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Larynx < 2 -4%
Thymus 1-7 %

Bronches 19 - 24%

Estomac4-11%

Duodénum 2 - 8%

Pancréas 1-5%

lléon 11 - 25%

Célon 3 -8%
Appendice 7 - 27%

Rectum 5 - 14%

Tumeurs neuroendocrines avancées

COMMENT LES PRENDRE EN
CHARGE ?



Hétérogéneéité
Pas une mais des tumeurs neuroendocrines

Maladie chronique
Survie prolongée
—>Prise en charge complexe



CHECKLIST

Caractérisation tumorale

HNENEERA

Différenciation

Tumeur primitive

Classification anatomopathologique selon OMS
Syndrome fonctionnel

Extension tumorale : hépatique (volume?), osseux,
pulmonaire...

Marqueurs tumoraux : Chromogranine A, S5SHIAAurinaires,
insuline, gastrine, calcitonine, etc.

Syndrome de prédisposition (NEM1 a 4, VHL, NF1, STB...)

Scintigraphies aux analogues de la somatostatine +/- TEP-
FDG, TEP-DOPA

Evolutivité tumorale (progression?)






Quel(s) traitement(s) ?

Surveillance
Biothérapies : analogues de la somatostatine, interféron
Thérapies ciblées : sunitinib, évérolimus

Chimiothérapie (CT) : dacarbazine (témozolomide),
streptozotocine, sels de platine, 5Fluoro-uracil

Radiothérapie interne vectorisée (RIV) : octréotate marqué
au lutétium

Essais cliniques




Carcinome neuroendocrine peu différencié

Pronostic péjoratif
Traitement = Urgence médicale
Au stade métastatique : traitement palliatif

Cisplatine-étoposide



CHECKLIST

HNERNAEE

= Réunions de concertation pluridisciplinaire

Thésaurus National de Cancérologie Digestive® |




Biothérapie

Chimiothérapie IV



Tumeurs neuroendocrines avancées

TRAITEMENTS ET COMPLICATIONS
SPECIFIQUES DES TNE



Analogues de la somatostatine

LP : octréotide (10 — 30mg) et lanréotide (60 - 120mg) en injection IM ou SC profond tous
les 28 jours
AR : octréotide en injection SC ou IV (150- 900ug/j) : test thérapeutique, crise carcinoide...

Efficacité Tolérance
* Anti-tumorale e Bonne
* Anti-sécrétoire (non spécifique du * Troubles digestifs : diarrhées,
type de sécrétions) : dose adaptée a douleurs abdominales...
la symptomatologie e Lithiases biliaires

Prévention
* |njection SC a 1-2h des repas

 Co-prescription : Antispasmodiques,
anti-diarrhéiques

. . . * Vigilance sur le risque de lithiase
Importance de la technique d’injection 5 d

et de reconstitution * Supplémentation vitaminique
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Prescriptions relatives au traitement de I'affection de longue durée reconnue (liste ou hors liste)
(AFFECTION EXONERANTE)

Villejuif, le 28 novembre 2016
Sandostatine

Ordonnance ALD 30
Faire pratiquer & domicile par infirmiére D.E, chaque jour dimanche et jours fériés inclus

Sandostatine LP

1 injection intramusculaire toutes les ... semaines pendant ... Mois

Reconstitution et administration :

—  Le produit doit &tre sorti du réfrigérateur avant l'injection (30min & 1 heure avant)
pour &tre administré 3 température ambiante

—  Humidifier les microsphéres, en injectant le solvant doucement et lentement dans le flacon
en le faisant couler le long des parois

—  Tourner doucement le flacon, ne pas agiter, ni retourner le flacon

—  Injecter en IM profonde

Dr. BERDELOU AMANDINE



Analogues de la somatostatine

Sortir le conditionnemeant [renfermant le flacon =t la seringue préremplis d= solvant) du
réfrigérateur de fagon 3 laissar le produit revenir & tempérsture ambiante.

Retirer la capsule du flacon contenent la poudre de Sandostatine LP.

S'assurer que |a poudre est située dans le bas duflacon en tepotant Légérement celui-ci
afin d= permettre une humidification totale de la poudre.

