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Génomique fonctionnelle des tumeurs solides




Des disparités francaises

inacceptables!

Goutte et al, J Hepatol 2016
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Le cancer du foie en chiffres

International Agency for Research on Cancer

& World Health
Organkzation

Liver

Source: Globocan 2018

Number of new cases in 2018, both sexes, all ages Number of deaths in 2018, both sexes, all ages
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Total: 9 555 027 deaths
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Histoire naturelle

Décennies ‘ Foie normal
Agent(s) responsable(s)
Inflammation * z:;
Fibrose ' ' « Alcool
* Obésité-Diabete /
I- ) Cirrhose
Annees . A
Hypertension Insuffisance Carcinogenése
portale hépatique
1 e Maladies cardio-
- vasculaires
- - * ascite e Cancers extra-
hémorragie e ictére hépatiques
digestive (VO) e encéphalopathie * Affections diverses
¢ insuffisance rénale




.1 ) Estimated number of new cases in 2018, both sexes, all ages
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Projections of Primary Liver Cancer

to 2030 in 30 Countries Worldwide
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A 35% increase expected worldwide in 2030

Valery et al, Hepatology 2018



Un pronostic globalement effroyable...

-

Survie nette

Réseau FRANCIM

Survie 1989 — 2007 (n= 9926)
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Délai en années depuis le diagnostic

Rapport « Survie des personnes atteintes de cancer en France 1989-2007 »
INCa - INVs - Francim — INSERM - Hopitaux de Lyon - 2013




...l1é a un diagnostic trop tardif

75% )\

Traitement palliatif
=> survie < 24 mois

CHC évolué

e Embolisation
e Ttt systémiques

e Ablation \

e Résection
e Transplantation

« Petit » CHC Traitement curatif
asymptomatique => survie > 5 ans

25% /




Les informations obligatoires pour une décision en
RCP (réunion de concertation pluridisciplinaire)

Caractéristiques de la Patient Foie sous-jacent
tumeur
Taille, nombre, localisation Age Fonction hépatique
Invasion vasculaire Performance status (ECOG-PS) (Child-Pugh, MELD, score
macroscopique Comorbidités ALBI, histologie foie non
Histologie (diabetes, HIV, BMI, syndrome tumoral.)

Taux d’AFP métabolique, maladies virale,
alcool...autres antécédents....)

\ /\ /\

Hypertension portale




BCLC en 2022...
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Palliatif
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Approches curatives: I'exemple de la destruction percutannée




Controle a 1 mois

Ablation multi-bipolaire Ablation complete=rémission



La « révolution » des immunothérapies

Atezolizumab + Bevacizumab
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Durvalumab + Tremelimumab

Inhibiteurs de PD-/PD-L1 pour le
CHC avancé:

- Réponse: 10-30% des
patients

- Meilleur que le

sorafenib en association
(anti-VEGF oruCTLA4)

- Non-inférieur au

sorafenib en monotherapie

Yau T, et al. Lancet Oncol 2021; Finn R, et al. NEIM 2020; Abou-Alfa et al. Presented at ASCO Gl 2022




Comment ameéliorer la prise
en charge du CHC?

agent causal

cirrhose

<

Traitement spécifique\

Dépistage de la cirrhose

CHC

!

-

Surveillance appropriée

\‘ déces ‘/

Traitement optimal

v

K | survie | /




Pourquol dépister?
Catastrophe
oncolgique

« Petit CHC »

Traitement palliatif

[ Traitement curatif ] VS .

Ralentissement
Survie < 2 ans

Rémission
Survie > 5 ans




Du dépistage au diagnostic

Cirrhose

Surveillance

, . Tous les 6 mois
échographique

Lésion focale Procédure diagnostique

 TDM ou IRM +++

=> Diagnostic probabiliste
* Biopsie guidée

=> Diagnostic histologique

Procédure diagnostique

Sherman. Semin Liver Dis 2010;30:3-16
Bruix et al. Hepatology mars 2011 (site web)



Les résultats du dépistage

. I 4
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100% Dépistage organise C20% )
65% Traitement curatif 24%
\_ 96% Surviealan \_30%
Trinchet et al. Hepatology Rosa et al. Observatoire

2011;54:1987-97 CHANGH, JFHOD 2010 et 2011



Des disparités francaises

inacceptables!

| Acces aux traitements curatifs
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Goutte et al, J Hepatol 2016
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Favoriser |"acces aux centres spécialisés

Facteurs indépendamment associés a la survie

Ll

HR ou P value

Age élevé 1.01
Cirrhose 1.03
Comorbidités 0.71
Extension tumorale 1.87
Traitement Curatif 0.21
Région P<0.0001
Spécialisation du centre

