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ContreContre--indication chirurgie indication chirurgie 

�� TransplantationTransplantation : : 
�� Extension extra hExtension extra héépatiquepatique
�� Envahissement vasculaireEnvahissement vasculaire
�� Non respect des critNon respect des critèères de Milanres de Milan

�� RRéésection chirurgicalesection chirurgicale ::
�� caractcaractééristique tumeurristique tumeur : : 

�� MMéétastases extra htastases extra héépatiques, lpatiques, léésions multiples bi lobairessions multiples bi lobaires
�� Envahissement convergence biliaire, thrombose tumorale vasculairEnvahissement convergence biliaire, thrombose tumorale vasculairee

�� Fonction hFonction héépatiquepatique ::
�� Child B et C, HTP (VO, ascite) Child B et C, HTP (VO, ascite) 

�� estimation volume foie restantestimation volume foie restant

�� DD’’ordre gordre géénnééralerale : : 
�� Age, OMS, Co morbiditAge, OMS, Co morbiditééss

prise en charge des complications des cirrhoses prise en charge des complications des cirrhoses ––recommandations HAS 2007recommandations HAS 2007



CHC nonCHC non

opopéérablerable
Traitement curatif Traitement curatif 

possible? possible? 

Prise en charge ? Prise en charge ? 



Destruction percutanDestruction percutanéée (1)e (1)

�� PrincipePrincipe
�� Application in situ dApplication in situ d’’un agent thun agent théérapeutique : rapeutique : 

--courant alternatif (courant alternatif (radiofréquence)=hyperthermie entre )=hyperthermie entre 
6060°°C et 100C et 100°°C = lC = léésions ADN cellulaire irrsions ADN cellulaire irrééversibles.versibles.

--ééthanol ou acide acthanol ou acide acéétique tique (alcoolisation)= d)= dééshydratation shydratation 
cellulaire.cellulaire.

Nécrose tissulaire



�� RRéésultats sultats (radiofr(radiofrééquence)quence)

�� Destruction tumoraleDestruction tumorale11 : 74%: 74%
-- Selon la taille : Selon la taille : -- de 3 cm = 90%de 3 cm = 90%

de 3 de 3 àà 5 cm = 71%5 cm = 71%

+ de 5 cm : 25%+ de 5 cm : 25%

�� TolToléérancerance22

-- MortalitMortalitéé 0,11%0,11%

-- MorbiditMorbiditéé 9,5%9,5%

�� SurvieSurvie
-- Globale : autour de 50% Globale : autour de 50% àà 5 ans5 ans33

1 : Lu et al 1 : Lu et al RadiologyRadiology 20052005 2 : 2 : LencioniLencioni et al et al RadiologyRadiology 20032003 3 : 3 : TateishiTateishi Cancer 2005Cancer 2005

Destruction percutanDestruction percutanéée (2e (2))



Destruction percutanDestruction percutanéée (3)e (3)
�� Destruction percutanDestruction percutanéée vs re vs réésectionsection

�� ÉÉtudes non randomistudes non randomisééeses1,21,2

-- Survie globale Survie globale ééquivalente, survie sans rquivalente, survie sans réécidive en faveur chirurgiecidive en faveur chirurgie

�� éétudes randomistudes randomiséés prospectivess prospectives

RadiofrRadiofrééquence en 1er intention?quence en 1er intention?

1 :1 : Abu-Hilal, J gastrointest Surg 2008 2 : Hasegawa J Hepatol 2008

__44%44%ÀÀ 5 ans : 86%5 ans : 86%

3%3%46%46%ÀÀ 4 ans : 67%4 ans : 67%

50%50%51%51%ÀÀ 4 ans :4 ans : 64%64%rréésectionsection

radiofreqradiofreq

--Chen et alChen et al

20062006

__48%48%ÀÀ 5 ans :5 ans : 81%81%rréésectionsection

alcoolisationalcoolisation

--Huang et alHuang et al

20052005

Taux Taux 
complicationcomplication

Survie sans Survie sans 
rréécidivecidive

Survie globaleSurvie globale



�� IndicationsIndications
�� Respect critRespect critèères de Milan res de Milan 
�� Non opNon opéérablerable
�� Cirrhose compensCirrhose compenséée (A ou B)e (A ou B)

