
Quel traitement en deuxième 
ligne métastatique

Marie Wislez

Hôpital Tenon, AP-HP
ER2, Université Pierre et Marie Curie, 

Paris



Période de recrutement
% = 2ème ligne
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Scagliotti
56.1%

Gaztmeier
29%

Scagliotti
37%

Giaccone
NC

Avail 
65%

8 m

10 m

12 m

14 m

Schiller
NC

Median survival

DOCETAXEL
2ème ligne

PEMETREXED
2ème ligne

ERLOTINIB
2ème/ 3ème ligne

Alberola
35%

D’après JC Soria, ESMO 2008

Pirker
63%

Un traitement de 2ième ligne : 
depuis quand ? pour qui ?



Hensing TA, Lung Cancer 2005

Un traitement de 2ième ligne : 
pour qui ?



Un traitement de 2ième ligne : 
quels médicaments ?

22/01/08

18/01/08

23/10/06

Rectificatif

localement avancé ou métastatique, en traitement de 
seconde ligne des lors que l’histologie n’est pas à 
prédominance épidermoïde

Pemetrexed

localement avancé ou métastatique après échec d’au 
moins une ligne de chimiothérapie

Erlotinib

localement avancé ou métastatique après échec d’une 
chimiothérapie antérieure

Docetaxel

AMM CBNPC, référentiel INCaMolécule



Taxotere docetaxel

Un traitement de 2ième ligne : 
quels médicaments ?



Agents tubulo-affins

Taxotere docetaxel



Un traitement de 2ième ligne : 
1) docetaxel versus BSC

Shepherd F, JCO 2000 18:2095-2103



Un traitement de 2ième ligne : 
1) docetaxel versus BSC

Shepherd F, JCO 2000 18:2095-2103

Amendement :
75 mg/m2 vs 100 mg/m2



Un traitement de 2ième ligne : 
1) docetaxel versus BSC

Shepherd F, JCO 2000 18:2095-2103



Un traitement de 2ième ligne : 
1) docetaxel versus BSC

Shepherd F, JCO 2000 18:2095-2103

Docétaxel
75 + 100
N       %

75mg/m²
N         %

100mg/m²
N        %

N pts 104 55 49
Anémie 11      11 3        5 8      16
Neutrop. 79     76 37      67 42     86
Thrombop. 1       1 0 1         2
Neutrop. fébrile 12     11 1        2 11     22
Décès septique 3       3 0 3       6



Un traitement de 2ième ligne : 
2) docetaxel versus mono CT

Fossella, FV et al. J Clin Oncol 2000;18:2354-62



Alimta pemetrexed

Un traitement de 2ième ligne : 
quels médicaments ?



5- FU, Tomudex®

ALIMTA

MethotrexatedUMP

dTMP

10- CHO- THF

DHF

THF

GAR

fGAR

PRPP AMP, GMP

DNA, RNA

DNA

NADPH

NADP+

TS: thymidylate synthase
DHFR: dihydrofolate reductase
GARFT: glycinamide ribonucleotide formyltransferase

CH2- THF TSTS

GARFTGARFT

DHFRDHFR

AICAR

FAICARAICARFTAICARFT

Lometrexol

Alimta pemetrexed

Un traitement de 2ième ligne : 
quels médicaments ?



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97

Amendement :
Non-infériorité vs supériorité



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97



Un traitement de 2ième ligne : 
une 1ière ligne histo-guidée

Scagliotti GV, J Clin Oncol 2008

Non épidermoïde épidermoïde

CDDP Pem

CDDP Pem
CDDP Gem

CDDP Gem

p=0.005 p=0.05



Un traitement de 2ième ligne : 
une 2ième ligne histo-guidée

Peterson, JTO 2007



Tarceva erlotinib

Un traitement de 2ième ligne : 
quels médicaments ?



