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    * Chimiothérapie à base de platine.
  ** Pour une information complète sur la posologie des deux indications, se référer au RCP de Zejula.
     

F 1er inhibiteur de PARP indiqué en monothérapie pour le traitement d’entretien indépendamment du statut HRD/BRCA à la date de l’AMM du 27/10/2020.
   1. Avis de la Commission de Transparence de Zejula - 13 juin 2018. 2. Résumé des Caractéristiques du Produit Zejula.
   Statut HRD (Déficience de la Recombinaison Homologue)/BRCA (BReast CAncer susceptibility gene)

Ce médicament fait l’objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra l’identification 
rapide de nouvelles informations relatives à la sécurité. 
Déclarez immédiatement tout effet indésirable suspecté d’être dû à un médicament à votre 
Centre régional de pharmacovigilance (CRPV) ou sur : www.signalement-sante.gouv.fr.

Pour une information complète, consultez le RCP et l’avis de la Commission de 
la Transparence disponibles sur la base de données publique des médicaments 
(http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr) en flashant ce QR code :

Liste I. Médicament soumis à prescription hospitalière. Prescription réservée aux spécialistes en oncologie ou aux 
médecins compétents en cancérologie. Médicament nécessitant une surveillance particulière pendant le traitement.

AGIT
QUAND LA CHIMIOTHÉRAPIE *

S’ÉLARGITF

VOTRE PERSPECTIVE

FOIS/JOUR**1

Zejula est indiqué 
indépendamment du 
statut HRD/BRCA1

En traitement d’entretien de 1ère ligne :
Zejula est indiqué en monothérapie pour le traitement d’entretien de patientes adultes atteintes d’un cancer 
épithélial avancé (stades FIGO III et IV) de haut grade de l’ovaire, des trompes de Fallope ou péritonéal primitif, 
qui sont en réponse (réponse complète ou partielle) à une première ligne de chimiothérapie à base de platine. 2

Médicament agréé aux collectivités et remboursé à 100 % par la Sécurité Sociale.

En traitement d’entretien après rechute :
Zejula est indiqué en monothérapie pour le traitement d’entretien de patientes adultes atteintes d’un cancer 
épithélial séreux de haut grade de l’ovaire, des trompes de Fallope ou péritonéal primitif, sensible au platine 
et récidivant, qui sont en réponse (réponse complète ou partielle) à une chimiothérapie à base de platine. 2

Médicament agréé aux collectivités et remboursé à 100 % par la Sécurité Sociale.

Boîte de 56 gélules, CIP 34009 301 308 5 8, prix : 4 642,35€, coût de traitement journalier : 165,80€ (hors honoraires de dispensation). 
Boîte de 84 gélules, CIP 34009 301 266 8 4, prix : 6 897,09€, coût de traitement journalier : 164,22€ (hors honoraires de dispensation). 

1609_ZEJULA_MAJ_Novembre_210x297.indd   1 25/07/2022   16:55
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Vous avez été nombreux à participer à la rédaction de ce numéro qui est 
probablement le plus riche en contenu depuis la création de la revue. La 
RIO apprend petit à petit à se faire connaitre ! Nous tâchons de traiter de 
sujets peu évoqués en stage ou dans nos cours comme la description de 
certaines tumeurs rares qui ont une rubrique dédiée ou l’Histoire de la 
médecine qui réapparait dans ce numéro et nous en sommes très fi ers.

Cette fois-ci, un chapitre est consacré à la prise en charge des carcinomes 
urothéliaux avec des arbres thérapeutiques synthétiques mais complets 
permettant d’éclaircir les recommandations des sociétés savantes par-
fois peu digestes. Nous espérons que ce chapitre perdurera dans les nu-
méros suivants.

Enfi n, la formation étant un rôle phare de notre association, le « ques-
tions-réponses » rédigé à partir des présentations de la soirée de forma-
tion d’onco-rhumatologie du mois de février 2023 permettra de revenir 
sur les messages clés qui pourront aider à la prise en charge des patients 
au quotidien. Les soirées de formation se poursuivent avec le retour du 
présentiel (et des buff ets). Restez informés de notre programme réguliè-
rement mis à jour sur les réseaux !

Merci aux autrices et auteurs pour leur participation. Nous accueillons vos 
écrits avec grand plaisir et c’est à chaque fois un vrai bonheur d’échanger 
avec vous. N’hésitez pas à contacter l’AERIO pour participer ponctuelle-
ment ou de façon régulière aux publications et à la rédaction de la RIO.

Bonne lecture !

Paul MATTE
Rédacteur en chef

OT DU RÉDAC’ 
CHEFM
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6 mg, solution injectable en seringue préremplie

POUR LUTTER

      

Réduction de la durée des neutropénies et de l’incidence des neutropénies fébriles chez les patients adultes traités par 
une chimiothérapie cytotoxique pour une pathologie maligne (à l’exception des leucémies myéloïdes chroniques et des 
syndromes myélodysplasiques).(3) 

Commercialisé par Mundipharma, PELMEG®

est un allié dans la lutte 
• pour la diminution du risque de survenue 

de la neutropénie chimio-induite,(1)

• pour la maîtrise des dépenses de santé,(2)

• pour la facilitation de l’administration 
du traitement.(3)

En prophylaxie
de la neutropénie
chimio-induite

L’utilisation des G-CSF en prophylaxie primaire est recommandée chez les patients soumis à un protocole comportant un risque de neutropénie fébrile supérieur à 20 %, 
voire compris entre 10 et 20 % chez certains patients pour lesquels les facteurs de risque individuels le justifient (notamment âge > 65 ans, stade avancé de la maladie, 
survenue antérieure d’un ou plusieurs épisodes de neutropénies fébriles, statut nutritionnel altéré, cytopénie liée à un envahissement tumoral médullaire, traitement(s) 
antérieur(s) extensif(s) dont irradiation large, polychimiothérapie).(4)

PELMEG® est un biosimilaire de Neulasta® 6mg (Pegfilgrastim) solution injectable. 
 Ce médicament fait l’objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra l’identification rapide de nouvelles informations relatives à la sécurité. Déclarez 

immédiatement tout effet indésirable suspecté d’être dû à un médicament à votre Centre régional de pharmacovigilance (CRPV) ou sur www.signalement-sante.gouv.fr.
Médicament soumis à prescription initiale hospitalière trimestrielle. Médicament pris en charge à 100% par l’Assurance Maladie et agréé à l’usage des collectivités. 
Pour une information complète, consultez le Résumé des Caractéristiques du Produit sur la base de données publique du médicament en flashant ce QR Code ou 
directement sur le site internet : http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr. 
Les délégués Mundipharma sont à la disposition des professionnels de santé pour présenter les règles de déontologie formalisées par le Laboratoire et pour répondre aux 
questions. Par ailleurs, le Laboratoire Mundipharma s’engage à respecter la Charte de l’information par démarchage ou prospection visant à la promotion des  médicaments 
et son référentiel. Dans le cadre de leur activité promotionnelle, les délégués peuvent remettre sur demande les informations prévues aux articles R.5122-8 et R.5122-11 
du CSP au format papier ou électronique.
1. Wang L et al. The impact of primary prophylaxis with granulocyte colony-stimulating factors on febrile neutropenia during 
chemotherapy: a systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials. Support Care Cancer. 2015; 23:3131–3140. 
2. Données IQVIA/XPONENT : bases sur les prescriptions Hospitalières de Médicaments Exécutés en Ville en 2021-Décembre 2021. 
3. Résumé des caractéristiques du produit. PELMEG. 2021. 4. Avis de la commission de la transparence. Neulasta. HAS. 2008.
® : PELMEG est une marque enregistrée de Mundipharma.
FR-PELM-2100040. No visa 22/01/61378153/PM/001. Janvier 2022 - Effiscience Communication - © Getty Images 13 RUE CAMILLE DESMOULINS

92130 ISSY-LES-MOULINEAUX

PELMEG_APA4-2022-030222.indd   1 04/04/2022   13:04
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DITOE
Vous avez dit congrès ?
La médecine, comme toute science, ça se partage.

Et les congrès sont, depuis toujours, le lieu idéal de ce partage : partage de connaissances, d’idées, de 
contacts, de projets, … et de bons moments. 

Si la culture du congrès était pas mal ancrée dans les habitudes des internes en oncologie, la succession 
de la loi « Ma Santé 2022 » en 2019, interdisant la prise en charge des frais d’hospitalité des internes par 
des industriels, puis du COVID a cassé cette dynamique, et seule une minorité d’internes en oncologie 
participent régulièrement à des congrès. 

Ils sont pourtant des médecins et des scientifi ques au même titre que leurs aînés, et leur place n’y ait pas 
moins légitime. 

Aujourd’hui, la problématique a été saisie par les organisateurs, les instances, les enseignants et vos 
associations d’internes, et de nombreuses solutions existent.

Du côté des organisateurs, des eff orts ont été faits pour minimiser les frais d’inscription à certains 
congrès et aider à la prise en charge de certains internes. D’autres ont dédié des sessions aux internes 
pour leur permettre de mettre en avant leurs travaux. Enfi n, les formats distanciel ou mixte (présentiel+ 
distanciel) se sont développés et facilitent l’accès à ces congrès, et cela est précieux notamment pour 
les congrès internationaux de l’ESMO ou de l’ASCO. 

Du côté des instances et des enseignants, de belles réussites sont à venir avec un programme de soutien 
institutionnel à la participation d’internes à certains congrès, et la création de journées de formation dé-
diées aux internes en oncologie médicale, par le collège des enseignants. Vous trouverez les détails de 
cela dans les pages de cette RIO. 

Du côté associatif, nous continuons notre travail auprès de tous ces acteurs pour permettre à toujours 
plus d’internes en oncologie de participer ou d’être représentés en congrès. Nous organisons aussi nos 
propres évènements, que vous connaissez bien  : les journées de rentrée des jeunes oncologues (JRJO), 
en novembre, destinées aux internes en oncologie en phase socle et les Cours Communs en Oncologie, avec 
la SFJRO, qui auront lieu cette année à Lille les 7 et 8 septembre, destinés aux internes de tout semestre. 

Enfi n, nous essayons de relayer au maximum sur nos diff érents réseaux les informations sur les diff é-
rents congrès et les possibilités de prise en charge : encore une bonne raison de nous suivre ! 