Immédistement aprés avoir prépars La suspension, treverssr le bouchon du flacon avec
I"giguillz. L2 biseau de 'siguille dirigé vers le bas et le flacon incling & environ 45 degrés,
aspirer doucement la suspension contenue dans |2 flacon. Ne pas retourner le flacon lors
du remplissage de |3 seringue car cela pourrzit modifier la guantits aspirée. Le flacon
comporte un suremplissage. De ce fait, il st normal qu'un peu de suspension reste au
fond at surles parcis du flacon,

Retirer le capuchon de Lz seringue préremplie. Maonter une des aiguilles fourniez surla
seringue préremplie, comme indigué sur le schéma.

Changerimméadiatement d'siguills.

Désinfecter 2 bouchon de cacutchouc du flecon evec un tampon alooolisé.
S'assurer 3 nouvesu que e poudre est situde dans L= bes du flecon en tapotant
légérement celui-ci.

Ensuite, traverser L= centre du bouchon de cacutchouc du flecon centenant |3 poudre
avec 'aiguille dz L= seringue préremplie.

Retourner doucement la seringue autent de fois que nécessaire de fagon & maintanir uns
suspension homogéne. Assurez-vous gue la suspension soit homogéne avent son

Sens agiter |3 poudre de Sandostatine LP., injecter doucement et lentement le solvant
dans le flacon en le faizant couler L2 long des parois. Retirer le seringue du flacon.

o ﬂl: injection. Juste gvant l'injection retoumnsz wune derniére fois la seringus, &iminer lairdsla
o SErngue.
u- 1 1= =
-
T A Diésinfecter le point d'injection avec un tampon alcoolisé. Piquer Iziguille et procéder 3

une aspiration pourvérifier guiun vaiss=au n'a pas £1& pénétré. Injecter immédiatemant
en injection .M. profonde, en maintenant une pression modérdée et constante.

Me pas remuer |2 flacon tant gue le solvent n'a pas totalement humidifié La poudre de
Sendostatine L.P. (environ 2 & 5 minutes ifier que L3 poudre est bien totalement
humidifiés avant les étapes suiventes (absence d'sgglomérsts de poudre séche),
compriz au-dessous du flacon, sans egiter ni retourner le flacon.

Sandostatine L.P. doit &tre adminiztrée par voie |.M. profonde, NE PAS ADMINISTRER PAR
VOIE LV,

Silz piglre a touché un veiss=au sanguin [vérifié par zspiration), changar de paint
d'injection en utilisant une nouvelle giguille. 5i l'aiguille se bouchs, en changer et prendre
une aiguille da dismétre au moins &guivalant.

Seulement sprés totale humidification de la poudre, soulever le flacon 2t le feire
tournoyer modérément afin d'obtenir une suspension homogéne (ceci peut prendre de 30
3 80 secondses). Ne pas agiter, ni retourner e flacon afin d'év la prize en mazz= ou Lz
floculation du produit, rendant celui-ci inutilisable.

Infirmier(e) expérimenté
Prendre son temps pour la reconstitution du produit




Radiothérapie interne vectorisée
ou métabolique

Analogue de la somatostatine marqué par
un radionucléide (lutetium 177, yttrium
90, indium 120)

Expression des récepteurs a la
somatostatine confirmée en scintigraphie

Apres 4 semaines d’arrét des analogues

7,4GBq de [177Lu]-DOTAO-Tyr3-octréotate
(Lutathéra®)

Intra-veineuse lente (20 — 30 min)
1 a 4 injections toutes les 8 semaines
Scintigraphie post-thérapeutique




Modalités de traitement

Hospitalisation courte

Préparation du patient par les
infirmier(e)s :

- Pose de 2 voies d’abord
- Antiémétiques

- Perfusion d’acides aminés sur

voie centrale Regles de radioprotection :
- Sérum physiologique * Patient isolé a la suite du
traitement (4-5h)

e Hydratation pour élimination
urinaire rapide

e Eviter les contacts rapprochés et
prolongés avec enfants et
femmes enceinte pendant 1
semaine

Meédecin nucléaire ou manipulateur :

- Injection du lutathéra® 30 min
apres




Radiothérapie interne vectorisée
ou métabolique

Efficacité

Anti-tumorale
Anti-sécrétoire

Tolérance
Nausées, vomissements
Douleurs abdominales
Asthénie
Lymphopénie, thrombopénie
Altération de la fonction rénale

Prévention
A jeun

Antiémétiques avant et pendant
le traitement

Regles hygiéno-diététiques
Antalgiques

Perfusion d’acides aminés
Hydratation

Surveillance
Clinique
NFS, ionogramme, créatininémie
Bilan hépatique
ECG




Crise carcinoide

Courtesy of Lisa Bodei IEO, Davi et al J
Endocrinol Invest. 2006 Jun,;29(6):563-7.

