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Liens d’intérêt

Aucun lien d’intérêt…
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Limites actuelles

▪ La majorité de la littérature ne distingue 
pas ou peu l’histologie dans les essais 
relatifs à la prise en charge des métastases 
cérébrales
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Objectif

▪ De multiples présentations cliniques

▪ Des moyens thérapeutiques différents

▪ Un patient à prendre en charge…

▪ → traitement adapté :

▪ Ne pas sur-traiter les patientes de mauvais pronostic

▪ Ne pas sous-traiter les patients de pronostic favorable

▪ Préserver la fonction (long survivant)
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Présentation clinique

▪ Grande diversité : intègre :

▪ Situation encéphalique

▪ Situation extra-encéphalique

▪ Données cliniques propres au patient

▪ Données histologiques

▪ Biologie moléculaire
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Situation encéphalique

▪ Selon l’atteinte encéphalique :

▪ Atteinte :

▪ Leptoméningée

▪ Multiples > 3-4

▪ Multiples < 3-4

▪ Unique

▪ Solitaire

▪ Territoires fonctionnels touchés :

▪ Impact clinique

▪ Potentiel de résécabilité
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Situation extra encéphalique

▪ Selon le stade au diagnostic :

▪ Méta synchrones:

▪ Maladie extraencéphalique « opérable » vs « non opérable »

▪ Méta asynchrones : 

▪ Métas asynchrones : maladie contrôlée ?

▪ Selon l’histologie :

▪ Petites cellules

▪ Non à petites cellules

▪ BIOLOGIE?!.
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Données cliniques du patient

▪ Comorbidités

▪ fonction neurologique

▪ Etat général global : OMS
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Classes RPA RTOG (Gaspar 1997, 
validation en 2000 Gaspar)
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RPA corrigé (sous population IK>60)
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SIR
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BSBM
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GPA
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Classification DS-GPA

0 0,5 1

Age (années) >60 50-60 <50

KPS <70 70-80 90-100

ECM Oui - Non

Nbre BM >3 2-3 1

Total

Score total Survie médiane en 
mois

0-1,0 3,0

1,5-2,0 5,5

2,5-3,0 9,4

3,5-4,0 14,8
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DS-GPA : Lung-molGPA
Sperduto, JAMA Oncology 2017 jun;3(6):827-831
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Quels moyens thérapeutiques ?

▪ Chirurgie

▪ Radiothérapie

▪ WBRT (variante : WBRT avec épargne hippocampique (RTOG0933))

▪ Radiochirurgie(SRS), RTE stéréo (SBRT)

▪ Chimiothérapie

▪ Association thérapeutique

▪ + soins de support
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« dogmes »

▪ Barrière hémato-encéphalique

▪ CNS : sanctuaire de la maladie, inaccessible aux 
traitements généraux

▪ Maladie cérébrale jusqu’alors réservée aux traitements 
locaux.

▪ Locaux stricts : Chir / radiochir

▪ « locorégionaux » : EIT
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Chirurgie: rationnel 3 essais 
randomisés

Survie médiane % de 

récidive/progression

Temps médian jusqu’à 

progression

Patchell 1990 G1 : WBRT (n=23)

G2 : WBRT+ chir (n=25)

Unique

36 Gy en 12 fr.

Histo multiple

G1 : 15 semaines

G2 : 40 semaines

P< 0.01

RL :

G1 : 12/23 (52%)

G2 : 5/25 (20%) p<0.02

RLR 

G1 : 3/23 (13%)

G2 5/25 (20%) NS

RL :

G1: 21 semaines

G2 > 59 semaines

p<0.0001

Mintz 1996 G1 : WBRT (n=43)

G2 : WBRT+ chir (n=41)

Unique

30 Gy en 10 fr.

G1 : 6.3 mois

G2 : 5.6 mois

P = NS

NR NR

Vecht 1993 G1 : WBRT (n=31)

G2 : WBRT+ chir (n=32)

Unique

40 Gy en 20 fr.

Histo multiple

G1 : 6 mois

G2 : 10 mois

P = 0.04

NR NR
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Patchell RA, Tibbs PA, Regine WF, Dempsey RJ, Mohiuddin M, 
Kryscio RJ, et al. Postoperative radiotherapy in the treatment of 
single metastases to the brain: a randomized trial. JAMA. 1998 Nov
4;280(17):1485-1489. 

Méta unique : Chir Vs Chir
+ WBRT
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Indications de la chirurgie

▪ Exerese à discuter de principe si « conditions de sécurité fonctionnelle 
satisfaisante » (yoo,2009)

▪ →avis du chirurgien essentiel sur la faisabilité

▪ En intention « curatrice », possibilité d’accès à une chirurgie éveillée.

▪ En intention palliative : lié à l’ impact fonctionnel (immédiat, attendu) 
ou au contexte (corticothérapie et immunothérapie?)

▪ Attitude de prise en charge combinée : « considérer chir et 
radiothérapie en concomitant »
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Pourquoi la radiochir (RTE Stéréo)?

▪ Alternative à la chirurgie

▪ Impact de la dose sur le contrôle local

▪ Impact de l’épargne dosimétrique cérébrale sur la fonction neurologique à long terme

Inconvénients :

Impasse sur la maladie microscopique cérébrale
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Definitions …

▪ Radiochirurgie : radiothérapie stéréotaxique Dose Unique (SRS)

▪ Radiothérapie Stéréotaxique hypofractionnée (dose > 5 Gy) (SRT)

▪ Plusieurs techniques liées au matériel :

▪ Gammaknife (Cobalt, cadre invasif)

▪ Accérateurs de particules « classiques » optimisés:

▪ Système Novalis

▪ Solution Varian

▪ Solution Elekta

▪ Accélérateurs stéréo « purs »:

▪ Cyberknife (Accuray*)
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Publication de QDV 
mais cross-over 
important
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1-3 métastases

SRS seule (20-24 Gy), n=111

WBRT (30 Gy en 12) +SRS (18-22 Gy), 
n=102

R

Objectif principal : détérioration cognitive à 3 mois

Objectifs secondaires : temps jusqu’à progression neuro, QDV, autonomie, cognition à long 
terme, SG 
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Inclusions :
- 10 lésions maximum
- Toutes < 10 mL et axe < 3 cm
- Vtotal < 15 mL

- KPS > 70
- Petites cellules inclus

Non infériorité
objectif principal : Survie globale
objectifs secondaires :

survie neurologique
détérioration neurologique
récidive ‘locale’
récidive ‘locorégionale’
récidive leptoméningée
leucoencéphalopathie
nouvelles RTE stéréo
WBRt de sauvetage
toxicité
fonctions cognitives
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1194 patients dans 20 centres japonais:

• ¾ de primitifs pulmonaires

• 60-70% de maladie « somatique » controlée

• Majorité de RPA II

• 70 % de patients asymptomatique sur le plan neuro
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Survie Globale
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Données évaluables sur poumon et sein.
Pas de données sur les autres primitifs (manque d’effectif)

Sur primitif pulmonaire : pas d’infériorité du bras 4-10 vs bras 2-4
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Pas de différence entre les trois bras
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Données de toxicités
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En cours de recrutement

North American Gamma Knife Consortium
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