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PREAMBULE

L'objectif de ce référentiel est d’homogénéiser les stratégies de traitement et de surveillance des cancers

digestifs a travers le Réseau Oncologie Pays de la Loire.

La réflexion a été basée principalement sur les Standard Options et Recommandations, les

recommandations de 'ANAES et les référentiels des différents partenaires du réseau.

Le principe de ce référentiel est de lister les différentes situations rencontrées, hors protocole de recherche

clinique, et de définir les propositions de stratégie de prise en charge.

Le référentiel sert de support aux Réunions de Concertation Pluridisciplinaire (R.C.P.) qui peuvent étre

Locales au niveau d'établissements ou de groupe d’établissements, ou Régionales par visioconférence.

Pour chaque dossier présenté un projet de soins constitué d’'une proposition univoque de stratégie de prise
en charge, ou une série doptions, est formalisé sur une fiche patient (DCC), validée par le médecin
responsable de la RCP et adressée aux praticiens concernés. Les chapitres surveillance correspondent a la

surveillance systématique, en dehors de toute symptomatologie.

Version électronique accessible sur le site durése  au Onco Pays de la Loire :

www.onco-paysdelaloire.com

Acces professionnels de santé  Référentiels  Bonnes pratiques cliniques par pathologie
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REFERENTIEL REGIONAL ONCOLOGIE DIGESTIVE
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CANCER DE L'ESOPHAGE

Classification TNM (UICC 2002)

T - Tumeur primitive

TO Pas de signe de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ

T1 Tumeur envahissant la lamina propria ou la sous-muqueuse
T2 Tumeur envahissant la musculeuse propre

T3 Tumeur envahissant I'adventice

T4 Tumeur envahissant les structures adjacentes

N - Adénopathies régionales

Nx Ganglions non évalués

NO Pas de signe d'atteinte des ganglions lymphatiques régionaux

N1 Métastases ganglionnaires lymphatiques régionales

Oesophage cervical : ganglions cervicaux, jugulaires internes, péri-acesophagiens et sus-claviculaires
(Esophage thoracique (haut, moyen et bas): ganglions péri-cesophagiens au-dessus ou au-dessous de la
veine azygos, subcarinaires, médiastinaux et périgastriques (sauf cceliaques)

Ganglions cceliaques : toujours cotés M

- Mla pour les cancers thoraciques inférieurs,

- M1b pour les autres.

Ganglions cervicaux

- N pour les cancers de I'cesophage cervical,

- M1a pour les cancers de la partie supérieure de I'cesophage thoracique (de I'entrée dans le thorax jusqu’a la
bifurcation trachéale, vers 24 cm des arcades dentaires),

- M1b pour les localisations sous jacentes.

M - Métastases a distance

MO Pas de métastase a distance

M1 Présence de métastase(s) a distance

Pour les tumeurs de la partie inférieure de I'cesophage thoracique

M1la Métastases dans les ganglions lymphatiques cceliaques

M1b Autres métastases

Pour les tumeurs de la partie supérieure de I'cesophage thoracique

Mla Métastases dans les ganglions lymphatiques cervicaux

M1b Autres métastases

Pour les tumeurs de la partie moyenne de I'cesophage thoracique

M1la Non applicable

M1b Métastases dans les ganglions lymphatiques non régionaux ou autres métastases a distance
L'examen d’au moins 6 ganglions médiastinaux est nécessaire a I'évaluation correcte du statut ganglionnaire.

Stade 0 pTis NO MO

Stade | pT1 NO MO

Stade Il A pT2-T3 NO MO

Stade Il B pT1-T2 N1 MO

Stade Il pT3N1 ou pT4 tous N MO

Stade IV tous T tous N M1

Stade IV A tous T tous N Mla

Stade IV B tous T tous N M1b
Classification des cancers superficiels (in situ ou T1)

T1la: sans franchissement de la muscularis mucosae : risque d’envahissement ganglionnaire :
< 4%
T1b : avec franchissement de la muscularis mucosae : risque d’envahissement ganglionnaire : 30 a 60%



CANCER DE L'ESOPHAGE : DIAGNOSTIC ET BILAN

Diagnostic Endoscopie cesophagienne + Biopsies

a Carcinome épidermoide : Coloration au Lugol (recherche 2

eme

loc + extension de la

Iésion — impérative si traitement endoscopique envisagé)
a Adénocarcinome sur endobrachycesophage : appréciation de la limite supérieure de
la muqueuse métaplasique + Cartographie (impérative si traitement endoscopique

envisagé)

Bilan Initlal  TDM thorax-abdomen

A/

~Na

Pas de dissémination métastatique

Dissémination métastatique

& ~a

Lésion franchissable Lésion non franchissable
Standard : Standard :
Echoendoscopie Examen ORL (pour K

épidermoides =
recherche 2°™ loc)
Examen ORL (pour K

épidermoides = recherche Endoscopie bronchique

2°™ loc) (pour K épidermoides
et adénoK 1/3 sup et
maoyen)

Endoscopie bronchique

(pour K épidermoides et Options :

adénoK 1/3 sup et moyen)
PET scanner

Standard :

Stop

Options (si chimio) :

Confirmation histologique
sur métastase(s)

PET scanner

&« . 1 N

Lésion résécable Lésion non résécable

* —

Malade opérable b Malade n on opérable



CANCER DE L'GESOPHAGE : TRAITEMENT (1)

TRAITEMENT : Cancers de stade Tla (T1 muqueux)

Présentation RCP

«—

\

Lésion bien individualisable

et de surface limitée

Lésion mal individual isable

et/ou de surface étendue

Recommandation (accord d’'experts) :

Mucosectomie endoscopique
avec examen histopathologique
de la piece d’exérese

Traitement complémentaire a discuter

Options :

Photochimiothérapie / Laser
Coagulation au plasma d’argon
Chirurgie

Curiethérapie haut débit de dose
Essai thérapeutique

Pas de standard :

Options :
Photochimiothérapie / Laser

Coagulation au plasma d’argon
Chirurgie
Essai thérapeutique




CANCER DE L'ESOPHAGE : TRAITEMENT (2)

TRAITEMENT : Cancers résécables (hors Tla), Malades opérables

Présentation RCP en présence de I'opérateur

—

Stades T1bT2NOMO Stades T1bT2N1 T3NxMO
Recommandation (accord d’experts) : Recommandation (accord d’experts)
Chirurgie Chirurgie aprés traitement néoadjuvant

Options : Options :
RT-CT concomitante exclusive Chirurgie seule
CT néoadjuvante RT-CT concomitante exclusive

Chirurgie de rattrapage éventuelle

RT-CT concomitante néoadjuvante CT néo-adjuvante

Essai thérapeutique RT-CT concomitante néo-adjuvante

Essai thérapeutique




CANCER DE L'ESOPHAGE : TRAITEMENT (3)

TRAITEMENT : Cancers non résécables, non métastatiq ues

Présentation RCP

(T4ANXMO)

~

Pas d’envahissement trachéo-bronchique Envahissemen t trach

€o-bronchique

g

absence de fistule

v

N\

fistule

Standard : Standard :

RT-CT concomitante (type Herskovic)

Options : Options :

CT puis RT ou RT-CT
si ré-épithélialisation

RT ou traitement symptomatique
endoscopique en fonction du PS Prothése ceso

Pas de standard

Prothese oeso
+/- trachéo-B

Options :
CT secondaire

Essai thérapeutique.

Essai thérapeutique
Essai thérapeutique




CANCER DE L'ESOPHAGE : TRAITEMENT (4)

TRAITEMENT : Malades non opérables

Présentation RCP

l

Standard :_

RT-CT concomitante exclusive

Options :
RT exclusive

Traitement symptomatique +/- endoscopique en fonction du PS

TRAITEMENT : Cancers de I'cesophage métastatiques

l

Pas de standard

Options :

CT exclusive (si pas de dysphagie significative et état général
compatible)

RT-CT concomitante (pour lésions Mla ou M1lb avec dysphagie
significative et état général compatible)
+/- poursuite de la CT en cas de réponse tumorale.

