Coordonnées, adresse du médecin traitant



Demande de remboursement des frais liés au traitement combiné osimertinib (Tagrisso®) plus chimiothérapie dans le cancer bronchique non à petites cellules (NSCLC) avancé avec mutation de l’EGFR.

Initiales du patient, date de naissance


Madame, Monsieur,

Madame / Monsieur ………….. souffre d’un NSCLC (cancer bronchique non à petites cellules) avancé avec mutation de l’EGFR. (Mention des détails de l’affection du patient)

Sur la base des données de l’étude FLAURA-2, un traitement combiné par l’osimertinib, un inhibiteur de la tyrosine kinase (ITK) anti-EGFR de la 3e génération, plus chimiothérapie, est indiqué.

Dans l’étude FLAURA-21, une étude de phase III en ouvert, multicentrique, randomisée, l’osimertinib associé à une chimiothérapie à base de platine chez les patients atteints de NSCLC localement avancé ou métastatique ou récidivant, avec mutation activatrice de l’EGFR (délétion de l’exon 19 ou par substitution de l’exon 21 (L858R)), qui étaient naïfs de traitement systémique au stade avancé, a été comparé avec l’osimertinib seul en tant que traitement standard. Les patients présentant des métastases du SNC stables étaient autorisés à participer à l’étude. La survie sans progression (SSP), évaluée par le médecin investigateur, constituait le critère d’évaluation principal. L’âge médian des patients était de 61 ans (traitement combiné) ou de 62 ans (monothérapie par osimertinib), 64 % versus 63 % des patients étaient d’origine asiatique, 37 % présentaient un score de performance OMS de 0 et 42 % versus 40 % des patients présentaient des métastases du SNC lors du diagnostic.
Lors d’une période de suivi médiane de 19,5 mois dans le groupe de traitement combiné et de 16,5 mois dans le groupe d’osimertinib en monothérapie, la SSP médiane évaluée par le médecin investigateur était de 25,5 mois ou 16,7 mois en présence d’une maturité globale des données de 51 %. Cela signifie une diminution statistiquement significative du risque de progression de la maladie ou de décès de 38 % avec le schéma de traitement combiné (HR: 0,62 [IC 95 %: 0,49-0,79]; p<0,0001). Les taux de SSP de 12 mois s’élevaient à 80 % dans le groupe de traitement combiné par rapport à 66 % dans le groupe traité par l’osimertinib en monothérapie, et les taux de SSP de 24 mois étaient de 57 % ou 41 %. Une amélioration semblable de la SSP avec l’osimertinib plus chimiothérapie a été constatée dans l’examen central indépendant en aveugle (BICR) (médiane 29,4 mois par rapport à 19,9 mois avec osimertinib en monothérapie; HR: 0,62 [IC 95 %: 0,48-0,80]; p=0,0002). L’avantage SSP s’observait dans tous les sous-groupes prédéfinis. De plus, la deuxième analyse intermédiaire de la survie globale (OS) a montré une tendance à un avantage OS (HR: 0,75, IC 95% : 0,57-0,97; p=0,0280) pour le traitement combiné par rapport à la monothérapie d'osimertinib, avec une maturité globale de 41%.2



Sélectionnez le sous-groupe de votre patient en fonction:
pour les patients atteints de métastases cérébrales:
Le sous-groupe de patients atteints de métastases cérébrales lors du diagnostic profitent en particulier du traitement combiné avec un HR=0,47 (IC 95 %: 0,33-0,66) et une SSP médiane de 24,9 mois vs 13,8 mois dans le groupe traité par osimertinib en monothérapie.1
En outre, l’osimertinib en association à la chimiothérapie a montré une proportion élevée de réponse complète au niveau du SNC conformément au BICR du SNC par comparaison avec l’osimertinib en monothérapie: 59 % vs 43 % dans la population d’analyse SNC globale (cFAS) et 48 % vs 16 % pour la population avec réponse SNC évaluable (cEFR).3
Chez les patients présentant des métastases cérébrales, le risque de décès a en outre été réduit de 41% (HR: 0,59, IC 95%: 0,40-0,87).2

Pour les patients avec Ex21 L858R:
Le sous-groupe de patients avec une mutation ponctuelle Ex21 L858R lors du diagnostic profitent en particulier du traitement combiné avec un HR=0,63 (IC 95 %: 0,44-0,90) et une SSP médiane de 24,7 mois vs 13,9 mois dans le groupe traité par osimertinib en monothérapie.

Le taux de réponse global évalué par le médecin investigateur s’élevait à 83 % chez les patients avec traitement combiné par rapport à 76 % chez les patients qui recevaient l’osimertinib en monothérapie (odds ratio ajusté: 1,61 [IC 95 %: 1,06-2,44]). La durée médiane de la réponse de 24,0 mois sous traitement combiné était visiblement plus longue par rapport à 15,3 mois sous osimertinib en monothérapie.1
Comme il fallait s’y attendre, le profil de tolérance était meilleur dans le groupe osimertinib en monothérapie par comparaison avec le groupe de traitement combiné. La durée médiane de l’exposition à l’osimertinib était de 22,3 mois dans le bras combiné et de 19,3 mois dans le bras monothérapie. Les événements indésirables de grade ≥3 liés au traitement sont survenus chez 53 % des patients recevant le traitement combiné et chez 11 % des patients traités par osimertinib en monothérapie. L’anémie, la neutropénie et la thrombocytopénie faisaient partie des événements indésirables de grade ≥3 les plus fréquents observés dans le bras de traitement combiné. Des événements indésirables graves causalement liés sont survenus chez 19 % des patients sous traitement combiné et chez 5 % des patients sous osimertinib en monothérapie.1

Pour ces raisons, je vous prie d’approuver le remboursement des frais liés au traitement par osimertinib aussi rapidement que possible. C’est avec plaisir que je mettrai d’autres documents ou informations à votre disposition.

Mes vifs remerciements pour la bonne collaboration et sincères salutations. 


Dr méd. 



Annexe:
Planchard et al. NEJM 2023
Valdiviezo et al. ELCC 2024 présentation
Jänne et al. JCO 2023
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