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Néoplasies myéloprolifératives — Partie 1 : survol du
diagnostic et du traitement des NMP « classiques »

par Sabrina Fowlkes, Cindy Murray, Adrienne Fulford, Tammy De Gelder et Nancy Siddiq

RESUME

Les néoplasies myéloprolifératives (NMP) sont des troubles rares,
mais potentiellement mortels causés par la production excessive de
cellules souches dans la moelle osseuse. Chez les patients atteints
de NMP sans mutation du géne BCR-ABLI (c.-a-d. la thrombo-
cytémie essentielle [TE], la polycythémie vraie [PV] et la myélo-
fibrose [MF], aussi appelées « NMP classiques »), les symptomes
peuvent étre incapacitants et nuire a la qualité de vie. Malgré tout,
il est possible pour les patients souffrant de ces types de NMP de
vivre plusieurs années, moyennant un traitement et un suivi @ long
terme. Les infirmiéres jouent donc un role essentiel pour favoriser la
communication avec ces patients, évaluer leurs symptomes et leur
enseigner les traitements et les stratégies d'autosoins pouvant les
apaiser. Le présent article, premier d’'une série de deux, propose aux
infirmiéres et autres professionnels de la santé une revue du dia-
gnostic et du traitement des NMP classiques les plus fréquentes. Le
second article (aussi publié dans ce numeéro) présentera aux infir-
miéres des conseils pratiques pour traiter la symptomatologie asso-
ciée aux NMP et ainsi améliorer la santé et le bien-étre général des
patients.
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INTRODUCTION

es néoplasies myéloprolifératives (NMP) sont un groupe

de maladies rares, mais potentiellement mortelles pré-
sentant plusieurs points communs : elles sont causées par
une production excessive de cellules souches dans la moelle
osseuse. Le déréglement de la production médullaire de cel-
lules sanguines (hématopoiese) entraine un exces ou une
insuffisance de cellules sanguines. L'Organisation mondiale de
la Santé (OMS) classe les NMP selon la mutation du gene de
fusion BCR-ABLI (voir la figure 1) (Arber et al., 2016). La leucé-
mie myéloide chronique (LMC) est le trouble le plus couram-
ment associé a la mutation positive du géne BCR-ABL1, dont le
traitement a déja fait l'objet de nombreuses recherches. Le pré-
sent article se penchera donc plutét sur les NMP les plus com-
munes sans mutation du géne BCR-ABLI. Ces derniéres sont
de gravité variable : certaines formes sont modérées alors que
d’autres sont agressives. En outre, les symptomes débilitants
et le risque accru d’accidents thrombotiques peuvent sévere-
ment affecter la qualité de vie. Vu la myriade de ressources
accessibles en ligne, la plupart des patients souffrant de NMP
connaissent bien leur maladie et les traitements existants. 11
importe donc pour les infirmiéres de posséder une solide com-
préhension de ces troubles, de méme que des interventions
thérapeutiques appropriées. Cet article a été rédigé par des
infirmieres praticiennes canadiennes et des infirmieres spécia-
lisées en hémato-oncologie. Il vise a présenter aux infirmieres
et autres professionnels de la santé une revue des caractéris-
tiques des NMP a « BCR-ABLI négatif » les plus courantes, des
aspects diagnostiques et thérapeutiques, ainsi que du réle des
infirmieres dans le traitement. Un second article (aussi publié
dans ce numéro) proposera aux infirmieres des conseils pra-
tiques pour traiter la symptomatologie associée aux NMP dites
« classiques ».

QUELLES SONT LES FORMES LES PLUS
COURANTES DE NMP SANS MUTATION DU
GENE BCR-ABL1?

Les NMP sans mutation du géne BCR-ABLI1 les plus cou-
rantes (aussi appelées NMP classiques [voir la figure 1]) sont
la thrombocytémie essentielle (TE), la polycythémie vraie (PV)
et la myélofibrose (MF). Le tableau 1 résume les principales
caractéristiques, de méme que les indications cliniques et
moléculaires de ces NMP classiques.

La TE représente environ 25 % des NMP classiques
(Rollison et al., 2008). Elle est caractérisée par une
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Néoplasies myéloprolifératives (NMP)

(Classification de 'OMS)

‘ Sans mutation Avec mutation
BCR-ABL1 BCR-ABL1

Thrombocytémie Leucémie myéloide
essentielle (TE) chronique

Leucémie chronique
a neutrophiles

™\
Leucémie chronique
a éosinophiles,
sans autre précision

l Polycythémie vraie (PV) ‘

’ Signalisation
déréglée des
protéines Janus
kinase (JAK) -

.« NMP classiques »

—

l Myélofibrose (MF)

| NMP inclassable ‘

Figure 1: Apercu des NMP

thrombocytose (élévation soutenue des plaquettes dans le sang)
et une prolifération des mégacaryocytes matures (cellules de la
moelle osseuse responsables de la production de plaquettes)
(Arber et al., 2016; Tefferi et Barbui, 2015). Dans cette patho-
logie, la production excessive de plaquettes entraine parfois
des complications thrombotiques et hémorragiques. Parmi
les NMP classiques, cest toutefois la TE qui présente le pro-
nostic le plus favorable, avec une médiane de survie variant
entre 18 et 20 ans. Elle tend a toucher davantage les femmes
que les hommes (Wolanskyj et al., 2006; Radaelli et al., 2008).
La PV est la NMP la plus fréquente, avec 45 % des cas
(Rollison et al., 2008). Caractérisée par une augmentation du
volume de globules rouges, elle entraine une élévation du taux
d’hémoglobine et d’hématocrite, ainsi que de la masse des glo-
bules rouges (Tonkin et al., 2012). Elle peut également étre asso-
ciée a une leucocytose (augmentation du nombre de globules

