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Introduction



Pourquoi s’intéresser aux   « MABs »?











Les «  MAB  »  c’est récent?



Un « MAB » c’est quoi?

Définition :
Un anticorps monoclonal est une IMMUNOGLOBULINE 

 (Ac) de type IgG ne reconnaissant qu’un seul épitope 
 sur un antigène donné.

Bref,  macromolécules protéiques (PM > 150 000 Da)
Donc,
Inutilisable per os  Voies parentérales
Diffusion tissulaire (tumeurs) faible
Ne franchissent pas la BHE (Molécule classique~1000Da) 

Utilisation local?



Comment cela agit‐il?





Anticorps monoclonaux « INIBs »

Administration parentérale  Administration per os

Action extracellulaire Action intracellulaire

Ne passe pas la BHE Passage de la BHE

Cible unique Multi cible

Grosses molécules Petites molécules

Pas d’interactions Interactions médicamenteuses 

 possibles (CYP P450)

Les anticorps monoclonaux sont des thérapeutiques 
ciblées mais pas les seules…



Nomenclature des « MABs »

Le suffixe « MAB » pour Monoclonal AntiBody

« Momab » = Ac murins   !HAMA!

«
 

Ximab
 

»
 

= Ac chimériques

« Zumab » = Ac humanisés

« Mumab » = Ac humains



Nomenclature des « MABs »

Préfixe Cible Exemple

‐ci‐ Cardiovasculaire Abciximab

‐li‐ Immunité Omalizumab ; tocilizumab

‐ki‐ Interleukine Ustekinumab

‐vi‐ Virus Palivizumab



« OMAB »

« XIMAB »

«

 
MUMAB

 
»

«

 
ZUMAB

 
»

IMMUNOGENICITE



Anticorps monoclonaux commercialisés 

 en Belgique en 2009



Indications en thérapeutique



Indications des “MABs”
 

selon les 
 pathologies



• Oncologie
• Hématologie

• Maladies inflammatoires / rhumatologie

• Immunité

• Neurologie
• Ophtalmologie

• Pneumologie

• Cardiovasculaire



Avantage vis‐à‐vis de la   chimiothérapie «  classique  »



• HERCEPTIN®
 

(TRASTUZUMAB)

Cancer du sein en situation adjuvante

Cancer du sein métastatique

Cancer gastrique métastatique

ONCOLOGIE



• ERBITUX®
 

(CETUXIMAB)

1. Traitement des patients présentant un cancer colorectal métastatique avec
gène KRAS de type sauvage exprimant le récepteur du facteur de croissance 

 épidermique (EGFR)

‐
 

en association avec une chimiothérapie,
‐

 
en monothérapie après échec d’un traitement à base d’oxaliplatine et 

 d’irinotecan et en cas d’intolérance à
 

l’irinotecan.

2. Traitement des patients présentant un carcinome épidermoïde de la tête 
 et du cou

‐
 

en association avec la radiothérapie en cas de maladie localement 
 avancée,

‐
 

en association avec la chimiothérapie à base de platine en cas de 
 maladie récidivante et/ou métastatique.

ONCOLOGIE



• ERBITUX®
 

(CETUXIMAB)
 

IV ; IgG1

Pour toutes les indications, Erbitux est 
administré une fois par semaine. 

La première dose est de 400 mg de 
cetuximab par m² de surface corporelle. 

Toutes les doses hebdomadaires ultérieures 
sont de 250 mg de cetuximab par m² 
chacune.

ONCOLOGIE





ONCOLOGIE

• VECTIBIX®
 

(PANITUMUMAB) IgG2

C. Gravalos et al. / Critical 

 Reviews in 

 Oncology/Hematology 74 

 (2010) 16–26



ONCOLOGIE

• VECTIBIX®
 

(PANITUMUMAB) IgG2

Monothérapie pour le traitement des patients 
 atteints de cancer colorectal métastatique 

 exprimant l’EGFR et présentant le gène KRAS 
 non muté

 
(type sauvage), après échec des 

 protocoles de chimiothérapie à base de 
 fluoropyrimidine, oxaliplatine et irinotécan.



