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pour la survie sans maladie (disease-free survival) qui était I'objectif principal (HR 0,85 [IC95% 0,67 -
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1,07] ; ou encore pour la survieglobale3 (15).

-En cas d'exérese incompléte une radiothérapie post-opératoire doit étre discutée en RCP. En cas de
décisionderadiothérapie, elleseraréaliséeapres la fin de la chimiothérapie.

1.4. Divers
-Dans le cas de patients ayant une EFR "limite", agés ou fragiles, il estlicitede n’effectuer qu'un geste
limité (segmentectomie de préférence) méme sila fréquence des récidives locales est plus importante.
Cette décision doitétre discutée en RCP.
-En cas de tumeur de petite taille (inférieurea 2 cm), une exérése |limitée par segmentectomie avec
curage peut étre discutée pour les cNO.
-En cas de T3 paratteinte pariétale,sil’exérese a été complete, il n’y a pas de nécessité aréaliser une
radiothérapiepost-opératoire. En cas dedoute surlecaracterecomplet de I’exérese, une radiothérapie
pariétaledoitétre discutée en RCP.

2. Stades | et Il cliniques inopérables du fait d'une exploration fonctionnelle respiratoire médiocre ou

médicalement inopérables

Sil'état général du patient le permet, une radiothérapiea viséecurative est recommandée sous la forme d’une
radiothérapie en conditions stéréotaxiques pour les tumeurs NO. En cas d’'impossibilité d’obtenir un diagnostic
histo-cytologique, une radiothérapie stéréotaxique peut étre discutée en RCP devant une lésion suspecte au
scanner, évolutive (dans les 3 mois) ethyper métabolique au TEP-scan (apreés élimination d’une causeinfectieuse
respiratoire) (= Référentiel nodules). Si la radiothérapie stéréotaxique n’est pas possible, discuter d’une
radiothérapie conventionnelle (normo voire hypo-fractionnée).

Pour les stades IIB, I’indication de chimiothérapieassociéea la radiothérapiesera discutée en RCP.

Recommandations

Dans les stades | et Il inopérables, si I'état général du patient le permet, une radiothérapie a visée curative
est recommandée sous la forme d’une radiothérapie en conditions stéréotaxiques pour les tumeurs NO.

OPTION : Ablation thermique pour les tumeurs de moins de 3 cm

3. Formes localement avancées (stades IlIA, 1lIB, 1IIC)
L'attitude thérapeutique dépend de |a possibilité d'une résection compléte de la tumeur.

Les stades IIIBet IIICsontjugés inopérables sauf quelques cas particuliers (cf.infra). Les limites dela résécabilité
concernent les stades IlIA, en fonction de |'envahissement ganglionnaire homolatéral (N2). En effet, si les
adénopathies circonscrites de petit volume a droite, para-trachéales basses ou inter-trachéo-bronchiques, a
gauche sous-aortiques, para-aortiques ou inter-trachéo-bronchiques, peuvent étre réséquées en totalité, les
adénopathies para-trachéales hautes volumineuses avec rupture capsulaire, témoignant d'un envahissement
médiastinal "en bloc", constituent une contre-indication opératoire. La réalisation d'une médiastinoscopie dans
les cas difficiles permet de mieux juger de I'opérabilité. Il estdémontré qu'un envahissement microscopique est

3 Le PéchouxC et al. An international randomized trial, comparing post-operative conformal radiotherapy (PORT) to no PORT, in patients
with completely resected non-small cell lung cancer (NSCLC) and mediastinal N2 involvement. Primary end-point analysis of Lung ART
(IFCT-0503, UK NCRI, SAKK). ESMO 2020, #L.BA3_PR

22 |Page


d.page
Texte surligné 


Référentiels Auvergne Rhdne-Alpes en Oncologie Thoracique 202 1

. SOMMAIRE

de moins mauvais pronostic qu'un envahissement massif et qu'une atteinte d'un seul relais ganglionnaire est
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moins péjorativequ'une atteinte de plusieurs niveaux.
Tous les dossiers doivent étre discutés en RCP pour déterminer la stratégie optimale (séquence traitement
systémique et traitement local).

3.1. Stades llIA résécables chez des patients médicalement opérables
-Deux attitudes peuvent étre proposées :
o Chirurgied'exérése avec un curage ganglionnaire médiastinal complet, précédéede 2 a 4
cycles de chimiothérapiea base de cisplatine, si I’état général du patient le permet et en
I’absencede contre-indication. Un doublet contenant du carboplatine est recommandé en
cas de contre-indication au cisplatine.
o Chirurgiepremiére avec chimiothérapiepost-opératoire
o La chimiothérapierépond aux mémes régles que ci-dessus.
o Les dossiers doiventétre discutés en RCP.
-En cas d’éxérése complete, il n‘est pas recommandé de réaliser une radiothérapie médiastinale post
opératoire en cas de pN23.
-En cas d'exérése incompleéte une radiothérapie post-opératoire doit étre discutée en RCP.
-La chimio-radiothérapiepréopératoire n’a pas d’indication.
-Pour les IIIAN2 marginalement résécables, I’indication opératoire devra étre soigneusement évaluée en
RCP ; particulierement si legeste chirurgical envisagéestune pneumonectomie.
-Pour les stades Il1Aréséqués, en cas de mutation EGFR, se rapporter au paragrapheci-dessous.

