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Référentiel  2016 pour la prise en charge en Tunisie du myélome 
multiple du sujet jeune éligible à une intensification 

 (Leucémie à plasmocyte exclue) 
 

 
-Critères d’éligibilité  : 

• Diagnostique (annexe1) 
• Intensification thérapeutique (annexe2 et 3) 

 
I- Bilan au Diagnostic : 
 
1- Bilan biologique standard : 
�NFS- plaquettes  
�GS + Phénotype érythrocytaire 
�Bilan d’hémostase (TP,TCA,Fibrinogène) 
�Bilan rénal (créatinémie et clairance MDRD : annexe 4), ionogramme, glycémie à jeun, 
calcémie, calcémie corrigée[annexe 5] , uricémie et bilan hépatique. 
�LDH et CRP 
�β2microglobuline, albuminémie 
�Sérologies Hépatites B, C et HIV 
�βHCG pour les femmes en âge de procréation 
 
2- Bilan immunoprotéique : 
�Electrophorèse des protéines sériques avec cadrage et immunofixation 
�Electrophorèse des protéines urinaire et immunoélectrophorèse ou immunofixation. 
�Protéinurie de 24 heures. 
�Dosage des chaînes légères libres sériques (Seulement cas particuliers): MM à chaînes 
légères,  myélome non excrétant ou en cas de MM non évaluable (annexe 6). 
 
3- Bilan médullaire : 
�Myélogramme 
�BOM si myélogramme non concluant 
�Caryotype : FISH si âge < 65 ans (patients éligibles pour une intensification). 
�FISH : Anomalies à rechercher : del 17p ; t (4 ; 14) 
 
4- Bilan radiologique : 
�Bilan radiologique standard : Crâne (F+P), rachis complet (F+P), Bassin, Grill costal, Rx 
thorax face, 2 Humérus et 2 fémurs (F+P). 
�IRM du rachis : Si suspicion de compression médullaire ou MM stade I. 
�Echographie cardiaque (avec mesure de la fraction d’éjection) 
NB : Pour le moment, il n’y a pas de possibilité pour faire un scanner corps entier faible dose 
ni une IRM corps entier 
 
 



 
II- Critères diagnostiques : 
Critères de l’IMWG (2014) (annexe 1) 
 
III- Critères pronostiques: 
�Classification de Durie et Salmon 
�Calcul de l’ISS en fonction des taux de l’albumine et de la β2 microglobuline (annexe 7) 
�Calcul du RISS en fonction de l’ISS, du taux des LDH et du résultat du FISH (annexe 8) 
� MM avec localisation extramédullaire 
�Identification d’un groupe « Haut risque » pour les patients < 65 ans éligibles pour une 
intensification et ASCT, défini par l’un des critères suivants : 

• La présence  d’anomalies cytogénétiques en FISH [del 17p – t(4 ; 14) 
• et/ou un score ISS à 3  

• et/ou présence d’une insuffisance rénale (créatinémie >173 µmoL/L ou clairance 
MDRD <40 ml/mn) 

• et/ou MM avec localisation extramédullaire  

 
IV- Traitement d’induction : 
 Quelque soit le groupe, les patients recevront, selon le risque vasculaire,  
une prophylaxie des accidents thromboemboliques par Aspegic ou AVK ou 
HBPM. 
1- Patients à haut risque (Voir définition dans les critères pronostiques) : 
Induction triple selon le protocole VTD : Bortezomib-Thalidomide- Dexaméthasone  
(1 cycle tous les 21 jours: total de 4 cycles ): 
• Bortezomib (Velcade®) : 1,3mg/m² à J1, J4, J8 et J11 en IV ou S/C 
• Thalidomide (Myrin®) : 100mg/jour le soir de J1 à J21 
• Dexaméthasone : (Dexasone®) : 
-40 mg/jour de J1 à J4 et de J8 à J11: 1er

 et 2éme
 cycle 

-40 mg/jour de J1 à J4: 3èmeet 4èmecycle 
• Prophylaxie anti-virale par Aciclovir (2cpx2/j) ou Valaciclovir (1cpx2/j) 
 