Évidemment, tout cela n’est pas parfait et il reste beaucoup de chemin à parcourir, mais les perspectives 
sont belles ! Nous prenons toujours avec plaisir vos retours, commentaires ou idées, et bien sûr toute 
aide nous aidera à avancer plus vite.

Je vous dis donc à bientôt… en congrès ! 

Matt hieu DELAYE
Président de l’AERIO 
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Rédigé par Paul Matt e, interne en oncologie médicale
Avec la relecture du Dr Morardet, AP-HP, Pitié Salpêtrière

Cett e soirée a été riche d’apprentissages pour certain et de révisions 
pour d’autres avec la présence exceptionnelle de quatre intervenants  : 
Dr Morardet (AP-HP, Pitié Salpêtrière), Pr Debiais (CHU de Poitiers), 
Pr Roux (AP-HP, Cochin), Dr Kostine (CHU de Bordeaux). 
Ce résumé de la soirée sous forme de questions-réponses ne se veut pas 
exhaustif de tout ce qui a été abordé pendant la soirée mais permett ra de 
retenir quelques messages clefs.

Quel est le bénéfi ce attendu des bisphosphonates chez les patients 
atteints de métastases osseuses ? 
Les bisphosphonates diminuent 
le risque d’évènements osseux de 
15 à 36 % selon le primitif (-15 % 
dans les cancers du sein, -31  % 
dans une cohorte de patients avec 
majorité de poumon et -36 % dans 
les cancers de la prostate). 

Pour rappel les évènements os-
seux sont : la nécessité d’une ra-
diothérapie ou d’une chirurgie, 
l’apparition d’une compression 
médullaire ou d’une fracture pa-
thologique et une hypercalcémie 
maligne. 

Ils allongent la survie médiane 
sans évènement osseux, amé-
liorent la douleur osseuse et la 
qualité de vie, mais ne modifi ent 
pas la survie des patients.

Références 
Sein  : Cochrane 2017, Prostate  : Saad et al, J Natl Cancer Inst 2002, 2004,Tous  : Rosen et al 2004.
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Une différence entre bisphosphonates et Dénosumab pour les métas-
tases osseuses ?
Il existe trois études identiques 
internationales randomisées en 
double aveugle comparant déno-
sumab 120 mg/mois sous-cutané 
(SC) vs acide zolédronique 4mg/
mois intraveineux (IV). Pour les 
cancers du sein et de la prostate, 
le dénosumab permet un allon-
gement de la survie médiane 
sans évènement osseux de 18 %. 

Il permet également une diminu-
tion du nombre moyen d’évène-
ments osseux par patient de 23 % 
et 18  % respectivement. Dans 
l’étude tous cancers, les cancers 
du sein et de la prostate étaient 
exclus mais les myélomes étaient 
inclus. Dans cette dernière 
étude, le dénosumab était non 
inférieur à l’acide zolédronique. 

La médiane de survie sans évè-
nement osseux était allongée de 
4 mois dans le groupe dénosu-
mab, en revanche il n’y avait 
pas de diff érence signifi cative 
en nombre d’évènement osseux 
moyen par patient. 

Réferences
Stopeck AT et al. J Clin Oncol 2010, Fizazi K et al. Lancet 2011, Henry DH et al. J Clin Oncol 2011.

Quand débuter un traitement antirésorbeur ?
Il n’existe pas de données ran-
domisées pour savoir si tous les 
patients avec des métastases 
osseuses doivent commencer 
un traitement inhibiteur de la 
résorption dès le diagnostic de 
métastases osseuses. Il n’y a 
malheureusement pas de pos-
sibilité de savoir quels patients 
vont avoir des complications 
osseuses  ; un premier évène-

ment osseux survient souvent 
tôt (dans les 6 premiers mois) 
dans l’évolution de la maladie 
métastatique osseuse et environ 
50 % des patients feront un évè-
nement osseux. 

Il est donc recommandé de débu-
ter le traitement anti-résorbeur 
dès que possible dès le diagnos-
tic de métastase osseuse qu’elle 

soit symptomatique ou non et ce 
quel que soit le primitif. 

Exception faite pour les cancers 
de la prostate hormonosensible 
pour qui le bénéfi ce des traite-
ments anti-résorbeurs n’a pas 
été prouvé (référence  : Étude 
CALGB 90202) et les patients 
dont l’espérance de vie est infé-
rieure à 3 mois. 

Quelle modalité d’administration ?
Selon le choix de la molécule  : 
L Acide zolédronique IV 4 mg/3 à 

4 semaines ou dénosumab SC 
120 mg/3 à 4 semaines  (recom-
mandations ASCO, CCO, ESMO). 

L Dénosumab préféré pour can-
cer de la prostate résistant à la 
castration pour  : NCCN guide-
lines 2020. 

Chez les patients insuffi  sants ré-
naux avec DFG <30ml/min, le dé-
nosumab sera préféré à l’acide 

zolédronique (Schwartz 2020) . 
Pour les patients avec clairance 
entre 30 et 60ml/min la dose 
d’acide zolédronique sera à ajus-
ter selon les recommandations 
du Vidal. 

Avant la mise en route du trai-
tement il est recommandé de 
vérifi er la calcémie et de cor-
riger les carences en vitamine 
D. Un traitement quotidien par 
calcium 1000mg et vitamine D 

800UI sera associé en l’absence 
d’hypercalcémie préalable.  

Une remise en état bucco-den-
taire sera réalisée au préalable 
du début de traitement et un 
suivi tous les 4 à 6 mois sera 
préconisé. En cas d’extraction 
dentaire, le traitement sera à 
débuter après cicatrisation mu-
queuse soit environ 3 semaines 
après extraction. 
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Y-a-t-il un intérêt d’un traitement par bisphosphonates  en situation 
adjuvante pour la prévention de la rechute osseuse ? 

Quelle durée de traitement ?

Une méta-analyse des essais 
randomisés concernant les bis-
phosphonates en adjuvant dans 
le cancer du sein a été publiée. 
Chez les patientes ménopausées, 
il existe un bénéfi ce en termes 
de rechute osseuse et de mor-
talité liée au cancer mammaire 
à un traitement par bisphos-
phonates en adjuvant. Ce béné-
fi ce concerne les patientes entre 
55 et 69 ans ayant reçu de la 
chimiothérapie. L’ESMO recom-
mande donc chez les patientes 
ménopausées à haut risque de 
récidive d’associer un traitement 
par bisphosphonates IV ou per os 
pendant 3 ans. Il n’y a pas d’AMM 
en France pour cette indication. 

Références
Coleman R et al. Bone 2020.

Comment arrêter les traitements anti-résorbeur ?
Les bisphosphonates ont un eff et 
rémanent dans l’os ce qui permet 
son arrêt sans trop de soucis. De 
plus il a été démontré qu’un espa-
cement des doses d’acide zolédro-
nique à 12 semaines faisait aussi 
bien que 4 semaines à partir du 
moment où le patient avait béné-
fi cié de 6 à 12 mois de traitement 
mensuel au préalable. Les ONM 
sont également mois fréquentes 
lorsque les cures sont espacées 

de plus de 5 semaines (réfé-
rence  : Yang et al, Support Care 
Cancer 2020 et Van Poznak C et 
al. JAMA Oncol 2020). Contraire-
ment aux traitements par bis-
phosphonates, le dénosumab n’a 
aucun eff et rémanent dans l’os. 
De plus, chez les patientes ostéo-
porotiques, son interruption s’ac-
compagne d’un rapide rebond de 
la résorption osseuse qui n’est 
probablement pas sans risque. 

À l’arrêt d’un traitement par dé-
nosumab de plus de 6 mois, il 
est donc recommandé (ESMO) 
de réaliser un traitement par 
bisphosphonates pour diminuer 
le risque de rebond (dose de 
bisphosphonates non connue  : 
une perfusion d’acide zolédro-
nique  ? Plusieurs en fonction 
du dosage des CTX sériques  ?) 
Un avis auprès d’un spécia-
liste peut alors être nécessaire. 

Référence 
Recommandations de l’ESMO  : Coleman R et al. Ann Onco

L’évaluation de la balance béné-
fi ces/risques est essentielle. En 
eff et,  l’ostéonécrose de la mâ-
choire (ONM) est de l’ordre de 
1  %/année de traitement sous 
anti-résorbeur. Quand on re-
garde les études de vraie vie, elle 
semble quand même supérieure 

pour le dénosumab avec à 5 
ans de traitement 5.7 % d’ONM 
contre 1.4  % pour l’acide zolé-
dronique (référence : Erhenstein 
et al, Cancer 2021).

De plus chez les patients en ré-
mission osseuse prolongée se 

pose la question du bénéfi ce 
attendu du traitement. 

Le traitement peut donc être 
interrompu chez les patients en 
bonne réponse oncologique, os-
seuse et prolongée. 
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Quand rechercher une cause d’ostéoporose secondaire ?
Les traitements antihormo-
naux des cancers du sein et de 
la prostate sont responsables 
d’une perte de la densité os-
seuse et d’une augmentation 
du risque fracturaire chez les 
patients.  Lors de leur initiation, 
la réalisation d’un bilan osseux 

est donc nécessaire (recherche 
de fracture prévalente, mesure 
de la densité osseuse et facteurs 
de risque à l’interrogatoire ou bi-
lan biologique en faveur d’une 
ostéoporose secondaire). L’indi-
cation d’un traitement anti-os-
téoporotique dépendra de l’éva-

luation du risque individuel mais 
une ostéodensitométrie avec 
Tscore <-2.5 ou un antécédent 
de fracture à faible traumatisme 
devra amener à la prescription 
d’un traitement systématique.

Quels risques rhumatologiques sous immunothérapie ?
La toxicité rhumatologique n’est 
pas la plus fréquente des toxici-
tés sous immunothérapie mais 
concerne tout de même 5 à 10 % 
des patients. Les arthralgies et 
myalgies sont les manifesta-
tions rhumatismales les plus 
fréquentes.

La myosite immuno-induite est 
rare (1 %) mais potentiellement 
mortelle. L’exposition médiane 
à l’immunothérapie est de 4 
semaines. Un bilan exhaustif et 
rapide devra être fait pour l’éli-
miner, pouvant aller jusqu’à la 
biopsie musculaire ou cardiaque 
en cas de myocardite.