Inhibiteurs de l’EGFR



Un traitement de 2ième ligne : 
1) TKI EGFR versus placebo

Shepherd F, NEJM 2005

S
ur

vi
e 

C
um

ul
ée

Thatcher N, Lancet 2005

p<0.001 p=0.087

ISELBR21



Un traitement de 2ième ligne : 
1) TKI EGFR versus placebo

Shepherd F, NEJM 2005 Thatcher N, Lancet 2005



Un traitement de 2ième ligne : 
1) TKI EGFR versus placebo

Shepherd F, NEJM 2005 Thatcher N, Lancet 2005

Dernière CT
RR 18%
PD 45%

Dernière CT 
RR 40%
PD 21%

Dose?



R
A
N
D
O
M
I
Z
E

Gefitinib

250 mg/j

Doce 60 mg/m2

toutes les 3 s.

1

1

V-15-32 INTEREST

CBNPC stade IIIB/IV, 2ième ou 3ième ligne, PS 0–2

R
A
N
D
O
M
I
Z
E

Gefitinib

250 mg/j

Doce 75 mg/m2

toutes les 3 s.

1

1

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel



V-15-32 INTEREST

HR:1,02 (0.9-1,1)HR:1,12 (0.9-1,4)

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel



V-15-32 INTEREST

HR:1,02 (0.9-1,1)HR:1,12 (0.9-1,4)

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel

Non inferiorité
HR 1,25



V-15-32 INTEREST

Gefitinib

Doce

Doce 36% Doce 31%

Gefitinib 53% Gefitinib 37%

Gefitinib

Doce

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel



V-15-32 INTEREST

2,0 2,72,02,0Survie sans progression mo

9,17,622,512,5Taux de réponse %

0,320,009*Valeur de p

0,460,33Valeur de p

659

gefitinb

657200187Nombre de patients

docegefitinibdoce

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel



V-15-32 INTEREST

22,7

20,5*

23,4*

200

gefitinib

20,4

8,7

13,1

187

doce

17,3*10,3TOI

20,416,8LCS

25,1*14,7FACT- L

659657Nombre de patients

gefitinibdoce

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel



HR (Gefitinib vs docetaxel) and 95% CI
0,6 1,2 1,4 1,61,00,0 0,2 0,80,4

Favorise Gefitinib Favorise Docetaxel

Survie globale par étude

INTEREST

V15-32

ISTANA

SIGN
METANALYSE

Un traitement de 2ième ligne : 
TKI EGFR versus docetaxel

ASCO 2009



Un traitement de 2ième ligne : 
profil de toxicité ?

not listed
not listed
not listed
not listed

5.3%
1.9%
4.2%
1.9%

40.2%
12.7%
4.3%
0.4%

Hematologic
Neutropenia
Febrile neutropenia
Anaemia
Thrombocytopenia

19%
3%
3%
6%

not listed
9%

0% (?)

Erlotinib

5.4%
1.8%
1.1%
2.5%
1.1%
0.7%
37.7%

Docetaxel

Non hematologic
Fatigue
Nausea
Vomiting
Diarrhea
Neurosensory
Rash
Alopecia

5.3%
2.6%
1.5%
0.4%
0%

0.8%
6.4%

Pemetrexed

Shepherd F, J Clin Oncol 2000, 18:2095; Hanna N, J Clin Oncol 2004, 22:1589; 
Shepherd F, N Engl J Med 2005, 553:123.



Un traitement de 2ième ligne : 
profil de toxicité ?

not listed
not listed
not listed
not listed

5.3%
1.9%
4.2%
1.9%

40.2%
12.7%
4.3%
0.4%

Hematologic
Neutropenia
Febrile neutropenia
Anaemia
Thrombocytopenia

19%
3%
3%
6%

not listed
9%

0% (?)

Erlotinib

5.4%
1.8%
1.1%
2.5%
1.1%
0.7%
37.7%

Docetaxel

Non hematologic
Fatigue
Nausea
Vomiting
Diarrhea
Neurosensory
Rash
Alopecia

5.3%
2.6%
1.5%
0.4%
0%

0.8%
6.4%

Pemetrexed

Shepherd F, J Clin Oncol 2000, 18:2095; Hanna N, J Clin Oncol 2004, 22:1589; 
Shepherd F, N Engl J Med 2005, 553:123.