�� ContreContre--indicationsindications
�� Ascite abondanteAscite abondante
�� Troubles sTroubles séévvèères de lres de l’’hhéémostasemostase
�� Cirrhose Child CCirrhose Child C
�� Tumeur sous capsulaire, Tumeur sous capsulaire, àà proximitproximitéé des voies biliairesdes voies biliaires

prise en charge des complications des cirrhoses prise en charge des complications des cirrhoses ––recommandations HAS 2007recommandations HAS 2007

Destruction percutanDestruction percutanéée (4)e (4)
(radiofr(radiofrééquence)quence)



Destruction percutanDestruction percutanéée (5)e (5)
(radiofr(radiofrééquence)quence)

�� Complications Complications 
�� Syndrome fSyndrome féébrile pendant 2, 3 joursbrile pendant 2, 3 jours

�� DouleursDouleurs

�� HHéémorragie, hmorragie, héémobiliemobilie

�� StStéénose biliaire : angiocholite, abcnose biliaire : angiocholite, abcèèss

�� Essaimage sur le trajet de ponctionEssaimage sur le trajet de ponction

�� ÉÉpanchement pleuralpanchement pleural



CHC nonCHC non

opopéérablerable
ContreContre--indication indication 

destruction percutandestruction percutanéée e 

Traitement Traitement 
palliatifpalliatif



Traitements palliatifs disponiblesTraitements palliatifs disponibles

�� traitement par voie arttraitement par voie artéériellerielle
�� Lipiodol marquLipiodol marquéé

�� ChimioembolisationChimioembolisation
�� ChimiothChimiothéérapie intra artrapie intra artéériellerielle

�� Traitement par voie gTraitement par voie géénnééralerale
�� SorafenibSorafenib ((NexavarNexavar©©))

�� autresautres



CHC nonCHC non

opopéérablerable
ContreContre--indication indication 

destruction percutandestruction percutanéée e 

Cirrhose compensCirrhose compenséée ?   e ?   
éétat gtat géénnééral conservral conservéé ??Prise en charge ?Prise en charge ?

Child B et C       Child B et C       
éétat gtat géénnééral altral altéérréé

Soins de supportSoins de support

Cirrhose compensCirrhose compenséée e 
éétat gtat géénnééral conservral conservéé

MMéétastases extra htastases extra héépatiques ?patiques ?



Traitement systTraitement systéémique :mique :
Sorafenib (Sorafenib (NexavarNexavar©©)(1))(1)

�� PrincipePrincipe
�� Inhibiteur de protInhibiteur de protééines kinasesines kinases

(raf 1 et B raf, r(raf 1 et B raf, réécepteur cepteur thyrosinethyrosine kinase VEGF)kinase VEGF)

�� Double mDouble méécanisme dcanisme d’’actionaction
--inhibition prolifinhibition proliféération cellulaire et ration cellulaire et angiogangiogéénnèèsese

--augmentation de laugmentation de l’’apoptoseapoptose cellulairecellulaire

�� Voie orale+++, posologie : 400 mg x 2/j (comprimVoie orale+++, posologie : 400 mg x 2/j (compriméé))



Traitement systTraitement systéémique :mique :
Sorafenib (Sorafenib (NexavarNexavar©©) ) (2)(2)

�� Etudes Etudes 
�� 1 essai phase II1 essai phase II11 : : 

137 patients 137 patients childchild A ou B (72%/28%)A ou B (72%/28%)
Survie globale 9,2 mois, mSurvie globale 9,2 mois, méédiane durdiane duréée sans progression 4,2 moise sans progression 4,2 mois
Effets secondaires acceptablesEffets secondaires acceptables

�� 2 essais phase III2 essais phase III : SHARP, : SHARP, AsiaAsia--Pacific trialPacific trial
_ _ sorafenibsorafenib vs placebovs placebo
_ Population bien d_ Population bien dééfinie : finie : 

--OMS 0OMS 0--22
--childchild pughpugh AA
--CHC non curables dont 70% dCHC non curables dont 70% d’’envahissement vasculaire envahissement vasculaire 
et/ou met/ou méétastase ganglionnaire ou visctastase ganglionnaire ou viscééral extra hral extra héépatiquepatique

1: Abou1: Abou--Alfa. J Clin Alfa. J Clin OncolOncol 20062006



Traitement systTraitement systéémique :mique :
Sorafenib (Sorafenib (NexavarNexavar©©) (3)) (3)