blancs) et a une thrombocytose (augmentation du nombre de
plaquettes), ainsi qu’a une splénomégalie (hypertrophie de la
rate) (Arber et al., 2016; Finazzi et Barbui, 2007). La PV accroit
également le risque de thrombose. La médiane de survie des
personnes atteintes de PV est denviron 15 a 20 ans et varie
selon la présence de certains facteurs pronostiques augmentant
le risque de thrombose et de déces, cest-a-dire 'dge (plus de
60 ans) ainsi que les antécédents de thrombose veineuse et de
leucocytose (Tefferi et al., 2013). Environ 10 a 20 % des patients
ayant requ un diagnostic de PV souffriront éventuellement
de MF et, dans 2 2 7 % des cas, la maladie évoluera en leucé-
mie myéloide chronique (LMC) (Passamonti et al., 2011).

La MF est caractérisée par des symptomes débilitants, une
splénomégalie et une fibrose progressive de la moelle osseuse
par formation de tissu cicatriciel (Abdel-Wahab et Levine, 2009;
Tonkin et al., 2012). Cette fibrose entrave la production de glo-
bules rouges. La MF peut étre primaire (MFP) ou secondaire a
une TE (MF post-TE) ou encore a une PV (MF post-PV). Pour
les trois formes, les manifestations sont pratiquement iden-
tiques et le traitement est généralement le méme. La MF évolue
fréquemment vers la LMC et, en général, les patients atteints
de MF tendent a avoir une espérance de vie plus courte que
les patients souffrant de PV ou de TE (Geyer et Mesa, 2014).
Toutefois, le pronostic varie selon le niveau de risque du patient
(faible, modéré-1, modéré-2 et élevé) pour différents facteurs
(voir le tableau 2). Au moment du diagnostic, le score pronos-
tique international (International Prognostic Scoring System —
IPSS) peut étre utilisé pour estimer le pronostic des patients
atteints de MF. Une fois le diagnostic posé et pour toute la durée
de la maladie, I’évaluation du pronostic peut se faire a l'aide
de I'échelle IPSS dynamique (DIPSS) (Cervantes et al., 2009;
Passamonti et al., 2010). Les systemes IPSS et DIPSS établissent

Tableau 1: Caractéristiques, signes cliniques et déterminants moléculaires

TE

PV MF

Caractéristiques |« Hyperplasie mégacaryocytaire sans fibrose de la
moelle osseuse

+ Thrombocytose persistante

+ Augmentation de la masse de
globules rouges
« Aggravation de

Ihyperviscosité du sang

+ Myéloprolifération chronique
+ Hyperplasie mégacaryocytaire

atypique

« Fibrose de la moelle osseuse

« Mutation JAK2 : ~50 3 60 %
« Mutations MPL:~335%
« Mutation CALR (exon 9): 25 %

Anomalies/
mutations
moléculaires

« Mutation JAK2 : > 95 %
« Mutations exon 12 aussi
observées

« Mutation JAK2 : ~50 %
« Mutations MPL : ~11%

Résultats
cliniques et de

+ Généralement asymptomatique

« Prédisposition pour les événements occlusifs

laboratoire
maladie vasculaire périphérique, etc.)

« Hémorragie

+ Possibilité d’'une splénomégalie discréte

+ Symptdmes courants : faiblesse, céphalée,
paresthésie des extrémités (neuropathie
périphérique), goutte

vasculaires (p. ex. thrombose veineuse profonde,

- Souvent asymptomatique

+ Augmentation des
taux d’hémoglobine et
d’hématocrite

« Thrombose

+ Symptdmes courants au stade
avanceé : prurit, perte de poids,
faiblesse, sueurs nocturnes,
ostéalgie, splenomégalie

+ Anémie trés fréquente

+ Splénomégalie

+ Leucoérythroblastose

+ Leucocytose ou leucopénie

+ Thrombocytose ou
thrombocytopénie

+ Symptomes courants : fatigue,
prurit, perte de poids, faiblesse,
sueurs nocturnes, ostéalgie,
splénomégalie

(leucémie myeéloproliférative); CALR : calréticuline

TE : thrombocytémie essentielle; PV : polycythémie vraie; MF : myélofibrose; JAK2 : Janus kinase 2; MPL : myoloproliferative leukemia
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leur score a l'aide des mémes facteurs de risque, mais different
légerement quant au poids qu'ils accordent a ces facteurs. Une
mise a jour récente de l'algorithme (DIPSS-PLUS) permet d'in-
corporer dautres facteurs de risque indépendants (Gangat
et al., 2011) (voir le tableau 2). Son utilisation n'est toutefois pas
encore aussi répandue que celle du score DIPSS. Bien que le
taux de survie général des patients atteints de MF a faible risque
(0 point) et a risque modéré 1 (1 ou 2 points) soit prometteur,
il diminue beaucoup chez les patients a risque modéré 2 et a
risque élevé (voir le tableau 3).

DIAGNOSTIC DES NMP

Etablir le diagnostic des NMP est souvent difficile. En effet,
la pathogeneése et les symptémes de la MF, de la PV et de
la TE se ressemblent. Le diagnostic est généralement posé par
un hématologue qui, habituellement, prescrira des analyses
sanguines et moléculaires, ainsi qu'une biopsie de la moelle
osseuse.