ONCOLOGIE

• VECTIBIX®
 

(PANITUMUMAB) IgG2 IV

La dose recommandée de Vectibix est de 6 
 mg/kg de poids corporel administrée une fois 

 toutes les deux semaines



• AVASTIN®
 

(BEVACIZUMAB) VEGF

• MABCAMPATH ® (ALEMTUZUMAB) CD52

• MABTHERA ® (RITUXIMAB) CD20

• ZEVALIN ®
 

(IBRITUMOMAB TIUXETAN) CD20

ONCOLOGIE



IBRITUMOMAB (Zevalin®)

Anticorps monoclonal marqué
 

à
 

l’yttrium 90 (émetteur 
 β‐)

Indication :

Lymphome non hodgkinien (LNH) à
 

cellules B CD20 
 positif, de type folliculaire, en rechute ou réfractaire 

 après traitement par le rituximab

Voie I.V.

Rem : le marquage peut aussi se faire par l’indium 111 
 (émetteur γ

 
; imagerie)



Gemtuzumab ozogamycine 
 (MYLOTARG®)

 Leucémie myéloïde



Lymphomes

Campbell P.,Blood Reviews (2003) 17, 143–152



Pathologie hématologique rare

Eculizumab (SOLIRIS®)

Hémoglobinurie paroxystique nocturne

Maladie des cellules souches hématopoïétiques

Mutation du gène PiG‐A

Lyse des GR par le complément

Éculizumab = inhibiteur de C5

!Vaccination méningocoque!

Greffe = curatif



Immunité



Les anticorps anti TNF



INFLIXIMAB (Remicade®)

• IV  
• PR ; Crohn (enfant et adulte)
• RCUH
• Spondyle arthrite ankylosante
• Rhumatisme psoriasique

• Psoriasis



ADALIMUMAB (Humira®)

Polyarthrite rhumatoïde et Arthrite juvénile idiopathique 
 polyarticulaire :

Humira seul (C.I. ou intolérance au mtx) ou en association au mtx

Rhumatisme psoriasique ; Spondylarthrite ankylosante et Maladie 
 de Crohn ; Psoriasis

• PR; SpAo et RPs : une dose unique de 40 mg d'adalimumab
administrée toutes les deux semaines, par voie sous‐cutanée.)

• Crohn :  Induction :S0 80 ou 160 mg  40 mg  ou 80 S2 ; 40mg tt 2 
 sem SC

• Psoriasis : 80 S0  40 une S sur 2



CERTOLIZUMAB (Cimzia®)

• ANTI TNF
 

PEG  longue demi‐vie

• Seul ou en association au MTX dans la PR

• 400 mg (2 injections de 200 mg chacune, le 
 même jour) aux semaines 0, 2 et 4, suivie 

 d'une dose d'entretien de 200 mg toutes les 2 
 semaines.



GOLIMUMAB (Simponi®)

• PR 
• Rhumatisme psoriasique

• SA

• Une fois par mois à la même date 50mg S.C.





Taylor P.,Current Opinion in Pharmacology 

 2010, 10:308–315



Immunité



ROACTEMRA®

• Tocilizumab   (cible = IL‐6)

• En association au méthotrexate (MTX), est indiqué
 

pour le 
 traitement de la polyarthrite rhumatoïde (PR) active, modérée à

 sévère, chez les patients adultes qui ont présenté
 

soit une réponse 
 inadéquate, soit une intolérance à un précédent traitement par un 
 ou plusieurs traitements de fond (DMARDs) ou par un ou plusieurs
 antagonistes du facteur de nécrose tumorale (anti‐TNF). Chez ces 

 patients, RoActemra peut être utilisé
 

en monothérapie en cas 
 d’intolérance au MTX, ou lorsque la poursuite du traitement par 

 MTX est inadaptée.

• 8 mg/kg administré
 

une fois toutes les 4 semaines en perf IV



INFECTIOLOGIE
 PALIVIZUMAB (Synagis®)

Prévention des infections respiratoires graves  
 VRS chez enfants à risque (prématuré, 

 cardiopathie,pneumopathie)

15mg/kg 1/mois pdt période à risque



L’avenir ?