Traitement symptomatique +/- endoscopique en fonction du PS

10




CANCER DE L’ESOPHAGE : MODALITES DU SUIVI

Standards :

Prise en charge clinique

Exploration endoscopique, morphologique et biologique en fonction des signes
d’appel

Examen ORL annuel si survie sans récidive > 18 mois (pour K épidermoides)

Option (en cas de traitement « a visée curative »)

Echo abdo + cliché de thorax ou TDM thorax + abdo tous les 6 a 12 mois
pendant 3 ans

11



CANCER DE L’ESTOMAC

Classification UICC 2002 (6°Edition)

T : Tis : Tumeur intra-épithéliale
T1: Tumeur limitée a la mugqueuse ou a la sous-muqueuse (cancer superficiel)
T2a: Tumeur étendue a la musculeuse
T2b : Tumeur envahissant la sous-séreuse
T3 : Tumeur envahissant la séreuse
T4 : Tumeur envahissant les organes de voisinage

N : NO : pas d’envahissement ganglionnaire
Nx : ganglions non évalués ou moins de 15 ganglions examinés
N1 : 1 & 6 ganglions régionaux métastatiques
N2 : 7 & 15 ganglions régionaux métastatiques
N3 : Plus de 15 ganglions régionaux métastatiques

M : MO : Pas de métastase

M1 : Métastase a distance (dont ganglions rétro-pancréatiques, mésentériques, para-
aortigues, sus-claviculaires

Stades :
Stade 0: Tis NO MO
Stade IA: T1INOMO
Stade IB: T1N1MO
T2a/bNOMO
Stade Il :  T1IN2MO
T2a/bN1MO
T3NOMO
Stade IlIA : T2a/bN2MO
T3N1IMO
T4NOMO
Stade IIIB : T3N2MO
Stade IV: T4 N1,2,3 MO
T1,2,3 N3 MO
Tous T, tous N, M1



CANCER DE L’ESTOMAC : DIAGNOSTIC ET BILAN

- Fibroscopie OGD + biopsies
- TDM thorax abdomen

Standards :

«—

Lésion métastatique ou
carcinose péritonéale

v

\}

Pas de métastases a distance
ni de carcinose péritonéale

'

Pas de standard

Options :
TOGD

Recommandation :

Echo-endoscopie +/- ccelioscopie

44— T

Malade non opérable Malade opérable

?

|

Lésion non résécable

(métastases ou extension locoR évoluée) Standard :

Bilan d'opérabilité

—

Malade opérable non curatif | | Malade opérable curatif

13



CANCER DE L’'ESTOMAC : TRAITEMENT

Un cancer de la jonction ceso-gastrique pourra étre traité comme un cancer

de I',esophage ou de I'estomac en fonction de ses caractéristiques.

Cancer de I'estomac

l

Résécable MO

Présentation RCP

Standard :
Chirurgie

Recommandation :

Chimiothérapie péri-opératoire pour N1 et T3NO

Options :

- essai(s) thérapeutique(s)
- chimiothérapie péri-opératoire
- radio-chimiothérapie concomitante post-opératoire

14



CANCER DE L’ESTOMAC : TRAITEMENT

Cancer de I'estomac

l

Métastatique

Présentation RCP

Standard :

chimiothérapie

Options :
- essai(s) thérapeutigue(s)
- chirurgie palliative
soins de support

15



CANCER DE L’ESTOMAC : SUIVI

Modalités de suivi

Standards :

- prise en charge clinique
- surveillance endoscopique, morphologique et biologique en
fonction des signes d’appels

Options :

Si  patient capable de supporter une ré-intervention ou une
chimiothérapie :

- échographie abdominale tous les 4 & 6 mois

- radiographie thoracique annuelle

- et/ou TDM

- et/ou fibroscopie
Si gastrectomie totale : Vit B12 1mg IM tous les 3 a 12 mois +/- folates
Si splénectomie : Vaccinations et antibiothérapie post-opératoire

16



CANCER DU PANCREAS

Classification pTNM (AJCC 2002, 6éme version)

Tumeur (T):

Tx : renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

Tis : carcinome in situ

T1: tumeur limitée au pancréas inférieure ou égale a 2 cm dans son plus grand diamétre
T2 : tumeur limitée au pancréas supérieure a 2 cm dans son plus grand diameétre

T3 :tumeur s'étendant au-dela du pancréas mais sans envahir le tronc coeliaque ni l'artére
mésentérique supérieure

T4 : tumeur étendue au tronc coliaque ou a l'artére mésentérique supérieure (tumeur primitive non
résécable)

Adénopathies (N) : L'examen d'au moins 10 ganglions est souhaitable

NXx : renseignements insuffisants pour classer les adénopathies régionales
NO : pas de métastase ganglionnaire régionale

N1 : envahissement des ganglions lymphatiques régionaux

Métastases viscérales (M) :

MO : pas de métastase

M1 : présence de métastase(s) a distance

Svnthése : les stades

Stade 0 : Tis NOMO
Stade IA : T1, NO, MO
Stade IB : T2, NO, MO
Stade IIA : T3, NO, MO
Stade 1IB : T1-3, N1, MO
Stade Il : T4, tout N, MO

Stade IV : M1 quel que soit T et N

17



CANCER DU PANCREAS EXOCRINE : DIAGNOSTIC ET BILAN

Suspicion clinique

{

Echographie abdominale + TDM thorax abdomen

Découverte —

Absence de métastases intra-abdominales

o _ . évidentes, malade opérable, tumeur résécable
Lésion manifestement non résécable

(métastases hépatiques, carcinose P...) |
ou malade non opérable Standard -
Echo-endoscopie avec biopsie
Options :
Ccelioscopie
Dosage CA 19 .9
g dard IRM
Pas de standar PET Scan (si résécable sur IRM)
Recommandation :
Confirmation cyto (histo)logique :
(a chaque fois que possible,
impératif si chimio)
Options : < Lésion non Lésion
résécable résécable

Dosage CA 19.9

FOGD et/ou TOGD : (si suspicion
de compression duodénale ou
gastrique)

Cathétérisme rétrograde si
indication de prothese biliaire

18



CANCER DU PANCREAS : TRAITEMENT

Résécable, non métastatique patient opérable

Présentation RCP en présence de 'opérateur

l

Standard _:
Chirurgie + chimiothérapie adjuvante (selon état général et stade)

Option :

Essais thérapeutiques

19



CANCER DU PANCREAS : TRAITEMENT

Non résécable et/ou métastatique
ou patient non opérable

Présentation RCP

Biopsie

Traitement de l'ictére (chirurgie*, prothese percutanée ou endoscopique)
*Tout patient opéré sans histologie préalable doit avoir une biopsie per-opératoire

Traitement de la sténose duodénale (chirurgie ou prothése)
Traitement de la douleur (antalgiques, alcoolisation, RT externe)

Standard :
Chimiothérapie
Options :

- Essai(s) thérapeutique(s)
- RT — CT concomitante + chirurgie
- Soins de support

20



CANCER DU PANCREAS : SUIVI

Modalités du suivi
(malades réséqués)

Standard :

- Surveillance clinique

Options :

- Echographie abdominale et CA 19-9 tous les 3 a 6 mois
pendant 2 ans

- Prise en charge clinique et surveillance endoscopique,
morphologique et biologique en fonction des signes
d’appel

21



CANCER DE LA VESICULE BILIAIRE

T - Tumeur primitive

TX Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive
TO Pas d’'évidence de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ

T1 Tumeur envahissant la muqueuse ou la couche musculeuse

T1la Tumeur envahissant la muqueuse
T1b Tumeur envahissant la couche musculeuse

T2 Tumeur envahissant le tissu conjonctif péri musculaire, sans extension au-dela de la
séreuse ou dans le foie
T3 Tumeur perforant la séreuse (péritoine viscéral) et/ou envahissant directement le foie

et/ou un autre organe ou structure adjacent(e) (estomac, duodénum, colon, pancréas,
omentum, canaux biliaires extra-hépatiques)

T4 Tumeur envahissant la veine porte ou l'artere hépatique, ou envahissant au moins 2
organes ou structures extra-hépatique(s).

N - Adénopathies régionales
Correspondent aux : ganglions du canal cystique, péri cholédociens et/ou ganglions du
hile (c’est-a-dire dans le ligament hépato-duodénal), ganglions péri pancréatiques (téte
seulement) péri duodénaux, péri portaux, cceliaques et mésentériques supérieurs.

