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DESCRIPTION DE LA LOCALISATION ETUDIEE

LYMPHOME A CELLULES DU

CIM-0-3 Période utilisable

MANTEAU

Morphologie

9676/3 2003-2015

A RETENIR

=  Pronostic intermédiaire avec une survie nette standardisée a 5 ans de 63 % pour les personnes diagnostiquées

entre 2010 et 2015,

= Survie nette a 5 ans plus élevée chez les personnes diagnostiquées a un age jeune : 82 % a 50 ans et 46 % a

80 ans,

= Amélioration de la survie nette standardisée a 1 an (+ 4 points de pourcentage) et a 5 ans (+ 10 points) entre 2005
et 2015, plus marquée chez les plus agés.

INCIDENCE

En France métropolitaine, le nombre de nouveaux cas de Lymphome a cellules du manteau est
estimé a 887 en 2018, dont 76 % survenant chez '’homme (soit 673 cas contre 214 cas chez la

femme) [1].

DEFINITION
ET ELEMENTS DE METHODE

Se reporter a la fiche Matériel et
méthode pour les détails et pour
le guide de lecture des résultats.

DEFINITION : Deux indicateurs clés
permettent d’appréhender la
mortalité due au cancer étudié : le
taux de mortalité en exces et la
survie nette. Le taux de mortalité
en exces est estimé par comparai-
son au taux de mortalité attendu
en population générale. La survie
nette découle directement du taux
de mortalité en exces et
correspond a la survie qui serait
observée si la seule cause de
déces possible était le cancer
étudié.

MATERIEL : Registres métropo-
litains (19 a 22 départements
selon le cancer), personnes
diagnostiquées entre 1989 et
2015 et suivies jusqu’au 30 juin
2018. Les données analysées
different selon les parties et sont
décrites au début de chaque
partie.

METHODE : Modélisation flexible
du taux de mortalité en excés
(voir la fiche Matériel et
méthode). Des résultats
complémentaires sont présentés
en Fiche complément.

Partie 1. Survie a 1 et 5 ans des personnes

diagnostiquées entre 2010 et 2015

Tous registres

Le lymphome a cellules du manteau (LCM) (Mantle Cell Lymphoma
(MCL) en anglais), fait partie des hémopathies malignes dont le
pronostic est intermédiaire. La survie nette standardisée a 5 ans
apres le diagnostic est de 63 % (61 % chez 'homme et 66 % chez
la femme) (Table 2).

Comme tout lymphome, le diagnostic histologique est essentiel. Il est
caractérisé par une translocation t(11;14)(q13;q32) dans plus de
95 % des cas, translocation impliquant le proto-oncogene CCND1
codant pour la cycline D1. Des formes variantes, blastoides ou
pléomorphes de LCM ont été identifiées, rendant particuliérement
difficile le diagnostic. Le diagnostic du LCM est aussi parfois rendu
difficile dans certaines formes inhabituelles CD5 négatif ou cycline D1
négative. Néanmoins, la mise en évidence en 2008 du role de la
surexpression du facteur de transcription Sox11 permet aujourd’hui
de mieux identifier ces formes de LCM difficiles a diagnostiquer.

A 5 ans, la survie nette (58 %) est légérement supérieure a la
survie observée (50 %). Les patients décédent principalement de
leur LCM, avec des déces liés a la progression tumorale et aux
conséquences de I'insuffisance médullaire (Table 2).

La survie nette standardisée a 1 an est légerement plus élevée chez la
femme (89 %) que chez 'homme (86 %). La différence selon le sexe a
1 an s’observe chez les personnes de 70 ans et plus alors qu’a 5 ans, la
survie nette est meilleure chez la femme comparée a celle des
hommes quel que soit 'dge au diagnostic (Table 2 ; Figure C2-
Complément).

La survie nette a 1 an diminue avec I’dge au diagnostic (Table 2 ; Figures 1 et 2) passant de 95 %
a 50 ans a 78 % a 80 ans. Cette différence de survie selon I'age, observée des 1 an, s’accentue a 5 ans

de suivi (Figure 1b).
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Ces différences de survie en fonction de 1'dge au diagnostic reflétent des différences dans le taux de
mortalité en exces en fonction de I'dge au cours des 5 premieres années de suivi. En effet, le taux de
mortalité en excés reste globalement stable durant les 5 premiéres années de suivi pour les
personnes de 50 et 60 ans au diagnostic, ne dépassant pas 0,09 déces par personne-année (soit une
probabilité annuelle de décéder ne dépassant pas 9 %). Chez les personnes de 70 et 80 ans au
diagnostic, une mortalité en exces précoce est observée durant la premiére année de suivi.
Elle augmente avec I'dge avec une probabilité de décés a 1 an dans le mois suivant le diagnostic de
1,3 % pour les personnes de 70 ans et de 2,6 % pour celles de 80 ans, puis la mortalité en excés
diminue durant le suivi (Figure 1a ; Table C2-Complément).

