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Lhistoire de Mayra

En 2011, Mayra a recu un diagnostic de lymphome folliculaire de stade 4

alors quelle s’entrainait pour un marathon. Cette maman active de trois jeunes
femmes avait une carri¢re et une vie chargées. La nouvelle du diagnostic fut

un choc pour sa famille et ses amis. Vous I'entendrez souvent dire «le cancer

ne fait pas de discrimination ». Elle avait déja c6toyé la maladie, ayant perdu

sa mere des suites d’un cancer de la vésicule biliaire en 2005. Peu de temps apres
son diagnostic de cancer du sang; elle a été mise en attente sous surveillance et
elle a continué de s'entrainer en vue de son cinqui¢me marathon afin de rester
en forme et bien concentrée. En 2013, au terme de la période d’attente sous
surveillance, elle a commencé son traitement de chimiothérapie.

Avec tous les défis qu’elle a rencontrés pendant et apres son traitement, Mayra
maintient une attitude positive. Les difficultés du traitement, en plus d’un
diagnostic de fibromyalgie en 2017, la fait vivre dans ce qu'elle appelle la

«zone grise». La méditation I'aide a gérer sa douleur et son anxiété au quotidien
et lui permet d’écouter son corps plus attentivement. Elle est actuellement

de retour en attente sous surveillance puisqu’il ny a actuellement pas de

traitement pour ce type de LNH.

Elle croit fermement que « La vie est 2 10 % de ce qui vous arrive et 2 90 %

de la fagon dont vous y réagissez (Charles R. Swindoll) ». Son expérience avec
le cancer lui a appris que rien n'arrive sans raison et que chaque événement —
qu’il soit positif ou négatif — est une occasion de grandir en tant que personne.
Elle est heureuse de pouvoir redonner a la Société de leucémie et lymphome
du Canada en faisant du bénévolat quand elle en est physiquement capable.
Elle est reconnaissante envers tous ceux et celles qui recueillent des fonds et
qui viennent en aide aux personnes touchées par un cancer du sang, et a tous
ceux et celles qui ont été 1a pour elle grace a leur gentillesse.

Sa citation préférée: « Votre maladie ne vous définit pas, votre force et votre
courage le font» ... Inconnu

Mayra Husic
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Introduction

Cette publication fournit des renseignements sur le lymphome non hodgkinien
(LNH) pour les patients et leur famille. Le lymphome est un terme général
désignant un groupe de cancers du sang qui prennent naissance dans le systeme
lymphatique. Vous y trouverez de bréves descriptions du sang et de la moelle
dans leur état normal, ainsi que du syst¢me lymphatique, et un glossaire de
termes médicaux.

On estime que 36 175 personnes au Canada souffraient d’'un LNH ou étaient
en rémission en 2016. On s'attendait a ce quenviron 8 000 personnes regoivent
un diagnostic de LNH en 2016. Les progres réalisés en matiére de traitement
du LNH ont donné lieu & une amélioration des taux de rémission et de guérison.
De nouvelles approches thérapeutiques sont a I'étude dans le cadre d’essais
cliniques aupres de patients de tous 4ges pour toutes les phases de traitement.

Ressources et information

Programmes d’information. La SLLC offre aux patients, aux proches aidants,
aux membres de la famille et aux professionnels de la santé, des programmes
d’information gratuits accessibles par téléphone ou sur le site web. Pour en
savoir plus, visitez le cancersdusang.ca.

Parlez a un spécialiste de I'information. N’hésitez pas a nous joindre
afin de connaitre les modalités d’accés a un spécialiste de I'information
(travailleurs sociaux, infirmieres et éducateurs en matiére d’oncologie
hautement qualifiés). Ils peuvent notamment vous renseigner sur votre type
de cancer du sang, sur les traitements ainsi que sur les essais cliniques et

la facon d’y accéder. Ce service est offert sans frais, du lundi au vendredi

de9ha21h (HNE).

o Site Web: cancersdusang.ca
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https://www.sllcanada.org
https://www.sllcanada.org

Documentation gratuite. La SLLC publie de nombreux documents éducatifs
et de soutien consultables en ligne ou que vous pouvez commander. Pour en
savoir plus, consultez le sllcanada.org/centre-de-documentation.

Premier contact. Il sagit d'un programme de jumelage entre les patients, leur
famille et des bénévoles qualifiés qui ont été directement touchés par un cancer
du sang et ont donc vécu une expérience similaire.

Pour communiquez avec nous :
O 514 875-1000 (Montréal)

O 1866 637-0281 (numéro sans frais)
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Lymphome

Le lymphome est un terme général désignant un groupe de cancers du sang qui
prennent naissance dans le syst¢me lymphatique. Le syst¢me lymphatique fait
partie du systeme immunitaire. Les deux principaux types de lymphome sont le
lymphome hodgkinien (LH) et le lymphome non hodgkinien (LNH).

Le LH et le LNH sont classés en sous-types. Il importe que le patient connaisse
le sous-type de sa maladie pour mieux cibler le traitement. Les sous-types de
LNH sont présentés a partir de la page 6.

Au sujet du lymphome non hodgkinien

Le terme «lymphome non hodgkinien» (LNH) désigne un groupe de divers
cancers du sang qui ont une caractéristique en commun : ils se développent

a l'intérieur des lymphocytes. Les lymphocytes sont des globules blancs présents
dans le syst¢éme immunitaire. Ils peuvent se présenter sous la forme de cellules B,
de cellules T ou de cellules NK (dites «cellules tueuses naturelles»). Un lymphome
survient quand un lymphocyte subit une transformation maligne et se multiplie,
supplantant les cellulaires saines et formant des tumeurs.

Ces tumeurs se développent généralement dans les noeuds lymphoides ou dans
les tissus des nceuds lymphoides que 'on retrouve dans des organes comme
estomac, les intestins ou la peau. Dans certains cas, le LNH touche la moelle
osseuse (tissu spongieux qui occupe la cavité centrale creuse des os et qui
constitue le site de formation des cellules sanguines) et le sang. Les cellules
cancéreuses peuvent se développer a un seul endroit ou a plusieurs endroits
dans l'organisme (voir la section Signes et symptdmes a la page 10).

Plus de 60 sous-types spécifiques de LNH ont été identifiés; I'Organisation
mondiale de la santé (OMS) leur a attribué des noms appelés « désignations
diagnostiques». La classification REAL (Revised European-American Lymphoma)
de TOMS répartit les sous-types de LNH en fonction des caractéristiques des
cellules de lymphome, y compris leur apparence, la présence de protéines a la
surface des cellules et les caractéristiques génétiques. Un hématopathologiste,
cest-a-dire un médecin qui se spécialise dans le diagnostic des maladies et des
cancers du sang, doit examiner les échantillons prélevés par biopsie, car le
pronostic et 'approche thérapeutique dépendent de I'histopathologie, soit
Iétude des cellules et des tissus malades examinés au microscope.

Les spécialistes caractérisent davantage les sous-types de LNH en fonction de
Iévolution de la maladie : évolution rapide (lymphome agressif) ou évolution

lente (lymphome indolent). Le sous-type de LNH ainsi que son caractere
agressif ou indolent permet de choisir le traitement approprié; c’est pourquoi
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il est tres important de poser un diagnostic précis. Le tableau 1, a la page 6,
présente une liste de certains des sous-types de LNH agressifs ou indolents;
le tableau 2, a la page 7, dresse une liste de certaines des désignations

diagnostiques des sous-types de LNH, selon la classification de TOMS.

La leucémie lymphoide et la leucémie lymphoblastique sont étroitement liées.
Un cancer qui prend naissance dans le tissu lymphatique de la moelle est
considéré comme une leucémie «lymphoblastique» ou «lymphoide». La leucémie
lymphoblastique aigué et la leucémie lymphoide chronique sont deux exemples
principaux de ce type de cancer du sang. (Pour en savoir plus, consultez les
publications gratuites de la SLLC intitulées La leucémie lymphoblastique aigué et
La leucémie lymphoide chronique). Contrairement a la leucémie, un cancer qui
prend naissance dans un nceud lymphoide ou une autre structure lymphatique
dans la peau, dans le tractus gastro-intestinal ou dans une autre région du
corps est appelé «lymphome». Il est important de reconnaitre que les leucémies,
qui prennent naissance dans la moelle, touchent souvent les noeuds lymphoides
ou les autres organes; de maniére semblable, les lymphomes, qui prennent
naissance dans le tissu lymphatique a I'extérieur de la moelle osseuse, touchent
souvent la moelle osseuse.

Un grand nombre de sous-types de LNH ainsi que des renseignements détaillés
sur les formes les plus courantes (y compris le diagnostic, la stadification et le
traitement) sont présentés dans cette publication. Elle contient également une
bréve description du sang et de la moelle dans leur état normal et du systeme
lymphatique, ainsi qu’une liste des termes médicaux qui aidera les lecteurs a
comprendre les termes qui leur sont inconnus.

Le LNH peut grossir et se propager a des rythmes différents, et il est classé

en deux sous-types : agressif ou indolent. Les lymphomes agressifs évoluent
rapidement ou sont des sous-types de LNH de haut grade qui représentent
environ 60 % des cas de LNH. Le lymphome diffus 4 grandes cellules B est le
sous-type de LNH agressif le plus courant. Les lymphomes indolents ont
tendance a se développer plus lentement et sont associés 4 un nombre moins
élevé de signes et de symptomes au moment du diagnostic. Les sous-types a
évolution lente ou indolents représentent environ 40 % des cas de LNH. Le

lymphome folliculaire (LF) est le sous-type de LNH indolent le plus courant.

Les traitements du lymphome agressif et du lymphome indolent sont différents.
Quelques-uns des sous-types de LNH agressif et indolent les plus courants
sont énumérés au tableau 1. Lorsque la vitesse d’évolution de la maladie d’un
patient se situe entre une évolution lente (indolente) et une évolution rapide
(agressive), la maladie est considérée comme étant de grade intermédiaire.
Certains LNH indolents peuvent se transformer en LNH agressifs.
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Tableau 1. Sous-types de lymphomes non hodgkiniens
les plus courants

LNH agressif

Lymphome diffus a grandes cellules B

Lymphome anaplasique a grandes cellules

Lymphome de Burkitt

Lymphome lymphoblastique

Lymphome a cellules du manteau

Lymphome périphérique a cellules T

Lymphome folliculaire transformé et lymphome du tissu lymphoide

associé aux muqueuses transformé

LNH indolent

Lymphome folliculaire

Lymphome T cutané (mycosis fongoide et syndrome de Sézary)
Lymphome lymphoplasmocytaire/macroglobulinémie de Waldenstr6m
Lymphome a cellules B de la zone marginale

Lymphome du tissu lymphoide associé aux muqueuses

Lymphome lymphocytaire a petites cellules (LLPC)/leucémie
lymphoide chronique (LLC)

Le tableau 2, a la page 7, présente les désignations diagnostiques des sous-types
de LNH. La partie descriptive des noms (p. ex. folliculaire, cellules du manteau
ou zone marginale) de certains sous-types de maladie fait référence aux régions
précises des nceuds lymphoides (le follicule, le manteau et les zones marginales)
ol le lymphome semble avoir pris naissance.
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a N
Tableau 2. Désignations diagnostiques du lymphome
non hodgkinien (LNH) : Sous-types de LNH

Lymphomes B matures

* Leucémie lymphoide chronique (LLC) de type B/lymphome lymphocytaire
a petites cellules (LLPC)

* Lymphome lymphoplasmocytaire
o Macroglobulinémie de Waldenstrm

* Lymphome a cellules B de la zone marginale
o Lymphome monocytoide a cellules B (lymphome nodulaire

de la zone marginale)

o Lymphome gastrique du tissu lymphoide associé aux muqueuses
o Lymphome extragastrique du tissu lymphoide associé aux muqueuses
o Lymphome splénique de la zone marginale

* Lymphome folliculaire

* Lymphome a cellules du manteau

* Lymphome diffus a grandes cellules B
o Lymphome cutané primitif diffus a grandes cellules B, de type jambe
o Lymphome primitif diffus 4 grandes cellules B du systéme nerveux

central

* Granulomatose lymphomatoide

* Lymphome médiastinal primitif a grandes cellules B (thymique)

* Lymphome intravasculaire a grandes cellules B

* Lymphome a épanchement primaire

* Lymphome de Burkitt

* Lymphome B inclassable

Lymphomes a cellules T et a cellules NK matures

e Lymphome T périphérique
o Lymphome T gamma/delta hépatosplénique
o Lymphome T sous-cutané de type panniculite
o Lymphome T intestinal associé a une entéropathie

* Lymphome T cutané
o Mycosis fongoide
o Syndrome de Sézary

* Lymphome T angio-immunoblastique

* Leucémie/lymphome a cellules T de I'adulte (virus T-lymphotrope
humain [HTLV-1]+)

* Lymphome T ou NK extraganglionnaire, de type nasal

* Lymphome anaplasique a grandes cellules

* Lymphome anaplasique 4 grandes cellules primitif cutané

* Lymphome anasplasique a grandes cellules systémique
" J

Source : Classification de 'OMS des tumeurs 2 cellules B,
A cellules T ou 2 cellules NK matures (2008) Le lymphome non hodgkinien | page 7




Incidence, causes et facteurs
de risque

Incidence. On prévoit qu'environ 8 000 nouveaux cas de LNH seront
diagnostiqués au Canada en 2016. La plupart de ces cas (environ 80 a 85 %)
consistent en 'un des 14 différents types de LNH touchant les cellules appelées
lymphocytes B. Les deux sous-types de LNH les plus courants, soit le lymphome
diffus 4 grandes cellules B et le lymphome folliculaire, sont des exemples de
lymphome B. Les autres cas de LNH, représentant environ 15 4 20 % des cas,
touchent les cellules appelées lymphocytes T ou les cellules tueuses naturelles
(NK). Le lymphome T périphérique et le lymphome T cutané sont des types
de lymphome T.

Le LNH survient chez les personnes de presque tout dge, mais est peu courant
chez les enfants. La maladie est plus fréquente chez les hommes que chez les
femmes, et chez les personnes de race blanche. Le LNH est plus fréquemment
diagnostiqué chez les personnes 4gées de 80 a 84 ans (voir la figure 1).

Figure 1. Lymphome non hodgkinien : Taux d’incidence en fonction de I'age
(2009-2013)
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Laxe horizontal indique les intervalles d’age de 5 ans. Laxe vertical indique la fréquence annuelle de nouveaux
cas de lymphome non hodgkinien par 100 000 personnes, selon le groupe d’age. Lincidence augmente de fagon
notable avec I'age. Alors que moins de 8 cas par 100 000 personnes surviennent chez les gens 4 la fin de la
trentaine, I'incidence augmente graduellement pour atteindre 119,3 cas par 100 000 personnes dgées de 80

4 84 ans. Source : Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER) Program; National Cancer Institute; 2016.
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Causes et facteurs de risque. La cause exacte du LNH n'est pas connue,
mais certains facteurs de risque augmenteraient la probabilité qu'une personne
développe la maladie.

Limmunosuppression est I'un des facteurs de risque les plus clairement établis
du LNH. Les personnes qui sont atteintes d’'une maladie auto-immune, qui
présentent une immunodéficience acquise, y compris 'infection au virus
de 'immunodéficience humaine (VIH) et le syndrome d’immunodéficience
acquise (SIDA), et qui ont subi une greffe d’organe présentent un risque élevé
de LNH. En outre, les facteurs qui suppriment le systtme immunitaire, comme
Iexposition & des substances chimiques ou les traitements contre les maladies
auto-immunes, peuvent contribuer au développement d’'un LNH.

Un certain nombre de facteurs professionnels et environnementaux ont aussi
été associés au LNH. Les communautés agricoles présentent une incidence
accrue de LNH. Lagriculture a été associée au LNH en général et aux principaux
sous-types de LNH. Cette observation a mené a des recherches sur les produits
chimiques agricoles, comme les pesticides, les solvants, les carburants, les
huiles et les autres agents potentiellement cancérigenes. Selon certaines études,
des ingrédients spécifiques contenus dans les herbicides et les pesticides, comme
les composés organochlorés, organophosphorés et phénoxy-acides, sont associés
au lymphome. Par exemple, selon le Centre international de recherche sur le
cancer (CIRC), I'exposition professionnelle a des insecticides arsenicaux durant
la pulvérisation et I'application représente un risque cancérigene pour 'homme,
en particulier un risque de LNH. Le nombre de cas de lymphome dus a
Pexposition & ces composés n'a pas été établi. D’autres études sont nécessaires
pour comprendre ces associations.

Lexposition a certains virus et a certaines bactéries est associée au LNH. On croit
que l'infection par un virus ou une bactérie peut entrainer une prolifération
intense des cellules lymphoides, ce qui augmenterait la probabilité qu'un
événement causant le cancer survienne dans une cellule. Voici quelques exemples :

O Linfection au virus d’Epstein-Barr (VEB) chez les patients habitant des régions
géographiques particuliéres est fortement associée au lymphome de Burkitt
africain. Le rdle de ce virus est mal compris étant donné que le lymphome
de Burkitt africain survient également chez les gens qui nont pas été infectés
par le VEB.

O Linfection au virus d’Epstein-Barr pourrait jouer un réle dans 'augmentation
du risque de LNH chez les personnes dont le syst¢éme immunitaire est
affaibli en raison d’une greffe d’organe et du traitement connexe.

O Le virus T-lymphotrope humain de type 1 (HTLV-1) est associé a un type
de lymphome T chez les patients de certaines régions géographiques du sud
du Japon, des Caraibes, d’Amérique du Sud et d’Afrique.
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O Linfection au virus de 'immunodéficience humaine (VIH) et le syndrome
d’immunodéficience acquise (SIDA) sont associés au développement de
certains types de LNH. En général, cela se produit chez les patients plus 4gés.

O La bactérie Helicobacter pylori (H. pylori) provoque des ulcéres d’estomac et
est associée au développement du lymphome du tissu lymphoide des
mugqueuses dans la paroi de I'estomac.

O Lhépatite C est associée au développement du lymphome splénique de la zone
marginale. Les associations avec d’autres types de lymphome sont a Iétude.

D’autres affections, comme le syndrome de Sjogren, le syndrome d’Aldrich et le
syndrome de Klinefelter, peuvent prédisposer les gens au développement ultérieur
du LNH. Ces syndromes héréditaires sont peu fréquents, mais la notion de génes
de prédisposition fait 'objet d’études visant 4 déterminer si ces génes jouent un
role dans 'incidence sporadique du LNH chez les personnes par ailleurs en
bonne santé.

Signes et symptomes

On adresse généralement a un spécialiste, notamment & un hématologue-oncologue,
une personne présentant des signes ou des symptomes qui évoquent la possibilité
d’un LNH. Le médecin prescrira des analyses supplémentaires et une biopsie
du tissu pour poser un diagnostic définitif (voir la section Diagnostic a 1a page 12).
Les signes et les symptomes de LNH sont également associés a d’autres
maladies moins graves.

Il y a environ 600 nceuds lymphoides dans 'organisme. Le premier signe le
plus fréquent de LNH est un gonflement indolore d’un ou de plusieurs nceuds
lymphoides.

O La plupart des patients atteints de LNH présentent un gonflement d’un
ou de plusieurs nceuds lymphoides dans le cou, les aisselles ou 'aine.

O Ce phénomene se produit plus rarement pres des oreilles et des coudes
ou dans la gorge pres des amygdales.

Parfois, la maladie prend naissance ailleurs que dans un nceud lymphoide,
par exemple dans les os, les poumons, le tractus gastro-intestinal ou la peau.
Dans de tels cas, les patients peuvent ressentir des symptomes associés a
I'endroit d’origine de la maladie (voir la figure 2 a la page 11).
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Figure 2. Lymphome non hodgkinien et systeme lymphatique
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Le systeme lymphatique fait partie du systéme immunitaire. Le systtme immunitaire normal
aide I'organisme a se protéger contre les infections. La moelle, les nceuds lymphoides et la rate
font partie du systeme immunitaire. Il y a environ 600 nceuds lymphoides dans 'organisme.

