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° Q Nrorat RECOMMANDATIONS PROFESSIONNELLES
uCancer MELANOME CUTANE METASTATIQUE

Agence sanitaire et scientifique de référence dédiée au cancer, Plnstitut
national du cancer stimule, soutient et met en ceuvre une politique coor-
donnée de lutte contre la maladie. Créé par la loi de santé publique du
9 aolt 2004, I'INCa regroupe environ 150 collaborateurs en quatre en-
tités opérationnelles : Recherche et innovation, Santé publique et soins,
Recommandations et qualité de 'expertise, Communication et information.

CE DOCUMENT S’INSCRIT DANS LA MISE EN (EUVRE
DU PLAN CANCER 2009-2013

Mesure 19 :
Renforcer la qualité des prises en charge pour tous les malades
atteints d’un cancer.

La coordination scientifique du projet a été réalisée par I'INCa en
collaboration avec la Société francaise de dermatologie (SFD). La
Fédération francaise des oncologues médicaux (FFOM), la Société
francaise d’accompagnement et de soins palliatifs (SFAP), la Société
francaise de chirurgie oncologique (SFCO), la Société francaise de
médecine nucléaire (SFMN), la Société francaise de neurochirurgie
(SENC) et la Société francaise de radiothérapie oncologique (SFRO)
ont également pris part a ce travail notamment dans la constitution
du groupe de travail et 'identification des relecteurs.

Les recommandations ne peuvent envisager I'ensemble des situa-
tions cliniques et ne peuvent donc se substituer au jugement et a
la responsabilité du médecin vis-a-vis de son patient.

LInstitut national du cancer recoit [

T U N ICA N C E R le soutien financier d’Unicancer pour

Fédération Francaise |, conduite de son programme de '
des Centres de Lutte contre fe Cancer .

recommandations
Ce document doit étre cité comme suit : © Mél. cutané métastati

q
Collection Recommandations et référentiels, ouvrage collectif édité par "INCa,
Boulogne-Billancourt, septembre 2013.

La recommandation professionnelle sur le mélanome cutané métastatique, a
été élaborée, en 2013, par I'Institut national du cancer (INCa) qui en détient
les droits. Sa réutilisation est possible deés lors qu’elle entre dans le champ
d’application de la loi N°78-753 du 17 juillet 1978 et qu’elle en respecte les
conditions (absence d’altération, de dénaturation de son sens et mention de
la source et de |a date de sa derniére mise a jour).
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Préambule

La prise en charge du mélanome cutané est en pleine mutation, marquée
par I'émergence de nouvelles molécules pour les formes métastatiques
et de nombreuses techniques pour le traitement locorégional des métas-
tases. La mise a disposition de ces nouveaux traitements souléve aupres
des professionnels de santé des interrogations quant a leur utilisation et
place actuelles dans la stratégie thérapeutique.

L’INCa a souhaité élaborer et diffuser un état des lieux des connaissances
sur ces modalités de traitement et formuler des recommandations afin
de permettre une diffusion de I'innovation au niveau national tout en
favorisant son bon usage. Ces recommandations contribuent a I'élabo-
ration d’une stratégie thérapeutique discutée en réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP) et proposée au patient.

Ces recommandations nationales ont été produites en collaboration avec
un groupe de travail pluridisciplinaire composé d’experts nommeés par
I'INCa, apres analyse de leurs déclarations d’intéréts, sur proposition des
sociétés savantes ayant pris part a ce travail et suite a un appel a experts
sur le site internet de 'INCa (www.e-cancer.fr).

La méthode d’élaboration des recommandations repose sur I'analyse
critique des données scientifiques disponibles et sur 'avis argumenté des
experts du groupe de travail. Avant publication, les recommandations ont
été revues par des experts cliniciens indépendants du groupe de travail
et représentatifs des spécialités médicales impliquées dans la prise en
charge du mélanome cutané métastatique dans le cadre d’une relecture
nationale (88 relecteurs).

1l est rappelé au lecteur que la participation a des essais cliniques doit étre
encouragée en particulier en I'absence d’attitude clinique de référence.
Par ailleurs, la prise en charge d’un cancer ne s’arréte pas au traitement
de la seule maladie et que tout traitement doit étre accompagné de soins
complémentaires (soins de support), prenant en charge les conséquences
pour le malade du cancer et de ses traitements. Ces soins regroupent
notamment la prise en charge et le traitement de la douleur, des pro-
blémes diététiques liés a la maladie et/ou aux traitements, le soutien
psychologique et le suivi social.
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Question 1 : Traitement systémique du
mélanome métastatique non résécable
(stade ITIC, IV) hors métastase cérébrale :
quelle(s) molécule(s) de premiére et deuxiéme
lignes et chez quels patients ?