Doce/3 sem vs Doce/sem
- 3 phases III, 1 meta-analyse
- efficacité similaire, réduction 
des neutropénies 3/4



Un traitement de 2ième ligne : 
mode d’administration ?

Erlotinib
Per os
/jour
non

Pemetrexed
IV

/3 semaines
steroids 3 dys

folic acid/dy; vitB12 IM/9 weeks

Docetaxel
IV

/3 semaines
steroids 3 dys

protocoles
voie
fréquence
prémedication



Un traitement de 2ième ligne : 
prix ?

1414 1522

2730

0

500

1000

1500

2000

2500

3000

doce erlo pem

coût direct pour 3
semaines (euros)



Un traitement de 2ième ligne : 
histo ?



Un traitement de 2ième ligne : 
peut-on mieux cibler ?

5-FU, Tomudex®

ALIMT
A

MethotrexatedUMP

dTMP

10-CHO-THF

DHF

THF

GAR

fGAR

PRPP AMP, GMP

DNA, RNA

DNA

NADPH

NADP+

CH2-THF T
S

T
S

GA
RF
T

GA
RF
T

D
H
F
R

D
H
F
R

AICAR

FAICAR
AICA
RFT

AICA
RFT

Lometrexol



TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques / réponse

IDEAL1.002327.5% vs. 10.4%Japonais vs.
Caucasien

MSKCC<.00136% vs. 8%Non-fumeur vs. 
Ancien/Actuel

MSKCC<.00138% vs. 14% 
vs. 0%

BAC vs. Non BAC vs. 
Autres

IDEAL2.000650% vs. 31%Féminin vs. Masculin

EtudeValeur P RéponseGroupe

Kris MG, JAMA 2003; Fukuoka M, JCO 2003, Miller VA, JCO 2004

Essais de phase II ou séries rétrospectives



TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques / réponse

ISELBR.21

11,9% vs. 4,8%

18,1% vs.5,3%

12,4% vs. 6,8%

14,7% vs. 5,1%

Réponse

<0,05.00218,9% vs. 7,5%Asiatique vs.
Caucasien

<0,05<.00124,7% vs.3,9%Non-fumeur vs. 
Ancien/Actuel

<0,05<.00113,9% vs. 4,1%ADC vs. Autres

<0,05.000614% vs. 6%Féminin vs. 
Masculin

Valeur PValeur P RéponseGroupe

Shepherd F, N Engl J Med 2005, 553:123 Thatcher N, Lancet 2005, 366:1527

Essais de phase III



Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

87/13%
78%
29%
100%
38%

Gefitinib
(n=245)

V 15 32

82/17%
77%
36%

100%
38%

Docetaxel
(n=244)

2nd/3rd-line
Adenocarcinoma
Non-smoker
Asian
Female

83/17%84/16%
56%54%
21%20%
23%21%
33%36%

Docetaxel
(n=733)

Gefitinib
(n=733)

INTEREST

TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques

Essais de phase III



TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques / survie

ISELBR.21

0,6 (0,4-0,9) 
0,9 (0,7-1,0)

0,6 (0,4-0,9) 
0,9 (0,8-1,0)

Survie
HR (IC 95%)

0,01
0,2

0,06
0,01

0,6 (0,4-1,0) *
0,8 (0,7-0,9)

Asiatique vs.
Caucasien

0,01
0,2

<,001
0,014

0,4 (0,6-0,9) *
0,9 (0,7-1,0)

Non-fumeur vs. 
Ancien/Actuel

0,008
0,07

0,7 (0,6-0,9)*
0,8 (0,6-1,0)

ADC 
vs. Autres

0.13
0,01

0,8 (0,6-1,1)
0,8 (0,6-0,9)

Féminin vs. 
Masculin

Valeur PValeur P 
Survie

HR (IC 95%)
Groupe

Essais de phase III



TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques / survie

ISELBR.21

0,6 (0,4-0,9) 
0,9 (0,7-1,0)

0,6 (0,4-0,9) 
0,9 (0,8-1,0)

Survie
HR (IC 95%)