Immunosuppresseurs



MUROMOMAB (Orthoclone OKT 3®)

Indication : 

Traitement du rejet aigu d'allogreffes

rénales, hépatiques et cardiaques, résistant aux 
 corticostéroïdes.

Posologie : 

5 mg par jour en injection intraveineuse directe 
 (bolus en moins d’une minute) pendant 10 à

 14 jours.

Le 1er des 
« MABs »



BASILIXIMAB (Simulect®)

Indication :
Prévention du rejet aigu après transplantation
rénale allogénique de novo

 
chez l'adulte et chez l’enfant

en association avec un traitement immunosuppresseur 
 (toujours +ciclosporine  et corticoide  avec ou sans 

 azathioprine ou mycophénolate)
Adulte  : 2 x 20mg :

20 mg 2h AVANT 
20 mg 4j APRES transplantation

Enfant (<35 kg) : 2x10 mg
IV BOLUS ou PERFUSION



USTEKINUMAB (Stelara®)
IgG1 qui lie spécifiquement 
l’IL-12 et l’IL-23 via leurs sous- 
unité commune p40

Psoriasis en plaques modéré 
à sévère.

45-90 mg S.C. 

Avenir : Briakinumab

Questions :

* Bénéfice sur l’arthrite 
psoriasique?

* Resistance, innocuité à long 
terme



NEUROLOGIE
 NATALIZUMAB (Tysabri®)

chez les patients présentant une sclérose en 

 plaques rémittente‐récurrente sévère et 

 d’évolution rapide défi nie par deux
poussées invalidantes ou plus au cours d’une 

 année,

chez les patients présentant une forme très 

 active de la maladie et n’ayant pas répondu à

 un traitement complet et
bien conduit par interféron bêta. (afssaps)

!!! LEMP = une infection opportuniste liée à la réactivation du virus JC.

Toujours MONOTHERAPIE



Ophtalmologie
RANIBIZUMAB (Lucentis) ®

Anti VEGF-A 

Traitement de la forme néovasculaire (dite humide) de la DMLA

Voie INTRAVITREENNE 0.5mg

Phase d’induction : 1 injection/mois pendant 3 mois consécutifs



Pneumologie

OMALIZUMAB (Xolair®)

Neutralise les IgE
 

circulante  cplx urine

Empêche l’activation cellulaire (Mastocytes et 
 basophiles)

Dose dépend taux IgE
 

(SC ; 2‐4 semaines)

ASTHME sévère 



Cardiovasculaire

Abciximab
 

(REOPRO®)

GpIIb/IIIa
 

plaquettaire

‐
 

Intervention coronarienne percutanée

‐
 

Angor instable

0,25 mg/kg en bolus IV suivi d'une perfusion 
 IV continue de 0,125μg/kg/min (max 10 μg/min)



Non commercialisé  en Belgique

• Canakinumab
 

: Anti IL‐1β
Syndrome périodique associé

 
à

 
la cryopyrine

 (Muckle‐Wells et uriticaire
 

familliale
 

au froid)
• Ofatumumab

 
: anti CD20 ; LLC

•
 

Denosumab
 

: IgG2 anti ostéoporose post‐
 ménopausique

•
 

Efalizumab
 

: IgG1 !LEMP! Psoriasis en plaque  anti 
 CD‐11a de tout les leucocytes (sous‐unité

 
de 

 Leucocyte Function
 

Antigenblocage liaison à I‐
 CAM1)

•
 

Catumaxomab



A retenir en pratique…

• Le nom DCI des « MABs » permet, le plus 
 souvent, d’avoir une idée de son indication

• Les doses des anticorps monoclonaux 
 s’exprime en mg/m2

 
ou en mg/kg 

• Les «
 

MABs
 

»
 

auront le même nom 
 commercial dans tout les pays de l’U.E.

• Les «
 

MABs
 

»
 

sont des protéines…

…



Envie d’en savoir plus?

www.bio‐therapy.net

www.has‐sante.fr

www.cbip.be

www.fda.gov

www.afmps.be

Etc.

http://www.bio-therapy.net/
http://www.has-sante.fr/
http://www.cbip.be/
http://www.fda.gov/
http://www.afmps.be/


Merci pour votre attention…
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