
11

Survol des cancers Survol des cancers 
hhéématologiques et matologiques et 

pratique transfusionnelle pratique transfusionnelle 
au quotidienau quotidien

Docteur Georges LDocteur Georges Léévesquevesque
HHéématomato--oncologueoncologue

JournJournéée scientifique en oncologiee scientifique en oncologie
CSSS de RimouskiCSSS de Rimouski--NeigetteNeigette
Le 18 septembre 2009Le 18 septembre 2009
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PRPRÉÉSENTATIONSENTATION

•• LymphomeLymphome
Lymphome non hodgkinienLymphome non hodgkinien
HodgkinHodgkin

•• LLCLLC

•• Syndrome Syndrome mymyééloprolifloproliféératifratif
PolycythemiaPolycythemia veravera
LeucLeucéémie mymie myééloloïïde chroniquede chronique
ThrombopThrombopéénie essentiellenie essentielle

•• Syndrome mySyndrome myéélodysplasiquelodysplasique

•• LeucLeucéémie aigumie aiguëë
LMALMA
LLALLA

•• Pratique transfusionnellePratique transfusionnelle
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LYMPHOMELYMPHOME



44

INCIDENCE + INCIDENCE + ÉÉPIDPIDÉÉMIOLOGIEMIOLOGIE

•• 19,0 cas/100 000 habitants19,0 cas/100 000 habitants

•• frfrééquence avec maladie autoquence avec maladie auto--immune (immune (SjogrenSjogren, , 
Hashimoto, arthrite rhumatoHashimoto, arthrite rhumatoïïde, etc.)de, etc.)

•• Exposition Exposition HelicobacterHelicobacter pyloripylori –– lymphome Malt de lymphome Malt de 
ll’’estomacestomac

•• HHéépatite C + HIV = lymphome patite C + HIV = lymphome «« zone marginalezone marginale »»

•• Hodgkin = Hodgkin = EBVEBV
HTLV1HTLV1--66
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«« STAGINGSTAGING »»

ANNE HARBORANNE HARBOR

Atteinte diffuse dAtteinte diffuse d’’organes organes extralymphatiquesextralymphatiques (foie, os, m. (foie, os, m. 
osseuse, etc.)osseuse, etc.)

44

Atteinte des rAtteinte des réégions lymphatiques des deux côtgions lymphatiques des deux côtéés du s du 
diaphragme avec ou sans atteinte diaphragme avec ou sans atteinte extralymphatiqueextralymphatique (3E)(3E)

33

2 ou plusieurs r2 ou plusieurs réégions lymphatiques du même côtgions lymphatiques du même côtéé du du 
diaphragme ou une extension diaphragme ou une extension extralymphatiqueextralymphatique + 1 ou 2 + 1 ou 2 
rréégions lymphatiques du même côtgions lymphatiques du même côtéé du diaphragme (2E) du diaphragme (2E) 

22

1 seule r1 seule réégion lymphogion lymphoïïde atteinte ou 1 site de atteinte ou 1 site extralymphatiqueextralymphatique
(1E) (1E) 

11

AtteinteAtteinteStadeStade
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SYMPTÔMESSYMPTÔMES

A =A = Absence de symptôme BAbsence de symptôme B

B = PrB = Préésence dsence d’’au moins 1 de :au moins 1 de :

1.1. poids poids > 10 % poids usuel dans > 10 % poids usuel dans 
les derniers 6 moisles derniers 6 mois

2.2. TToo inexpliquinexpliquéée > 38e > 38oo CC
3.3. Sudation nocturneSudation nocturne

«« BulkyBulky »» = tumeur > 10 cm= tumeur > 10 cm
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LYMPHOME NONLYMPHOME NON
HODGKINIENHODGKINIEN
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CLASSIFICATION ORIENTCLASSIFICATION ORIENTÉÉE VERS LA E VERS LA 
CLINIQUE CLINIQUE (pr(préésentation sentation –– rrééponse au traitement)ponse au traitement)

LymphoblastiqueLymphoblastique«« BurkittBurkitt »»TrTrèès agressifs agressif
5 %5 %

15 %15 %
Cellules plus pCellules plus péériphriphéériquesriques
AngioAngio--immunoblastiqueimmunoblastique
Nasal/cellule NKNasal/cellule NK
PaniculitePaniculite associassociéée e 
ententééropathie ropathie anaplasiqueanaplasique àà
grandes cellules            CDgrandes cellules            CD--3030

Folliculaire grade IIIFolliculaire grade III
7 % manteau7 % manteau
30 % diffus 30 % diffus àà grandes cellules grandes cellules 
«« BurkittBurkitt LikeLike »»

AgressifAgressif
5555--60 %60 %

Zone marginaleZone marginale
•• Malt (Malt (assass. muqueuse). muqueuse)
•• FolliculaireFolliculaire
•• SplSplééniquenique

Mycosis Mycosis fungofungoïïdesdesPetits lymphocytes (LLC)Petits lymphocytes (LLC)
LymphoplasmocytoLymphoplasmocytoïïdede
((WaldenstrWaldenströömm))

IndolentIndolent
3030--40 %40 %

Cellules TCellules TCellules BCellules BGradeGrade
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DIAGNOSTICDIAGNOSTIC

•• BxBx ganglionnaireganglionnaire
morphologiemorphologie
immunophimmunophéénotypenotype
caractcaractééristique molristique molééculaireculaire

