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< HPV+
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AUGMENTATION DE LINCIDENCE
DES CANCERS HPV INDUITS
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AUGMENTATION DE LINCIDENCE
DES CANCERS HPV INDUITS
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DEVELOPPEMENT DE LA
CHIRURGIE TRANSORALE

Primary Surgical Approach

w/f/.
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el Primary Radiation Approach
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Year of Diagnosis

—=&— GSurgical approach  ——&—— Radiation approach

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

Augmentation de la prise
en charge chirurgicale

Pour les stades précoces

Du fait de l'apparition et le
développement de la
chirurgie robotique

Cracchiollo Cancer 2019 ESS'FI’O



EFFICACITE HPV+

0 RATO R 2 E Overall survival stratified by treatment arm

RT
100_ IL | L1 1 LIl LI [ - 1] Ll IIar\mI
- Prospectif S S R
© 80 TOS + ND arm
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s 60
_HPV+ 5
S 40+
- T1-T2 No-N2 S
204
- 2018-2020, g centres
T U T T T T T T 1
- 61 patients 0 6 12 18 24 30 36
N ;e e, . . Time,
- Hypothése : Supériorité de la chirurgie _— e me
v . N . rsK
transorale sur la survie globale a2 ans : RTarm 30 2 23 13 ; 4
94% VS 84% TOS +NDarm 31 26 17 12 5 1

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

Palma Lancet Oncol 2022 ECS]CI’O
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EFFICACITE HPV+ £

ORATOR 2

- Prospectif

- Randomisé MDADI score a1 an: p=0,85

- HPV+ - 84.7 (14.5) dans le bras chirurgie
- T1-T2 No-N2

- 85.7 (15.6) dans le bras radiothérapie
- 2018-2020, g centres

- 61 patients

- Hypotheése : Supériorité de la chirurgie
transorale sur la survie globale a2 ans :
94% Vs 84%

Palma Lancet Oncol 2022 ECS]CI’O

Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022)



EFFICACITE : HPV+

B+ ORATOR:2

B Géttecpib+

_ Randomisé - Score de propension

- Hypothése : Supériorité de la - 382 patients HPV+

chirurgie transorale

Précoce Précoce Avancé
N=62 N=44 N=338
Arrété précocément car 2 déces CHIR=RT PFS: CHIR>RT
toxiques dans le bras chirurgie (PFS et OS) OS : CHIR=RT
Palma JAMA Oncol 2022 Culié Eur ] Surgical Oncol 2021

Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022)
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EFFICACITE : HPV+

B+ ORATOR:2

- Randomisé

- Hypotheése : Supériorité de la
chirurgie transorale

Précoce
N=62

Arrété précocément car 2 déces
toxiques dans le bras chirurgie

Palma JAMA Oncol 2022

B | Géttecp1b+

- Score de propension

- 382 patients HPV+

Précoce Avance
N=44 N=338

PFS:CHIR=RT  PFS: CHIR>RT
OS : CHIR=RT 0OS : CHIR=RT

Culié Eur ] Surgical Oncol 2021

I I Papillophar
- Observationnelle

- 92 patients HPV+

CHIR=RT

Lacau St Guily Oral Oncol 2017 ?0
s sfro



ETUDE DU GETTEC : OPC HPV NEGATIF
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474 patients
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ETUDE DU GETTEC : OPC HPV NEGATIF

Overall Survival (%)
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Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022)

matching analysis :

125/125

Culié Eur ] Surgical Oncol 2021
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EFFICACITE : HPV NEGATIF

B | Géttec p16 négatif

- Score de propension

- 474 patients
Précoce Avancé

PFS: Chir=RT PFS : ChirsRT
OS : Chir>RT OS : Chir= ou >RT

Culié Eur ] Surgical Oncol 2021

)
s'sfro

Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022)



ETUDE DE ZIMMERMANN ET AL.

N _4 4 2 — Primary chemoradiotherapy
— Upfront surgery
i p =<0.001
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- 442 patients
- 21% HPV +
- 242 stades précoces (54%)

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

Zimmermann Cancers 2021
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ETUDE DE ZIMMERMANN ET AL.

—_ — Primary chemoradiotherapy
N_442 - Upfront surgery
80— p =<0.001
s
60—
:
g
s 407
[
20..4
0 . v
0 5 10 15 20
Years
- 442 patients
- 21% HPV +

- 242 stades précoces (54%)

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

Percent survival

OS

100

20

Matched-pair cohort

N= 158 — Primary chemoradiotherapy
— Upfront surgery
p =0.760
] I ! " ] ! I
5 10 15 20

Years

Zimmermann Cancers 2021 S\,))Sfro



EFFICACITE : HPV NEGATIF

B | Géttec p16 négatif

- Score de propension

- 474 patients
Précoce Avancé
N=103 N=371

PFS: Chir=RT  pgs. chirsRT
OS : Chir>RT OS : Chir= ou >RT

Culié Eur ] Surgical Oncol 2021

I .
s ZlMMermann —

- Score de propension
- 442 patients
- 21% HPV

PFS : Chir=RT
OS : Chir=RT

Zimmermann Cancers 2021
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EFFICACITE : HPV NEGATIF