Réponse 1:
Présence de mutation du géene BRAF

Réponse 2 :
Absence de mutation du gene BRAF
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Question 1 : Traitement systémique du mélanome métastatique non résécable (stade ITIIC, IV) hors métastase cérébrale :
quelle(s) molécule(s) de premiere et deuxiéme lignes et chez quels patients ?

Réponse 1 : Présence de mutation du gene BRAF

PRESENCE DE MUTATION DU GENE BRAF

Linclusion des patients dans un essai
thérapeutique doit étre privilégiée. Le
choix thérapeutique doit tenir compte
de lespérance de vie, de lindice de
performance OMS et du nombre de
métastases. Dans certaines situations,
le recours aux seuls soins de support
doit étre discuté d’emblée ou apres la
1°<ligne de traitement.

Evolutivité lente?

l

Evolutivité rapide’

Traitement
de 1% ligne P . , o3 P . . ST s
© Une monothérapie par vémurafénib © Une monothérapie par dacarbazine ou vémurafénib? est reccommandée
est recommandée. en fonction du profil du patient.
e Le recours aux seuls soins de support @ Propositions a discuter en RCP:
doit étre discuté dans certaines =monothérapie par témozolomide (si intérét d’'une voie orale (hors AMM))
situations. ssurveillance chez les patients asymptomatiques
=soins de support seuls dans certaines situations
Echappement Réponse dissociée au vémurafénib Echappement
Traitement \
de 2 ligne g . A .
e Propositions a discuter en RCP: © Une monothérapie par

© Une monothérapie par
dacarbazine est recommandée.
e Propositions a discuter en RCP:
=monothérapie par
témozolomide (si intérét
d’une voie orale (hors AMM))
=soins de support seuls dans
certaines situations

~N

= poursuite possible du vémurafénib en cas de traitement local
réalisable des lésions ayant progressé ou étant nouvellement apparues

sarrét du vémurafénib puis monothérapie par dacarbazine en cas
de traitement local non réalisable

sarrét du vémurafénib puis monothérapie par témozolomide en
cas de traitement local non réalisable (si intérét d’une voie orale
(hors AMM))

sarrét du vémurafénib puis monothérapie par ipilimumab en cas
de traitement local non réalisable et en fonction de I'évolutivité

=soins de support seuls dans certaines situations

J

N\

1. Evolutivité rapide : maladie d’emblée multimétastatique, atteinte de plusieurs organes, agressivité.

2. Evolutivité lente : peu de sites métastatiques, peu de métastases, évolution sur plusieurs mois.

3. Le dabrafénib, autre inhibiteur de BRAF, n’est actuellement pas disponible en France. Il ne peut donc étre recommandé lors de la publication de ce travail. Lors de la publication de ce travail, I'ipilimumab a obtenu un avis favorable pour
une extension d’indication en 1*¢ ligne de traitement quel que soit le statut BRAF du patient. En I'absence de publications disponibles a ce jour, la place de cette molécule en 1°* ligne n’a pu étre évaluée.

vémurafénib ou dacarbazine est
recommandée (selon le traitement
administré en 1°* ligne).
e Propositions a discuter en RCP :
=monothérapie par ipilimumab
=monothérapie par
témozolomide (si intérét d’'une
voie orale (hors AMM))

ssoins de support seuls dans
certaines situations )
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Question 1 : Traitement systémique
du mélanome métastatique non résécable
(stade ITIC, IV) hors métastase cérébrale :
quelle(s) molécule(s) de premiere et deuxiéme
lignes et chez quels patients ?

Réponse 1:
Présence de mutation du géne BRAF

Réponse 2 :
Absence de mutation du géne BRAF
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Question 1 : Traitement systémique du mélanome métastatique non résécable (stade ITIIC, IV) hors métastase cérébrale :
quelle(s) molécule(s) de premiere et deuxiéme lignes et chez quels patients ?