•• «« StagingStaging »»
Px + Px + BxBx m. osseusem. osseuse
FluxcytomFluxcytoméétrietrie ((immunophimmunophéénotypenotype))
CTCT--scanscan
TEPTEP--scanscan
Ventriculographie isotopiqueVentriculographie isotopique
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FACTEURS PRONOSTIQUESFACTEURS PRONOSTIQUES

0 %0 %21 %21 %Haut risqueHaut risque

53 %53 %23 %23 %IntermInterméédiaire hautdiaire haut

45 %45 %35 %35 %IntermInterméédiaire basdiaire bas

73,6 %73,6 %60 %60 %Bas risqueBas risque

SurvieSurvie
10 ans 10 ans -- %%

TauxTaux
RC RC -- %%

RisqueRisque
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INDEX PRONOSTIQUE INTERNATIONAL DES INDEX PRONOSTIQUE INTERNATIONAL DES 
LYMPHOMES FOLLICULAIRESLYMPHOMES FOLLICULAIRES
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INDEX PRONOSTIQUE INTERNATIONAL DES INDEX PRONOSTIQUE INTERNATIONAL DES 
LYMPHOMES FOLLICULAIRESLYMPHOMES FOLLICULAIRES (suite)(suite)
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TRAITEMENT GTRAITEMENT GÉÉNNÉÉRALRAL

RR--CHOP X 6CHOP X 6--8 cycles aux 3 sem.8 cycles aux 3 sem.
TEPTEP--scan scan –– RT sur zone rRT sur zone réésiduelle ??siduelle ??

TousTousAvancAvancéé

RR--CHOP X 3CHOP X 3--4 cycles aux 3 sem.4 cycles aux 3 sem.
++
RT de la rRT de la réégion atteintegion atteinte

TousTousLimitLimitééAgressifAgressif

SymptomatiqueSymptomatique
•• LeukeranLeukeran p. os ?p. os ?
•• RituxanRituxan seulseul
•• RR--CVP X 6CVP X 6--8 cycles8 cycles

++
•• RituxanRituxan aux 3 mois X 2 ansaux 3 mois X 2 ans

Asymptomatique = Asymptomatique = expectativeexpectative
surveillancesurveillance

TousTous

TousTous

ÂgeÂge

AvancAvancéé

RT de la rRT de la réégion atteintegion atteinte
Expectative ?Expectative ?

LimitLimitééIndolentIndolent

TraitementTraitementStadeStadeTypeType



1414

TRAITEMENT RECHUTETRAITEMENT RECHUTE

Même conduiteMême conduite> 1 an> 1 an> 70 ans> 70 ans

RR--CHOPCHOP
Autogreffe ?Autogreffe ?

< 1 an< 1 an

Même conduiteMême conduite> 1 an> 1 an6060--70 ans70 ans

RR--ICEICE
Allogreffe ?Allogreffe ?

AprAprèèss
autogreffeautogreffe

RR--CHOPCHOP
AutogreffeAutogreffe

< 1 an< 1 an

< 1 an< 1 an

> 1 an> 1 an

DurDurééee
rréémissionmission

RR--CHOPCHOP

Même conduiteMême conduite< 60 ans< 60 ansIndolentIndolent

TraitementTraitementÂgeÂgeTypeType
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TRAITEMENT RECHUTE TRAITEMENT RECHUTE (suite)(suite)

RR--ICE X 3ICE X 3--4 cycles4 cycles
Autogreffe de M. O.Autogreffe de M. O.

< 1 an< 1 an

> 1 an> 1 an

DurDurééee
rréémissionmission

RR--CHOP X 4CHOP X 4--6 cycles6 cycles
AutogreffeAutogreffe

< 70 ans< 70 ansAgressifAgressif

TraitementTraitementÂgeÂgeTypeType
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TRAITEMENT RECHUTE APRTRAITEMENT RECHUTE APRÈÈS AUTOGREFFES AUTOGREFFE

ChimioChimio> 60 ans> 60 ans

DurDurééee
rréémissionmission

Chimio sensible =Chimio sensible =

ESHAPESHAP
±± RituxanRituxan

EPOCHEPOCH

RR--ICEICE

AllogreffeAllogreffe

< 60 ans< 60 ansAgressifAgressif

TraitementTraitementÂgeÂgeTypeType
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HODGKINHODGKIN
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CLASSIFICATION PATHOLOGIQUECLASSIFICATION PATHOLOGIQUE

•• PrPréédominance lymphocytairedominance lymphocytaire

•• SclScléérose nodulairerose nodulaire

•• CellularitCellularitéé mixtemixte

•• DDééplpléétion lymphocytairetion lymphocytaire
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TRAITEMENTTRAITEMENT

ABVD X 6ABVD X 6--8 cycles8 cycles
TEPTEP--scanscan
RT sur masse rRT sur masse réésiduelle ?siduelle ?TousTous

OuiOuiI BI B

TousTousII BII B
III AIII A--BB
IV AIV A--BB

I AI A
I BI B
II AII A

TousTous

ÂgeÂge

ABVD X 3ABVD X 3--4 cycles4 cycles
RT rRT réégion atteintegion atteinte
TEPTEP

NonNon

TraitementTraitement«« BulkyBulky »»
> 10 cm> 10 cm

StadeStade
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RECHUTERECHUTE

•• ESHAPESHAP
ouou Autogreffe Autogreffe 

•• ICEICE m. osseusem. osseuse
ouou AllogreffeAllogreffe

•• GDPGDP
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PRONOSTICPRONOSTIC

«« International pronostic International pronostic factorsfactors projectproject »»

