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Consensus international 2017

Isaji S, et al. Pancreatology 2018 

Borderline Non résécableRésécable

Métastases Non Non Non (LA) / Oui (M+)

Artères Pas de contact artériel 

(TC, AMS, AH)

- Tête : contact limité AH ou 

contact AMS ≤ 180°

- Corps/queue : contact TC 

≤ 180°

Contact AMS ou TC > 180°

Atteinte aorte

Veines Pas de contact veineux 

(VMS, TP) ou ≤ 180° sans 

aspect irrégulier

Contact VMS ou TP > 180° 

ou aspect 

irrégulier/thrombose

Contact VCI 

Atteinte VMS ou TP non 

reconstructible



Définition ABC des « borderlines »

Isaji S, et al. Pancreatology 2018           B Lee B, et al. Ann Surg Oncol 2023

A               B                    C

Résécable = CA19-9 < à 500 UI/ml



Objectifs thérapeutiques préopératoires

Isaji S, et al. Pancreatology 2018 

Borderline Non résécableRésécable

Pas de résection 

R0 possible 

d’emblée

Pas de résection
Résection R0 

possible 

Traitement

d’INDUCTION

Traitement

PALLIATIF

Traitement

NEO-ADJUVANT ? 



Traitements néoadjuvants – Résécables d’emblée

Traitement néoadjuvant si résécable n’est actuellement pas la référence, mais des 

essais randomisés sont en cours pour évaluer son intérêt.

Rationnel 

▪ Se donner un temps d'observation pour mieux sélectionner les mauvais candidats à la 

chirurgie (environ 30% de tumeur agressive d’évolution métastatique précoce)

▪ Induire une réponse tumorale => résection R0 

▪ Traiter précocement une éventuelle maladie micrométastatique 

▪ Tester la chimiosensibilité de la tumeur, et la tolérance du patient au traitement

Mise à jour en cours
TNCD© 

2021

https://www.snfge.org/tncd                   Neuzillet C, et al. Dig Liver Dis. 2018 



* Bras FOLFOX arrêté après l’analyse intermédiaire pour moindre efficacité. 

Traitements néoadjuvants – Résécables d’emblée

Etude PANACHE-01 Faisabilité du FOLF(IRIN)OX néoadjuvant 

versus chirurgie d’emblée

Schwarz L, et al. BMC Cancer 2018 

Schwarz L, et al. J Clin Oncol 2022

Faisabilité et efficacité du mFOLFIRINOX comme CT 

néoadjuvante dans l’AP résécable

Co-primary objectives : 

- 1 year-OS rate

- % patients undergoing the full therapeutic sequence 

1y OS Completion of 

the 4 cycles

R0 

resection

NT Dose 

reduction 

mFOLFIRINOX 84,1% 88,6% 61% 52%

FOLFOX* 71,8% 84% 24%

Upfront surgery 80,8% NA 53%



Etude PREOPANC

Versteijne et al. JCO 2022

Traitements néoadjuvants – Résécable ou Borderline

Chimio-radiothérapie néoadjuvante vs 

chirurgie d’emblée

Essai contrôlé, randomisé, international, de phase III

Primary endpoint OS (ITT)

Secondary endpoints 

• R0 resection rate

• DFS

• Distant metastases-free interval

• Locoregional recurrence-free interval

• Perioperative complications



Etude PREOPANC

Versteijne et al. JCO 2022

Traitements néoadjuvants – Résécable ou borderline

CRT

(n = 119)

Chirurgie

(n = 127)

Résécable d’emblée 65 (55) 68 (54) 

Borderline résécable 54 (45) 59 (47)

CRT néoadjuvante (gem) avant chirurgie 

améliore la SG par rapport à chirurgie d’emblée

CRT Chir HR (95% CI), p

SG médiane 

(mois)
15.7 14.3 0.73 (0.56-0.96), p=0.025)

SG à 5 ans 20.5% 6.5%

Résection R0 72% 43% p <0.001

DFS médiane 

(mois)
8.1 7.7 0.69 (0.53-.91), p=0.009



Traitements néoadjuvants – Résécable ou Borderline

Etude PREOPANC-2

Janssen et al. BMC Cancer 2021 

Chimio-radiothérapie néoadjuvante vs 

FOLFIRINOX néoadjuvant

Essai contrôlé, randomisé, multicentrique, de phase III

Arm A : FOLFIRINOX 8 cycles, puis chirurgie (sans chimio adjuvante) 

Arm B : Gemcitabine 3 cycles avec RT (36 Gy en 15 fractions), puis chirurgie, puis Gemcitabine 4 cycles adjuvant

Primary endpoint  OS (ITT)

Secondary endpoints 

• PFS

• QoL

• Resection rate 

• R0 resection rate



Traitements néoadjuvants – Résécable ou borderline

B. Groot Koerkamp et al. ESMO 2023

SG idem entre FOLFIRINOX vs CRT néoadjuvante

Etude PREOPANC-2

Bras FOLFIRINOX sous dosé

Sous-groupe borderline vs résécable?

Résection 77% vs 75% (p=0.69)



Traitements néoadjuvants – Résécable

Etude PREOPANC-3 FOLFIRINOX périopératoire vs FOLFIRINOX adjuvant

Conroy T, et al. N Engl J Med. 2018

Essai contrôlé, randomisé, multicentrique, international, de phase III

Quel bon timing de chimiothérapie ?