3.2. Stades IlIA non résécable, IlIB et llIC ou patients non médicalement opérables
Il y a lieu de réaliser une association de chimiothérapie et de radiothérapie si I'état du patient le permet.
La chimiothérapie doit comporter 2 a 4 cures a base de sels de platine, associées a une radiothérapie a
une dose de 66 Gy en étalement classique. Les criteres de qualité de la radiothérapie sont disponibles
dans |'articlede Giraud et al (16).
-L'association chimio-radiothérapie concomitante est recommandée chez les patients avec PS 0 ou 1,
sans comorbidité, de moins de 70 ans (entre 70 et 75 ans, peut étre discutée) compte tenu de ses meilleurs
résultats (17). Une technique de radiothérapie de conformation estindispensable avec évaluation précise
des volumes pulmonaires irradiés. La chimiothérapie doit étre a base de sel de platine, mais sans
gemcitabine (saufessai).ll n’y a pas dedifférence entre une chimiothérapied’inductionde 2 cycles oude
consolidation de 2 cycles autour de la phase d’association chimio-radiothérapie.
-Aprés la phase de radio-chimiothérapie concomitante |'utilisation de durvalumab 10 mg/kg toutes les
deux semaines pendant 12 mois et débutant dansles 42 jours suivantla finde la radiothérapie, chez les
patients dont la tumeur exprime 1% ou plus de PDL1 est recommandée (ce seuil a été fixé sur une étude
en sous-groupe non prévue, a la demande des autorités de santé) et en I’absence de progression ou de
contre-indication (18,19). On notera que I’AMM européenne du durvalumab ne précise pas le type de
schéma de radiothérapie préalable4.
-L’association chimiothérapie-radiothérapie séquentielle est préconisée chez les patients PS > 1 et/ou
agés et/ou fragiles.
-Laradio sensibilisation par sel de platine(cisplatineou carboplatine) ou autre drogue, hebdomadaire, a
faibledose,dans le but unique de radio sensibilisation sansaction systémique n’est pas recommandée.

4 Extrait du résumé des caractéristiques du produit : durvalumab « as monotherapy is indicated for the treatment of locally advanced,
unresectable non-small cell lung cancer (NSCLC) in adults whose tumours express PD-L1 on > 1% of tumour cells and whose disease has not
progressed following platinum-based chemoradiation therapy». AMM européenne du 30/10/2018 disponible sur
https://www.ema.europa.eu/en/medicines /human/EPAR/imfinzi (consulté le 07/01/2019).
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Recommandations

Les 2 schémas de chimiothérapie les plus utilisés en concomitant de la radiothérapie sont :
- cisplatine 80 mg/m?2J1 et vinorelbine 15 mg/m?2J1, 8 avec une intercure de 21j
- carboplatine AUC 2,J1,8,15 et paclitaxel 45 mg/m?2J1,8,15 avec une intercure de 21j.

Apres la phase de radio-chimiothérapie concomitante lutilisation de durvalumab 10 mg/kg toutes les deux
semaines pendant 12 mois et débutant dans les 42 jours suivant la fin de la radiothérapie, chez les patients

dont la tumeur exprime 1% ou plus de PDL1 est recommandée, en I'absence de progression et de contre-
indication.

OPTION :

-cisplatine (75 mg/m?) — pemetrexed (500 mg/m?) J1-J22 (20) uniquement pour les cancers non-
épidermoides

-cisplatine 50 mg/m2,J1, 8, 29, 36 et etoposide 50 mg/m2, J1-5 et 29-33

OPTION : Traitement par durvalumab en entretien des PDL1<1% lorsque ce dernier aura obtenu
I'autorisation de ’ANSM et sera pris en charge dans cette indication.

3.3. Stadelll A : cas particulier des T4
Les T4 ne doivent pas étre systématiquement exclus d’un traitement local.

3.4. Cas particulier des tumeurs de I'apex (syndrome de PANCOAST TOBIAS « pur » ou « assimilé »)
-Il est recommandé de réaliser d’emblée une association concomitante de chimiothérapie et de

radiothérapie jusqu'a 46 Gy, avec une réévaluation en vue d'une chirurgie et/ou poursuite de la
radiothérapiejusqu’a unedose de 66 Gy (21).

-Chez les patients fragiles, non opérables, une association radio-chimiothérapie est réalisée, voire une
radiothérapieseulepour les patients douloureux en mauvais état général.

-En cas de N2 prouvé (médiastinoscopie ou ponction), les patients ne tirent aucun bénéfice d’'un acte
chirurgical.

Recommandations

Dans le cas des tumeurs de I'apex, il est recommandé de réaliser d’emblée une association concomitante de

chimiothérapie et de radiothérapie jusqu'a 46 Gy, avec une réévaluation en vue d'une chirurgie (hors N2)et/ou
poursuite de la radiothérapie jusqu’a une dose de 66 Gy. Les protocoles de chimiothérapie a utiliser sont ceux
des stades IlIB/C.

OPTION : Association radiothérapie préopératoire, chirurgie puis chimiothérapie post-opératoire.
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