•• Facteurs de mauvais pronosticFacteurs de mauvais pronostic
≥≥ 45 ans45 ans
Sexe masculinSexe masculin
Stade IVStade IV
Albumine Albumine << 4040
HbHb < 105< 105
G. B. > 15 000G. B. > 15 000
Lymphocytes <Lymphocytes < 600600
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PRONOSTIC PRONOSTIC (suite)(suite)

56564242≥≥ 55

6161515144

7878606033

8181676722

9090777711

8989848400

Survie globaleSurvie globaleSurvie sans progressionSurvie sans progression

RRéésultat 5 ans (%)sultat 5 ans (%)
ScoreScore
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PRONOSTIC APRPRONOSTIC APRÈÈS RS RÉÉCIDIVECIDIVE

«« GermanGerman HodgkinHodgkin’’ss lymphomalymphoma studystudy group group »»

•• Facteur de mauvais pronosticFacteur de mauvais pronostic
DDéélai avant rechute lai avant rechute ≤≤ 12 mois post12 mois post--traitement primairetraitement primaire

•• Stade cliniqueStade clinique
III ou IVIII ou IV

•• AnAnéémie mie àà la rechutela rechute

< 10,5 g/l< 10,5 g/l

< 12 g/l             < 12 g/l             
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PRONOSTIC APRPRONOSTIC APRÈÈS RS RÉÉCIDIVE CIDIVE (suite)(suite)

2727898933

3636898922

6565898911

8383979700

PostPost--chimiochimio
Survie globaleSurvie globale

PostPost--RTRT
Survie globaleSurvie globale

RRéésultat 4 ans (%)sultat 4 ans (%)
ScoreScore
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SUIVI SUIVI -- LYMPHOMELYMPHOME

q 3 mois X 2 ansq 3 mois X 2 ans
•• Ex. cliniqueEx. clinique q 6 mois X 2 ansq 6 mois X 2 ans

Px sangPx sang q 1 an X 1 anq 1 an X 1 an

•• CTCT--scanscan q 6 mois X 2 ansq 6 mois X 2 ans
q 1 an X 2 ansq 1 an X 2 ans

•• TEPTEP--scanscan PRNPRN

•• TSHTSH 1 an si RT r1 an si RT réégion cervicalegion cervicale

•• Vaccin influenzaVaccin influenza
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LLCLLC
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INCIDENCEINCIDENCE

•• 25 % de toutes les leuc25 % de toutes les leucéémiesmies

•• Âge moyen Âge moyen 6565--70 ans70 ans

•• 20 % des LLC    20 % des LLC    < 55 ans< 55 ans
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ÉÉPIDPIDÉÉMIOLOGIEMIOLOGIE

•• Stimulation antigStimulation antigéénique chroniquenique chronique

•• Exposition Exposition àà produits chimiquesproduits chimiques
(agriculture)(agriculture) (agent orange)(agent orange)

•• Anomalie chromosomique retrouvAnomalie chromosomique retrouvéée dans e dans 
50 % 50 % àà 80 % par m80 % par mééthode de FISHthode de FISH
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DIAGNOSTICDIAGNOSTIC

•• Lymphocytose  Lymphocytose  > 5 X 10> 5 X 1066 dans le sang dans le sang ––
morphologie de lymphocytes maturesmorphologie de lymphocytes matures

•• > 30 % lymphocytes dans la moelle osseuse> 30 % lymphocytes dans la moelle osseuse

•• Population B monoclonale avec une faible Population B monoclonale avec une faible 
fluorescence des immunoglobulines de surfacefluorescence des immunoglobulines de surface

CD5CD5++ CD23CD23++ CD19CD19++ CD 20CD 20++
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•• SymptômesSymptômes

Faiblesse, fatigue, TFaiblesse, fatigue, Too, sudation, , sudation, ↓↓ poidspoids

Infection virale + bactInfection virale + bactéériennerienne

AnAnéémie automie auto--immune immune -- thrombopthrombopéénienie

•• ExamenExamen

AdAdéénopathiesnopathies

HHéépatosplpatospléénomnoméégaliegalie

CLINIQUE
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« STAGING »

Classification de RAI

Stade 0 = Lymphocytose seule

I = Stade 0 + Adénopathies

II = Stade I + Hépatosplénomégalie

III = Stade II + Hb < 110

IV = Stade III + Plaquettes < 100 000 
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TRAITEMENTTRAITEMENT

•• IndicationsIndications

Lymphocytose Lymphocytose >100 000>100 000

AnAnéémie mie < 100< 100
ThrombopThrombopéénie < 75 000nie < 75 000

AnAnéémie hmie héémolytique automolytique auto--immuneimmune

Signe B +++Signe B +++

Infection Infection àà rrééppéétitiontition

SplSpléénomnoméégalie massive et rapidement progressivegalie massive et rapidement progressive



3333

•• Stade prStade préécoce  =  expectativecoce  =  expectative

•• Selon lSelon l’’âge + âge + éétat gtat géénnééralral

>> 70 ans70 ans LeukeranLeukeran per os X 1 anper os X 1 an
FludarabineFludarabine X 4X 4--6 cycles6 cycles

±±
RituxanRituxan
RCVP X 6 cyclesRCVP X 6 cycles

<< 60 ans60 ans RR--FC X 6 cyclesFC X 6 cycles
RR--CVP X 6 cyclesCVP X 6 cycles
RR--CHOP au besoinCHOP au besoin

TRAITEMENT TRAITEMENT (suite)(suite)
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•• Prophylaxie antibactProphylaxie antibactéérienne ou viralerienne ou virale