Une chose indispensable à 
retenir  : appeler rapidement 

le rhumatologue spécialiste 
pour un avis. L’introduction ra-
pide des corticoïdes par l’onco-
logue négativera rapidement les 
signes cliniques qui ne pourront 
pas être objectivés par le rhuma-
tologue. Bien souvent, des doses 
faibles de corticoïdes suffi  sent. 
En eff et, la prednisone à une 
dose de 10 à 20 mg/jour suffi  t 
dans la plupart des cas et doit 
être initiée en cas d'arthrite in-
fl ammatoire de grade 2, puis di-
minuée progressivement après 
amélioration. Une dose plus éle-
vée (0,5 mg/kg) peut être envisa-
gée en l’absence d’amélioration 
ou le recours à des gestes locaux 
si possible (infi ltration articulaire 
de corticoïdes retard). 

Le bilan étiologique à la re-
cherche d’une maladie au-
to-immune ou un diagnostic 
diff érentiel sera réalisée par le 
rhumatologue, une biothérapie 
ou un traitement immunosup-
presseur ne sera discuté que 
dans les formes graves corti-
co-résistantes ou dépendantes.

Enfi n, avant de débuter un trai-
tement par immunothérapie, 
un bilan biologique avec an-
ticorps antinucléaire, facteur 
rhumatoïde (FR) et CPK suffi  t 
amplement à baseline et sera 
complété en fonction des mani-
festations cliniques.

Références
Practice Guideline > Ann Oncol, 2022 Dec;33(12):1217-1238.
doi: 10.1016/j.annonc.2022.10.001. Epub 2022 Oct 18.
Management of toxicities from immunotherapy: ESMO Clinical Practice Guideline for diagnosis, treatment and follow-up, J Haanen et al.
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REVUE DE PRESSE
L’équipe de la revue de presse se réunit une fois par mois. 
Chaque membre se voit att ribuer une revue et y sélectionne un article de 
son choix, qu’il a trouvé important, original, novateur… 
La revue de presse n’a pas vocation à être exhaustive mais plutôt à faire 
découvrir des articles et à amener discussion et réfl exion.  
Bonne découverte !
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SÉLECTION D'ADRIEN ROUSSEAU 
INTERNE D’ONCOLOGIE MÉDICALE

N ivolumab Plus Ipilimumab Versus EXTREME Regimen as 
First-Line Treatment for Recurrent/Metastatic Squamous 
Cell Carcinoma of the Head and Neck: The Final Results of 
CheckMate 651
R Haddad et al, JCO 2022

Introduction 

Les carcinomes épidermoïdes de 
la tête et du cou (SCCHN) sont 
une entité fréquente, présente 
généralement à un stade loca-
lement avancé. La majorité des 
patients bénéfi ciant d’un traite-
ment multimodal rechutent lo-
calement ou à distance. L’étude 
CheckMate 651, propose en pre-
mière ligne une combinaison de 
nivolumab (anti PD-1) et d’ipili-
mumab (anti CTLA-4) en compa-
raison au standard de traitement 
historique, la polychimiothérapie 
par protocole EXTREME (platine, 
5-FU, cetuximab).

Il faut déjà noter que le standard 
de traitement actuel en 1ère ligne 
récurrente ou métastatique, de-
puis la publication de l’étude 
KEYNOTE-048, est le pembro-
lizumab associé ou non à une 
chimiothérapie pour les tumeurs 
exprimant au moins 1 % de PD-
L1. Néanmoins les inclusions 
de la CheckMate avaient déjà 
débuté lors de la publication de 
cet essai. C’est pourquoi le bras 
comparateur peut paraître ina-
dapté en 2023. 

Le nivolumab quant à lui béné-
fi cie d’une autorisation en deu-
xième ligne métastatique après 
échec des platines. 

Méthodes

La population d’étude était les 
patients avec  :
L Un SCCHN de la cavité orale, 

l’oropharynx, l’hypopharynx 
ou du larynx ;

L Inéligibles à un traitement 
curatif ;

L Mesurable en RECIST et avec 
un PD-L1 et p16 documentés ;

L PS 0-1 ;
L Pas de traitement récurrent/

méta, pas d’anti EGFR ;
L Pas de progression dans les 

6 mois après le traitement 
loco-régional s’il a eu lieu.

La randomisation était équi-
libré  en 1:1 et stratifi ée sur  : 
positivité du PD-L1, statut p16, 
précédente chimiothérapie.

Le bras expérimental comportait 
du nivolumab 3mg/kg toutes les 
2 semaines et de l’ipilimumab 
1mg/kg toutes les 6 semaines, 
le bras standard de l’EXTREME 
selon le protocole décrit dans 
le NEJM princeps. Le crossover 
entre les bras n’était pas auto-
risé. 

Les critères de jugements étaient 
les suivants  :
L Co-primary end points  : 
→ Survie globale (OS) en popu-

lation générale. 
→ OS chez PD-L1 ≥ 20% (CPS).

L Critères secondaires  :
→ OS chez PD-L1 ≥ 1%.
→ Survie sans progression (PFS) 

par comité d’adjudication en 
aveugle.

→ Taux de réponse (ORR) par co-
mité d’adjudication en aveugle.

→ Durée de réponse (DOR) 
par comité d’adjudication en 
aveugle.

L Critères exploratoires  :
→ OS, PFS, ORR et DOR dans 

diff érents sous-groupes de 
population.

→ Tolérance.
→ Patients-reported outcomes 

(PRO) à base d’échelle de 
qualité de vie générales ou 
spécifi ques des SCCHN.

Il n’est pas précisé si la mesure 
du PD-L1 était centralisée, mais 
elle a été réalisée chez tous les 
patients avec la même technique 
(Dako PD-L1 immunohistoche-
mistry 28-8 pharmDx assay). 

Les auteurs ont pris en compte 
l’infl ation du risque de première 
espèce de plusieurs façons  :
L Seuil fi xé à α = 0.025 en bila-

téral pour chacun des critères 
de jugement principaux.

L Analyse hiérarchique de l’OS 
dans la population ≥ PD-L1. 

Le calcul du nombre d’événe-
ments nécessaires n’était pas dé-
taillé dans le manuscrit principal, 



R
evu

e d
es In

tern
es en

 O
n

colog
ie

R
I

14

alors qu’il s’agit d’une informa-
tion capitale  ! Heureusement, il 
est détaillé dans le supplément. 
Dans la population générale, 741 
évènements étaient requis pour 
détecter un HR de 0.845 avec 
une puissance de 97 %. Dans la 
population PD-L1 ≥ 20  %, 372 
évènements étaient requis pour 
détecter un HR de 0.788 avec 
une puissance de 99 %.

Les tests statistiques ont été ré-
alisés via un Log-Rank stratifi é et 
un modèle de Cox stratifi é. 

Les auteurs ont anticipé la 
non-proportionnalité des risques 
et programmé une analyse 
de sensibilité avec un test de 
Fleming-Harrington. 

Les analyses de survie étaient en 
ITT, celles de safety en per-pro-
tocole. 

Résultats
947 patients ont été randomi-
sés. La moitié avait au moins 
61 ans, et certains étaient inclus 
jusqu’à 86 ans ! 80 % étaient des 
hommes, 35-40  % avaient un 
PD-L1 d’au moins 20  %, 30  % 
n’étaient pas métastatiques. La 
répartition des localisations était 
oropharynx > cavité orale > la-
rynx > hypopharynx. 20  % était 
p16 positifs et la moitié avait 
déjà reçu une chimiothérapie. 
Il n’y avait pas de déséquilibre 
entre les groupes. Il n’y avait que 
2 perdus de vu. 

La fi gure A représente l’OS dans 
la population générale. On peut 
remarquer plusieurs choses  :
L Il y a violation de l’hypothèse 

des risques proportionnels. 
Par exemple :

L Les censures sont équitable-
ment réparties. 

L Les « queues » de courbe ne 
sont pas interprétables car 
faible nombre de sujets en-
core à risque.

On a les mêmes conclusions avec 
la fi gure B qui représente l’OS 
dans la population PD-L1 ≥ 20 %.

Les deux tests du log-rank sont 
non signifi catifs quelle que soit 
la population. L’analyse de sen-
sibilité essayant de prendre en 
compte la non-proportionnalité 
des risques était également non 
signifi cative (résultats non mon-

trés). Une analyse exploratoire 
post hoc a été réalisée en ajus-
tant sur le fait que 46 % des pa-
tients du bras EXTREME ont reçu 
une immunothérapie de seconde 
ligne contre seulement 6  % des 
patients du bras IPI+NIVO, et elle 
montrait un bénéfi ce signifi catif 
dans les deux populations. 

Les durées médianes de ré-
ponses étaient supérieures avec 
l’IPI+NIVO dans les deux popula-
tions, mais les médianes de PFS 
et les ORR étaient signifi cative-
ment plus faibles dans le groupe 
IPI+NIVO.

HR6mois ≈ 
In(0.75)

 ≈ 1.29
In(0.8) 

HR24mois ≈ 
In(0.25)

 ≈ 0.86
In(0.20) 

et
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Le profi l de safety était favo-
rable au bras immuno. Les pro-
fi ls d’eff ets secondaires étaient 
classiques et attendus.

Conclusion 
Il s’agit d’une étude à la mé-
thodologie rigoureuse, d’eff ectif 
important et sans biais fl agrant. 
Il est tout à fait possible de 
conclure dans le sous-groupe 
PD-L1 ≥ 20  %, du fait d’une 
pré-spécifi cation, d’une gestion 
du risque α et surtout d’un calcul 
du nombre d’événements adap-
té. Elle inclue des patients assez 
âgés, ce qui doit être salué et en-
couragé pour améliorer la validi-
té externe des essais cliniques 
randomisés. 