Le diagnostic différentiel des NMP est important, car
il oriente la prise en charge des patients. L'Organisation

Tableau 2 : Systémes de score pronostique pour la MF dans la
pratique clinique actuelle (Cervantes et al., 2009; Passamonti

et al., 2010; Gangat et al., 2011)

mondiale de la Santé (OMS) a défini des criteres diagnostiques
pour faciliter la différenciation des NMP classiques dans la
pratique clinique (Arber et al., 2016). Le tableau 4 présente un
schéma simplifié des critéres diagnostiques de 'OMS publiés
en 2016. La mutation du géne Janus kinase 2 (JAK2), qui pro-
duit la tyrosine kinase et participe a la formation des cellules
sanguines a partir des cellules souches hématopoiétiques de la
moelle osseuse, sert de marqueur moléculaire des NMP. Plus
de 95 % des patients souffrant de PV et environ 50 a 60 % des
patients atteints de TE et de MF présentent une mutation JAK2
(Nangalia et Green, 2014). Par conséquent, le génotypage du
gene JAK2 intervient souvent dans le processus diagnostique
des NMP classiques.

TRAITEMENT DES NMP ET OBJECTIFS
THERAPEUTIQUES

Le traitement des NMP vise globalement a prévenir les
complications thrombotiques et hémorragiques, a contrdler au
mieux les symptomes, A bonifier la qualité de vie des patients
et A prolonger leur vie. A 'heure actuelle, I'unique approche
curative de la MF est la greffe de cellules souches hématopoié-
tiques. Toutefois, comme la procédure pose un risque consi-
dérable de mortalité et de morbidité, elle est généralement
réservée aux jeunes patients qui présentent peu de comorbidi-

hémoglobine; GR : globules rouges.

Variable IPSS DIPSS DIPSS-Plus tés et dont la maladie est avancée.
N Selon le type de NMP, le traitement intégre parfois des
Age:>65ans v v v interventions pharmacologiques comme l'acide acétylsalicy-
Symptdmes v v v lique (ASA), I'hydroxyurée, I'interféron alpha, I'anagrélide, le
constitutionnels busulfan et le ruxolitinib, ou alors des procédures chirurgi-
cales comme la phlébotomie et la splénectomie (tableau 5). La
Hb: <100 g/L phlébotomie est pratiquée pour contréler I'érythrocytose (aug-
Leucocytémie : mentation de la masse de globules rouges) tout en maintenant
525 x 109/L le niveau d’hématocrite inférieur 2 45 %. Les effets secondaires
de la phlébotomie sont habituellement minimes, mais certains
Blastes dansle sang:21% |V 4 patients souffrent parfois d'ecchymoses au site de I'interven-
Numération plaquettaire : tion et ressentent de la fatigue ou une faiblesse (Tonkin et al.,
<100 x 109/L 2012). La splénectomie est l'ablation chirurgicale de la rate.
Elle est recommandée uniquement chez les patients souffrant
Transfusion de GR v de splénomégalie. Les modalités de traitement non pharmaco-
Carvot A bie* v logiques des NMP n'ont pas fait 'objet de moult publications,
aryotype non ravorable a l'exception de la splénectomie et la phlébotomie. La présente
Score Tpoint |1 point par |1pt pour section traitera donc principalement des interventions phar-
par élément, | DIPSS mod-1 macologiques. Tous les traitements présentés ici sont admi-
élement | mais Hb=2 | 2 pts pour nistrés en clinique externe.
DIPSS mod-2
3 pts pour Tableau 3 : Survie en fonction de la classification DIPSS
DIPSS éleve (Passamonti et al., 2010)
1 point pour Points Médiane de survie
chacun des .
. . (en mois)
trois derniers
éléements Faible 0 Non encore atteinte
* Caryotype non favorable = 8,7/7q, i(17q), inv(3),5/5q, 12p, ou Modeére-1 1-2 170
réarrangements 11423 T
IPSS : International Prognostic Scoring System (score Modére-2 3-4 48
pronostique international); DIPSS : IPSS dynamique; Hb : Elevé 5-6 18
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Tableau 4 : Critéres diagnostiques simplifiés des NMP classiques établis par 'TOMS en 2016 (Arber et al., 2016)

TE PV

MF

Critéres majeurs : Critéres majeurs :
1. Numération plaquettaire élevée 1.
2. Prolifération de grands mégacaryocytes

matures

mutation BCR-ABL1, PV, MFP, SMD ou

autres néoplasies myéloides trois lignées

MPL exon 12 de JAK2

Heémoglobine ou hématocrite 1.
éleve ou diminution de la masse
de globules rouges™

3. Absence des critéres suivants : LCM avec | 2. Moelle osseuse hypercellulaire 2. Absence des critéres suivants : TE, PV, LCM avec
avec prolifération touchant les

4. Présence de mutation JAK2, CALR ou 3. Présence de mutation 617F ou 3. Présence de mutation JAK2, CALR ou MPL ou,

Critéres majeurs :

Prolifération de mégacaryocytes atypiques,
accompagnée soit d’'une fibrose réticulinique, soit
d’une fibrose collagénique

mutation BCR-ABL1, SMD ou autres néoplasies

myéloides

si ce n’est pas le cas, d’'un autre marqueur clonal
ou absence de MF réeactionnelle.

Critére mineur : Critére mineur :
+ Présence d’un marqueur clonal ou absence

de signe de thrombocytose réactionnelle normale

« Taux d’érythropoiétine sous la

Critére mineur :

Présence d’au moins un des éléments suivants :
- anémie

+ leucocytose

+ splénomeégalie palpable

« LDH élevée

+ leucoérythroblastose

Exigences pour le diagnostic :

+ le critére mineur

Exigences pour le diagnostic :
Les 4 criteres majeurs OU 3 critéres majeurs | Les 3 critéres majeurs OU 2 critéres
majeurs + le critére mineur

Exigences pour le diagnostic :
Les 3 criteres majeurs et au moins 1 critére mineur

*De nombreux centres canadiens n’analysent pas la masse de globules rouges; par conséquent, le diagnostic repose souvent sur les taux
d’hémoglobine, d’hématocrite ou d’érythropoiétine, ainsi que sur les analyses moléculaires.