0,01
0,2

0,06
0,01

0,6 (0,4-1,0) *
0,8 (0,7-0,9)

Asiatique vs.
Caucasien

0,01
0,2

<,001
0,014

0,4 (0,6-0,9) *
0,9 (0,7-1,0)

Non-fumeur vs. 
Ancien/Actuel

0,008
0,07

0,7 (0,6-0,9)*
0,8 (0,6-1,0)

ADC 
vs. Autres

0.13
0,01

0,8 (0,6-1,1)
0,8 (0,6-0,9)

Féminin vs. 
Masculin

Valeur PValeur P 
Survie

HR (IC 95%)
Groupe

Test d’interaction ?

Essais de phase III



TKI EGFR facteurs prédictifs :
caractéristiques cliniques / survie

Douillard JY, IASLC 2007

Essais de phase III



TKI EGFR facteurs prédictifs :
biomarqueurs?

Expression protéiqueNombre de gènesMutations du gène



Sequist LV, JCO 2008

TKI EGFR facteurs prédictifs :
mutations d’EGFR / réponse

Essais de phase II ou séries rétrospectives



Sequist LV, JCO 2008



40 (23) 177 (24)731BR21

31 (54)57  (11)489V 15 32
261 (60)

44 (15)
26 (12)

29 (13)
32 (10)

Mutations
N (%)

Échantillons
N (%)

Patients
N

IPASS

Interest
Isel

Tribute 
Intact I et II

297 (20)1466
215 (19)1129

437 (36)

228 (21)
312 (14)

1217

1059
2130

TKI EGFR facteurs prédictifs :
mutations d’EGFR / ph III

Essais de phase III



0,67-1,230,910,5-6,231,77Interest

0,49-1,100,730,40-1,50,77BR21
NRNRIsel

0,67-1,230,910,5-6,231,77Intact I et II

NRNRV 15 32

Sous groupe WTSous groupe muté

ICHRICHR

0,48

NS

IPASS*

Tribute 

0;36-0,640,480;36-0,64

NS

TKI EGFR facteurs prédictifs :
mutations d’EGFR / survie

* IPASS, 1ier obj : survie sans progression

Essais de phase III



9.7 months62%46123Morikawa N
ASCO 2006

9.4 months78%38100Sutani A
JCO 2006

ND75%32118Okamato I
ASCO 2006

13.3 months82%1271047Pas-Ares L
ASCO 2006

9.7 months75%1699Inoue A
JCO 2006

Time to 
Progression

Response 
Rate

No. With EGFR
Mutations

No. of 
Patients 
Screened

Study

ND = not determined

TKI EGFR facteurs prédictifs :
Etudes prospectives 1ière ligne



Mok T, ESMO 2008

TKI de l’EGFR
1ière ligne vs Carbo Paclitaxel

iPASS

p<0.0001

0 4 8 12 16 20 24
0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

1.0

Su
rv

ie
sa

ns
 p

ro
gr

es
si

on

Months

Gefitinib

Carbo pacli

Les courbes se croisent



Fukuoka et al. , ASCO 2009, A 8006

Gefitinib
(n= 132)

CP
(n= 129)

HR=0,48 IC95%[0,36-0,64]
p=<0,0001

GefitinibGefitinib
(n=91) (n=91) 

CP (n=75)

HR=2,85 IC95%[2,05-3,98]
p=<0,0001

EGFR mutés EGFR sauvages

TKI de l’EGFR
1ière ligne vs Carbo Paclitaxel



V-15-32 INTEREST

HR:1,02 (0.9-1,1)HR:1,12 (0.9-1,4)

Maruyama R, J Clin Oncol 2008 Douillard JY, IASLC 2007

Un traitement de 2ième ligne : 
TKI EGFR versus docetaxel

Les courbes se croisent



• Mutation de EGFR : 
– OR=77 %
– PD=0 %

• Mutation de KRAS : 
– OR=0 % 
– PD=25 %

} p=7 10-11

} p=0.02

Pao W, PLoS Medicine 2005; Kosaka T, CR 2005

59

37 12

30
13

41

EGFR

KRAS

TP53

n=192

TKI EGFR facteurs prédictifs :
Autres biomarqueurs?