Le critère de jugement princi-
pal dans la population générale 
n’est pas atteint. Concernant la 
population PD-L1 ≥ 20 %, il faut 
débattre du sur-risque de mor-
talité précoce avec l’immuno. 
En eff et, en l’absence de propor-
tionnalité des risques, le test du 
log-rank perd en puissance, aug-
mentant le risque d’une diff é-
rence non-signifi cative. De plus, 
le nombre d’évènements néces-
saires n’était pas atteint (372 
décès requis vs 363 patients 
inclus), aggravant le problème 
de puissance insuffi  sante. Tou-
tefois, ce calcul tablait sur une 
puissance de 99  %, ce qui est 
énorme par rapport aux 80  % 
habituels. Même en l’absence 
d’un NSN atteint, la puissance 
restait donc importante. L’ana-
lyse de sensibilité par Fleming-
Harrington n’a pas non plus ren-
du une association signifi cative. 
Ces éléments tendent à faire 
penser, que même s’il existe 
un bénéfi ce numérique à long 
terme chez les PD-L1 ≥ 20 %, la 
sur-mortalité précoce ne rend 
pas l’équation « rentable ». 

L’écart important à la propor-
tionnalité des risques (non testé 
mais visuellement évident avec 
le croisement des courbes de 
survie) ne permet pas d’inter-
préter les coeffi  cients des mo-
dèles de Cox. Il ne faut donc pas 
accorder trop d’importance aux 
HR présents dans cet article, et se 
concentrer sur les tests du Log 
- Rank. L’analyse de sensibilité 
sur les traitements ultérieurs par 
immunothérapie tend à mon-
trer que l’immunothérapie de 
deuxième ligne dans le bras EX-
TREME permet d’en améliorer 
la survie. D’un côté on pourrait 
penser que cela doit renforcer 
notre conviction dans une su-
périorité de NIVO+IPI vs chimio, 
mais d’un autre côté c’est la stra-
tégie globale qu’il faut évaluer, 
c’est-à-dire NIVO+IPI puis chimio 
vs chimio puis immuno. 

Ce schéma thérapeutique ne 
concurrencera pas le pembroli-
zumab, qui avait réussi à mon-
trer un bénéfi ce chez les PD-L1 ≥ 
1 %, alors qu’ici on échoue même 
au seuil 20  %. La chimiothéra-
pie apparaît comme restant un 
acteur majeur des SCCHN, les 
hyperprogressions ou progres-
sions primaires mettant à risque 
la vie des patients (asphyxie, hé-
morragies, infections, …).
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SÉLECTION D'ARNAUD SAILLANT
INTERNE D’ONCOLOGIE MÉDICALE 

Asso ciation of Autologous Tumor Lysate-Loaded Dendritic 
Cell Vaccination with Extension of Survival Among Patients 
with Newly Diagnosed and Recurrent Glioblastoma. A Phase 3 
Prospective Externally Controlled Cohort Trial. Liau LM et al. 
Publié dans JAMA Oncol en Novembre 2022. 

Contexte

Le glioblastome est une patholo-
gie peu fréquente (environ 3500 
cas par an en France) mais au 
pronostic sombre (médiane de 
survie entre 15 et 17 mois, survie 
à 5 ans inférieure à 5 %). Depuis 
2005, et la validation du protocole 
STUPP, la première ligne de trai-
tement consiste en une chirurgie 
suivie d’une radiochimiothérapie 
concomitante à base de temozo-
lomide. Depuis, il y a eu très peu 
d’essais concluants dans cette 
maladie. 

Dans cet essai de phase 3, mul-
ticentrique, international en 
cross-over, conduit entre août 
2007 et novembre 2015 (avec 
un arrêt de 3 ans au milieu en 
raison de la crise fi nancière), 
évaluant le DCVax-L (autolo-
gous tumor lysate-loaded den-
dritric cell vaccine) en première 
ligne en association avec la radio 
chimiothérapie concomitante. 

Il s’agit d’une immunothérapie, 
basée sur le recueil de cellules 
dendritiques à partir de la pièce 
tumorale associé à des leucocytes 
prélevés par leukaphérèse. Les 
cellules dendritiques, provenant 
de la tumeur, présentent des anti-
gènes spécifi ques tumoraux mul-
tiples aux cellules de l’immunité, 

notamment les lymphocytes T 
pour ensuite aller exercer un eff et 
antitumoral. Après manufacture, 
le vaccin est injecté à intervalle 
régulier par voie sous-cutanée.  

Patients et méthodes
331 patients ont été inclus avec 
une randomisation 2:1, l’âge mé-
dian était de 56 ans, 89  % des 
patients étaient caucasiens. Les 
patients inclus recevaient le vac-
cin (ou placebo) à J0, J10, J20 puis 
à M2, M4, M8, M12, M18 M24 et 
M30 en association avec le Té-
mozolomide (standard of care). 
Un cross over était prévu pour 
les patients du groupe placebo 
en progression. À noter que 
les patients en rechute précoce 
post-chirurgical ou avec un Kar-
nofsky inférieur à 70 n’ont pas 
été inclus. 

L’objectif principal était la survie 
globale, avec un risque alpha à 
2.5  %. En raison du cross-over 
important, la comparaison était 
faite par rapport à une population 
témoin externe à l’étude compo-
sée de 1366 patients appareillés.

Résultats
OS à 19.3 mois versus 16.5 
mois dans la population ex-
terne de contrôle (p=0.002), 
avec 15.7 % des patients encore 
vivant à 48 mois de l’inclusion 

versus 9.9 % dans la population 
contrôle. Parmi les 99 patients 
du groupe contrôle de l’essai, 
lors de la récidive, 64 patients 
ont pu bénéfi cier du cross-over 
et du traitement vaccinal, avec 
une survie médiane de 13.2 
mois après la récidive (versus 7.8 
dans le groupe externe contrôle, 
p <0.001). 

Le profi l de tolérance était bon, 
à noter uniquement 3 patients 
ayant présenté un œdème ce-
rebral post-injection (1 grade 
2, 2 grade 3), 1 cas de nausée 
grade 3 et 1 cas d’infection locale 
(grade 3). 

(ECP = external control popula-
tion).

Conclusion
Une étude évaluant une immu-
nothérapie positive par rapport 
à un groupe contrôle externe à 
l’essai, dans une tumeur répu-
tée « froide », et une nouvelle 
preuve d’effi  cacité des vaccins 
en cancérologie solide. 
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SÉLECTION DE LUCIE HOUDOU 
INTERNE D’ONCOLOGIE-RADIOTHÉRAPIE

Risk  Factors for Local Failure Following Chemoradiation and 
Magnetic Resonance Image–Guided Brachytherapy in Locally 
Advanced Cervical Cancer: Results From the EMBRACE-I Study 
Maximilian P., Journal of Clinical Oncology, 2023

Le cancer du col de l’utérus 
est le quatrième cancer le plus 
fréquent chez la femme dans 
le monde et représente un 
problème majeur de santé pu-
blique. Le traitement standard 
pour les formes localement 
avancées correspond à une ra-
dio-chimiothérapie suivie d’une 
curiethérapie. Tandis que les 
techniques de radiothérapie ont 
bien évolué depuis 25 ans, les 
techniques de curiethérapie ont 
peu changé. L’étude EMBRACE I 
a montré de très bons résultats 
concernant le contrôle local et 
la survie globale de la curiethé-
rapie guidée par l’IRM, avec une 
toxicité acceptable.

Le but de cette étude est d’ex-
plorer la base de données 
d’EMBRACE-I pour les caracté-
ristiques cliniques, facteurs de 
risque, relations dose-réponse 
pour le contrôle local des pa-
tientes avec un cancer du col 
de l’utérus localement avancé 
ayant été traitées par curiethé-
rapie guidée par IRM. Le cri-
tère de jugement principal était 
le contrôle local et les critères 
de jugement secondaires : le 
contrôle pelvien, ganglionnaire, 
survie globale, survie sans ma-
ladie, qualité de vie.

1318  patientes ont été suivies. 
La radiothérapie a été délivrée 
entre 45-50 Gy en 25-30 fractions 
+/- associé à un boost jusqu’à 60-
65 Gy en concomitance avec du 
cisplatine hebdomadaire 40 mg/
m² en 5-6 cycles. La curiethéra-
pie comportait un matériel en-
docavitaire +/- aiguilles intersti-
tielles. Pour rappel, la D90 pour 
le CTV(HR) correspond à la dose 
reçue par 90 % du volume cible 
considéré à haut risque. 81 pa-
tientes avaient une maladie per-
sistante 3 mois après la fi n du 
traitement. La médiane de sur-
vie après échec local était de 10 
mois. La survie globale à 5 ans 
était de 23  % chez les patients 
présentant une récidive locale. 
Que la réponse complète soit 
obtenue à 3 mois ou 6-9 mois ne 
modifi ait pas les résultats. Pour 
les sous-types histologiques 
non-carcinome épidermoïde : il 
est nécessaire d’augmenter la 
D90 du CTV(HR) pour obtenir 
la même réponse que dans les 
épidermoïdes. Les facteurs de 
risque de rechute locale retrou-
vés ont été  : diamètre maximal 
et nécrose tumorale en IRM au 
diagnostic, sous type non épi-
dermoïde, infi ltration basse de 
l’utérus au diagnostic et avant 
curiethérapie, infi ltration du mé-

sorectum avant curiethérapie, la 
durée de traitement, la D90 pour 
CTV(HR). 14.6  % des patientes 
ont eu des eff ets secondaires 
>= grade III.

Par rapport aux données histo-
riques, il existe une amélioration 
de la survie globale à 5 ans de 
67  % à 74  %, amélioration du 
contrôle pelvien et local pour les 
stades FIGO IIIB de 14 % à 17 %. 
EMBRACE I a démontré la sécu-
rité et validité des recomman-
dations GYN GEC-ESTRO pour 
la défi nition du volume cible et 
fournit des preuves à grande 
échelle pour la prescription de 
dose et les facteurs de risque 
de rechute locale des cancers 
du col de l’utérus localement 
avancés traités par curiethéra-
pie guidée par l’IRM. Il s’agit de 
la première étude prospective 
multicentrique internationale 
à grande échelle qui étudie la 
morbidité tardive liée à ce trai-
tement. Néanmoins, il s’agit 
d’une étude observationnelle, 
non comparative avec des biais 
de sélection potentiels.

L’étude EMBRACE III va chercher 
à identifi er des groupes de pa-
tientes à risque, le but étant de 
proposer une médecine person-
nalisée et performante.
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TUMEURS RARES

LES TUMEURS DESMOÏDES
Les tumeurs desmoïdes sont des tumeurs rares 400 cas/an en France et de bon pronostic. Elles 
touchent majoritairement les femmes (6F/1H) entre 35-44 ans et peuvent se développer dans 
un contexte traumatique : chirurgie, grossesse et post-partum [1]. 

