réalisée avec des précautions paties, surtout lorsque le prélevement doit étigéelie dans un laboratoire extérieur. Si le
sang n’est pas collecté, transporté et analysé@, 3% précipitation de la cryoglobuline peut faudsaésultat des mesures.

Le traitement de la Cryoglobulinémie dépend de $&rice éventuelle d’'une maladie associée. Une Giyolhémie asymptomatique ne
nécessite généralement pas de soins. Les patigssnpant des symptdmes modérés sont traités aviaibles doses de stéroides ou avec
des anti-inflammatoires non stéroidiens. Ceux quowgent des troubles séveres peuvent étre traites de fortes doses de stéroides,
associées ou non au cyclophosphamide. En cas diteéfachronique, I'objectif premier du traitemest ee tenter de détruire le virus par
interféron, associé ou non a Ribavirin. La plasmagge peut constituer une aide lorsque le taux geglobuline est élevé, mais des
précautions particulieres doivent alors étre prigear maintenir constamment le sang a 37°C durartirsalation. Le traitement au
Rituximab a également souvent allégé les symptoraes@n action contre les lymphocytes CD20+ qui smmnus pour produire des
anticorps.
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Le Rapport du Trésorier pour I'année 2006

par James Bunton, Trésorier

Les finances d'IWMF sont gérées au travers de fimds distincts : [€onds de Recherchet leFonds pour les Services aux Membiless
actifs de ces fonds sont séparés comme le sostigpports comptables.
Les déclarations financieres détaillées pour lesdends peuvent étre trouvées sur le site Web IWMF

Par simplicité, les deux fonds sont récapitulésroersuit, avec des sommes arrondies au millierus ptoche.
Fonds de Recherche

Contributions recues pendant 2006 582,000
Montant des intéréts 42,000
626,000
Bourses de recherche attribuées 1,797,000
Déficit 2006 (1171,000)

Les contributions recues en 2006 : $ 582,000 soctraparer avec $ 682,000 pour 2005. Les contribatide I'année derniére étaient
particulierement élevées suite a la campagne @e ldg fonds 2005. Le total de toutes les subventiotroyées en 2006 est de beaucoup la
plus grosse somme jamais attribuée par I''WMF eanun

Les détails des projets de recherche ont été aBsomex membres pendant I'année. Les subventionsdées en 2006 portent le total
attribué par IWMF pour financer la recherche suMsl a plus de 3 millions de dollars.

Suite aux importantes subventions attribuées e6,2@80somme & payer pour toutes ces bourses esnapties est supérieure de $ 405,000
au montant des actifs du fonds. On pourrait comsidéela comme une source d'inquiétude sauf a preardcompte deux facteurs. D'abord,
les sommes a payer sont étalées sur plus de quetr®euxiémement, nombre de membres ont pronailgment ou par écrit, de verser des
contributions pendant les trois années a venirsgront plus que suffisantes pour compenser leitaétuel.

Nous vivons des moments excitants pour la rechesaht&a MW et on peut présumer qu'il y aura d’asifpeojets complémentaires qui nous
seront présentés en vue d'un financement en 2007.

Si vous ne l'avez pas déja fait, envisagez s'ilsvolait de faire une promesse de don sur cinq amsle financement du fonds de recherche.
Rappelez-vous qu'aucune dépense d'exploitation misgt & la charge du fonds de recherche, doncuehdojlar promis pour la recherche
va a la recherche.

Fonds pour les services aux Membres

Contributions recues pendant 2006 368,000
Services aux membres et dépenses d'exploitation 342,000
Excédent 2006 $ 26,000

Le revenu en 2006 de $ 368,000 comparé aux $ 382I6@R005 montre une augmentation de $ 35,000adlkeérents IWMF ont répondu
généreusement a notre campagne d'adhésion de 2808ervices aux membres et les dépenses d'exipioittaient un peu supérieurs a
ceux de 2005 en sorte qu'on aboutit & un excédent ®6,000 qui est pratiguement le méme que cedul’ahnée derniére. Le
fonctionnement et les dépenses de recherche de &8m@8006 se sont élevés seulement a 13 % derauéneu total. Cela signifie que 87 %
de toutes les contributions sont allés aider lesgmnes ayant une MW, par des services rendus wulgoecherche destinée a trouver un
remede définitif. Ces pourcentages sont en noteufasi on les compare a ceux d'autres organisasemblables.
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La Talk-List ... en difféeré

par Jim Berg

La Talk-List est toujours active, et une partiesd@ contenu est prévisible. Parmi les themes éwdjug eut I'habituelle discussion entre
les partisans et les opposants au traitement éirravec le Rituximab, sur lequel méme les expeédicaux sont en désaccord.

