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Contexte et rationnel



Les néoplasies neuroendocrines : généralités
Origine :  Digestive (2/3)
 Intestin grêle    1,45/100 000/an
 Pancréas – Appendice   0,95/100 000/an
 Estomac – rectum    0,45/100 000/an
 Œsophage - foie – Voies biliaires  Exceptionnelles

  Autre 
 Paragangliome, pulmonaire, sein, prostate, primitif inconnu

Présentation hétérogène :
 Symptômes et stade au diagnostique
 Prédisposition héréditaire
 Sécrétion fonctionnelle (20% des pTNE – plus pour le grêle) et récepteurs à la somatostatine

Pronostic variable : 
 Différenciation histologique (TNE / CNE)
 Ki67 et grade (>3% ; 3-20%, ≥20%)
 Stade tumoral 
 Organe d’origine

Survie globale à 5 ans : 
Pancréatiques :  25 à 75%
Iléales :  55% à 70%
CNE : 5 à 40%

White et al. Lancet Regional Health – 2022
Bierley et al. Oxford 2017
Hofland et al. J of endocrinology - 2023, 

Dasari, 2017, JAMA oncol



Les néoplasies neuroendocrines : particularités

Rare et hétérogène : peu d’essais randomisés – beaucoup d’accords d’experts
  RCP RENATEN-ENDOCAN – Réseau TENpath
  Inclusion dans des essais +++

Survie longue : objectifs thérapeutiques personnalisés : 
 Guérison
 Augmentation de la survie
 Contrôle local
 Contrôle des symptômes
 Amélioration / maintien de la qualité de vie…
 

De Mestier et al. Thésaurus National de Cancérologie Digestive, 2023



Bilan préthérapeutique

De Mestier et al. Thésaurus National de Cancérologie Digestive, 2023

Radiologie : 
 Scanner : Abdomino-pelvien injecté 30 et 70s

   Thoracique

 IRM :  Abdominale – Foie (±Hépatospécifique)

   Pelvienne : TNE rectales

   Cérébrale et rachidienne : si symptômes ou surveillance si connue

Endoscopie digestive : 
 EOGD – iléocoloscopie : diagnostic, biopsies, complications

 Echoendoscopie : biopsies – résecabilité – Si imagerie normale

Imagerie nucléaire :
 PET au 68Ga-DOTATOC : bilan de toute NNE métastatique (177Lu-DOTATATE)

 PET au 18FDG : Pronostic indépendant des TNE, préthérapeutique des CNE
 PET au 18F-DOPA : meilleur sensibilité que DOTATOC pour grêle : lésion introuvable, bilan exhaustif
 Essai clinique en cours BRD 11/5-K : TEP 68Ga-DOTANOC

ETT : Bilan des complications

Primitif

Résécabilité

Extension

Complication



Synthèse et traitement 

Du syndrome sécrétant

Antisécrétant

Symptomatique 

Du primitif 

Non métastatique 
Résection endoscopique

Chirurgie ± Curage

Métastatique
Exérèse du primitif

Des métastases

Indication :
Progression

Symptomes/ sécrétion non contrôlée
Envahissement hépatique >50%

Décision thérapeutique complexe basée sur tous les éléments cités



Synthèse et traitement 
Tumeurs neuroendocrines bien différencies pancréatiques 

sporadiques

Métastases résécablesTumeur<2 cm
asymptomatique

Tumeur>2 cm
ou symptomatique

Tumeurs localisées Tumeurs avancées

Métastases non résécables

Surveillance Chirurgie
Cholécystectomie

Chirurgie 
+/-Chimiothérapie 
néoadjuvante
+/- Autres traitements 
locorégionaux

Pas de traitement 
adjuvant

Première ligne :
-Surveillance
-Analogues de la 
somatostatine 
-Chimiothérapie (grade 3)

Au delà de la première ligne:
- Analogues de la somatostatine
- Chimiothérapie +/-bevacizumab
- Evérolimus, sunitinib, cabozantinib
- Radiothérapie interne vectorisée 
-Thérapies locorégionales si pas de 
contre-indication

Inclusion dans un essai clinique à privilégier autant que 
possible

Traitement concomitant d’un syndrome fonctionnel

Dr Pellat, Pr Coriat



Pourquoi un traitement « ciblé » des métastases hépatiques? 