<25/an 1

25-75/an 0.92

>75/an 0.80

Adapté de Goutte et al, ] Hepatol 2016



Médecins hospitaliers

Particularités du parcours de soin CHC

LES ACTEURS DU CHC

Soins de support

ANENENENENEN

Hospitalisation ,

AN N N NN

/ v Diététicienne

v Psychologue
v Assistante sociale
v EMASP

Hépatologues

Chirurgiens digestifs \
Oncologues
Radiologues
Médecins nucléaires

Anatomopathologistes

LIEN - COORDINATION

Ville / Hopital
TRANSVERSALITE

Médecins d’hospitalisation v" Médecins traitants et

Internes spécialistes

Cadres de santé v' Réseaux de soins

Infirmiéres palliatifs

Aides-soignants Recherche v Infirmiers libéraux

Secrétaires v Entourage du patient
v ARC v Pharmaciens

v TEC
v' Laboratoires

Parcours de soins type

1= CONTACT

DECISIONS
THERAPEUTIQUES

TRAITEMENTS
HOSPITALISATION

CONSULTATION
D’ANNONCE

SuUIvlL /
NOUVEAU

TRAITEMENT

Interventions des infirmiéres coordinatrices

- Consultation
infirmiére ou
entretien
téléphonique

- Récupération du
dossier

- Vérification des
éléments

Brunot A. et al Bull Cancer 2016

- Organisation de
I'hospitalisation

- Organisation des
traitements

- Organisation de
la sortie
d’hospitalisation

- Préparationde la - Consultation

RCP médicale

- Participation d’annonce

active a la RCP - Consultation
infirmiére
d’annonce:
information,
orientation

- Organisation des
examens de
surveillance ou du
nouveau

traitement
- Permanence
téléphonique




UN PARCOURS DE SANTE BALISE POUR
OPTIMISER LE DEPISTAGE DU CHC

LA CONSULTATION D’ANNONCE

Lors de sa consultation avec son hépatologue, le
patient atteint d’une cirrhose se voit expliquer les = -
étapes de son parcours de santé et notamment la e - d . HOP”GL.’X.
nécessité de |'évaluation biannuelle de I'évolution Universitaires

de son foie par une échographie de contrdle. ‘ PY X

« videée vise a augmenter la possibilité de Paris-Seine
détecter une tumeur a un stade précoce et Saint-Denis
d'offrir ainsi aux patients un traitement
qui augmentera les chances de rémission. ))

LUENGAGEMENT

Jean-Verdier

LE CONSTAT

UNE INFIRMIERE AU CCEUR
DU PARCOURS PATIENT
. 7 . .
Une infirmiére de coordination est au coté du patient
et de ses proches tout au long de son parcours de Vldeo dlsponlble sur
soins. . .
+ Lors d’'entretiens individuels, elle fournit au patient WWWodeteCt|onca nce rd Uf0|e.fr
I'ensemble des informations nécessaires sur son

traitement et lui propose des soins de supports
adaptés a son profil social et psychologique.

=
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—
o
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- |

Consultation

infirmiére de ; ST
. . > * Elle assure également la coordination par
coordination L S Gz 2 s 2o A
téléphone entre le médecin hospitalier, les réseaux
Médecin = de soins de support, et les acteurs de la médecine

YrEitanE deville: médecin traitant et pharmacien.

Pharmacien @ « Mon réle est d’étre présente dés le

Orientation premier jour de la prise en charge du
versdes soins patient et de coordonner son
spécifiques 2

parcours de soins, lors de
I’hospitalisation mais également a la
sortie de I’hopital.

»

D




# Fole et cancer 93

Bienvenue sur le site des maladies du foie de I'hépital

Avicenne

Le service &’ hépatologie

I

SOS maladies du foie et tumeurs du foie

Pour les patients Pour les professionnels

Acceés rapide a une consultation pour une Avoir accés a un hépatologue pour un avis

maladie chronique/aigue du foie téléphonique
(< 1 mois)

Consuttation tumeurs primitives du foie Prise en charge rapide pour les

dans les 48 heures hépatopathies chroniques et les tumeurs

primitives du foie

SOS foie
A

Patients

Pour pluz dinformation sliguez i Pour phis dinformation diquez d.

Notre activité clinique et de recherche

Notre service d’hépatologie travaille en coordination avec le service d'anatomopathologie, de radiologie
etla de recherche

de I'hopital Avicenne et en collaboration avec des
services experts de I'APHP pour la chirurgie et transplantation hépatique afin de traiter les patients atteints

d'hépatopathie aigues et chroniques (cancer du foie, hépatites virales, maladies auto immunes, métaboliques,

cirrhose...).

