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Epidémiologie

Epidémiologie du CCR en France

• 3ème rang des cancers (incidence) en France en 2011 

 2ème rang chez la femme après cancer du sein

 3ème rang chez l’homme après le cancer de la prostate et le poumon 

• 2ème cause de mortalité par cancer en France

 Après le cancer du poumon

4 % des hommes et moins de 3 % des femmes 
risquent de développer un CCR avant 75 ans



Biologie moléculaire



Biologie moléculaire

Mutations KRAS, NRAS, BRAF

• Analyse génétique de la tumeur faite sur la pièce 

opératoire ou la biopsie

• Limitation = matériel disponible

• Lames envoyées par anapath à la plateforme de 

biologie moléculaire

• Détermination statut RAS obligatoire avant 

traitement par anti-EGFR (cétuximab ou panitumumab)

• Mutations aboutissent à une forme de RAS     

bloquée en phase active



Biologie moléculaire

Mutations KRAS, NRAS, BRAF

• RAS muté 

 50 à 60% des CCR 

 KRAS 40 à 50 % des CCR, NRAS 5 à 8% des CCR

 Pas de traitement possible par anti EGFR (Erbitux, Vectibix) = 

diminution du nb de produits disponibles pour traitement

• RAS sauvage

 40 à 50% des CCR

 Condition nécessaire pour traitement anti-EGFR (Erbitux, Vectibix)

• BRAF muté

 5 à 10% CCR

 mauvais pronostic = recherche thérapies ciblées en cours
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Chimiothérapies IV

Quels produits ?

• 5-fluoro-uracile = 5-FU (généralement associé à l’acide 

folinique qui accroît son efficacité) 

• oxaliplatine

• irinotecan



Chimiothérapies IV

FOLFOX (5FU + Oxaliplatine) 

• Rythme = 1 cure tous les 15 jours

• Hôpital de jour pendant 3 à 4 h à J1 

• Retour à domicile avec pompe de chimiothérapie 5FU 48H

 Passage infirmière à domicile J2 et J3

 Surveillance et dépose de pompe

 Déchets de chimiothérapie restent à domicile dans containers
H48H24H0

5-FU continuAcide folinique

Oxaliplatine
FOLFOX

5FU bolus



Chimiothérapies IV

FOLFOX (5FU + Oxaliplatine) 

• Paresthésies

 Déclenchées par le froid puis persistantes

 Cumulatives = facteur limitant car altération qualité de vie

 Résolution lente même après fin de traitement (vitaminothérapie B1B6)

 Adaptation de doses+++, perfusion calcium et magnésium en cours de chimio

• Mucites

• Peu de nausées

• Peu alopéciant

• Risque de réactions allergie en cours de perfusion de l’oxaliplatine

• Spasme coronarien 5 FU = consultation cardio systématique



Chimiothérapies IV

FOLFIRI (5FU + Irinotecan) 

• Rythme = 1 cure tous les 15 jours

• Hôpital de jour pendant 3 à 4 h à J1

• Retour à domicile avec pompe de chimiothérapie 5FU

 Passage infirmière à domicile J2 et J3

 Surveillance et dépose de pompe

 Déchets de chimiothérapie restent à domicile dans containers

H48H24H0

5-FU continuAcide folinique

Irinotecan
FOLFIRI

5FU bolus



Chimiothérapies IV

FOLFIRI (5FU + Irinotecan) 

• Diarrhées

 IMODIUM, TIORFAN, SMECTA

 Mesures hygiénodiététiques

• Mucites

• Peu de nausées

• Alopéciant

• Spasme coronarien 5 FU = consultation cardio systématique



Chimiothérapies IV



Chimiothérapies IVhttp://www.onco-npdc.fr/page-1319.html



Chimiothérapies IV

FOLFIRINOX (5FU + irinotecan+ oxaliplatine) 

• Rythme = 1 cure tous les 15 jours

• Hôpital de jour pendant 3 à 4 h

• Retour à domicile avec pompe de chimiothérapie 5FU

 Passage infirmière à domicile J2 et J3

 Surveillance et dépose de pompe

 Déchets de chimiothérapie restent à domicile dans containers
H48H24H0

5-FU continuAcide folinique

Irinotecan
FOLFIRINOX

5FU bolus

Oxaliplatine



Chimiothérapies IV

• Diarrhées

• Paresthésies

• Mucites

• Asthénie

• Nausées

• Alopéciant

Patients jeunes OMS 0 ou 1 = objectifs de résécabilité, BRAF mutés++

FOLFIRINOX (5FU + irinotecan+ oxaliplatine) 