TE : thrombocytémie essentielle; PV : polycythémie vraie; MFP : myélofibrose primaire; MF : myélofibrose; JAK2 : Janus kinase 2; CALR :
calréticuline; LMC : leucémie myéloide chronique; SMD : syndrome myélodysplasique; LDH : lacticodéshydrogénase

LASA est utilisé comme agent oral antiplaquettaire pour
réduire le risque de thrombose chez les patients atteints
de PV et de TE (Sirhan et al., 2015; Tefferi et Pardanani, 2015,
Tefferi et Barbui, 2017; Tonkin et al., 2012; Mesa et al., 2016).
Généralement prescrit a faible dosage, il n'est cependant pas
indiqué pour le traitement des jeunes patients avec TE a faible
risque thrombotique et dont la maladie ne présente pas de
mutation du géne JAK2. Les effets secondaires les plus cou-
rants de 'ASA sont les saignements, I'indigestion et le risque
accru d'ulcére gastroduodénal. Il ne convient pas aux patients
sujets aux saignements ou dont le taux de plaquettes est faible
ou élevé (Tonkin et al., 2012).

Lhydroxyurée (HU) est un agent oral qui diminue le
nombre de cellules sanguines produites par la moelle osseuse
en ralentissant la division cellulaire (Tonkin et al., 2012).
Généralement recommandé comme traitement cytoréduc-
teur de premiere ligne dans les cas de PV et de TE, on utilise
également ce médicament pour contrdler les symptéomes de la
splénomégalie et de la thrombocytose chez les patients atteints
de MF (Sirhan et al., 2015; Tefferi et Pardanani, 2015, Tefferi et
Barbui, 2017; Tonkin et al., 2012; Mesa et al., 2016). CHU est
souvent prescrite en combinaison avec ’ASA aux patients souf-
frant de TE. Dans les cas de PV, elle est combinée a 'ASA et a
la phlébotomie. Ses effets secondaires les plus courants sont,
notamment, la cytopénie, ainsi que les ulcéres de la jambe et
les aphtes buccaux.

272

Administré par voie sous-cutanée, I'interféron alpha sup-
prime la surproduction de cellules sanguines dans la moelle
osseuse. Il est souvent utilisé comme traitement de deuxieme
ou troisiéme intention de la TE ou de la PV (Sirhan et al., 2015;
Tefferi et Barbui, 2015). Contrairement a I'HU, il n'est pas
contre-indiqué pendant la grossesse. Il est donc généralement
privilégié pour traiter les jeunes femmes enceintes ou en ige
de procréer. Par contre, il provoque souvent d'importants effets
secondaires tels que myélosuppression, infection, symptomes
grippaux, dépression, diarrhée, vision trouble et asthénie.

Le busulfan est un agent alkylant qui interfére avec la pro-
duction de cellules sanguines. On utilise souvent le busul-
fan oral comme traitement de deuxiéme intention chez les
patients atteints d'une NMP sans mutation BCR-ABL1 qui sont
intolérants 3 'HU ou chez qui I'HU entraine des effets secon-
daires (Tefferi et Barbui, 2015). Il est possible que le busulfan
cause des nausées, ainsi qu'une cytopénie profonde et prolon-
gée, le plus souvent de nature thrombocytopénique (Begna
etal., 2016).

Au départ employé comme anticoagulant, lanagré-
lide (ANA) entraine une activité intense et spécifique de réduc-
tion des plaquettes, dont il diminue la production en inhibant
le développement des colonies de mégacaryocytes. C'est un
médicament oral utilisé principalement comme traitement
de deuxiéme intention dans les cas de TE pour prévenir la
thrombose et 'hémorragie (Birgegird, 2016). Il ne semble pas
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Tableau 5 : Traitements courants des NMP et stratégies infirmiéres de suivi et de traitement des effets secondaires associés

et jouent un role majeur dans le

mécanisme sous-jacent de la PV et

dela MF

« Traitement approuvé pour :