�� Effets secondaires :Effets secondaires :
-- DiarrhDiarrhéée ( 8% vs 2%)e ( 8% vs 2%)
-- Syndrome mainSyndrome main--pied (8% vs 1%)pied (8% vs 1%)
-- AnorexieAnorexie
-- alopalopééciecie

NSNS2,8 vs 1,4       2,8 vs 1,4       
(p 0,0005) (p 0,0005) 

6,5 vs 4,2      6,5 vs 4,2      
(p 0,014)  (p 0,014)  

AsiaAsia--pacificpacific trialtrial

NSNS5,5 vs 2,8       5,5 vs 2,8       
(p 0,000007)  (p 0,000007)  

10,7 vs 7,9    10,7 vs 7,9    
(p 0,00058)   (p 0,00058)   

SHARPSHARP

survie sans survie sans 
progression progression 
clinique (clinique (sorafenibsorafenib
vs placebo)vs placebo)

survie sans survie sans 
progressionprogression

((SorafSoraféénibnib vs vs 
placebo)placebo)

MMéédiane survie diane survie 
globale (globale (SorafSoraféénibnib
vs placebo)vs placebo)



Traitement systTraitement systéémique :mique :
Sorafenib (Sorafenib (NexavarNexavar©©) (4)) (4)

�� Indications Indications 
-- CHC palliatif , non candidat pour traitement par voie artCHC palliatif , non candidat pour traitement par voie artéériellerielle
-- ChildChild--pughpugh AA
-- OMS 0OMS 0--22
-- En pratique, CHC multi nodulaire avec mEn pratique, CHC multi nodulaire avec mééta ganglionnaire ou ta ganglionnaire ou 
viscviscéérale et/ou anomalie flux portalrale et/ou anomalie flux portal

�� ContreContre--indications indications 
-- Cardiaque : HTA non contrôlCardiaque : HTA non contrôlééee
-- Infection sInfection séévvèèrere
-- HHéémorragie digestive datant de moins de 1 moismorragie digestive datant de moins de 1 mois
-- AnAnéémie mie infinf a 8,5, albumine a 8,5, albumine infinf àà 28g/L, insuffisance r28g/L, insuffisance réénale snale séévvèèrere

prise en charge des complications des cirrhoses prise en charge des complications des cirrhoses ––recommandations HAS 2007recommandations HAS 2007



Autres traitements systAutres traitements systéémiques miques 

�� AntiAnti--androgandrogèènesnes

�� InterferonInterferon

�� octroctrééotideotide

�� ChimiothChimiothéérapie systrapie systéémiquemique

Aucun bénéfice démontré, utilisation non 
recommandée par l’HAS en pratique 

courante



CHC nonCHC non

opopéérablerable
Traitement curatif possible? Traitement curatif possible? 

Destruction percutanDestruction percutanééee

Soins de supportSoins de support

Cirrhose compensCirrhose compenséée e 
éétat gtat géénnééral conservral conservéé

MMéétastase +tastase + MMéétastases=0tastases=0

SorafenibSorafenib

Thrombose Thrombose 
portale ?portale ?

Child B et C       Child B et C       
éétat gtat géénnééral altral altéérréé



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
1. 1. lipiodollipiodol radioactif (radioactif (LipiocisLipiocis©©)(1))(1)

�� PrincipePrincipe
�� Utilisation dUtilisation d’’un un vecteur = Lipiodol avec une forte affinitavec une forte affinitéé
tumorale: tumorale: 

�� produit de contraste se fixant prproduit de contraste se fixant prééfféérentiellement dans la tumeur rentiellement dans la tumeur 
�� éélimination au bout de plusieurs mois alors que seulement quelquelimination au bout de plusieurs mois alors que seulement quelques s 
jours suffisent au niveau du parenchyme sain jours suffisent au niveau du parenchyme sain 

�� passage systpassage systéémique faible (poumons et faiblement thyromique faible (poumons et faiblement thyroïïde)de)

�� ChargChargéé par par isotope radioactif (iode 131)

Diffusion Diffusion éélective durable effet ionisant en intra tumoral lective durable effet ionisant en intra tumoral 
avec peu davec peu d’’effets secondaires sur les tissus sains.effets secondaires sur les tissus sains.