Les nceuds lymphoides et les autres tissus lymphoides qui sont fréquemment touchés par le lymphome se
trouvent pres des oreilles et de la machoire, dans les amygdales et les végétations adénoides, dans le cou et la
nuque, au-dessus et en dessous de la clavicule, aux aisselles, prés des coudes, dans la poitrine, dans I'abdomen,
dans la région pelvienne et a I'aine. La rate contient de nombreux amas de lymphocytes qui peuvent devenir
malins et proliférer, entrainant 'hypertrophie de la rate. Le tissu lymphatique intestinal peut également étre
le site du développement d’un lymphome.

Les symptomes courants du LNH comprennent les suivants :

O Gonflement indolore d’un ou de plusieurs nceuds lymphoides

©)

Fiévre inexpliquée

O Sueurs nocturnes

©)

Fatigue persistante
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O Perte d’appétit

O Perte de poids inexpliquée
O Toux ou douleur thoracique
O Douleur abdominale

O Sensation de ballonnement ou de satiété (en raison de 'augmentation
du volume de la rate)

O Démangeaisons
O Augmentation du volume de la rate ou du foie

O Eruptions cutanées ou boursouflures.

Parfois, une personne ne présente aucun symptome et il est possible que la
maladie ne soit découverte que lors d’'un examen médical habituel ou pendant
que la personne recoit des soins pour une affection non associée.

Symptomes B. Une fi¢vre, des sueurs nocturnes et une perte de plus de 10 %
du poids corporel sur une période de six mois sont parfois appelés «symptomes B »
et sont importants pour le pronostic et la stadification de la maladie. D’autres
symptomes du LNH, comme les démangeaisons et la fatigue, n'ont pas la méme
importance pronostique que les symptémes B. De plus, ils ne sont pas considérés
comme étant des symptdmes B.

Diagnostic

Un diagnostic précis comprend la détermination des sous-types précis de LNH
et est 'un des aspects les plus importants des soins au patient. Obtenir un
diagnostic précis aidera le médecin a :

O Déterminer I'évolution de la maladie.

O Choisir le traitement approprié.

Evaluation. Le médecin prendra les antécédents médicaux complets et posera
des questions sur I'absence ou la présence de symptomes B. Lexamen physique
comprendra la mesure de tous les nceuds lymphoides accessibles ainsi que de la
taille des organes comme la rate et le foie.

Le diagnostic de LNH est habituellement posé au moyen de 'examen au
microscope d’un échantillon de biopsie de noeud lymphoide. Cet examen
comprend des analyses appelées «immunophénotypage» et «analyse
cytogénétique ». Vous trouverez de plus amples renseignements sur ces
analyses a la page 13. Il est important que tous les patients regoivent un
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diagnostic précis et connaissent le sous-type de LNH dont ils sont atteints. Les
patients peuvent demander au médecin d’écrire le nom du sous-type de LNH
dont ils sont atteints.

Biopsie des nceuds lymphoides. Il peut étre difhicile de poser un diagnostic
précis quant au sous-type spécifique de LNH dont un patient est atteint.
Comme il existe de nombreux sous-types de LNH et que 'approche
thérapeutique et le pronostic sont propres a chaque sous-type, un diagnostic
précis est nécessaire. Pour ce faire, un hématopathologiste d’expérience (cest-a-
dire un médecin spécialisé dans le diagnostic des maladies du sang et de la
moelle osseuse) prépare les échantillons de tissus prélevés par biopsie. Puis, il
examine les lames au microscope et analyse les résultats. Il peut étre indiqué
d’obtenir I'opinion d’un second hématopathologiste en cas de doute quant au
diagnostic ou pour confirmer un cas de lymphome plus rare.

Une biopsie (examen et analyses microscopiques d’un échantillon de tissu) du
neceud lymphoide touché ou d’un autre site tumoral est nécessaire pour confirmer
le diagnostic de LNH et son sous-type. Une biopsie par aspiration peut étre
effectuée, mais I'échantillon de nceud lymphoide obtenu au moyen d’une aiguille
n'est habituellement pas suffisant pour poser un diagnostic définitif. En général,
le nceud lymphoide ou une partie de celui-ci est retiré chirurgicalement de
facon a ce que 'hématopathologiste ait suffisamment de tissu pour poser un
diagnostic précis. On procede généralement au prélévement du tissu en utilisant
un anesthésique local.

Le LNH peut prendre naissance ailleurs que dans les noceuds lymphoides, comme
dans les poumons ou les os. Lorsqu'un lymphome est détecté uniquement a
Pextérieur des nceuds lymphoides, il est appelé «lymphome extraganglionnaire
primaire», et 'échantillon de biopsie est prélevé dans le tissu touché.

Léchantillon de tissu prélevé par biopsie est placé sur une lame avec une
solution de conservation, puis est coloré. Ensuite, la lame est examinée au
microscope; le médecin examine la taille et la forme des cellules ainsi que leur
disposition. Cet examen permet de confirmer la présence d’'un lymphome ainsi
que le type de lymphome. Il arrive parfois que ’hématopathologiste puisse
déterminer le sous-type de lymphome d’une personne uniquement en
regardant les cellules provenant du nceud lymphoide, mais généralement
d’autres types d’analyses sont nécessaires pour confirmer le diagnostic. Si un
cancer est décelé, 'hématopathologiste notera le profil distinctif des cellules
transformées et utilisera cette information pour déterminer le sous-type de
LNH. D’autres analyses peuvent étre nécessaires, notamment les suivantes :
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O Limmunophénotypage — application directe d’'un colorant sur des tranches
tres minces de tissu afin de déterminer quelles protéines ou quels marqueurs
(antigénes) sont exprimés dans les cellules de lymphome. Limmunophénotypage
peut fournir des preuves additionnelles que ces cellules sont des cellules de
lymphome; il permet aussi de déterminer si les cellules sont des cellules B,
des cellules T ou des cellules NK. Le profil d’expression des protéines aide a
déterminer I'identité des cellules de lymphome et peut fournir des
renseignements importants sur la biologie du lymphome.

O La cytométrie en flux — technique permettant, de maniére semblable a
I'immunophénotypage, d’analyser les cellules prélevées du sang ou du tissu
par biopsie au moyen d’un appareil qui détecte les protéines et les marqueurs
(antigénes) qui sont exprimés dans les cellules de lymphome.

O Lanalyse cytogénétique — examen des cellules qui se divisent permettant
d’établir la présence d’anomalies chromosomiques. Lhybridation 77 situ en
fluorescence (FISH) est une analyse de laboratoire dans le cadre de laquelle
des colorants spéciaux sont utilisés pour établir la présence d’anomalies
chromosomiques dans les cellules. La présence d’anomalies chromosomiques
est importante pour l'identification du sous-type spécifique de LNH et le
choix de 'approche thérapeutique la plus efhicace.

O Lanalyse du profil d’expression génique et 'analyse sur puces 8 ADN —
analyses permettant de déterminer les sous-types de cancer et les facteurs de
risque. Elles aident a prédire la réponse du patient au traitement et quels
patients pourraient présenter un risque élevé de récidive de la maladie. Par
exemple, I'analyse du profil d’expression génique est utilisée pour identifier
différentes formes de lymphome diffus a grandes cellules B. Cependant,
Panalyse du profil d’expression génique et I'analyse sur puces 8 ADN ne sont
généralement pas utilisées dans la pratique clinique et sont encore surtout
utilisées comme outils de recherche.

O Lamplification en chaine par polymérase (ACP) — technique permettant de
copier en grand nombre une faible quantit¢é ’ADN ou d’ARN afin de
déterminer ce type précis ’ ADN ou d’ARN. Cette technique permet de
détecter une tres faible concentration de cellules de lymphome résiduelles
non détectables au microscope. Grace a cette technique, il est possible de
détecter la présence d’une cellule de lymphome dans un demi-million & un
million de cellules saines. Cette technique permet de prédire la fagon dont
un patient réagira a un traitement précis. Le recours a 'ACP nécessite la
présence d’une anomalie ou d’'un marqueur spécifique, comme un oncogene,

dans 'ADN des cellules de lymphome.
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Stadification

Les médecins procedent & un examen physique, a des tests d’imagerie et a des
analyses de laboratoire pour déterminer I'étendue de la maladie. La stadification
consiste a utiliser des tests d’'imagerie pour déterminer le stade de la maladie
(voir le tableau 3 4 la page 18 et la figure 3 4 la page 19). Elle fournit des
renseignements importants pour la planification du traitement.

Tests d'imagerie. Lexamen physique et les tests d’imagerie aident le médecin a évaluer :
O Lesite et la distribution de 'hypertrophie des noeuds lymphoides.

O Si d’autres organes que les noeuds lymphoides sont atteints.

O Si de tres grosses masses tumorales sont présentes a un site ou A un autre.

Les tests d’imagerie constituent un élément trés important de la stadification
et de la prise en charge du LNH. Un médecin peut demander des tests d’'imagerie
lorsque les antécédents médicaux et 'examen physique d’un patient semblent
indiquer un diagnostic de LNH. Les tests d’imagerie permettent de voir les
neceuds lymphoides hypertrophiés dans la poitrine ou 'abdomen. Des masses
tumorales peuvent également se développer a I'extérieur des nceuds lymphoides,
comme dans les poumons, les os ou les autres tissus de 'organisme.

Voici quelques exemples de tests d’imagerie :
O Radiographies pulmonaires

O Tomodensitométrie — méthode d’imagerie médicale qui utilise un équipement
radiographique particulier pour prendre de multiples images sous différents
angles autour du corps. Un ordinateur traite 'information tirée des images et
produit une image montrant une coupe transversale de la région examinée.
Les patients sont soumis a une tomodensitométrie du cou, de la poitrine,
de I'abdomen et du bassin — toutes les régions ot se trouvent les nceuds
lymphoides — afin de relever les sites de la maladie. La tomodensitométrie
montrera aussi s'il y a atteinte des poumons, du foie ou d’autres organes —
des renseignements qui aideront a déterminer le stade de la maladie.

La tomodensitométrie peut montrer ou se trouve le lymphome et peut
permettre de mesurer la taille de la masse.
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O Tomographie par émission de positons avec injection de luorodésoxyglucose
g ) Vg

(@]

(TEP-FDG) — La TEP-FDG est une technique d’imagerie qui produit une
image 3D des processus fonctionnels de I'organisme. Ce type d’examen
d’imagerie utilise une petite quantité de glucose radioactif (FDG) pour
montrer les différences entre un tissu sain et un tissu malade. Une petite
quantité de FDG est injectée au patient. Le cancer croit plus rapidement
que le tissu sain, de sorte que les cellules cancéreuses absorbent une plus
grande quantité de FDG, une substance radioactive. La TEP détecte les
radiations produites grice au FDG et produit des images codées en couleurs
de I'organisme, qui montrent les tissus normaux et les tissus cancérigenes.

Imagerie par résonance magnétique (IRM) — Cette méthode d’imagerie est
utilisée dans certains cas. Les puissants signaux générés dans les tissus en
réponse au champ magnétique produit par 'appareil sont convertis par
ordinateur en images de coupe transversale (tranches) claires et détaillées de
Iorganisme. Les « tranches» peuvent étre projetées sur un écran vidéo et
enregistrées sur un disque a des fins d’analyses futures.

Tomographie par émission de positions/tomodensitométrie (TEP/TDM) —
Cet examen combine la TEP et la TDM dans un appareil. La TEP/TDM
peut fournir des renseignements sur la structure et la fonction des cellules et
des tissus de 'organisme durant une seule séance d’imagerie. Cet examen
combiné fournit des images plus détaillées du site ot se trouve le cancer dans
organisme que lorsque les tests sont effectués seuls.

Lutilisation de la TEP est de plus en plus répandue pour déterminer le stade
de la maladie avec précision ainsi que les marges radiothérapeutiques (au
besoin), pour confirmer la réponse au traitement et pour donner des
références en vue de I'évaluation de la réponse thérapeutique future.

Analyses sanguines. Les analyses sanguines permettent :

o

De déterminer si des cellules de lymphome sont présentes dans le sang et si
les immunoglobulines, protéines spéciales synthétisées par les lymphocytes,
sont insuffisantes ou anormales.

De vérifier les indicateurs de la gravité de la maladie en examinant le taux
de protéines dans le sang, le taux d’acide urique et la vitesse de sédimentation

érythrocytaire (VSE).
D’évaluer les fonctions rénales et hépatiques.

De mesurer deux marqueurs biologiques importants, soit la lactodéshydrogénase
(LDH) et la béta-2-microglobuline, qui sont des indicateurs pronostiques
utiles pour plusieurs sous-types de LNH.
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Une formule sanguine compléte (FSC) peut révéler :
O Une anémie (faible nombre de globules rouges).

O Une neutropénie (faible nombre de neutrophiles, un type de globules

blancs).

O Une thrombopénie (faible nombre de plaquettes).

Biopsie de la moelle osseuse. La plupart des patients ayant recu un
diagnostic de LNH subissent une biopsie de la moelle osseuse permettant

de vérifier que la maladie ne s’est pas propagée a la moelle osseuse et d’évaluer
l'utilité de traitements précis dont la radioimmunothérapie (une combinaison
de radiothérapie et d'immunothérapie). Il est possible qu'une biopsie de la
moelle osseuse ne soit pas nécessaire chez les patients dont la maladie est 2 un
stade précoce et qui présentent des caractéristiques les exposant a un risque
faible, par exemple, un LNH sans symptéme B ni masse volumineuse.

Autres analyses. Certaines analyses effectuées sont associées a un sous-type
spécifique et ne sont pas nécessaires pour tous les patients atteints de LNH.
Voici des exemples d’analyses spécifiques :

O Evaluation compléte du tractus gastro-intestinal, y compris des endoscopies
supérieure et inférieure chez les patients dont la maladie atteint le tractus
gastro-intestinal, comme dans le cas du lymphome du tissu lymphoide des
mugqueuses.

O Colonoscopie chez les patients atteints d’'un lymphome du manteau
(une colonoscopie périodique est importante pour tous a partir de 50 ans,
ou avant en cas d’antécédents familiaux de cancer du c6lon).

O Echographie testiculaire chez les patients qui présentent une masse testiculaire.

O Rachicentese (ponction lombaire) et/ou une IRM du cerveau ou de la colonne
vertébrale (peut étre requise chez les patients atteints de certains sous-types
ou de symptdmes indiquant une atteinte du systéme nerveux central).
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Tableau 3. Stades du lymphome non hodgkinien

Stade

I - Atteinte d’un noeud lymphoide
ou d’un groupe de noeuds
lymphoides adjacents

IT - Atteinte de deux groupes de
neeuds lymphoides ou plus du méme
coté du diaphragme

III — Atteinte de deux régions de
nceuds lymphoides ou plus au-dessus
et en dessous du diaphragme

(p- ex., cou, poitrine et abdomen)

IV — Atteinte des régions de noeuds
lymphoides des deux cotés du
diaphragme et atteinte d’organes,
comme les poumons, le foie et les os

Catégorie

A — Absence de symptomes

B — Présence de fievre, de sueurs
excessives, perte de plus de 10 %
du poids corporel au cours des six
derniers mois (sans régime
alimentaire)

X — Maladie volumineuse. Présence
d’une masse dont la taille est plus
grande que 10 cm ou représente plus
d’un tiers du diamétre du thorax a la
radiographie

E — Atteinte d’organes ou de tissus &
Iextérieur du systéme lymphatique

Le stade et la catégorie déterminent I'approche thérapeutique. Par exemple,
le stade IIB indique que le patient présente :

O Une atteinte de deux sites de nceuds lymphoides pres 'un de Iautre (par
exemple, des nceuds lymphoides enflés au cou et pres de la clavicule ou au

cou et a laisselle).

O De la fievre, des sueurs excessives et/ou une perte de poids (I'un ou I'autre

de ces symptomes).
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Figure 3. Stades du lymphome non hodgkinien

Diaphragme
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d’un seul organe coté du diaphragme et en dessous du lymphoides
diaphragme

Certe illustration montre le site de lymphome non hodgkinien dans I'organisme pour chaque stade.
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Il faut se rappeler que la dénomination «stade IV » ne signifie pas la méme
chose dans le cas du LNH que pour certains autres types de cancer. Le LNH ne
débute pas nécessairement au stade I pour se propager au stade II et ainsi de
suite. Dans le cas du lymphome, le stade refléte la région ot se situe la maladie
et non la mesure dans laquelle le patient répond au traitement. Plus de 50 %
des patients dont la maladie est de stade intermédiaire ou agressif et plus de
80 % des patients atteints d’'un type indolent de LNH regoivent un diagnostic
de maladie de stade IIT ou IV. Les chances de guérison d'un LNH de stade IV
peuvent étre élevées, selon le sous-type spécifique de LNH dont est atteint

le patient.

Apres la conclusion de toutes les analyses diagnostiques et de stadification,
le médecin sera en mesure d’évaluer les renseignements, d’identifier le
sous-type de LNH, de déterminer quelles régions du corps sont atteintes

et de commencer a discuter des options de traitement avec le patient.
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Apercu du traitement

Le traitement initial et l'intensité du traitement indiqué pour un patient sont basés
sur le sous-type et le stade de la maladie. En général, I'objectif du traitement est de
détruire le plus grand nombre possible de cellules de lymphome et d’'induire une
rémission complete, Cest-a-dire d’éliminer toute trace de maladie. Les patients
qui sont en rémission sont parfois guéris de leur maladie. Le traitement permet
également d’arréter la progression du LNH pendant de nombreuses années,
méme si des tests d’imagerie ou autres examens montrent qu'il reste des sites

de maladie. C’est ce qu'on appelle une rémission partielle.

Chez les patients asymptomatiques atteints de sous-types indolents de LNH,
une approche thérapeutique d’«attente sous surveillance» peut étre adoptée,
Cest-a-dire que le traitement est différé ou retardé jusqu’a ce que des signes de
progression de la maladie soient observés. Un suivi régulier et rigoureux est
nécessaire pour qu'un traitement efficace soit entrepris si la maladie commence
a progresser. Chez certains patients, la maladie évolue lentement, tandis que
chez d’autres, la maladie évolue pour atteindre des stades plus agressifs de LNH
qui nécessitent un traitement immédiat.

En général, la chimiothérapie et la radiothérapie sont les deux principales
formes de traitement du LNH (voir le tableau 4 et le tableau 5 aux pages 21 et
22). Bien que la radiothérapie ne constitue souvent pas le seul ou le principal
traitement curatif, elle représente un traitement supplémentaire important dans
certains cas.

La greffe de cellules souches peut aussi étre utilisée dans le traitement de certains
sous-types de LNH. Pour obtenir de plus amples renseignements sur la greffe
de cellules souches, allez 4 la page 42 ou consultez la publication gratuite de la
SLLC intitulée Greffe de cellules souches du sang et de la moelle osseuse. D’autres
formes de traitement font leur apparition et certaines sont déja homologuées
pour le traitement de sous-types spécifiques de LNH. De nombreux autres
nouveaux traitements font 'objet d’essais cliniques.
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Tableau 4. Quelques médicaments utilisés dans le traitement du

lymphome non hodgkinien

/
Agents alkylants
(endommageant I’ADN)

O Chlorhydrate de bendamustine

(Bendeka*c)

Carboplatine (Paraplatin®)

Carmustine (BCNU, BiCNUMP)

Chlorambucil (Leukeran™P)

Cisplatine (Platinol*P)

Cyclophosphamide (Cytoxan™P)

Dacarbazine (DTIC, DTIC-

DomeMP)

Ifosfamide (IfexP)

Melphalan (Alkeran“®)

O Chlorhydrate de procarbazine
(MatulaneMP)

Antifolique
O Pralatrexate (Folotyn™?)