Les données de survie du LCM proviennent de la zone registre, c’est-a-dire des données de
population. Nous avons montré par ailleurs sur la période 2000-2012 une meilleure survie nette a 4
ans du diagnostic chez 372 patients inclus dans un essai clinique par comparaison aux 312 patients
inclus dans des registres spécialisés en hématologie (79,9 % [IC 95% : 75,9-84,7] vs 60,3 % [IC 95% :
53,6-67,0]) [2]. Cette différence s’explique notamment par un age plus jeune des patients inclus dans
les essais cliniques. La mortalité toutes causes confondues est un élément important dans la prise de
décision, notamment pour les patients dgés et présentant des comorbidités. Les comorbidités (index
de comorbidité de Charlson classé en 0, 1 et 2+) et les causes de mortalité de 1 385 patients atteints
de LCM entre 2000 et 2014 ont été clarifiées dans une étude du registre suédois des lymphomes.
Presque la moitié des patients (44 %) présentait un index de 1 et plus et 28 % un index de plus de 2.
Ces derniers avaient un risque de décéder de leur lymphome ou de toute autre cause plus élevé avec
un rapport de risque respectivement de 1,31 [IC 95% : 1,04-1,65] et de 1,52 [IC 95% : 1,24-1,85] [3].

TABLE 1. Descriptif des données analysées (tous registres) - Lymphome a cellules du manteau

 Nombredecas 71 301 1082
Nombre de décés a 5 ans 346 135 481
Age médian au diagnostic (percentiles 5 et 95), enannées 70 (51-87) 76 (55-90) 72 (52-88)

TABLE 2. Survies observée, nette, nette standardisée et nette par age a 1 et 5 ans (en %)
et intervalle de confiance a 95 % - Lymphome a cellules du manteau

- |

Hommes Femmes Ensemble Hommes Femmes Ensemble

Survie observe 81[78; 83] 83 (79 ; 86] 81[79; 83] 49 [46 ; 52] 51 [46 ; 56] 50 [47 ; 53]
Survie nette 84 (81 ; 86] 85 (81 ; 88] 84 (81 ; 86) 57 [53; 61] 58 [51; 64] 58 [54; 61]
Survie nette standardisée g6 [83 ; 83] 89 [85 ; 91] 86 [84 ; 88] 61[57; 65] 66 [60; 72] 63 [59; 66]
Survie nette par age

50 ans 95 (93 ;97] 95 (87 ; 98] 95 (93 ;97] 80(73; 85] 84 (70 ;92) 82 (76 ; 86)

60 ans 92 (89 ; 94] 93 (88 ; 96] 92 (89 ; 94] 71 (66 ; 76] 77 (67 ; 84] 73 (68 ; 77]

70ans 86 (83 ; 88] 90 85 ; 93] 87 (84 ; 89] 59 [55 ; 64] 66 [58 ; 73] 61 [58; 65]

80ans 77 [73; 81] 83[78; 87] 7875 ; 81] 44[37; 51] 51[42;59] 46 [41; 52]
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FIGURE 1. Taux de mortalité en excés (en nombre de décés par personne-année) (a)
et survie nette (b) selon le temps depuis le diagnostic pour différents ages,
hommes et femmes ensemble - Lymphome a cellules du manteau
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FIGURE 2. Survie nette a 1 et 5 ans selon I’age au diagnostic avec intervalle de confiance a
95 %, hommes et femmes ensemble - Lymphome a cellules du manteau
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Partie 2. Tendances de la survie nette a 1, 5 et 10 ans des personnes

diagnostiquées entre 1990 et 2015

Restriction aux registres couvrant I’ensemble de la période 2005-2015,
hommes et femmes ensemble

