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Meécanisme d'Action des
Inhibiteurs de BCL-2

Blocage de BCL-2

1 Les inhibiteurs comme le vénétoclax bloquent la protéine BCL-2.
Apoptose
2 Ce blocage permet aux cellules malignes de subir I'apoptose.

Réduction tumorale

3 L'apoptose réduit potentiellement la charge tumorale et améliore la

améliore la MRD.

https.//frlymphoma.org.au/targeted-therapy/bcl-2-inhibitors/
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Pertinence pour la LAL

Utilisation Principale Recherche en Cours MRD et LAL

Les inhibiteurs de BCL-2 sont Des études explorent leur utilisation dans Le role dans la réduction de la MRD dans la
principalement étudiés et utilisés dans le d'autres types de leucémies, y compris la LAL n'est pas encore bien établi.
traitement de la LLC. LAL.

Touzeau, C., et al. (2016). BH3 mimetics: a new class of targeted therapies for hematological malignancies. Leukemia, 30(5), 993-1002

Blood, 127(11), 1404-1413.
Pan, R,, et al. (2021). Mechanisms of resistance to venetoclax and novel therapeutic strategies in acute lymphoblastic leukemia. Journal of Hematology & Oncology, 14(1), 1-16.

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications. Haematologica, 107(1), 1-12.
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Etudes et Résultats Actuels

Lavembia Leukemia Leukemi
Leukemia Treatrment Treatment

Données Limitées Traitements Actuels

Ceukemia in Leukenia
Peu de données sur |'utilisation La LAL est principalement traitée o
des inhibiteurs de BCL-2 pour par chimiothérapie intensive et R iy
réduire la MRD dans la LAL. greffes de cellules souches.

Spiend Besscial

Leukemia Intokating

Thérapies Ciblées

Les anticorps bispécifiques comme le blinatumomab ciblent les cellules

CD19+ et réduisent la MRD.

Aeckemla Laukalges

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.
Haematologica, 107(1), 1-12.

Touzeau, C., et al. (2016). BH3 mimetics: a new class of targeted therapies for hematological malignancies. Leukemia, 30(5), 993-1002
Blood, 127(11), 1404-1413.



Potentiel Futur des Inhibiteurs de BCL-2

1 Recherche Approfondie

2 Etudes Combinatoires

3 Essais Cliniques

4 Application Potentielle

Le role des inhibiteurs de BCL-2 dans la LAL reste spéculatif et nécessite des recherches supplémentaires.

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.
Haematologica, 107(1), 1-12.

HRS



Comparaison : LAL vs LLC

Aspect LAL LLC

Utilisation des Expérimentale Etablie

inhibiteurs BCL-2
Efficacité sur MRD Inconnue Prouvée

Stade de recherche Précoce Avancé

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.
Haematologica, 107(1), 1-12.

Touzeau, C., et al. (2016). BH3 mimetics: a new class of targeted therapies for hematological malignancies. Leukemia, 30(5), 993-1002
Blood, 127(11), 1404-1413.




Défis dans I'Application a la LAL
&

Complexité Biologique

La LAL présente des mécanismes moléculaires distincts de la LLC.

gy

Manque de Données

Peu d'études spécifiques sur l'efficacité des inhibiteurs BCL-2 dans la LAL.

O

Temps de Développement

Les essais cliniques et I'approbation peuvent prendre des années.

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.
Haematologica, 107(1), 1-12.




Perspectives de Recherche

1 Phase Préclinique

Etudes in vitro et in vivo pour évaluer I'efficacité sur les cellules LAL.

) Essais de Phase |

Evaluation de la sécurité et de la dosage optimal chez les patients LAL.

3 Essais de Phase II/I1ll

Comparaison avec les traitements standards et évaluation de I'impact sur la

I'impact sur la MRD.

4 Approbation Potentielle

Si efficace, intégration possible dans les protocoles de traitement LAL.

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.

Haematologica, 107(1), 1-12.
Touzeau, C., et al. (2016). BH3 mimetics: a new class of targeted therapies for hematological malignancies. Leukemia, 30(5), 993-1002
Blood, 127(11), 1404-1413.
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Implications pour les Professionnels de Santé

Formation Continue

Se tenir informé des avancées dans le domaine des inhibiteurs de BCL-

inhibiteurs de BCL-2.

Communication Patient

Expliquer clairement les options de traitement actuelles et

potentielles.

Protocoles de Traitement

Adapter les protocoles si de nouvelles preuves émergent pour la LAL.

pour la LAL.

Collaboration Recherche

Participer aux essais cliniques pour faire avancer la connaissance.

connaissance.



Conclusion et Perspectives

0 ?

Utilisation Actuelle Potentiel Futur
Les inhibiteurs de BCL-2 ne sont pas standard Des recherches supplémentaires pourraient
dans le traitement de la LAL. pourraient révéler un role dans la réduction de

réduction de la MRD.

La recherche sur les inhibiteurs de BCL-2 dans la LAL reste un domaine prometteur a surveiller.

Nijim, J., et al. (2022). BCL2 mutations in lymphoid malignancies: prevalence, functional consequences, and therapeutic implications.

Haematologica, 107(1), 1-12.
Touzeau, C., et al. (2016). BH3 mimetics: a new class of targeted therapies for hematological malignancies. Leukemia, 30(5), 993-1002

Blood 127(11) 1404-1413.
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Possibilités
L'exploration continue pourrait ouvrir de

nouvelles voies thérapeutiques pour la LAL.
LAL.
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