Linardou H, Lancet Oncol 2008

Ras et réponse aux anti-EGFR

• Sensibilité du test 
= Test positif / Non répondeurs

• Spécificité du test
= Test négatif / Répondeurs



0,94 (0,89 - 0,97)0,21 (0,16 - 0,28)Poumon
N=17

0,93 (0,83 - 0,97)

Spécificité

0,47 (0,43 - 0,52)Colon
N=8

Sensibilité

Linardou H, Lancet Oncol 2008

Ras et réponse aux anti-EGFR

Test positif
Non répondeurs

Test négatif
Répondeurs



•CBNPC 
IIIB/IV

•Rechute 
après 

1ère ligne

Vandetanib (100mg/j) + docetaxel
75mg/m²/21j 
(max 6 cycles)

Placebo + docetaxel 75mg/m²/21j 
(max 6 cycles)

R

Vandetanib 300 mg/j

Erlotinib 150 mg/j 

R Jusqu’à progression ou toxicités

Pemetrexed 500 mg/m2/3s 6 
cycles + Vandetanib  100 mg/j

Pemetrexed 500 mg/m2/ 3s, 6 
cycles + placebo

R Jusqu’à progression ou toxicités

ZODIAC

ZEST

ZEAL

Obj principal
Survie sans progression

Un traitement de 2ième ligne : 
1, 2, et 3) vandetanib



•CBNPC 
IIIB/IV

•Rechute 
après 

1ère ligne

Vandetanib (100mg/j) + docetaxel
75mg/m²/21j 
(max 6 cycles)

Placebo + docetaxel 75mg/m²/21j 
(max 6 cycles)

R

Vandetanib 300 mg/j

Erlotinib 150 mg/j 

R Jusqu’à progression ou toxicités

Pemetrexed 500 mg/m2/ 3s, 6 
cycles + placebo

Pemetrexed 500 mg/m2/3s 6 
cycles + Vandetanib  100 mg/j

R Jusqu’à progression ou toxicités

ZODIAC

ZEST

ZEAL

POSITIVE

NEGATIVE

NEGATIVE
Obj principal
Survie sans progression

Un traitement de 2ième ligne : 
1, 2, et 3) vandetanib



Vandetanib
(n=694)

Placebo
(n=697)

p

Réponse 
objective 17% 10% <0,001

Survie sans 
progression 4 mois 3,2 mois

HR 0,79 (0,7-0,9)
p<0,001

Survie 
globale 10,6 mois 10 mois

HR 0,91 (0,78-1,07)
p=0,196

R.S. Herbst. et al., ASCO 2009, PO 31/05 

Un traitement de 2ième ligne : 
vandetanib ZODIAC



Vandetanib
(n=694)

Placebo
(n=697)

p

Réponse 
objective 17% 10% <0,001

Survie sans 
progression 4 mois 3,2 mois

HR 0,79 (0,7-0,9)
p<0,001

Survie 
globale 10,6 mois 10 mois

HR 0,91 (0,78-1,07)
p=0,196

R.S. Herbst. et al., ASCO 2009, PO 31/05 

Un traitement de 2ième ligne : 
vandetanib ZODIAC

= 24 jours



Un traitement de 2ième ligne : 
prix ?



Traitement de la rechute

patient
PS

comorbidité

toxicité

prix
première ligne

Tox résiduelle

tumeur
histologie

EGFR? Ras?



Traitement de la rechute
• TKI EGFR sur une population sélectionnée 

font aussi bien que docetaxel en 2ième ligne
– mais peut-être mieux en cas de ciblage 

thérapeutique?
• Ciblage des taxanes et du pemetrexed …
• Les essais de phase III > en situation 

métastatique > en deuxième ligne 
– ne permettent pas la validation  de la valeur 

prédictive de biomarqueurs (effectifs des 
echantillons/ obj principal, critères de jugement, 
tests d’interaction …)

Merci à E. Quoix, JC Soria et J. Cadranel





Vandetanib
(n=694)

Placebo
(n=697)