Réponse 2 : Absence de mutation du géene BRAF

Linclusion des patients dans un essai
thérapeutique doit étre privilégiée. Le
choix thérapeutique doit tenir compte
de Pespérance de vie, de l'indice de
performance OMS et du nombre de
métastases. Dans certaines situations,
le recours aux seuls soins de support
doit étre discuté d’emblée ou apres la
1*ligne de traitement. ABSENCE DE MUTATION DU GENE BRAF

Traitement
ere [
de 1*"ligne o Une monothérapie par dacarbazine est recommandée .
@ Propositions a discuter en RCP:
=monothérapie par témozolomide (si intérét d’une voie orale (hors AMM))
=soins de support seuls dans certaines situations
Echappement agressif? Autres situations d’échappement
Traitement
de 2° ligne s - -
&n o Propositions a discuter en RCP : © Une monothérapie par ipilimumab est
=monochimiothérapie (autre) recommandée.
=soins de support seuls dans certaines o Propositions a discuter en RCP :
sttuations »monochimiothérapie (autre)
=soins de support seuls dans certaines
situations

1. Lors de la publication de ce travail, lipilimumab a obtenu un avis favorable pour une extension d’indication en 1 ligne de traitement quel que soit le statut BRAF du patient. En P'absence de publications disponibles a ce jour, la place de
cette molécule en 1°* ligne n’a pu étre évaluée.
2. Echappement agressif : évolution multimétastatique rapide, altération de 'état général.
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique
(hors métastase cérébrale) : chez quels patients
faut-il proposer un traitement locorégional
des sites métastatiques et, le cas échéant, quelles
techniques recommander ?

Réponse 3 :
Traitement des métastases cutanées

Réponse 4:
Traitement des métastases digestives

Réponse 5 :
Traitement des métastases hépatiques
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique (hors métastase cérébrale) : chez quels patients faut-il proposer un
traitement locorégional des sites métastatiques et le cas échéant, quelles techniques recommander ?

Réponse 1 : Traitement des métastases pulmonaires

Linclusion des patients dans
un essai thérapeutique doit
étre privilégiée. Le choix thé-

TRAITEMENT DES MET.

ES PULMONAIRES

v

rapeutique doit tenir compte
de lespérance de vie, de
Pindice de performance OMS
et du nombre de métastases.

Métastase(s) pulmonaire(s) résécable(s) en
’absence de maladie extrapulmonaire et nombre
de métastases pulmonaires inférieur a 3.

v

Métastase(s) pulmonaire(s) non résécable(s),
présence de maladie extrapulmonaire ou nombre
de métastases pulmonaires supérieur a 3.

Le recours aux seuls soins de !
support doit étre discuté dans v \
certaines situations. Maladie métastatique Maladie métastatique
peu évolutive d’évolutivité rapide
v
4 N\ ( N\ ( N\
® Une chirurgie compléte (RO) est recommandée. @ Propositions a discuter en RCP: o Un traitement
o Un traitement systémique néoadjuvant peut étre sradiothérapie stéréotaxique hypofractionnée asservie systémique est
discuté dans certaines situations afin de mieux ala respiration recommandé
appréhender le profil évolutif et de faciliter « thermoablation par radiofréquence (cf. question 1).
Pintervention chirurgicale (cf. question 1). o En cas de traitement locorégional impossible, un @ Le recours aux seuls
e Le recours aux seuls soins de support doit étre traitement systémique est recommandé (cf. question 1). soins de support doit
discuté dans certaines situations. ) o Le recours aux seuls soins de support doit étre discuté étre discuté dans
dans certaines situations. certaines situations.
N\ J \\ J
Réponse 2 : Traitement des métastases osseuses
TRAITEMENT DES METASTASES OSSEUSES
Linclusion des patients dans
un essai thérapeutique doit
étre privilégiée. Le choix thé-
rapeutique doit tenir compte Il n'existe pas de spécificité dans la prise en charge de ’hypercalcémie, du
de lespérance de vie, de risque fracturaire et des douleurs dans le mélanome cutané métastatique.
Pindice de performance OMS I
et du nombre de métastases. | |
Le recours aux seuls soins de s z
support Aot G e ks Meta.sta.s’es osseuses Metastases’osseuses
o vertébrales non vertébrales
certaines situations. ¢ ¢
4 N\ 4 N\
o Les techniques de une chirurgie est cas de risque fracturaire (la o Une irradiation est recommandée en cas de
radiothérapie (conventionnelle indiquée préalablement a radiothérapie conventionnelle localisation symptomatique.
ou stéréotaxique lirradiation (radiothérapie est alors toujours associée a ® En cas de risque fracturaire, une chirurgie
hypofractionnée) sont conventionnelle uniquement).  cette technique). peut étre discutée préalablement a
recommandées. o La vertébroplastie peut o Le recours aux seuls soins Pirradiation.
® En cas de signe neurologique étre proposée comme une de support doit étre discuté o Le recours aux seuls soins de support doit
ou de risque fracturaire, alternative a la chirurgie en dans certaines situations. étre discuté dans certaines situations.
\\ J \\ J
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique
(hors métastase cérébrale) : chez quels patients
faut-il proposer un traitement locorégional
des sites métastatiques et, le cas échéant, quelles
techniques recommander ?

