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1.1.2  Traitement systémique adjuvant
Un traitement systémique complémentaire adapté a I'histologie et au PDL1 sera systématiquement

discuté en RCP, les recommandations étant identiques au référentiel des CBNPC stade 4 en premiére
ligne (cf. référentiel CBNPC).

Pour les situations métachrones, I'indication du traitement systémique adjuvant dépendra du délai
entre le traitement de la tumeur primitive et de la récidive cérébrale, et de la réponse tumorale aprés
le traitement local.

1.1.3  Traitement local de la tumeur bronchique (situations synchrones)
Par exérése chirurgicale si possible, ou par chimio-radiothérapie concomitante (cf. référentiel CBNPC).

Une réévaluation par IRM cérébrale de contréle et scanner TAP +/- un TEP scanner est nécessaire juste
avant le traitement de la tumeur pulmonaire.

La présence ou non d’'un envahissement ganglionnaire médiastinal est un élément essentiel de la
décision thérapeutique : dans les cas avec 2 a 4 métastases cérébrales associés a un envahissement
ganglionnaire N2-multisite ou N3, le traitement local de la tumeur bronchique est a discuter en RCP.

1.1.4  Ordre des séquences thérapeutiques
L'ordre de réalisation de ces séquences thérapeutiques dépendra de I'accessibilité et des symptomes
neurologiques. Le traitement local de la métastase cérébrale est a privilégier en premier.

Recommandations

-Devant une métastase cérébrale métachrone ou synchrone en situation oligométastatique, unique ou de
nombre inférieur ou égal a 4, un traitement local cérébral par neurochirurgie suivi d’une RTS du lit opératoire
ou par radiothérapie stéréotaxique exclusive doit étre proposé. La décision sera prise en RCP (idéalement
dédiée) apres avis d’un radiothérapeute et d’un neurochirurgien.

- L'IET complémentaire n’est plus recommandée de maniére systématique

-Un traitement systémique complémentaire sera discuté en RCP en fonction de I’age, du PS, des comorbidités,
les protocoles étant identiques au référentiel des CBNPC stade 4 en premiére ligne (Cf. référentiel CBNPC).

- Une recherche d’anomalie moléculaire ciblable sur la piece opératoire ou ADNt circulant doit étre réalisée
pour les cancers non-épidermoides, ainsi que I'expression de PD-L1 en IHC sur la tumeur.

1.2 Localisations multiples (plus de 4 métastases)
1.2.1  Situations métachrones, pas de tumeur bronchique en place
. Irradiation Encéphalique in Toto (IET)* : L’irradiation encéphalique totale doit systématiquement

étre discutée dans ce cas, a fortiori du fait qu’il s’agit de métastases métachrones ou le cerveau
est le seul site de la maladie.
. Radiothérapie en conditions stéréotaxiques RTS* :

Le nombre de métastases traitées par RTS peut aller au-dela de 4 en fonction de différents critéeres
a discuter en RCP, a fortiori dans cette situation métachrone et chez les patients en bon état
général avec score lung-molGPA 3 ou 4.

Plusieurs études prospectives sont en cours pour évaluer IET vs RTS pour les patients ayant plus de
4 MC (30,31).

L’essai prospectif de Yamamoto et coll. publié en 2014 (18) montre chez 1194 patients une survie
globale et un contrdle local identiques entre le groupe des patients ayant 5 a 10 métastases et
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celui des patients ayant entre 2 et 4 métastases. Les données matures de cette étude montrent
que la survie et la préservation des fonctions cognitives sont comparable entre les deux groupes
(29).
Ce traitement peut donc étre discuté en RCP chez les patients en bon état général.

. Traitements systémiques :

Un traitement systémique complémentaire adapté a [I'histologie et au PDL1 sera
systématiquement discuté en RCP, les recommandations étant identiques au référentiel des
CBNPC stade 4 en premiére ligne (cf. référentiel CBNPC).

Les indications d’un traitement systémique varient en fonction de I'age, du PS, des comorbidités,
du délai entre le traitement de la tumeur primitive et de la récidive cérébrale, et de la réponse
tumorale apres IET 6 semaines apres la fin de la radiothérapie.

Recommandations

-En cas de localisations cérébrales métachrones multiples, une IET est a discuter systématiquement. Une ou
une radiothérapie en conditions stéréotaxiques peut étre proposée au-dela de 4 lésions chez les patients en
bon état général, avec score lungmolGPA 3 a 4.

-Un traitement systémique complémentaire sera discuté en RCP en fonction de I’age, du PS, des comorbidités,

du délai entre le traitement de la tumeur primitive et de la récidive cérébrale, et de la réponse tumorale 6
semaines apres I'lET ou la RTS.

OPTION : le traitement systémique peut étre réalisé en premier ou étre le seul traitement chez
les patients asymptomatiques.

1.2.2  Situations synchrones oligométastatiques cérébrales
Le caractére multiple des métastases cérébrales doit faire considérer qu’il s’agit d‘une situation multi
métastatique méme si le cerveau est le seul site métastatique. La conduite a tenir est donc identique a
celle décrite pour les tumeurs multi-métastatiques (cf. ci-apres).

2 Traitement des métastases cérébrales synchrones en situation multi-métastatique pour les CBNPC sans
mutation de ’EGFR ni réarrangement de ALK ou ROS 1
2.1 Meétastase unique ou nombre de métastase <4

Le traitement local cérébral n’est pas la regle, mais la possibilité d’un traitement local doit étre discutée en RCP
et évaluée en fonction de I'état général et de I'index Lung-molGPA du patient (cf. § index pronostic) qui prend
en compte I'age, I'état général, et les autres sites métastatiques.

Si un traitement local est envisageable, ou nécessaire compte tenu de la localisation et/ou des symptomes, il
peut étre réalisé soit par :

e Radiothérapie en conditions stéréotaxiques RTS:* de toutes les Iésions. L'IET en complément de la RTS n’est

plus recommandée de maniere systématique. Si elle est réalisée, aprés décision en RCP, |'épargne
hippocampique doit étre discutée.
o Exérese chirurgicale *: Elle peut étre proposée chez les patients avec une métastase unique, en bon état

général avec index lung molGPA 3 a 4, ou encore pour les métastases uniques de la fosse cérébrale
postérieure.

e |ET* : Pour les patients ne pouvant pas bénéficier ni d’'une RTS ni d’une chirurgie, L'IET peut étre proposée
d’emblée chez les patients symptomatiques, ou en cas de progression cérébrale prédominante apres
traitement systémique.

e Traitement systémique (détaillé ci-apres).
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