NX Renseignements insuffisants pour classer les ganglions lymphatiques régionaux
NO Pas de métastase ganglionnaire lymphatique régionale
N1 Métastases ganglionnaires régionales

M - Métastases a distance

MX Renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
MO Pas de signe de métastase a distance
M1 Présence de métastases a distance

Groupement par stades

Stade 0 Tis NO MO
Stade | T1 NO MO
Stade I T2 NO MO
Stade Il T1 N1 MO
T2 N1 MO

T3 NO, N1 MO

Stade IV A T4 NO, N1 MO
Stade IV B tous T N2 MO
tous T tous N M1

22



CANCER DE LA VESICULE : DIAGNOSTIC ET BILAN

Découverte fortuite per ou Symptomatologie clinique
postopératoire sur piéce de (ictere, syndrome tumoral)
cholécystectomie

Echographie abdominale

a la recherche de :
atteinte pédiculaire
dilatation des VBIH
meétastases hépatiques
non ou ? ascite

v

oui
Standards :

TDM abdomen et thorax

Option :

Bili-IRM si dilatation des VBIH

\
PATIENT NON RESECABLE

PATIENT RESECABLE

(faire CA 19-9 pré-opératoire)
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CANCER DE LA VESICULE BILIAIRE

. TRAITEMENT

Résécable Non résécable
(ictére et/ou métastatique)
Standard : Pas de Standard

Chirurgie large (reprise si découverte
sur piece de cholécystectomie)

Options _:

- Essai(s) thérapeutique(s) -
- RT post-opératoire si R1 -
- RT+CT post-opératoire si R1 -

Options :

Essai(s) thérapeutique(s)
CT ou RT-CT

Prothése biliaire

Soins de support

- CT post-opératoire si R1
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CANCER DE LA VESICULE BILIAIRE : SUIVI

Modalités du suivi
(malades réséequés)

Pas de standard

Options :

- Prise en charge clinique et surveillance
endoscopique, morphologique et biologique
en fonction des signes d’appel

- Echographie abdominale + CA 19-9
tous les 3 a 6 mois pendant 2 ans

25



CANCER DES VOIES BILIAIRES INTRA -HEPATIQUES

Classification cTNM et pTNM

T - Tumeur primitive

TX
TO
T1
T2
T3

T4

Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

Pas d’évidence de tumeur primitive

Tumeur unique, sans invasion vasculaire

Tumeur unique, avec invasion vasculaire ou tumeurs multiples < 5 cm de diametre.
tumeurs multiples > ou = 5 cm de diameétre ou tumeur unique envahissant une branche
principale de la veine porte ou hépatique

Tumeur(s) envahissant les organes adjacents autres que la vésicule biliaire ;

ou tumeur(s) perforant le péritoine viscéral

N - Adénopathies régionales

NX
NO
N1

Correspondent aux : ganglions hilaires, ganglions hépatiques (le long de l'artére
hépatique propre), périportaux, ganglions le long de la veine cave inférieure au-dessus
de la veine rénale (exceptés les ganglions phréniques inférieurs)

Renseignements insuffisants pour classer les ganglions lymphatiques régionaux
Pas de métastase ganglionnaire lymphatique régionale
Métastase ganglionnaires lymphatiques régionales

M - Métastases a distance

MX

MO
M1

Renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
Pas de signe de métastase a distance
Présence de métastases a distance

Groupement par stades

Stade | T1 NO MO
Stade I T2 NO MO
Stade Il A T3 NO MO
Stade Ill B T1, T2, T3 N1 MO
Stade IVA T4 tous N MO
Stade IVB tous T tous N M1
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CANCER DES VOIES BILIAIRES INTRA-HEPATIQUES :
DIAGNOSTIC ET BILAN INITIAL

Ictére Masse hépatique + dilatation VBIH d’amont

Voo

TDM abdomen + thorax

/\

potentiellement résécable a I'évidence non-résécable
. topographie
. état général patient
. état hépatique

IRM
>
\/
CA 19-9
Evaluation hépatique et patient
' >
\/
PATIENT RESECABLE PATIENT NON RESECABLE
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CANCER DES VOIES BILIAIRES INTRA -HEPATIQUES : TRAITEMENT

Présentation RCP — présence de I'opérateur

Résécable patient opérable

Non résécable
ou patient non opérable

Standard :
- Chirurgie
Option :
- Radioz chimiothérapie

concomitante adjuvante
- Essais thérapeutiques

Pas de Standard

Options :

Essais thérapeutiques
Prothese biliaire

CT apres histologie

RT apres histologie
Transplantation hépatique
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CANCER DES VOIES BILIAIRES INTRA -HEPATIQUES : SUIVI

Modalités du suivi
(malades réséqués)

Pas de standard

Options :

- Prise en charge clinique et surveillance endoscopique,
morphologique et biologique en fonction des signes d’appel
- Echographie + CA 19-9 tous les 3-6 mois pendant 2 ans

29



Cancer des Voies biliaires extra-hépatiques

Classification cTNM et pTNM

T - Tumeur primitive

TX
TO
Tis
T1

T2
T3

T4

Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

Pas d’évidence de tumeur primitive

Carcinome in situ

Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous épithélial ou la couche fibro musculaire
Tla Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous épithélial

T1b Tumeur envahissant la couche fibro musculaire

Tumeur envahissant le tissu conjonctif péri musculaire

Tumeur envahissant le foie, vésicule biliaire, pancréas et/ou une branche unilatérale de
la veine porte (droite ou gauche) ou de I'artére hépatique (droite ou gauche).

Tumeur envahissant : la veine porte ou ses 2 branches, I'artére hépatique commune
ou d’'autres structures adjacentes (colon, estomac, duodénum, paroi abdominale).

N - Adénopathies régionales

NX
NO
N1

Correspondent aux : ganglions du canal cystique, péri cholédociens et/ou du hile
(c'est-a-dire dans le ligament hépato-duodénal, ganglions lymphatiques péri
pancréatiques (téte seulement), péri duodénaux, péri portaux, ceeliaques,
mésentériques supérieurs.

Renseignements insuffisants pour classer les adénopathies régionales
Pas de métastase ganglionnaire lymphatique régionale

Métastases ganglionnaires régionales

M - Métastases a distance

MX
MO
M1

Renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
Pas de signe de métastase a distance
Présence de métastases a distance

Groupement par stades

Stade 0 Tis NO MO
Stade | T1 NO MO
Stade | T2 NO MO
Stade Il T1 N1, N2 MO

T2 N1, N2 MO
Stade IVA T3 tous N MO
Stade IVB tous T tous N M1
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CANCER DE LA VOIE BILIAIRE EXTRA HEPATIQUE :
DIAGNOSTIC ET BILAN INITIAL

Circonstances de découverte :
Clinique : ictere ou prurit
Découverte fortuite sur échographie d'une dilatation des VBIH
Découverte d'une cholestase biologique

'

TDM abdomen + thorax

o

potentiellement résécable a I'évidence non résécable
a visée curatrice a visée curatrice

' >

v

Confirmer la topographie
par bili-IRM de préférence
éventuellement par CPRE ou cholangiographie
transcutanée transhépatique pré-opératoire
immédiate

\4

PATIENT RESECABLE PATIENT NON RESECABLE
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CANCER DE LA VOIE BILIAIRE EXTRA HEPATIQUE :
TRAITEMENT

Cancer des voies biliaires extra-hépatiques
(incluant le hile hépatique)

/ ~

Résécable Non réséecable
et opérable ou non opérable
Standard - Preuve histologique du diagnostic si

traitement par RT ou CT :
cytoponction si possible

- Chirurgie

Options _:

- Essai(s) thérapeutique(s)
- RT postopératoire
- RT+CT postopératoire Pas de Standard

Options _:

- Essai(s) thérapeutique(s)

- Prothése biliaire

- RT£CT

- Curiethérapie

- Transplantation hépatique (hile)
- Thérapie photo-dynamique
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CANCER DE LA VOIE BILIAIRE EXTRA HEPATIQUE : SUIVI

Modalités du suivi
(malades réséques)

Pas de standard :

