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GIST «hautrisque » op@rdes :

| imatinib en adjuvant doit d@sor-
mais Etre prescrit pendant 3 ans
(Joenssu et al. LBAT).

Le traitement adjuvant standard actuel des tu-
meurs stromales gastro-intestinales (GIST) a
risque élevé ou intermédiaire est I'imatinib (Gli-
vec®) pendant 12 mois suite aux résultats d’'une
premiére étude ayant montré la supériorité de
ce traitement par rapport a une simple sur-
veillance aprés résection RO d'une GIST cKIT+
de plus de 3 cm (De Matteo et al.,, Lancet 2009;
373:1097-1104)

Létude SSG XVIII/AIO dont les résultats ont été
présenté en session pléniére a cet ASCO 2011
(seule étude ayant eu cet honneur cette année
concernant les tumeurs digestives !) comparait,
aprés résection RO d’'une GIST a haut risque, un
traitement adjuvant par imatinib pendant 36
mois versus 12 mois avec pour objectif principal
la survie sans récidive (SSR). L'étude a inclus 400
patients opérés d'une GIST a haut risque définie
selon les « anciens » critéres du NIH (taille > 10
cm ou index mitotique >10 mitoses/50 champs
a fort grossissement ou association d'une taille
>5cm et d’'un index mitotique > 5). Ces patients
en bon état général (PS 0-1) étaient randomisés
pour recevoir dans les 12 mois suivant la chirur-
gie un traitement adjuvant par imatinib 400
mg/j pendant 12 mois ou 36 mois. Les tumeurs
étaient gastriques dans 50% des cas et associées
a une rupture tumorale dans 20% des cas.

Avec un suivi médian de 56 mois, les résultats
montrent clairement la supériorité du traite-
ment pendant 36 mois, que ce soit en termes
de SSR mais aussi de survie globale (SG), ce qui

n‘avait pas été le cas dans la précédente étude

de De Matteo et al. (tableau).

Cette supériorité de lI'imatinib pendant 36 mois était observée dans quasi-
ment tous les sous-groupes analysés, y compris celui des tumeurs gastriques
(normalement de meilleur pronostic), et celui des tumeurs avec rupture tu-
morale. Lanalyse moléculaire, sous réserve d'effectifs tres faibles, montrait
que seules les tumeurs avec mutation de lI'exon 11 de cKIT bénéficiaient du

traitement de 36 mois, contrairement aux tumeurs avec mutation de I'exon 9

ou sans mutation de cKIT. La tolérance du traitement administré pendant 36

Imatinib Imatinib HR (1C95%)
12 mois 36 mois p
N 0,46 (0,32-0,65)
SSR a 5 ans (%) 47,9 65,6
p <0,0001
5 0,45 (0,22-0,89)
SG a5 ans (%) 81,7 92
p =0,019

Tableau : Résultats de I'étudele De Matteo et al.

mois était, logiquement moins bonne avec notamment deux fois plus d'in-

terruptions pour effets indésirables (26% vs 13%) et plus de toxicité grade

3-4 (33% Vs 20%).

Ces résultats tres significatifs doivent modifier nos pratiques en allongeant

le traitement adjuvant par imatinib a 3 ans au lieu d'un an pour les GIST a

risque élevé.

Reste a savoir :

® comment traiter les GIST a risque « intermédiaire » selon I'ancienne classi-
fication mais a risque de récidive élevé selon les critéres AFIP actuellement
utilisés, qui intégrent désormais la localisation tumorale,

@ si 'allongement de la SG correspond a une réelle guérison ou simplement
a une longue rémission,

@ si I'analyse moléculaire nous guidera pour décider de la durée du traite-

ment adjuvant.

L'avenir nous le dira...
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