BactrimBactrim ±± ZoviraxZovirax X 6X 6--8 mois selon le traitement8 mois selon le traitement

parfois indiquparfois indiquéé si patient si patient 
immunodimmunodééprimpriméé ++++++

ZyloprimZyloprim

TRAITEMENT TRAITEMENT (suite)(suite)
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COMPLICATIONSCOMPLICATIONS

•• Apparition 2Apparition 2ee cancercancer

•• Transformation vers lymphome Transformation vers lymphome àà grandes grandes 
cellulescellules

•• CytopCytopéénie autonie auto--immuneimmune

•• Infection Infection àà rrééppéétition tition –– DDééficit ficit 
immunoglobulines immunoglobulines -- NeutropNeutropéénienie
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SYNDROMESYNDROME
MYMYÉÉLOPROLIFLOPROLIFÉÉRATIFRATIF
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Cellules souches
pluripotentielles

LMC

Cellules précurseures
myéloïdes

Myéloblastes

Neutro

Eosino

Baso

Mono

Érythoblastes Mégacaryoblastes

Globules rouges Plaquettes

Polycythemia

vera

Thrombocythémie

essentielle
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POLYCYTHEMIAPOLYCYTHEMIA
VERAVERA
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«« POLYCYTHEMIA VERA STUDY GROUPPOLYCYTHEMIA VERA STUDY GROUP »»
CritCritèères diagnostiquesres diagnostiques

•• CritCritèères majeursres majeurs

masse cellulaire de globules rougesmasse cellulaire de globules rouges
Mâle Mâle ≥≥ 36 ml/kg36 ml/kg
Femelle Femelle ≥≥ 32 ml/kg32 ml/kg

Saturation 0Saturation 022 ≥≥ 92 %92 %

SplSpléénomnoméégaliegalie
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•• CritCritèères mineursres mineurs

Plaquettes Plaquettes ≥≥ 400 000400 000

Globules blancs Globules blancs ≥≥ 12 00012 000

Phosphatase alcaline Phosphatase alcaline intraleucocytaireintraleucocytaire ≥≥ 100100

Vit B12 sVit B12 séérique rique > 900 > 900 sgsg/ml/ml

* * Dx  3 critDx  3 critèères majeurs ou 2 critres majeurs ou 2 critèères majeurs + 2 critres majeurs + 2 critèères mineursres mineurs

CritCritèères diagnostiques res diagnostiques (suite)(suite)
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«« WHO WHO criteriacriteria »» pour le pour le DxDx 20082008
PolycythemiaPolycythemia veravera

•• CritCritèères majeursres majeurs

HbHb ≥≥ 18,5 chez  18,5 chez  
≥≥ 16,5 chez16,5 chez

PrPréésence sence JaKJaK--2  mutation (2  mutation (±± 95 % des PV)95 % des PV)
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•• CritCritèères mineursres mineurs

BxBx m. osseuse = m. osseuse = hypercellularithypercellularitéé des 3 ligndes 3 lignéées cellulaireses cellulaires

Dosage Dosage éérythroporythropoïéïétine  tine  ↓↓

Formation de colonies de globules rouges en culture Formation de colonies de globules rouges en culture 
cellulairecellulaire

«« WHO WHO criteriacriteria »» pour le pour le DxDx 20082008
PolycythemiaPolycythemia veravera (suite)(suite)
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•• 2/100 0002/100 000

•• Âge moyen  = 60 ansÂge moyen  = 60 ans

•• Anomalie gAnomalie géénnéétique frtique frééquentequente

ÉÉPIDPIDÉÉMIOLOGIEMIOLOGIE
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•• Thrombose Thrombose –– veineuse et artveineuse et artéériellerielle
•• HypertensionHypertension
•• PruritPrurit
•• Rougeur cutanRougeur cutanééee
•• Douleur Douleur éépigastriquepigastrique
•• ↓↓ poidspoids
•• CCééphalphalééeses
•• Troubles visuelsTroubles visuels
•• VertigoVertigo

CLINIQUECLINIQUE



4545

Selon le risqueSelon le risque

•• IndolentIndolent > 60 ans> 60 ans
Absence thromboseAbsence thrombose
Plaquettes Plaquettes < 1 X 10< 1 X 1066

•• Haut risqueHaut risque > 60 ans> 60 ans
ouou

PrPréésence de thrombosesence de thrombose

TRAITEMENTTRAITEMENT



4646

> 80 ans = P 32> 80 ans = P 32
AnagrelideAnagrelide –– AgrylinAgrylin®®

PhlPhléébotomiebotomie
++

InterfInterfééronron
++

ASA 80 mgASA 80 mg

PhlPhléébotomiebotomie
++

HydroxyurHydroxyurééee
++

ASA 80 mgASA 80 mg

Haut risqueHaut risque

PhlPhléébotomiebotomie
++

ASA 80 mgASA 80 mg
NSNS

PhlPhléébotomiebotomie
++

ASA 80 mgASA 80 mg

IndolentIndolent

àà ll’’âge deâge de
procrprocrééation ation 

ÂgeÂge
> 60 ans> 60 ans

ÂgeÂge
< 60 ans< 60 ansRisqueRisque

TRAITEMENT PVTRAITEMENT PV
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LEUCLEUCÉÉMIE MYMIE MYÉÉLOLOÏÏDEDE
CHRONIQUE (LMC)CHRONIQUE (LMC)
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ÉÉPIDPIDÉÉMIOLOGIE ET PHYSIOPATHOLOGIEMIOLOGIE ET PHYSIOPATHOLOGIE