Chimiothérapie orale



Chimiothérapie orale

• 2 schémas possibles =

 2 prises par jour (matin et soir) /3 à 4 cp par prise /pendant     

14 jours puis pause 1 semaine et reprise à J21

 1 prise par jour /3 à 4 cp par prise /en continu 

 A distance des repas

• Syndrome mains pieds = hydratation par crème 

émolliente+++

• Peu de nausées

• Diarrhées

• Attention au Préviscan = risque de surdosage++, relai 

HBPM

• Spasme coronarien = consultation cardio systématique

XELODA capecitabine = 5FU per os



Les thérapies ciblées anti - EGFR



Les thérapies ciblées anti - EGFR

• Cetuximab = ERBITUX : 

anticorps chimérique

• Panitunumab = VECTIBIX : 

anticorps humain

• Patient « sauvage » uniquement

• Perfusion réalisée en hôpital de 

jour

• Associé à  la chimiothérapie ou 

en monothérapie 

• Toxicités cutanées ++

Thérapies ciblées anti EGFR
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Les thérapies ciblées anti - EGFR



Les thérapies ciblées anti - EGFR



Les thérapies ciblées anti - EGFR



Les thérapies ciblées anti - EGFR



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

Thérapies ciblées anti - angiogéniques

• Bevacizumab = AVASTIN :  anticorps monoclonal Anti-VEGF A 

• Aflibercept = ZALTRAP :  protéine de fusion

• Ramucirumab = CYRAMZA : Anticorps monoclonal Anti-VEGF R2

• Regorafenib = STIVARGA : inhibiteur de tyrosine kinase

Stade 
prénéoplasique

(Tumeur
avasculaire)

(Switch 
angiogenic)

(Tumeur 
vascularisée)

(Intravasation par
les cellules tumorales)

(Essaimage
à distance)

(Angiogenèse
secondaire)

Stades auxquels l’angiogenèse joue un rôle 
dans la progression tumorale

Tumeur
maligne

Croissance
tumorale

Invasion
vasculaire Micrométastases Métastases

Adapté de Poon RT-P et al. J Clin Oncol 2001 ; 19 : 1207-25



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

Des mécanismes d’action différents
AFLIBERCEPT BEVACIZUMAB

Inhibiteur de protéine-kinases 

RAMUCIRUMABREGORAFENIB

Anti-VEGFR-2
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Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

AVASTIN bevacizumab

• Patient RAS sauvage et muté

• Perfusion réalisée en hôpital de jour en même temps que la chimiothérapie

• Effets secondaires =

 HTA

 Protéinurie (seuil 2g/24H)

 Saignements 

 Dysphonie

• A arrêter au moins 4 à 6 semaines avant et après geste chirurgical



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

ZALTRAP aflibercept

• Patient RAS sauvage et muté

• Perfusion réalisée en hôpital de jour en même temps que la chimiothérapie 

(FOLFIRI)

• Effets secondaires =

 HTA

 Protéinurie ( seuil 2g/24H)

 Saignements 

 Diarrhées

• A arrêter au moins 4 à 6 semaines avant et après geste chirurgical



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

CYRAMZA ramucirumab

• Patient RAS sauvage ou muté

• Perfusion réalisée en hôpital de jour en même temps que la chimiothérapie 

(FOLFIRI)

• Effets secondaires =

 Asthénie

 Diarrhées

 Mucites

 Epistaxis

• En attente prix remboursement



Les thérapies ciblées anti - angiogéniques

STIVARGA Regorafenib

• Patient RAS sauvage ou muté

• Dose recommandée = 160 mg (4 comprimés de 40 mg) en 1 fois 

• 1 cycle = 3 semaines traitement suivies d’une semaine de pause

• Diminution par pallier de 40mg, dose minimum 80 mg

• Effets secondaires =

 SMP

 Asthénie++

 Diarrhées et mucites++

 Perturbations du bilan hépatique et NFP

 HTA



Merci pour votre attention