Manifestation aigue grave du syndrome
carcinoide
Mise en jeu le pronostic vital

Flush intense, généralisé, persistant avec
manifestations cardiovasculaires
(hypotension, tachycardie, arythmie),
diarrhées, douleurs abdominales

Spontanée ou déclenchée par:
— Anesthésie
— traitements systémiques
— chimio-embolisation

Controle sécrétoire avant le traitement si
possible

Encadrement du traitement par injection
d’octréotide IV ou SC



Tumeurs neuroendocrines avancées

GESTION DES COMPLICATIONS DES
TRAITEMENTS



Prévention des complications : Objectifs

Efficacité
thérapeutique

Tolérance Observance

Contexte spécifique :

- Maladie chronique car survie prolongée
- Observance diminue avec la durée du traitement

= Importance de la prise en compte la qualité de vie



Prévention : Information

Importance de la consultation d’annonce : possible
collaboration oncologue/infirmier(e)

Utilisation d’outils d’information
Référents — contacts
Que faire en cas d’urgence ?

Explication des complications et des regles de prévention



Livrets patients — Carnets de suivi
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Témodal (témozolomide)

Veuillez Lire attentiverment ce feuillet avant de commencer volre traitement.
Ce médicament est seulement pour vous &t doit #tre pris sulvant les indications de votre médecin référent,

DWrEST-CE QUE TEMODAL 7

TEMODAL est un agent anticancéreux. TEMODAL diminue
#tfou empiche La croissance o La multiplication des cellules.
cancéreuses en se fixant sur ADN de ces cellules. Il peut
ainei ralentir ou arréter le diveloppement de volre turneur.
TEMODAL ne peut #re prescril que par un médecin hospita-
lier spécialiste en cancérologie.

Le traitement par TEMODAL entraine des effels souka:-
tables, mais aussi des effets indésirables [effels secon-
daires]. Ces effets indésirables pewent Btre maltrisés et
sont susceplibles de régresser.

Dans tous les cas, wolre médecin traitant doit #tre votre pre-
mier interiocuteur pour toute information concernant TE-
MODAL et toule question relative & votre traitement.

Veuillez égalernent consulter la notice d'infermation desti-
nite au patient, qui figure dans La boite de TEMODAL.

FORME ET PRESENTATIONS

Sm présentations sont disponibles, &n condibonnement uni-
taire par boites de 5 sachets contenant chacun 1 gélule :

= Gélules b Smg vertes et blanches

- Bélules & 20mg |2unes et blanches

- Gélules b 100mg roses st blanches

- Gélules b 140mg bleues ot blanches

- GElules & 180mg rouges et blanches

- Gélules & 250mg blanches

Corseras ce medieament dans son emballage, b tempéra-
ture ambiante lentre 15 et 25°C), b Uabri de Chumidité et de
La lumigre.

Me le laissez pas & portée des enfants.

QUELOUES CONSEILS A PROPOS DE VOTRE TRAITEMENT
Utilisez wn carnet de swvi afin d'y noter tous les évi-

fp= nements ou incalents qui Surnennent su cours de
woltre traitement,

Il exeste différents schémas thérapeutiques |5, 7),
en continul. Le schiéma et la posologie de TEMODAL
wous sont strictement persennels et vous seront ex-

@»  pliqués par volre médecin cancérologue, Noubliez

[U pas de lui donner la liste de tous les médicaments
que vous prensz, qu'ils soient aves ordennance ou
sans crdonnance. Précisez lui également les jus de
fruits, treanes ou nfusions que vous sver coutume
de prendre, ceux-c1 pouvant éventusllament intera-
gir swec vobre braiternent.

oy Me prenez pas spontanément d'autre traitement
|E' )., sansen parler b wotre médecin au b votre pharma-
cien.

