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Survie longue mais maladie mortelle… 
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●TNE : groupe hétérogène de tumeurs 
facteurs à prendre en compte 
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Traitements possibles 

•Surveillance attentive 

•Analogues de la somatostatine 

•Embolisation ou chimioembolisation hépatique 

•Chimiothérapies « traditionnelles » 

•Thérapies ciblées : inhibiteurs de mTor et de 
l’angiogénèse 

•Radiothérapie métabolique 



Les analogues de la somatostatine 

•Action anti-secrétoire 

•Action anti-mitotique 

•Inhibition de facteurs de croissance (GH—IGF –
insuline-gastrine-EGF) 

•Inhibition du VEGF 



●Les analogues de la somatostatine 

PROMID 

 Octreotide LAR: 42 patients / 26 events 

 Median 14.3 months [95% CI: 11.0–28.8] 

 

 Placebo: 43  patients / 40 events 

 Median 6.0 months [95% CI: 3.7–9.4] 
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Octreotide LAR vs placebo P=0.000072 

HR= 0.34 [95% CI: 0.20–0.59] 
 Phase III 

randomisée 
 Double aveugle 
TNE intestinales 
 Bien différenciées 
 Ki 67 < 2% 
 1ère ligne 
 Evolutivité de la T 

? 
 Lésions cibles 
 Objectif principal  

SSP 
 

Surtout si envahissement 
hépatique inférieur à 10% Rinke et al. JCO 2009 



Les analogues de la somatostatine 

CLARINET 

Phase III randomisée 
Double aveugle 
TNE intestinales et 
pancréatiques 
Bien différenciées 
Ki 67 < 10% 
1ère ligne 
96% non 
progressives dans les 
6 mois 
Lésions cibles 
Objectif principal  
SSP 

 

Caplin et al. NEJM 2014 
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Les chimiothérapies 
« cytotoxiques » 

•Maladies plus « agressives » : symptomatiques, 
masse tumorale importante, progression 
rapide… 

•Recherche de réponse objective 

•Mais tumeurs peu chimiosensibles 

 



Les chimiothérapies 
« cytotoxiques » 

•Chimiothérapie « traditionnelle » : 

Par extension / TNE pancréatiques (Moertel et al., NEJM 1992) 

•5FU – STZ : résultats peu convaincants –RO : 16% (Sun, JCO 2005) 

 

•Un peu plus prometteur : 

–Temozolomide : agent alkylant 

–Association à la capecitabine : CAPTEM 

•Phase II de 28 patients : RO : 40% PFS > 20 mois(Fine, ASCO 2014) 

 

 

 



Les thérapies ciblées 

IFN 

–Seul : peu de RO (10%) mais contrôle tumoral dans 
70% des cas pour 13 à 25 mois 

–Phase III : avantage non significatif en terme de survie 
sans progression vs 5FU – STZ  (14,1 mois vs 5,5 mois) 
(Dahan, Endoc relat cancer, 2009) 

–Pas de bénéfice en association avec les analogues ni la 
chimiothérapie (toxique) 

–Forme pégylée 

 



Les thérapies ciblées 

BEVACIZUMAB : 

–Rationnel : antiangiogénique sur des tumeurs 
hypervascularisées. 

–Phase II : 44 patients 

•BEVACIZUMAB vs IFN pegylé 

•SSP après 18 semaines : 95% vs 67% (Yao, JCO 2008) 

–Partenaire ? BETTER 

•Phase II avec la capécitabine 

•RO : 18% Stabilisation : 69% 

•SSP : 23 mois  (Mitry, JFHOD 2013) 



Les thérapies ciblées 

SUNITINIB 

  

 Phase 2 avec stabilisation (Kulke,JCO 2008) 

 Phase 2 randomisée en cours en 
association à la SMS 



Les thérapies ciblées 

AFINITOR 

Inhibiteur oral de mTOR 
 

Efficacité dans les TNE 
pancréatiques 

RADIANT 2 
(Yao, NEJM 2011) 

 



Les thérapies ciblées 

Radiant-2 

•Phase III randomisée 
•Double aveugle 

•429 patients 
•Cross over autorisé à 

progression 
•Objectif principal : SSP 

Pavel et al. Lancet 2012 



Les thérapies ciblées 

•Phase III randomisée 
•Double aveugle 

•429 patients 
•Cross over autorisé à 

progression 
•Objectif principal : SSP 

Radiant-2 
Revue 

centralisée 

Revue 
par centre 

16,4 vs 11,3 

12 vs 8,6 

Benéfice pour le  sous – groupe 
« poumon » Pavel et al. Lancet 2012 



Les thérapies ciblées 

 Radiant-4 

•Phase III randomisée 2:1 
•302 patients 

•TNE bien différenciées 
G1 ouG2 

•poumon ou GI 
•en progression 

•Objectif principal : SSP 
•Stratification : 

•Analogues 
•Origine de la tumeur 

•PS 



Les thérapies ciblées 

 
Survie sans progression : Revue centralisée                  Revue par les investigateurs   



Les thérapies ciblées 
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Les thérapies ciblées 

 



Conclusion  

● Maladie nécessitant une prise en charge 
pluridisciplinaire  

● Place d’une discussion des dossiers en RCP 
RENATEN +++ 