Compte-tenu des modifications des criteres du diagnostic de la maladie, les cas enregistrés dans les
registres datent de 2003. Les données de survie jusqu’a 10 ans peuvent étre présentées chez les
personnes dont le diagnostic a été effectué a partir de 2005. L’étude des tendances au cours des
années de diagnostic montre une amélioration de la survie nette standardisée a 1 et 5 de suivi
entre 2005 et 2015 et a 10 ans de suivi entre 2005 et 2010 (Table 4 ; Figure 3) passant a 5 ans de
54 % en 2005 a 64 % en 2015 et a 10 ans de 38 % en 2005 a 43 % en 2010, tout age confondu.
Cette amélioration traduit les progres thérapeutiques majeurs et significatifs réalisés durant ces
dernieres années. Les avancées thérapeutiques sont marquées essentiellement par les traitements
sans chimiothérapie, inhibiteurs de BTK et/ou BCL2 [4]. On note par ailleurs chez les personnes les
plus agées (80 ans), une tendance plus marquée a 'amélioration de la survie nette a 1 an (+7 points
de pourcentage) mais aussi a 5 ans (+13 points) qui est le reflet des efforts réalisés dans un
diagnostic plus précoce et a une prise en charge thérapeutique plus efficace (Tables 5a et 5b). Alors
que le taux de mortalité en exces reste relativement stable entre 2005 et 2015 chez les personnes
de 50 ans, la mortalité en exces a diminué juste apres le diagnostic apres 60 ans. Cette diminution
de la mortalité précoce au cours des périodes de diagnostic se maintient jusqu'a 5 ans de suivi
(Figure 6).

TABLE 3. Descriptif des données analysées (registres couvrant I'ensemble de la période
2005-2015) - Lymphome a cellules du manteau

Nombre de cas 1502
Nombre de déces a 10 ans 925
Age médian au diagnostic (percentiles 5 et 95), en années 71(51-87)

TABLE 4. Survie nette standardisée (en %) a 1, 5, 10 ans selon I'année de diagnostic
et intervalle de confiance a 95 %* - Lymphome a cellules du manteau

2005 84 [82;86] 54 [50;58] 38 [33;42]
2010 86 [85;88] 59 [57,62] 43 [39;47]
2015 88 [86;90] 64 [59;68] ND
Diff. 2015-2005 4[1;7] 10 [3;16] ND

*Les survies (en %) sont arrondies a I'unité dans ces tables mais les différences de survie ont été calculées a partir des
valeurs exactes et arrondies ensuite ; ND : Non Disponible ; Diff. : différence absolue en points de %
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FIGURE 3. Tendances de la survie nette standardisée a 1, 5 et 10 ans selon 'année de
diagnostic et intervalle de confiance a 95 % - Lymphome a cellules du manteau
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TABLE 5a. Survie nette (%) a 1 et 5 ans selon I'année de diagnostic (2005 et 2015)
et par age au diagnostic (en années) et intervalle de confiance a 95 %* -
Lymphome a cellules du manteau

Survie nettea 1 an
50 95 (92 ;97] 96 [94 ; 97] 96 [94 ; 98] 11[0;3]
60 91 [89; 93] 93[91; 94] 94192 ; 95] 2 [1;4]
70 8582 ; 87] 87 (85 ; 89] 89 [87; 91] 41,7
80 74 [70;78 78 [75; 81] 81 (78 ; 84] 7 [2;11]
Survie nette a 5 ans
50 76 [70; 80] 79 [74 ; 83] 82 (77 ; 86] 6(2;11]
60 66 [61; 70] 70 [66 ; 74] 74 (69 ; 78] 9(3;14]
70 52 [48 ; 57] 58 [55 ; 61] 63 [58 ; 68] 111[4; 18]
80 36 [30; 41] 42 38 ; 46] 48 [42 ; 55] 13[4 21)

*Les survies (en %) sont arrondies a I'unité dans ces tables mais les différences de survie ont été calculées a partir des
valeurs exactes et arrondies ensuite ; Diff. : différence absolue en points de %

TABLE 5b. Survie nette (%) a 10 ans selon I'année de diagnostic (2005 et 2010)
et par age au diagnostic et intervalle de confiance a 95 %* - Lymphome a cellules
du manteau

50 62 [54 ; 69] 67 (60 ; 73] 5[2;8]
60 48142 ;53] 54 [49 ; 59] 6[2;10]
70 33[28;38] 39 [35; 44] 6[2;11]
80 19 [13; 25] 24 (18 ; 31] 612;9]

*Les survies (en %) sont arrondies a I'unité dans ces tables mais les différences de survie ont été calculées a partir des
valeurs exactes et arrondies ensuite ; Diff. : différence absolue en points de %
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FIGURE 4. Tendances de la survie nette a 1, 5 et 10 ans selon I'année de diagnostic
pour différents dges - Lymphome a cellules du manteau
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FIGURE 5. Différence de survie nette (%) a1 et 5 ans entre 2015 et 2005 selon I'age
etintervalle de confiance a 95 % - Lymphome a cellules du manteau
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FIGURE 6. Taux de mortalité en exces (en nombre de déces par personne-année) selon le
temps depuis le diagnostic pour les années 2005 et 2015 et pour différents ages -
Lymphome a cellules du manteau
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Partie 3. Survie nette a long terme des personnes diagnostiquées

entre 1989 et 2000 et ayant moins de 75 ans au diagnostic

Restriction aux registres couvrant I’ensemble de la période 1989-2000

Données non disponibles.
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