▪ CT néoadjuvante  précoce, sélection / possible détérioration si non sensibles à la CT

▪ CT adjuvante   moitié des patients ne commencent jamais un traitement adjuvant

van Dam et al. BMC Cancer 2023



En raison du risque élevé de résection R1 et malgré l’absence d’étude de haut niveau 

de preuve, un traitement d’induction est souvent privilégié à une chirurgie d’emblée. 

▪ Faisabilité et tolérance correctes

▪ Taux résection R0, réponses tumorales, et survie prolongée, après FOLFIRINOX en 

induction, sont prometteurs. 

Traitements d’induction – Borderline

Nombreux essais de phase II et méta-analyses

https://www.snfge.org/tncd                   Neuzillet C, et al. Dig Liver Dis. 2018 

Mise à jour en cours
TNCD© 
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Traitements d’induction – Borderline

Etude ESPAC-5F

Ghaneh et al. Lancet 2023



Traitements d’induction – Borderline

Ghaneh P, et al. Lancet 2023

Traitement d’induction par GEMCAP, 

FOLFIRINOX ou CRT n'augmente pas le 

taux de résection vs chirurgie 

d’emblée, mais amélioration  de la SG. 

SURGERY FOLFIRINOX GEMCAP RTCT

ORR n = 0 n = 4 n = 2 n = 0

Resection rate 62% 55% (p=0.668)

OS à 1 an 39% 84% 78% 60%

39% 76% (HR 0.29 [95%CI 0.14-0.60], p=0.0052)

RFS à 1 an 33% 59% (HR 0.53 [95%CI 0.28-0.98], p=0.043)

p=0.0028



Intérêt d’une chimio-radiothérapie après chimiothérapie néoadjuvante ?
augmente le taux de réponse histologique ? Pietrasz et al., 2015 

Traitements d’induction – Borderline

Etude PANDAS – PRODIGE 44

Essai de phase II, randomisé, prospectif, multicentrique, évaluant chimioth. néoadjuvante par mFOLFIRINOX, 

suivie ou non d’une chimio-radiothérapie avant chirurgie de K du pancréas borderline résécable

résultats en 2024



Faisceau d’arguments cliniques, biologiques et d’imagerie

▪ Corrélation mauvaise entre réponse radiologique et réponse anatomopathologique

« Difficile de distinguer remaniements fibro-inflammatoires et infiltration tumorale résiduelle »

▪ Diminution taille tumeur et des contacts vasculaires +/- rétablissement calibre

▪ Absence de métastases à distance

▪ Amélioration des douleurs pancréatiques

▪ Diminution voire normalisation du CA 19-9

Evaluation de la réponse tumorale après ttt néoadjuvant

https://www.snfge.org/tncd                   Neuzillet C, et al. Dig Liver Dis. 2018 

2021

https://www.snfge.org/tncd 



Tritement pré-op… aussi la préhabilitation

Bundred, et al. Pancreatology 2020



Tritement pré-op… aussi la préhabilitation

Projet



Adénocarcinome pancréas résécable
Adénocarcinome	du	pancréas	opérable	

Résécable	R0	

Chimiothérapie	adjuvante	
	début	<	3	mois	-	durée	6	mois	

• FOLFIRINOX	modifié	
• Gemcitabine	
• 5-FU	
• Gemcitabine-capécitabine	
• Après	traitement	néoadjuvant	:	non	défini 	

Borderline		
(non	résécable	R0)	

Progression	Chirurgie	

Essai	
thérapeu que	
néoadjuvant	

Progression	 Tumeur	contrôlée	

Chimiothérapie	

	

Essai	thérapeu que	

Op on	:	FOLFIRINOX			

	

Résec on	 Non	résécable	

Chimiothérapie	
• Gemcitabine	
• FOLFIRINOX	
• Gemcitabine	plus	nab-

paclitaxel	

Chimiothérapie	
ou	soins	de	support	

exclusifs	

Tumeur	contrôlée	

Op on	:	
chimioradiothérapie	

Tumeur	contrôlée	

Standard chirurgie

puis CT adjuvante FOLFIRINOXm

2021

https://www.snfge.org/tncd                   Neuzillet C, et al. Dig Liver Dis. 2018 

  PANACHE-02

  PRODIGE 93



Perspectives…
Etude PANACHE-02



Adénocarcinome	du	pancréas	opérable	

Résécable	R0	

Chimiothérapie	adjuvante	
	début	<	3	mois	-	durée	6	mois	

• FOLFIRINOX	modifié	
• Gemcitabine	
• 5-FU	
• Gemcitabine-capécitabine	
• Après	traitement	néoadjuvant	:	non	défini 	

Borderline		
(non	résécable	R0)	

Progression	Chirurgie	

Essai	
thérapeu que	
néoadjuvant	

Progression	 Tumeur	contrôlée	

Chimiothérapie	

	

Essai	thérapeu que	

Op on	:	FOLFIRINOX			

	

Résec on	 Non	résécable	

Chimiothérapie	
• Gemcitabine	
• FOLFIRINOX	
• Gemcitabine	plus	nab-

paclitaxel	

Chimiothérapie	
ou	soins	de	support	

exclusifs	

Tumeur	contrôlée	

Op on	:	
chimioradiothérapie	

Tumeur	contrôlée	

Adénocarcinome pancréas borderline

Des options

• Chimio FOLFIRINOXm

• Chimio-radiothérapie

2021

https://www.snfge.org/tncd                   Neuzillet C, et al. Dig Liver Dis. 2018 

Des futurs essais

• NEOPROPANC-01        RT Proton IMPT

• NEOPREDICT      signature transcriptomique
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