Raphaél Altman signala que des semaines et méme des mois apmestéenent, il pouvait se produire une diminutiom wombre des
globules blancs.

Fin février apporta une bréve rafale d’éloges emta des plasmaphéreses, faral Bennett et d’autresnon pas en remplacement d’'un
traitement (bien que certains n’aient rien utiliséutre durant des années) mais comme un moyerrgaeatze d'éclaircir la pensée et de
revigorer I'organisme lorsqu’on est épuisé par iveau d’'lgM élevé. Du c6té inconvénients, cettecgrure implique de rester connecté a
une machine durant des heures pendant le renomnegiteoartiel du sang.

Les questions dklatt concernant I'efficacité de I'interféron dans létéucontre la MW ont recu des réponses a la fogstipes et négatives.
Michel Turner dit qu’il en avait été satisfait, malsaren Pidzola répondit que, bien qu'efficace, les effets secamdaavaient été si
négatifs qu’elle avait abandonné longtemps avaatspm médecin ne le lui demande.

Les discussions concernant les injections d’'lgGet centrées sur ce traitement envisagé en tantmpyen de protection contre les
infections. Il est efficace, mais étant donné gs'dgit d’'une autre immunoglobuline semblable gVM| Ron Draft avertit qu’elle pouvait
provoquer des réactions, comme une élévation temmpode la viscosité sanguine. De plus, s'agissBmbe substance étrangere a
I'organisme, elle peut produire des réactions gitgres, généralement contrélables avec Benadryl,. é€€ompte tenu de la nature de la
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MW, le Dr Jacob Weintraub rappela aux lecteurs de la Talk-List que le niveaturel d'IgG ne pouvait étre augmenté en permagen
mais que la plupart d’entre nous allions raisonex@eintbien en dépit de cette contrainte. Toutefois, sisvétes sujet a contracter une
pneumonie, demandez a votre médecin d’essayeaitentent par I'lgG.

Le théme des analyses biologiques est apparu &ptageprises. La viscosité sanguine peut posempdeblemes si elle dépasse 3, mais,
comme leDr Weintraub nous I'a rappelé, un taux d’IgM inférieur & 30gé provoque pratiguement jamais une telle augnmentde la
viscosité. Si votre taux de viscosité dépasse Besfaabsolument examiner I'état des vaisseaux leapdé de vos rétines par un
ophtalmologiste. Les biopsies de moelle osseuseégnggalement évoquées. De Tom Hoffmann nous a rappelé que, sauf pour le
diagnostic initial, d’autres biopsies sont raremeétessaires, sauf si un phénoméne anormal apparaitle patient participe a des essais
cliniques.

Les résultats d’analyses conduisent souvent adatiun des pronostics, particulierement de la gappatients récemment diagnostiqués, et
au commentaire que I'ancienne médiane de survimé&sta 5/7 ans n’est plus valide. lls conduisessiapar un long cheminement a la
question de I'emploi du taux de Beta-2 microglobal{B2M) en tant qu’'indicateur, et du motif pour letjuertains médecins I'utilisent au
moment du diagnostic initial, mais non par la sultest en partie parce que la B2M n’est pas spérfigarce qu’elle révele seulement que
tout ne fonctionne pas bien dans votre systemes gl n’'est pas nécessairement liée a la MW. Wneéeédu Dr Dimopoulos a méme
montré une médiane de survie Iégérement plus faimle ceux possédant un taux de B2M inférieur &e@,8omparaison de patients ayant
un taux compris entre 2,5 et 5. L'un des observatda la Talk-List les plus attentif & suivre lesgrés survenus dans le monde médical fut,
comme d’habitudeBert Visheau. Au cours des mois écoulés il a proposé de nombth@mes intéressants. L'un d’eux concerne
I'utilisation des modes d’expression génique palentifier de fagon certaine si un patient est @attele la MW, et non de leucémie
lymphoide chronique (LLC), dont notre maladie sengilles proche que du myélome multiple (MM). Plusgeearembres de la Talk-List
indiquérent qu’ils avaient été initialement malgtiastiqués, comme étant atteints de LLC ou de MMPté&sidente d’'lWMRBudith May
nous rappela que Bert avait posté I'année dernigeeétude aboutissant & la méme conclusion. Les étedes semblent indiquer que I'un
des génes auquel il faudrait apporter plus d’atierdans I'avenir est IL6.