O OO OO0 O

O O

Antibiotiques antitumoraux

© Doxorubicine (Adriamycin™P)
O Idarubicine (Idamycin™P)

O Mitoxantrone (NovantroneMP)

Antimétabolites

O Cladribine (Leustatin™P)

O Cytarabine (cytosine arabinoside,
Ara-C, Cytosar-UP)
Fludarabine (Fludara™P)
Gemcitabine (GemzarP)
Nélarabine (Arranon™P)
Meéthotrexate (Rheumatrex™P,
TrexallMP)

Thioguanine, (6-TG,
6-Thioguanine, Tabloid“P)

Inhibiteur du protéasome
O Bortézomib (VelcadeP)

Inhibiteur des enzymes de

réparation de ’'ADN

o Etoposide (Etopophos™®,
VePesid*?, TopopsarP)

O O O O

(@)

Médicaments qui empéchent

la division cellulaire en bloquant

la mitose

O Paclitaxel (Abraxane™P, Onxol™P,
Taxo[MP)

O Vinblastine (Velban™P)

O Vincristine (Oncovin™P)

Hormones qui peuvent tuer
les lymphocytes

O Dexaméthasone (Decadron™P)
O Meéthylprednisolone (Medrol*")

O Prednisone

Immunothérapie

Alemtuzumab (Campath“)
Brentuximab védotine (AdcetrisM)
Obinutuzumab (Gazyva*®)
Ofatumumab (ArzerraP)
Rituximab (Rituxan™P)
Yttrium-90+ibritumomab tiuxetan
(Zevalin™P)

Rétinoide
O Bexarotene (Targretin™P)

O O OO OO0

Inhibiteurs de I’histone
déacétylase

O Vorinostat (Zolinza¥P)
O Romidepsin (IstodaxP)

Autres agents biologiques

O Inhibiteur de la tyrosine-kinase
de Bruton
o Ibrutinib (Imbruvica¥)

O Inhibiteur de P13K
o Idélalisib (Zydelig"®)

O Inhibiteur de BCL-2

0 Venetoclax (Venclaxta©)

Immunomodulateur
O ILénalidomide (Revlimid™P)
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Le tableau 5 a la page 22 contient des exemples de combinaisons de médicaments
pour traiter le LNH. Les scientifiques poursuivent leurs recherches en menant
des essais cliniques afin de trouver les associations les plus efficaces pour traiter
tout type de LNH, y compris les cas nouvellement diagnostiqués, réfractaires

et récidivants.

Tableau 5. Exemples d’associations de médicaments utilisées dans le
traitement du lymphome non hodgkinien

CHOP : cyclophosphamide, hydroxydoxorubicine (doxorubicine), Oncovin™P
(vincristine), prednisone

R-CHOP : rituximab (Rituxan*?), cyclophosphamide, hydroxydoxorubicine
(doxorubicine), Oncovin® (vincristine), prednisone

R-HCVAD : rituximab, cyclophosphamide, vincristine, Adriamycin™®
(doxorubicine), dexaméthasone

DHAP : dexaméthasone, forte dose de cytarabine (Ara-C*P), PlatinoM®
(cisplatine)

ICE : ifosfamide, carboplatine, étoposide

EPOCH : étoposide, prednisone, Oncovin™® (vincristine),
cyclophosphamide, doxorubicine (hydroxydoxorubicine)

BR : bendamustine et rituximab

CNOP : cyclophosphamide, Novantrone™? (mitoxantrone), Oncovin™?
(vincristine), prednisone

Anticorps monoclonaux. Les anticorps monoclonaux sont des médicaments
d’immunothérapie spécialement congus pour cibler les protéines spécifiques
(antigenes) des cellules cancéreuses. Une fois que I'anticorps trouve sa cible et
sy fixe, il «recrute» d’autres parties du systéme immunitaire pour détruire la
cellule qui contient 'antigéne. Certains anticorps monoclonaux (connus sous le
nom d’anticorps «nus») agissent seuls, tandis que d’autres sont associés a un
agent chimiothérapeutique ou fixés a une particule radioactive; ces derniers
sont appelés «anticorps monoclonaux conjugués» (conjugué anticorps-
médicament ou CAM). Ils circulent dans tout 'organisme jusqu’a ce qu'ils se
fixent a 'antigéne cible et liberent la substance toxique dans la cellule cancéreuse.
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Au cours des deux derniéres décennies, la FDA a approuvé plusieurs anticorps
monoclonaux pour traiter le LNH ainsi que plusieurs types de cancer. En voici
quelques exemples :

O

Rituximab (Rituxan*’), qui s'est révélé étre un ajout important aux
programmes de pharmacothérapie classiques et dont I'utilisation est
homologuée dans le traitement de plusieurs types de lymphome a
cellules B, y compris le lymphome folliculaire et le lymphome diffus

a grandes cellules B.

Alemtuzumab (Campath*), qui est un anticorps anti-CD52 utilisé dans
le traitement de certains LNH, y compris la macroglobulinémie de
Waldenstrom.

Brentuximab védotine (Adcetris™"), qui cible 'antigene CD30 et libére un
agent chimiothérapeutique appelé <« MMAE » (monométhylauristatine E)
dans la cellule. Ce médicament est utilisé dans le traitement du lymphome
a cellules T périphériques et du lymphome hodgkinien.

Yttrium-90+ibritumomab tiuxetan (Zevalin*), qui se fixe a 'antigéne CD20
et libére des substances radioactives dans la cellule afin de la tuer.
Ce médicament est utilisé dans le traitement du lymphome folliculaire.

Obinutuzumab (Gazyva*P), qui cible 'antigéne CD20 et qui est utilisé
dans le traitement de certains types de LNH, y compris le lymphome
folliculaire réfractaire.

Ofatumumab (Arzerra¥®), qui est un anticorps anti-CD52 approuvé pour le
traitement de la LLC réfractaire/récidivante. Ce médicament est a I'étude en
association avec d’autres agents pour le traitement de la macroglobulinémie

de Waldenstrom et d’autres types de LNH.

Facteurs qui influencent le traitement. Chaque personne devrait discuter
des options thérapeutiques avec son médecin et lui demander de I'aide pour
comprendre les bienfaits et les risques associés aux différentes approches
thérapeutiques. Le plan de traitement le plus efficace pour un patient atteint de
LNH est personnalisé et élaboré selon :

o

Le sous-type de LNH (en sachant si les cellules de lymphome ressemblent
plus a des lymphocytes T, a des lymphocytes B ou a des cellules tueuses
naturelles, le médecin obtient d’'importants indices quant aux traitements
qui devraient étre utilisés).

Le stade et la catégorie de la maladie, qui sont des renseignements
importants dans la prise de décision au sujet du traitement (voir le
tableau 3 4 la page 18).
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O Des facteurs tels que fievre, sueurs nocturnes abondantes et perte de plus
de 10 % du poids corporel, appelés « symptomes B ».

O La présence de lymphome dans des régions du corps autres que les nceuds
lymphoides (atteinte extraganglionnaire).

bl . A \ /4 M M
O D’autres facteurs pronostiques comme ['dge et tout probleme médical sous-jacent.

L4ge du patient peut constituer un facteur, mais I'dge avancé ne représente plus
un facteur déterminant du traitement pour la plupart des patients. Cependant,
la présence d’autres probléemes médicaux, I'état de santé général du patient et
les décisions du patient relativement au traitement sont des éléments
importants 4 prendre en considération.

Index pronostique international (IPl). Une collaboration internationale
entre plusieurs groupes de recherche sur le cancer en Amérique du Nord et en
Europe qui ont évalué des milliers de patients atteints de LNH agressif et
identifié plusieurs facteurs pronostiques défavorables.

Un point est attribué a chacun des facteurs de risque suivants :

O Age supérieur a 60 ans

Maladie de stade III ou IV

(@)

(@)

Atteinte de plus d’'un nceud lymphoide

O Taux sérique élevé de lactodéshydrogénase

(@)

Indice de performance, une échelle utilisée pour évaluer la capacité d’'une
personne a effectuer les tiches quotidiennes sans aide

Ces facteurs aident a prédire la survie globale et le risque de récidive,
et constituent une base permettant de recommander un traitement plus
ou moins agressif chez les patients présentant un risque élevé.

Le nombre de facteurs de risque IPI que présente une personne définit le
groupe de risque IPI correspondant qui permet de prédire le risque de récidive.
Chaque point représente une augmentation du risque de récidive de la maladie.
Le nombre total de points permet d’identifier les catégories de risque suivants :

@)

Risque faible (0 ou 1 point)

@)

Risque faible ou intermédiaire (2 points)

O Risque intermédiaire ou élevé (3 points)

O

Risque élevé (4 ou 5 points)
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Chez les patients de moins de 60 ans, les catégories de risque sont légerement
différentes. Les voici :

O Risque faible (0 point)
O Risque faible ou intermédiaire (1 point)
O Risque intermédiaire ou élevé (2 points)
O Risque élevé (3 points)

Un patient voudra peut-étre discuter des facteurs de risque avec son médecin
afin de comprendre les options thérapeutiques, y compris la participation a un
essai clinique.

Eléments a considérer avant le traitement. Les adultes en 4ge d’avoir des
enfants et les parents d’enfants ayant recu un diagnostic de LNH devraient
demander a leur médecin des renseignements au sujet des effets possibles a long
terme et tardifs, notamment les effets sur la fertilité (voir la section Effezs a long
terme ou tardifs du traitement du lymphome non hodgkinien, a la page 46). Pour
de plus amples renseignements, consultez les publications suivantes : La fertilité,
effets a long terme et rardifs du traitement chez l'adulte et Effets a long terme et
tardifs du traitement de la leucémie ou du lymphome chez l'enfant.

Milieu de traitement. Il est possible que les patients subissent leurs traitements
pendant une longue période de temps, mais la plupart des traitements peuvent
étre administrés en consultation externe. La radiothérapie, la chimiothérapie ou
I'immunothérapie peuvent étre administrées a la consultation externe d’un
centre d’oncologie. De courtes périodes d’hospitalisation sont parfois nécessaires.
Un traitement particulierement intensif peut provoquer une baisse prolongée ou
grave du nombre de globules rouges, de globules blancs et/ou de plaquettes. La
transfusion de produits sanguins appropriés et 'administration de cytokines
(hormones qui augmentent la production de cellules sanguines) peuvent étre
requises. Le traitement en consultation externe est toujours possible, méme dans
de tels cas. Cependant, en cas d’apparition de fievre ou d’autres signes d’infection,
I'hospitalisation et 'administration d’antibiotiques pourraient étre nécessaires.
Pour en savoir plus, consultez la publication gratuite de la SLLC intitulée

La transfusion sanguine.

Eléments a considérer pour le traitement des enfants, des adolescents
et des jeunes adultes. Le LNH représente environ 5 % des cancers chez les
enfants de moins de 15 ans. Le lymphome de Burkitt est le principal sous-type
de LNH chez les enfants agés de 5 4 14 ans.

Les enfants et les adolescents atteints de LNH devraient étre dirigés vers un
centre médical ayant une équipe spécialisée en oncologie pédiatrique afin de
sassurer que ces jeunes patients recoivent un traitement, un soutien et un suivi
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optimaux. Il est important que les jeunes adultes et les parents d’enfants ayant
recu un diagnostic de LNH discutent avec les membres de I'équipe de soins en
oncologie du stade et du sous-type particulier de LNH dont ils sont atteints.
Les médecins utilisent ces renseignements au sujet de la maladie du patient afin
de déterminer le traitement le plus efficace. Il est également important de discuter
du traitement prévu avec les membres de 'équipe de soins en oncologie afin de
se renseigner sur les médicaments, les effets secondaires possibles, les effets a
long terme et le calendrier de traitement. Voir la section Eléments i considérer
avant le traitement, 3 la page 25.

Différentes stratégies de traitement pourraient étre utilisées chez les enfants et
les adultes atteints de LNH. Le choix du traitement pour les adolescents et les
jeunes adultes peut étre compliqué et fait actuellement 'objet d’études. Les
stratégies de traitement chez les enfants sont actuellement utilisées dans le
traitement d’adultes atteints de certains sous-types de LNH, dont le lymphome
de Burkitt et le lymphome lymphoblastique. Les adolescents et les jeunes adultes
devraient envisager de se faire évaluer et traiter dans un service d’oncologie
pédiatrique ou de se faire traiter sous un protocole de traitement pour enfants
dans le cadre d’un essai clinique. Gréce aux traitements actuels, la plupart des
LNH chez 'enfant peuvent étre guéris. Les résultats dépendent de Iétablissement
d’un diagnostic précis au moyen de la stadification de la maladie et de l'utilisation
de traitements d’association complexes.

Les enfants, les adolescents et les jeunes adultes qui ont survécu au cancer
doivent faire 'objet d’un suivi étroit étant donné que les effets secondaires du
traitement contre le cancer peuvent persister ou apparaitre des mois ou des
années apres le traitement. Pour de plus amples renseignements, consultez la
publication de la SLLC intitulée Effezs a long terme et tardifs du traitement de la
leucémie ou du lymphome chez l'enfant.

Traitement des sous-types agressifs

La situation de chaque patient devrait étre évaluée individuellement par un
oncologue spécialisé dans le traitement du LNH, qui discutera du sous-type et
du stade de la maladie ainsi que des options thérapeutiques avec le patient. 11
est également important d’obtenir un traitement dans un centre expérimenté
dans le traitement du LNH.

Le traitement des sous-types agressifs de lymphomes a cellules B débute au moment
ou le diagnostic est posé. Les patients atteints d’'un LNH a croissance rapide sont
fréquemment traités par une chimiothérapie qui comprend quatre médicaments ou
plus. Dans la plupart des cas, le traitement d’association utilisé est R-CHOP
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(rituximab [Rituxan™”], cyclophosphamide [Cytoxan™”], doxorubicine
[hydroxydoxorubicine], Oncovin™P [vincristine] et prednisone). Cette
polychimiothérapie intensive peut étre tres efficace contre les lymphomes
agressifs et peut entrainer une guérison.

La chimiothérapie peut étre complétée par une radiothérapie dans certains cas,
par exemple lorsque des masses tumorales volumineuses sont trouvées au cours
du diagnostic et du processus de stadification.

Lymphome diffus a grandes cellules B. Il s’agit du sous-type de LNH le
plus courant, représentant environ 30 % des cas de LNH diagnostiqués aux
Etats-Unis. Le lymphome diffus 4 grandes cellules B croit rapidement dans les
neeuds lymphoides et touche souvent la rate, le foie, la moelle osseuse et d’autres
organes. Le développement du lymphome diffus a grandes cellules B débute
habituellement dans les nceuds lymphoides du cou ou de 'abdomen et il se
caractérise par des masses de grandes cellules (lymphocytes) B. De plus, les
patients qui en sont atteints présentent souvent des symptomes B (fievre,
sueurs nocturnes et perte de poids).

Chez certains patients, le lymphome diffus a grandes cellules B peut constituer
le diagnostic initial. Chez d’autres, un lymphome indolent, par exemple un
lymphome a petites cellules ou un lymphome folliculaire, peut se transformer
en lymphome diffus a grandes cellules B. 1l affecte surtout les adultes d’4ge moyen
et les personnes plus agées, mais peut survenir a tout 4ge. La plupart des cas
nont pas de cause apparente connue.

Des études sur 'expression génique ont été réalisées afin de déterminer les
groupes de patients qui pourraient répondre différemment au traitement ou
dont le tableau clinique pourrait étre différent, en fonction du nombre et des
types de geénes étant plus ou moins actifs dans 'échantillon de tumeur. Jusqu'a
maintenant, les études sur I'expression génique ont permis de distinguer trois
sous-types moléculaires de lymphomes diffus 4 grandes cellules B. Les voici :

O Cellule du centre germinatif de type B (GCB)
O Cellules du non-centre germinatif de type B (non-GCB)

O Lymphome médiastinal primitif de type B (PMBL)

Ces sous-types distinctifs du lymphome diffus a grandes cellules B sont dus a des
modifications génétiques spécifiques. Comme le profilage de l'expression génique
n'est pas offert sur le marché, la plupart des oncologues, qui travaillent en
collaboration avec des hématopathologistes, utilisent 'immunophénotypage pour
identifier les protéines spécifiques qui sont associées aux sous-types GCB ou non-

GCB du lymphome diffus a grandes cellules B.
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Selon certaines études, les patients atteints d’un lymphome diffus a grandes
cellules B qui semblent présenter le sous-type GCB répondent beaucoup mieux au
traitement que les patients qui ne présentent pas ce sous-type. Un certain nombre
d’essais cliniques sont en cours pour déterminer si I'utilisation des nouvelles approches
thérapeutiques améliore les résultats du traitement chez les patients atteints d’un
lymphome diffus 4 grandes cellules B présentant le sous-type non-GCB.

Le lymphome médiastinal primitif de type B est un sous-type de lymphome diffus a
grandes cellules B ayant un profil d’expression génique semblable a celui du lymphome
hodgkinien classique. Il est caractérisé par la croissance exagérée du tissu lymphatique
cicatriciel. Une tumeur se forme généralement derriere le sternum et peut entrainer
une toux ainsi qu'une difficulté a respirer. La tumeur est souvent trés grande et peut
exercer une pression sur les vaisseaux sanguins du coeur et des poumons. Il touche les
jeunes adultes vers '4ge de 35 ans et un nombre légerement plus élevé de femmes
que ’hommes.

Le lymphome diffus a grandes cellules B est fréquemment traité par une
chimiothérapie qui comprend quatre médicaments ou plus. Les patients atteints
d’un lymphome médiastinal de type B ont souvent besoin d’'un traitement plus
intense que les patients atteints d’'un lymphome diffus 4 grandes cellules B.
Lassociation chimiothérapeutique standard utilisée dans le traitement du
lymphome médiastinal de type B est R-CHOP (rituximab [Rituxan’],
cyclophosphamide [Cytoxan“"], doxorubicine (hydroxydoxorubicine), vincristine
[Oncovin™P] et prednisone). Cette association est de plus en plus souvent
remplacée par des schémas plus intenses, y compris DA-EPOCH-R,

qui comprend une dose ajustée d’étoposide, de la prednisone, de la vincristine
(Oncovin*P), de la cyclophosphamide, de 'hydroxydoxorubicine (doxorubicine)
et du rituximab.

Le rituximab est indiqué dans le traitement du LNH diffus 4 grandes cellules B,
CD20 positif, non précédemment traité, en association avec la chimiothérapie
CHOP ou d’autres schémas chimiothérapeutiques a base d’anthracycline. Cette
association peut étre tres efficace, et la majorité des patients atteints d’'un lymphome
diffus a grandes cellules B 4 un stade précoce sont guéris avec ce schéma thérapeutique.
A I’heure actuelle, il nexiste aucun traitement d’entretien de référence pour le
lymphome diffus 4 grandes cellules B. Des études sont en cours pour évaluer si le
traitement d’entretien est une option appropriée pour les patients.

Environ 30 2 40 % des patients font une rechute apres une premiére chimiothérapie.
Chez ces patients, une chimiothérapie additionnelle (appelée traitement de
«rattrapage») est administrée. Celle-ci peut comprendre des médicaments qui
n'ont pas été utilisés auparavant. Le traitement de rattrapage vise a obtenir une
rémission, de sorte qu’il ne soit plus nécessaire d’administrer une chimiothérapie
a forte dose ou d’effectuer une grefte autologue de cellules souches.
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«Lymphome double hit» est un terme utilisé pour décrire un lymphome caractérisé
par la mutation de deux génes importants des cellules malignes. Ce type de lymphome
a été observé chez 2 a 11 % des patients ayant récemment recu un diagnostic de
lymphome diffus & grandes cellules B. Ces patients présentent des réarrangements
(mutations) du géne MYC et du gene BCL2 et/ou BCL6. Ce sous-type de lymphome
ne répond pas bien au traitement R-CHOP standard, et le pronostic des patients est
défavorable. Par conséquent, le traitement du lymphome double hit fait présentement
l'objet d'essais cliniques.