Les tumeurs desmoïdes provi-
ennent d’une prolifération fi bro-
blastique des parties molles. 

Environ 90 % des tumeurs sont 
sporadiques liées à la mutation 
CTNNB1 dans le gène de la B-ca-
ténine. Les autres sont liées à la 
mutation APC et sont associées 
à des polyposes adénomateuses 
familiales. Ces deux mutations 
sont mutuellement exclusives. 
Elles entraînent une activation 
des facteurs de croissance res-
ponsables d’une prolifération 
cellulaire. 

Les tumeurs desmoïdes sont 
des tumeurs bénignes mais lo-
calement agressives. Elles ne 
présentent donc pas de risque 
de métastase. Leur pronostic 
dépend de leur localisation et du 
risque de complications locales. 
Par exemple, une localisation di-
gestive est à risque d’occlusion, 
perforation ou hémorragie di-
gestive.

En imagerie, ce sont des tu-
meurs superfi cielles peu vascu-
larisées et refoulant les struc-
tures adjacentes. Leurs contours 
sont le plus souvent réguliers et 
lobulés.

L’évolution naturelle des tu-
meurs desmoïdes est variable  : 
30-50 % vont spontanément ré-
gresser, 30  % vont se stabiliser 
et 20-30 % vont progresser loca-
lement.

C’est pourquoi, il est recom-
mandé de commencer par une 
phase de surveillance active. En 
cas de progression ou de risque 
d’atteinte d’organe vital, un trai-
tement systémique doit être dis-
cuté dans un centre expert.

Les inhibiteurs de tyrosines-ki-
nases sont un traitement de 
choix car la plupart du temps 
bien tolérés.  

Le Sorafenib (inhibiteurs mul-
ti-kinases) a montré sa supério-

rité au placebo, dans un essai 
de phase 3 randomisé, avec une 
survie sans progression (PFS) 
augmentée de 7 mois (PFS place-
bo 6 mois Vs PFS sorafénib 15 
mois) [2]. La PFS médiane était 
non atteinte dans le groupe So-
rafénib.

Le Pazopanib (anti-VEGF) a 
été étudié dans une étude de 
phase 2 [3]. 83,7 % des patients 
n’avaient pas progressé à 6 mois 
sous Pazopanib. Néanmoins, il y 
a eu 20 % d’arrêts pour toxicité. 

En cas de progression ou de 
contre-indication aux inhibiteurs 
de tyrosines-kinases, la chimiothé-
rapie par Vinorelbine, en une prise 
per os hebdomadaire, semble ap-
porter une amélioration clinique 
chez 74 % des patients avec 29 % 
de réponse et 57 % de stabilité [4]. 
La forme intraveineuse peut être 
utilisée en cas de syndrome occlu-
sif ou de mauvaise tolérance de la 
forme per os. 

R
evu

e d
es In

tern
es en

 O
n

colog
ie

R
I



19

M
ai 20

23
N°05 

Références
1. SNFGE. Tumeurs desmoïdes de localisation abdominale ou associées à une polypose adénomateuse. 2022 mai. 
2. Gounder M,M.D, Mahoney M et al. Sorafenib for Advanced and Refractory Desmoid Tumors. NEJM. 2018 décembre. 
3. Toulmonde M, Pulido M, Ray-Coquard I, et al. Pazopanib or methotrexate–vinblastine combination chemotherapy in adult 

patients with progressive desmoid tumours (DESMOPAZ): a non-comparative, randomised, open-label, multicentre, phase 
2 study. Lancet Oncology. 2019 Juillet.

4. Mir O, Honoré C, Chamseddine A et al. Long-term Outcomes of Oral Vinorelbine in Advanced, Progressive Desmoid Fi-
bromatosis and Infl uence of CTNNB1 Mutational Status. Clinical Cancer Reserach, 2020 décembre.

5. Federman N. Molecular pathogenesis of desmoid tumor and the role of γ-secretase inhibition. NPJ precision Oncology. 
2022 septembre.

6. Kummar S, O’Sullivan Coyne G, Do KT et al. Clinical Activity of the γ-Secretase Inhibitor PF-03084014 in Adults With Desmoid 
Tumors (Aggressive Fibromatosis). JCO. 2017 mai.

7. Kasper B, Ratan R, Alcindor T et al. DeFi: A Phase 3 Trial of Nirogacestat for Progressing Desmoid Tumors (DT). ESMO 2022.

Victoire MOUREN
 Interne en oncologie médicale

Une nouvelle classe thérapeu-
tique a été développée récem-
ment et a obtenu l’AMM. Ce sont 
les inhibiteurs de gamma-sécré-
tases. Ces dernières sont impli-
quées dans l’homéostasie et la 
prolifération tissulaire notam-
ment par la voie Notch suractivée 
dans les tumeurs desmoïdes [5]. 
Leur inhibition bloque le déve-
loppement tumoral.  

Le Nirogacestat, inhibiteur sélec-
tif, réversible et non compétitif 
des gamma-sécrétases, entraîne 
une réponse partielle chez 35 % 
des patients, ayant progressés 
après une première ligne de trai-
tement systémique [6]. L’étude 
DEFI présentée à l’ESMO 2022 

est actuellement en train d’éva-
luer le Nirogacestat, en phase 3 
contre placebo [7]. 

Les résultats défi nitifs de l’étude 
ainsi que les données de sécu-
rités à long terme ne sont pas 
encore connus. Les gamma-sé-
crétases sont impliquées dans 
de nombreuses voies de signa-
lisation cellulaire. En eff et, par 
exemple, la maladie d’Alzheimer 
est secondaire à un défaut de 
clivage des plaques amyloïdes 
par les gamma-sécrétases. De 
même, la prolifération follicu-
laire nécessite l’activation de la 
voie Notch. Cela pose donc la 
question des eff ets indésirables 
à long terme.

Enfi n, concernant les traite-
ments locaux, la chirurgie est 
réservée en cas de complication 
aiguë. La radiothérapie est utili-
sée en dernière intention en cas 
de résistance aux traitements 
systémiques. La cryothérapie est 
une option thérapeutique dans 
les localisations extra-abdomi-
nales en progression après au 
moins une ligne de traitement 
systémique. 
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LE NEUROBLASTOME, CARTE D’IDENTITÉ
Le neuroblastome représente la tumeur solide extra cérébrale la plus fréquente de l’enfant 
de moins de 5 ans et on compte environ 130 nouveaux cas par an en France. Il est, de plus, la 
première tumeur rétropéritonéale extra-rénale en pédiatrie. 

Nous allons voir ici une petite vue d’ensemble du neuroblastome et de sa prise en charge. 

Le neuroblastome dérive des 
cellules des crêtes neurales. Ain-
si, les localisations sont en lien 
direct avec les sites de migration 
de ces cellules qui sont principa-
lement la surrénale et les chaînes 
sympathiques qui s’étendent du 
cou au pelvis en passant par le 
thorax et l’abdomen. 

Cette variabilité au niveau anato-
mique explique donc une varié-
té importante des localisations 
et donc une variété des tableaux 
cliniques. 

L’hétérogénéité clinique s’ex-
plique aussi par le fait que la 
symptomatologie initiale peut 
être en lien, soit avec la tumeur 
primitive, soit avec des métas-
tases à distance.

La tumeur primitive peut se ma-
nifester par la découverte d’une 
masse palpable, des signes de 
compression de cette même 
masse ou bien des signes neuro-
logiques pour les tumeurs com-
primant la moelle épinière. 

Les symptômes révélateurs 
peuvent également être asso-
ciés à des métastases (douleurs 
osseuses, hépatomégalie, syn-
drome de Hutchinson se maté-
rialisant avec des hématomes 
péri-orbitaires...) ou bien à un 
syndrome paranéoplasique (VIP, 
syndrome opsomyoclonique).

Les caractéristiques cliniques du neuroblastome 

Les examens complémentaires
Les examens complémentaires 
sont utiles à la fois pour le dia-
gnostic positif et pour le bilan 
d’extension. Mais ces examens 
ont également un intérêt à visée 
pronostique. 

L’échographie (abdominale ou 
pelvienne), indolore et non irra-
diante, permet dans un premier 
temps d’explorer la masse consta-
tée à l’examen clinique. Celle-ci 
sera complétée par une imagerie 
en coupe avec injection de produit 
de contraste dans le but de préci-
ser les rapports anatomiques de 
la masse et de juger de son exten-
sion locale et à distance.

Le bilan d’extension sera com-
plété par un myélogramme et 
une biopsie ostéo-médullaire 
pour rechercher des métastases 
médullaires.

Le diagnostic positif de neu-
roblastome est affi  rmé avec la 

fi xation de la masse à la scin-
tigraphie au MIBG et par le do-
sage des catécholamines uri-
naires (élevés dans 95 % des cas). 

Une biopsie tumorale est éga-
lement réalisée pour obtenir 
une histologie précise et permet 
de réaliser de la biologie molé-
culaire (amplifi cation du gêne 
N-Myc dans le neuroblastome).

L’histologie de la tumeur permet 
de classer le neuroblastome en 
forme “favorable” ou “défavo-
rable”. Cette classifi cation dé-
pend de la diff érentiation du tis-
su schwannien. Si le stroma est 
riche en tissu schwannien, on 
parle de ganglioneurome repré-
sentant les formes matures et 
donc bénignes.

Si le stroma est pauvre en tissu 
schwannien, il s’agit d’un neu-
roblastome. 

Ce bilan permet, en outre, de 
situer la tumeur dans la classifi -
cation INRG (international neu-
roblastoma risk group) basée 
sur la présence d’Image Defi ned 
Risk Factors (IDRF) sur l’image-
rie au diagnostic. Ces IDRF sont 
défi nis par l’extension de la tu-
meur primitive à des structures 
comme la trachée, les gros vais-
seaux ou bien des plexus ner-
veux. Par exemple en cas de 
neuroblastome abdominal la 
tumeur primitive peut englober 
le tronc cœliaque ce qui repré-
sente un IDRF.  

La classifi cation INRG se décom-
pose donc en tumeur L1 (tumeur 
localisée sans IDRF) en tumeur 
L2 (tumeur localisée avec un ou 
plusieurs IDRF) ou M (présence 
de métastases). 
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Il est important de pouvoir dé-
terminer quel est le meilleur 
moment pour programmer la 
chirurgie. 