2- Patients à risque standard : 
-Ce groupe est défini par l’absence des critères du haut risque. 
-Induction triple selon le protocole CTD :Cyclophosphamide-Thalidomide-
Dexaméthasone (1 Cycle tous les 28 jours: total de 4 cycles) : 
• Cyclophosphamide (Endoxan ® comprimé à 50mg) : 500 mg/J soit  

10 comprimés/J (J1, J8, J15) 
• Thalidomide : 100 mg/jour pendant 4 mois en continu, prise unique le soir.  
(Après 2 à 4 semaines de traitement, la dose peut être augmentée en fonction de la tolérance 
jusqu’à 200 mg/J au maximum. 
• Dexaméthasone : (Dexasone® Voie orale cp à 4mg) : 20 mg/j (J1, J8, J15, J22)  
 
3- Evaluation de la réponse (≈ à J100, après 3 cycles VTD ou CTD): 
Evaluation selon les  critères de l’IMWG (2014). 
(RCs- RC-VGPR-RP-RM-SD-PD) (Annexe 9) 



 

 
 
 
V- Mobilisation des CSP : 
La mobilisation sera faite après le 3ème cycle de la phase d’induction en fonction de 
l’habitude de chaque équipe par soit : 
- Protocole Cyclophosphamide (2 à 4g/m2 : J1) +G-CSF à la dose de 5γ/kg/jour 
- Protocole Etoposide (375mg/ m2 : J1-J2) +G-CSF à la dose de10γ/kg/jour 
 
Un minimum de 8x106 CD34/kg/poids du receveur est recommandé (greffon optimal pour 
une éventuelle double autogreffe). 
 
-En cas d’échec (annexe 10) après 1ère tentative par EDX+GSF5, réaliser une 2ème tentative 
par Etoposide+GSF 10γ/kg/jour  voire une 3ème tentative par Plerixafor (Mozobil®) 
-En cas d’échec après 1ère tentative par Etoposide+GSF10, réaliser une  2ème tentative par  
Plerixafor (Mozobil®) 
 

VI- Traitement de rattrapage en cas d’échec de l’induction : 
 
VI-1/ Patients en échec après CTD (réponse < à 50% à J100): rattrapage par 2 cycles VTD 
puis autogreffe quelque soit la réponse. 
 
VI-2/ Patients en échec après VTD (réponse < à 50% à J100) : Ces patients seront classés 
dans le groupe très haut risque. Ils n’auront pas de traitement de rattrapage mais auront une 
greffe en tandem (Double autogreffe ou Auto/Allogreffe). 

 
VII- Autogreffe des CSP : 
-Elle sera réalisée chez tous les patients de moins de 65 ans éligible à la greffe et ce quelque 
soit la nature de la réponse au traitement d’induction et celle du rattrapage. 
-Le conditionnement standard est : MELPHALAN HD : 200mg/m². Le GCSF à 
la dose de 5γ/kg/jour est débuté à J+5. 

 
VIII- Traitement post intensification (Après la 1ère autogreffe) : 
VIII-1/  2ème Autogreffe : 
 
-Une deuxième autogreffe entre le 3ème et le 6ème mois de la 1ère autogreffe sera proposée pour 
les patients qui n’ont pas atteint une très bonne réponse partielle (VGPR) après la1èreASCT 
et les patients en échec d’induction après VTD. 
-En cas d’impossibilité de réalisation de la 2ème autogreffe, les patients recevront une 
consolidation par 2 cycles VTD. 
 
