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Conflit d’intereét

» Pas de conflit d’intérét a déclarer.




Introduction

Contexte : augmentation de l’incidence des patients avec une surface corporelle
(SC) >2m? (surpoids, obésite, augmentation de la taille moyenne).

Recommandations de [‘ASCO :

» Réductions arbitraires chez l’obése: diminution de la PFS (cancer colorectal,
cancer du sein).

» Utilisation du poids réel / obése : pas de majoration de la toxicité.
Lymphome non hodgkinien :

» Relation dose intensité de la chimiothérapie/ efficacité.

» Dans la littérature : impact du plafonnement de la SC non étudié.

Objectifs: évaluation de la sécurité et de 'efficacité du plafonnement et du non
plafonnement de la SC chez les patients avec une SC élevée atteints de DLBCL.
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Matériels et methodes

Analyse poolée : LNH-75, LNH 98-5, LNH 03-2B, LNHO3-6B.
Protocoles : (R) - CHOP ou R-ACVBP.
Analyse selon la dose de doxorubicine et selon la dose de rituximab.
3 groupes :

» SC théorique : poids et taille a l'inclusion.

» SC observée : dose administrée / dose prévue dans le protocole.

SC<2,1m? = groupe A <2,1m? <2,1m?
SC>2,1m? cappée = groupe B >2,1m? <2,1m?

SC>2,1m? non cappée = groupe C >2,1m? >2,1m?




Materiels et methodes

Criteres de jugements :

» Mortalité liée au traitement.
» Survie sans progression (PFS).

» Survie globale (0S).

Analyses statistiques :

» Test de y2: caractéristiques des patients, mortalité liée au traitement.

» Estimation des courbes de la PFS et de ’OS : méthode de Kaplan Meier et test de
logrank.

» Ajustement de la PFS et de ’OS selon le sexe, le score aalPl : modéle de Cox.

» Tests bilatéraux, p<0,05.
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Résultats-analyse selon la dose de
doxorubicine.

Répartition : Groupe A n=1232 / Groupe B n=119 / Groupe C N=33

Caractéristiques des patients :

- Patients du groupe A: plus agés (p<0,001), plus de femmes (p<0,001), IMC plus bas
(p<0,001), score aalPI plus élevé (p=0,031), plus de symptomes B (p<0,001).

Groupes comparables pour les caractéristiques : stade Ann Arbor , nombre de site
extra-ganglionnaire, atteinte du systéme nerveux central, stratégie
thérapeutique.

Mortalité liée au traitement :
» Groupe A : 3,9%.
» Groupe B : 6,7 %.
» Groupe C : 6,1%.
p=0,293
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Résultats-analyse selon la dose de

doxorubicine.
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Résultats-analyse selon la dose de
doxorubicine. | howio [ 5
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Résultats-analyse selon la dose de
rituximab.

Répartition : Groupe A N=1044 / Groupe B N=105 / Groupe C N=31

Caractéristiques des patients

Patients du groupe A: plus ageés (p<0,001), plus de femmes (p<0,001),
IMC plus bas (p<0,001), score aalPI plus élevé (p=0,002), plus de
symptomes B (p=0,005).

Patients du groupe C: maladie moins étendue (p=0,016), plus
fréquemment traités par le protocole R-ACVBP (p=0,010).

Groupes comparables pour les caracteristiques : nombre de sites
extra-ganglionnaire atteints, atteinte du systeme nerveux central.
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Résultats-analyse selon la dose de

rituximab.

Survie sans progression a 10 ans — Population traitée par rituximab
Avec le nombre de sujets a nisque et I'mtervalle de confiance a 95%

| HRO5%IO | p

G Bd =

+ Cansure
Logrank p=0.8342
-—-‘1""' - —es
o ot
B 1:5C = 2.1m" cappée
Al|l=—— 28C<1llm*
C |= - = 35Cz2.1m"non cappée
05 88 Lo 52 a2 n 15 ] -]
14 847 TiX 814 S & X7 138 @4
4

ELl 7 24 3 18 13 7 8
T

]
0 12 24 36 48 &0 72 B4 96 108 120
Survie sans progression (mois)

Ajustement selon le sexe

SC<2,1m? 1,173 [0,835 ;1,648] 0,357

SC>2,1m? cappée (ref) 1

SC>2,1m? non cappée 0,943 [0,493 ;1,806] 0,860

Ajustement selon le score aalPI
SC<2,1m? 0,942 [0,675 ; 1,314] 0,725
SC>2,1m? cappée (ref) 1

SC>2,1m? non cappée 0,959 [0,501 ; 1,836] 0,899




Résultats-analyse selon la dose de
rituximab. S wRes%i0 | b
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Discussion

Mortalité liée au traitement :

SC<2,1m2 : 3,9% vs SC>2,1m?2 cappée : 6,7% vs SC>2,1m?2 non cappée :6,1%.
(p=0,293).

Facteurs confondants : performance status, age, comorbidités, protocole
chimiothérapeutique.

Littérature : poids réel et absence de majoration de la toxicité aigué / mortalité
liée au traitement.

Analyse de survie : pas d’impact du plafonnement de la SC pour le calcul de la
dose de doxorubicine et de rituximab sur la PFS et [’OS.

- Résultats similaires chez les patients atteints de LAM.

Diminution de la clairance de la doxorubicine chez les patients en
surpoids ou obeése.

Influence de la taille tumorale / concentration plasmatique du 12/1

rituximab.




Limites

Etude rétrospective.
Groupes peu comparables.

Désequilibre des effectifs.

vV v v Vv

Biais de sélection : patients avec une SC<2,1m? et dose réduite de
chimiothérapie.




Conclusion

Plafonnement ou pas de plafonnement de la SC chez les
patients avec une SC>2m? atteints de DLBCL ?

» Les deux options sont acceptables.

» Absence de majoration de la mortalité liée au traitement si non plafonnement de
la SC.

» Pas d’impact délétere sur la survie si plafonnement de la SC.
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Merci pour votre attention.
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