Prise en charge clinique et surveillance endoscopique,
morphologique et biologique en fonction des signes d’appel
Echographie abdominale et CA 19-9 tous les 3-6 mois pendant
2 ans
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CARCINOME HEPATO-CELLULAIRE

Classification de CHILD-PUGH

1 point 2 points 3 points

Ascite absente lame importante

Encéphalopathie absente stade 1 stade 2-3

Temps de Quick >70 % 40-70 % <40 %

Bilirubine (mmol/l) <24 24-51 > 51

Albumine (g/l) > 35 28-35 <28

Stade A< 6, Stade B: 7 a9, Stade C >9
Stade d’Okuda
0 1 2

Child-Pugh A B C
Tumeur Uninodulaire <50% Multinodulaire <5( Massive
AFP <400 400
Extension Portale Non Oui

Stade précoce : 0 point
Stage intermédiaire : 1-3 points
Stage avancé : 4—6 points

Stade BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer)

Stade OMS | Morphologie tumorale Okuda | Fonction hépatique
précoce Al 0 Unigue, <5cm | Pas d'HTP ; bili N
A2 0 Unigue, <5cm | HTP, bili N
A3 0 Unigue, <5cm | HTP, bili > N
A4 0 3 lésions, < 3cm -1 Child <9
intermédiaire | B 0 Multinodulaire I-Il | Child <9
évolué C 1-2 | Invasion vasculaire, metastases -l | Child<9
Terminal D 3-4 | indifférente 1l Child 9

Stade A et B : tous les criteres

stade CetD:

un seul suffit
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CARCINOME HEPATO-CELLULAIRE. DEPISTAGE

Recommandation

Echographie hépatique motivée et dosage d’alpha-fceto-protéine
en cas de cirrhose quelque soit I'étiologie, tous les six mois

Envisager une surveillance plus rapprochée

en cas de facteurs de risque supplémentaires
- age >55ans
- sexe masculin

- AFP > normale ou croissante
- étiologies multiples-

Diagnostic non invasif

DIAGNOSTIC DU CHC

Diagnostic invasif _ d’'un nodule hépatique :
Histologie plus fiable que cytologie par ponction

pouvant étre posé dans 3 circonstances :

cirrhose et nodule > 2cm avec signes d’hypervascularisation artérielle avec lavage
portal sur deux examens d’'imagerie (écho de contraste, RMN, TDM)

cirrhose et nodule entre 1 et 2cm avec signes d’hypervascularisation artérielle avec
lavage portal sur deux examens

AFP > 400 ng/ml et nodule hypervascularisé sur un examen

|

Diagnostic de I'hépatopathie

= Bilan étiologique de la cirrhose

VHC, VHB
Auto-immunité
Résistance a l'insuline
Obésité

Métabolique

*

Evaluation de la fonction hépatique

- Child-Pugh
Score MELD (*)

- Hypertension portale
(endoscopie)

- Cytolyse, réplication virale B et
C, insulino-résistance

Biopsie hépatique en foie non tumoral

Indispensable si pas de signe de
cirrhose
Intérét méme si cirrhose évidente
-réalité du sevrage
-signe de NASH
-surcharge ferrique
-activité (VHC/BHV)

Bilan extension
Standards :

TDM TAP
Calcémie

Options :
IRM ou angiographie
Si point d’appel :

- scanner cérébral
- scintigraphie osseuse

. http://www.unos.org/resources.MeldPeldCalculator.asp?index=98
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CHC sans métastase ni extension portale

Recommandation

Chirurgie (foie sain ou Child A)
Radiofréquence (Child A ou B sans ascite)

Options

- thérapie intra artérielle sans embolisation
(Lipiocis, Yttrium 90)
- chimio embolisation sélective (Child A/B)
totale (Child A)
- radiothérapie externe
- chimiothérapie
- essais thérapeutiques

Transplantation hépatique

- pas de néoplasie ou infection évolutive

- pas de Cl opératoires

- age physiologique

- intérét du donneur vivant de Child A
(durée attente)

Child C non transplantable

Soins de support
Essais thérapeutiques
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CHC AVEC EXTENSION PORTALE, CHILD <9

Thérapie intra artérielle sans embolisation (lipiocis, yttrium)
Radiothérapie externe sur le thrombus tumoral
chimiothérapie (si OMS 0-2)

Essais thérapeutiques

Soins de support

CHC AVEC METASTASE

Chimiothérapie
Radiothérapie externe
Essais thérapeutiques
Soins de support

TRAITEMENT DU FOIE NON TUMORAL

Réplication virale B : traitement systématique par antirétroviraux (baraclude, tenofovir)

Réplication virale C : discuter une thérapie en cas de thérapies potentiellement curative (RFA,
résection, transplantation hépatique)

Sevrage alcool

Traitement d’une insulinorésistance et équilibre du diabéte.

Saignées si surcharge hépatocytaire avérée
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Post
transplantation

CHC
SURVEILLANCE |

/N

Suivant le protocole du
centre transplanteur

Post Post traitement per
résection cutané
Options

Clinique, biologique et morphologique tous les
3 mois la premiere année puis tous les six
mois

Surveillance de la cirrhose et prévention des
complications
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CANCER DU COLON

Les classifications de Dukes et d'Astler-Coller, sources de confusion, doivent étre abandonnées.

TNM (UICC 2002)

Tis : intra-épithéliale ou chorion
T1 : sous-muqueuse

T2 : musculeuse

T3 : sous-séreuse

T4 : tumeur envahissant la séreuse ou un organe de voisinage

NO : pas de métastase ganglionnaire
Nx : ganglions non évalués
N1 : 1 a 3 ganglions métastatiques régionaux

N2 : 4 ganglions métastatiques régionaux ou plus

MO : pas de métastase

M1 : métastases a distance (dont ganglions sus-claviculaires)
L'examen d’au moins 12 ganglions régionaux est recommandé par 'UICC et 'AJCC et un
minimum de 8 est nécessaire a I'évaluation correcte du statut ganglionnaire (consensus 1998,

FFCD et SNFGE [1]). Quel que soit le stade le pronostic est d’autant meilleur que le nombre de
ganglions prélevés et analysés est grand [2].

Stades de la classification UICC 2002-AJCC  [3, 4]

Stade | = pT1-T2 NO MO = sous-séreuse intacte sans métastase ganglionnaire
Stade Il A = pT3 NO MO = sous-séreuse atteinte sans métastase ganglionnaire

Stade Il B = pT4 NO MO = séreuse franchie et/ou perforée, et/ou envahissement d’organes
Voisins, sans métastase ganglionnaire

Stade lll A =pT1, T2, N1 MO = envahissement ganglionnaire
Stade Il B = pT3,T4, N1 MO “
Stade Ill C =tous T, N2 MO ©

Stade |V = tous T, tous N, M1= métastases a distance
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CANCER DU COLON : DIAGNOSTIC ET BILAN INITIAL

Standards :

- Coloscopie avec biopsies
- TDM thorax abdomen pelvis

Options :

- Lavement baryté
- Colo-scanner
- Dosage de I'antigéne carcino-embryonnaire

— —~

Non métastatique Métastatique

v

Métastase(s) résécable(s)

Métastases non Pas de standard
résécables _
Options

- IRM hépatique
- TEP-scanner
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CANCER DU COLON
TRAITEMENT ADJUVANT APRES CHIRURGIE CURATIVE

Colon non métastatique

'

Chirurgie
pT1T2NO pT3T4NO pN1, 2
Stade | Stade |l Stade llI
Standard : Standard : Standard :
Pas de traitement Options _: CT adjuvante

complémentaire
- Essai(s) thérapeutique(s)

- CT adjuvante si facteurs de Option _:
risque apres discussion en
RCP Essai(s) thérapeutique(s)
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CANCER COLO-RECTAL METASTATIQUE : TRAITEMENT

hépatique(s) ou pulmonaire(s)

Métastase(s) synchrone(s)

N

Résécable(s)

Non résécable(s)

Standard : Standard :
Chirurgie tumeur primitive et - Chimiothérapie
métastase(s) en 1 ou 2 temps

Options _:

Options _:

- Essai(s) thérapeutique(s)
Essai(s) thérapeutique(s) - Chirurgie tumeur primitive
CT avant chirurgie hépatique - Chirurgie hépatique ou

ou pulmonaire

pulmonaire secondaire

CT apreés chirurgie hépatique - Radio-frequence

ou pulmonaire

- Radiothérapie externe
- Prothese colique
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CANCER COLO-RECTAL METASTATIQUE : TRAITEMENT