•• 1/10 0001/10 000

•• 7 7 –– 15 % des leuc15 % des leucéémiesmies

•• Mâle surtoutMâle surtout

•• Radiation ionisante est le seul facteur de risque Radiation ionisante est le seul facteur de risque 
connuconnu

•• T 9 : 22, 11 ou 19T 9 : 22, 11 ou 19 Chr PhiladelphieChr Philadelphie

•• BCRBCR--ABL +ABL +
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•• FatigueFatigue

•• ↓↓ poidspoids

•• Sudation nocturneSudation nocturne

•• SplSpléénomnoméégaliegalie

•• LeucocytoseLeucocytose

CLINIQUECLINIQUE
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•• Leucocytose Leucocytose àà la formule sanguinela formule sanguine

•• BasophylieBasophylie

•• M. osseuseM. osseuse

•• CaryotypeCaryotype

•• BCRBCR--ABLABL

DIAGNOSTICDIAGNOSTIC
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•• Phase chroniquePhase chronique

< 15 % blastes< 15 % blastes

< 20 % basophiles< 20 % basophiles

< 30 % blastes + promy< 30 % blastes + promyéélocyteslocytes
dans S. P. et M. O.dans S. P. et M. O.

STADESTADE
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•• Phase accPhase accéélléérrééee

≥≥ 15 % blastes15 % blastes

≥≥ 20 % basophiles20 % basophiles

≥≥ 30 % blastes + promy30 % blastes + promyéélocyteslocytes
S. P. et M. O.S. P. et M. O.

ThrombopThrombopéénie  nie  < 100 000< 100 000

STADE STADE (suite)(suite)
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•• Crise Crise blastiqueblastique

≥≥ 30 % blastes30 % blastes

Atteinte extra mAtteinte extra méédullaire dullaire «« chloromechlorome »»

STADE STADE (suite)(suite)
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TRAITEMENT

2009 Gleevec 400 mg/J

Zyloprim

Avant Hydroxyurée

Interféron
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•• Ex. cytogEx. cytogéénnéétique tique M. O.M. O.

DiagnosticDiagnostic

1 an1 an

•• PCR quantitatif (QPCR)PCR quantitatif (QPCR)

DiagnosticDiagnostic

q 3 moisq 3 mois

↑↑ ≥≥ 0,5/log du QPCR0,5/log du QPCR

SUIVI (Groupe canadien)
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•• FISHFISH

Peut remplacer QPCRPeut remplacer QPCR

•• SSééquenquenççage du gage du gèène ABLne ABL

Si Si ↑↑ confirmconfirméée de 0,05 log QPCRe de 0,05 log QPCR

SUIVI (Groupe canadien) (suite)
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MALADIE ÉVOLUTIVE

Nilotinib

Dasotinib

Transplantation
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THROMBOCYTHTHROMBOCYTHÉÉMIEMIE
ESSENTIELLEESSENTIELLE
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CAUSES DCAUSES D’’HYPERPLAQUETTOSEHYPERPLAQUETTOSE

•• InfectionInfection
•• Atteinte tissulaireAtteinte tissulaire
•• Inflammation chroniqueInflammation chronique
•• NNééoplasieoplasie
•• Atteinte rAtteinte réénalenale
•• AnAnéémie hmie héémolytiquemolytique
•• SplSpléénectomienectomie
•• Pertes sanguinesPertes sanguines
•• RebondRebond

•• ThrombocythThrombocythéémiemie essentielleessentielle
•• PolycythemiaPolycythemia veravera
•• MyMyéélofibroselofibrose
•• LMCLMC
•• MyMyéélodysplasielodysplasie
•• LeucLeucéémie aigumie aiguëë

RRééactionnelleactionnellePrimairePrimaire
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•• 2/100 0002/100 000

•• Entre 50Entre 50--60 ans60 ans

•• surtoutsurtout

ÉÉPIDPIDÉÉMIOLOGIEMIOLOGIE
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•• Troubles visuelsTroubles visuels

•• CCééphalphalééeses

•• ParesthParesthéésiessies

•• Thrombose Thrombose –– veineuse et artveineuse et artéériellerielle ccéérréébralebrale
coronariennecoronarienne

•• Embolie pulmonaireEmbolie pulmonaire

•• SplSpléénomnoméégaliegalie

CLINIQUECLINIQUE
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«« WHO DIAGNOSTIC CRITERIAWHO DIAGNOSTIC CRITERIA »» 20082008

•• CritCritèères majeursres majeurs

Plaquettes  Plaquettes  ≥≥ 450 000 X 10450 000 X 1066

ProlifProliféération lignration lignéée e mméégacaryocytairegacaryocytaire seuleseule

Absence de critAbsence de critèère pour LMC re pour LMC –– PV PV –– mymyéélofibroselofibrose
primaire primaire –– mymyéélodysplasielodysplasie

JaKJaK--2 (2 (±± 5050--60 % TE)60 % TE)
ouou
Absence de Absence de thrombocytosethrombocytose rrééactionnelleactionnelle
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Selon le risque (même que PV)Selon le risque (même que PV)

> 80 ans = P 32> 80 ans = P 32
AnagrelideAnagrelide –– AgrylinAgrylin®®

InterfInterfééronron
++

ASA 80 mgASA 80 mg

HydroxyurHydroxyurééee
++

ASA 80 mgASA 80 mg

Haut risqueHaut risque

ASA 80 mgASA 80 mgASA 80 mgASA 80 mgIndolentIndolent

àà ll’’âge deâge de
procrprocrééation ation 

ÂgeÂge
> 60 ans> 60 ans

ÂgeÂge
< 60 ans< 60 ansRisqueRisque

TRAITEMENT
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SYNDROMESYNDROME
MYMYÉÉLODYSPLASIQUELODYSPLASIQUE
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•• DDéésordre clonal des cellulessordre clonal des cellules
souchessouches ⇒⇒ hhéématopomatopoïèïèsese
inefficaceinefficace ⇒⇒ L. M. aiguL. M. aiguëë

•• 1/100 000 hab.1/100 000 hab.