Neutropénie 29% 24%
Leucopénie 14% 11%
Neutropénie 
fébrile 9% 7%

Rash 9% 1%
Dyspnée 6% 7%
Fatigue 5% 5%
Diarrhée 5% 4%

Un traitement de 2ième ligne : 
vandetanib ZODIAC

R.S. Herbst. et al., ASCO 2009, PO 31/05 



Conséquences sur les AMM

• En 1iere ligne métastatique et en association chez les 
patients avec un gene KRAS de type sauvage exprimant 
l’EGFR :

– Cetuximab (AMM 2008) 

• Après échec d'une CT à base d'oxaliplatine et d'irinotecan
et en monothérapie chez les patients avec un gène KRAS 
de type sauvage exprimant l’EGFR :

– Cetuximab (extension d'AMM 2008)

– Panitumumab (AMM 2008)



Kobayashi S, NEJM 2005; Engelman Science 2007

TKI EGFR  
Autres facteurs prédictifs



Un traitement de 2ième ligne : 
TKI EGFR versus placebo

Shepherd F, NEJM 2005

S
ur

vi
e 

C
um

ul
ée

Thatcher N, Lancet 2005

p<0.001 p=0.087

ISELBR21 Réfractaires à la CT

Dernière CT
RR 18%
PD 45%

Dernière CT 
RR 40%
PD 21%



TKI EGFR facteurs prédictifs :
Caractéristiques cliniques

Shepherd F, N Engl J Med 2005, 553:123 



TKI EGFR facteurs prédictifs :
Caractéristiques cliniques

Rajouter isel
Shepherd F, N Engl J Med 2005, 553:123 



R
A
N
D
O
M
I
Z
E

Gefitinib

250 mg/j

Carbo AUC 6

Paclitaxel 200 mg/m2

/ 3 semaines

1

1

• CBNPC
• IIIB/IV
• Chimio-naïfs
• Age ≥ 20 ≤ 75 

ans
• OMS 0-1
• Mutations 

EGFR

Kobayashi et al. ASCO 2009; 8016

Survie 
sans 

progression

Essai japonais, arrêt en analyse 
intermédiaire 

n=198 au lieu de 320

TKI de l’EGFR
1ière ligne vs Carbo Paclitaxel

POSITIVE



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97



Un traitement de 2ième ligne : 
3) doce vs monoCT pemetrexed

Hanna, JCO 2004 ; 22 : 1589-97

Amendement :
Non-infériorité vs supériorité



Docétaxel

75 mg/m2/3 s.

(vs BSC)

Docétaxel

75 mg/m2/3 s.

(vs Ifo/VNR)

Docétaxel

75 mg/m2/3 s.

(vs Alimta®)

Alimta®

500 mg/m2/3 s.

(vs docétaxel)

Nb patients 55 120 288 283

% PS 2 24% 18% 12% 11%

Taux RO 5,5% 6,7% 8,8% 9,1%

Médiane S 7,5 mois 5,7 mois 7,9 mois 8,3 mois

Survie 1 an 37% 32% 30% 30%

Neutropénie 
grade 3-4

67% 54% 40,2% 5,3%

Un traitement de 2ième ligne : 
quelle mono CT ?



TKI EGFR facteurs prédictifs :
mutations d’EGFR

Survie médiane mois

pEGFR WT EGFR mutéEssais de ph II

.0464.714.7Chou

.0027Non atteinteZhang

.0019.9> 20Taron
.024.913Cortes-Funes

< .0016.630.5Han

.0001720.0Takano

.098.420.8Capuzzo

.005313> 20Mitsudomi
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Un traitement de 2ième ligne : 
2 et 3) TKI EGFR versus docetaxel

87/13%
78%
29%
100%
38%

Gefitinib
(n=245)

V 15 32

82/17%
77%
36%

100%
38%

Docetaxel
(n=244)

2nd/3rd-line
Adenocarcinoma
Non-smoker
Asian
Female

83/17%84/16%
56%54%
21%20%
23%21%
33%36%

Docetaxel
(n=733)

Gefitinib
(n=733)
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