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
1. 1. lipiodollipiodol radioactif (radioactif (LipiocisLipiocis©©)(2))(2)

�� RRéésultats sultats 
--efficacitefficacitéé prouvprouvéée chez les patients avec thrombose portale vs traitement symptome chez les patients avec thrombose portale vs traitement symptomatique atique 
((Raoul Raoul et al., J et al., J NuclMedNuclMed 19941994 ))
--meilleur tolmeilleur toléérance clinique notamment moins de thrombose vasculaire secondairrance clinique notamment moins de thrombose vasculaire secondaires par es par 
rapport rapport àà la chimioembolisation (Raoul la chimioembolisation (Raoul et al.,et al.,HepatologyHepatology 19971997 ))

Patient avec cirrhose compensPatient avec cirrhose compenséée et thrombose portale e et thrombose portale (HAS 2007)(HAS 2007)

�� Effets secondairesEffets secondaires
�� FiFièèvre transitoirevre transitoire
�� Douleur lors de lDouleur lors de l’’injectioninjection
�� Rare anomalie bilan hRare anomalie bilan héépatique et thromboppatique et thrombopéénienie
�� Rare mais grave : pneumopathies infiltratives tardives (2%)Rare mais grave : pneumopathies infiltratives tardives (2%)

InconvInconvéénient majeur est la nnient majeur est la néécessitcessitéé dd’’isolement du patient en chambre durant une isolement du patient en chambre durant une 
semaine et les mesures de protection du personnel soignant.semaine et les mesures de protection du personnel soignant.



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
2. chimioembolisation (CE)(1)2. chimioembolisation (CE)(1)

�� PrincipePrincipe
�� 1er temps1er temps : chimioth: chimiothéérapie localerapie locale

�� Utilisation dUtilisation d’’un un vecteur avec une forte affinitavec une forte affinitéé tumorale, tumorale, 
chargchargéé en en chimiothérapie::

.Lib.Libéération forte dose dration forte dose d’’antimitotique en intra tumoralantimitotique en intra tumoral

.Peu diffusion syst.Peu diffusion systéémique de la chimiothmique de la chimiothéérapierapie

�� Type de vecteur : Type de vecteur : 
.classiquement le classiquement le lipiodollipiodol ou microparticules (ou microparticules (DEBsDEBs))

--même efficacitmême efficacitéé et moins effets secondaires toxicitet moins effets secondaires toxicitéé
hhéépatiquepatique11

--Augmentation de la rAugmentation de la rééponse chez patients Child B et ponse chez patients Child B et 
OMS prOMS préécaire; pas dcaire; pas d’’effet sur la survieeffet sur la survie22

-- peut être fait sous anesthpeut être fait sous anesthéésie localesie locale

1 : 1 : LammerLammer. . CardiovascuCardiovascu RadiolRadiol 2009    2 : Varela. J 2009    2 : Varela. J HepatologyHepatology 20072007



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
2. chimioembolisation (CE)(2)2. chimioembolisation (CE)(2)

�� PrincipePrincipe
�� 22èème tempsme temps : : embolisationembolisation

� Vascularisation tumorale exclusivement artexclusivement artéérielle  rielle  àà la diffla difféérence du rence du 
foie sain vascularisfoie sain vasculariséé par le systpar le systèème artme artéériel et portal.riel et portal.

IschIschéémie smie séélective de la tumeur par lective de la tumeur par embolisationembolisation

�� embolisationembolisation par un agent occlusif rpar un agent occlusif réésorbable ou non (sorbable ou non (coilscoils, , ééponge ponge 
de gde géélatine)latine)

�� sséélectivelective : art: artèère hre héépatique du cotpatique du cotéé de la tumeurde la tumeur

hyper shyper séélectivelective : art: artèère nourricire nourricièère de la tumeur re de la tumeur 

meilleur tolmeilleur toléérance (IHC)rance (IHC)

traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
2. chimioembolisation (CE)(2)2. chimioembolisation (CE)(2)



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
2. chimioembolisation (CE)(3)2. chimioembolisation (CE)(3)

�� RRéésultatssultats ::
�� CE vs traitement symptomatiqueCE vs traitement symptomatique ::

-- 1er 1er éétudes ntudes n’’avaient pas montravaient pas montréé de bde béénnééfice sur la survie fice sur la survie 
(crit(critèères inclusions trop larges) res inclusions trop larges) 

