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pour le traitement de la leucémie myéloide aigue

Objectifs : La leucémie myéloide aigiie (LMA) est un cancer du sang a progression rapide. Il s’agit de la
leucémie aiglie la plus fréquente chez I'adulte, et 'absence de traitement engage rapidement le pronostic
vital. Malheureusement, les traitements actuels, lourds et associés a des taux de survie trop faibles, sont
insuffisamment efficaces et entrainent des effets secondaires importants. Notre objectif est de découvrir de
nouveaux agents thérapeutiques contre la LMA. VS-I173 (umol/L) 6 12 24 6 12 24 1224 - -

DNR (nmol/L) - = = 50 50 50 100100 50 100 Pat.

Projet : Dans le cadre de notre collaboration avec I'Université
de Bergen, nous avons identifié un inhibiteur de kinases trés
prometteur contre la LMA (VS-1I-173, Figure 1).! Son évaluation
in vitro a montré sa sélectivité vis-a-vis de cellules de LMA, son
efficacité sur des cellules directement issues de malades, y
compris des cellules montrant une résistance a la Daunorubicine
(traitement de premiere ligne dans le traitement de la LMA) ou
porteuses de mutations associées a un mauvais pronostic. De
plus, ce composé agit en synergie avec la Daunorubicine sur des
lignées cellulaires de LMA.
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Notre projet est donc de synthétiser des analogues de cet
inhibiteur afin d’optimiser son profil pharmacologique.
L'évaluation biologique sera réalisée a I'Université de Bergen.
Nous devrons ensuite étre en mesure de préparer des quantités
plus importantes d’une molécule sélectionnée afin de réaliser
des évaluation de I'activité anti-LMA in vivo.
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Figure 1. Réponse au VS-I-173 de cellules
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