Métastase(s) métachrone(s)

(> 6 mois) hépatique(s) ou pulmonaire(s)

/

Résécable(s)

T~

Non résécable(s)

Standard :

Chirurgie

Options _:

Essai(s) thérapeutique(s) -

CT avant chirurgie
CT apres chirurgie

Standard :

Chimiothérapie

Options :

Essai(s) thérapeutique(s)
Chirurgie apres CT
Radio-frequence
Radiothérapie externe
Prothese colique
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CANCER COLO-RECTAL METASTATIQUE

Carcinose péritonéale

Options :

- Chimiothérapie systémique

- Chimio-hyperthermie intra-péritonéale
- Soins de support

- Essais thérapeutiques
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CANCER DU COLON : sulvi

Modalités de suivi

l

Surveillance apreés traitement curatif
Incluant les patients avec métastases réséquées d’emblée
(stades Il et 11l et IV réséqués)

v

Standard :

Pendant 5 ans

Coloscopie dans les 3 a 6 mois post-opératoires si incompléte ou
non faite avant la chirurgie

1°° coloscopie de surveillance a 1 an si compléte au diagnostic
(voir recommandations HAS)

Examen clinique tous les 3 mois pendant 2 ans puis tous les 6
mois pendant 3 ans

Echographie abdominale tous les 3 a 6 mois pendant 3 ans puis
tous les ans pendant 2 ans

Cliché thoracique annuel pendant 5 ans

Aprés 5 ans : selon terrain

Options _:

Essais thérapeutiques de surveillance
Dosage de I'ACE

Surveillance allégée

Scanner thoraco-abdomino-pelvien
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DES SUJETS PORTEURS D'UN SYNDROME DE LYNCH

RECOMMANDATIONS POUR LA SURVEILLANCE

Coloscopie tous les 2 ans a partir de I'age de 20-25 ans ; intervalle a ramener a
un an en cas d’identification d’un (de) polype(s) adénomateux ou d’un cancer lors
d’'une coloscopie de dépistage. Préparation optimale, Chromoendoscopie

systématique (indigo carmin).

Examen gynécologique pelvien annuel a partir de 'age de 30 ans, avec au
minimum échographie endovaginale. La réalisation d’un prélévement endométrial
systématique a la pipelle de Cornier est également recommandée. Un
complément d’investigation endométriale par hystéroscopie ou
hystérosonographie s'impose en cas d’anomalie a I'échographie endovaginale.
Consultation spécialisée rapide en cas de (méno)métrorragies.

Fibroscopie ceso-gastroduodénale tous les 2 ans en cas d’antécédent de cancer
gastrigue dans la famille (+ Recherche de H. pylori £ Traitement) (systématique

pour certains).

Echographie rénale et examen cytopathologique des urines en cas d’antécédent
de cancer rénal ou des voies excrétrices urinaires dans la famille (systématiques

pour certains).
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DEMARCHE DIAGNOSTIQUE DU SYNDROME DE LYNCH
ENQUETE GENETIQUE

\ Cancer colique ou rectal \

— @

Probabilité élevee : Probabilité intermédiaire ou fai  ble :
- Validation des critéres - CRC diagnostiqué a un age
d’Amsterdam I, Il ou Il élargis* entre 40 et 60 ans

- CCR diagnostiqué a un age < 40 ans CCR diagnostiqué chez un individu

avec ATCD familial au 1* degré

- CCR diagnostiqué chez un individu de cancer du spectre étroit **
avec ATCD personnel de cancer
du spectre étroit ** - Adénome colorectal diagnostiqué

aun age <40 ans

Consultation de génétique oncologique Etude phénotypique tumorale
systématique premier e

Recherche d'une Instabilité Microsatellites

+ |[HC
Phénotype MSI Phénotype MSS
+ IHC Anormale + IHC Normale

v

CCR Sporadique *
Pas d'indication
de consultation

de génétique oncologique

* en I'absence d’'arriere pensée pour une forme atté  nuée de polypose adénomateuse dégénérée
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*Criteres d’Amsterdam | :

1. Trois apparentés atteints de CCR, un des apparentés devant étre lié au 1°* degré avec
les deux autres

2. Au moins deux générations successives atteintes

3. Un des cancers diagnostiqué avant I'age de 50 ans

4. Exclusion de la polypose rectocolique familiale

Critéeres d’Amsterdam | :

1. Au moins trois sujets atteints de cancers appartenant au spectre étroit du syndrome de
Lynch

2. Unis deux a deux par un lien de parenté au 1°' degré sur deux générations

3. Un des cancers au moins s’étant révélé avant 'age de 50 ans

Criteres d’Amsterdam |l élargis :
Au minium deux sujets atteints de cancers appartenant au spectre étroit apparentés au 1%
degré

** Spectre tumoral du syndrome de Lynch :
- spectre tumoral étroit: cancer colorectal, cancer de lI'endométre, cancer de
l'intestin gréle, cancer de l'urothélium
- spectre tumoral élargi: cancer de l'ovaire, cancer de l'estomac, cancer de
I'épithélium des voies biliaires, glioblastome, carcinome sébacée,
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CANCER DU RECTUM

TNM (UICC 2002)

* Tis : Tumeur intra-épithéliale (carcinome in situ) ou envahissant le chorion,
» T1: Tumeur envahissant la sous-muqueuse,

* T2 : Tumeur envahissant la musculeuse,

» T3 : Tumeur envahissant la graisse péri-rectale,

» T4 : Tumeur envahissant au moins un organe de voisinage;

» Tx : la tumeur primitive ne peut étre évaluée.

* NO : pas de métastase ganglionnaire

* NXx : ganglions non évalués

* N1 : 1 a 3 ganglions métastatiques régionaux

* N2 : 4 ganglions métastatiques régionaux ou plus

* MO : pas de métastase
* M1 : métastases a distance (dont ganglions sus-claviculaires)

L’examen d’au moins 12 ganglions régionaux est nécessaire a I'évaluation correcte du statut
ganglionnaire. Si ce nombre n'est pas atteint, la piéce doit étre ré-examinée par I'anatomo-
pathologiste. Cependant, en I'absence d'envahissement ganglionnaire, méme si le nombre de
ganglions habituellement examinés n’est pas atteint, 'UICC (2002) et 'AJCC recommandent
explicitement de classer NO et non Nx les patients sans ganglion envahi.

 Stade | = pT1-T2 NO MO = graisse péri-rectale intacte sans métastase ganglionnaire

« Stade IIA = pT3 NO MO = graisse péri-rectale atteinte sans métastase ganglionnaire

* Stade Il B = pT4 NO MO = méso-rectum franchi et/ou envahissement d’organes voisins, sans
métastase ganglionnaire

* Stade IlIA = pT1-T2, N1 MO

* Stade IlIB = pT3-T4, N1 MO

e Stade IlIIC =tous T, N2 MO

 Stade IV = tous T, tous N, M1= métastases a distance
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CANCER DU RECTUM : DIAGNOSTIC ET BILAN D ’EXTENSION

Diagnostic

Standards :
- Biopsies
- Examen anatomo-pathologique

Bilan d’extension

T

Standards : Toucher rectal
IRM et/ou Echographie endorectale
TDM thorax abdomen pelvis
Coloscopie avec biopsies

Options_:  Toucher rectal sous anesthésie générale
Cytoscopie
Dosage CA 19.9 ACE
Lavement opaque
Colo-scanner
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CANCER DU RECTUM : TRAITEMENT

Stades T1-T2, NO, MO

Présentation RCP
Présence de I'opérateur pour rectum sous-péritonéal

Standard :

Chirurgie
RT-CT concomitante postopératoire si R1

Options _:

Essai(s) thérapeutique(s)

RT-CT concomitante postopératoire si N+ ou pT3-T4
CT post-opératoire

RT pré-opératoire si T2

Traitement local si T1
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CANCER DU RECTUM : TRAITEMENT

Stades T3-T4 ou N+, résécables, MO

Présentation RCP
Présence de I'opérateur pour rectum sous-péritonéal

Standards :