Réponse 1:
Traitement des métastases pulmonaires

Réponse 2 :
Traitement des métastases osseuses

Réponse § :
Traitement des métastases hépatiques
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique (hors métastase cérébrale) : chez quels patients faut-il proposer un
traitement locorégional des sites métastatiques et, le cas échéant, quelles techniques recommander ?

Réponse 3 : Traitement des métastases cutanées

Linclusion des patients dans
un essai thérapeutique doit
étre privilégiée. Le choix thé-
rapeutique doit tenir compte
de lespérance de vie, de
Pindice de performance OMS

TRAITEMENT DES METASTASES CUTANEES

(Le choix thérapeutique doit tenir compte de la résécabilité de la (des) métastase(s) cutanée(s).)

v v

et du nombre de métastases.
Le recours aux seuls soins de
support doit étre discuté dans

certaines situations.

Meétastase(s) résécable(s) :
® Une chirurgie (obtention de
berges saines) est recommandée. ~ certaines situations.

o Le recours aux seuls soins de Meétastases non résécables : le choix
support doit étre discuté dans thérapeutique doit tenir compte de la
localisation des métastases cutanées.

v

Meétastases localisées sur
une unité topographique

Y

\J

Meétastases localisées sur plusieurs
unités topographiques

v

e Propositions a discuter en

RCP:

= perfusion isolée de membre
=radiothérapie externe

o En cas de traitement
locorégional impossible, un
traitement systémique est
recommandé (cf. question 1).

o Un traitement systémique est
recommandé (cf. question 1).

o Le recours aux seuls soins de support doit
étre discuté dans certaines situations.

=cryothérapie o Le recours aux seuls soins
=imiquimod (hors AMM) de support doit étre discuté
=immunoembolisation dans certaines situations.

Réponse 4 : Traitement des métastases digestives

Linclusion des patients dans un
essai thérapeutique doit étre privi-
légiée. Le choix thérapeutique doit
tenir compte de I'espérance de vie, de
Pindice de performance OMS et du
nombre de métastases. Le recours
aux seuls soins de support doit étre
discuté dans certaines situations

TRAITEMENT DES METASTASES DIGESTIVES

v v

Maladie métastatique limitée, Maladie métastatique non résécable,
résécable et peu évolutive disséminée ou d’évolutivité rapide

Ve

@ Une chirurgie complete (RO) est
recommandée.

o Un traitement systémique néoadjuvant
peut étre discuté dans certaines situations
afin de mieux appréhender le profil évolutif
et de faciliter I'intervention chirurgicale
(cf. question 1).

.

o Un traitement systémique est
recommandé (cf. question 1).

o1l est possible de réaliser des chirurgies
itératives digestives en cas de faible évolutivité
métastatique sous réserve d’'une résection
compléte (RO) et en I'absence de contre-
indication opératoire et fonctionnelle.

o Le recours aux seuls soins de support doit
étre discuté dans certaines situations.

@ Le recours aux seuls soins de support doit
étre discuté dans certaines situations.
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique
(hors métastase cérébrale) : chez quels patients
faut-il proposer un traitement locorégional
des sites métastatiques et, le cas échéant, quelles
techniques recommander ?

Réponse 1:
Traitement des métastases pulmonaires

Réponse 2 :
Traitement des métastases osseuses

Réponse 3 :
Traitement des métastases cutanées

Réponse 4 :
Traitement des métastases digestives

Réponse 5 :
Traitement des métastases hépatiques
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Question 2 : Mélanome pauci-métastatique (hors métastase cérébrale) : chez quels patients faut-il proposer un
traitement locorégional des sites métastatiques et, le cas échéant, quelles techniques recommander ?