Nous sommes un centre de référence pour la prise en charge des tumeurs primitives du foie
(carcinome hépatocellulaire, cholangiocarcinome, adénome hépatocellulaire..) et des maladies aigues ou

chroniques du foie de toutes origines

Le service d’hépatologie
de I'hopital Avicenne

La recherche sur les hépatopathies et le
cancer du foie

Four pluz dinformation sliguez id

Four phis dinformation diquez i

Les derniéres news du service d’hépatologie !

Soirée 2022 “Prise en charge des tumeurs hépatiques primitives a I'hdpital Avicenne”

https://foiecancer93.fr

La soirée 2022 “Prise en charge du Carcinome Hépatoceludaire” s'est déroulé au sein de Mhipital Avicenne le jeudi 29 septembre 2022 inchuant des présentations
sur le circuit de prise en charge des patients atteints de tumeurs hépatiques , Sur les de

logie r wnede ainsi que sur les
traitements systémiques des carcnomes

P hulsires ot inomes

Ouverture de I'essai clinique de phase 2 OUT-REACH 2 en septembre 2022

Ezzai randomisé testant & chimio-embolzation intra-arténelle versus un traitement systénvique par atezolzumab- bevadzumab Essal ouvert, randomisé, de phase
2 évaluant la tolérance et I'efficaceé du MTL-CEBPA en combinaison avec ke sorafeni versus le sorafienid seul chez les patients avec hépatite 8 ou C ¢ chronique
avec un CHC avancé naif de traitements antérieurs par inhibiteurs de tyrozine kinase
Pour phus dinformation, hauez i

Liste des protocoles de recherche du service

Mise en place d'un nouveau traitement du carcinome hépatocellulaire: la radioembolisation !

Le service d'hépatologie de Ihdpital Avicenne met en place & partir de jusin 2022 un nowvesu traitement innovant du cardinome hépatoceliulaire, b
radicemboization

Pour phus d'information, chquez i

Publication dans Lancet Oncology d'une étude identifiant des marqueurs de prédisposition
(polymorphisme WNT3A-WNT9A) au carcinome hépatocellulaire

Voio les résultats d'une étude multicentrique frangaze mende par le Or Enc Trepo et le Prjessica Zucman Rossi au Centre de Recherche Des Condefiers en
coopémation avec le Pr Pierre Nahon et le Pr Maranne Ziol du service d’hépatologie, du service d'anatomopathologie, plateforme de recherche biologique de
rhdpital Avicenne

oo latice

Common genetic variation in alcohol-related hepatocellular
carcinoma: a case-control genome-wide association study

[ Ve Yoo, by, Sasdat monac Sabeks Gy
et e U, L

M e Cathrass Ve
s S



https://foiecancer93.fr/

Labellisation de Réseaux d’excellence clinique pour lutter contre
les cancers de mauvais pronostic
(LABREXCLI 2023)

Tumeurs Oeso-Gastriques Et Tumeurs primtives HEpato-biliaiRes

TOGETHER
Coordination:
Jean-Philippe METGES Nathalie GANNE-CARRIE
Lucile QUENNEHERVE Pierre Nahon
Centre Pilote et Coordinateur Centre EXPERT Associé

Hopital
Avicenne
AP-HP
Université
BREST \II Sorbonne
Paris Nord




TOGETHER

Tumeurs Oeso-Gastriques Et Tumeurs primtives HEpato-biliaiRes

Réseau de 52 centres
Métropolitains et ultramarins
1 centre Pilote CHU de Brest

1 centre expert associé : CHU Avicenne

50 centres

[J ReacHsiL
u OESOGAST

Y Villes hébergeant ayant les deux réseaux représentés

Soutenu par
3 fédérations
(FHF, Unicancer et FHP,
9 sociétés savantes
et
6 associations de
patients




Conclusions et perspectives

La diminution de l'incidence du CHC d’origine virale est a mettre en perspective avec
I’augmentation des cas liés au phénotype « alcool-dysmétabolique » qui est aujourd’hui la
premiere cause de CHC en France

Une mobilisation forte en faveur de la promotion du dépistage des cirrhoses et du CHC en
France est un enjeu majeur

La mise en place de parcours de soins dédiés et adaptés a chaque territoire sont
aujourd’hui une priorité pour favoriser un acces rapide des patients avec CHC vers les
centres de recours

De nouvelles stratégies combinant innovation thérapeutique, nouvelles molécules et
meédecine de précision optimiseront demain la prise en charge des patients avec CHC
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