- Rectum sous-péritonéal : chirurgie aprés traitement néoadjuvant (RT externe ou

radiochimiothérapie) +/- chimiothérapie post-opératoire

- Rectum sus-péritonéal : chirurgie + chimiothérapie adjuvante

Options _:

Essai(s) thérapeutique(s)
CT postopératoire si pN1-2
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RECIDIVE PELVIENNE DU CANCER DU RECTUM : TRAITEMENT

Récidive pelvienne sans métastase

Présentation RCP
Présence de I'opérateur

l

Standard :

- Chirurgie = RT pré ou per-opératoire

Options :

- Essai(s) thérapeutique(s)

- RT + CT concomitante pré-opératoire
- RTx=CT

- CT

- Soins de support
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CANCER DU RECTUM : SUIVI

Modalités du suivi

\

Surveillance apres traitement curatif
incluant patient avec métastase(s) réséqué(s)

'

Standards :

Pendant 5 ans

- Coloscopie dans les 3 a 6 mois postopératoires (si incompléete au
diagnostic)

- 1°° coloscopie a 3 ans si compléte au diagnostic (voir
recommandations HAS)

- Examen clinique tous les 3 mois pendant 2 ans puis tous les 6 mois
pendant 3 ans

- Echographie abdominale tous les 3 a 6 mois pendant 3 ans puis tous
les 6 mois pendant 2 ans

- Radiographie thoracique annuelle pendant 5 ans

Apres 5 ans : selon terrain

Options :
- Essais thérapeutiques

- Echographie endorectale ou échographie endovaginale
- Dosage de I'antigene carcino-embryonnaire

- IRM ou TDM pelvienne de référence en fin de traitement
- Scanner thoraco-abdominal-pelvien
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CANCER DU CANAL ANAL

Utiliser la classification TNM clinique de 'UICC (  6eme édition 2002) :

Tumeur primitive

T1: tumeur < 2 cm dans sa plus grande dimension

T2 : tumeur > 2 cm mais < 5 cm dans sa plus grande dimension ( de 21 mm a 50 mm)

T3 : tumeur > 5 cm dans sa plus grande dimension

T4 : tumeur, quelle que soit sa taille, qui envahit un ou plusieurs organes adjacents (vagin, uretre,
vessie) a I'exception du rectum, de la peau périnéale, du tissu cellulaire sous-cutané et du
sphincter.

Adénopathies régionales (N)

Nx : ganglions non évalués

NO : pas de métastase ganglionnaire

N1 : ganglions périrectaux

N2 : ganglions iliaque interne et/ou inguinal unilatéraux

N3 : ganglions périrectaux et inguinaux et/ou iliaques internes bilatéraux et/ou inguinaux
bilatéraux.

NB : nombre de ganglions a examiner histologiguement : au moins 12 sur un curage péri-rectal et
pelvien ou au moins 6 sur un curage inguinal. Si les ganglions examinés sont indemnes, méme si
ce nombre n’est pas atteint, classer pNO.

Métastases a distance (M)
MX : non évaluées

MO : pas de métastase

M1 : métastases a distance
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PREAMBULE

Ce référentiel ne traite que le carcinome épidermoide du canal anal, toute autre
localisation (marge anale) ou anatomo-pathologie devant faire I'objet d’'une présentation
en RCP.

CANCER DU CANAL ANAL : DIAGNOSTIC ET BILAN D 'EXTENSION

Diagnostic

v

Standard :

- Biopsies
- Examen anatomo-pathologique

Bilan d’extension

v

Standards :

- Toucher rectal (+ vaginal) et aires ganglionnaires inguinales
- Echo-endoscopie +++ (si disponible)

- Scanner abdomino-pelvien et thoracique

- Cytoponction en cas d’adénopathie inguinale

Options _:

- IRM pelvienne
- (Sérologie VIH selon contexte)
- TEP-scanner

56



Standard :

CANAL ANAL : T RAITEMENT

T < 4cm,NO,MO

'

Radiothérapie exclusive
1% série

v

Evaluation

PR

Réponse complete
Réponse partielle

Stabilisation

'

série de
radiothérapie

Zéme

N

O\

—

Récidive ou
poursuite
évolutive

Option _: essai thérapeutique

Progression

'

chirurgie
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Standard :

T3 4cm et/ou N1-2-3, MO

'

Radio-chimiothérapie concomitante

v

Evaluation

<~

'

Réponse compléte
Réponse partielle

Stabilisation

N

b N

Zéme

série de
radiothérapie

—

Progression

'

chirurgie

Options :
- essai thérapeutique

- chirurgie ganglionnaire

Récidive ou
poursuite
évolutive
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CANAL ANAL : S URVEILLANCE

LES BIOPSIES SYSTEMATIQUES SONT A EVITER
EN RAISON DES RISQUES DE NECROSE POST-RADIQUE

Examen clinique

- tous les 4 mois pendant 2 ans
- puis tous les 6 mois pendant 3 ans
- puis tous les ans au dela de la 5éme année

si T > 4cm et/ou N+ :

TDM thoraco-abdomino-pelvien }

Option_: écho-endoscopie ano-rectale avec biopsies en cas de suspicion de rechute
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RECOMMANDATIONS POUR LA PRISE EN CHARGE
DES TUMEURS ENDOCRINES DIGESTIVES

Standards :

Radiographie pulmonaire

Scanner abdomino-pelvien

Octréoscan

Gastroscopie et biopsies fundiques (si suspicion de sd de Zollinger-Ellison)

En cas de tumeur carcinoide appendiculaire (pointe de I'appendice) ou rectale < 1 cm : pas de bilan
complémentaire si exérése compléte

Echographie cardiaque

Options :

+

Echo-endoscopie (si organe accessible) : rectum, estomac

Imagerie complémentaire dirigée par I'octréoscan

Si métastases hépatiques apparemment résécables : IRM hépatique et scanner thoracique
Echographie cardiaque (si sd carcinoide)

Transit du gréle

Tumeur duodéno-pancréatiques

gastrine, insuline, peptide c, glycémie, glucagon, VIP, somatostatine, chromogranine A, sérotonine,
thyrocalcitonine, 5-HIAA urinaires

si suspicion de sd de Zollinger-Ellison : test a la sécrétine aprés 5 jours d’arrét des IPP ou 2 jours
d’arrét des anti-H2

si suspicion d’insulinome : épreuve de jeun (en service d’endocrinologie)

Tumeur endocrine digestive (carcinoide)

sérotonine, 5-HIAA urinaires 3 jours de suite, calcémie

Tumeurs endocrines fundigues

rechercher une gastrite atrophique fundique type Biermer ou un SZE avec NEM 1 (tubage,
gastrinémie, nouvelle endoscopie avec biopsies gastriques)

Recherche d'une hyperparathyroidie, d’'un adénome hypophysaire, d’'une hyperplasie ou d'une
tumeur surrénalienne, d'une tumeur endocrine bronchique ou thymique (consultation en

endocrinologie)
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TUMEURS
GASTRIQUES

£lcm:
résection
simple
endoscopique

>1cm
gastrectomie
avec curage
(attitude plus
conservatrice si
gastrite
atrophique avec
achlorhydrie)

Tumeur non meétastasée accessible a une résection complete
STANDARD : CHIRURGIE D’EXERESE
Options : Chimio néoadjuvante (tumeurs pancréatiques inextirpables)
Essais thérapeutiques
Cas particuliers
TUMEUR DU TUMEUR DE TUMEUR DU TUMEUR DU
GRELE L'APPENDICE COLON RECTUM
) _ Pointe <1cm : exérése locale
résection large <lcm Résection classique
avec resection appendicectomie 1-2 cm : exérése locale
large du sauf si symptomatique,
mesentere 1-2 cm ; séreuse invasion musculaire
correspondant envahie, emboles (echo-endoscopie),

vasculaires ou
lymphatiques :
hémicolectomie
droite

>2cm:
hémicolectomie
droite

Base
hémicolectomie
droite

ulcération

>2cm

amputation abdomino-
périnéale ou résection
antérieure et curage

Pas de traitement adjuvant
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Options :
Chimio-embolisation hépatique
Résection de métastases hépatiques
- Analogues de la somatostatine (lanréotide, octréotide)
Syndrome carcinoide
Glucagonome, VIPome, somatostatinome +