+ la PV lorsque le patient ne répond
pas bien a 'HU ou'y est intolérant

« traitement de la splénomégalie ou
de ses symptomes associés dans les

cas de MF

+ Spasmes musculaires
« Etourdissements

+ Dyspnée

Traitement | Type de NMP Indications du traitement Evénements Suivi/prise en charge des événements indésirables
indésirables et élements | associés au traitement
de shreté a prendre en
considération
ASA i faible |« TE et PV « Réduction de l'incidence de « Risque accru de + Renseignez les patients sur le risque de saignements
dose (81 mg/ thrombose, particulierement lorsque | saignements et d’ulcére gastroduodénal associé a ’ASA
jour) combine a ’lHU + Risque d’ulcere + Surveillez la numération plaquettaire pendant le
gastroduodénal traitement :
« Si<50 000/m’, envisager de cesser la prise JASA
Hydroxyurée | « TE, PV et « Réduction du nombre de cellules « Ulcéres de lajambe et | « Surveillez les signes d’ulcéres de la jambe ou
HV) MF (s'ily a sanguines produites par la moelle aphtes buccaux d’aphtes buccaux et, si vous en constatez la
splénomégalie et osseuse en ralentissant la division « Lésions cutanées présence, consultez le médecin pour savoir s'il
thrombocytose cellulaire « Anémie pourrait étre nécessaire de réduire la dose ou
symptomatiques) | « Efficace pour prévenir la thrombose |« Neutropénie d’interrompre le traitement
« Geneéralement utilisé comme . Fievre
traitement cytoréducteur de premiere
intention pour la PV etla TE
Interféron « TEet PV + Supprime la surproduction de cellules | Souvent importants et | « Dépistez la dépression et des troubles de santé
sanguines dans la moelle osseuse comprennent : mentale ou aiguillez le patient vers une évaluation
« Généralement réservé au traitement | « myélosuppression, psychiatrique avant de commencer le traitement.
de 2¢ et 3¢ ligne (a moins que la infection
patiente ne soit enceinte ou en age « dépression
de procréer — il peut alors étre utilisé | « symptomes
comme traitement de premiére pseudo-grippaux
ligne) « vision trouble
« asthénie
Anagrélide - TE « Activité puissante et spécifique de - Céphalée « Envisagez des examens cardiaques (fréquence
diminution des plaquettes + Tachycardie cardiaque, pouls, ECG) avant et pendant le
+ Réduction de la production « Augmentation possible |  traitement si le patient présente un risque élevé
de plaquettes en inhibant le du risque d’hémorragie |  d’événements cardiovasculaires
développement des colonies de lorsque combiné a
mégacaryocytes ’ASA
Busulfan « TE, PV et MF « Agent alkylant qui interfére avec la « Nausees/ « Envisagez la prise d’antiémétiques avant le
production de cellules sanguines vomissements traitement au busulfan
+ Peut étre approprié comme agent de | « Cytopénie profonde + Surveillez la numération plaquettaire
deuxiéme ligne et prolongée,
particulierement de
thrombocytopénie
Phlébotomie | « PV + Une saignée pratiquée pendant la Minimes, mais peuvent | « Assurez-vous que les patients nont pas jeliné
procédure constitue une méthode comprendre : avant la procédure
simple pour diminuer 'excés de GR | + ecchymoses au site de | « Assurez-vous que les patients demeurent bien
« Cause une carence en fer chez les I'intervention hydratés apres I'opération (il peut étre nécessaire
patients en limitant la production - fatigue d’administrer un soluté salé)
de GR . sentiment de faiblesse
Ruxolitinib « PVet MF « Interfére avec les voies des « Anémie + Pour les patients de plus de 60 ans, envisagez
protéines JAK et STAT qui réglent + Thrombocytopénie le recours au vaccin contre le zona avant le
la production de cellules sanguines « Diarrhée traitement

+ Sile patient présente un risque élevé
d’événements cardiovasculaires, envisagez des
examens cardiaques (fréquence cardiaque, pouls,
ECG) avant et pendant le traitement

« Envisagez un dépistage de la tuberculose avant le
traitement chez les patients a risque élevé

« Surveillez le taux de Hb et la numération
plaquettaire :

« Sila numération plaquettaire est <125 000/
mm?, mais >50 000/mm?’, il pourrait étre
nécessaire de reduire la dose.

« Sila numération plaquettaire est <50 000/mm’,
il est recommandé d’interrompre le traitement
Jjusqu’a ce qu’elle revienne a la normale.

TE : thrombocytémie essentielle; PV : polycythémie vraie; MF : myélofibrose; CV : cardiovasculaire; HU : hydroxyurée; Hb : hémoglobine; ECG :
électrocardiogramme; GR : globules rouges; ASA : acide acétylsalycylique; TB : tuberculose.
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empécher la fibrose et, vu ses propriétés anticoagulantes, il
peut augmenter le risque d’hémorragie lorsqu’il est combiné a
I'ASA. Ses effets secondaires les plus courants sont les cépha-
lées et la tachycardie, mais ces effets se résorbent souvent
apres les premiéres semaines de traitement.

Administré par voie orale, le ruxolitinib est un inhibi-
teur des protéines Janus kinase 1 et 2 (JAK1 et JAK2). Il s’agit
d’un traitement ciblé qui interfére avec les protéines JAK et le
signal transducteur et activateur de la transcription (protéines
STAT) qui regle la production de cellules sanguines et dont on
connait le réle fondamental dans les mécanismes sous-jacents
de la PV et de la MF. Le ruxolitinib s'est révélé efficace pour
réduire le volume de la rate, soulager les symptémes consti-
tutionnels, améliorer la qualité de vie et stabiliser la fibrose. Il
peut également améliorer la longévité (Verstovsek et al., 2012,
2016; Harrison et al., 2012; Harrison et al., 2016; Vannucchi
et al., 2015; Passamonti et al., 2015). Au Canada, le ruxolitinib
est approuvé pour le traitement des patients souffrant de PV
qui réagissent mal a ’'HU ou qui y sont intolérants, de méme
que pour le traitement de la splénomégalie et des symptomes
associés chez les adultes atteints de MF primaire, de MF
post-PV ou de MF post-TE (monographie du ruxolitinib, 2017).
Parmi les effets secondaires les plus courants du traitement
au ruxolitinib, on retrouve l'anémie dose-dépendante et la
thrombocytopénie.

Bien qu'ils ne figurent pas en détail dans le présent arti-
cle, d’autres traitements pharmacologiques sont utilisés pour
traiter la MF, par exemple I'érythropoiétine, les corticostéroides
et les immunomodulateurs pour le traitement de 'anémie.