Vous pensez avoir besoin d’'une chimiothérapie aune’radiothérapie pour éliminer vos cellules cagweses ? Au cours de ses recherches,
Bert a découvert quelques approches nouvelles es dewdéveloppement. Le Professeur Michel KingUdeiversité de Rochester a réalisé
un dispositif pouvant capturer les cellules cancggs ou les cellules souches dans le sang, eraigries cellules normales. Des chercheurs
de I'Université du Kentucky ont découvert une sabsé qui pousse les cellules souches a se repeoduir

D’autres découvertes récentes suggerent que cestagllules souches jouent un réle important dappérition et le maintien du cancer.
Des contributions regues par la Talk-List indiqugatun nombre croissant d’anticorps est développére, par exemple, le CD23. lly a
méme eu une campagne pour inciter des pati

atteints de MW a entrer dans I'expérimentatid
concernant le traitement de la LLC pdg
I'anticorps Humax-CD20, dont nous espéro
qu’il permettra un jour d'éviter les réaction
allergiques au Rituximab.

Deux points doivent encore étre évoqués dang
rapport sur la Talk-List. Le premier pour attirg
I'attention sur le fait que la MW et ''WMF ont
récemment été mis en vedettes dans un article
Mayo Magazine. L’article raconte I'histoire dd
Dave Lively et Dick Weiland, et décrit le role

joué par I''WMF dans le financement de
recherches du Dr Stephen Ansell de la Cliniq
Mayo. Si vous avez un acces a Internet, allez

le site www.mayoclinic.org/mayo-

Comment joindre liste de conversatio ? trois voies offertes:

1. Envoyez un courrier électroniquierge a
iwmf-talk-suscribe-request@home.ease.Lsoft.com

ne signez pas, ne mettez rien demgtou message

Ne mettez pas de point aprés "com" ou le messagaajeté.
Quand vous aurez recu la confirmation de votreripson,
VOus pourrez poster vos courriers électroniquésdéesse
iwmf-talk@home.ease.Lsof.com

2. Entrez en contact avec Peter DeNargigenardis@comcast.net
et donnez votre nom complet.

3. Allez sur le lierhome.ease.Lsoft.com/archives/iwmf-talk.htm

magazine/2007-spr-wm.htrpbur de plus amples
informations. Document traduit en francais :

http://sympa.medicalistes.org/wws/d_read/waldenstbmcuments-

publics/La_macroglobulinemie_de Waldenstrom_paetiteladie_avec_de grandes_consequences.pdf

Enfin, nous avons une énorme dette de gratituders@athy Gadboiset son épouBlain pour leur détermination & nous faire totalement
partager leur expérience en cours dans la trartspiam allogénique de moelle osseuse de Blain etdewplications qui y sont liées. Nous
ne pouvons qu’espérer que les nombreux messagasutien émanant des membres de la Talk-List ordt ais rendre plus forts tous les

deux.

Nota pour les lecteurs anglophones : dans I'enazeitéssus, comment rejoindre la Talk-List ?
LEEEE R EEE S S S S LSS EREEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEESEE]

Tour d’horizon des nouveautés médicales

par Sue Herms

La forme gastro-intestinale de la maladie du grefforcontre I'ndte (GVHD), est un effet secondaire fréquent et potentiellersérieux
dans les greffes allogénes de cellules souches.étimie du Centre de Cancérologie Fred Hutchinsotiligéuun corticostéroide local
largement répandu appelé beclomethasone diprogiqBRP), reformulé sous forme de pilules, permetinsi au médicament d'étre
acheminé par I'estomac et l'intestin gréle. Pentlapremiere année d’expérimentation clinique dasphlll, la maladie a été tenue en
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rémission et les décés réduits de 46 %. On s'aétardque la Food and Drug Administration (FDA)idéd’approuver la formulation orale
avant juillet.