+ Insulinome

Inhibiteurs de la pompe a protons
Gastrinome

Diazoxide
Insulinome

Interféron

Essais thérapeutiques
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Tumeurs duodéno-pancréatiques

bien différenciées

Options
chimio-embolisation*
résection de métastases
hépatiques (résection prévisible
d’au moins 80% de la tumeur)
chimiothérapie
essais thérapeutiques

Si résistance :
analogues de la somatostatine si

tumeur peu évolutive
interféron si tumeur peu évolutive

Tumeurs non pancréatiques bien différenciées

Standard : se donner quelques mois de recul pour

Tumeurs neuro-endocrines
peu différenciées

juger de I'évolutivité de la maladie (en I'absence de standards

symptémes)

- chimiothérapie
- chirurgie

l

l

Faible croissance tumorale

Options

abstention
thérapeutique
analogues de la
somatostatine
interféron

essais thérapeutiques

Forte croissance tumorale
Options

- chimio-embolisation
hépatique (localisations
hépatiques exclusives
ou prédominantes)*

- résection de
métastases

- chimiothérapie

- radiothérapie
métabolique

- essais thérapeutiques
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Evaluation du risque de malignité des GIST]

selon Miettinen (Seminars in Diagnostic Pathology 2006;23:70-83)

Selon Flechter (Hum Path 2002;33:459-65)
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GIST résécable d’'emblée

'

Standard : Chirurgie

Laparoscopie non recommandée sauf GIST
gastrique de petite taille

Adresser du tissu frais en ana-path pour
analyse moléculaire

, \

/ N\

RO R1

/ N

Pas de standard standard :

Discuter une reprise chirurgicale

recommandation : recommandation

Essai thérapeutique Essai thérapeutique




GIST LOCALEMENT AVANCE, NON RESECABLE D'EMBLEE

v

Standard :

Thérapies ciblées
+/- chirurgie des masses résiduelles a discuter en RCP

recommandation

Essai thérapeutique

GIST métastatique

+

Standard :

Thérapie ciblée

Recommandation

Thérapie ciblée dans le cadre d’essai

Place de la chirurgie :

en cas de progression multiple : non recommandée

en cas de progression focale : en cours d’investigation dans des essais
a discuter en RCP

en cas de réponse aux thérapies ciblées :
utilité non démontrée. A discuter en RCP
dans le cadre d’essais

$2




CANCER DE L’'INTESTIN GRELE

Classification TNM
Cette classification s’applique seulement aux carcinomes.

T-TUMEUR PRIMITIVE

TX  renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

TO  pas de signes de tumeur primitive

Tis  carcinome in situ

T1l  tumeur envahissant la muqueuse ou la sous-muqueuse

T2  tumeur envahissant la musculeuse

T3  tumeur envahissant la sous-séreuse ou le tissu périmusculaire extrapéritonéal
(mésentére ou rétro-péritoine*), £ 2 cm

T4  tumeur perforant le péritoine viscéral ou avec envahissement direct d’autres organes ou
structures (autres anses intestinales, mésentére, rétropéritoine > 2cm, paroi abdominale
a travers la séreuse, et dans le cas du duodénum seulement, envahissement du
pancréas)

*Le tissu périmusculaire extrapéritonéal correspond au mésentere dans le cas du jéjunum ou de

I'iléon, alors gu'il s’agit du rétropéritoine dans les zones du duodénum ou la séreuse est
absente

N-ADENOPATHIES REGIONALES

NX  renseignements insuffisants pour classer I'atteinte des ganglions lymphatiques régionaux
NO pas d'atteinte ganglionnaire
N1 atteinte des ganglions lymphatiques régionaux

M-METASTASES A DISTANCE

MX  renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
MO pas de métastases a distance
M1 présence de métastase(s) a distance
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cancer de l'intestin gréle non métastatique
(iléon/jéjunum)

v

Chirurgie

o T
} }

Standard : Pas de standard
Pas de traitement complémentaire Options :

CT adjuvante
Essai(s) thérapeutique(s)

cancer de l'intestin gréle métastatique
(iléon/jéjunum)

v

Pas de standard

Recommandations : chirurgie de la tumeur primitive

Options :
CT
Essai(s) thérapeutique(s)
Chirurgie des métastases
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cancer de l'intestin gréle non métastatique

(duodenum)

RO

v

v

résécable

ou

<N

-CT
- RTE

Pas de standard

Options :

- RT-CT concomitante
- Essai(s) thérapeutique(s)

R1, R2

v

Standard

pas de traitement
complémentaire

: Pas de standard

Options :
- RT post-opératoire
- CT+RTE post-opératoire
- Essai(s) thérapeutique(s)

cancer de l'intestin gréle métastatique

(duodénum)

'

Pas de standard
Options :

-CT

- RTE

- RTE-CT concomitante

- Essai(s) thérapeutique(s)
- Chirurgie des métastases
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Annexe 1 : RCP - Quorum

Est obligatoire , la présence d’au moins un :
gastro-entérologue
oncologue-médical et/ou radiothérapeute
chirurgien

Est recommandée la présence d'un :
radiologue
anatomo-pathologiste

spécialiste de médecine nucléaire

Tout dossier fait 'objet d’'une validation de son p rojet de soins en RCP , de préférence
avant tout acte thérapeutique en particulier chirurgical.

Des conditions particulieres  sont précisées par arrété du 29 mars 2007, pour les tumeurs
de I';esophage, du foie, du pancréas et du rectum so  us-péritonéal

le dossier du patient fait I'objet d’'une discussion pré-thérapeutique
la RCP valide l'indication opératoire

elle apprécie l'adéquation du plateau technique a l'intervention prévue et a la
continuité des soins post-opératoires

le chirurgien qui opérera le patient, si l'intervention est décidée, y participe
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Annexe 2 : feuille de RCP d’oncologie digestive

Responsables : Dr Tamara MATYSIAK (local), Pr Jacqu es PAINEAU (régional)

Etiguette

nommarital @ ......ooeiiiiiiii e, NOM NAUSSANCE &t et et e e et e e eaeeaeaas

date de naissance : / / / /

Niveau d’expertise souhaité [ local [] régional

Date RCP / / / /

1°"® présentation en RCP OUI NON

Motif  [] Avis diagnostique [] Surveillance aprés traitement
[] Décision de traitement L1 Autre

[] Ajustement thérapeutique

Médecin présentant le dosSier : ................cc......... A habiliter surle DCC  [JOUI [ NON
MEECIN traitant & ...........c.vvvvrivrr e eieeeeeeeeeen A habiliter surle DCC  [JOUl [ NON
Médecin SpécialiSte : .............coeeveiiiiiiiieeein, A habiliter surle DCC  [JOUI [ NON

Données cliniques

Circonstances de la découverte [ ] Dépistage organisé [] Dépistage individuel ~ [] Manifestation clinique
Traitements réalisés  [_] Chirurgie [] Aucun
[] Radiothérapie L] Autre(s)

[] Chimiothérapie
Siege de la tumeurs primaires (CIM10) : ........................ (voir tableau au verso)

Co-morbidités / Antécédents

Capacité de vie OMS (de0a4): ........