ROLE DE LINFIRMIERE DANS LE
TRAITEMENT DES NMP

Pour assurer la conformité au traitement et en optimi-
ser les résultats, les infirmiéres jouent un réle important :
elles établissent les objectifs thérapeutiques, enseignent
aux patients comment s’administrer leur traitement et leur
expliquent les effets secondaires possibles, en plus de surveil-
ler et de gérer les événements indésirables associés aux traite-
ments des NMP.

Pour les patients sous HU, les infirmiéres doivent
surveiller les signes d’ulcéres de la jambe ou d’aphtes buccaux
et consulter le médecin pour réduire la dose ou interrompre
le traitement si elles en constatent 'apparition. Aux patients
sous interféron, elles doivent enseigner la bonne technique

274

d’injection sous-cutanée, de méme que des stratégies pour
réduire les symptémes grippaux, notamment en buvant davan-
tage, en prenant des analgésiques et des antipyrétiques et en
gardant le lit jusqu'a ce que les symptémes se résorbent. Dans
les cas de phlébotomie, elles doivent s’assurer que le patient
n'a pas jeiné avant la procédure et qu’il reste bien hydraté
apres l'opération.

Il est également important pour les infirmieéres de surveil-
ler le taux de plaquettes des patients qui prennent de I'ASA,
du busulfan ou du ruxolitinib pour déterminer s’il convient
de réduire la dose ou d’interrompre le traitement. Les effets
hématologiques du ruxolitinib peuvent généralement étre trai-
tés par la modification de la dose et I'interruption temporaire
du traitement, ainsi que par transfusions de globules rouges
en cas d'anémie (Mesa et Cortes, 2013).

Le tableau 5 présente un résumé des traitements couram-
ment utilisés pour traiter les NMP, de méme que les effets
secondaires associés et les stratégies infirmiéres de suivi et de
traitement de ces événements indésirables.

CONCLUSION

De nos jours, les patients atteints de NMP sont bien
informés grice aux nombreuses ressources disponibles en
ligne. Les infirmiéres doivent donc bien comprendre les car-
actéristiques, le diagnostic et le traitement de ces maladies.
A titre de personne-ressource principale, 'infirmiére joue un
role essentiel pour communiquer avec les patients souffrant
de NMP, pour les renseigner sur les possibilités de traite-
ment, et pour surveiller et gérer les événements indésirables
des traitements afin d'en maximiser l'observance et les résul-
tats. Idéalement, tous les patients atteints de NMP devraient
étre pris en charge selon un modeéle de soins partagés, avec
une étroite collaboration entre les infirmiéres, un hémato-on-
cologue en milieu communautaire et un centre de soins terti-
aires possédant une expertise dans le domaine des NMP.

CONFLIT D’INTERETS

Novartis a versé des honoraires a : Sabrina Fowlkes, pour des
conférences, I'élaboration d’un programme éducatif et son role
d'infirmiére-consultante; & Cindy Murray, pour des activités
éducatives; Adrienne Fulford, pour une conférence et une rencontre
de consultation; Tammy De Gelder, pour des conférences, des
activités éducatives et de la consultation; Nancy Siddiq, pour des
activités éducatives. Les auteures nont pas €€ rémunérées pour la
rédaction du présent article.

VOLUME 28, ISSUE 4, FALL 2018 - CANADIAN ONCOLOGY NURSING JOURNAL

REVUE CANADIENNE DE SOINS INFIRMIERS EN ONCOLOGIE



REFERENCES

Abdel-Wahab, O.I., & Levine, R.L. (2009). Primary myelofibrosis:
Update on definition, pathogenesis, and treatment. Annual Review
of Medicine, 60, 233-45.

Arber, D.A., Orazi, A., Hasserjian, R., Thiele, J., Borowitz, M.].,
Le Beau, M.M., Bloomfield, ... Vardiman, J.W. (2016). The 2016
revision to the World Health Organization classification of myeloid
neoplasms and acute leukemia. Blood, 127(20), 2391-2405.

Begna, K., Abdelatif, A., Schwager, S., Hanson, C., Pardanani, A., &
Tefferi A. (2016). Busulfan for the treatment of myeloproliferative
neoplasms: The Mayo Clinic experience. Blood Cancer Journal, 6,
e427.

Birgegard, G. (2016). The use of anagrelide in myeloproliferative
neoplasms, with focus on essential thrombocythemia.
Current Hematologic Malignancy Reports, 11(5), 348-355.

Cervantes, F., Dupriez, B., Pereira, A., Passamonti, F., Reilly,
J.T., Morra, E., Vannucchi, A.M., ... Tefferi, A. (2009). New
prognostic scoring system for primary myelofibrosis based on
a study of the International Working Group for Myelofibrosis
Research and Treatment. Blood, 113(13), 2895-2901.

Finazzi, G., & Barbui, T. (2007). How I treat patients with polycythemia
vera. Blood, 109(12), 5104-11.

Gangat, N., Caramazza, D., Vaidya, R., George, G., Begna,
K., Schwager, S., Van Dyke, D., ... Tefferi, A. (2011). DIPSS plus:
A refined Dynamic International Prognostic Scoring System for
primary myelofibrosis that incorporates prognostic information
from karyotype, platelet count, and transfusion status. Journal of
Clinical Oncology, 29(4), 392-397.

Geyer, H.L., & Mesa, R.A. (2014). Therapy for myeloproliferative
neoplasms: When, which agent, and how? Blood, 124(24), 3529-37.

Harrison, C., Kiladjian, J.J., Al-Ali, H.K,, Gisslinger, H., Waltzman, R.,
Stalbovskaya, V., McQuitty, M., ... Barosi, G. (2012). JAK inhibition
with ruxolitinib versus best available therapy for myelofibrosis.
New England Journal of Medicine, 366(9), 787-98.