Réponse 5 : Traitement des métastases hépatiques

Linclusion des patients dans un essai thérapeutique
doit étre privilégiée. Le choix thérapeutique doit tenir
compte de lespérance de vie, de lindice de perfor-
mance OMS et du nombre de métastases. Le recours
aux seuls soins de support doit étre discuté dans cer-
taines situations.

TRAITEMENT DES METASTASES HEPATIQUES

v

Meétastase(s) hépatique(s) limitée(s)
et résécable(s) en 'absence de maladie
extrahépatique

'

Meétastase(s) hépatique(s) limitée(s) et
non résécable(s) en I'absence de maladie
extrahépatique

y

(Maladie métastatique disséminée)

-

@ Une chirurgie compléte (RO) est recommandée.
o Un traitement systémique néoadjuvant peut étre
discuté dans certaines situations afin de mieux
appréhender le profil évolutif et de faciliter
'intervention chirurgicale (cf. question 1).

@ Des gestes de thermoablation par radiofréquence
peuvent étre associés en peropératoire si le
parenchyme hépatique restant apres la résection
est le siége d’autres lésions pour lesquelles une
résection complémentaire n’est pas compatible
avec la fonction hépatique.

@ Le recours aux seuls soins de support doit étre
discuté dans certaines situations.

(

@ Propositions a discuter en RCP :
= thermoablation par radiofréquence

percutannée

= chimioembolisation
=radioembolisation
sradiothérapie stéréotaxique
= cryothérapie percutanée

® En cas de traitement locorégional
impossible, un traitement systémique est
recommandé (cf. question 1).

@ Le recours aux seuls soins de support doit

étre discuté dans certaines situations.

o Un traitement systémique est
recommandé (cf. question 1).
® Le recours aux seuls soins
de support doit étre discuté
dans certaines situations.
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant
une (des) métastase(s) cérébrale(s) : quel traitement
systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 1 :
Traitements locorégionaux

Réponse 2 :
Traitement systémique :
présence de mutation du géne BRAF

Réponse 3 :
Traitement systémique :
absence de mutation du géne BRAF
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant une (des) métastase(s) cérébrale(s) :
quel traitement systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 1 : Traitements locorégionaux

Linclusion des patients dans un essai thérapeutique
doit étre privilégiée. Le choix thérapeutique doit tenir
compte de espérance de vie, de I'indice de perfor-
mance OMS et du nombre de métastases. Le recours
aux seuls soins de support doit étre discuté dans cer-
taines situations.

NOMBRE DE METASTASES CEREBRALES

v

v

Métastases multiples

Meétastase unique
|
v v
Taille < 3 cm Taille > 3 cm
(" N\ ("

@ Une radiochirurgie ou radiothérapie en
conditions stéréotaxiques ou une chirurgie
est recommandée .

e Une irradiation en conditions
stéréotaxiques du lit opératoire peut étre
discutée en RCP dans certaines situations.

@ Le recours aux seuls soins de support doit
étre discuté dans certaines situations.

1. La radiochirurgie ou radiothérapie stéréotaxique est a privilégier en cas de localisation profonde tandis que la chirurgie reste le traitement de référence en cas de localisation superficielle ou de métastase hémorragique. Cependant, le
choix doit également prendre en compte Pcedéme cérébral qui peut étre associé a un éventuel déficit neurologique. Dans ces situations, il existe un risque de dépendance aux corticoides et la chirurgie, qui permettra d’améliorer plus

rapidement Pétat fonctionnel, est a privilégier.

® Une chirurgie est recommandée.

e Une irradiation en conditions
stéréotaxiques du lit opératoire
peut étre discutée en RCP dans
certaines situations.

e Le recours aux seuls soins de
support doit étre discuté dans

certaines situations.

N

-

® Une chirurgie et/ou radiochirurgie ou

radiothérapie en conditions stéréotaxiques
est(sont) recommandée(s) en fonction de la taille,
du nombre et de la localisation des métastases.

@ Propositions a discuter en RCP en cas de

traitement(s) local(aux) non réalisable(s) :

= traitement systémique

sirradiation de 'ensemble de 'encéphale

=soins de support seuls dans certaines situations.