Rechute ] Non ] Oui L]--

Critére de gravité :  [] Occlusion [] Perforation [ ] Aucun
Classification TNM pT ...... T...... N..... M......
Histoire de la maladie — Question(s) pour la RCP -  Commentaire(s)

2&




CIM 10 pour codification sur la feuille RCP
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ANNEXE 3 : OMIT

Non revu en 2009

Observatoire du Médicament et de I'lnnovation Thérapeutique
Bretagne - Pays de la Loire

L'’OMIT distinque 3 situations :

0 AMM (Autorisation de Mise sur le Marché)
0o SMA (Situations Médicales Acceptées)
o Recommandations hors essais thérapeutiques

Ces conclusions sont données par pathologie ou par drogue et sont consultables sur le site de
'OMIT : omit-ouest.org

Les drogues concernées actuellement sont :

ALIMTAO
ELOXATINEO
ERBITUXO
GEMZARO
HERCEPTINO
TAXOLO
TAXOTEREO

O OO OO0 oo
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Oncologie digestive
Uniguement par les molécules onéreuses suivies par 'OMIT

Cancer de I'oesophage

Cancer métastatique (adénocarcinome)

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

docetaxel /cisplatine/ 5-FU Auvis favorable du Comité
du médicament de TEMEA (Moiseyenko, Ajani’")

oxaliplatine /5-FU/acide folinique en 2° ligne

bevacizumab - cetuximab - gemcitabine - irinotécan -
paclitaxel - pemetrexed -trastuzumab

Cancer de I'estomac

Cancer métastatique

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

docetaxel /cisplatine/ 5-FU (adénocarcinome) Avis
favorable du Comité du médicament de 'EMEA
(Moiseyenko, AjaniZl)

docetaxel / autres associations
docetaxel monothérapie

irinotecan /5-FU/acide folinique (FFCD” Pozzo™
Moelher** Kim** Kohne® Dankgo)

irinotecan / autres associations
irinotecan monothérapie

oxaliplatine / 5-FU/acide folinique  (Louvet™ Chao®™

Al Batran® Sumpter%)

bevacizumab - cetuximab - gemcitabine - paclitaxel -
pemetrexed -trastuzumab.

Cancer du pancréas

Traitement néoadjuvant

Traitements non recommandés a justifier : bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan -

oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma  b.

Traitement adjuvant

gemcitabine -

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

gemcitabine monothérapie (Neuhaus)®

gemcitabine en association

bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotecan -
oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma b

Cancer avancé ou métastatique

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

gemcitabine monothérapie 1° ligne

gemcitabine en association

bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan -
oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma b
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Cancer des voies biliaires

Cancer avancé ou métastatique

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

gemcitabine / oxaliplatine (Gercor™)
gemcitabine monothérapie acceptée si intolérance du
produit théoriguement associé

gemcitabine / autres associations

bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan -
oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma b

Cancer du foie

Traitements non recommandés a justifier : bevacizumab -

oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzum  ab.

cetuximab - docetaxel - irinotécan - gemcitabine —

Cancer colorectal

Traitement néoadjuvant _(maladie avancée ou métastati

ue)

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

oxaliplatine / 5-FU / acide folinique

oxaliplatine / autres associations
oxaliplatine monothérapie

bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan -
gemcitabine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzumab

Traitement adjuvant

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

oxaliplatine / 5-Fu / acide folinique  dans le cancer
colorectal stade I (MOSAICzs) et stade Il a haut risque*
(Hickish®®)

oxaliplatine /autres associations
oxaliplatine monothérapie

bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan -
gemcitabine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzumab

* Haut risque : T4 ou occlusion ou perforation ou tumeur peu différenciée, invasion veineuse ou nombre de

ganglions examinés < 10).

Cancer métastatique

Traitements recommandés (AMM, SMA)

Traitements non recommandés a justifier (SMJ)

bevacizumab / 5-FU / acide folinique  +/- irinotécan 1°
ligne (Hurwitz>®)
2° ligne avec FOLFIRI uniquement pour les patients ne

I'ayant pas recu en 1° ligne car inclus dans un essai.

bevzgcizumab / autres associations (Giantonio’®° TREE
1/27%)

bevacizumab 5-FU / LV en L3 aprés échec irinotecan et
oxaliplatine (Chenlzg)

bevacizumab monothérapie L1 et L2 (Giantonio®)

cetuximab / irinotécan  (Cunningham?®) ou FOLFIRI
apres progression sous chimiothérapie a base
d'irinotécan

Expression connue ou inconnue d'EGFR.

cetuximab [/ autres associations
cetuximab monothérapie

irinotecan / 5-FU / acide folinique  1° ligne

irinotecan monothérapie apreés échec d’un traitement
ayant comporté du 5-FU

irinotecan / raltitrexed si Cl ou toxicité au 5-FU
(Aparicio®)

1° ligne
si Cl ou intolérances majeures

oxaliplatine / 5-FU / acide folinique
oxaliplatine / raltitrexed
au 5-FU (Cascinuzs).

oxaliplatine / bevacizumab (Giantonio”™ TREE 1/2°")
oxaliplatine / capécitabine (Schmoll48, Ducreux’,
Scheithauer™, Sastre*®)

oxaliplatine monothérapie

docetaxel - gemcitabine - pemetrexed - paclitaxel -
trastuzumab
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Recommandations

Erbitux : la recherche des récepteurs EGFR est trés large (quelques cellules positives) loin du concept de
thérapeutique ciblée.

Il existe de plus en plus de données affirmant I'absence de corrélation entre le statut HER1 positif et 'efficacité. Le
meilleur marqueur prédictif d’efficacité jusqu’a présent est la réaction cutanée, qui est précoce.

La positivité de la recherche n’est pas suffisante pour prescrire en dehors du CCR et ORL

Avastin :
Bevacizumab 5-FU/ LV en L3 inefficace aprés échec irinotécan et oxaliplatine (Chen

129
)
Bevacizumab seul & raison de 10 mg/kg inefficace en 2° ligne (Giantonioze)

Il est primordial d’effectuer un interrogatoire complet sur les antécédents du patient en matiére d'accident
thromboembolique, d’HTA mal contrdlée, de saignement digestif.

Le délai d'attente aprés chirurgie recommandée est de 28 jours au moins. Ce chiffre a été publiée dans
I'expérience des investigateurs de I'étude de Hurwitz*** dans le J Surgical Oncology de septembre 2005 et du JCO
d’ao(it 2005 (Ellis**?)

Risques encourus pour les patients : accidents vasculaires, thrombose, perforations intestinales.

Le risque de thrombose artérielle est augmenté aprés 65 ans

SMA : Situation Médicale Acceptée
SMJ : Situation Médicale a Justifier

Cancer de I'anus

Traitements non recommandés a justifier : bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan - gemcitabine -
oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma  b.

Autres cancers digestifs

Traitements non recommandés a justifier : bevacizumab - cetuximab - docetaxel - irinotécan - gemcitabine -
oxaliplatine - paclitaxel - pemetrexed - trastuzuma  b.
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ANNEXE 4 : Place du PET Scan et des techniques de m édecine nucléaire
en pathologie digestive

C Rousseau — CRLCC de Nantes — 23 janvier 2009

TEP au 18FDG et Oncologie digestive |

(Esophage :
Bilan d’extension initial : en complément du scanner et/ou de I'échoendoscopie (évaluation

préthérapeutique du statut ganglionnaire et métastatique chez les malades potentiellement
opérables, résécables et sans métastases).
Evaluation de la réponse a la radiochimiothérapie et comme facteur pronostique potentiel (SUV)

Estomac, Intestin gréle :  Pas d’indication

Colon et rectum :
Diagnostic et bilan des récidives :
0 Bilan préopératoire des récidives locales et métastatiques.
0 Localisation des récidives en cas d’élévation confirmée de I'ACE chez un patient déja
opéré d’'un cancer colorectal.

Canal anal : Pas d’indication

Pancréas :
Diagnostic initial : (sous réserve d’une glycémie < 7.2 mmol.L™) pour diagnostic différentiel entre
cancer et pancréatite chronique
Bilan d’extension initial

Voies biliaires : Pas d’indication

Foie :
Diagnostic initial : diagnostic différentiel des métastases hépatiques, cholangiocarcinomes et
tumeurs bénignes dans le cas d’une localisation hépatique isolée
Bilan d’extension initial : des carcinomes hépatocellulaires.

Tumeurs endocrines :
Diagnostic et bilan d’extension initial : la TEP n’est pas indiquée en premiére intention dans le
bilan d'extension des tumeurs endocrines digestives. Elle doit étre envisagée que si la
scintigraphie a I'octréoscan-'*!In est normale.

IMEDECINE NUCLEAIRE ET ONCOLOGIE DIGESTIVE]

n-Octreoscan : bilan d’extension des tumeurs endocrines digestives
Bilan pré thérapeutique des tumeurs endocrines digestives a la MIBG-1**' : si traitement envisagé
Ganglion sentinelle : avant évidemment ganglionnaire dans le canal anal

RADIOTHERAPIE VECTORISEE ET ONCOLOGIE DIGESTIVE

Lipiocis-**'1 : traitement des CHC avec thrombose portale (child < B7)

31_MIBG : traitement des tumeurs endocrines qui fixent ce traceur
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