-- amaméélioration de la survie mais chez des patients bien lioration de la survie mais chez des patients bien 
sséélectionnlectionnéés : Child A et B, absence ascite, absence envahissement s : Child A et B, absence ascite, absence envahissement 
veineuxveineux1,21,2

-- 5 facteurs pronostics retrouv5 facteurs pronostics retrouvéés prs préédictifs succdictifs succèès CE :s CE :

..nombre et taille lnombre et taille léésion, envahissement portalsion, envahissement portal

.fonction h.fonction héépatique et ascite patique et ascite 

.taux alpha foeto prot.taux alpha foeto protééineine

11 : : LlovetLlovet. Lancet 2002 ; 359 : 1734. Lancet 2002 ; 359 : 1734 22 : Lo. : Lo. HepatologyHepatology 2002 ; 35 : 11642002 ; 35 : 1164



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
2. chimioembolisation (CE)(4)2. chimioembolisation (CE)(4)

�� IndicationsIndications
�� CHC non opCHC non opéérablerable
�� Patient en bon Patient en bon éétat gtat géénnééralral
�� Cirrhose hCirrhose héépatique compenspatique compensééee
�� Absence de thrombose porteAbsence de thrombose porte
�� Non mNon méétastatiquetastatique

�� Effets secondairesEffets secondaires
�� Syndrome post embolisation (2 Syndrome post embolisation (2 àà 7%):7%):

--fifièèvre, douleur hypochondrevre, douleur hypochondre
--nausnauséées et vomissementses et vomissements

�� Insuffisance hInsuffisance héépatique (cirrhose avancpatique (cirrhose avancéée, bilirubine augmente, bilirubine augmentéée e 
et TP abaisset TP abaisséé))

prise en charge des complications des cirrhoses prise en charge des complications des cirrhoses ––recommandations HAS 2007recommandations HAS 2007



traitement par voie arttraitement par voie artéérielle :rielle :
3. chimioth3. chimiothéérapie intra artrapie intra artéériellerielle

�� PrincipePrincipe
�� Via un cathVia un cathééter dans branche de lter dans branche de l’’artartèère hre héépatiquepatique

�� ChimiothChimiothéérapie rrapie réégionale avec forte imprgionale avec forte impréégnation hgnation héépatique et faible patique et faible 
au niveau systau niveau systéémique (mique (cisplatinecisplatine, 5 FU, , 5 FU, doxorubocinedoxorubocine))

�� RRéésultatssultats
�� Taux de rTaux de rééponse intponse intééressant dans de petites ressant dans de petites éétudes retrospectivestudes retrospectives1,21,2

�� Pas dPas d’é’étude rtude réécente, pas dcente, pas d’é’études de phase IIItudes de phase III

�� CE vs chimiothCE vs chimiothéérapie intra artrapie intra artéérielle :rielle :
--Pas de diffPas de difféérence de survierence de survie3 3 , mais biais de s, mais biais de séélection (tumeur avanclection (tumeur avancéée, e, 
groupes inhomoggroupes inhomogèènes)nes)

11 : Obi.Cancer 2006: Obi.Cancer 2006 2 : 2 : ItamotoItamoto J J SurgSurg OncolOncol 20022002 33 : : OkusakaOkusaka. J . J HepatologyHepatology 2009 ; 51 : 10302009 ; 51 : 1030



Perspectives :Perspectives :

�� Association thAssociation théérapeutiquerapeutique
�� SorafenibSorafenib ++ ChimioembolisationChimioembolisation ((essai phase II en cours (SOCRATES))essai phase II en cours (SOCRATES))
�� Destruction percutanDestruction percutanéée + chimio e + chimio embolisationembolisation

--amaméélioration qualitlioration qualitéé de viede vie11, diminution mortalit, diminution mortalitéé2,32,3

�� ÉÉvaluation valuation SorafenibSorafenib chez patients Child Bchez patients Child B44

�� augmentation des dysfonctions haugmentation des dysfonctions héépatiques chez ces patients (p 0,036)patiques chez ces patients (p 0,036)
�� chute de moitichute de moitiéé mméédiane de survie par rapport au patient Childdiane de survie par rapport au patient Child--PughPugh A.A.