Lymphome T périphérique. Le lymphome T périphérique renvoie a un groupe
de sous-types de LNH agressifs qui prennent naissance dans les lymphocytes T
matures. En général, le lymphome T périphérique touche les personnes de 60 ans
et plus et est légerement plus fréquent chez les hommes que chez les femmes.
Cependant, cette maladie est aussi parfois diagnostiquée chez les adultes plus
jeunes et les enfants. Le lymphome T périphérique est une maladie rare aux Erats-
Unis. Certaines formes de cette maladie sont plus fréquentes en Asie, en Afrique
et dans les Caraibes, possiblement en raison de 'exposition a des virus précis,
comme le virus d’Epstein-Barr (VEB) et le virus T-lymphotrope humain (HTLV-1).

Les sous-types de lymphome T périphérique les plus courants comprennent
les suivants :

O Lymphome T périphérique sans autre spécificité — Il s’agit du sous-type de
lymphome T périphérique le plus courant. Il touche souvent des zones de
neceuds lymphoides, mais peut également toucher d’autres régions comme le
foie, la moelle osseuse, le tractus gastro-intestinal et la peau.

O Lymphome anaplasique a grandes cellules (LAGC) — Ce sous-type prend
habituellement naissance dans les nceuds lymphoides et peut se propager a
la peau. Les cellules cancéreuses expriment un marqueur appelé « CD30»
sur leur surface. Il existe deux principaux sous-types de lymphome
anaplasique a grandes cellules.

O Lymphome anaplasique a grandes cellules ALK-1 positif systémique — Ce
sous-type prend naissance dans les nceuds lymphoides et peut se propager
a d’autres parties du corps. Les cellules tumorales contiennent une protéine
appelée «kinase du lymphome anaplasique» (ALK-1). Environ 80 %
des patients atteints de ce sous-type de lymphome en guérissent. Cette
maladie est plus fréquente chez les jeunes personnes.

O Lymphome anaplasique 4 grandes cellules ALK-1 négatif systémique — Ce
sous-type, qui n'exprime pas la protéine ALK-1, est surtout observé chez les
patients plus agés. Le traitement par chimiothérapie ou radiothérapie est
moins efficace et une greffe de cellules souches peut étre envisagée.

O Lymphome cutané primitif anaplasique a grandes cellules — Ce sous-type
touche surtout la peau, mais peut aussi toucher d’autres parties du corps.
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O Lymphome T hépatosplénique — Ce type rare de lymphome T périphérique
touche habituellement les jeunes hommes. Il prend naissance dans le foie et
la rate. Les cellules cancéreuses expriment un récepteur appelé « gamma/
delta» sur leur surface.

O Lymphome T angio-immunoblastique — Ce type de lymphome T touche
souvent les nceuds lymphoides et la moelle osseuse. De nombreux patients ont
des «symptomes paranéoplasiques», y compris de la fievre, des éruptions
cutanées et des taux anormaux de protéines dans le sang.

O Lymphome T intestinal associé a une entéropathie — Ce type de lymphome
se développe dans l'intestin gréle des patients atteints d’'une maladie
ceeliaque non traitée.

O Lymphome T ou NK extraganglionnaire — Ce type rare de lymphome se
développe dans les sinus ou d’autres parties du corps. Il s'agit habituellement
d’un lymphome tres agressif qui doit étre traité par chimiothérapie et
radiothérapie. Ce type de lymphome est plus fréquent chez les personnes
d’origine asiatique.

Le lymphome T périphérique est I'un des types de lymphome les plus difficiles
a traiter. Il est habituellement traité au moyen des schémas utilisés pour le
lymphome diffus & grandes cellules B. La chimiothérapie d’association CHOP
(cyclophosphamide [Cytoxan™P], doxorubicine [hydroxydoxorubicine],
vincristine [Oncovin™’] et prednisone) est un traitement standard pour le
lymphome T périphérique nouvellement diagnostiqué; cependant, les résultats
du traitement ne sont pas aussi favorables que dans le cas du lymphome diffus
a grandes cellules B. Des études sont en cours pour tenter de développer des
nouvelles approches thérapeutiques, et on encourage les patients a participer
a ces essais.

Voici quelques-uns des nouveaux médicaments approuvés pour le traitement

du lymphome T périphérique :

O Pralatrexate (Folotyn¥?), un antifolique qui a été approuvé par la FDA
pour le traitement des patients atteints d’un lymphome T périphérique
récidivant ou réfractaire.

O Romidepsin (Istodax*"), un type d’inhibiteur des histones déacétylases
(HDAC) qui a été approuvé par la FDA pour le traitement des patients
atteints d’un lymphome T périphérique ayant fait 'objet d’au moins un
traitement antérieur.
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O Brentuximab védotine (Adcetris*"), administré par injection, a été approuvé
par la FDA pour le traitement des patients atteints d’'un lymphome anaplasique
a grandes cellules aprés 'échec d’au moins une polychimiothérapie. Ce médicament
est un anticorps monoclonal conjugué qui cible 'antigene CD30 et libére un
agent chimiothérapeutique appelé « MMAE » (monométhylauristatine E)
dans la cellule.

O Belinostat (Beleodaq*") un inhibiteur des histones déacétylases qui a été
approuvé par le FDA pour le traitement des patients atteints d'un lymphome T
périphérique récidivant ou réfractaire.

Lymphome associé au sida. Les principaux types de LNH observés chez les
personnes atteintes du sida sont le lymphome diffus & grandes cellules B, le
lymphome de Burkitt et le lymphome primaire du syst¢me nerveux central (SNC).
Les issues du traitement sont influencées par la fagon dont le sida répond au
traitement et la capacité de gérer les effets secondaires de la chimiothérapie sur la
numération globulaire. Le nombre de personnes qui développent un LNH associé
au sida a diminué au cours des dernieres années en raison de I'amélioration du
traitement du VIH.

Lymphome de Burkitt. Ce sous-type agressif de lymphome B croit et se propage
trés rapidement. Il représente environ 2,5 % des cas de LNH. II peut toucher la
méchoire, les os faciaux, les intestins, les reins, les ovaires, la moelle osseuse, le sang,
le systeme nerveux central et d’autres organes. Plus de la moitié des personnes
traitées peuvent étre guéries au moyen des traitements actuels. Cette maladie est
aussi connue sous le nom de «lymphome diffus a petites cellules non clivées» et se
développe surtout chez les enfants et chez les jeunes adultes.

Le nom du chirurgien Dennis Burkitt, qui travaillait en Afrique équatoriale, a été
donné a ce type de lymphome. En Afrique, cette maladie apparait habituellement
chez les enfants sous forme de masse dans un os facial, en particulier la machoire,
et des signes d’infection au virus d’Epstein-Barr, de méme qu’une anomalie du
chromosome 8, sont habituellement décelés dans les cellules de lymphome. En
Afrique, on croit que 'anomalie chromosomique et I'infection virale jouent toutes
les deux un rdle causal dans 'apparition du lymphome de Burkitt. Le lymphome de
Burkitt survient beaucoup moins fréquemment dans d’autres régions du monde.

Il existe trois principaux types :

O Lymphome de Burkitt endémique — surtout observé en Afrique et est associé au
virus d’Epstein-Barr.

O Lymphome de Burkitt sporadique — observé partout dans le monde.

O Lymphome de Burkitt lié 2 'immunodéficience — souvent observé chez les patients
atteints du sida.
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Le lymphome de Burkitt peut se propager au cerveau et a la moelle épiniére (systeme
nerveux central). Par conséquent, un traitement visant a prévenir la propagation au
SNC peut étre administré. Une chimiothérapie par CHOP ou une association
équivalente ne permet pas d’obtenir des résultats favorables. Une chimiothérapie trés
agressive est donc utilisée pour traiter ce sous-type de LNH, qui entraine souvent
une hospitalisation. Voici les schémas les plus fréquemment utilisés :

0 CODOX-M/IVAC (cyclophosphamide, vincristine (Oncovin*P),
doxorubicine et une forte dose de méthotrexate) en alternance avec IVAC
(ifosfamide, étoposide et une forte dose de cytarabine).

O Hyper-CVAD (cyclophosphamide hyperfractionné, vincristine, doxorubicine
[Adriamycin¥"] et dexaméthasone) en alternance avec du méthotrexate et de

la cytarabine.

O DA-EPOCH-R (dose ajustée d’étoposide, prednisone, vincristine [Oncovin?],
cyclophosphamide, doxorubicine et rituximab).

On recommande a tous les patients de participer aux essais cliniques.

Lymphome du systéme nerveux central (SNC). Le lymphome primaire du
systeme nerveux central se développe dans le cerveau et/ou la moelle épiniére. Il
constitue le plus souvent une caractéristique du lymphome associé au sida, mais, chez
la plupart des patients atteints d’un lymphome primaire du SNC aux Etats-Unis, on
n'observe aucun facteur prédisposant. Le lymphome secondaire du SNC débute par
un lymphome a d’autres endroits de lorganisme qui se propage au cerveau et/ou a la
moelle épinicre.

Les lymphomes primaire et secondaire du SNC sont peu fréquents. Les options
thérapeutiques dépendent du stade et du site de la maladie dans le systeme nerveux
central, du fait que la maladie a été récemment diagnostiquée ou qu’elle a récidivé,
et de I'age et de I'état de santé général du patient. Le traitement peut étre le traitement
habituel ou un traitement faisant 'objet d’un essai clinique. Le traitement habituel
peut comprendre la chimiothérapie, des médicaments glucocorticostéroidiens et/ou
la radiothérapie. Limmunothérapie et la chimiothérapie a forte dose associée a une
greffe de cellules souches sont des exemples de traitements contre le lymphome du

SNC qui font 'objet d’essais cliniques.

Lymphome a cellules du manteau. Le lymphome a cellules du manteau
représente environ 6 % des cas de LNH. Les cellules malignes proviennent d’'un
lymphocite de la zone du manteau d’'un neeud lymphoide. Ce sous-type survient
habituellement chez les personnes 4gées de plus de 50 ans et est observé plus
souvent chez les hommes que chez les femmes. La maladie se développe dans
les nceuds lymphoides, puis se propage a la rate, au sang et a la moelle osseuse
et parfois a 'cesophage, a 'estomac et aux intestins.
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Les cellules du manteau expriment une trop grande quantité d’une protéine
appelée «cycline D1». Chez les patients qui ne présentent aucun signe ni
symptome, il peut étre recommandé de retarder le traitement. La plupart des
patients doivent commencer le traitement apres le diagnostic. Le traitement
standard est une chimiothérapie d’association, avec ou sans greffe autologue
de cellules souches.

Librutinib (Imbruvica*), une petite molécule inhibitrice de la tyrosine kinase de
Bruton, a été approuvé par la FDA pour le traitement des patients atteints d’un
lymphome a cellules du manteau qui ont recu au moins un traitement antérieur.
De plus, la [énalidomide (Revlimid™P) et le bortezomib (VelcadeMP) sont
approuvés dans le traitement du lymphome a cellules du manteau récidivant.

Lymphome angio-immunoblastique. Les patients qui obtiennent ce diagnostic
recoivent le méme traitement que les patients atteints de leucémie lymphoblastique
aigué (LLA). Le diagnostic et le traitement de la LLA sont décrits en détail dans la
publication gratuite de la SLLC intitulée La leucémie lymphoblastique aigué.

Approches thérapeutiques pour les sous-types de LNH agressif de

stade avancé. Le traitement standard d’'une maladie de stade avancé est
R-CHOP. Le nombre de cycles de chimiothérapie dépend du stade et de I'étendue
de la maladie. Si le lymphome se trouve dans la moelle osseuse, les sinus ou les
testicules, ou il se trouve pres de la moelle épiniere, il peut se propager au
systéme nerveux central. Une chimiothérapie peut donc étre administrée sous
forme d’injection dans le liquide rachidien.

Les patients atteints d’'une maladie a risque élevé selon les facteurs pronostiques

q q
peuvent bénéficier d’un traitement initial plus agressif et doivent discuter des options
d’essais cliniques avec leur médecin.

Traitement des sous-types indolents

La prise en charge de sous-types indolents de lymphome au moment du diagnostic
initial varie de 'observation avec surveillance étroite (I'attente sous surveillance) au
traitement agressif.

La prise en charge appropriée d’un patient en particulier est trés personnalisée
et dépend de facteurs liés au patient, notamment les suivants :

O Les facteurs pronostiques
O Le stade de la maladie

O DLage et la présence dautres affections médicales
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Options de traitement. Le traitement standard du LNH indolent comprend
les options suivantes :

Maladie 4 un stade précoce

O Attente sous surveillance

O Radiothérapie

O Rituximab avec ou sans chimiothérapie

Maladie a un stade avancé

O Attente sous surveillance chez les patients asymptomatiques

O Anticorps monoclonaux (rituximab, obinutuzumab, yttrium-
90+ibritumomab tiuxétan)

O Agents alkylants (cyclophosphamide, chlorambucil, bendamustine)
O Chimiothérapie d’association

Attente sous surveillance. De nombreux médecins considérent 'observation
(Pattente sous surveillance) comme une forme active de traitement qui comprend
une surveillance étroite et des soins de suivi. Les patients doivent discuter des
bénéfices potentiels de cette approche par rapport a ceux de I'instauration d’une
chimiothérapie et/ou d’autres traitements. Les études visant & comparer lattente sous
surveillance au traitement initial n'ont montré aucun avantage de survie dans le
groupe de patients traités au moment du diagnostic par rapport a ceux ayant
fait lobjet d’'une surveillance. Des études sont en cours, et un essai visant & comparer
l'attente sous surveillance au traitement par le rituximab (Rituxan*) a montré que
ce dernier permet de repousser le début d’une chimiothérapie. Cependant, aucune
différence majeure quant a la qualité de vie n'a été observée, et la survie globale était
la méme. D’autres études doivent étre menées pour corroborer ces données.

Certains patients atteints d'un lymphome indolent nécessitent un traitement initial
agressif. Cependant, les patients qui ne présentent aucun symptoéme et dont I'étendue
de la maladie est limitée peuvent souvent faire I'objet d’une surveillance pendant
une longue période de temps. Parfois, leur maladie peut demeurer stable pendant
des années, leur permettant ainsi d’éviter les effets secondaires d’un traitement
inutile. Un traitement doit étre entrepris chez les patients qui présentent des
signes d’évolution du lymphome, comme une hypertrophie ou une nouvelle
atteinte des noeuds lymphoides, une nouvelle atteinte des os ou d’autres organes,
ou une diminution de la production des cellules sanguines qui entraine une faible
numérotation des globules rouges, des globules blancs ou des plaquettes. La
décision spécifique d’entamer un traitement est prise par l'oncologue et le patient.
Chagque cas est évalué individuellement et les approches varient selon le patient.
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Lymphome indolent récidivant. Un lymphome a évolution lente récidive souvent
apres un traitement et de nouvelles associations de médicaments peuvent étre requises.
Une série de rémissions qui durent plusieurs années se produit souvent et les patients
peuvent poursuivre leurs activités habituelles pendant trés longtemps. La greffe
autologue de cellules souches pourrait étre bénéfique pour les patients atteints d’'un
lymphome de faible grade qui continue d’évoluer apres 'administration d’autres
formes de traitement.

Le chlorhydrate de bendamustine (Bendeka¥©) a été approuvé par la FDA pour les
patients atteints de LNH indolent a cellules B qui a progressé pendant un traitement
par le rituximab ou a base de rituximab, ou dans les six mois qui ont suivi

ce traitement.

Lymphome folliculaire (FL). Il s'agit du deuxi¢me type de lymphome le plus
courant, représentant environ 22 % des cas de LNH. Les cellules de lymphome
folliculaire présentent souvent une anomalie chromosomique spécifique (une
translocation de sections des chromosomes 14 et 18) qui entraine la surexpression
du gene BCL-2 et rend les cellules résistantes au traitement. Le lymphome folliculaire
est une maladie qui évolue trés lentement. Certains patients peuvent ne pas avoir
besoin de traitement pendant plusieurs années, tandis que d’autres, qui présentent
une atteinte étendue des nceuds lymphoides ou d’autres organes, doivent entamer
un traitement immédiatement. La plupart des patients atteints d’un lymphome
folliculaire sont 4gés de 50 ans ou plus au moment du diagnostic. Chez un faible
pourcentage de patients, le lymphome folliculaire peut se transformer en une
maladie plus agressive.

Traitement du lymphome folliculaire. Le lymphome folliculaire de stade I ou II
peut étre traité par :

O Attente sous surveillance; les patients dont la maladie est 2 un stade peu
avancé peuvent faire I'objet d’une surveillance avec examens et tests
d’imagerie périodiques.

O Radiothérapie.
O Chimiothérapie avec du rituximab, suivie par une radiothérapie.

Certains patients atteints d'un lymphome folliculaire qui répond au traitement
peuvent étre suivis sans qu'un traitement supplémentaire soit nécessaire. Toutefois,
la surveillance périodique est toujours importante pour que les médecins puissent
identifier les patients qui ont besoin d’un traitement supplémentaire.

Chez les patients atteints d'un lymphome folliculaire de stade IT ayant des nceuds
lymphoides hypertrophiés, d’'un lymphome folliculaire de stade IIT ou IV ou d’'un

lymphome folliculaire récidivant de stade avancé, le traitement dépendra des
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symptomes, de I'age et de I'état de santé du patient, de I'étendue de la maladie
et du choix du patient. Un patient nécessitant un traitement voudra peut-étre
envisager de participer a un essai clinique.

Les autres options de traitement comprennent les suivantes :

O Lirradiation des nceuds lymphoides a 'origine des symptomes, ou d’'une grande
masse localisée, le cas échéant.

O Une chimiothérapie unique en association avec du rituximab. Voici quelques
exemples de médicaments utilisés pour le traitement : cyclophosphamide,
chlorambucil ou bendamustine (Bendeka©).

O Une chimiothérapie d’association avec Rituxan*®, comme R-CVP (rituximab,
cyclophosphamide, vincristine et prednisone) ou R-CHOP (rituximab,
cyclophosphamide, hydroxydoxorubicine [doxorubicine], vincristine
[Oncovin¥?] et prednisone).

O Un anticorps monoclonal radioactif, I'yttrium-90+ibritcumomab tiuxetan
(Zevalin™P). Zevalin est une radio-immunothérapie approuvée pour le
traitement du lymphome B folliculaire ou transformé de faible grade, CD20
positif, récidivant ou réfractaire, et pour les patients atteints d'un lymphome
folliculaire non hodgkinien jamais traité qui obtiennent une réponse partielle
ou compleéte 4 la chimiothérapie initiale.

O Une greffe de cellules souches chez certains patients (consultez la publication
gratuite Greffe de cellules souches du sang et de la moelle osseuse).

O Lattente sous surveillance.

O Un traitement d’entretien par le rituximab apres 'achévement du traitement
initial par le rituximab seul ou en association avec une chimiothérapie. Une seule
dose de rituximab est administrée selon le calendrier préétabli (en général,
une fois tous les deux ou trois mois). Le traitement d’entretien par le rituximab
peut durer jusqua deux ans.

O Lidélalisib (Zydelig"P), qui a été approuvé par la FDA pour le traitement
des patients atteints d'un LNH B folliculaire récidivant et d’un lymphome
lymphocytaire a petites cellules, un autre sous-type de LNH. Lidélalisib est
destiné aux patients qui ont recu au moins deux traitements antérieurs.

Lymphome folliculaire transformé. Le lymphome folliculaire présente un faible
risque de transformation en un lymphome agressif a grandes cellules B, comme le
lymphome diffus & grandes cellules B. Il semble que les traitements a fortes doses
associés  la greffe autologue de cellules souches soient bénéfiques pour les patients
atteints d’'un lymphome folliculaire transformé. (Voir la section Lymphome diffus a
grandes cellules B a la page 27.)
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La participation 4 un essai clinique peut représenter une bonne option pour les
patients dont la maladie s'est transformée 2 la suite de lessai de plusieurs approches
thérapeutiques différentes. Les autres options thérapeutiques sont :

O La chimiothérapie avec ou sans rituximab (Rituxan*P)

O Le traitement par un anticorps monoclonal radio-immunothérapeutique,
comme l'yttrium-90+ibritumomab tiuxetan (Zevalin™®).

