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ANNEXE

Figure supplémentaire 1. Apercu des résultats des premiers votes pour chaque sujet en fonction

du stade.
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Figure supplémentaire 2. Algorithme de traitement du séminome de stade | (SCI). BEP :
bléomycine, étoposide, cisplatine; IGCCCG : International Germ Cell Cancer Collaborative

Group.
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Figure supplémentaire 3. Algorithme de traitement du non-séminome de stade | (SC1). CGR :
curage ganglionnaire rétropéritonéal; IGCCCG : International Germ Cell Cancer Collaborative

Group.
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RPLND = adjuvant chemotherapy CGR = chimiothérapie adjuvante

Relapse Récidive

Limited locoregional relapse: RPLND or Récidive locorégionale limitée : CGR ou

chemotherapy (BEP/EP per IGCCCG) chimiothérapie (BEP/EP selon I'IGCCCQG)

Extensive locoregional or systemic relapse: Reécidive locorégionale étendue ou

chemotherapy (BEP/EP per IGCCCG) géneralisée : chimiothérapie (BEP/EP selon
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Tableau supplémentaire 1. Stadification des tumeurs du testicule : UICC/American Joint

Committee on Cancer (8¢ édition)!

Stade TNM Unité | Valeur
Tumeur pTX La tumeur primaire ne peut étre évaluée
primaire (pT)
pTO Aucun signe de tumeur primaire
pTis Néoplasie in situ des cellules germinales
pT1l Tumeur limitée au testicule (y compris I’envahissement du rete
testis) sans envahissement lymphovasculaire
pTla | Tumeur de moins de 3 cm*
pT1lb | Tumeur de 3 cm ou plus®
pT2 Tumeur limitée au testicule (y compris I’envahissement du rete
testis) avec envahissement lymphovasculaire OU
Tumeur envahissant les tissus mous hilaires ou I’épididyme ou
pénétrant la couche mésothéliale viscérale recouvrant la surface
externe de la tunique albuginée, avec ou sans envahissement
lymphovasculaire
pT3 La tumeur envabhit directement les tissus mous du cordon
spermatique, avec ou sans envahissement lymphovasculaire
pT4 La tumeur envabhit le scrotum avec ou sans envahissement
lymphovasculaire
Ganglions NX Les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent étre évalués
lymphatiques
régionaux (pN
et cN)
pNO Pas de métastase des ganglions cNO | Pas de métastase
lymphatiques régionaux des ganglions
lymphatiques
régionaux
pN1 Métastase avec une masse cN1 | Métastase avec une
ganglionnaire < 2 cm dans sa plus masse
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grande dimension et cing ganglions
OuU moins atteints, aucun > 2 cm dans
sa plus grande dimension

ganglionnaire

<2 cm dans sa plus
grande dimension
OU multiples
ganglions
lymphatiques
atteints, aucun

> 2 c¢m dans sa plus
grande dimension

pN2 Meétastase avec une masse cN2 | Métastase avec une
ganglionnaire >2 cm mais <5 cm masse
dans sa plus grande dimension; ou ganglionnaire
plus de cing ganglions atteints, aucun > 2 cm mais <5 cm
> 5 cm; ou signe d’une étendue dans sa plus grande
extraganglionnaire de la tumeur dimension OU
multiples ganglions
lymphatiques
atteints, dont au
moins une masse
> 2 cm mais <5cm
dans sa plus grande
dimension
pPN3 Métastase avec une masse cN3 | Métastase avec une
ganglionnaire > 5 cm dans sa plus masse
grande dimension ganglionnaire
> 5 cm dans sa plus
grande dimension
Métastases a M1 Meétastases a distance
distance (M)
Mla Métastases ganglionnaires non rétropéritonéales ou pulmonaires
M1b Métastases viscérales non pulmonaires
Taux sériques | SX Mesures des marqueurs sériques non disponibles ou non effectuées
des marqueurs
tumoraux
SO Les taux des marqueurs se situent dans les limites normales
S1 LDH < 1,5 x la normale et HCG (UI/L) < 5000 et AFP (ug/L)

< 1000
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S2 LDH 1,5 a 10 x la normale ou HCG (UI/L) 5000-50 000 ou AFP
(ug/L) 1000-10 000
S3 LDH > 10 x la normale ou HCG (UI/L) > 50 000 ou AFP (ug/L)
>10000
Groupement des stades
Stade Tumeur | Ganglions Métastases Facteur sérique
0 pTis NO MO SO
I pT1-4 NO MO SX
1A pTl NO MO SO
IB pT2 NO MO SO
pT3 MO SO
pT4 MO SO
IS ToutT NO MO S1-3
I ToutT N1-3 MO SX
A ToutT N1 MO SO
ToutT N1 MO S1
1B ToutT N2 MO SO
ToutT N2 MO S1
1[® Tout T N3 MO SO
ToutT N3 MO S1
i ToutT Tout N M1 SX
A Tout T Tout N M1la SO
Tout T Tout N M1la S1
1B ToutT N1-3 MO S2
Tout T Tout N M1la S2
I"nc ToutT N1-3 MO S3
Tout T Tout N M1la S3
Tout T ToutN M1b Tout S