Enzastaurin testé contre des lignées cellulaires MWL'Institut du Cancer Dana-Farber a étudié la pret&inase C-beta (PKC-beta) dans
la culture de tissu et sur la souris, et démordréapacité de régulation de la survie et de lsssanice dans beaucoup de manifestations
malignes a cellules B. Un inhibiteur de cette prig¢iappelé enzastaurin, a été introduit dans deéds cellulaires MW et a entrainé une
diminution significative dans la prolifération de®llules tumorales, qu'il soit utilisé seul ou eombinaison avec Bortezomib et
Fludarabine.

Certains genes semblent distinguer les cellules Brmales de celles de la MWt d'autres maladies a cellules B malignesL:Université

de Salamanque en Espagne a identifié plusieurs g |'expression distingue les cellules B normdkes cellules clonées de la MW et de
la leucémie lymphoide chronique. Les genes sorigkés LEF1, MARCKS, ATXN1 et FMOD. D'autres génesmome PAX5, IRF4 et
BLIMP1 sont exprimés difféeremment dans la MW quidssont dans le myélome multiple. Ces génes pagisupourraient avoir des
implications pour le développement de thérapieleeidans le traitement de ces maladies.

Délétion du chromosome 6g dans MWet le MGUS - Plusieurs études ont montré qu'approximativerb&n de patients MW ont une
délétion (amputation) du bras long du chromosonf@gy. En comparaison, on ne trouve pas de délégofig chez les patients présentant
une gammapathie monoclonale de signification indéteée (MGUS). Ce résultat pourrait étre utile pdistinguer les patients MW des
patients MGUS, mais aussi pour prévoir, parmi Esepts MGUS, ceux qui pourraient éventuellemeneli¥per une MW.

Test PCR pour des Lymphomes- Une équipe de recherche supportée par I'Unigofienne a développé un test PCR (réaction en chaine
par polymérase) pour détecter les sosies de cefiamphomes et aider a les distinguer des procegésutifs polyclonaux. Le procédé PCR
est utile a cause de sa performance rapide etrdbeswin limité d'’ADN de haute qualité. Les testiRkRIéveloppés par I'équipe européenne
ont détecté 99 % des malignités a cellules B et W %elles a cellules T, de méme que 90 % deskeséactives polyclonales.

Un produit Inex augmente I'activité du Rituxan ® - La Société de Produits pharmaceutiques Inex septé les données précliniques
d'une premiére étude indiquant que son produit,-087, améliore la réaction immunitaire et augmeiatetivité antitumorale tant du
Rituxan ® que de I'Herceptin ®.

Etude Atacicept sur la MW et le Myélome multiple- ZymoGenetics Inc a présenté les résultats defestde phase | et Il d'Atacicept pour
le traitement du myélome multiple réfractaire ouid&ant et de la MW active précédemment traitémcitept (autrefois connu comme
TACI-Ig) est une protéine qui lie AVRIL et BlyS. AVRI&t B1yS sont exprimés de fagon excessive dans lkeslims a cellules-B malignes
et dans les maladies auto-immunes et empéchenortarmormale des cellules. On a constaté la stakiis de la maladie chez plusieurs
patients. Le traitement a été bien toléré pendanéludes, sans dose limite de toxicité.

Un produit Gemin X supprime la Protéine Bcl-2 - Gemin X Biotechnologies Inc a annoncé les rémulte plusieurs de ses études
précliniques du GX 15-070, une petite molécule siggement congue pour supprimer la protéine Bdl& protéine Bcl-2 interdit la mort
normale de la cellule et a été observée dans ge kwentail de formations cancéreuses. GX 15-O@blitla mort normale de la cellule
dans les cellules tumorales. Il a été testé seehetssociation avec d'autres médicaments du caogene Rituximab. Le médicament est
actuellement en essai de phase Il

Un nouvel anticorps monoclonal cible le CD70 Seattle Genetics a présenté des données pgéamisur le SGN-70, un anticorps
monoclonal humanisé qui cible I'antigeéne CDE@&ntigéne CD70 est exprimé dans beaucoup de typémiphomes, y compris la MW. Le
traitement a montré sa capacité a bloquer lasaoie de la tumeur dans un modéle de MW.