Pronostic 
si invasion hépatique majeure 

Dénutrition 

Complication cardiaques

Compression osseuse

Anas M. Saad et al. J Clin Oncol (2020)
Beringer et al. ESMO 2021

Jusqu’à 25% COD tout patients confondus*



Radiothérapie interne vectorisée (RIV)

Tumeur

Récepteu
r exprimé 
par la 
tumeur

Radio-élément
Radio-nucléide

Chélateur
Peptide 
capable de se 
fixer sur la 
tumeur

TRAITEMENT anti-cancéreux

Radiothérapie métabolique par Lu177 et TNE 
bien différenciées

combinaison d’une molécule vectrice dirigée spécifiquement 
sur une cible, avec un isotope radioactif

 Ciblage des récepteurs SST

 Vecteur : agoniste en routine clinique du 
sous-type 2 des récepteurs à la 
somatostatine

 Isotope : Lutetium 177



Radiothérapie interne vectorisée (RIV)

Strosberg J. et al. –NEJM 2017

NETTER 1 : 1ère étude randomisée sur la RIV phase 3 / 
preuve d’efficacité - TNE du grêle G1 G2

Occlurandom  : Phase II : étude de phase 2, 
randomisée comparant l’efficacité et la tolérance de 
la RIV versus sunitinib - TNE pancréatiques

Conforté par Netter 2 pour les G2 et G3

ESMO 2022



Radiothérapie interne vectorisée (RIV) : remboursement

Remboursement : TNE du grêle uniquement
- 2ème ligne, après progression de la maladie avec octréotide. 
- 1ère ligne si tumeurs d’emblée progressives ou avec une masse tumorale hépatique importante (> 50 %).

HAS 2022/ANSM 2025

Doses compassionnelles : 

•Phéochromocytome/paragangliome (PPGL) métastatique ou localement avancé inopérable
•TNE bronchique, métastatique ou localement avancée inopérable, progressive ou de sécrétante non contrôlée 
•TNE thymique, métastatique ou localement avancée inopérable, progressive ou de forme sécrétante non 
contrôlée et exprimant les récepteurs de la somatostatine sur l’imagerie TEP des récepteurs de la somatostatine, 
en relation avec les résultats de la TEP au FDG et sur proposition de la RCP nationale Renaten.
•TNE y compris une TNE de primitif inconnu, NE correspondant PAS à l'indication de l’AMM
•Méningiome de tous grades, exprimant les récepteurs de la somatostatine de type 2



La radio-embolisation :  rationnel

Barat et al. Jcm 2020

Risque de shunt veineux : 
- Poumon +++
- Digestif
- Autre
 Irradiation non cible

Recrutement artériel anarchique
- Hépatique multiple
- Extra-hépatique

- Digestif
- Diaphragmatique
- …
 Irradiation foie «  sain » 

Y90

Y90

Y90

Y90
Y90

Y90

Y90Y90

Y90



SIRT et TNE : Devices disponibles
Y90

Billes de verre Résine

Ho 166



Cas clinique



Cas clinique 

Homme 53 ans

TNE du grêle (duodénale) de grade II (ki-67 : 14%)
DPC en 2015. 
Métatases hépatiques en 2019 : Xeloda – Temodal
Progression en 2021 : Everolimus puis Sutent

2023 : Progression isolée et douloureuse d’une lésion du VI

2022

2023



Cas clinique 

Traitement : segment VI

335 Gy à la tumeur



Cas clinique 

IRM 3 mois 



Cas clinique 

Progression des lésions non traitées  :

Carbozantinib 60mg/j

IRM à 1 an : nécrose segmentaire



Connaissances actuelles



SIRT et TNE : niveau de preuve

Difficultés : Pathologie rare
  Peu d’évènements « décès »

Conséquences :
  Peu de patients inclus
  Rétrospectif
  Critère de substitution « DFS »



SIRT et TNE : niveau de preuve – « Glass »
Ebbers et al. EJNMMI 2021

Rétrospectif, monocentrique
128 TNE (toute origine) – 26 patients – 31 SIRT
CJP : réponse RECIST 1.1

>150 (voir 170) Gy pour Réponse

Watanabe et al. J Nucl Med 2024

Rétrospectif 99 patients

 Même trend



SIRT et TNE : niveau de preuve – « Glass »
Egger et al. 2020

Rétrospectif, 2 centres 2000 - 2018
248 patients (TNE toute origine)
 197 TACE
 vs 51 SIRT
Évaluation : 
 Morbidité
 Réponse Recist
 Résultats à long terme

