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Fotémustine (Muphoran®) chez 22 patients présentant des récidives de gliomes
cérébraux de haut grade
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Résumé : La fotémustine est une nitroso-urée de troisieme génération caractérisée par I'adjonction au radical nitroso-urée
d’'un groupe amino-phosphonique permettant un coefficient de partage optimal et une meilleure pénétration cellulaire. Entre
septembre 1988 et décembre 1997, 22 patients ont été traités par fotémustine au CHU de Brest pour des récidives
inopérables ou incompletement réséquées de tumeurs gliales de haut grade de I'encéphale. Le traitement comprenait trois
injections de fotémustine a une semaine d’intervalle (100 mg/m2 a J1, J8 et J15) et, en cas de réponse ou de stabilisation,
la poursuite de la fotémustine a la méme dose mais tous les 21 jours seulement. Quatre patients ont présenté une réponse
au traitement (18 %) et 6 une stabilisation de I'évolution (32 %). La toxicité essentielle a été hématologique (leucopénie et
surtout thrombopénie) avec seulement une interruption de traitement pour leuconeutropénie et aucun déces toxique. La
durée moyenne de réponse et/ou de stabilisation a été de 6,5 mois et la médiane de survie de 9,4 mois chez les patients
répondeurs et/ou stabilisés et seulement de 5,0 mois en cas de progression sous chimiothérapie (médiane de survie pour
'ensemble des patients : 7,5 mois). Il existe par ailleurs une différence de survie en faveur des patients jeunes (age < 50
ans avec médiane de survie = 11,8 mois) par rapport aux patients d’age intermédiaire (50 a 60 ans avec médiane de survie
= 6,8 mois ; p = 0,0282) ou aux patients agés (> 60 ans avec médiane de survie = 5,8 mois ; p = 0,0634). Nous n’avons pas
retrouvé, dans notre série, de différence de survie en fonction de I'état général des patients au départ. La fotémustine
semble donc représenter une possibilité thérapeutique bien tolérée chez les patients présentant des récidives inopérables
de tumeurs gliales malignes.

Mots-clés : chimiothérapie, fotémustine, récidive, tumeurs cérébrales malignes.
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Figure 1. Survie actuarielle en fonction de la réponse a la fotémustine (a partir du début de la
chimiothérapie).
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Prebabilicé de survie
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- Figure 2. Survie actuarielle en fonction de I'age (a partir du début de la chimiothérapie).

Tahblean I
Toxicité hématokrique par patient

Grade OME 0 1 z 3 4

Leucopénie 15 2 3 2 n

Throm hopénis 14 1 3 2 Z

|

Tableau II

Fotémustine en monochiminthérapie dans les récidives

de tumeurs cérébrales

Anteurs Nombre Réponses Stabilisations  Médiane
de patients  partielles de survie*
évaluables {semaines)

Giroux &f 3

(1990) [2-11] 38 10 (26 98) 18 (47 98) 40

Frenay of af

(1993) [14] 63 14 (2248) non précist 40

Antico &f 3/

{1995) [13] 12 4 (3398) & (50 98) 4a

Moussean &f 3

{1996) [12] 34 24 (7098) 40

Notre série

(1993) 22 4 (18 98) 7 (32 98) 41

* Patients en réeponse partielle ou stabilisés.
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Tahlean III

Caractéristiy ues des patients lors de la récidive

Histologie Glioblastomes 19
A atrocvtomes grade 3 3

Hexe Hommes 15
Femmes 7

Lge < 50 ans E|
E0-60 ans 11
> B0 ans 7

Etat général: stade QLR 1 g
2 Q
3 5
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