•• 50/100 000 hab.  50/100 000 hab.  > 60 ans> 60 ans

•• ÉÉtiologietiologie
RadiationRadiation
ChimiothChimiothéérapierapie
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•• PathogenPathogenèèsese

M. osseuse = M. osseuse = hypercellulairehypercellulaire
inefficaceinefficace

Mutation spMutation spéécifique sur cifique sur chromchrom. 7. 7
+ + deldel 5959
+ + deldel 209209 bon pronosticbon pronostic
+ + deldel 7979
+ trisomie 8 + trisomie 8 –– monosomie 7monosomie 7
+ complexe+ complexe
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•• CliniqueClinique

CytopCytopéénie  nie  -- AnAnéémiemie
Transfusion dTransfusion déépendantependante

•• DiagnosticDiagnostic

Frottis sanguinFrottis sanguin
M. osseuseM. osseuse
Caryotype  +  FISHCaryotype  +  FISH
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CLASSIFICATIONCLASSIFICATION

665 5 –– 151520 20 –– 3030AREBAREB--TTAnAnéémie rmie rééfractaire avec excfractaire avec excèès s 
de blastes en transformationde blastes en transformation

181815 15 –– 25255 5 –– 2020AREBAREBAnAnéémie rmie rééfractaire avec excfractaire avec excèès s 
blastesblastes

12121515< 20< 20LMMCLMMCLeucLeucéémie mie mymyéélomonocytairelomonocytaire
chroniquechronique

353515 15 –– 2525< 5< 5ARSCARSCAnAnéémie rmie rééfractaire avec fractaire avec 
sidsidééroblastesroblastes en couronneen couronne

353530 30 –– 4040< 5< 5ARARAnAnéémie rmie rééfractairefractaire

Survie Survie 
mméédiane diane 
(mois)(mois)

FrFrééquencequence
%%

BlastesBlastes
M.O. %M.O. %TypeType
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•• Traitement de supportTraitement de support

TransfusionTransfusion
Contrôle FS q 1Contrôle FS q 1--2 sem.2 sem.
Antibiotique prophylaxie ??Antibiotique prophylaxie ??
CyclokapronCyclokapron

•• EPOEPO

15 15 -- 20 % r20 % rééponseponse
Dose Dose éélevlevééee
2 2 –– 3 mois essai3 mois essai

TRAITEMENTTRAITEMENT
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•• Transplantation m. osseuseTransplantation m. osseuse

< 55 < 55 –– 60 ans avec statut performance 060 ans avec statut performance 0--11
AllogreffeAllogreffe

•• Traitement spTraitement spéécifiquecifique

Del 5 qDel 5 q
ouou lenolidomidelenolidomide ((RevlimidRevlimid®®)) ±± 80 % r80 % rééponseponse

5 q5 q--

TRAITEMENT TRAITEMENT (suite)(suite)
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LEUCLEUCÉÉMIE AIGUMIE AIGUËË
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•• ProlifProliféération clonale de cellules souches ration clonale de cellules souches 
associassociéée e àà un arrêt de maturation des autres un arrêt de maturation des autres 
lignlignéées cellulaires   es cellulaires   ⇒⇒ PancytopPancytopéénienie

•• ÉÉpidpidéémiologiemiologie

2/100 0002/100 00099LLALLA

3/100 0003/100 0006565LMALMA

IncidenceIncidenceÂge moyenÂge moyen
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•• EnvironnementaleEnvironnementale

BenzBenzèène et dne et déérivrivééss

HerbicidesHerbicides
RadiationRadiation

•• GGéénnéétiquetique

ÉÉTIOLOGIETIOLOGIE
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•• Maladie hMaladie héématologiquematologique
SMDSMD
HNBHNB

•• AssociAssociéée au traitemente au traitement
ChimiothChimiothéérapierapie
RadiothRadiothéérapierapie
P32P32

ÉÉTIOLOGIE TIOLOGIE (suite)(suite)
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Secondaire Secondaire àà

•• PancytopPancytopéénienie

Fatigue, dyspnFatigue, dyspnéée, Te, Too, infection, purpura, , infection, purpura, 
ecchymoses, saignementecchymoses, saignement

•• Atteinte tissulaireAtteinte tissulaire

Douleur osseuse, splDouleur osseuse, spléénomnoméégalie, gingivite,galie, gingivite,
gingivorragie, neurologique, trouble visuelgingivorragie, neurologique, trouble visuel

CLINIQUECLINIQUE
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•• HHéématomato

Leucocytose  Leucocytose  -- ↑↑ BlastesBlastes
AnAnéémiemie
NeutropNeutropéénienie
ThrombopThrombopéénienie
CIVDCIVD

LABORATOIRELABORATOIRE
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•• BiochimieBiochimie

HyperuricHyperuricéémiemie
↑↑ crcrééatinineatinine ↑↑ BUNBUN
LDHLDH
K+K+
Ca ++Ca ++
Acidose lactiqueAcidose lactique