Pas de différence



TNE : SIRT versus TACE
Ngo et al. An Surg Oncol 2021

Elf et al. (W J surg 2018) Sirt versus Bland embolisation : même tendance



SIRT et TNE : niveau de preuve – « Resin »

Braat et al. CVIR 2019 :

International multicentrique 
Rétrospectif
Objectif : 
CJP  Efficacité (Recist 1.1)
CJS  Toxicité et OS

TNE toute origine et grade avec MH
244 patients sur 8 centres

Réponse complète (RC) : 8 %.
Réponse partielle (RP) : 35 %
Stabilisation de la maladie (SM) : 48 %

Survie globale médiane (SGm) : 
 G1 : 3,7 ans
 G2 :  2,7 ans
 G3 : 0,7 

Complications spécifiques à la SIRT : < 4 %.

Symptômes : 44 % amélioration et 34 % résolution. 

Les facteurs pronostiques significatifs de survie :
   Grade de la TNE/l’indice Ki67, 
  Charge tumorale (≥ 75 %),  
  Atteinte extrahépatique 
  Réponse Recist 1.1.

Braat et al. CVIR 2020 : SIRT après RIV 5% de complication



SIRT et TNE : niveau de preuve – « Resin »

Wong et al. Resin registry  Cancer 2022

170 patients suivi >2 ans

Survie globale 33 mois 
Survie sans progression : 25 mois
Toxicité > grade 3 : 7,6%

Pas de différence significative 
OS ni PFS selon l’origine de la TNE



SIRT et TNE : niveau de preuve – « Resin »
Schaarschmidt et al. J Nucl Med 2022

Multicentrique, rétrospective, descriptive

Comparaison originale : 
128 patients SIRT de sauvetage
102 SIRT en seconde ligne 
TNE toute origine et tout grade

 Meilleur en 2è ligne



SIRT et TNE :  Dosimétrie
« Recommandations » dosimétriques



SIRT et TNE : Dosimétrie
« Recommandations » dosimétriques



SIRT et TNE : Dosimétrie
« Recommandations » dosimétriques



SIRT et TNE : Dosimétrie
Dosimetrie : 
Doyle 2024 ( JVIR)

Rétrospective monocentrique – 35 patients 56 tumeurs 

Tumeurs >120Gy  Réponse objective

157 Gy predicted 90.0% OR at 6 months



Avenir et perspectives? 



SIRT et TNE : combinaison thérapeutique
Soulen et al. CVIR 2023 : SIRT + Capecitabine-Temozolomide pour TNE Grade 2 
Monocentrique – rétrospective, 37 patients



SIRT et TNE : combinaison thérapeutique
Kim et al. Cancer 2018 
Phase 1b Pasireotide, Everolimus et SIRT – 13 patients

Dose recommandée 10mg/j

Pas de suite… 



SIRT et TNE : niveau de preuve – A suivre

ArTisaN trial – Sharma et al. BMC 2022
efficacité de la SIRT dans le traitement 
des (NEL) métastatiques hépatiques 
inopérables. 

En cours 

Phase 2 – Ouvert - Prospectif
24 patients 
CJP : réponse Recist 1.1

CapTemY90 for Grade 2/3 NET Liver Metastases 
(CapTemY90)

Phase 2 - Prospectif
70 patients attendus
4 centres

Critères de jugement : PFS/OS



SIRT et TNE : Actualité

À propos de SIR-Spheres® en Europe
Les microsphères de résine SIR-Spheres® Y-90 sont indiquées pour le traitement :

• du carcinome hépatocellulaire (CHC) non résécable, ou
• des tumeurs hépatiques métastatiques non résécables d'un cancer colorectal primaire…
• du cholangiocarcinome intrahépatique non résécable, ou
• des métastases hépatiques de tumeurs neuroendocrines (mNET), ou
• d'autres métastases hépatiques

été 2025



SIRT et TNE : Conclusion

Outil de l’arsenal thérapeutique

Spécificité du type tumoral – faible niveau de preuve

  Dosimétrie

  Association thérapeutique

  Tôt dans l’évolution



R Salem, CIRSE 2025
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