 
 



 
VIII- 2/  Allogreffe des CSH : 
Elle sera réservée aux patients ≤ 50 ans ayant un donneur géno-identique et éligible à une 
allogreffe. Elle est indiquée pour : 
- MM à haut risque n’ayant pas obtenu de réponse optimale après autogreffe (< VGPR après 
une ASCT). 
-MM en échec d’induction après VTD 
 
VIII- 3/  Consolidation par VTD: 
 
-Indication  : -Patients en VGPR après la 1ère autogreffe  

 -Patients en RP après la 1ère autogreffe mais ne pouvant recevoir une 2ème 
autogreffe (greffon insuffisant, contre-indication à la greffe, problème logistique) 

 
-Type : 2 cycles VTD (protocole GIMEMA), séparés de 35 jours : Velcade en S/C (1,3 
mg/m2 à J1, J8, J15 et J22), Dexa (40 mg à J1-2, J8-9, J15-16 et J22-23), Thalidomide 
 (100 mg/j continu). 
 
VIII- 4/  Entretien par Thalidomide : 
-Indication  : - Patients en VGPR après 1ère Auto 

- Patients en RP après 1ère Auto et ayant reçu une 2ème Auto ou 1 consolidation 
par 2 VTD. 

-Dose : 100 mg/j 
-Durée : 12 mois 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Schéma général du traitement du MM du sujet jeune éligible à la greffe de CSH 
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IX- Traitement du MM  du sujet jeune en rechute après 1
autogreffe : 
Propositions : 
► Si rechute < 12 mois de la 1
traitement d'induction. Une polychimiothérapie pourrait être discutée au cas par cas.
 
► Si rechute ≥ 12 mois de la 1
tenant compte du traitement initial, de la réponse à ce traitement et de sa toxicité.
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X- Traitement du MM  du sujet jeune en progression après 1
autogreffe : 
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Annexe 1 : Critères diagnostiques du Myélome multiple (IMWG 2014) 
 

 
 
Annexe 2 : Critères d’éligibilité à l’autogreffe 

• Age <70ans 
• Performance status<3 
• Fonction cardiaque conservée  (FEVG>50%)  
• Fonction respiratoire conservée (Capacité vitale ou diffusion du CO> 50%) New York 

Heart Association functionalstatus< III  
• Absence d’atteinte hépatique tel que définie par: Bilirubine directe 

< 35mmole/litre ou transaminases<4N 
• Clairance de la Créatininémie>30 ml/mn 

 
 
 
 
Annexe 3 : Estimation du score de comorbidité prégreffe (HCT-CI)  
(Sorror et al, Blood 2005) 
 

 
 
 
 
 
 



 
Annexe 4 : Clairance de la créatinémie : Débit de filtration glomérulaire MDRD: 
 186.3 × (créatininémie en µmol/L / 88.4)-1.154 × âge-0.203 (x 0,742 si sexe féminin, x 1,21 si 
peau noire) 
 
Annexe 5 : Calcémie corrigée : 
Cac = Ca mesurée/ (0,55 + Protidémie / 160) : Ca mesurée en mmol/L et P en g/L.  
Cac = Ca mesurée - 0,025 (Albuminémie - 40) :Ca mesurée en mmol/L et A en g/L.  
 
Annexe 6 : Critères du Myélome évaluable (Durie et al, Leukemia 2006) 
 
L’ensemble des critères de réponse à l’exception de la réponse complète stricte (RCs), est 
uniquement applicable chez les patients dont la maladie est « mesurable », c’est-à-dire 
remplissant au moins l’un des 3 critères suivants : 

• Taux sérique de protéine monoclonale ≥10g/l 
• Taux urinaire de protéine monoclonale ≥200 mg/24h 
• Dosage sérique des chaines  légères libres : Chaines légères libres ≥100mg/l à 

condition que le ratio des  chaines  légères libres soit anormal 
 
Annexe 7 : Score ISS 
 

 
 
Annexe 8 : Score RISS 
 

 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
Annexe 9 : Evaluation de la réponse (IMWG 2014)Annexe 8 :  

 
 
 
 
Annexe 10 : 
Echec de mobilisation : Nombre de cellules CD34+ circulantes <20/µl 
Echec de recueil: Richesse du greffon < 4 106 cellules CD34+/Kg (pour 2 Auto) 
 
 