Harrison, C.N., Vannucchi, AM., Kiladjian, J.J., Al-Ali, H.K,
Gisslinger, H., Knoops, L., Cervantes, F., ... Barbui, T. (2016). Long-
term findings from COMFORT-II, a phase 3 study of ruxolitinib
versus best available therapy for myelofibrosis. Leukemia, 30,
1701-1707.

Mesa, R.A., & Cortes, J. (2013). Optimizing the management
of ruxolitinib in patients with myelofibrosis: the need for
individualized dosing. Journal of Hematology & Oncology, 6, 79.

Mesa, R., Jamieson, C., Bhatia, R., Deininger, M.W., Gerds, A.T., Gojo,
I., Gotlib, J., ... Sundar, H. (2016). Myeloproliferative Neoplasms,
Version 2.2017, NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology.
Journal of the National Comprehensive Cancer Network, 14(12),
1572-1611.

Nangalia, J., & Green, T.R. (2014) The evolving genomic landscape
of myeloproliferative neoplasms. Hematology. American Society
of Hematology. Education Program, 2014, 287-296.

Passamonti, F., Cervantes, F, Vannucchi, A.M., Morra, E., Rumi,
E., Pereira, A., Guglielmelli, P., ... Tefferi, A. (2010). A dynamic
prognostic model to predict survival in primary myelofibrosis:
a study by the IWG-MRT (International Working Group for
Myeloproliferative Neoplasms Research and Treatment). Blood,
115(9), 1703-1708.

CANADIAN ONCOLOGY NURSING JOURNAL « VOLUME 28, ISSUE 4, FALL 2018

REVUE CANADIENNE DE SOINS INFIRMIERS EN ONCOLOGIE

Passamonti, F., Maffioli, M., Caramazza, D., & Cazzola M. (2011).
Myeloproliferative neoplasms: from JAK2 mutations discovery to
JAK2 inhibitor therapies. Oncotarget, 2(6), 485-490.

Passamonti, F., Vannucchi, A.M., Cervantes, F., Harrison, C., Morra,
E., Kantarjian, H., & Verstovsek, S. (2015). Ruxolitinib and survival
improvement in patients with myelofibrosis. Leukemia, 29(3),
739-40.

Radaelli, F., Onida, F., Rossi, E.G., Zilioli, V.R., Colombi, M., Usardi,
P., Calori, R., & Zanella, A. (2008). Second malignancies in
essential thrombocythemia (ET): A retrospective analysis of
331 patients with long-term follow-up from a single institution.
Hematology, 13(4), 195-202.

Rollison, D.E., Howlader, N., Smith, M.T., Strom, S.S., Merritt,
W.D., Ries, L.A., Edwards, B.K., & List, A.F. (2008). Epidemiology
of myelodysplastic syndromes and chronic myeloproliferative
disorders in the United States, 2001-2004, using data from the
NAACCR and SEER programs. Blood, 112(1), 45-52.

Ruxolitinib (Jakavi) Product Monograph. Novartis Pharmaceuticals
Canada, Inc. March 2, 2017.

Sirhan, S., Busque, L., Foltz, L., Grewal, K., Hamm, C., Laferriere,
N., Laneuville, P., .. Gupta, V. (2015). Evolving therapeutic
options for  polycythemia Perspectives  of  the
Canadian ~ Myeloproliferative ~ Neoplasms  Group.  Clinical
Lymphoma, Myeloma & Leukemia, 15, 715-27.

Tefferi, A., & Barbui, T. (2015). Polycythemia vera and essential
thrombocythemia: 2015 update on diagnosis, risk-stratification
and management. American Journal of Hematology, 90(2), 162-73.

Tefferi, A., & Barbui, T. (2017). Polycythemia vera and essential
thrombocythemia: 2017 update on diagnosis, risk-stratification,
and management. American Journal of Hematology, 92(1), 94-108.

Tefferi, A., & Pardanani, A. (2015). Myeloproliferative neoplasms: a
contemporary review. JAMA Oncology, 1(1), 97-105.

Tefferi, A., Rumi, E., Finazzi, G., Gisslinger, H., Vannucchi, AM.,
Rodeghiero, F., Randi, M.L., ... Barbui, T. (2013). Survival and
prognosis among 1545 patients with contemporary polycythemia
vera: an international study. Leukemia, 27(9), 1874-1881.

Tonkin, J., Francis, Y., Pattinson, A., Peters, T., Taylor, M., Thompson,
R., & Wallis, L. (2012). Myeloproliferative neoplasms: Diagnosis,
management and treatment. Nursing Standard, 26(51), 44-51.

Vannucchi, A.M., Kiladjian, 7J],J., Griesshammer, M.,
Masszi, T., Durrant, S., Passamonti, F., Harrison, C.N., ...
Verstovsek, S. (2015). Ruxolitinib versus standard therapy for
the treatment of polycythemia vera. New England Journal of
Medicine, 372(5), 426-435.

Verstovsek, S., Mesa, R.A., Gotlib, J., Levy, R.S., Gupta, V., DiPersio,
J.E., Catalano, J.V., ... Kantarjian, H.M. (2012). A double-blind,
placebo-controlled trial of ruxolitinib for myelofibrosis. New
England Journal of Medicine, 366(9), 799-807.

Verstovsek, S., Vannucchi, A.M., Griesshammer, M., Masszi, T.,
Durrant, S., Passamonti, F., Harrison, C.N., ... Kiladjian, J.J.
(2016). Ruxolitinib versus best available therapy in patients with
polycythemia vera: 80-week follow-up from the RESPONSE trial.
Haematologica, 101(7), 821-9.