La thérapie BDR est efficace contre la MW- La thérapie incorporant Bortezomib, Dexamethasen®ituximab (BDR) a semblé
fortement active comme premier traitement de la ND&'s résultats intermédiaires ont montré que tesiphtients avaient répondu et que
le niveau médian d’IgM sérique avait diminué de950y/l a 28,50 gl/l.

Le dosage sérique des chaines Iégeéres libres pountroler la MW - Le niveau d’IgM dans le sérum est un marqueygoirtant de
diagnostic et de réponse dans la MW. Cependangisonrde sa longue demi-vie dans le corps, cepasstin test particulierement sensible
pour la réponse, ni un bon indicateur pronostiduesi y a-t-il un besoin de marqueurs de sérum phirssibles qui prédisent exactement la
charge tumorale. Une présentation faite lors dedt@nte conférence de la Société Américaine d’Hélogie a indiqué que le dosage
sérique des chaines légeres libres (kappa ou gapanagphélémétrie prédisait plus exactement largéwde la maladie et s’avérait corrélé
avec d'autres marqueurs pronostiques. De plusalears lues étaient significativement plus élewdmss la MW que dans la MGUS.
Cholestérol abaissé et MW- On a souvent observé chez les patients MW un tluxholestérol bas, bien que son incidence et sa
signification n'aient pas été étudiés auparavaes. iveaux de cholestérol ont été évalués chezafients MW. Un taux de cholestérol
total diminué (< 1,6 g/l) a été observé chez 37,8€% patients; la diminution du LDL (< 1,00 g/I¢t constatée pour 61,8 % des patients;
une diminution du VLDL (< 0,40 g/l) a été obsengmir 81,8 % de patients. Chez les patients qui ptésat des niveaux de cholestérol
bas, le niveau des IgM était plus élevé. De plosa @u des niveaux d'IgM baisser significativenwez ceux des patients qui prenaient des
médicaments diminuant les lipides (statines). Etioniné ces résultats, il pourrait y avoir une dépene possible de la maladie au
métabolisme du cholestérol. Les études exploranpdct des statines sur des cellules MW clonaldgsnmntré qu'elles interdisent la
prolifération et causent la mort des cellules tuates. Les statines pourraient représenter dessagiamtjuement utiles pour le traitement de
la MW.

Un nouvel inhibiteur du protéasome utilisé contre & MW - Nereus Pharmaceutical a développé un nouvebiiehir du protéasome
appelé NPI-0052, qui a été testé seul et en aswocavec Bortezomib sur CD19 +, des cellules malgde patients MW. Utilisé seul, le
nouvel agent a induit la mort de 50 % des celltil@sorales a 48 heures pour toutes les lignéeslaieiutestées. En association avec
Bortezomib, on a obtenu une réponse encore plugisajive.

Perifosine utilisé seul et en association thérapeqtie contre la MW - Un agent oral appelé Perifosine, produit par yKer
Biopharmaceuticals, a été testé sur des lignéadaieis de CD19 + MW. Perifosine a interdit le chemfiacces a AKt, qui est un régulateur
critique de survie de la cellule, et a induit lartrtes cellules MW, sans toxicité pour les cellulesmales. Perifosine a été aussi examiné en
combinaison avec Chlorambucil, Dexamethasone, Ddmciny Fludarabine, Rituximab, Bortezomib et Melpimalat a montré une activité
antitumorale synergique avec ces agents.

Mécanisme possible pour la résistance au Rituximabla résistance a I'anticorps Anti-CD20 Rituximabwse question importante qui
doit étre clarifiée a cause de I'utilisation acateece médicament. Le cas de 50 patients attegnygnipbhome non-Hodgkinien a été analysé
aprés que leurs lymphomes aient semblé réfractaiiesgsistants a I'action du Rituximab. Quatre types mutations du marqueur de
surface CD20 ont été trouvés chez 11 de ces paf2dt¥). Une mutation, appelée I'effacement durBiteal, s’est manifestée chez 8 %
des patients et a entrainé une expression sigivécaent plus faible du CD20 et un délai plus cawdnt que la maladie progresse (7 mois)
par rapport a des patients ne présentant pasnsetédion particuliére (18 mois).

