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Les ICI

e Principaux ICI : anticorps monoclonaux qui ciblent PD-1 ou son ligand PD-L1 ou la protéine CTLA-4 présente sur les
lymphocytes T
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des étapes distinctes de leur réponse immunitaire

* Fonction immunosuppressive de PDI : apoptose des
lymphocytes T activés et stimulation de la production de
molécules effectrices cytotoxiques par les cellules T ° ‘ P
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e PDLI : production et activation des Tregs, renforcant leur role
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Source : Boutros C, Tarhini A, Routier E, Lambotte O, Ladurie FL, Carbonnel F, et al. Safety profiles of anti-CTLA-4 and anti-PD-1 antibodies alone and in combination. Nat Rev Clin Oncol. aoGt 2016;13(8):473-86
Chen L, Han X. Anti—-PD-1/PD-L1 therapy of human cancer: past, present, and future. J Clin Invest. 1 sept 2015;125(9):3384-91.



Myocardite
Sous ICI

Définition d’une myocardite :
inflammation du muscle cardiaque (m
myocardiques et de nécrose des cellules

e par la présence d’infiltrats inflammatoires
>syd’origine non ischémique.

; oxicité liée aux ICI

s de myocardite

* Manifestation clinique
 Johnson et al : 1ere @_
 Incidence de 0,27 2 1 1
e Varie entre les dlfferent jl =0,5 %
e Anti-CTLA-4=3,3 % /

» Thérapie combinée (46?‘ He\g\a\s\ §

idents de m /ardlte de grade 4)
- Létalité de 30 2 50% | Jf/ ;



Conclusion
et perspectives

Réintroduction des ICI
» Les lignes directrices de I'ASCO : n'approuvent pas la reprise du traitement apres une toxicité de grade 1.

* Les directives du National Comprehensive Cancer Network (NCCN) : ne préconisent pas la réintroduction des ICI
apres une myocardite de grade 2 et supérieur.

Etude menée par Simonaggio et al :

* 55 % : effets indésirables immunologiques apres la nouvelle exposition.
e 42,5 % : récidive du méme type de toxicité.

Plusieurs cas cliniques :

Possibilité de réintroduire des ICI apres une myocardite, parfois a des doses ajustées, sans récidive.
Un taux relativement faible de rechutes myocardiques, bien que certains patients présentent des récidives ou une

aggravation.
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