O La radiothérapie.
O Les soins de soutien.

O La greffe autologue de cellules souches dans le cadre d’un essai clinique. Lorsque
la grefte autologue de cellules souches est une option, les cellules souches doivent
étre recueillies avant le traitement par radio-immunothérapie.

Lindex FLIPI (Follicular Lymphoma International Prognostic Index).
Lindex FLIPI est un systéme de pointage utilisé pour prédire quels patients
atteints d’'un lymphome folliculaire présentent un risque élevé de récidive de la
maladie. Cette information aide les médecins a déterminer les soins appropriés
pour les patients qui ont regu un traitement contre le lymphome folliculaire.
Un point est accordé pour chacun des facteurs de risque suivants (connus sous

'acronyme NoLASH) :

(@)

Noeuds atteints — 5 ou plus

(@)

Taux élevé de lactate déshydrogénase — plus élevé que la limite supérieure de
la normale

(@)

Age supérieur 4 60 ans
Maladie de stade III ou IV

(@)

O Concentration d’hémoglobine — moins de 12 g/dL.

Chaque point représente une augmentation du risque de récidive de la maladie.
Le nombre total de points permet d’identifier les catégories de risque suivantes :
risque faible (0 ou 1 point), risque intermédiaire (2 points), risque élevé (3 & 5 points).
Un patient voudra peut-étre discuter des facteurs de risque avec son médecin afin
de comprendre les options thérapeutiques, y compris la participation & un essai clinique.

Lymphome T cutané (mycose fongoide et syndrome de Sézary). Les
lymphomes T cutanés sont un groupe de LNH qui se développent surtout dans la
peau et qui peuvent grossir et se propager aux nceuds lymphoides, au sang et a
d’autres organes. Ce type de lymphome prend naissance dans un lymphocyte T.
La mycose fongoide est le type le plus courant de lymphome T cutané, et est
caractérisée par une atteinte importante de la peau. La mycose fongoide représente
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50 4 70 % de tous les cas de lymphome T cutané. Lorsque les lymphocytes malins
pénetrent dans le sang et s'y accumulent, la maladie est appelée «syndrome de Sézary ».
Ce syndrome représente seulement 1 a 3 % de tous les cas de lymphome T cutané.

Le traitement du lymphome T cutané dépend de la nature des lésions cutanées et
de la présence ou non de la maladie dans les nceuds lymphoides. Les traitements
topiques font partie des approches utilisées pour traiter les [ésions cutanées. Ces
traitements comprennent des médicaments qui sont appliqués directement sur la
peau ainsi que deux formes différentes de traitement basées sur I'exposition de la
peau a la lumiére — le traitement aux rayons ultraviolets et I'électronothérapie. Les
rayons ultraviolets sont utilisés en conjonction avec le psoraléne (un médicament
qui devient actif lorsqu’il est exposé a la lumiére); ce traitement est souvent appelé

PUVA-thérapie (psoraléne et ultraviolet A).

Si l'atteinte des nceuds lymphoides et d’autres sites est généralisée, la chimiothérapie
a un ou plusieurs médicaments ou la photophéreése peuvent étre utilisées en fonction
de I'objectif thérapeutique et du taux d’évolution de la maladie. La photophérese
extracorporelle (PEC) est un traitement immunomodulateur qui utilise le psoraléne
et le rayonnement ultraviolet. Les leucocytes sont retirés par leucophérese, traités
avec le psoralene, exposés aux rayons ultraviolets puis réinjectés au patient. La PEC
est recommandée chez les patients présentant une atteinte sanguine, ou a risque
d’en présenter une, comme dans le cas du syndrome de Sézary.

Lymphome lymphoplasmocytaire et macroglobulinémie de
Waldenstrém. La macroglobulinémie de Waldenstrdm est un type de
lymphome lymphoplasmocytaire. Le lymphome lymphoplasmocytaire et la
macroglobulinémie de Waldenstrdm sont des types de lymphome & évolution
lente qui émanent d’un précurseur de lymphocyte B.

Dans le lymphome lymphoplasmocytaire, il y a une atteinte plus étendue des
neceuds lymphoides que dans la macroglobulinémie de Waldenstrom. Dans les
deux maladies, des cellules lymphoplasmocytaires malignes sont présentes dans la
moelle osseuse et la rate. Le lymphome lymphoplasmocytaire est habituellement
diagnostiqué au moyen d’une biopsie du nceud lymphoide, alors que la macro-
globulinémie de Waldenstrom est diagnostiquée au moyen d’un examen de

la moelle osseuse. Ces deux types de lymphome représentent moins de 2 %
des cas de LNH.

Dans les deux maladies, les cellules lymphoplasmocytaires malignes sécretent une
protéine anormale, l'immunoglobine M (IgM) monoclonale. Si 'IlgM monoclonale
atteint un taux sanguin suffisamment élevé, les patients présentent une viscosité
sanguine accrue, une circulation sanguine inadéquate et les signes et symptomes d’un
ralentissement de la circulation sanguine (par exemple maux de téte, vision trouble,
confusion mentale). Cette affection est appelée syndrome d’hyperviscosité et peut
nécessiter une intervention urgente.
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Le syndrome d’hyperviscosité peut étre traité par plasmaphérese (un processus par
lequel le plasma est retenu et les éléments sanguins sont restitués au patient). La
plasmaphérese peut éliminer les signes et symptomes aigus, mais une maitrise de
longue durée nécessite une réduction de la masse de cellules de lymphome qui

& Y q
produisent la protéine.

Lattente sous surveillance constitue une option pour les patients asymptomatiques.
Chez ces patients, un traitement actif est entamé seulement si la maladie évolue.
La maladie évolutive peut aussi toucher les poumons, le tractus gastro-intestinal et
d’autres organes.

Le schéma thérapeutique comprend une association d’agents biologiques (anticorps
monoclonaux comme le rituximab), des inhibiteurs des voies de signalisation (des
médicaments qui bloquent les signaux favorisant la croissance et la survie des

cellules) et la chimiothérapie par des agents alkylants comme le chlorambucil, le

melphalan et la cyclophosphamide.

Librutinib (Imbruvica*?), un inhibiteur de la tyrosine kinase de Bruton, a été
approuvé par la FDA pour le traitement des patients atteints de macroglobulinémie
de Waldenstrom qui présentent des symptomes. Lofatumumab (Arzerra*P) est
un anticorps anti-CD20 approuvé dans le traitement de la leucémie lymphoide
chronique récidivante. Il est présentement examiné dans le cadre d’essais cliniques
avec diverses associations pour le traitement de la macroglobulinémie de Waldenstrom
et d’autres types de LNH.

Pour obtenir de plus amples renseignements sur la macroglobulinémie de
Waldenstrém, consultez la publication gratuite de la SLLC intitulée Maladie
de Waldenstrom — Les faits.

Lymphome de la zone marginale. Ce sous-type de lymphome B indolent peut
étre extraganglionnaire (la maladie est hors des nceuds lymphoides) ou ganglionnaire
(la maladie est dans les nceuds lymphoides). Il prend naissance dans les lymphocytes B
qui se trouvent dans une partie du tissu lymphatique appelée «zone marginale».
Cette maladie a tendance a demeurer localisée. Le lymphome de la zone marginale
comprend plusieurs sous-types, chacun étant catégorisé par le type de tissu ot
se forme le lymphome.
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O Le lymphome associé au tissu lymphoide des muqueuses (MALT) se développe
généralement dans 'estomac. Il forme des cellules dans les muqueuses qui
favorisent la synthese d’anticorps. Les patients atteints d’'un lymphome MALT
peuvent présenter des antécédents de maladie auto-immune, comme la
thyroidite de Hashimoto ou le syndrome de Sjégren. On observe une incidence
accrue de lymphome MALT touchant I'estomac chez les patients infectés par la
bactérie H. pylori. D’autres bactéries ont également été associées a d’autres
formes de lymphome MALT. Le traitement comprend souvent des associations
puissantes d’antibiotiques, qui permettent a la fois d’éradiquer I'infection
H. pylori et de faire régresser le lymphome. De nombreux patients infectés par
H. pylori ont obtenu une guérison d’'un lymphome MALT sans radiothérapie ni
chimiothérapie. Chez un petit sous-ensemble de patients, le lymphome MALT
peut se transformer en lymphome diffus a grandes cellules B. Le cas échéant, les
patients peuvent bénéficier des traitements contre le lymphome diffus a grandes
cellules B. Voir la section Lymphome diffus i grandes cellules B a 1a page 27.

O Le lymphome MALT extragastrique se forme dans les cellules de la muqueuse qui
favorisent la synthése d’anticorps. Il se développe a I'extérieur de 'estomac, dans
presque toutes les parties de I'organisme, y compris d’autres régions du tractus gastro-
intestinal, les glandes salivaires, la thyroide, les poumons, la peau et autour des yeux.

O Le lymphome B monocytoide, également appelé «lymphome B de la zone
marginale», se trouve dans la rate et le sang. Cette forme de LNH est rare; elle
représente moins de 2 % de tous les cas de LNH. Elle est généralement traitée de
la méme facon que le lymphome folliculaire. Voir Lymphome folliculaire i la
page 35.

O Le lymphome splénique de la zone marginale représente moins de 1 % des cas
de LNH. En général, il touche les patients 4gés de plus de 50 ans. Ce type de
lymphome se développe dans la rate et peut se propager au sang périphérique
et a la moelle osseuse. Lhypertrophie de la rate est 'un des premiers signes du
lymphome splénique de la zone marginale; les symptémes peuvent cependant
se développer lentement. Ce type de lymphome a été associé a I'infection par
I’hépatite C. Le traitement de ’hépatite C par 'interféron (seul ou en
association avec de la ribavirine) peut entrainer la guérison du lymphome.

attente sous surveillance peut étre un traitement initial approprié chez les
Lattent 1I tét trait t initial hez 1
patients qui sont atteints d’'un lymphome splénique de la zone marginale, mais
qui ne sont pas atteints d’hépatite C ou qui ne présentent aucun symptéme de
lymphome. Le traitement débute généralement lorsque la rate hypertrophiée
commence & causer des symptdmes ou entraine une faible numération

de globules blancs. Chez les patients symptomatiques qui ne sont pas atteints
de 'hépatite C, les options de traitement sont les suivantes :

O Splénectomie (ablation de la rate).

O Chimiothérapie a agent unique.
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O Chimiothérapie d’association.
0 R-CVP (rituximab, cyclophosphamide, vincristine et prednisone).

o0 R-CHOP (rituximab, cyclophosphamide, doxorubicine

[hydroxydoxorubicin], vincristine [Oncovin¥?] et prednisone).
o BR (bendamustine, rituximab).
O Immunothérapie par rituximab.

O Rituximab en association avec une chimiothérapie.

Les chercheurs étudient présentement les nouvelles approches thérapeutiques pour
le lymphome splénique de la zone marginale dans le cadre d’essais cliniques. Parlez
a votre médecin ou a un spécialiste de I'information de la SLLC pour en apprendre
davantage sur les essais cliniques.

Lymphome lymphocytaire a petites cellules (LLPC) et leucémie
lymphocytique chronique (LLC). Le lymphome lymphocytaire a petites cellules
et la leucémie lymphocytique chronique sont des sous-types hautement semblables
sur le plan :

O

De l'incidence ('4ge médian des patients est de 65 ans).

O Des signes et symptomes (habituellement, hypertrophie généralisée des noeuds
lymphoides (lymphadénopathie) et légere atteinte de la moelle osseuse et du sang).

O

De lévolution de la maladie (peut étre tres lente).
O Du traitement.

Le LLPC touche principalement les nceuds lymphoides ou le tissu lymphatique,
et représente environ 7 % de tous les cas de LNH. La LLC est principalement une
maladie du sang et de la moelle osseuse, mais les cellules de LLC peuvent migrer
vers les noeuds lymphoides.

Librutinib (Imbruvica¥?), un inhibiteur de la tyrosine kinase de Bruton (BTK),
a été approuvé par la FDA comme traitement de premiére intention de la LLPC et
la LLC. Lidélalisib (Zydelig"®), un inhibiteur de P13K, utilisé en association avec
le rituximab et le vénétoclax (Venclexta™”), un inhibiteur de BCL-2, a été approuvé
pour ['utilisation chez les patients atteints de LLPC et de LLC récidivant.

Le chlorhydrate de bendamustine (Bendeka¥©), un agent chimiothérapeutique,
a été approuvé par la FDA pour le traitement des patients atteints de LLC et des
patients atteints de LNH B indolent dont la maladie a progressé pendant un
traitement avec du rituximab ou & base de rituximab, ou dans les six mois qui
ont suivi ce traitement.

Le LLPC localisé est une maladie rare. Une radiothérapie seule (ciblant le site
spécifique) est une option de traitement qui doit étre discutée avec le médecin.

Le lymphome non hodgkinien | page 41



Pour obtenir de plus amples renseignements sur la LLC, consultez la publication
gratuite de la SLLC intitulée La leucémie lymphocytique chronique.

Lymphome non hodgkinien réfractaire
ou récidivant

Chez certains patients, le LNH ne répond pas au traitement initial. C’est ce qu'on
appelle une maladie «réfractaire». Chez d’autres patients, les cellules de lymphome
reviennent apres une rémission. Cest ce quon appelle une maladie «récidivante».

La plupart des patients atteints d’'une maladie réfractaire ou récidivante recoivent un
traitement de deuxieme intention, suivi dans certains cas d’une greffe allogénique
(d’un donneur) ou autologue (du patient) de cellules souches. Les schémas de
deuxiéme intention peuvent comprendre :

O ICE : ifosfamide, carboplatine et étoposide.
O RICE : rituximab, ifosfamide, carboplatine et étoposide.

O DHAP : déxaméthasone, doses élevées de cytarabine (Ara-CMP) et cisplatine
(Platinol™P).

O ESHAP : étoposide, méthylprednisolone, doses élevées de cytarabine (Ara-CMP)
et cisplatine (Platinol™P).

O R-ESHAP : rituximab, étoposide, méthylprednisolone, doses élevées de
cytarabine (Ara-CMP) et cisplatine (Platinol™P).

Un taux élevé de béta 2-microglobuline, un taux sérique élevé de lactico-
déshydrogénase (LDH), 'expression de la survivine (protéine qui inhibe la mort
cellulaire), I'expression de la cycline D3, une mutation du geéne p53 et certains
autres facteurs sont associés a un risque accru de rechute apres le traitement
standard. Limagerie par TEP-FDG pourrait étre utilisée pour évaluer la réponse
apres le traitement et déterminer si un traitement plus agressif est nécessaire.
La rechute est plus fréquente au cours des deux ou trois années suivant le
diagnostic, mais survient rarement plus de quatre ans apres le diagnostic.

Une greffe autologue de cellules souches apres une chimiothérapie a forte dose peut
constituer une option pour certains patients dont le lymphome a récidivé apreés une
chimiothérapie R-CHOP. La greffe autologue de cellules souches est un traitement qui
utilise les cellules souches du patient pour retarder la progression de certains cancers
du sang. Ce traitement permet a un plus grand nombre de patients et a des patients
plus 4gés dont la maladie a récidivé de recevoir une chimiothérapie intensive et de
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rétablir la fonction de leur moelle osseuse grace a I'injection de cellules souches. Si la
greffe autologue ne constitue pas une option, en raison de I'Age avancé ou de complications
médicales, un traitement dans le cadre d’un essai clinique peut alors étre envisagé.

Une greffe allogénique de cellules souches est un traitement qui utilise les cellules
souches d’un donneur afin de rétablir les cellules du sang et de la moelle osseuse
d’un patient. Cependant, la greffe allogénique nest pas utilisée aussi souvent que la
greffe autologue parce qulelle est plus toxique. Par conséquent, elle est envisagée
comme derniére option.

De plus en plus, des traitements moins agressifs sont utilisés pour les lymphomes
réfractaires ou récidivants. Ces traitements comprennent par exemple I'idélalisib
(Zydelig*P), dont l'utilisation est approuvée par la FDA dans le traitement des
lymphomes indolents qui récidivent aprés un traitement par des anticorps
monoclonaux dirigés contre I'antigene CD20, et la chimiothérapie par des agents
alkylants. De nouvelles associations sont actuellement testées dans le cadre d’essais
cliniques pour les lymphomes récidivants.

Effets secondaires du traitement du
lymphome non hodgkinien

Les effets secondaires du traitement du lymphome dépendent de I'intensité et
du type de traitement (par exemple, du site de la radiothérapie), de I'dge du patient
et de la présence d’affections médicales concomitantes (comme le diabete et la
maladie rénale chronique). De plus, certains médicaments ont tendance a avoir un
effet sur certains tissus (par exemple, la vincristine a tendance a avoir un effet sur le
tissu nerveux).

Au cours des derni¢res années, la mise au point de nouveaux médicaments et de
nouveaux traitements a permis d’accroitre la capacité des médecins a maitriser les
effets secondaires qui dérangent de nombreux patients, comme les nausées et les
vomissements. Lorsque des effets secondaires surviennent, la plupart sont de courte
durée et disparaissent apres la fin du traitement. Les bienfaits du traitement, dont
Pobjectif est la rémission — et dans certains cas la guérison — dépassent généralement
les risques et les désagréments qui y sont associés.

Suppression de la formation des cellules sanguines. Une baisse de la
numération des cellules sanguines peut survenir chez les patients recevant une
chimiothérapie. Des transfusions sanguines pourraient étre requises chez certains
patients dont la numération globulaire est faible. Si la baisse du nombre de globules
blancs est importante et se poursuit sur une période prolongée, une infection peut
survenir et nécessiter un traitement antibiotique. Parfois, la dose de la chimiothérapie
ou l'intervalle entre les cycles de chimiothérapie doit étre modifié afin de permettre
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le rétablissement de la numération globulaire du patient. Pour stimuler la production
de globules blancs, un facteur de stimulation des colonies de granulocytes (G-CSF)
comme Neupogen™® ou Neulasta¥ est parfois utilisé. Une injection sous-
cutanée est administrée pour augmenter le nombre de globules blancs qui aident a
prévenir les infections.

Infections. La chimiothérapie et la radiothérapie peuvent rendre les patients
plus vulnérables aux infections, car ces traitements affaiblissent la fonction
des cellules immunitaires et peuvent diminuer le nombre de globules blancs
normaux. Uablation de la rate, une option de traitement pour certains types de
LNH comme le lymphome splénique de la zone marginale, augmente aussi le
risque d’infections graves. Cependant, une fois guéris, les patients peuvent avoir
un systeme immunitaire plus fort qu'auparavant.

Lamélioration du traitement des patients atteints de LNH, la sensibilisation accrue
au risque de maladies infectieuses et 'amélioration des traitements antimicrobiens
font en sorte que les complications infectieuses ne représentent plus un probleme
médical pour les patients.

On recommande aux patients atteints de LNH de recevoir certains vaccins une fois
leur traitement terminé, y compris les vaccins contre la pneumonie pneumococcique
et la grippe. 1l existe deux types de vaccins pneumococciques pour les adultes : un
vaccin antipneumococcique polysaccharidique (PPSV23) et un vaccin antipneu-
mococcique conjugué (PCV13). Il ne faut pas administrer de vaccins a base
d’organismes vivants ou dont la charge virale est élevée, comme le vaccin contre
’herpés zoster (aussi connu sous le nom de «zona»).Votre médecin pourra vous
renseigner davantage a ce sujet.

Réactivation virale. On a signalé une réactivation du virus de 'hépatite B
(VHB) chez certains patients traités par une chimiothérapie, avec ou sans
médicaments d’'immunothérapie. Les personnes porteuses du virus de
I’hépatite B, particuli¢rement celles traitées par des anticorps monoclonaux
anti-CD20 (rituximab, ofatumumab, obinutuzumab), présentent un risque
élevé de réactivation du virus et de maladie. Un traitement antiviral préventif
est recommandé chez les patients ayant obtenu un résultat positif pour le
VHB qui recevront un traitement contre le LNH.