LABORATOIRE LABORATOIRE (suite)(suite)
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LEUCLEUCÉÉMIE MYMIE MYÉÉLOLOÏÏDE DE 
AIGUAIGUËË (LMA)(LMA)
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Classification OMS (WHO) – 1999
Réf. : Blood 10/02

•• LMA avec t(8;21)(q22;q12), AML1(CBFLMA avec t(8;21)(q22;q12), AML1(CBF--alpha)/ETOalpha)/ETO

•• LeucLeucéémie mie promypromyéélocytairelocytaire aiguaiguëë avec t(15;17)(q22;q12), avec t(15;17)(q22;q12), 
(PML/RAR(PML/RAR--alpha) et variantesalpha) et variantes

•• LMA avec LMA avec ééosinophiles mosinophiles méédullaires anormaux et dullaires anormaux et 
invinv(16)(p13q22) ou t(16;16)(p13;q22), (CBF(16)(p13q22) ou t(16;16)(p13;q22), (CBF--
beta/MYH11)beta/MYH11)

•• LMA avec anomalies 11q23 (MLL)LMA avec anomalies 11q23 (MLL)

LMA avec translocations LMA avec translocations 
chromosomiques rchromosomiques réécurrentescurrentes
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•• Avec antAvec antééccéédent de SMDdent de SMD

•• Sans antSans antééccéédent de SMD (ndent de SMD (néécessite cessite 
dysplasie de 50 % des cellules dans au dysplasie de 50 % des cellules dans au 
moins 2 lignmoins 2 lignéées myes myééloloïïdes)des)

LMA avec LMA avec mymyéélodysplasielodysplasie «« multilignmultilignééee »»
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LMA et SMD LMA et SMD «« secondairessecondaires »» àà des des 
ththéérapeutiquesrapeutiques

•• AprAprèès agents s agents alkylantsalkylants -- radiothradiothéérapierapie

•• AprAprèès s éépipodophyllotoxinespipodophyllotoxines (inhibiteurs (inhibiteurs 
topo II) topo II) –– parfois lymphoparfois lymphoïïdede

•• AutresAutres
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LMA nLMA n’’entrant pas dans les catentrant pas dans les catéégories gories 
prprééccéédentesdentes

•• LMA avec diffLMA avec difféérenciation minimale (renciation minimale («« FABFAB--MOMO »»))
•• LMA sans maturation (LMA sans maturation («« FABFAB--M1M1 »»))
•• LMA avec maturation (LMA avec maturation («« FABFAB--M2M2 »»))
•• LMA avec diffLMA avec difféérenciation renciation mymyéélomonocytairelomonocytaire ((«« FABFAB--M4M4 »»))
•• LMA monoblastique(LMA monoblastique(monocytairemonocytaire) () («« FABFAB--M5M5 »»))
•• LeucLeucéémie mie éérythrorythroïïdede aiguaiguëë ((«« FABFAB--M6M6 »»))
•• LeucLeucéémie mie mméégakaryoblastiquegakaryoblastique aiguaiguëë ((«« FABFAB--M7M7 »»))
•• LeucLeucéémie aigumie aiguëë àà basophilesbasophiles
•• PanmyPanmyééloselose aiguaiguëë avec avec mymyéélofibroselofibrose
•• Sarcome granulocytaire (Sarcome granulocytaire (chloromechlorome))
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CLASSIFICATION CYTOGCLASSIFICATION CYTOGÉÉNNÉÉTIQUETIQUE

•• Classification du MRC (Classification du MRC (’’98)98)

•• Classification du SWOG (Classification du SWOG (’’00)00)

•• Classification du CALGB (Classification du CALGB (’’02)02)
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CLASSIFICATION CYTOGCLASSIFICATION CYTOGÉÉNNÉÉTIQUETIQUE (suite)(suite)

Survie 5 ansSurvie 5 ans

•• non complexenon complexe
--77
deldel(5q)(5q)
--55
anomalie (3q)anomalie (3q)

•• complexe (sans anomalie favorable)complexe (sans anomalie favorable)
±± 5 anomalies5 anomalies

•• aucune anomalieaucune anomalie
•• +8 seul+8 seul
•• +21+21
•• +22+22
•• deldel(7q)(7q)
•• deldel(9q)(9q)
•• 11q23 (sans crit11q23 (sans critèère favorable ou adversere favorable ou adverse
•• autresautres

•• t(15;17)t(15;17)
•• t(8;21)t(8;21)
•• invinv(16)(16)

Adverse Adverse 

Blood 10/98Blood 10/98

IntermInterméédiairediaire

FavorableFavorable

1010--15 %15 %

45 %45 %

65 %65 %

MRCMRC
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TRAITEMENT TRAITEMENT -- LMALMA

•• InductionInduction 7 7 -- 33

•• 2 2 –– 3 consolidation3 consolidation cytosarcytosar haute dosehaute dose

•• TransplantationTransplantation mauvais pronosticmauvais pronostic

< 60 ans< 60 ans
rechuterechute
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TRAITEMENT TRAITEMENT -- LLA ADULTELLA ADULTE

J 5, 8, 11, 15,J 5, 8, 11, 15,
18, 2218, 22

6,000 IU/m6,000 IU/m22SC/IMSC/IMLL--AsparaginaseAsparaginase (E coli)(E coli)

J 1, 21J 1, 2160 mg/m60 mg/m22/d/dPO/IVPO/IVPrednisonePrednisone

J 1 , 8, 15, 22J 1 , 8, 15, 222 mg2 mgIVIVVincristineVincristine

J 1, 2, 3J 1, 2, 345 mg/m45 mg/m22IVIVDaunorubicineDaunorubicine

J 1J 11,200 mg/m1,200 mg/m22IVIVCyclophosphamideCyclophosphamide

Induction ( 4 sem.)Induction ( 4 sem.)