Cela dépend de l’état clinique du 
patient, du stade localisé ou mé-
tastatique de la tumeur ainsi que 
de la présence ou non d’IDRF.

En eff et, la recherche d’IDRF est 
un point central de la réfl exion 
puisque la présence d’un ou 
plusieurs IDRF peut rendre la 
chirurgie plus complexe, plus 
longue et plus morbide.

La chirurgie du neuroblastome 
peut être réalisée par voie ou-
verte ou par chirurgie mini in-

vasive. Ce choix dépendra de la 
taille de la tumeur et de la pré-
sence ou non d’IDRF.

Le neuroblastome peut avoir 
une présentation clinique très 
diverse nécessitant, pour la prise 
en charge de ces petits patients, 
une équipe pluridisciplinaire 
spécialisée (oncologue-pédiatre, 
chirurgien, radiologue, radio-
thérapeute) s’eff orçant pour 
chaque situation de trouver une 
prise en charge personnalisée et 
adaptée.

La réfl exion doit également 
prendre en compte que c’est une 
tumeur touchant des patients 

pédiatriques. Cela implique de 
composer avec l’enfant, son dé-
veloppement personnel ainsi 
que sa scolarité, sa croissance 
staturo-pondérale et sa famille.

Ne pouvant malheureusement 
pas être exhaustif dans le dé-
tail de la prise en charge et de 
l’accompagnement des patients 
suivis pour un neuroblastome je 
vous conseille l’ouvrage écrit par 
le Pr Sarnacki “Neuroblastoma, 
clinical and surgical manage-
ment”, éditions Springer. 

Les facteurs pronostiques
Les facteurs pronostiques se décomposent selon trois critères : 
L Localisée ou métastatique ;
L Âge < ou > à 18 mois ;
L Le statut N-Myc. 

En cas de tumeur localisée, d’un âge < à 18 mois et d’un statut N-Myc non amplifi é le pronostic est bon 
avec un taux de survie de 90 à 100 %. Dans le cas contraire, le pronostic est mauvais avec un taux de 
survie chutant à 10-30 %.

Prise en charge
Le traitement du neuroblastome découle directement des facteurs pronostiques.
a) Si la tumeur est localisée et opérable d’emblée (c’est-à-dire sans IDRF), le traitement est la chirurgie 

avec exérèse complète de la tumeur.
b) S’il y a la présence d’un ou plusieurs IDRF, le patient recevra de la chimiothérapie néo-adjuvante 

avant la chirurgie d’exérèse. 
c) Dans le cas où le neuroblastome est métastatique et ou N-Myc est amplifi é, il est dit de haut risque 

et le traitement associera à la chimiothérapie et la chirurgie de la radiothérapie avec une chimiothé-
rapie intensive et un traitement d’entretien par immunothérapie.

Question pour le chirurgien 

Bastien LANDRÉAT
 Interne de chirurgie pédiatrique
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Prix de thèse 2023
Cette année, le prix de thèse, co-organisé avec la Société Française du Cancer, sera remis lors des IFODs 
à Paris, qui auront lieu du 14 au 16 juin. Après sélection et examen des thèses par un jury de médecins 
séniors, les lauréats seront sélectionnés dans plusieurs catégories. En plus d’une récompense fi nancière, 
les lauréats seront mis à l’honneur lors du congrès.

Numéro spécial dédié aux internes. Bulletin du Cancer
Les équipes du Bulletin du Cancer, de la SFC et de l’AERIO vous ont concocté un numéro 
spécial virtuel, dédié aux internes. Il regroupe une sélection des articles les plus intéres-
sants pour la formation en oncologie, parus ces dernières années. 

Pour rappel, l’inscription au Bulletin est off erte pour les adhérents à l’AERIO (après adhé-
sion gratuite à la SFC). Alors n’hésitez plus !  

Revue des AMMs 
Coordonnée par Manuel Rodrigues de la SFC et Matthieu Delaye de l’AERIO, la revue des AMMs prend la 
forme de publications régulières dans le Bulletin du Cancer.
Rédigée par un duo interne et médecin sénior, son objectif est de permettre aux praticiens d’être tenus 
au courant quand un nouveau médicament d’oncologie solide ou d’hématologie obtient son autorisation 
de mise sur le marché. Dans un format court, elle revient brièvement sur le contexte, sur les études ayant 
permis l’obtention de l’AMM et met en perspective le médicament. 
Elle permet également à des internes de toute la France de réaliser une publication dans un journal 
à impact factor, dans des bonnes conditions d’encadrement. 
Plusieurs de ces articles ont été publiés récemment [1-3] et d’autres vont l’être dans les prochaines semaines. 
Contactez-nous si vous souhaitez y participer ! 

1. Sabouret A, Beuzeboc P. Nouvelles AMMs : olaparib en combinaison à l’abiratérone dans le cancer de la prostate métastatique résistant à la castration. Bull 
Cancer. 2023 Mar 7:S0007-4551(23)00081-4. 

2. Boudier B, Aldea M. Nouvelle AMM : l’ATEZOLIZUMAB en monothérapie dans le cancer bronchique non à petites cellules PD-L1 ≥ 50 %, sans mutation de l’EGFR 
ou translocation ALK, en traitement adjuvant après chirurgie complète et chimiothérapie à base de platin. Bull Cancer. 2023 Feb 15:S0007-4551(23)00047-4. 

3. Meurillon R, Leruste A. Nouvelle AMM : crizotinib dans le lymphome anaplasique à grandes cellules systémique ALK positif en pédiatrie. Bull Cancer. 2023 
Mar;110(3):250-251.

L’AERIO a à cœur de promouvoir la recherche des internes en oncologie. Cela passe par diff érents 
formats (en plus de formations théoriques organisées régulièrement), que vous retrouverez ci-dessous. 
Toute idée est bonne à prendre, n’hésitez pas à nous en sug�érer  ! 

LE POINT
RECHERCHE 
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EVÈNEMENTS
Du 14 au 16 juin 2023, aura lieu à Paris 
l’immanquable congrès des IFODs !

Cours national approfondissement : 
Biologie moléculaire et thérapies ciblées

Programme
Cette année, le programme est résolument tourné vers les 
internes : 
L Des sessions qui regroupent, localisation par localisation, 

toutes les informations de l’année et les dernières recom-
mandations.

L Des sessions transversales : onco-cardiologie, onco-néph-
rologie…

L Le congrès a également cette année les droits de l’ASCO, 
et un post-ASCO 2023 sera organisé ! 
P Idéal pour réviser et se mettre à jour !

L En bonus : L’AERIO et la SFJRO vous préparent une session 
spéciale jeunes : thématiques complexes, déjeuner discus-
sion, et une session de quizz avec des cadeaux à la clé ! 

Lien vers les inscriptions (sélectionnez 
bien le tarif pour les internes). 

Alors n’hésitez plus et bloquez la date !

SCAN
ME!

Transport & logement
Cerise sur le gâteau, une prise en charge fi nancière de l’inscription au congrès et des trans-
port et hébergement (internes hors Île-De-France) est prévue grâce au soutien de l’INCA, 
d’UNICANCER et de la Société Française du Cancer !

Remplis ce formulaire pour pouvoir obtenir un remboursement via ce QRcode 

Puisque l’interne en oncologie est assoiff é de connaissances : les internes en oncologie médicale en phase 
d’approfondissement sont conviés aux cours organisés par le CNEC les 29 et 30 juin. 

La biologie moléculaire et les thérapies ciblées seront à l’honneur ! 

Ces cours initient des cycles de cours en 4 ans, qui vont renforcer la formation théorique des internes en 
oncologie médicale. 

Ici aussi les internes bénéfi cieront d’une prise en charge de leurs frais de transport et d’hébergement ! 
Les détails arrivent très prochainement, restez connectés !

M
ai 20

23
N°05 
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ARBRE 
DÉCISIONNEL 
STRATÉGI E THÉRAPEUTIQUE DANS 
LE CADRE DE LA PRISE EN CHARGE 
DU CARCINOME UROTHÉLIAL INFILTRANT 
LE MUSCLE LOCALISÉ ET MÉTASTATIQUE
GOUT Mathilde (interne en oncologie médicale), CAMPEDEL Luca (CHU de Clermont-Ferrand)

La prise en charge des car-
cinomes urothéliaux de vessie 
et des voies excrétrices supé-
rieures infi ltrant le muscle lo-
calisés ou métastatiques fait 
intervenir l’oncologue médical 
comme décisionnaire à diff é-
rents moments de la prise en 
charge. Cette prise en charge 
s’appuie sur diff érentes recom-
mandations établies par plu-
sieurs sociétés savantes telles 
que le CCAFU (Comité de Cancé-
rologie de l’Association Française 
d’Urologie), l’ESMO (European 
Society of Medical Oncology) 

ou l’ASCO (American Society of 
Clinical Oncology) par exemple, 
avec un certain nombre de dis-
parités entre elles. 

Pour le médecin français, il est 
parfois diffi  cile de savoir quels 
sont les traitements accessibles 
dans le cadre, soit d’une AMM 
(Autorisation de Mise sur le 
Marché) remboursée, soit d’une 
utilisation temporaire d’utili-
sation (Autorisation d’accès 
compassionnel (AAC), ancienne 
ATU nominative  ; Autorisation 
d’accès précoce (AAP), ancienne 

ATU de cohorte ; Cadre de pres-
cription compassionnelle (CPC), 
ancienne RTU).