J
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant
une (des) métastase(s) cérébrale(s) : quel traitement
systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 1:
Traitements locorégionaux

Réponse 3 :
Traitement systémique :
absence de mutation du géne BRAF
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant une (des) métastase(s) cérébrale(s) :
quel traitement systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 2 : Traitement systémique : présence de mutation du géene BRAF

Linclusion des patients dans un essai thérapeutique doit étre pri-
vilégiée. Le choix thérapeutique doit tenir compte de I'espérance de
vie, de I'indice de performance OMS et du nombre de métastases.
Dans certaines situations, le recours aux seuls soins de support
doit étre discuté d’emblée ou apres la 1% ligne de traitement.

PRESENCE DE MUTATION DU GENE BRAF

v

Traitement o . , . .
de 1+ i © Une monothérapie par vémurafénib ' est recommandée.
e e . o S
e ® Le recours aux seuls soins de support doit étre discuté
dans certaines situations.

Echappement agressif? Réponse dissociée au vémurafénib Autres situations d’échappement
Traitement 4 . s di . A 4 . . )
de 2¢™ lione o Propositions a discuter en RCP: o Propositions a discuter en RCP :

g = poursuite possible du vémurafénib en cas de =monothérapie par ipilimumab

- N traitement local réalisable des lésions ayant =monothérapie par fotémustine
o Une monochimiothérapie par progressé ou étant nouvellement apparues =monothérapie par

fotémustine est recommandée. sarrét du vémurafénib puis monothérapie par témozolomide (si intérét d’'une

.. L fotémustine en cas de traitement local non i AM

@ Propositions a discuter en RCP : réalisable VO_Ie oz{ale (hors I\I/I))d
»monothérapie par témozolomide arrét du vémurafénib puis monothérapie par NV SI}PPOIft S
(si intérét d’une voie orale (hors AMM)) By . puis Pe p \_ certaines sicuations )
. . témozolomide en cas de traitement local non
=soins de support seuls dans certaines 1 o .
situations réalisable (si intérét d’'une voie orale (hors
Y, AMM))
sarrét du vémurafénib puis monothérapie par
ipilimumab en cas de traitement local non
réalisable et en fonction de I'évolutivité
" soins de support seuls dans certaines situations

1. Le dabrafénib, autre inhibiteur de BRAF, n’est actuellement pas disponible en France. Il ne peut donc étre recommandé lors de la publication de ce travail. Lors de la publication de ce travail, I'ipilimumab a obtenu un avis favorable pour

une extension d’indication en 1** ligne de traitement quel que soit le statut BRAF du patient. En 'absence de publications disponibles a ce jour, la place de cette molécule en 1** ligne n’a pu étre évaluée.
2. Echappement agressif : évolution multimétastatique rapide, altération de I'état général.
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant
une (des) métastase(s) cérébrale(s) : quel traitement
systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 1:
Traitements locorégionaux

Réponse 2 :
Traitement systémique :
présence de mutation du gene BRAF
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Question 3 : Cas particulier des patients présentant une (des) métastase(s) cérébrale(s) :
quel traitement systémique et/ou local(aux) proposer ?

Réponse 3 : Traitement systémique : absence de mutation du géne BRAF

Linclusion des patients dans un essai thérapeutique doit étre pri-
vilégiée. Le choix thérapeutique doit tenir compte de 'espérance de
vie, de I'indice de performance OMS et du nombre de métastases.
Dans certaines situations, le recours aux seuls soins de support doit
étre discuté d’emblée ou apres la 1° ligne de traitement.

ABSENCE DE MUTATION DU GENE BRAF

v

Traitement TP . . .
de 1™~ ligne © Une monochimiothérapie par fotémustine est recommandée .
@ Propositions a discuter en RCP:
=monothérapie par témozolomide (si intérét d’'une voie orale (hors AMM))
=soins de support seuls dans certaines situations
|
ﬁchappemelnt agressif? Autres situations d’échappement
Traitement . . L .
de 2™ ligne ° Prop051u9n§ a d1scher en RCP: e Une monoth’eraple par ipilimumab est
«monochimiothérapie (autre) recommandée.
ssoins de support seuls dans certaines o Propositions a discuter en RCP :
situations

=monochimiothérapie (autre)
=soins de support seuls dans certaines situations

1. Lors de la publication de ce travail, I'ipilimumab a obtenu un avis favorable pour une extension d’indication en 1** ligne de traitement quel que soit le stacut BRAF du patient. En 'absence de publications disponibles a ce jour, la place de
cette molécule en 1 ligne n’a pu étre évaluée.

2. Echappement agressif : évolution multimétastatique rapide, altération de Iétat général.
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