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Néoplasie du rectum
Approche multidisciplinaire

CHIMIOTHÉRAPIE 
néoadjuvante et adjuvante



THÉRAPIE ADJUVANTE

• Au début des temps…
• Ce qui a amené à l’utilisation de la radiothérapie 

et de la chimiothérapie



GITSG 1985
• 227 patients
• Stades Dukes B2 et C
• 4 groupes

• Observation
• RT seule
• CT seule (5FU et methyl-CCNU)
• RT/5FU suivi de CT

Risque de récidive de 
33% (combiné)vs 55% 

(chirurgie seule)



• Finalement, à 7 ans, 
bénéfice de 24% de 
survie comparé à
chirurgie seule



NCCTG



• 204 patients
• Stades Dukes B2 et C
• 2 groupes

• RT seule
• 5FU et methyl-CCNU pré et post RT et 5FU per RT

44%



Diminution de 
36% de la 

mortalité reliée au 
cancer



• Pas de bénéfice à l’ajout du methyl-CCNU
• De plus leucémogène



5FU bolus vs perfusion
• 2 études

• NEJM 1994 – avantage pour le 5FU en perfusion
• Augmente la survie globale (70% vs 60%) et la 

survie sans récidive à 4 ans
• Diminue l’incidence de métastases à distance 

(31% vs 40%)
• Pas de différence sur la récidive locale

• INT 0144 2006 – les deux sont équivalents
• Avantage = moins de toxicité hématologique
• Inconvénients = voie centrale et plus coûteux



Et si on essayait tout ça 
avant d’opérer?

L’ère de la thérapie 
néoadjuvante



Principes de la thérapie néoadjuvante
• Diminution de la masse tumorale
• Pour préserver le sphincter anal lors de la chirurgie
• Meilleur profil de toxicité à long terme
• Diminution de la récidive locale



À qui s’adresse-t-elle?
• Lésions T3 ou T4
• Indications relatives

• T1 ou T2 avec atteinte ganglionnaire
• Tumeur mobile distale

• En vue d’une chirurgie colo anale
• Envahissement ou presque du fascia mésorectal



Si pas de stade pathologique, comment 
faire?
• CEA prétraitement et postopératoire
• Tomodensitométrie thoraco abdominopelvienne
• TEP-Scan non utile

• Échographie endoscopique transrectale
vs

• Résonance magnétique pelvienne



Échographie endoscopique transrectale

T1 T3 N+



Résonance magnétique pelvienne

T2 T3 ± N+



Lequel choisir?
• T1 vs T2

• Sensibilité idem (autour de 90%)
• Écho plus spécifique 86% vs 69%

• T3
• Écho plus sensible (90 vs 82%)

• T4 et N+
• Sensibilité idem



Lequel choisir? (suite)
• Échographie

• Courbe d’apprentissage 
• Variabilité interobservateur
• Risque de sous "stader"

• IRM
• Meilleure pour les lésions sténosantes
• Moins de variabilité interobservateurs
• Meilleure pour évaluer le fascia mésorectal

• DONC?
• Les deux sont complémentaires
• Dépend de l’expertise de chaque centre



L’étude qui a tout révolutionné

NEJM 2004; 351:1731-40



• 823 patients
• T3 et T4 et/ou N+
• RT 50,4 Gy en 28 fractions pré ou post-opératoire
• 2 cycles de 5FU en bolus pré radiothérapie





• Complications périopératoires idem
• Moins de sténoses au site de l’anastomose avec 

la thérapie néoadjuvante







Et si on substituait le 5FU pour la 
capécitabine?
• Lancet Oncology 2012, vol.13, pp.579-88
• Étude allemande, phase 3, 401 patients



• Suivi de 52 mois
• Rechute locale idem
• Moins de métastases à distance avec capécitabine 

(19% vs 28%)
• Survie globale, capécitabine n’est pas inférieure au 

5FU (75% vs 67%)
• Avec capécitabine

• Plus de syndrome main-pied, de fatigue et de proctite
• Moins de neutropénie (5FU J1 à 5 et J29 à 33)



Et si on ajoutait l’oxaliplatin?
• NSABP R-04
• ASCO 2011, 1608 patients



• Jusqu’à présent
• Diminution de la masse tumorale idem
• Préservation du sphincter anal idem
• Taux de rémission complète post-opératoire idem

• Aucune donnée ne supporte l’usage de l’oxaliplatin
• La capécitabine est aussi efficace que le 5FU, avec un 

profil d’effets secondaires un peu différent.



Quelle est la place de la chimiothérapie 
adjuvante dans un contexte néoadjuvant?
• Pas assez de données probantes, tout n’est 

qu’extrapolation…
• À date, aucune étude ne prouve qu’il n’y a pas de 

bénéfice.
• DONC, recommandé par les groupes d’experts

• Et maintenant, quel régime utiliser?
• Quelle voie centrale à installer?



En résumé…



BC Cancer
Stage II: T3, N0, M0
Adjuvant capecitabine is given for 6 months following short-

course radiation therapy or for 4 months following long-
course chemoradiation therapy.

Stage III or T4NX: T4 or Tany, N+1,M0
Adjuvant chemotherapy is given for 6 months following 

short-course radiation therapy or for 4 months following 
long-course chemoradiation therapy. Standard of care 
options include capecitabine or modified FOLFOX6.

Adjuvant chemotherapy should start as close to four weeks 
post-op as possible.



BC Cancer (suite)
Stage III or T4NX: T4 or Tany, N+1,M0
Current evidence does not specify optimal post-operative 

systemic therapy. There is some evidence that patients 
who achieve good downstaging (T0-2, N0) benefit from 
adjuvant 5-FU based therapy. Capecitabine is 
recommended for patients with ypT0-2N0 disease.

mFOLFOX6 is considered for patients with ypTanyN+ 
disease as these patients are known to be at high risk of 
distant relapse.

Patients presenting with advanced clinical stage (bulky T or 
N stage, T4 or N2) who achieve good downstaging may 
be considered for either capecitabine or FOLFOX.



Chimiothérapie 101
• 5FU/Capécitabine

• Antimétabolite qui interfère avec la synthèse de l’ADN
• Ne s’ajuste pas en insuffisance rénale ou hépatique
• Effets secondaires

• Syndrome main-pied (érythro-dysesthésies)
• Mucite
• Nausées-vomissements, anorexie
• Cytopénies
• Écoulement lacrymal
• Angine/vasospasme
• Attention à la déficience en DPD (dihydropyrimidine 

dehydrogénase)



Chimiothérapie 101
• Oxaliplatin

• Agent alkylant, empêche la réplication et la 
transcription de l’ADN

• Ne s’ajuste pas en insuffisance rénale ou hépatique
• Effets secondaires

• Asthénie
• Neuropathies périphériques
• Nausées/vomissements
• Mucite
• Cytopénies
• Augmentation des transaminases




