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Epidémiologie 

Boisserie T, Huguet F. Bulletin du Cancer, soumis. 

Taux d’incidence et de mortalité augmentent jusqu’à 80 ans 



Epidémiologie 

• 35-40% des patients traités pour un cancer du rectum > 75 ans 

• Comorbidités fréquentes 

Rutten H et al. Lancet Oncol 2008 



Quel traitement néoadjuvant? 

• Chirurgie d'exérèse : traitement de référence 
 
• Tumeur moyennement radiosensible 
 
• Après chirurgie : 

 - sans TME : rechute locale dans 25 à 50% des cas  

   (85% si marges atteintes) 

 - avec TME : rechute locale dans 10% des cas  

 - rechute métastatique : 25% des cas 

 But de la radiothérapie : 

- réduire le risque de rechute tumorale locale  

(moins de 5 % des rechutes locales sont curables) 

- impact sur la survie ? 



•Swedish Rectal Cancer Trial : 1168 patients 

RTE préop 25 Gy/5 fractions/5 jours puis chirurgie vs chirurgie   

Swedish Rectal Cancer Trial. NEJM 1997 

p<0,001 P=0,004 

 amélioration significative à 5 ans du taux de rechute locale (11 vs 27%) et du 
taux de survie globale (58 vs 48%) dans le bras RTE 

Traitement néo-adjuvant :   
place de la radiothérapie ? 



Camma C et al. JAMA  2000 

• Méta-analyse 2000 : 14 essais randomisés de RTE préop (6426 pts) 

Evènements OR p 

SG à 5 ans 

 Dukes B 

 Dukes C 

 

Rechute locale 

 

Rechute métastatique 

 

Mortalité par cancer 

 

0,67 

0,76 

 

0,49 

 

0,49 

 

0,71 

 

0,004 

0,03 

 

< 0,001 

 

0,54 

 

< 0,001 

Traitement néo-adjuvant :   
place de la radiothérapie ? 



• Essai du Dutch Colorectal Cancer Group : 1748 patients 
875 pts chirurgie seule avec excision totale du mesorectum versus 873 pts RT 
pré-opératoire (25 Gy/5F/5 jours) puis chirurgie 
 
 taux de rechute locale à 2 ans : 8,2 contre 2,4 % (p< 0,001) 

Kapiteijn E et al. NEJM 2001 

 pas d’impact sur la survie 

Traitement néo-adjuvant :   
place de la radiothérapie ? 
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Traitement néo-adjuvant :   
place de la chimioradiothérapie ? 

Bujko K et al. Br J Surg 2006 / Bosset JF et al. NEJM 2006 / Gérard JP et al. JCO 2006 

Pas de différence en terme de survie mais augmentation du taux de pCR 



Etude N pts Recul 
médian 
(mois) 

Traitement 
pré-op. 

Toxicité 
sévère 

aiguë (%) 

EORTC 
22921 
2006 
 
FFCD 
9203 
2006 

1011 
T3-4 N2M0 

 
 

  742 
T3-4 NxM0 

64 
 
 
 

81 

45 Gy 
vs 

45 Gy + 5FU + LV 
 

45 Gy 
vs 

45 Gy + 5FU + LV 

  7 
        p<0,001 
 14 

 
  3 
         p<0,05 
 15 

Très bonne compliance (RTE : 95-97%, CT : 78-82%) 

Traitement néo-adjuvant :   
complications de la CRT 

Bosset JF et al. NEJM 2006 / Gérard JP et al. JCO 2006 

Pas de différence en terme de complications tardives post op. 



Allegra C et al. JNCI 2015 

Traitement néo-adjuvant :   
5FU versus capécitabine 

5FU IV et capécitabine sont équivalents 



Traitement standard  
(T3-4 ou T2 bas rectum)  

CRT 50 Gy avec Xeloda 
(Chimioradiothérapie) 

TME 
(Exérèse Totale du 

Mésorectum) 

RL < 5% 
(récidives 
Locales) 

Morbidité + 
Mortalité 
Séquelles 

fonctionnelles 

RC= 25 % 
(réponse 

pathologique 
complète) 

  

Quel traitement néoadjuvant? 



Traitement néo-adjuvant :   
RT courte ou longue ? 