# La sous-classification pT1 ne s’applique qu’aux séminomes purs. AFP : alpha-feetoprotéine;
HCG : gonadotrophine chorionique humaine; LDH : lactate déshydrogénase.
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Tableau supplémentaire 2. Résumé des études de surveillance des séminomes de stade |
Auteur Année Suivi Nbrede | Nbrede | Tauxde Survie
median patients cas de récidive | spécifique
(années) récidive (%) a la cause
(%)
Ramakrishnan? 1992 44 72 13 18 100
Von der Maase® 1993 48 261 49 18,8 98,9
Warde* 2005 98 421 64 15,2 99,7
Tyldesley® 2006 33 93 16 17,2 97,8
Tandstad® 2011 62 512 65 12,7 99,8
Mortensen’ 2014 181 1954 369 18,9 99,3
Aparicio® 2014 80 744 63 11,1 100
Chung?® 2014 46 685 88 12,8 99
Kollmannsberge® | 2015 52 1344 173 13 99,9

Tableau supplémentaire 3. Etudes sur la radiothérapie adjuvante dans les séminomes de

stade |
Auteur Années de | Nombre Taux de Survie
I’étude de récidive spécifique a
patients (%) la cause (%0)
Fossalt 1989-1993 478 3,8 100
Jones*? 1995-1998 625 3,5 99,6
Santoni®® 1970-1999 487 43 99,4
Oliver 1996-2001 904 4,0 99,9
Tandstad® 2000-2006 481 0,8 99
Soper®® 1990-2010 329 2,8 99,3
Hosni'® 1981-2011 294 5,0 100
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Tableau supplémentaire 4. Résumé des études de surveillance des non-séminomes de stade |

Auteur (année de Années de Nbre de | Suivi médian | Récidives Déces | SSM (%)
publication) I’étude patients (mois) (%) (%)

Site

Divrik (2006)* 1993-2005 211 75 66 (31) 5(2) 98
Turquie

Daugaard (2003)*8 1984-2001 301 60 86 (29) 0 (0) 99
Danemark

Roeleveld (2001)% 1982-1994 90 97 23 (26) 1) 99
Pays-Bas

Alexandre (2001)%° 1984-1996 88 52 24 (27) 1(1) 98
France

Francis (2000)% 1979-1996 183 70 52 (28) 2 (1) 99
Royaume-Uni

Sogani (1998)%2 1979-1987 105 136 27 (26) 33 97
Memorial Sloan-Kettering

Cancer Center, NY

Colls (1999)% 1980-1997 248 53 70 (28) 4 (2) 98
Nouvelle-Zélande

Hao (1998)% 1980-1994 76 49 28 (37) 2 (3) 97
Tom Baker Cancer Centre,

Calgary

Boyer (1997)% 1982-1995 77 58 27 (35) 2(3) 97
Australie

Nicolai (1995)% 1981-1984 85 132 25 (29) 3(4) 96
Milan

Gels (1995)%" 1982-1992 154 84 42 (27) 2 (1) 99
Groningen

Ondrus (1994)% 1984-1993 80 83 29 (36) 4 (5) 95
République slovaque

Read (1992)%° 1984-1987 373 60 100 (27) 5(@) 98
Royaume-Uni

Freedman (1987)%° 1979-1983 259 30 70 (27) 3(1) 98
Multiples centres au

Royaume-Uni

Maroto™ (2005)%! 1994-2004 358 40 71 (20) 5(1.4) 95

Spanish Germ Cell Group
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Amato” (2004)3 1993-1999 23 38 3(13) 0 (0) 100

MD Anderson Cancer

Center, Houston

Ondrus” (1998)% 1992-1997 49 37 7 (14,3 %) 0 (0) 100

République slovaque

Pont” (1990)% 1985-1989 22 30 1(4,5) 0 (0) 100

Vienne

Mortensen (2016)%° 1984-2007 1366 180 424 (31%) | 15(1,1 98,2

Danish Testicular Cancer %)

Study Group

Lago-Hernandez (2015)% 1997-2013 135 48 50 (37 %) |2 (1,5 %) NR

Dana-Farber Cancer

Institute

Kollmannsberger (2014)° 1998-2010 1139 62 221 (19 %) | 5 (0, 4%) 99,4

Cohorte multinationale

Kobayashi (2013)% 1989-2008 36 99 9 (25 %) 0 (0 %) 100

Japon

Tandstad (2009)3® 1988-2005 350 56,4 44 (12,6 %) | 0 (0 %) 99,9 %

Suede-Norvege (Swedish-

Norwegian Testicular

Cancer Project)