Neuropathie. Certains agents chimiothérapeutiques comme la vincristine
(Oncovin™®) ou le brentuximab védotine (Adcetris“P) peuvent provoquer des
lésions nerveuses; C'est ce qu'on appelle une «neuropathie». Au départ, les patients
ressentent des engourdissements et des picotements dans les doigts et les orteils.
Cette sensation peut apparaitre puis disparaitre, mais si elle persiste, elle peut devenir
permanente. En général, les options de traitement sont limitées. Il faut examiner le
patient apres chaque cycle de chimiothérapie, qui comprend la vincristine, pour
relever ces effets secondaires. Si la neuropathie devient grave, la dose de vincristine
peut devoir étre ajustée.
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Leucoencéphalopathie multifocale progressive (LMP). Il s'agit d’'une infection
du systeme nerveux central rare, mais grave et potentiellement mortelle, qui est
causée par la réactivation du virus de John Cunningham (JC) latent. Les cas de
LMP surviennent habituellement chez les personnes gravement immunocom-
promises, comme celles atteintes du sida ou de cancer du sang qui présentent une
immunosuppression profonde en raison d’'une maladie sous-jacente ou de son
traitement. Lutilisation de rituximab (en association avec une chimiothérapie) peut
étre associée a un risque accru de LMP chez les patients immunodéprimés atteints
de LLPC ou de LLC et d’autres types de LNH. Les signes et les symptomes de
LMP comprennent la confusion, une mauvaise coordination, une faiblesse motrice
et des perturbations de la vision ou de I'élocution. Jusqu'a maintenant, il n’existe
aucun traitement efficace pour cette maladie. Les patients a risque doivent faire
lobjet d’une surveillance étroite du développement de tout symptéme neurologique.

Syndrome de lyse tumorale (SLT). Les patients atteints de LNH, particuli¢rement
ceux qui ont un nombre tres élevé de globules blancs avant de commencer le
traitement, présentent un risque plus élevé de développer un SLT aigu. Ce syndrome
est caractérisé par des anomalies métaboliques provoquées par la libération soudaine
des composants cellulaires des cellules mourantes dans la circulation sanguine, un
phénomene induit par la chimiothérapie. Si le ST n'est pas traité, il peut entrainer
des arythmies cardiaques, des convulsions, une perte du controle musculaire, une
insuffisance rénale aigué et méme la mort. On peut prescrire de I'allopurinol
(Zyloprim™P) aux patients dont le taux d’acide urique est élevé pour réduire au
minimum l'accumulation d’acide urique dans le sang. Lallopurinol est pris par la
bouche. Un autre médicament, la rasburicase (Elitek™P), est administré en une
seule dose par voie intraveineuse et peut rapidement abaisser le taux élevé d’acide urique.

Autres effets secondaires. La chimiothérapie atteint les tissus qui, en temps
normal, présentent un taux élevé de renouvellement cellulaire. Ce type de
traitement peut, par conséquent, avoir un effet sur les muqueuses buccales et
intestinales, sur la peau et sur les follicules pileux. Voici quelques effets secondaires
courants du traitement :

Ulcéres buccaux
Nausées et vomissements
Diarrhée

Perte temporaire de cheveux

o O O O

©)

Fatigue
O Toux
O Fiévre

O Eruptions cutanées.
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Les effets secondaires peuvent étre de légers a graves. Ils dépendent des médicaments,
de la dose utilisée et de la susceptibilité du patient. Heureusement, il existe des
médicaments et d’autres mesures de soutien pour prévenir ou gérer de nombreux
effets secondaires.

Les enfants peuvent présenter des effets secondaires au traitement pour des périodes
courtes ou plus longues; ces effets peuvent affecter I'apprentissage.

Effets a long terme et tardifs du
traitement du lymphome non hodgkinien

Les effets a long terme du traitement du cancer sont des problémes médicaux qui
persistent pendant des mois ou des années apres la fin du traitement. Les effets
tardifs sont des problémes médicaux qui n’apparaissent ou ne se font sentir que
plusieurs années apres la fin du traitement.

Il est important de connaitre les effets a long terme potentiels du traitement de
maniére a détecter et a gérer tot les complications. Divers facteurs peuvent influer
sur le risque, notamment les suivants :

O Type et durée du traitement
O Age du patient au moment de recevoir le traitement

O Sexe du patient et état de santé général

De nombreux survivants du LNH n'ont développé aucun effet a long terme ou tardif
important a la suite du traitement. Cependant, il est important que tous les patients
adultes et les parents des enfants qui recevront un traitement contre le LNH discutent
des éventuels effets a long terme et tardifs avec les membres de I'équipe de soins afin
d’assurer une planification, une évaluation et des soins de suivi appropriés.

Cardiopathie. Une radiothérapie de la poitrine et un traitement de
chimiothérapie comprenant des agents alkylants (p. ex. de la cyclophosphamide)
ou des anthracyclines (p. ex. de la doxorubicine) ont été associés aux maladies
du ceeur, y compris 'inflammation de la membrane qui enveloppe le coeur
(le péricarde), le dysfonctionnement des valvules ou la crise cardiaque classique
(infarctus du myocarde).

Cancers secondaires. Au cours des trente années qui suivent le diagnostic,
les patients présentent un risque élevé de souflrir de seconds cancers primitifs, comme
les cancers du poumon, du cerveau et du rein, le mélanome et le lymphome
hodgkinien. Le traitement par greffe autologue de cellules souches du sang
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périphérique ou de la moelle osseuse et le traitement par une chimiothérapie
contenant des agents alkylants sont associés a un risque accru de développer

le syndrome myélodysplasique (SMD) et la leucémie myéloide aigué (LMA).

Fertilité. Les patients peuvent étre moins fertiles apres le traitement contre le LNH.
Le risque d’infertilité varie en fonction de la nature du traitement, y compris le type
et la quantité de chimiothérapies, la cible de la radiothérapie et 'age du patient.
Les hommes qui présentent un risque d’infertilité devraient penser a entreposer du
sperme avant le traitement. Les femmes qui présentent une insuffisance ovarienne
apres le traitement connaissent une ménopause prématurée et ont besoin d’une
hormonothérapie substitutive. Comme I'entreposage d’ovocytes congelés est un
processus qui demande généralement beaucoup de temps, il n’est pas recommandé
chez les patientes qui doivent commencer un traitement rapidement.

Il est important de discuter de toutes vos options de traitement et de toutes vos
préoccupations a cet effet avec votre médecin. Si possible, vous pourriez aussi
vouloir en discuter avec un médecin qui se spécialise dans la fertilité et la reproduction.
De nombreux centres d’oncologie ont des spécialistes de la reproduction qui suggerent
des options précises pour chaque patient. Chez les couples en age de procréer dont
un des partenaires a regu un traitement, la fréquence des fausses couches et I'état de
santé des nouveau-nés sont tres semblables a ceux des couples en bonne santé.

Soins de suivi. Les soins de suivi sont importants autant dans le cas de la forme
agressive du LNH que de la forme indolente, puisque méme si la maladie récidive,
de nombreuses personnes ont encore acces a des options curatives. Les soins de suivi
doivent étre personnalisés et devraient étre basés sur plusieurs facteurs, notamment
la fagon dont la maladie s'est initialement manifestée. Les patients qui sont en
rémission devraient toujours subir un examen périodique de la part de leur médecin.
Dans le passé, des tomodensitométries et d’autres tests d’imagerie diagnostiques
étaient effectués régulierement afin de détecter les rechutes. Toutefois, on prend de
plus en plus conscience qu'un nombre trop élevé de tests d'imagerie peut étre néfaste,
et que les tomodensitométries effectuées chez les patients autrement asymptomatiques
sont peu susceptibles de mettre en lumiere un lymphome récurrent. La fréquence
des visites en clinique, des examens de laboratoire et des tomodensitométries ou des
autres tests d’'imagerie doit étre abordée avec le médecin traitant.

Il importe de faire une évaluation périodique de Iétat de santé du patient, de
réaliser un hémogramme et, au besoin, d’analyser la moelle osseuse. Au fil du
temps, les évaluations peuvent étre plus espacées, mais elles doivent continuer
indéfiniment chez la plupart des patients.
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Recherche et essais cliniques

De nouvelles approches thérapeutiques 4 'étude dans le cadre d’essais cliniques pour le
traitement du LNH, dont bon nombre sont subventionnés par les programmes de
recherche de la SLLC, sont prometteuses pour augmenter les taux de rémission et
vaincre le LNH.

Essais cliniques. Chaque nouveau traitement médicamenteux ou plan de traitement
doit d’abord faire I'objet d’'une série d’études appelées «essais cliniques» avant d’étre
intégré au schéma de traitement usuel. Les essais cliniques sont congus avec soin et
rigoureusement examinés par des experts cliniciens et des chercheurs pour assurer une
séeurité et une précision scientifique optimale. La participation & un essai clinique mené
avec soin peut offrir le meilleur traitement possible pour un patient. La participation de
patients aux essais cliniques passés est a la base des traitements d’aujourd’hui.

N’hésitez pas a nous joindre afin de connaitre les modalités d’acces 4 un
spécialiste de I'information qui peut vous informer sur les essais cliniques.
Celui-ci fait une recherche personnalisée d’essais cliniques pour chaque
patient, pour les membres de la famille et pour les professionnels de la santé.

Stratégies de recherche. 1l existe des essais cliniques portant sur un diagnostic
récent de maladie, une rechute ou une maladie réfractaire. Un certain nombre de
stratégies sont aussi a I'étude pour le traitement de patients atteints de LNH.

Agents a I’étude. Voici des exemples d’agents spécifiques faisant I'objet d’études :

O Une classe d’agents appelés «inhibiteurs de 'histone désacétylase (HDAC) » qui
ciblent les modifications «épigénétiques» de '’ADN. Le vorinostat (Zolinza'?), la
romidepsine (Istodax™") et le belinostat (Beleodag™”) font notamment partie
de cette classe.

O La lénalidomide (Revlimid™P), un médicament immunomodulateur, est a
étude en monothérapie et en association avec d’autres médicaments pour le
traitement du lymphome diffus & grandes cellules B, du lymphome 2 cellules du
manteau, du lymphome folliculaire et de la leucémie lymphoide chronique.

O Le pralatrexate (Foloytn), approuvé pour divers sous-types de lymphome
a cellules T, est a 'étude en monothérapie et en association avec d’autres agents
chimiothérapeutiques pour le traitement de divers LNH 2 cellules B et a cellules T
récidivants et réfractaires. Le pralatrexate est un antifolique qui perturbe les
processus cellulaires nécessaires a la réplication cellulaire.

O Plusieurs autres médicaments qui ciblent les voies de signalisation du récepteur

des lymphocytes B dans les cellules de lymphome sont a I'étude. En voici
quelques-uns :
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o Librutinib (Imbruvica¥?), un inhibiteur de la BTK approuvé pour le
traitement de la macroglobulinémie de Waldenstrom et du lymphome a
cellules du manteau traité antérieurement. Il est présentement a I'étude en
association avec d’autres médicaments visant a traiter divers LNH indolents
et agressifs.

o Lidélalisib (Zydelig"®), un inhibiteur de la PI3K approuvé pour le traitement
des patients atteints de LLC ou de LLPC, est a 'étude en association avec d’autres
agents pour le lymphome 4 cellules du manteau et le LNH 2 cellules B indolent
récidivants ou réfractaires.

O Limmunothérapie avec anticorps monoclonaux

O Le brentuximab védotine (Adcetris“P) qui cible I'antigene CD30 est utilisé dans le
traitement des lymphomes T  périphériques et des lymphomes hodgkiniens. Il est 2
Iétude dans le cadre dessais cliniques visant a traiter le lymphome anaplasique a
grandes cellules systémiques et d’autres LNH antérieurement traités.

o Lyttrium-90+ibritumomab tiuxetan (Zevalin™P) a été approuvé pour
le traitement des patients atteints d'un lymphome folliculaire jamais traité
auparavant qui ont obtenu une réponse partielle ou compléte a la
chimiothérapie de premiere intention. Lefficacité de cet agent est a 'étude
dans le retraitement du lymphome, comme traitement d’'un lymphome
indolent nouvellement diagnostiqué, comme traitement des formes agressives
de LNH en association avec les schémas thérapeutiques qui suivent, ou apres
ceux-ci, et dans le cadre de traitements a fortes doses accompagnés d’'une
greffe autologue de cellules souches.

0 Lofatumumab (Arzerra*®), un anticorps anti-CD20 approuvé pour le
traitement de la leucémie lymphocytique chronique récidivante. Il est
présentement a I'étude dans le cadre d’essais cliniques dans diverses
associations pour le traitement de la macroglobulinémie de Waldenstrom,
du lymphome diffus a grandes cellules B et du lymphome folliculaire.

o Lobinutuzumab (Gazyva*P), un anticorps qui cible l'antigene CD20. Il est
utilisé dans le traitement de certains types de LNH, y compris le lymphome
folliculaire réfractaire. Il est présentement a I'étude dans le cadre d’essais
cliniques (en association avec d’autres agents) pour le traitement de la LLC et
du LLPC récidivants et réfractaires.

Greffe de cellules souches d’intensité réduite (greffe allogénique non
myéloablative). Des essais cliniques sont en cours afin d’établir l'utilité de cette
méthode dans le traitement de nombreux cancers du sang, dont certains sous-types de
LNH, chez les patients 4gés et trés malades. Ainsi, la greffe de cellules souches pourrait
représenter une option pour les patients agés de 60 a 70 ans. Les patients recevant
un traitement préparatoire a la greffe d’intensité réduite recoivent des doses plus
faibles de chimiothérapie ou de radiothérapie en vue de la greffe. On utilise des
médicaments immunosuppresseurs pour empécher le rejet du greffon (cellules
immunitaires du donneur), ce qui permet aux cellules greffées d’attaquer la
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maladie du receveur. Lefficacité d’une telle greffe est due a 'effet du greffon
contre le lymphome médié par les lymphocytes du donneur plutdt qu'aux fortes
doses de chimiothérapie.

Immunothérapie fondée sur les cellules CAR-T. Ce type d immunothérapie
consiste en la modification génique des cellules immunitaires d’'un patient afin de
reconnaitre et d’attaquer les tumeurs cancéreuses. Cette approche a donné des résultats
tres prometteurs chez les patients atteints de cancers du sang. Les cellules T du patient
sont génétiquement modifiées afin de produire des récepteurs sur leur surface appelés
«récepteurs d’antigenes chimériques (CAR) ». Ces récepteurs reconnaissent une cible
spécifique a la surface des cellules cancéreuses et s’y fixent. Dans le cadre d’un essai
clinique en cours, les chercheurs étudient le role de I'immunothérapie fondée sur les
cellules CAR-T chez les patients atteints d’'un LNH a cellules B agressif récidivant
ou réfractaire.

Inhibiteurs du point de contréle PD-1. Une partie essentielle du systéme
immunitaire est sa capacité a différencier les cellules saines de celles qui sont
étrangeres ou nuisibles. Le systéme immunitaire dépend de plusieurs « points de
contrdle» dans le cadre desquels les molécules sur certaines cellules immunitaires
doivent étre activées ou inactivées pour déclencher une réponse immunitaire. Les
cellules cancéreuses tirent parfois parti de ces points de contréle pour échapper a
la détection des cellules immunitaires actives.

La mort cellulaire programmée 1 (PD-1) est une protéine de contrdle qui se trouve a la
surface des cellules T. Elle agit normalement comme un type d’«interrupteur» qui

empéche les cellules immunitaires d’attaquer les cellules saines de I'organisme. Elle
accomplit cette fonction lorsqu’elle se lie 4 la protéine PD-L1 que I'on retrouve sur
certaines cellules normales et dans certaines cellules cancéreuses. Lorsque la protéine PD-1
se lie a la protéine PD-L1, un message est envoyé au lymphocyte T lui indiquant de ne

pas toucher a l'autre cellule. Certaines cellules cancéreuses ont une grande quantité de

récepteurs PD-L1, ce qui les aide a éviter une attaque immunitaire.

Les inhibiteurs de points de contrdle sont des médicaments congus pour cibler
les protéines PD-1 ou PD-L1, bloquer leurs actions et permettre au systeme
immunitaire de reconnaitre et d’éliminer les cellules cancéreuses. Le nivolumab
(OpdivoM®) est un exemple de ce type de médicament qui a obtenu des résultats
positifs dans d’autres cancers comme le mélanome. Il est présentement a I'étude en
monothérapie et en association avec d’autres médicaments pour le traitement des
LNH 2 cellules B et a cellules T. Le pidilizumab, un autre inhibiteur de points
de controle, est présentement a I'étude dans le cadre d’essais pour le traitement
du lymphome folliculaire récidivant.

On encourage les patients 8 communiquer avec un spécialiste de I'information et a
consulter le site sllcanada.org/essais-cliniques pour en savoir plus sur des
traitements particuliers & I'étude dans le cadre d’essais cliniques.
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Sang et moelle osseuse normaux et
le systeme lymphatique

Sang et moelle osseuse. Le sang se compose de plasma et de cellules en
suspension dans le plasma. Le plasma est composé en grande partie d’eau, dans
laquelle sont dissoutes de nombreuses substances chimiques, dont les suivantes :

O Protéines de divers types
o Albumine, la principale protéine circulant dans le sang humain.
O Protéines de coagulation sanguine, fabriquées par le foie.

o Erythropoiétine, protéine produite par les reins qui stimule la production
de globules rouges.

o Immunoglobulines, anticorps fabriqués par des cellules plasmatiques
(plasmocytes) en réponse a des infections, y compris celles que 'on développe
apres la vaccination (comme les anticorps du poliovirus, qui sont fabriqués
par les plasmocytes normaux dans la moelle osseuse).

Hormones (comme ’hormone thyroidienne et le cortisol).
Minéraux (comme le fer et le magnésium).

Vitamines (comme I'acide folique et la vitamine B, ).

o O O O

Electrolytes (comme le calcium, le potassium et le sodium).
O Anticorps, qui sont produits par les plasmocytes.

Les cellules en suspension dans le plasma comprennent les globules rouges, les plaquettes
et les globules blancs (neutrophiles, monocytes, éosinophiles, basophiles et lymphocytes).

O Globules rouges
o IIs constituent un peu moins de la moitié¢ du volume sanguin.

o IlIs contiennent de I’hémoglobine, qui capte 'oxygeéne dans les poumons
pour le transporter vers les cellules dans tout I'organisme.

o Lhémoglobine absorbe le dioxyde de carbone des cellules pour le
réacheminer vers les poumons.

O Dans les poumons, le dioxyde de carbone est éliminé a I'expiration.

O Plaquettes
O Elles sont de petites cellules (dix fois plus petites que les globules rouges).
O Elles aident  arréter le saignement causé par une blessure.

O Lors d’'une coupure, les vaisseaux sanguins sont déchirés.
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Les plaquettes sattachent a la surface déchirée, sagglomeérent et bloquent
I'endroit du saignement.

Elles utilisent des protéines de coagulation sanguine comme la fibrine et des
électrolytes comme le calcium.

Ce qui forme ensuite un caillot solide.

La membrane du vaisseau se cicatrise a 'endroit du caillot, puis reprend son
état normal.

O Neutrophiles et monocytes

O

O

Ce sont des globules blancs.

On les appelle « phagocytes» (cellules mangeuses) parce qu'ils peuvent ingérer
les bactéries et les champignons et les tuer.

Contrairement aux globules rouges et aux plaquettes, les monocytes sortent
du sang et pénétrent dans les tissus.

Une fois dans les tissus, ils attaquent les organismes étrangers et aident a
combattre les infections.

o Eosinophiles et basophiles

O

O

Ce sont des globules blancs.

Ils réagissent aux allergénes ou aux parasites.