(Registre (Registre GidGidééonon))

�� LipiocisLipiocis :Utilisation autres isotopes (rh:Utilisation autres isotopes (rhéénium 188)nium 188)55
�� diminution du temps ddiminution du temps d’’hospitalisation hospitalisation 
�� toltoléérance et efficacitrance et efficacitéé ééquivalentequivalente

Absence dAbsence d’’essai de phase IIIessai de phase III

11 : Wang; : Wang; QualQual Life Life ResRes 2007         2007         22 : T.J.Vogl et al; : T.J.Vogl et al; EurEur J J RadiolRadiol 20092009 33 : : MarelliMarelli. Cancer . Cancer treattreat RewRew 20062006
44 : Worms.2009 J clin : Worms.2009 J clin gastroentergastroenter 55 : : BernalBernal. Int J . Int J RadiatRadiat OncolOncol BiolBiol PhysPhys 20072007



RadiothRadiothéérapie rapie conformationnelleconformationnelle

�� PrincipePrincipe
�� Ciblage tumoral pour ordinateur en 3DCiblage tumoral pour ordinateur en 3D

�� RRéésultatssultats
�� En monothEn monothéérapie :rapie :

--EfficacitEfficacitéé et tolet toléérance de la technique, si dose suffisante drance de la technique, si dose suffisante déélivrlivréée e 
(plus de 50 grays) pour CHC (plus de 50 grays) pour CHC éévoluvoluéé avecavec11 ou sans thrombose ou sans thrombose 
portaleportale22

�� En association avec CE :En association avec CE :

--essais phase IIessais phase II33 : .survie a 2 ans autour de 40%: .survie a 2 ans autour de 40%

.m.méédiane de survie autour de 18 moisdiane de survie autour de 18 mois

--pas dpas d’’essai phase IIIessai phase III

� En pratique, place de la radiothérapie non définie par l’HAS!!!

1 : 1 : NakazawaNakazawa. . OncologyOncology 20072007 2 : 2 : SeoSeo. World J . World J GastroenterologyGastroenterology 20082008 3 : Zhou; 3 : Zhou; BrBr J J RadiolRadiol 20072007



ConclusionConclusion

�� 80% des patients avec CHC sont d80% des patients avec CHC sont déécouverts couverts 
àà un stade non opun stade non opéérable.rable.

�� La chirurgie reste le traitement le plus La chirurgie reste le traitement le plus 
efficace et donc de refficace et donc de rééfféérence.rence.

�� nnéécessitcessitéé ddéépister CHC pister CHC àà un stade prun stade préécocecoce
�� surveillance surveillance ééchographique chez patient cirrhotique chographique chez patient cirrhotique 

tous les 4tous les 4--6 mois, par radiologue exp6 mois, par radiologue expéérimentrimentéé

�� Perspective : dPerspective : déépistage de masse par tests non pistage de masse par tests non 
invasifs (invasifs (fibrotestfibrotest, , fibroscanfibroscan))



CHC nonCHC non

opopéérablerable
Traitement curatif possible? Traitement curatif possible? 

Destruction percutanDestruction percutanééee

Soins de support Soins de support 
ou essais ou essais 

ththéérapeutiquesrapeutiques

Cirrhose compensCirrhose compenséée e 
éétat gtat géénnééral conservral conservéé

MMéétastase +tastase + MMéétastases=0tastases=0

SorafenibSorafenib

ChimioChimio--
embolisationembolisationLipiocisLipiocis

Thrombose Thrombose 
portale +portale +

Thrombose Thrombose 
portale=0portale=0

Place des traitements Place des traitements 
nnééoo--adjuvant?adjuvant?

Child B et C       Child B et C       
éétat gtat géénnééral altral altéérréé



Perspectives (1):Perspectives (1):
Autres traitements systAutres traitements systéémiquesmiques

�� ThThéérapies ciblrapies ciblééeses : anti VEGF (: anti VEGF (avastinavastin) et anti ) et anti 
EGFR (EGFR (tarcevatarceva, , erbituxerbitux))

�� Essais de phase IIEssais de phase II1,2,31,2,3 : : --augmentation survie sans progressionaugmentation survie sans progression

--augmentation raugmentation rééponse avec stabilitponse avec stabilitéé des des 
lléésionssions

�� Pas essai phase IIIPas essai phase III

�� StatinesStatines
�� EfficacitEfficacitéé prouvprouvéé sur lsur l’’animalanimal44

�� Augmentation significative survie Augmentation significative survie ElisorElisor + CE+ CE55

1 : Thomas. J Clin 1 : Thomas. J Clin OncolOncol 20092009 2 : Thomas. Cancer 20072 : Thomas. Cancer 2007 3 : Siegel. J Clin 3 : Siegel. J Clin OncolOncol 20082008

4 : Taras. J 4 : Taras. J hepaologyhepaology 20072007 5 : Graf. Digestion 20085 : Graf. Digestion 2008



Perspectives (2):Perspectives (2):
Association thAssociation théérapeutiquerapeutique

SorafenibSorafenib
-DoxorubicineDoxorubicine (Abou(Abou--Alfa. 14th Alfa. 14th europeaneuropean cancer cancer confconf 2007)2007)

--augmentation significative effets secondaires graves (dysfonctioaugmentation significative effets secondaires graves (dysfonction n 
ventriculaire, neutropventriculaire, neutropéénie, et insuffisance hnie, et insuffisance héépatique)patique)

--ChimioembolisationChimioembolisation
--essai phase II en cours (SOCRATES, SPACE)essai phase II en cours (SOCRATES, SPACE)

Destruction percutanDestruction percutanéée + chimio e + chimio embolisationembolisation
--amaméélioration qualitlioration qualitéé de viede vie11, diminution mortalit, diminution mortalitéé2,32,3

LipiocisLipiocis
--Association avec les Association avec les antiangiogéniques ((sorafsoraféénibnib))
--Association avec les Association avec les chimiothérapies ((cisplatinecisplatine et et doxorubicinedoxorubicine))

--efficacitefficacitéé prouvprouvéé in vitroin vitro

11 : Wang; : Wang; QualQual Life Life ResRes 2007         2007         22 : T.J.Vogl et al; : T.J.Vogl et al; EurEur J J RadiolRadiol 20092009 33 : : MarelliMarelli. Cancer . Cancer treattreat RewRew 20062006



Perspectives (3): Perspectives (3): 
Autres indicationsAutres indications

��CE et CE et downstaging
-- Pas de Pas de surmorbiditsurmorbiditéé induite par CE avant la chirurgieinduite par CE avant la chirurgie

-- PossibilitPossibilitéé de de downstagingdownstaging? (23% CHC stade III/IV ? (23% CHC stade III/IV 
secondairement secondairement ééligible pour la transplantation)ligible pour la transplantation)11

��ÉÉvaluation valuation SorafenibSorafenib chez chez patients Child B 2

--augmentation significative des dysfonctions haugmentation significative des dysfonctions héépatiques chez ces patiques chez ces 
patients (p 0,036)patients (p 0,036)

--chute de moitichute de moitiéé mméédiane de survie par rapport au patient Childdiane de survie par rapport au patient Child--PughPugh
A.A.

(Registre (Registre GidGidééonon))

1 : Chapman. Ann 1 : Chapman. Ann SurgSurg 2008       2 : Worms.2009 J clin 2008       2 : Worms.2009 J clin gastroenterogastroentero



Perspectives (4):Perspectives (4):
AmAméélioration techniqueslioration techniques

LipiocisLipiocis :Utilisation :Utilisation autres isotopes (rh(rhéénium 188)nium 188)11

--diminution du temps ddiminution du temps d’’hospitalisation hospitalisation 

--toltoléérance et efficacitrance et efficacitéé ééquivalentequivalente

Absence dAbsence d’’essai de phase IIIessai de phase III

ChimioChimio--embolisationembolisation :: Microparticules (DEBs)(DEBs)

--même efficacitmême efficacitéé que Lipiodol et moins effets secondaires notamment que Lipiodol et moins effets secondaires notamment 
toxicittoxicitéé hhéépatiquepatique22

--Augmentation de la rAugmentation de la rééponse chez patients Child B et OMS prponse chez patients Child B et OMS préécaire; caire; 
pas dpas d’’effet sur la survieeffet sur la survie33

1 : 1 : BernalBernal. Int J . Int J RadiatRadiat OncolOncol BiolBiol PhysPhys 20072007

2 : 2 : LammerLammer. . CardiovascuCardiovascu IntervInterv RadiolRadiol 2009 2009 

3 : Varela. J 3 : Varela. J HepatologyHepatology 20072007