Tests pour l'anticorps anti-CD20 humanisé- Roche teste sa deuxieme génération d'anticorp®ciamal anti-CD20 humanisé appelé
Ocrelizumab en phases d’essai | et Il, sur deemptiavec lymphome folliculaire non-hodgkinien. @ab recrute des patients avec un
lymphome folliculaire pour son test de phase IlHieMax-CD20, un anticorps Anti-CD20 monoclonal ergigent humain.



Des questions de sécurité avec Aranesp et ProcritPlusieurs études soulévent des questions deitgédans l'utilisation d'Aranesp,
Procrit et d’autres médicaments semblables poitetrganémie. Tous ces médicaments sont des versle I'érythropoiétine, ou EPO, une
substance produite par le rein humain qui augmentézeau d’hémoglobine, le composant transpod&xygéne des globules rouges. Ces
médicaments ont été autorisés pour traiter I'anémusée par la chimiothérapie, mais beaucoup deaimédles ont utilisés "hors agrément"
pour traiter I'anémie due au cancer lui-méme. ltedes ont associé un risque de mort plus élevé laitdisation de médicaments de type
EPO. Il est reconnu que 'augmentation trop impaeadu taux d'hémoglobine avec des médicaments dgpe augmente le risque de
caillots sanguins; cependant quelques expertstdigenles médicaments de type EPO peuvent engétlinuler la croissance de la tumeur
dans certaines formations cancéreuses. La Foo®amg Administration prépare la convocation d'un @@nconsultatif pour faire le point
sur ces produits.

L'auteur exprime sa reconnaissance a Howard Prestwiert Visheau et Mike Dewhirst pour leurs effod@ns la diffusion des
informations intéressant la communauté MW.
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Rapport sur I'étude du cholestérol menée au
Dana-Farber Cancer Institute

par Sue Herms

L’hypocholestérolémie observée chez les patients M&\pas manqué d'intriguer. Partant de cette ofasien et d’'un article du Dr C. W.
Biedel “ Rapport entre IgM et Cholestérbparu dansTorch en 2004, le Bing Center for Waldenstrom’s Macroglistmia de I'Institut de
Cancer Dana Farber a initié une étude des niveackalestérol parmi des patients MW.

On a prélevé du sang et des échantillons d'’ADNsgpdtients MW, ainsi qu'a des donneurs sains,dorSorum Educatif de I'année derniére
a Seattle, et par la suite dans quelques auties dili pays.

On a relevé des valeurs de cholestérol bassesgrdein,60 g/l) pour 65 des 163 patients MW (pregfué du total). Alors que 13 des 65
patients étaient traités avec des médicaments éggpeskatines qui abaissent le cholestérol (Lovast8imvastatin, ou Pravastatin), les
autres n'étaient pas traités. Les patients avechotestérol bas qui n'étaient pas sous statinemivan taux d’IlgM dans le sérum dont la
valeur médiane supérieure était plus élevée (36ph@re 15,02 g/l), indication d’'une charge plusvétede la maladie. Les patients sous
statine avaient un niveau d’IgM dans le sérum dmraleur médiane était significativement infére(t0,23 contre 23,30 g/l).

Ces résultats ont suggéré une dépendance possitdeddadie au métabolisme du cholestérol, aussi Qu'un effet antitumoral possible
des statines. Pour tester cette théorie, dewnsgtLovastatin et Simvastatin, ont été ajoutéesde la mise en culture au laboratoire de
cellules MW. Les deux statines ont induit I'apogda mort des cellules), et avec Simvastatindtedf été plus important.

Sur la base de ces études préliminaires, un priet@mur le traitement de patients MW avec Simvasit des médicaments similaires est
maintenant en cours de développement et pourraidéponible peut-étre en fin de printemps ou&hutide I'été 2007.

On peut obtenir davantage d’'information en enteantontact avec Christopher_patterson@dfci.handud.e

Cet article a été écrit par Sue Herms & partir deférmation fournie par Christoher Patterson, Coordateur de Recherche Clinique au
Bing Center for Waldenstrom’s Research.
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