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Analogues de la somatostatine



Octreotide vs Placebo dans les TNE (midgut):
Résultats de l’étude PROMID

Rinke et al JCO 2009

Time to progression



Lanreotide Autogel vs Placebo dans les TNE :
Résultats de l’étude CLARINET

Caplin E et al  NEJM 2014





Lanreotide Autogel vs Placebo dans les TNE :
Résultats de l’étude CLARINET

◼ Etude de phase III randomisée, contrôlée, en double aveugle

◼ Critères d’inclusion:

❑ TNE bien ou moyennement différenciées

❑ Ki-67 < 10%

❑ Non fonctionnelle

❑ Localement avancée ou métastatique

❑ Progressive ou non 
(deux scans distants de 12 à 24 semaines avant randomisation)

❑ N’ayant jamais reçu d’analogues retard 

❑ Octréoscan <6 mois: fixation > ou = 2

❑ N’ayant reçu aucun autre traitement dans les 6 mois

Caplin M. et al., ENETS 2014, Abs K2



Lanreotide Autogel vs Placebo dans les TNE :
Résultats de l’étude CLARINET

◼ Caractéristiques des patients à la Baseline 

Caplin M. et al., ENETS 2014, Abs K2

Lanreotide Autogel (n = 101) Placebo (n = 103)

Tumeurs progressives, n (%) 4 (4) 5 (5)

Traitements antérieurs, n (%) 16 (16) 16 (16)

Grade tumoral n (%)

- G1 (Ki-67: 0-2%)
- G2 (Ki-67: 3-10%)
- Non précisé

69 (68)
32 (32)

0

72 (70)
29 (28)

2 (2)

Envahissement hépatique, n (%)
0%
0 – 10%
10 – 25%
25 – 50%
> 50%

16 (16)
33 (33)
13 (13)
23 (23)
16 (16)

18 (17)
40 (39)
17 (17)
12 (12)
16 (16)

84%



Stratégie antitumorale en pratique

◼ Analogues de la somatostatine à visée anti-
proliférative, en première intention 
possible si:

- envahissement hépatique <25-50%

- non progressives et non symptomatiques

- KI67 <10%

tncd.org



S. E. Al-Batran, et al., EHA® 2020, Abs #S101

Etude prospective non randomisée Phase II (2 cohortes: Pancréatiques et 
iléales)

Objectif : Sécurité et efficacité (Médiane de survie sans progression) dans chaque 
cohorte

Efficacité et sécurité du lanréotide autogel (LAN) 120 mg 

tous les 14 jours en cas de TNE progressive du pancréas ou l'intestin moyen : 

CLARINET FORTE

M. E. Pavel, et al., ESMO® 2020, Abs # 1162MO

Objectif principal :

◼ Survie sans 
progression avec 
relecture 
centralisée 
(RECIST v1.0) 
(relecture 
independente)

Objectif 
secondaire :

► Taux de contrôle 
de la maladie 
(DCR), 
Meilleure 
réponse globale, 
sécurité

Patients avec une TNE 
non résécable iléale ou 
pancréatique métastatiqu
e ou localement avancé :

► SSTR2+

► Grade 1 ou 2

► Ki67 ≤20%

► Fonctionnelle ou non

► Relecture centralisée 

de la progression 

(Critère RECIST 1.0) et 

ayant reçu dans les 2 

ans un traitement par 

Lanréotide (120mg tous 

les 28 jours) pour au 

moins 24 semaines.

LAN 120 mg

Tous les 28 jours

LAN 120 mg

Tous les 14 jours

Période de 
Screening

≤28 jours1 2 4 8 12 24 36 48 60 72 84 96
Toutes les 12 semaines

Jusqu'à progression

Période 
de Screening

Cohorte TNE iléale

Cohorte TNE pancréatique

Baseline Visite pendant étude 

(semaines)

Toutes les 

12 

semaines 

jusqu'à 

progression

≤28 jours1 2 4 8 12 24 36 48

N=48

R

Baseline Visite pendant l'étude (semaines)

LAN 120 mg

Tous les 28 jours

LAN 120 mg

tous les 14 jours



S. E. Al-Batran, et al., EHA® 2020, Abs #S101M. E. Pavel, et al., ESMO® 2020, Abs # 1162MO

Dans les TNE en progression, l'augmentation de la fréquence 

d'administration du Lanreotide autogel

peut  être une option avant l’introduction d’un autre traitement plus toxique

TNE 

pancréatique
TNE iléale

Survie sans progression en fonction du Ki67, 
median (95% CI), mois

Ki67 ≤10% (n=43 ; 

n=47)
8,0 (5,6-8,3)

8,6 (5,6-

13,8)

Ki67 >10% (n=5 ; 

n=4)
2,8 (2,8-2,9) 5,5 (2,6-NC)

Analyse Post-hoc de l'efficacité
S

S
P

Mois

Médiane (95% CI), 

mois

TNE iléale 8,3 (5,6-11,1)

TNE 

pancréatique
5,6 (5,5-8,3)

Patients 
à risque

99 67 51 33 19 14 12 11 0

Survie sans 

progression

Efficacité et sécurité du lanréotide autogel (LAN) 120 mg 
tous les 14 jours en cas de TNE progressive du pancréas ou l'intestin 
moyen : CLARINET FORTE



Analogues en association ?
◼ Everolimus

- essai RADIANT 4 (intestin+ autres « non pancréas »): Octreotide LAR 
+ Everolimus ou placebo

◼ Sunitinib

- essai SUNLAND (intestin): Lanreotide AG + Sunitinib ou placebo

◼ Chimiothérapie
- ???



Everolimus



Radiant-4



Radiant-4



Radiant-4



Radiant-4



Sunitinib



06

Design (53) :

Association de LAN + sunitinib dans le traitement des tumeurs carcinoïdes de 
l’intestin grêle progressives : étude SUNLAND

18

53. https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01731925

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01731925


Chimiothérapie



A. Lamarca et al. / Cancer Treatment Reviews 44 (2016) 



Xeloda-Bevacizumab
ESSAI BETTER

E. Mitry et al. / European Journal of Cancer  (2014) 



Xeloda-Bevacizumab
ESSAI BETTER
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Xeloda-Bevacizumab
ESSAI BETTER
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Xeloda-Bevacizumab
ESSAI BETTER
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Xeloda-Bevacizumab
ESSAI BETTER

E. Mitry et al. / European Journal of Cancer  (2014) 



Chimiothérapie vs ITK ?

◼ Volume tumoral 

◼ Sites métastatiques (carcinose?)

◼ Pente évolutive (6 mois/ 1 an)

◼ KI67 (> ou < 10%?)

◼ Données de l‘imagerie fonctionnelle 
(Mauvais pronostic, agressivité, 
hyperfixation au Tep FDG, pas de fixation 
au Dotatoc)



Stratégie antitumorale en pratique



➔ RCP RENATEN

➔ Essais thérapeutiques