4. Lavez-vous les mains avant et aprés chagque mani-
& pulation des gélules.

Vous ne devez jamais ouvrir, sucer ou broyer les gé-

» lules de TEMODAL Cependsnt, de fagon exceplion-
nelle, en cos de difficultds d'alimentation, les gé-
lules pruvent dtre owvertes [en Evitant tout contact
avec la peau et les muqueuses) et avalées dissoutes
dans un verre de jus de fruit acide [jus de pomme)
Motez-le sur votre carnet de suivi.

2 dicale ; N arréter jamais volre trailsment ou ne mo-
difiez pas la peselegic ou le rythme dadminisiration
sans Favis du médecin qui ['a prescrit.

e Respecter scrupuleusement votre prescripbion me-

Sivous svez cublié une prise de TEMODAL ou en cas

de vomissements. ne prenez pas de prise supplé-

_ mentaire ; attendez La prize suwante el prenez la
dose habituelle Ine doubler pas les quantités]. No-
tez ces informations sur le carnet de suivi.

Sivous mver pris accidentell=ment trop de gélules,
contacter immédiaternent votre médecin cancéro-
logue.

Rapporter & volre pharmacien les gélules endom-
magees ou non ulilmees. Me les jster pas.

L |

51 vous avez des effets indésirables liés au TEMO-

prenez contact avec volre médecin cancéro-

" logue qui pourea vous conseiller des mesures et des

i'ﬁ'i traitements & prendre pour limiter ces effets indé-

sarables. Celui-ci pourra également vous demander

d'arréter le TEMODAL purs de le reprendre & dose
adaptée.

Les hommes et les lemmes en 3ge de procréer dohvent uti-
lEer une contraceplion efficace pendant b Iraitement &t
Jusguh & mods aprés Farmel.

COMMENT PREMDRE TEMODALY

TEMODAL doit #tre pris 1 fois par jour, de priférence & la
méme heure. Prenez La gélule avec un grand verre d'eau, &
jeun ou b distance des repas [su meins 1 heure seant ou 2
heures apris), de préférence Le sair au coucher.

GUSTAVE/
ROUSSY

CANCER CAMPUS
ORAND PARIS

N

SURVEILLANCE BIOLOGIQUE DU TRAITEMENT

Votre médecin vous prescrira des examens biologiques
Iprise de sangl & faire réguliérement. Lors de votre prise de
sang, si le nombre de polynuclésires est inférieur & 1000/
mm3 et/ou le nombre de ymphocytes inférieur & 500/ mm3
et/ou si le nombre de plaquettes est inférieur a 100 000/
mm3, contactez votre médecin référent,

EFFETS INDESIRABLES
Les effets indésirables connus et les plus souvent rapportés
sous TEMODAL sont :

« Infection en cas de diminution du nombre de globules
blancs
Prévention : Evitez les avec une personne malade,

Lavez-vous les mains fréquemment. En cas de plaie, désin-
fectez-la soig Faites réguli t les

féculents, les pommes de terre, les carottes.. Evitez le café, le
lait, lakool. Buvez beaucoup d'eau, de thé, tisanes, bouillons
de légumes, jus de carotte_.. Prenez les antr-diarrhéiques
éventuellement prescrits par votre médecin,

Conduite & tenir ; Contactez votre méd traitant si la
diarrhée s'aggrave ou si elle est importonte lplus de 28 &
selles/jour] ou si elle est accompagnée de fisvre et de vo-
missements.

« Irritation cutanée, éruption cutanée

Prévention : Passez sur votre peau une créme adoucissante

et hydratante, utilisez un savon doux sans parfums et sans

alcool et des produits hypoallergéniques, évitez les exposi-

tons au soleil.

Conduite b tenir : En cas d'éruption cutanée, contactez votre
édecin traitant.

