
CAS CLINIQUE – CONCOURS BLANC INTERNAT 2025
Monsieur G, 57 ans, consulte pour des douleurs osseuses diffuses, notamment lombaires, évoluant depuis plusieurs mois. Il se plaint également d’une asthénie intense avec une perte de poids de 5 kg en deux mois (Poids actuel 70 kg). Ses antécédents médicaux sont une hypertension artérielle bien contrôlée avec une dyslipidémie. 
Un myélome multiple IgG kappa de cytogénétique de risque standard est diagnostiqué. Le patient est traité par un protocole d’induction comprenant du daratumumab-bortézomib-lénalidomide-dexaméthasone, puis par une intensification par melphalan-autogreffe, puis une maintenance par lénalidomide.
QUESTION 1. Citer les classes pharmacologiques, mécanismes d’action et principaux effets indésirables du bortézomib, du lénalidomide, du daratumumab (23 pt). 
Classes pharmacologiques et mécanismes d’action :

Bortézomib : Antinéoplasique -Inhibiteur du protéasome (1 pt) inducteur apoptose des cellules myélomateuses (1 pt).

Lénalidomide : Immunomodulateur (1 pt), Inhibiteur de l’angiogénèse (1 pt), Agent proapoptotique (1pt)

Daratumumab  : Antinéoplasique - Anticorps monoclonal anti-CD38 (1 pt) exprimé à la surface des plasmocytes clonaux,  liaison à la protéine  CD38 et lyse des cellules tumorales  (1 pt)

Effets indésirables :

Bortézomib : Neuropathies périphériques (1 pt), Hypotension (1 pt), Troubles digestifs (1 pt), Troubles hématologiques thrombopénie (1pt), troubles cutanés (1pt)
Lénalidomide : Somnolence (1pt), troubles digestifs constipation- diarrhées (1pt), complications thrombo-emboliques (1pt), Tératogénicité (1pt), Toxicité hématologique, neutropénie (1pt), Thrombopénie, anémie (1 pt), Neuropathies périphériques (1pt), Infections (1pt)
Daratumumab : Réactions liées à la perfusion (1 pt), Troubles hématologiques anémie (1 pt), Thrombopénie (1 pt), Neutropénie (1 pt), Infections respiratoires (1 pt)

QUESTION 2. Quel est le mode d’administration du bortézomib, du lénalidomide, du daratumumab ? (3 pt) 
Bortézomib : Injection IV ou SC (1 pt)
Lénalidomide : Orale (1 pt)

Daratumumab : Injection IV ou SC (1 pt)

QUESTION 3. Quel est le principe de l’autogreffe réalisée ? (5 pt)
Cellules souches hématopoïétiques prélevées dans le sang périphérique du patient par une ou deux cytaphérèses (1 pt) après stimulation par du Granulocyte-Colony Stimulating Factor (G-CSF) ou cyclophosphamide + GCSF (1 pt) puis réinjectées au patient (1pt) après intensification thérapeutique par du Melphalan haute dose (1pt) afin de raccourcir la durée d’aplasie induite par le Melphalan. (1pt)
QUESTION 4. Six mois après, une IRM révèle de multiples lésions lytiques vertébrales.  Un traitement par radiothérapie et acide zolédronique est instauré. A quelle classe thérapeutique appartient ce médicament ? Quel est son mécanisme d’action ? Quel est son mode d’administration ? Quels sont les effets indésirables les plus fréquents ? Quelle sera la surveillance thérapeutique ? (15 pt)
Classe pharmacologique : Bisphosphonates (1 pt), 
Mécanisme d’action : Inhibiteur de la résorption ostéoclastique osseuse (1 pt).
Administration : Perfusion IV (1 pt) 
Effets indésirables : Fièvre (1pt), Réaction aiguë de type pseudo-grippale (1 pt), Hypocalcémie (1 pt), hypophosphatémie (1 pt), Toxicité osseuse -ostéonécrose de la mâchoire (1 pt), Toxicité rénale (1 pt), Douleurs osseuses Arthralgies (1 pt).
Surveillance thérapeutique : Clairance à la créatinine avant instauration du traitement (1pt) et avant chaque cure (1 pt), Calcémie (1 pt), Phosphatémie (1pt), Examen bucco-dentaire (1pt) 
QUESTION 5. Un traitement antalgique de morphine à libération prolongée, 20 mg 2 fois par jour, est instauré compte-tenu de la persistance des douleurs et suite à un échec de médicaments de palier 2. Quels effets indésirables de la morphine doivent-être surveillés pouvant conduire à un surdosage (8 pt) ?
Somnolence- sédation (1 pt), constipation (1 pt), nausées- vomissements (1 pt), dépression respiratoire (1 pt), confusion (1 pt), troubles mictionnels rétention urinaire (1pt), myosis (1pt), hypotension (1pt), bradycardie (1pt)  
QUESTION 6. Lors d’une augmentation des doses de morphine, le patient développe une intolérance à la morphine. Quels autres médicaments de palier 3 peuvent être administrés (4 pt) ?
Hydromorphone (1 pt), Fentanyl (1 pt), Oxycodone (1 pt), Méthadone (1 pt)
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