J 1J 1--7760 mg/m60 mg/m22/d/dPrednisonePrednisone

J 1, 2, 3J 1, 2, 330 mg/m30 mg/m22DaunorubicineDaunorubicine

J 1J 1800 mg/m800 mg/m22CyclophosphamideCyclophosphamide

Patient Patient ≥≥ 60 ans60 ans

J 15, 22J 15, 222 mg2 mgIVIVVincristineVincristine

J 1J 115 mg15 mgIntrathecalIntrathecal methotrexatemethotrexate

J 15, 18, 22, 25J 15, 18, 22, 256,000 IU/m6,000 IU/m22SC/IMSC/IMLL--AsparaginaseAsparaginase (E coli)(E coli)

J 1J 1--4, 84, 8--111175 mg/m75 mg/m22SCSCCytarabineCytarabine

J 1J 1--141460 mg/m60 mg/m22POPO66--MercaptopurineMercaptopurine

J 1J 11,000 mg/m1,000 mg/m22IVIVCyclophosphamideCyclophosphamide

ÉÉtape 1 et 2 tape 1 et 2 -- Intensification prIntensification préécoce coce àà 4 sem.4 sem.
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LLA ADULTE LLA ADULTE (suite)(suite)

J 1J 1--12122,400 2,400 cGycGyIrradiation crânienneIrradiation crânienne

J 36, 43, 50, 57, 64J 36, 43, 50, 57, 6420 mg/m20 mg/m22POPOMethotrexateMethotrexate

J 1J 1--707060 mg/m60 mg/m22/d/dPOPO66--MercaptopurineMercaptopurine

J 1, 8, 15, 22, 29J 1, 8, 15, 22, 2915 mg15 mgIntrathecalIntrathecal methotrexatemethotrexate

ÉÉtape 3 tape 3 –– Prophylaxie SNC Prophylaxie SNC –– Poursuite du traitement pendant 12 sem.Poursuite du traitement pendant 12 sem.

J 1J 1--141410 mg/m10 mg/m22/d/dPOPODexamethasoneDexamethasone

J 1, 8, 15J 1, 8, 152 mg2 mgIVIVVincristineVincristine

J 1, 8, 15J 1, 8, 1530 mg/m30 mg/m22IVIVDoxorubicineDoxorubicine

J 29J 29--32, 3632, 36--393975 mg/m75 mg/m22/d/dSCSCCytarabineCytarabine

J 29J 29--424260 mg/m60 mg/m22/d/dPOPO66--ThioguanineThioguanine

J 29J 291,000 mg/m1,000 mg/m22IVIVCyclophosphamideCyclophosphamide

ÉÉtape 4 tape 4 –– Intensification tardive (8 sem.)Intensification tardive (8 sem.)

J 1 J 1 q 4 sem.q 4 sem.2 mg2 mgIVIVVincristineVincristine

J 1, 8, 15, 22J 1, 8, 15, 2220 mg/m20 mg/m22POPOMethotrexateMethotrexate

J 1J 1--282860 mg/m60 mg/m22/d/dPOPO66--MercaptopurineMercaptopurine

J 1J 1--55 q 4 sem.q 4 sem.60 mg/m60 mg/m22/d/dPOPOPrednisonePrednisone

ÉÉtape 5 tape 5 –– Poursuite du traitement pendant 2 ansPoursuite du traitement pendant 2 ans
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PRATIQUEPRATIQUE
TRANSFUSIONNELLETRANSFUSIONNELLE
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EXEMPLEEXEMPLE
SYNDROME MYSYNDROME MYÉÉLODYSPLASIQUE (SMD)LODYSPLASIQUE (SMD)

•• Fx q 1Fx q 1--2 sem.2 sem.

•• Globules rougesGlobules rouges = 2 culots globulaires = 2 culots globulaires –– LasixLasix ??

Si Si HbHb < 80< 80--9090 selon lselon l’’âgeâge

Sang irradiSang irradiéé
si greffe possiblesi greffe possible

CMV CMV --

ÉÉrythroporythropoïéïétinetine
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EXEMPLEEXEMPLE
SYNDROME MYSYNDROME MYÉÉLODYSPLASIQUE (SMD) LODYSPLASIQUE (SMD) (suite)(suite)

•• PlaquettesPlaquettes
5 concentr5 concentréés plaquettairess plaquettaires

adulteadulte
phphéérrèèsese de plaquettesde plaquettes

<< 15 00015 000 == pt sous chimiopt sous chimio
±± infectioninfection
saignementsaignement

<< 15 00015 000 == si saignementsi saignement

<< 40 00040 000 == lors de chirurgielors de chirurgie

Si PTI en urgence =Si PTI en urgence = gamma globulines IV gamma globulines IV ±± ststééroroïïdesdes
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EXEMPLEEXEMPLE
SYNDROME MYSYNDROME MYÉÉLODYSPLASIQUE (SMD) LODYSPLASIQUE (SMD) (suite)(suite)

•• Globules blancsGlobules blancs

AntibioprophylaxieAntibioprophylaxie ??
Facteur de croissanceFacteur de croissance

•• ImmunoglobulinesImmunoglobulines

•• VaccinVaccin
SplSpléénectomienectomie
InfluenzaInfluenza