Erlandsson J et al. Lancet Oncol 2017 

RT 25/5 – chirurgie 1 sem après (SRT) 

n=357 

RT 25/5 – chirurgie 6-8 sem après (SRT-D) 

n=355 

RT 50/25 – chirurgie 6-8 sem après (LRT) 

n=128 

R 

Phase III 
(n=840) 

Stades I-III 
1998-2013 

Objectif principal : temps jusqu’à rechute locale (non infériorité) 

Objectifs secondaires : OS, mortalité post-opératoire, réinterventions, toxicité 

aigue, complications tardives, taux de préservations sphinctérienne 

• Essai Stockholm 3 



Traitement néo-adjuvant :   
RT courte ou longue ? 

 Pas de différence en termes de rechute locale 

 Pas de différence en termes d’OS, de PFS, de M+ à distance 

• Essai Stockholm 3 

Erlandsson J et al. Lancet Oncol 2017 



Traitement néo-adjuvant :   
RT courte ou longue ? 

 Pas de différence en termes d’hospitalisations pour toxicité aigue 
(>1% vs7% vs 5%) 

 Taux de complications post-opératoires plus élevé dans le bras 
SRT vs SRT-D (53% vs 41%, p=0,001) 

 Pas de différence en termes de complications tardives  

 Taux de pCR? 

• Essai Stockholm 3 

Erlandsson J et al. Lancet Oncol 2017 

Alternative au SRT 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Le pronostic est-il le même? 

Le taux de survie diminue avec 
l’âge, quel que soit le stade 

Bhangu A et al. Eur J Surg Oncol 2014 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• La chirurgie est-elle nécessaire? 

Bhangu A et al. Eur J Surg Oncol 2014 

Le taux de survie diminue chez les 
patients non opérés, quel que soit 

le stade 

A partir de 80 ans, diminution du 
taux de patients opérés 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Avec quels résultats ? 

Manceau G et al. Lancet Oncol 2012 

Résultats carcinologiques à long terme équivalents à ceux des pts < 75 ans 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Un traitement néoadjuvant a-t-il un bénéfice? 

Bergquist JR et al. W J Surg 2015 

Bénéfice en survie d’un traitement néoadjuvant 



• Essai du Dutch Colorectal Cancer Group : sujets > 75 ans 

Rutten et al. EJC 2007 

 Bénéfice plus important en survie de la RT chez les patients > 75 ans 

Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Mais à quel prix? 

Shahir MA et al. EJC 2008 

 Plus de complications à 1 an chez les patients de plus de 70 ans 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Mais à quel prix? 

Margalit DN et al. IJROBP 2011 

 25% d’interruptions de CRT et 11% d’hospitalisations (>75 ans) 



Quelles particularités dans  
la prise en charge des sujets âgés? 

• Mais à quel prix? 

Francois E et al. Radiother Oncol 2014 

• Analyse de l’essai ACCORD 12 : 142/584 patients > 70 ans (24%) 

 Tolérance de la CRT :  

 - interruptions en cours de RT plus fréquentes  (4,2% vs 1,4%) 

 - plus de toxicité non hémato de grade 3-4 (21% vs 14%) 

 Impact sur la chirurgie : 

 - taux d’AAP plus élevé (28% vs 21%) avec plus de stomie définitive 

 - taux de complications post-opératoires identique 

 - taux de résections R0 et de pCR équivalents 
 



• Essai NACRE (PRODIGE 42/GERICO12/UCGI) : phase III 

 Inclusion des patients de plus de 75 ans 

Traitement néoadjuvant 
sujets âgés 



Traitement néo-adjuvant :   
place de l’exérèse locale ? 

• Essai OPERA   (phase III) : taux de préservation rectale à 3 ans 



• Essai RTOG 0822 (phase II) 

79 pts IMRT 45 Gy + 5 Gy + Xelox      TME 

Objectif principal : toxicité aigue de grade > 2  

    51% toxicité aigue de grade > 2 

    17,6% toxicité aigue de grade 3-4 

Hong T al. IJROBP 2015 

Quel traitement néoadjuvant? 
IMRT 



Conclusions 

• Bénéfice de la séquence RT-chirurgie chez les patients âgés 

• Augmentation de la toxicité et des complications 

• Inclusion dans l’essai NACRE+++ 

• Bénéfice de l’IMRT à évaluer 