Nous vous proposons donc un 
algorithme décisionnel de cette 
stratégie thérapeutique appli-
cable par tout oncologue dans 
un centre français, répertoriant 
les indications ainsi que les mo-
des d’obtention particuliers de 
certains traitements indiqués 
dans les carcinomes urothéliaux 
de vessie et des voies excrétrices 
supérieures infi ltrant le muscle 
localisés ou métastatiques.
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Figure 1. Algorithme décisionnel de la prise en charge des TVIM localisées, mise à jour mars 2023.
TVIM = Tumeur de vessie infi ltrant le muscle  ; CIS = carcinome in situ  ; RTUV = Résection transurétérale 

de vessie  ; RTCT = Radio-chimiothérapie  ; RT = radiothérapie  ; Gy = Gray (unité)  ; 
CDDP = Cisplatine  ; MMC = Mitomycine C  ; gg = ganglions  ; yp = stade histologique après traitement 

néo-adjuvant  ; pT = taille de la tumeur sur pièce d’anatomopathologie  ; N = statut ganglionnaire  ; PDL1 
= Program cell death protein 1  ; AMM = autorisation de mise sur le marché  ; AUC = aire sous la courbe

D’autre part, il est primordial de 
se poser à chaque étape de la 
maladie la question de la pos-
sibilité d’inclusion dans un essai 
clinique, dans le centre de prise 
en charge du patient ou dans un 

centre de proximité. En eff et il 
existe de nombreux essais cli-
niques ouverts en France dont 
peuvent profi ter les patients, la 
liste exhaustive étant consul-
table sur Clinicaltrials.gov, ou sur 

d’autres sites ou applications ré-
pertoriant les essais disponibles, 
prochainement sur klineo.fr par 
exemple (concerne actuellement 
uniquement des essais sur le 
cancer du sein).
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Figure 2. Algorithme décisionnel de la prise en charge des TVEUS localisées, mise à jour mars 2023.
yp = stade histologique après traitement néo-adjuvant  ; pT = taille de la tumeur sur pièce d’anatomo-
pathologie  ; N = statut ganglionnaire  ;  PDL1 = Program cell death protein 1  ; AMM = autorisation de 

mise sur le marché  ; AUC = aire sous la courbe

Figure 3. Algorithme décisionnel de la prise en charge des TVIM métastatiques, mise à jour mars 2023.
AMM = autorisation de mise sur le marché  ; AUC = aire sous la courbe  ; 

FGFR 2/3  = fi broblast growth factor receptor 2
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Première femme française médecin

HISTOIRE 
DE LA 
MÉDECINE
LA PLACE DES FEMMES 
EN MÉDECINE

En 1866, Nadedja Souslova est la première femme médecin d’une université mixte d’Europe.
En 1868, les jeunes fi lles sont autorisées à étudier la médecine.
En 1870, Elisabeth Garrett est la première femme médecin en Angleterre.
En 1875, Madeleine Brès est la première femme médecin en France.
En 1886, Augusta Klumpke est la première femme à devenir interne des hôpitaux de Paris.
En 1903, Marie Curie est la première femme à recevoir le prix Nobel.
En 1907, est créée la première école d’infi rmières à l’hôpital de la Salpêtrière.

Dates clésDates clés

Madeleine Brès
Madeleine Gebelin est née en 
1842 dans le Gard en France, 
d’une mère femme au foyer et 
d’un père charron. 

Dès son plus jeune âge, elle 
découvre le milieu hospitalier 
en accompagnant son père sur 
des chantiers. C’est à l’Hôpital 
de Nîmes qu’est née sa vocation 
médicale. 

En 1858 à l’âge de 15 ans, elle 
se marie avec Adrien Brès et 
devient mère. 

En 1866, elle demande au 
Pr Wurtz, doyen de la Faculté de 
Médecine, l’autorisation de s’ins-
crire pour obtenir le diplôme 
de docteur en médecine.  Loin 
d’être opposé à l’idée d’accueil-
lir des étudiantes femmes, il lui 

M
ai 20

23
N°05 



R
evu

e d
es In

tern
es en

 O
n

colog
ie

R
I

28

conseille d’abord de préparer les 
baccalauréats nécessaires. Rap-
pelons qu’à la fi n du XIXe siècle, 
toutes les obtentions de diplôme 
devaient avoir le consentement 
du mari. 

Après accord de son mari, à l’âge 
de 26 ans en 1869, elle obtient 
son baccalauréat en tant que 
candidate libre. Elle parvient 
ensuite à s’inscrire en Faculté 
de Médecine de Paris grâce à 
l’intervention de l’impératrice 
Eugénie  et au soutien de  Victor 
Duruy, ministre de l’Instruction 
publique. Elle fait alors partie des 
quatre premières étudiantes de 
l’histoire de l’université en France.

Durant la guerre franco-prus-
sienne, en 1870, Madeleine Brès 
va faire le travail d’hommes partis 
à la guerre et sur proposition du 
Pr Broca, va remplir les fonctions 
d’interne provisoire à la Pitié.

Mère de trois enfants et devenue 
veuve, elle demande à concourir 
à l’externat puis à l’internat ce 
qui lui sera refusé par le conseil 
de surveillance de l’AP-HP. Elle 
reprend alors ses études doc-

torales grâce à des aides fi nan-
cières de la part de la baronne 
James de Rothschild et le conseil 
général du Gard.

En 1875 à l'âge de 33 ans et 
après beaucoup de persévé-
rance, elle soutient sa thèse de 
doctorat «  De la mamelle et 
de l'allaitement  » et reçue la 
mention « extrêmement bien ».

Madeleine Brès devient ainsi 
la première femme française 
médecin de la Faculté de mé-
decine de Paris :  «  Doyenne 
des Femmes-Médecins de 
France ».

En 1882,  les femmes sont ad-
mises à prendre part au concours 
de l’externat.

En 1885,  les femmes élèves ex-
ternes sont admises à prendre 
part au concours de l’internat.

En 1880, elle fonde aux Batignolles 
une crèche modèle et rencontre 
Louis Magnier de la Source 
avec lequel elle vivra librement 
quelques années et aura un qua-
trième enfant.

Elle se dévouera, en tant que 
précurseur, à la médecine de la 
femme et de l’enfant pendant 
50 ans. 

Il y a 100 ans en 1921 et à l’âge 
de 79 ans, Madeleine Brès meurt 
à Paris, seule, aveugle, pauvre et 
oubliée. Affi  rmant sa liberté tant 
dans sa vie privée que profes-
sionnelle, elle devient un modèle 
pour chaque féministe militant 
pour le droit de vivre aussi libre-
ment qu’elle.

Clichés sur la femme médecin

Pour faire une femme médecin, il 
faut lui faire perdre la sensibilité, 
la timidité, la pudeur, l’endurcir 
par la vue des choses les plus 
horribles et les plus eff rayantes 
[…] Lorsque la femme en serait 
arrivée là, je me le demande, que 
resterait-il de la femme ?

Dr Montanier, 1868

La femme ne peut prétendre à parcourir sérieusement la carrière 
médicale (…) qu'à la condition de cesser d'être femme : de par les lois 
physiologiques, la femme médecin est un être douteux, hermaphro-
dite ou sans sexe, en tout cas un monstre. Libre maintenant à celles 
que tentera cette distinction de chercher à l'acquérir.

Et quand elles seront enceintes comment 
s'approcheront-elles de leurs malades avec 
leur gros ventre ?

Son nom restera dans les mémoires, comme celui de la première femme ayant bravé un interdit à 
une époque où les études médicales étaient strictement réservées aux hommes, les femmes s’étant 
contentées jusque-là du métier de sage-femmes ou d’infi rmières.

Malgré tous les obstacles qui se dressaient devant elle, Madeleine Brès a ouvert la voie aux femmes dans 
un milieu particulièrement misogyne. À cette époque, nous pouvions entendre des discussions telles que :

“ “

“”

”

”



29

M
ai 20

23
N°05 

Démographie
En 1930, les femmes ne repré-
sentent que 4 % des praticiens.

En 2020, parmi les médecins gé-
néralistes de moins de 40 ans, 
les femmes représentent 65  %.
Dans les autres spécialités mé-
dicales, elle est de 62 % et chez 
les spécialistes chirurgicaux de 
48 %.

Les projections démographiques 
estiment à 60  % le nombre de 
médecins femmes dans le futur. 

Malgré cette évolution, nous 
faisons le constat d’un sexisme 
persistant en médecine. Par 
exemple, concernant les postes 
à responsabilité, les écarts entre 
femmes et hommes docteur en 

médecine restent présents  : 1 
chefs de service sur 63 sont des 
femmes, 3 chefs de pole sur 11 
sont des femmes et 3 doyennes 
de facultés sur 47 doyens sont 
des femmes.
(source : https://remplafrance.com/
blog/femmes-medecins-france#1)

Pour aller  plus loinPour aller  plus loin
Littérature
« L’allaitement artifi ciel et le biberon  » - Madeleine Brès

« Les pionnières de la médecine  » - Bibliographie sélective [Juin 2021]
https://www.bnf.fr/fr/les-pionnieres-de-la-medecine-bibliographie-selective-juin-2021 

Musée d’Histoire de la Médecine – 12 rue de l’École de la Médecine, 75006 Paris
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Lucie HOUDOU 
Interne en oncologie-radiothérapie
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L’AERIO vous propose un GUIDE DU MASTER 2 actualisé 
en 2023 et disponible également sur notre site internet

Pourquoi faire un Master 2 ?

Prérequis pour s’inscrire en Master 2 ?

Faire un M2 permet d’acquérir un raisonnement scientifi que solide et rigoureux tout en obtenant 
soit des compétences scientifi ques fondamentales ou translationnelles, soit en approfondissant 
un autre sujet d’intérêt tel que les statistiques ou l’éthique. Le but est aussi et avant tout de se 
faire plaisir  !

Cela permet de communiquer avec des scientifi ques et se familiariser avec les univers de la re-
cherche fondamentale et translationnelle. 

1

2

3

Il faut remplir une de ces conditions :
q Être titulaire d’une licence de Science de la vie ou équivalent et ayant validé un Master 1 (60 ECTS).
q Être étudiant en médecine, pharmacie ou étudiant vétérinaire, titulaire d’une Maîtrise de Sciences 

Biologiques et Médicales (MSBM) ou ayant validé un Master 1. 

Mais en pratique, chaque master 2 possède ses critères de sélection. Certains considèrent que 
la validation des 2 premiers cycles des études médicales est suffi  sante, certains demandent un 
master 1 ou équivalent et d’autres réclament des diplômes spécifi ques en prérequis.

Finalement, c’est la loi de l’off re et de la demande qui prime : plus il y a de candidats qui postulent 
à un master 2 (dont les places sont souvent limitées), plus les critères de sélections seront stricts.

Le stage et le projet de recherche ont un impact fort sur la candidature. Le principal atout des 
internes, à l’inverse des étudiants du cursus classique, est qu’ils candidatent généralement avec un 
projet de stage déjà prêt. Il est donc conseillé de candidater avec une off re de stage déjà acceptée.