Sanguins prescrits par voltre médecin,
Condudte & tenir « Prenez votre température avant chag

. wpﬂ“ﬁ

prize de TEMODAL, consultez votre médecin trastant en cas
de figvre [tempé > 38°CL fre , Sueur ou lout sutre
signe d'infection [toux, mal de gorge, brilures urinaires..] et
faites votre prise de sang de fagon anticipée,

« Salgnement en cas de diminution du nombre de plaquettes
Pﬂvenbon : Utilisez une brosse & dent souple. Evitez les an~

es : aspirine, ibupr R

Canduste b tenir - En cas de ssignement important ou inhabi-
tuel Inez..), contactez rapidement votre médecin traitant et
faites votre prise de sang de facon anticipée.

* Nausées ot L Itr 1

Prévention : Faites plusieurs petits repas légers et buvez beau-
coup tout au long de Lo journée. Mangez quand vous en avez
envie, lenterment. Evitez les plats gras, épicés ou fnts et [alcool.
Le coca et les eaux pétillantes ont parfois un effet favorable sur
les nousées. Prenez les méds nts anti émétiques [antivo-
mitis] prescrits par votre médecin, 30 & 60 minutes avant la
prise de TEMOOAL.

Conduite b tenir - En cas de vomissements, rincez-vous la
bouche & leau froude et attendez 1 & 2 heures avant de man-

ger. En cas de symptdmes persistants prévenir votre médecin
traitant.

* Diarrhée
Prévention : Evitez les sliments trop chauds, les matidres
grasses, les aliments riches en fibres flégumes et fruits crus],
les céréales et le pain complet. Préférez lo riz, les pites, les
MES CONTACTS
Médecin référent a Gustave Roussy :

Accompagnant soignant :

Secrétaire :

Ooturment risling pas le service de

¥ 1 Buvez b p d'eou, privilégiez une bonne hy-
dratation, une alimentation riche en fibre et pratiquez une ac-
twité physique réguliere.

Conduite & tenir : En cas de constipation prolongée, contac-
tez votre médecin.

« Fatigue, somnolence, vertiges, maux de téte

Privention : Ayez une bonne hygiéne de vie, reposez-vous souvent.
Conduite & tenir : Prudence en cas de conduite de véhicules
ou d'utilisation de machines,

« Perto de cheveux

La perte de ch

« Perte d'appétit, modification du polds
Prévention : Mangez en petite quantité quand vous avez faim,
faites un peu dexercice ou de marche Iqui owvre fappétit].

est rare et réversible 3 [arrét du traity

Conduite & tenir : Vous pouvez rencontrer un diététicien qua
vous aidera & adapter votre alimentats Votre médeci
peut également vous prescrire des suppléments caloriques
pour limiter La perte de poids,

La Uste de ces effels indésirables n'est pas compléte,
d'autres peuvent survenir. Pour plus de reaseignements,
consultez la notice du médicament.

Sl des effets Indésirables vous Inquidtent, n'hésitez pas 3
contacter votre médecin traltant, Il pourra vous conselller
et décidera de a mellleure conduite & tenir,

rraciaaine ot e e Oustave flovesy - Jawier 2614

www.gqustaveroussy.fr



AFINITOR

(everolimus) Comprimés
2,5mg,5mg, 10 mg

mois semaine

Prenez votrelvos) comprimé(s) 1 fois / jour,
toujours au méme moment

Date de la premiére prise : s e 53 ——

LUNDI MARDI MERC. JEUDI VENDR. ‘ SAMEDI DIMAN

Effet(s) indésirable(s) Intensité*

diquez l'intensité de vos symptdmes en positionnant une croix entre les 2 indicateurs.
| ABSENCE DE SYMPTOME (%) SYMPTOME TRES INTENSE

ires



Prévention : Information

Importance de la consultation d’'annonce : possible
collaboration oncologue/infirmier(e)

Utilisation d’outils d’information
Référents — contacts
Que faire en cas d’urgence ?

Explication des complications et des regles de prévention



Contacts

En cas de probléme,
vous pouvez contacter le service qui assure votre traitement :

/ Ensemaine, de 8ha 18 h

= Sivous étes traité a 'Hdpital de jour
Linfirmiére intercure - TEL - 01 4211 48 51

= Sivous étes traité en hospitalisation
=0y =T L=l
Le cadre de Sante s
L8 S O B AT £ e
LS M I T B S £ e

= Aprés 18h, le week-end et jours fériés
Appelez le standard, accessible 24h/24
TEL-01421142 11

qui vous mettra en relation avec le médecin de garde.