O Lymphocytes

(@)
(@)
(@)
(@)
(@)

Ce sont des globules blancs.
On les trouve dans les nceuds lymphoides, la rate et les canaux lymphatiques.
Quelques-uns pénetrent dans le sang.
Ils sont un élément essentiel du systeme immunitaire.
Il existe trois principaux types de lymphocytes :
* les lymphocytes T (cellules T);
* les lymphocytes B (cellules B);

¢ les cellules tueuses naturelles (natural killer ou NK).

La moelle consiste en un tissu spongieux dans lequel se forment les cellules sanguines.
Elle occupe la cavité centrale des os. Tous les os des nouveau-nés contiennent de la
moelle active. Quand une personne atteint 4ge adulte, les os de ses mains, de ses pieds,

de ses bras et de ses jambes ne contiennent plus de moelle fonctionnelle. On ne trouve
alors la moelle active que dans la colonne vertébrale, les os des hanches et des épaules, les
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cotes, le sternum et le crine. Chématopoiése est le processus de formation des cellules
sanguines. Un petit groupe de cellules, les cellules souches, se forment dans toutes les
cellules sanguines de la moelle par le processus de différenciation (voir la figure 4).

Figure 4. Formation des cellules sanguines et des lymphocytes

Cellules souches

Cellules hématopoiétiques Cellules lymphoides
multipotentes multipotentes

Se différencient et évoluent en Se différencient et évoluent en
six types de cellules sanguines trois types de lymphocytes

Globules . Lymphocytes T
rouges Basophiles Lymphocytes B Cellules
Neutrophiles 'g'l°"°qt’:es tueuses naturelles
Eosinophiles el s (natural killer ou NK)

Les cellules souches se développent et deviennent des cellules sanguines (hématopoiese) et des cellules lymphoides.

Les personnes en bonne santé ont suffisamment de cellules souches pour produire de
nouvelles cellules sanguines de fagon continue. Le sang circule dans la moelle et recueille
des globules rouges, des globules blancs et des plaquettes enti¢rement constitués et
fonctionnels pour les distribuer dans I'ensemble de lorganisme.

Certaines cellules souches pénétrent dans le sang et y circulent. On les retrouve en si
faible quantité qu'il est impossible de les compter ou de les déceler par un hémogramme
usuel. Leur présence dans le sang est importante. On peut les prélever par une technique
spéciale. Il existe aussi certaines techniques pour stimuler la production de cellules
souches et leur passage de la moelle vers le sang afin de pouvoir en recueillir davantage.
Si une quantité suffisante de cellules souches est prélevée d'un donneur compatible, il est
alors possible de les greffer au patient.

La circulation des cellules souches, de la moelle au sang et vice-versa, se produit également
chez le foetus. Apres la naissance, on peut prélever du sang du placenta et du cordon
ombilical, le conserver et I'utiliser par la suite pour une greffe de cellules souches.

Le systeme lymphatique. La moelle consiste en deux organes en un. Le premier est
organe qui produit les cellules sanguines. Le second est l'organe qui produit les
lymphocytes et qui fait partie du systeme immunitaire.
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La moelle osseuse produit trois grands types de lymphocyrtes, soit :

O Les lymphocytes B (cellules B), qui produisent des anticorps en réponse aux
antigenes étrangers, en particulier les microbes.

O Les lymphocytes T (cellules T), qui se développent dans le thymus. Les
lymphocytes T ont plusieurs fonctions, dont celle d’aider les lymphocytes B
a produire des anticorps contre les bactéries, les virus et les autres microbes
envahisseurs. Lanticorps se lie au microbe, ce qui permet a d’autres globules
blancs de reconnaitre 'anticorps et de le faire pénétrer a l'intérieur de la cellule
avec le microbe qui y est associé (C’est-a-dire 'ingérer). Le globule tue ensuite le
microbe et le digere.

O Les cellules tueuses naturelles (natural killer ou NK), qui attaquent les cellules
infectées par un virus sans I'aide d’un anticorps ou d’autres éléments. Les cellules T
et les cellules NK ont aussi d’autres fonctions et constituent des éléments importants
des efforts de recherche visant & mettre au point des immunothérapies contre le
lymphome et d’autres cancers.

Les lymphocytes circulent dans des canaux appelés «vaisseaux lymphatiques», qui
relient entre eux les noeuds lymphoides dans tout l'organisme. Les vaisseaux lymphatiques
se réunissent pour former de gros canaux, qui se déversent dans les vaisseaux sanguins.
Les lymphocytes entrent dans le sang par I'intermédiaire de ces canaux. La plupart des
lymphocytes se trouvent dans les noeuds lymphoides et dans d’autres parties du systéme
lymphatique comme la peau, la rate, les amygdales et les adénoides (des nceuds
lymphoides particuliers), la paroi intestinale et, chez les jeunes personnes, le thymus.

Termes médicaux

ADN. Matériel génétique de la cellule. Le nom scientifique de TADN est I'«acide
désoxyribonucléique». CADN est formé d’une structure sucre-phosphate avec des
«barreaux d’échelle» composés de purines et de pyrimidines (éléments constitutifs
des acides nucléiques). La séquence de purines et de pyrimidines dans TADN est
responsable de la transmission de I'information génétique aux nouvelles cellules
pendant le processus de division cellulaire, de la transmission de I'information
génétique d’une génération a 'autre pendant la reproduction ainsi que des
instructions pour la fabrication de protéines, qui exercent les principales fonctions
d’une cellule. Une mutation consiste généralement une modification ou en la perte
de la séquence de purines ou de pyrimidines de TADN. Les mutations peuvent
entrainer la mort cellulaire, des altérations des fonctions cellulaires ou, dans
certains cas, un cancer.

Analyse cytogénétique. Processus d’analyse du nombre de chromosomes des
cellules et de leur taille. Ce processus permet de détecter les altérations chromo-
somiques et, dans certains cas, d’identifier les génes qui sont effectivement touchés.
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Ces informations aident les professionnels de la santé a diagnostiquer des types
précis de cancers du sang, & déterminer les approches thérapeutiques et a surveiller
la réponse au traitement. Le cytogénéticien est la personne qui prépare et examine
les chromosomes, et qui interprete les résultats.

Anatomopathologiste. Médecin qui identifie une maladie en examinant des
cellules et des tissus au microscope. Un hématopathologiste est un anatomopathologiste
qui étudie les troubles sanguins afin d’établir un diagnostic, comme celui du LNH, en
examinant sous un microscope des frottis de sang périphérique, des prélevements et
des biopsies de moelle osseuse, des noeuds lymphoides et d’autres. En plus du
microscope, un hématopathologiste utilise des valeurs de laboratoire, la cytométrie
de flux ainsi que des tests de diagnostic moléculaire pour poser le diagnostic le plus
précis possible. Chématopathologiste travaille en étroite collaboration avec
’hématologue ou I'oncologue qui voit le patient et décide quel est le meilleur
traitement en fonction du diagnostic.

Anémie. Diminution du nombre de globules rouges et, par conséquent, de la
concentration en hémoglobine dans le sang. Le faible taux d’hémoglobine réduit la
capacité du sang a transporter 'oxygeéne. Une anémie grave peut causer un teint
pale, de la fatigue et un essoufflement a l'effort.

Anticorps. Protéines sécrétées par les plasmocytes (cellules dérivées des
lymphocytes B) qui reconnaissent certaines substances étrangeres, appelées «antigenes»,
et s’y fixent pour les désactiver. Les anticorps recouvrent, détectent et neutralisent
les particules étrangéres comme les bactéries, les virus ou les toxines.

Antigenes. Substances étrangeres, habituellement des protéines, qui stimulent
une réponse immunitaire si elles sont ingérées, inhalées ou entrent en contact
avec la peau ou les muqueuses. Les antigenes peuvent étre, par exemple, des
bactéries, des virus ou des allergeénes. Ils stimulent la production d’anticorps par
les plasmocytes.

Antioncogénes. Voir Genes suppresseurs de tumeurs.

Aphérese. Technique de prélévement de certains éléments du sang d’un donneur
et réinjection au donneur des éléments non requis. Le processus, appelé aussi
«hémaphérese », consiste a faire circuler le sang d’'un donneur vers un appareil
d’aphérese, puis a nouveau vers le donneur. Laphérese permet de prélever les
éléments voulus de grandes quantités de sang. Les plaquettes, les globules rouges,
les globules blancs et le plasma peuvent étre prélevés séparément.

ARN. Sigle d’acide ribonucléique. Molécule présente dans les cellules et messager
des instructions de TADN pour la fabrication de protéines.
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Biopsie. Acte médical réalisé pour prélever des tissus afin de poser un diagnostic.
Dans de nombreux cas, une aiguille spéciale est utilisée pour obtenir I'échantillon.
Dans certains cas, un plus gros échantillon de tissu peut étre retiré chirurgicalement.
Comme l'aspect d’un noeud lymphoide est important pour classifier le type de
lymphome qui peut étre présent, I'ablation chirurgicale de la totalité du ou des
noeuds lymphoides enflés pourrait étre nécessaire (biopsie de nceud lymphoide).

Biopsie de moelle osseuse. Test visant a examiner les cellules de la moelle
osseuse pour déceler les anomalies cellulaires. Ce test differe de la ponction de
moelle osseuse en ce sens qu'un petit fragment d’os rempli de moelle est prélevé,
habituellement de l'os de la hanche (bassin). Apres avoir administré au patient un
anesthésique pour engourdir la région, on utilise une aiguille creuse a biopsie pour
retirer un fragment d’os contenant de la moelle. La ponction et la biopsie peuvent
étre réalisées au cabinet du médecin ou a 'hépital. Ces deux tests sont presque
toujours réalisés ensemble.

Cathéter central (sonde a demeure). Tube spécial inséré dans une grosse veine
de la région supérieure de la cage thoracique. On glisse le cathéter central (la sonde
a demeure) sous la peau du thorax afin de le maintenir bien en place. La partie
externe du cathéter peut étre utilisée pour administrer des médicaments, du
liquide ou des produits sanguins ou pour prélever des échantillons de sang. Voir

Chambre implantable.

Cathéter central inséré par voie périphérique (CCIP). Long tube mince
et flexible que 'on inseére dans le corps. Il peut demeurer en place pendant des
semaines ou des mois. Il sert 2 administrer des médicaments, des liquides et des
aliments et a obtenir des échantillons sanguins. Le CCIP élimine le besoin
d’une intraveineuse (IV) usuelle.

CCIP. Voir Cathéter central inséré par voie périphérique.

Cellules souches. Cellules primitives de la moelle osseuse requises pour produire
les globules rouges, les globules blancs et les plaquettes. Les cellules souches se
trouvent principalement dans la moelle osseuse, mais certaines quittent la moelle

et circulent dans le sang. A aide de techniques spéciales, les cellules souches du

sang peuvent étre recueillies, conservées par congélation et ensuite décongelées et

utilisées aux fins de traitement par cellules souches. Voir Hématopoiése.

Chambre implantable. Petit dispositif rattaché a un cathéter central, qui permet
d’accéder a une veine. On insere la chambre implantable sous la peau de la poitrine.
Quand la peau est guérie, aucun pansement ni soin particulier 2 domicile n’est
nécessaire. Quand vient le temps d’administrer des médicaments ou des éléments
nutritifs ou de prélever des échantillons de sang, le médecin ou l'infirmi¢re insere
une aiguille a travers la peau dans la chambre implantable. On peut appliquer une
créme insensibilisante sur la peau avant d’utiliser la chambre implantable.
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Changement épigénétique. Tout changement qui modifie 'activité du gene sans
altérer la séquence d’ADN. Bien que ces changements soient naturels et essentiels
a de nombreuses fonctions de I'organisme, certains peuvent nuire gravement a la
santé et causer entre autres le cancer.

Chimiothérapie. Utilisation de substances chimiques (médicaments) pour tuer
les cellules malignes. De nombreuses substances chimiques ont été mises au point
a cette fin et la plupart agissent en causant des lésions a TADN des cellules
cancéreuses. Lorsque TADN est endommagé, les cellules ne peuvent pas proliférer
ou survivre.

Chromosomes. Structures filiformes qui se trouvent dans les cellules et qui
portent les génes dans un ordre linéaire. Les humains comptent 23 paires de
chromosomes, soit 22 paires de chromosomes numérotés de 1 a 22, et une paire
de chromosomes sexuels (X chez la femme et Y chez ’homme). Voir
Translocation.

Classe de différenciation (CD). Terme couramment utilisé dans sa forme abrégée
CD (sigle du terme anglais Cluster Differentiation) suivie d’un chiffre pour identifier
une molécule particuli¢re sur la surface d’une cellule immunitaire, par exemple,
«CD20» (cible du traitement a base de I'anticorps monoclonal rituximab
[Rituxan™P]) et « CD52» (cible du traitement a base de 'anticorps monoclonal
alemtuzumab [Campath™?]).

Clonal. Description d’une population de cellules dérivées d’une seule cellule mere.
Presque tous les cancers sont dérivés d’une seule cellule portant une lésion a
ADN (mutation). On dit alors qu’il s’agit de cancers monoclonaux. La
leucémie, le lymphome et le myélome sont des exemples de cancers
monoclonaux (C’est-a-dire dérivés d’une seule cellule anormale).

Cytométrie en flux. Test qui permet de détecter des types cellulaires particuliers
dans un échantillon de cellules. Ce test peut étre utilisé pour examiner les cellules
sanguines, les cellules de la moelle osseuse ou des cellules prélevées par une biopsie.
Lutilisation de la cytométrie en flux permet aussi de déterminer si un échantillon
de cellules est composé de cellules T ou de cellules B. Le médecin peut ainsi
déterminer si la leucémie ou le lymphome est de type B ou T.

Différenciation. Processus par lequel les cellules souches donnent naissance aux
cellules fonctionnelles d’une seule lignée cellulaire. Par exemple, la différenciation
des cellules souches produit les globules rouges, les plaquettes, les globules blancs
(neutrophiles, monocytes, éosinophiles, basophiles et lymphocytes). Voir Hématopoiese.

Eosinophiles. Types de globules blancs qui participent aux réactions allergiques et
qui aident a lutter contre certaines infections parasitaires.

Erythrocytes. Globules rouges qui transportent ’hémoglobine. Voir Globules rouges.
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Facteur de croissance. Type de protéine appelée «glycoprotéine» utilisé pour
stimuler la production de neutrophiles et réduire la période de basse numération des
neutrophiles dans le sang aprés une chimiothérapie. Le facteur de stimulation des
colonies de granulocytes (granulocyte-colony stimulating factor ou G-CSF) et le
facteur de stimulation des colonies de granulocytes et de macrophages (granulocyte
macrophage-colony stimulating factor ou GM-CSF) sont des exemples de facteurs de
croissance offerts sur le marché. Le GM-CSF peut aussi stimuler les monocytes.

Facteur de stimulation des colonies. Voir Facteur de croissance.

FISH. Voir Hybridation in situ en fluorescence.

G-CSF (Facteur de stimulation des colonies de granulocytes). Voir Facteur
de croissance.

Génes suppresseurs de tumeurs. Genes qui agissent pour empécher la
croissance des cellules. Si une mutation se produit dans un tel géne provoquant
son inactivation et une perte de fonction, elle peut augmenter la probabilité
qu'une personne développe un cancer dans le tissu oli la mutation s'est produite.
Anti-oncogene est un autre terme pour décrire un géne suppresseur de tumeur.

Globules blancs. Il y a cinq principaux types de globules blancs dans le sang :
les neutrophiles, les éosinophiles, les basophiles, les monocytes et les lymphocytes.
Les globules blancs sont aussi appelés «leucocytes».

Globules rouges. Cellules sanguines (érythrocytes) transportant 'hémoglobine,
qui lie 'oxygene et le transporte dans les tissus de l'organisme. Les globules rouges
représentent environ 40 4 45 % du volume sanguin des personnes en bonne santé.

GM-CSF (Facteur de stimulation des colonies de granulocytes et de
macrophages). Voir Facteur de croissance.

Granulocytes. Type de globules blancs dont le corps cellulaire contient un grand
nombre de granules. Les neutrophiles, les éosinophiles et les basophiles sont des

types de granulocytes.

Greffe allogénique de cellules souches. Traitement qui consiste a transfuser
des cellules souches du donneur pour rétablir les cellules de la moelle osseuse et du
sang d’un patient. La greffe allogénique peut étre envisagée dans le traitement du
LNH indolent, en particulier chez les jeunes patients dont la maladie évolue de
facon plus agressive que le lymphome indolent moyen. Un type de greffe allogénique
appelé «d’intensité réduite» ou «non myéloablative» est a I'étude. 1l fait appel &
des doses plus faibles de traitement de conditionnement et peut étre plus s,
particulierement pour les patients plus 4gés. Pour obtenir de plus amples
renseignements, consultez la publication gratuite de la SLLC Greffe de cellules
souches du sang et de la moelle osseuse.
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Greffe autologue de cellules souches. Traitement qui utilise les cellules souches
du patient pour retarder la progression de certains cancers du sang. On envisage
une greffe autologue apres que le patient a répondu completement au traitement
(rémission) ou partiellement a un traitement médical d’induction. Dans le cas du
lymphome diffus a grandes cellules B, du lymphome a cellules du manteau et du
lymphome folliculaire, une greffe autologue peut étre une bonne option lors d’une
premiére rémission. Pour obtenir de plus amples renseignements, consultez la

publication gratuite de la SLLC intitulée Greffe de cellules souches du sang et de

la moelle osseuse.

Greffe de cellules souches d’intensité réduite. Forme de greffe allogénique.
Dans la greffe d’intensité réduite (également appelée « greffe de cellules souches
non myéloablative»), les patients recoivent des doses plus faibles de chimiothérapie
ou de radiothérapie, ou les deux, en préparation a la greffe. Pour obtenir de plus
amples renseignements sur tous les types de greffe de cellules souches, consultez la
publication gratuite de la SLLC intitulée Greffe de cellules souches du sang et de la

moelle osseuse.

Greffe de moelle osseuse. Voir Greffe allogénique de cellules souches et Grefte
autologue de cellules souches.

Greffe non myéloblative de cellules souches. Voir Greffe de cellules
souches d’intensité réduite.

Hémaphérese. Elimination sélective de certains composants du sang. Voir aussi
Aphérese.

Hématologue. Médecin qui se spécialise dans le traitement des maladies du sang :
un interniste qui se spécialise dans les maladies du sang chez les adultes ou un
pédiatre qui se spécialise dans le traitement des maladies du sang chez les enfants.

Hématopathologiste. Anatomopathologiste qui se spécialise dans les maladies du
sang. Voir aussi Anatomopathologiste.

Hématopoiése. Processus de développement des cellules sanguines dans la
moelle osseuse. Les cellules souches sont les cellules les moins développées de la
moelle osseuse. Elles sont a la base du processus de développement des cellules
sanguines. Les cellules souches commencent a se développer en cellules sanguines
jeunes ou immatures comme les globules rouges ou les globules blancs de différents
types. Ce processus est appelé «différenciation». Les cellules sanguines jeunes ou
immatures se développent ensuite en cellules sanguines completement fonctionnelles.
Ce processus est appelé « maturation ».

HLA. Antigénes leucocytaires humains. Ces antigénes sont des protéines qui se
trouvent a la surface de la plupart des cellules des tissus et sont responsables du
groupe tissulaire unique a chaque personne. Les facteurs HLA sont héréditaires.
Clest pourquoi les chances de compatibilité HLA sont plus élevées entre fréres et
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sceurs. En moyenne, il y a une chance sur quatre pour que deux membres d’une
fratrie (fréres et sceurs) soient du méme groupe HLA. Lanalyse des antigenes HLA
sappelle «typage tissulaire».

Hybridation in situ en fluorescence (FISH). Technique utilisée pour analyser
les chromosomes dans les tissus 4 'aide de sondes ADN marquées de molécules
fluorescentes, qui émettent de la lumi¢re de diverses longueurs d’onde et de
différentes couleurs. Ces sondes s'apparient aux chromosomes a 'intérieur des
cellules et les chromosomes émettent de la couleur fluorescente.