B | Géttec p16 négatif

- Score de propension

- 474 patients
Précoce Avancé

PFS: Chir=RT  pgs. chirsRT
OS : Chir>RT OS : Chir= ou >RT

Culié Eur ] Surgical Oncol 2021
Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

o Zimmermann TN II Papillophar

- Score de propension
- 442 patients
- 21% HPV

PFS : Chir=RT
OS : Chir=RT

Zimmermann Cancers 2021

- Observationnelle

- 248 patients HPV
négatifs

OS : Chir>RT

Lacau St Guily Oral Oncol 2017

NCDB

- Base de donnée

- N=263g
Précoce Avance
N=1581 N=1054

Chirs>RT Chir=RT

Shama Head Neck Surg 2021
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BIAIS D’INTERPRETATION

« J'imagine qu'll est tentant, si le
seul outil dont vous disposiez est
un marteau, de tout considérer
comme un clou »

9!
Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022) S\)Sfro
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BIAIS D’INTERPRETATION

Biais de reclassement

H"% cTNM pTNM \

b: Clinical Tumor Stage Compared to Pathologic Stage Among Primary Surgical Patients

Pathologic T Stage, N (Row %)

Etude de

, Patients 4833 T1 T2 T3 T4
Base de données

2287 (47.3) 2227 (46.1) 208 (4.3) 111 (2.3)

12,9% pT3-T4 ]

T1 2345 (48.5) 1948 (83.1) 358 (15.3) [24(1.0] 15[0.6)] —17% upstaged

Clinical T Stage, N (Column %)

T2 2488 (51.5) 339 (13.6) 1869 (75.1) | 184 (7.4) 96(3.9) | —11% upstaged

: P
Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022) Cracchiollo Cancer 2019 S\)Sfro



BIAIS D’INTERPRETATION

Biais de reclassement

‘ i"%- cTNM pTNM \

ORATOR

Etude Prospective Critéres d’inclusion : T1-T2
Randomisée Groupe chirurgie : 4 Tumeurs pT3 sur 34 (12%)

Nichols Lancet Oncol 2019 SSSfI’O
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BIAIS D’INTERPRETATION

Compare-t-on les méme patients?

= N

OUI, N=11g
* 142 patients o . .
« Cancer de 'oropharynx Eligible a la chirurgie
e HPV+ m—) transorale? \
e T1-T2
* Traité par irradiation NON, N=28
. D
Fnais [JROBP 2022 gvsfro
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BIAIS D’INTERPRETATION

Compare-t-on les méme patients?

‘ ‘% \ PFS oS

OUI, N=11g ‘ 83% ‘ 90%

* 142 patients
Eligible a la chirurgie p=0,017 p=0,04

e Cancer de l'oropharynx
—) transorale? \
NON, N=28 ‘ 49% ‘ 71%

* HPV+
e T1-T2
* Traité par irradiation

Fnais [JROBP 2022 v sfro
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TOXICITE

b

100
ORATOR )
- Prospectif £ so-
-Randomisé 2
2 70
- T1-T2 No-N1
60- —— RTgroup
- 2012-2017, 6 centres — TORS+NDgroup p<0-0001
. 50 | I I |
- 68 patients 0 1 2 3 4
. L, .., . . Time since randomisation (years)
- Hypothése : Supériorité de la chirurgie ikl
T I | MDADI 3 completed surveys
transorale sur le score atan RTgroop 32 29 27 20 14 10 8 7
TORS + NDgroup 31 33 30 21 17 11 9 6
Nichols Lancet Oncol s'sfro
Radiothérapie - Quoi de neuf ? (2022) ICNOIS Lance ncol 2019 &0
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TOXICITE £

ORATOR

29% sans radiothérapie
- Prospectif ? P

-Randomisé
- T1-T2 No-N1 Groupe chirurgie 47 % avec radiothérapie
- 2012-2017, 6 centres

- 68 patients 24 % avec radiochimiothérapie

- Hypotheése : Supériorité de la chirurgie

transorale sur le score MDADI a1 an .mais pas dimpact sur le score MDADI

Ps)
Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022) Nichols Lancet Oncol 2019 EUSfrO



CONCLUSION

Stade précoce : T1-T2 No-1

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)

Proposition d’algorithme
décisionnel

Stade avancé : T3-T4 N2-3

P
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CONCLUSION

Proposition d’algorithme

décisionnel
Stade précoce : T1-T2 No-1 Stade avancé : T3-T4 N2-3
 Chirurgie en cas de traitement
unimodal

* Sinon, plutét radiothérapie

e Dans le cadre d’'une discussion
partagee

* Intérét des études de type
TORPHYNX

A
Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022) S\)Sfro



CONCLUSION

Proposition d’algorithme

décisionnel
Stade précoce : T1-T2 No-1 Stade avancé : T3-T4 N2-3
 Chirurgie en cas de traitement / \
unimodal
« Sinon, plut6t radiothérapie HPV + HPV négatif
* Dans le cadre d’'une discussion . Plutdt radiochimiothérapie
partagée P

Pas de différence de survie

* Intérét des études de type Pas de cumul des toxicités

TORPHYNX

)
s'sfro
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CONCLUSION

Proposition d’algorithme

décisionnel
Stade précoce : T1-T2 No-1 Stade avancé : T3-T4 N2-3
« Chirurgie en cas de traitement / \
unimodal
« Sinon, plut6t radiothérapie HPV + HPV négatif
) D:rrg Izé:adre d'une discussion »  Plutét radiochimiothérapie - Controversé
g ) ? ] » Pasde différence de survie * Chirurgie en général
* Intérét des études de type * Pas de cumul des toxicités lourde avec toxicité++

TORPHYNX

)
s'sfro

Radiothérapie - Quoi de neuf? (2022)
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