SERVICE D'ACCUEIL MEDICAL NON PROGRAMME
* Ce service est reservé aux patients + En cas de probleme, contactez votre

pris en charge a Gustave Roussy. Il médecin traitant ou le secrétariat
ne traite que les symptémes urgents de votre médecin référent 3 Gustave
lies a votre pathologie oncologique. Roussy, qui pourront éventuellement

Il est ouvert 24hf24h, 7 jours/7. décider de vous arienter vers ce service.
Il est constitué d'une unité de consul-

tations (6 salles) et d’'une unitéd d'hos- = Vous devez systématiquement appe-
pitalisation 6 lits de courte durée). ler au 01 42 1150 00, avant votre venue.



Prévention : Information

Importance de la consultation d’'annonce : possible
collaboration oncologue/infirmier(e)

Utilisation d’outils d’information
Référents — contacts
Que faire en cas d’urgence ?

Explication des complications et des regles de prévention



Prévention des complications

Effets indésirables Consignes de prévention Traitement spécifique

Asthénie

Amaigrissement, anorexie

Cutanés :
= Xérose
=  Rash

= Photophobie
= Folliculite
=  Syndrome mains-pieds

Stomatite, mucite

Faire de courtes siestes

Bien manger et boire beaucoup
d’eau

Faire de courtes marches et des
exercices légers

Faire des choses relaxantes

Evaluation nutritionnelle initiale
Manger en petite quantité
Faire de I'exercice

Hydrater et graisser la peau

Ne pas utiliser de savon agressif
Port de vétements en coton
Eviter marche et station debout
prolongée

Photo-protection

Examen des pieds et si besoin
pédicurie

Eviter les aliments épicés,
chauds ou acides

Utiliser un bain de bouche sans
alcool, rincer souvent la bouche
al'eau

Eviter les dentifrices
blanchissants

Consultation si retentissement
important sur la vie quotidienne

(adaptation des doses de traitement

?)

Compléments alimentaires

Avis de 'oncologue ou
dermatologique spécialisé

Si difficulté de prise alimentaire :
avis médical

* Xylocaine gel si besoin

e Utiliser une paille pour boire
* Corticothérapie



Digestifs :

= Nausées, vomissements
Diarrhées

Constipation

Douleurs

Hypertension artérielle

Infection

Eviter les plats épicés,
I'alimentation grasse, la caféine et
les fruits

Boire de I'eau fréequemment en
petites gorgées

Fractionner les repas

Eviter les fibres, les céréales, le
pain complet

Préférer : riz, pates, féculents,
pommes de terre...

Eviter café, lait, alcool

Boire beaucoup d’eau
Alimentation riche en fibre
Activité physique

Equilibre tensionnel avant
traitement
Auto-mesure (3 le matin au réveil)

Vérification des vaccinations
Eviter les contacts avec les
personnes malades

Lavage de mains fréquents
En cas de plaie : désinfection

Antiémétiques

Anti-diarrhéiques

Laxatifs adaptés

Si élévation tensionnelle :
avis médicale, adaptation
du traitement
antihypertenseur

Consulter en cas de fievre
> 38°, frissons, sueurs,
signes d’infection



Surveillance et gestion des toxicités

Consultation d’oncologie : tolérance, efficacité

Consultations / suivi téléphonique (infirmier(e)) : évaluation de la
tolérance

)o)

A

Education thérapeutique (modele des maladies chroniques)

Collaboration

— Inter-spécialistes : prise en charge des effets indésirables
— ville - hopital :
* médecin généraliste : relai pour la gestion des toxicités
* Pharmacien : précautions sur les interactions médicamenteuses

* Infirmier(e)s : surveillance a domicile




Messages

Prise en charge complexe
— Maladie chronique
— Tumeurs hétérogenes
Spécificité du syndrome fonctionnel
Enjeu de la prise en charge des toxicités
- Respecter la qualité de vie
- Augmenter I'adhésion au traitement
Développement des traitements ambulatoires
Role majeur de prévention/accompagnement

Importance de la collaboration interprofessionnelle et
multidisciplinaire



Merci de votre attention