Imagerie par résonance magnétique (IRM). Méthode d’imagerie qui
fournit des images détaillées des structures de 'organisme. Contrairement a
la tomodensitométrie, elle n’expose pas le patient aux rayons X. Des signaux
sont générés dans les tissus en réponse au champ magnétique produit par un
appareil spécialisé et sont convertis par 'ordinateur en images des structures
corporelles. Les professionnels de la santé utilisent 'IRM pour mesurer la
taille et un changement de taille d’organes, comme les noeuds lymphoides,
le foie et la rate, et des masses tumorales.

Immunophénotypage. Méthode qui utilise la réaction des anticorps aux antigénes
cellulaires afin de déterminer un type donné de cellule dans un échantillon de
cellules du sang, de moelle ou de ganglion lymphatique. Les anticorps réagissent a
certains antigenes sur la cellule. Un marqueur est attaché a 'anticorps afin qu'il
puisse étre détecté a 'aide d’un équipement de laboratoire servant a cet examen.
Les cellules qui transportent les antigénes peuvent ainsi étre identifiées.

Immunothérapie. Terme décrivant plusieurs approches de traitement utilisées
par les médecins qui consistent a exploiter les mécanismes du systéme immunitaire
de 'organisme afin de traiter le lymphome et d’autres maladies. Ces traitements
comprennent le traitement a base d’anticorps monoclonaux, la radioimmunothérapie
et la vaccinothérapie. Les anticorps monoclonaux sont des protéines fabriquées en
laboratoire qui réagissent ou se lient aux antigenes sur la surface des cellules
ciblées. Les anticorps sont utilisés dans les traitements de trois manicéres : sous
forme d’anticorps «nus» (anticorps monoclonaux), sous forme d’anticorps auxquels
sont fixés des isotopes radioactifs (radioimmunothérapie) et sous forme d’anticorps
auxquels sont fixées des toxines (immunotoxines).

Intrathécal. Espace entre I'enveloppe ou la membrane du systéme nerveux central
(SNC) et le cerveau ou la moelle spinale. Lenveloppe est appelée «méninge». Dans
certaines situations, des médicaments doivent étre administrés directement dans le
canal rachidien lorsque des cellules cancéreuses se trouvent dans les méninges.
Clest ce qu'on appelle un traitement «intrathécal ».

IRM. Méthode d’imagerie. Voir Imagerie par résonance magnétique.
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Lactodéshydrogénase (LDH). Enzyme présente dans toutes les cellules normales
et anormales. Les cellules liberent la LDH dans le sang; cette derniére est présente
en quantité normale dans la partie liquide du sang (le plasma). Apres le prélévement
du sang et sa coagulation, la partie liquide est appelée «sérum». De nombreux
composants chimiques sont mesurés dans le sérum, dont la LDH. Le sérum normal
contient de faibles concentrations de LDH. La concentration peut étre élevée en
présence de plusieurs maladies, comme 'hépatite et divers cancers. La concentration
de LDH est souvent élevée dans les cas de lymphome et de leucémie lymphocytaire.
Les variations de LDH sont non spécifiques, mais lorsque la LDH est élevée en
présence de cancers lymphoides, cette variation peut refléter 'étendue de la tumeur
et la rapidité de la croissance tumorale. Lanalyse de la LDH est utilisée dans
certains cas, en association avec d’autres mesures, afin de planifier 'intensité du
traitement du lymphome. Le lymphome de Burkitt et d’autres types de lymphome
agressif sont souvent associés a une augmentation importante de la LDH sérique.
La LDN est aussi connue sous le nom d’«acide lactique déshydrogénase ».

Les cellules matures quittent alors la moelle osseuse, pénétrent dans le sang et
circulent dans tout 'organisme. Chématopoiése est un processus continu qui est
normalement actif pendant toute la vie. Lorsque des cellules cancéreuses
envahissent la moelle, l'organisme ne réussit pas a produire le nombre de nouvelles
cellules sanguines requis, ce qui entraine une insuffisance grave du nombre de
cellules de sang.

Leucocytes. Voir Globules blancs.
Leucopénie. Nombre de leucocytes sanguins (globules blancs) inférieur a la normale.
Lymphadénopathie. Hypertrophie des nceuds lymphoides.

Lymphocytes. Types de globules blancs qui constituent le type cellulaire
essentiel du systéme immunitaire. Il existe trois grands types de lymphocytes :
les lymphocytes B, qui produisent des anticorps pour aider 2 combattre les agents
infectieux comme les bactéries, les virus et les champignons; les lymphocytes T,
qui ont plusieurs fonctions, dont celle d’aider les lymphocytes B & produire des
anticorps; et les cellules tueuses naturelles (NK) qui peuvent attaquer les cellules
infectées par des virus ou les cellules cancéreuses.

Lymphome extraganglionnaire. Lymphome qui prend naissance ailleurs que
dans les noeuds lymphoides, comme dans la glande thyroide, les poumons, le tractus
gastro-intestinal, le foie, les os, I'estomac ou le systeme nerveux central. Lorsqu'un
lymphome est détecté uniquement a lextérieur des nceuds lymphoides, il est appelé
«lymphome extraganglionnaire primaire».

Lymphome extraganglionnaire solitaire. Voir Lymphome extraganglionnaire.
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Macrophages. Voir Monocytes/macrophages.
Maturation. Voir Hématopoiese.

Méninges. Voir Intrathécal.

Microréseau. Voir Puce a ADN.

Moelle. Voir Moelle osseuse.

Moelle osseuse. Tissu spongicux qui occupe la cavité centrale creuse des os et
constitue le site de formation des cellules sanguines. A la puberté, Cest dans les
vertebres, les cotes, le sternum, les hanches, les épaules et le crine que la moelle
osseuse est la plus active dans la formation de cellules sanguines. La moelle osseuse
de ces os est remplacée par des cellules adipeuses (de gras). Lorsque les cellules de
la moelle osseuse deviennent des cellules sanguines, elles pénetrent dans le sang,
qui circule dans la moelle osseuse, et sont transportées dans tout 'organisme.

Monoclonal. Voir Clonal.

Monocytes/macrophages. Types de globules blancs représentant environ de
5410 % des cellules du sang humain normal. Les monocytes et les neutrophiles
sont les deux principaux types de cellules mangeuses et tueuses de microbes dans
le sang. Lorsque les monocytes quittent le sang pour passer dans les tissus, ils
deviennent des macrophages. Les macrophages sont des monocytes en action.
Ils peuvent lutter contre I'infection dans les tissus, ingérer des cellules mortes
(dans ce rdle, on les appelle « phagocytes») et aider les lymphocytes a accomplir
leurs fonctions immunitaires.

Mutation. Altération d’'un gene occasionnée par une modification d’une partie de
la séquence ’ADN qui constitue un gene. Une «mutation germinale» se produit
dans les ovules ou dans les spermatozoides et peut étre transmise du ou des parents
aux enfants. Une « mutation somatique» se produit dans une cellule d’un tissu
particulier. Elle peut entrainer la croissance de cellules cancéreuses. La mutation
génétique est a lorigine de la plupart des cancers. Dans la leucémie, le lymphome et
le myélome, une cellule primitive de la moelle osseuse (cellule souche hématopoiétique)
ou du neeud lymphoide acquiert une ou des mutations somatiques qui entrainent
la formation de cellules cancéreuses. Si la mutation est le résultat d’'une anomalie
chromosomique majeure, comme une translocation, elle peut étre détectée par un
examen cytogénétique. Parfois, I'altération dans le géne est plus subtile et des
examens plus précis sont nécessaires pour déceler 'oncogene.

Neutropénie. Diminution de la numération normale des neutrophiles (type
de globules blancs) dans le sang,.
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Neutrophiles. Principaux types de phagocytes (cellules mangeuses de microbes)
dans le sang. Les neutrophiles sont les principales cellules qui combattent les
infections. Les patients atteints de certains cancers du sang ou ayant subi plusieurs
chimiothérapies présentent souvent une quantité insuflisante de neutrophiles dans
la circulation sanguine. Une baisse importante du nombre de neutrophiles accroit
la prédisposition du patient aux infections.

Noeuds lymphoides. Petites structures de la taille d’'un haricot qui contiennent
un grand nombre de lymphocytes et sont reliées entre elles par de petits canaux
appelés «vaisseaux lymphatiques». Ces nceuds sont répartis dans tout I'organisme.
Chez les patients atteints d’un lymphome et de certains types de leucémie
lymphoide, les lymphocytes malins grossissent et les nceuds lymphoides enflent.
Cette hypertrophie (développement excessif) des noeuds lymphoides peut étre
observée, sentie ou mesurée par tomodensitométrie ou par imagerie par résonance
magnétique (IRM), selon le degré d’hypertrophie et 'emplacement des nceuds.

Oncogeénes. Genes mutés qui sont la cause d’un cancer. Plusieurs sous-types
de leucémie myéloide aigué, de leucémie lymphoblastique aigué et de lymphome,
et presque tous les cas de leucémie myéloide chronique sont associés a un gene
muté (oncogene).

Oncologue. Médecin qui diagnostique et traite les patients atteints de cancer.
Les oncologues sont habituellement des internistes qui suivent une formation
spécialisée supplémentaire pour traiter les personnes atteintes d’un cancer

(les oncologues pédiatres traitent les enfants atteints d’un cancer). Les radio-
oncologues se spécialisent dans 'utilisation de radiations pour traiter le cancer,
tandis que les chirurgiens-oncologues sont des médecins spécialisés dans
l'utilisation de procédures chirurgicales pour diagnostiquer des cancers et

les traiter. Ces médecins collaborent en vue de fournir au patient le meilleur plan
de traitement (chirurgie, radiothérapie, chimiothérapie ou immunothérapie).

Phagocytes. Cellules qui protégent I'organisme contre les infections en ingérant
et en tuant des micro-organismes comme les bactéries et les champignons. Les
deux principaux phagocytes sont les neutrophiles et les monocytes. Ils quittent la
circulation sanguine et pénetrent dans les tissus ol une infection s’est développée.
La chimiothérapie et la radiothérapie peuvent entrainer une diminution marquée
des concentrations de ces cellules, ce qui rend les patients plus vulnérables aux
infections. Ces traitements empéchent la production de cellules sanguines dans
la moelle, entrainant une carence en phagocytes.

Plaquettes. Petites cellules sanguines (environ un dixieme du volume des globules
rouges) qui adhérent a une lésion d’un vaisseau sanguin, s’y agrégent et referment
le vaisseau sanguin blessé afin d’arréter le saignement. On utilise souvent le terme
«thrombocyte», qui est un synonyme de plaquette, comme préfixe dans les termes
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décrivant les maladies liées aux plaquettes, comme la thrombocytopénie (nombre
de plaquettes inférieur a la normale) ou la thrombocythémie (nombre de
plaquettes supérieur a la normale).

Ponction de moelle osseuse. Test visant a examiner les cellules de la moelle
osseuse pour déceler les anomalies cellulaires. Un échantillon de moelle osseuse est
habituellement prélevé de 'os de la hanche du patient. Aprés avoir administré au
patient un anesthésique pour engourdir la région, on préléve un échantillon de
moelle liquide au moyen d’une aiguille spéciale insérée dans 'os jusqu'a la moelle.

Profilage d’expression génique. Méthode de recherche qui utilise I'analyse sur
q Yy
puces 2 ADN pour identifier une combinaison de génes qui sont activés ou
désactivés en réponse a une affection précise. Un ensemble de génes d’'un échantillon
g
de sang ou de tissu peut étre utilisé pour contréler les niveaux d’expression de
milliers de genes en méme temps.

Puce a ADN. Réseau bidimensionnel de molécules (souvent, mais pas toujours,
composé de genes I’ ADN ou de points de fragments de genes), habituellement
organisées sur une lame de verre ou une plaquette de silicone. Une puce 8 ADN
(aussi appelée « microréseau») typique contient de 10 000 a 20 000 points
d’ADN microscopiques. Les scientifiques utilisent une puce 8 ADN afin d’analyser
Iexpression des génes et de savoir quels génes sont exprimés ou non exprimés dans
certaines conditions données. Voir Profilage d’expression génique.

Radioimmunothérapie. Voir Imnmunothérapie.

Radiothérapie. Utilisation de rayons X et d’autres formes de radiation a des fins
de traitement. La radiothérapie peut étre utile dans le traitement d’un lymphome
localisé. Peu de cas de LNH sont traités uniquement par radiothérapie étant
donné qu’il est probable que les cellules de lymphome se propagent dans tout
Porganisme. La radiothérapie peut constituer un important traitement d’appoint
lorsque des masses particulierement grosses de lymphome se trouvent dans une
région localisée ou si de gros neeuds lymphoides localisés compriment ou
envahissent les structures ou les organes normaux et que la chimiothérapie ne
peut maitriser le probleme.

Rate. Organe situé dans la partie supérieure gauche de 'abdomen, un peu en
dessous du diaphragme. Elle contient des amas de lymphocytes et sert également
a filtrer les cellules 4gées ou endommagées du sang. Dans les cas de leucémie
lymphocytaire et de lymphome, la rate est souvent touchée. Chypertrophie de
la rate est appelée « splénomégalie». Lablation chirurgicale de la rate est
appelée «splénectomie».

Réaction en chaine de la polymérase (RCP). Technique qui permet, a partir
de traces ’ADN ou I’ARN, d’en augmenter la quantité de facon a pouvoir analyser
ou déterminer le type exact ADN ou d’ARN. Cette technique permet de détecter
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une tres faible concentration de cellules de lymphome résiduelles non détectables

au microscope. La RCP permet de détecter la présence d’'une cellule de lymphome
parmi 500 000 a 1 000 000 cellules cancéreuses. Pour pouvoir déceler les cellules

anormales résiduelles, la RCP nécessite la présence d’'une anomalie ou d’'un marqueur
ADN (ou ARN), comme un oncogene, dans les cellules de lymphome.

Réarrangement des genes BCL-2. Réarrangement des génes BCL-2 qui
survient dans les cellules B dans de nombreux cas de lymphome folliculaire, de
lymphome diffus a grandes cellules B et d’autres cancers.

Rechute/Récidive. Retour de la maladie apres une rémission résultant
d’un traitement.

Rémission. Disparition des signes d’une maladie, habituellement a la suite
d’un traitement. Les termes «compléte » et « partielle » sont utilisés pour
qualifier le terme «rémission». Une rémission compléte signifie que tous les
signes de la maladie ont disparu. Une rémission partielle signifie que la maladie
s'est considérablement améliorée a la suite du traitement, mais que des signes
résiduels de la maladie sont toujours présents. Pour un bienfait de longue durée,
la rémission complete est habituellement nécessaire, en particulier dans le cas
du lymphome évolutif.

Sérum. Voir lactodéshydrogénase (LDH).
Sonde a demeure. Voir Cathéter central (sonde 4 demeure).

Systéme lymphatique. Systéme constitué des nceuds lymphoides, du thymus
(au cours des premieres décennies de vie), des vaisseaux lymphatiques, du tissu
lymphatique de la moelle, du tractus gastro-intestinal, de la peau, de la rate, et qui
comprend les lymphocytes T, les lymphocytes B et les cellules tueuses naturelles
(NK) se trouvant dans ces sites.

Thrombocytémie. Augmentation au-dessus des niveaux normaux de la
concentration de plaquettes dans le sang.

Thrombocytes. Voir Plaquettes.

Thrombocytopénie. Diminution au-dessous des niveaux normaux de la
concentration des plaquettes dans le sang.

Tomodensitogramme. Voir Tomodensitométrie.

Tomodensitométrie. Technique d’imagerie des tissus et des organes. Les
transmissions par rayon X sont converties en images détaillées a I'aide d’un
ordinateur qui synthétise les données du rayon X. Les images permettent de
visualiser des coupes transversales du corps, & n'importe quel point entre la téte et
les pieds. Un tomodensitogramme du thorax, de 'abdomen ou du bassin permet
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de détecter une hypertrophie d’'un nceud lymphoide, du foie ou de la rate. On
peut y avoir recours pour mesurer la taille de ces organes ou d’autres organes
pendant et apres le traitement.

Tomographie par émission de positons (TEP). Méthode utilisée pour obtenir
une image des masses de lymphome. Du glucose, une forme de sucre, est marqué
a l'aide d’un radio-isotope émetteur de positons comme le fluor-18. Lutilisation
de sucre par les cellules de lymphome est plus grande que celle des tissus normaux
et I'isotope se concentre donc dans les régions ot se trouve un lymphome. Les sites
de lymphome dans 'organisme peuvent étre identifiés par un balayage visant a
détecter une émission intense de positons. La TEP est jumelée a la tomodensitométrie
afin de déterminer 'endroit exact des masses de lymphome; la TEP permet de
détecter des masses de lymphome beaucoup plus petites que les autres méthodes
d’imagerie. Dans certains cas, un lymphome traité avec succés peut se transformer
en un tissu fibreux qui ressemble & une masse au test d’imagerie, ce qui pourrait
amener le médecin a penser que le traitement de la masse n’a pas fonctionné.
Comme le tissu de lymphome n’est pas fibreux et que le tissu cicatriciel (princi-
palement fibreux) n’absorbe pas le sucre marqué au fluor-18, la TEP permet de
distinguer un lymphome résiduel du tissu cicatriciel. La TEP est de plus en plus
utilisée autant pour la stadification du lymphome que pour le suivi apres traitement.

Toxines. Substances naturelles qui sont toxiques pour les cellules. Les toxines
peuvent étre fixées a des anticorps qui, a leur tour, se fixent aux cellules cancéreuses.
Les toxines peuvent tuer les cellules cancéreuses.

Traitement a base d’anticorps monoclonaux. Voir Immunothérapie.

Translocation. Anomalie des chromosomes de la moelle ou des noeuds
lymphoides qui survient lorsqu'un fragment de chromosome se sépare (clivage) et
sattache a lextrémité d’un autre chromosome. Lors d’'une translocation équilibrée,
deux chromosomes différents s'échangent du matériel génétique sans qu'il y ait
gain ni perte d’information génétique. Lorsqu’une translocation survient, le géne
ou le clivage s'est produit est altéré. La translocation est une forme de mutation
somatique pouvant transformer un géne en oncogene (geéne causant le cancer).
Voir Mutation.

Vitesse de sédimentation (VS). Analyse sanguine qui mesure la vitesse a
laquelle les globules rouges (érythrocytes) se déposent au fond d’un tube a essai en
une heure. Ce test est réalisé dans le but d’établir la présence d’inflammation dans
Porganisme, de surveiller 'évolution d’une maladie ou de vérifier 'efficacité d’'un
traitement. On appelle aussi ce test «vitesse de sédimentation globulaire ».

Vitesse de sédimentation érythrocytaire (VS). Voir Vitesse de sédimentation.
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Complément d’information

Publications gratuites de la SLLC

Alimentation et nutrition — Les faits

Composer avec la dysfonction cognitive

Composer avec la fatigue liée au cancer

Faire face & la leucémie et au lymphome infantile

Greffe de cellules souches du sang et de la moelle osseuse

Le lymphome : Un guide a lintention des patients et des aidants naturels
Le systéme lymphatique et les composantes cellulaires du sang

Maladie de Waldenstrom — Les faits
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Parlez a un spécialiste de I'information. N’hésitez pas 4 nous joindre afin

de connaitre les modalités d’acces & un spécialiste de I'information (travailleurs
sociaux, infirmiéres et éducateurs en matiére d’oncologie hautement qualifiés).
Ils peuvent notamment vous renseigner sur votre type de cancer du sang, sur les

traitements ainsi que sur les essais cliniques et la fagon d’y accéder. Ce service
est offert sans frais, du lundi au vendredi de 9 h 4 21 h (HNE).

Pour communiquez avec nous :
O 514 875-1000 (Montréal)

O 1866 637-0281 (numéro sans frais)
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Notre mission :

Guérir la leucémie, le lymphome, la maladie de Hodgkin et le myélome, et améliorer
la qualité de vie des patients et de leur famille.

La SLLC est un organisme a but non lucratif qui dépend de la générosité
des particuliers et des entreprises pour remplir sa mission.
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