Wolanskyj, A.P., Schwager, S.M., McClure, R.F., Larson, D.R, &
Tefferi, A. (2006). Essential thrombocythemia beyond the first
decade: life expectancy, long-term complication rates, and
prognostic factors. Mayo Clinic Proceedings, 81(2), 159—66.

vera:

275


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Calori%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18796244

	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	_gjdgxs
	_1fob9te
	_3znysh7
	_tyjcwt
	_3dy6vkm
	_4d34og8
	_2s8eyo1
	_17dp8vu
	_3rdcrjn
	_26in1rg
	_lnxbz9
	_35nkun2
	_1ksv4uv
	_52pwhkd88nl9
	_2jxsxqh
	_1ci93xb
	_3whwml4
	_2bn6wsx
	_qsh70q
	_3as4poj
	_1pxezwc
	_49x2ik5
	_2p2csry
	_147n2zr
	_3o7alnk
	_19c6y18
	_GoBack
	_gjdgxs
	_1fob9te
	_3znysh7
	_2et92p0
	_tyjcwt
	_3dy6vkm
	_1t3h5sf
	_4d34og8
	_2s8eyo1
	_17dp8vu
	_3rdcrjn
	_26in1rg
	_lnxbz9
	_35nkun2
	_1ksv4uv
	_2jxsxqh
	_3j2qqm3
	_1y810tw
	_4i7ojhp
	_2xcytpi
	_1ci93xb
	_3whwml4
	_2bn6wsx
	_qsh70q
	_3as4poj
	_1pxezwc
	_49x2ik5
	_2p2csry
	_147n2zr
	_3o7alnk
	_23ckvvd
	_ihv636
	_32hioqz
	_1hmsyys
	_41mghml
	_2grqrue
	_vx1227
	_3fwokq0
	_1v1yuxt
	_4f1mdlm
	_2u6wntf
	_19c6y18
	TOC4724
	TOC8206
	TOC8750
	TOC9439
	TOC12810
	TOC13764
	TOC14089
	TOC14295
	TOC16312
	ENREF_10
	ENREF_16
	TOC8206
	TOC8750
	TOC9439
	TOC10049
	TOC11287
	TOC12810
	TOC13764
	TOC14089
	TOC14295
	TOC16099
	TOC16312
	Impact of a breast cancer care RN-coordinator program on patients’ distress level
	by Savitri Singh-Carlson, Frances Wong, Kris Trevillion, and Grace Reynolds 

	Programme d’infirmière-coordonnatrice des soins du cancer du sein : Effet sur le niveau de détresse des patientes
	par Savitri Singh-Carlson, Frances Wong, Kris Trevillion et Grace Reynolds 

	Myeloproliferative neoplasms (MPNs)—Part 1: An overview of the diagnosis and treatment of the “classical” MPNs
	by Sabrina Fowlkes, Cindy Murray, Adrienne Fulford, Tammy De Gelder, and Nancy Siddiq

	Néoplasies myéloprolifératives—Partie 1 : Survol du diagnostic et du traitement des NMP « classiques »
	Myeloproliferative neoplasms (MPNs) – Part 2: 
A nursing guide to managing the symptom burden of MPNs 
	by Sabrina Fowlkes, Cindy Murray, Adrienne Fulford, Tammy De Gelder, and Nancy Siddiq

	Néoplasies myéloprolifératives (NMP) – Partie 2 : Guide infirmier sur la conduite à tenir devant les symptômes de NMP
	par Sabrina Fowlkes, Cindy Murray, Adrienne Fulford, Tammy De Gelder et Nancy Siddiq

	Building and sustaining a postgraduate student network: The experience of oncology nurses in Canada
	by Jacqueline Galica, Karine Bilodeau, Fay Strohschein, Tracy L. Powell, Leah K. Lambert, and Tracy L.O. Truant

	Bâtir et entretenir un réseau d’étudiants de cycle supérieur : l’expérience d’infirmières en oncologie au Canada
	par Jacqueline Galica, Karine Bilodeau, Fay Strohschein, Tracy L. Powell, Leah K. Lambert et Tracy L.O. Truant

	Développement d’un consensus professionnel face aux interventions de l’infirmière pivot en oncologie en vue de soutenir la planification des effectifs au Québec
	par Andréanne Saucier et Alain Biron

	Reaching professional consensus on oncology nurse navigator interventions in the goal of staff planning in Quebec
	by Andréanne Saucier and Alain Biron

	PLENARY PRESENTATION
	The evolution of oncology nursing: 
Leading the path to change
	by Greta G. Cummings, Sarah D. Lee, and Kaitlyn C. Tate
	PRÉSENTATION PLÉNIÈRE
	Évolution des soins infirmiers en oncologie : Tracer la voie du changement
	par Greta G. Cummings, Sarah D. Lee et Kaitlyn C. Tate
	SURGICAL NAVIGATOR
	The role of the surgical nurse navigator: 
A case scenario
	by Lorraine DeGrace
	Le rôle de l’infirmière pivot en chirurgie : présentation de cas
	par Lorraine DeGrace, inf. aut., B.Sc.inf.
	PERSONAL REFLECTION
	How being a tea-cart volunteer changed the way I see cancer patients and influenced my nursing practice 
	by Sarah Jane Quinn
	RÉFLEXION PERSONNELLE
	Comment mon bénévolat auprès des patients atteints de cancer a changé ma vision et influencé ma pratique
	par Sarah Jane Quinn 
	Three emerging foci heralding change for oncology nursing practice
	Trois tendances annonciatrices de changements pour la pratique infirmière en oncologie