GUIDE DU 
MASTER 2

Quand faire son Master 2 ?
Si celui-ci est généralement réalisé en seconde moitié voire fi n d’internat, il peut en fait être réalisé 
à n’importe quel moment. Les risques de le réaliser trop tôt sont de travailler sur un projet qui 
ne sera pas suivi en post-internat et de se mettre en diffi  culté fi nancière en l’absence de licence 
de remplacement.
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Comment se passe le Master 2 ?

Où faire son Master 2 ?
Il est possible de le faire dans la ville d’internat ou d’attache mais aussi n’importe quelle autre 
ville universitaire.

À l’étranger c’est aussi possible, mais attention penser à la convention interuniversitaire, au coût, 
au niveau de langue et être sûr de l’équivalence européenne du diplôme  !

4

5

6

7

Il y a d’abord un enseignement théorique (2 à 5 mois, début entre septembre et novembre, fi n 
entre décembre et janvier) puis une partie pratique en laboratoire (environ 6 mois, à partir de 
janvier) avec une validation d’un mémoire soutenu entre juin et septembre. Attention aux dates 
de cours de votre master par rapport à votre fi n de semestre d’été. En eff et, vous pourrez être 
amené à poser vos vacances pour pouvoir vous dégager de vos obligations de stage clinique, afi n 
de pouvoir assister aux cours de master pour lesquels la présence est obligatoire.

Quel Master 2 choisir ?
Vous pouvez opter soit pour l’approfondissement de votre champ de connaissance, soit préférer 
l’ouverture sur une thématique complémentaire.

Attention : devant le nombre important de candidats en master 2, une sélection des étudiants 
a lieu ne permettant pas à chacun d’intégrer celui souhaité (y compris celui de Cancérologie de 
Paris Sud). Il est donc fortement recommandé de déposer une candidature auprès de plusieurs 
masters 2. Il est conseillé de choisir son laboratoire d’accueil puis de choisir un master cohérent. 

Il est possible de se renseigner éventuellement sur les laboratoires avec lesquels travaille le chef 
du service où vous désirez un poste. Même si ce dernier ne peut et ne doit pas exiger que vous 
réalisiez votre Master 2 dans une de ses équipes de recherche, il peut sembler cohérent de com-
mencer sa carrière scientifi que dans l’environnement auquel vous allez ensuite être confronté.

Google est votre ami, désormais la plupart des laboratoires ou équipes INSERM possèdent des 
pages internet avec présentation et contact.

Comment fi nancer l’année de Master 2 ?
Voilà la rubrique qui vous intéresse peut-être le plus  ! 

Il faut distinguer les subventions sous forme de salaire et les bourses, car dans un cas vous êtes 
salarié avec un salaire mensuel et vous cotisez à la sécu ; dans l’autre cas vous ne toucherez 
qu’un seul ou deux versement(s) dans l’année et devrez souscrire à une sécurité sociale étudiante. 
Regardez attentivement le type d’imposition (certaines bourses ne sont pas imposées).

Il est autorisé et possible de prendre des gardes 
en cas de mise en disponibilité (attention, faire 
la demande avant le 30 juin).

Il est souvent interdit de cumuler plusieurs 
bourses (lire en détails les informations données 
par chaque bourse). Si possible, arrangez-vous 
pour valider les stages vous permettant d’obte-
nir votre licence de remplacement avant l’année 
de master (Pour les onco med : 5 semestres 
dont 3 d’onco med).
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Pour avoir une liste plus complète, n’hésitez pas à consulter notre
site internet

 Fondation Nuovo-Soldati
Dépôt des dossiers : Avant le 1er décembre.
Bourse jusqu’à 40 000 €.
Lien : http://nuovo-soldati.ch/candidature.php

 ARC (Association de recherche pour le cancer)
Dépôt des dossiers : Mi-décembre.
Montant maximum possible du fi nancement : 2 916 € mensuel (34 992€ annuel).
Lien : https://www.fondation-arc.org/projets/masters-recherche-2eme-annee

 Fondation de l’avenir « Appel à projets en recherche médicale appliquée »
Dépôt des dossiers : Janvier.
Jusqu’à 40 000€.
Lien : https://www.fondationdelavenir.org/appel-a-candidature/assets/medias/cahier-descharges-
RM-FDA-appel-projets-2023.pdf

 FERCM (Fond d’études et de recherche du corps médical)
SI interne, CCA, AHU de l’AP-HP.
Dépôt des dossiers : Avril.
14 000€ maximum.
Lien : http://web61.aphp.fr/fercm/FERCM_modalites_d_attribution.pdf

 Année- recherche fi nancement par l’ARS
Dépôt des dossiers : Mai.
Nécessite d’être toujours interne.
Salaire fi xé régulièrement par arrêté de 27188.19 euros (annuel brut).
Lien : https://www.medecine.universite-paris-saclay.fr/recherche/candidature-annee-recherche.
Il s’agit ici du lien pour l’ARS Île-de-France. N’hésite pas à consulter le site de l’ARS de ta région  !

Penser à regarder sur les sites des sociétés savantes de l’organe concerné (gynéco, uro…) 
ou de la thématique abordée (pharmacologie, immunologie, infectiologie…) !

Premièrement, contacter une équipe de recherche pour construction du projet de stage puis 
candidater aux bourses. Ensuite, candidater aux master 2 : pièces justifi catives variables, CVEC et 
frais d’inscriptions à payer et faire la demande de mise en disponibilité de l’APHP : 
https://www.sihp.fr/Article.php?CleArticle=340. 

Enfi n, demander sa licence de remplacement : 
https://conseil75.ordre.medecin.fr/content/licence-remplacement.

Un questionnaire de 2 min sur les motivations des masters 2 et des solutions de 
fi nancement est en cours par l'AERIO, n'hésitez pas à participer (lien en QR code) q

Voilà, la suite vous appartient !!

8 Quelles démarches administratives sont à ne pas oublier ?

Laurence ALBIGES-SAUVIN, Jennifer ARRONDEAU, Eléonore DE GUILLEBON (mise à jour 2014)
Aurélien GOBERT (mise à jour octobre 2016), Marc HILMI (mise à jour mai 2017)

Adrien ROUSSEAU (mise à jour décembre 2022)

BOURSES ET SUBVENTIONS

€
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  1 PU-PH (Pr G. Zalcman)
  1 PH (Dr V. Gounant, nommée 
PU-PH sept. 2023)
  1 PHU (Dr S. Brosseau, 
prévision MCU-PH en sept 
2024)
  1 PHc
  1 poste de CCA, 1 poste 
d’Assistant-spécialiste ou 
PAE (ou 2 postes de CCA)

  2 postes d’internes 
de spécialité (+ inter-CHU 
fréquents)

  1 cadre d’HC, 1 cadre d’HdJ
  1 IDEC, 1 IDE d’annonce
  7 IDE, 2AS en HdJ
  7 IDE en HC
  2 secrétaires
  2 ARCs titulaires, 1 ARC 
stagiaire

Oncologues

temps plein ou temps partiel
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Nous recrutons

Un Oncologue
(H/F)
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pegfilgrastim 6 mg/0,6 ml

pegfilgrastim 6 mg/0,6 ml

Le temps
de leur
côté
Ne laissez pas la neutropénie
fébrile compromettre le programme
de chimiothérapie de votre patient

Remb. Séc. Soc. à 100% - Collect.

Plateforme de Viatris proposant 
notamment des contenus promotionnels

Fulphila® est indiqué dans la réduction de la durée 
des neutropénies et de l’incidence des neutropénies
fébriles chez les patients adultes traités par une
chimiothérapie cytotoxique pour une pathologie
maligne (à l’exception des leucémies myéloïdes
chroniques et des syndromes myélodysplasiques). 

Cette spécialité est un biosimilaire de Neulasta®  6 mg.

L’utilisation des G-CSF en prophylaxie primaire est recommandée chez les patients soumis à un protocole comportant un risque de neutropénie
fébrile supérieur à 20%, voire compris entre 10 et 20% chez certains patients pour lesquels les facteurs de risque individuels le justifient
(âge > 65 ans, stade avancé de la maladie, survenue antérieure d’un ou plusieurs épisodes de neutropénies fébriles, absence d’antibiothérapie
ou de G-CSF, statut nutritionnel altéré, cytopénie liée à un envahissement tumoral médullaire, traitements antérieurs extensifs).  

Ce médicament fait l’objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra l’identification rapide de nouvelles informations relatives à la sécurité.

Liste I. Médicament soumis à prescription initiale hospitalière trimestrielle. 
Le traitement par pegfilgrastim doit être instauré et supervisé par un 
spécialiste en oncologie et/ou en hématologie.

Viatris Médical, 1 bis place de La Défense - Tour Trinity, 
92400 Courbevoie - RCS Nanterre 443 747 977

P
E

G
-2

02
2-

01
75

 D
1 

- 
Ju

ill
et

 2
02

2 
- 

Vi
sa

 n
° 

22
/0

7/
60

45
79

29
/P

M
/0

01

Size: 210(W) mm x 297 (H) mm Pages: 2 Colors: C M Y K (4 Colors)  Native File: Illustrator CC Windows Generated in: Acrobat Distiller 10.0Cutterguide: NO  Printing Process: O�set GD: 521074

 est indiqué dans la réduction de la durée 
des neutropénies et de l’incidence des neutropénies
fébriles chez les patients adultes traités par une
chimiothérapie cytotoxique pour une pathologie
maligne (à l’exception des leucémies myéloïdes
chroniques et des syndromes myélodysplasiques). 

 6 mg.

L’utilisation des G-CSF en prophylaxie primaire est recommandée chez les patients soumis à un protocole comportant un risque de neutropénie
fébrile supérieur à 20%, voire compris entre 10 et 20% chez certains patients pour lesquels les facteurs de risque individuels le justifient

P
E

G
-2

02
2-

01
75

 D
1 

- 
Ju

ill
et

 2
02

2 
- 

Vi
sa

 n
° 

22
/0

7/
60

45
79

29
/P

M
/0

01

Pour une information complète, consultez le 
Résumé des Caractéristiques du Produit sur la base 
de données publique du médicament en flashant ce 

QR Code ou directement sur le site internet : 
http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr


