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I"intérét d’un traitement anti-angiogénique par suniti-
nib a la dose de 37,5 mg/j dans le traitement des tumeurs
endocrines pancréatiques (TEP) évolutives (amélioration
significative de la survie sans progression et de la survie
globale par rapport au placebo). Evaluant un inhibiteur de
mTOR, I'everolimus, I’étude RADIANT-3 avait un design
comparable et s’adressait a la méme population que I’étude
sunitinib : essai de phase Ill comparant chez 410 patients
présentant une TEP évolutive un traitement par everolimus a
la dose de 10 mg/j ou par placebo. L'étude est positive pour
son objectif principal puisqu’il existait une amélioration
significative de la survie sans progression (SSP) (médiane :

1004
— Everolimus
80 — Placebo
60
40
204
04
T T T T T T T T T T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26
Temps (Mois)

Figure 1. Etude RADIANT-3 — Courbes de survie sans progression.
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Figure 2. Etude RADIANT-2. Courbes de survie sans progression.




11,4 vs 5,4 mois, HR = 0,34, p < 0,001)
chez les patients traités par everolimus
(figure 1). Il n’était pas observé de diffé-
rence de survie globale entre les 2 grou-
pes mais 91 % des patients progressant
sous placebo ont recu I"everolimus apres
cross-over. Deux traitements ayant une
action anti-angiogénique ont donc
démontré leur efficacité dans le traite-
ment des TEP et peuvent étre considé-
rés comme des traitements standards.
Leur place par rapport a la chimiothé-
rapie (qui reste le traitement de réfé-
rence) et la séquence thérapeutique
optimale restent a définir (ESMO 2010,
Yao et al.).

Une seconde étude de phase IlI
(RADIANT-2) a comparé un traitement
par everolimus + octréotide retard a un
traitement par placebo + octréotide
retard dans 429 tumeurs endocrines
bien différenciées du tube digestif. Les
résultats sont différents des études précé-
dentes puisque, bien que la SSP soit
supérieure en cas de traitement par
everolimus (médiane : 16,4 vs 11,3 mois,
HR = 0,78), le seuil de significativité
statistique n’était pas atteint (figure 2).
Cette étude ne permet donc pas d’éta-
blir formellement I’everolimus comme
un nouveau standard thérapeutique des
TE du tube digestif. Compte tenu de I"ab-
sence de réel standard thérapeutique,
certains ont déja suggéré que l'intérét
clinique de I’everolimus dans cette indi-
cation devait étre discuté.