Sturgeon (2011)% 1993-2005 371 75.6 104 (28 %) | 3 (0,8 %) 99,1

Princess Margaret

Données cumulées 1979-2013 6179 30-180 1603 67 95-100 %
(25,9 %) (1,1 %)

* Un seul groupe (surveillance) d’une étude sur le traitement adapté au risque. SSM : survie spécifique a la

maladie.
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Tableau supplémentaire 5. Chimiothérapie adjuvante pour les tumeurs des cellules
germinales non séminomateuses de stade | (études selectionnées)

Auteur Nbre de Facteurs de Schéma Suivi médian | Récidives
(année de patients risque (mois) (%)
publication)

Traitement adjuvant avec 2 cycles de chimiothérapie d’association a base de cisplatine
Cullen 114 CE,ELV, pasde | BEssP x 2 48 2(1,7)
(1996)4° tumeur vitelline

Pont (1996)* 29 ELV BEP x 2 79 2(6,9)
Chevreau 40 ELV, CE BEP x 2 113 0 (0)
(2004)*

Traitement adjuvant avec 1 cycle de chimiothérapie d’association a base de cisplatine
Tandstad 157 ELV BEP x 1 58 5(3,2)
(2009)%8

Tandstad 258 ELV BEP x 1 95 8 (3,2)
(2014)®

Cullen 246 ELV BEP X 1 49 7 (3,1)
(2020)*

Tableau supplémentaire 6. CGR adjuvant dans la prise en charge des non-séminomes de stade |

Auteur Années Casde | SP I (%) SP 11 Récidive | Récidive | Chimiothéra- | Nbre de
(année de d’étude | sémino (%) SPI SP 11 pie adjuvante | patients
publication) me de % % % decédés
Site stade 1 du
cancer
du
testicule
(%)
Donohue 1979-1989 378 266 (70) | 112 (30) 12 34 13 3(0,8)
(1993)%
Indiana
Sweeney 1990-1995 292 226 (77) 66 (22) 10 22 12 1(0,3)
(2000)*6
Indiana
Nicolai 1985-1995 322 262 (80) 60 (20) NR 27 NR 4 (1,2)
(2004)*
Milan
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Stephenson
(2005)*8
MSKCC, NYC

1989-2002

297

214 (72)

83 (28)

19

15

1(0,3)

Spermon
(2002)*°
Nijmegen

1982-1994

101

70 (69)

31 (31)

10

31

1(1,0)

Weissbach
(1990)°
TTSG Bonn

1982-1987

(CS1
NR)

229

NR

17

NR

NR

Klepp”
(1997)5
SWENOTECA

1990-1994

99

85 (86)

14 (14)

18

14

0 (0)

Albers™
(2008)°2
German
Testicular
Cancer Study
Group

1996-2005

173

141 (82)

32 (18)

18

0 (0)

Poulakis
(2006)°2
Allemagne

2001-2004

50

39 (78 %)

11
(22 %)

22

0 (0)

Lv (2013)>
Chine

1997-2011

34

19 (66 %)

15
(44 %)

11,8

35

1(2,9)

Dong
(2013)*
Chine

1997-2009

30

27 (90 %)

3 (10 %)

10

0 (0)

Hermans
(2000)56
Indiana

1990-1995

292

226
(77,4 %)

66
(22,6 %)

10,2

10,6

8,6

N/A

Données
cumulées

1979-2011

2068

77 %

33%

9,6 %

11,3 %

17,9

0,65 %

““Un seul groupe d’un essai avec randomisation
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Tableau supplémentaire 7. Sommaire des études avec randomisation sur les TCG de stade avancé

Auteur Année Nbre de patients Traitement et Résultats
cycles
Patients a risque favorable
Bosl®’ 1988 164 EP x 4 Aucune différence
Etats-Unis VAB-6 x 3 EP moins toxique
Einhorn®® 1989 184 BEP x 3 Aucune différence
Indiana BEP x 4 BEP x 3 moins toxique
de Wit>® 2001 812 BEP x 3 Aucune différence
EORTC/MRC BEP x 3, EP x1 | BEP x 3 moins toxique
Toner® 2001 166 BE500P x 3 BES00P SG supérieure
Australie/Nouvelle- BE360P x 4
Zélande
Role de la bléomycine
Levi®t 1993 218 PVB x 2-6 PVB : moins de
Australie PV x 2-7 déces par cancer mais
plus de déces liés aux
effets toxiques
Loehrer®? 1995 171 BEP x 3 BEP x 3 supérieur
ECOG EP x 3
de Wit53 1997 395 BEssoP x 4 BE360P : TR plus élevé
EORTC E3z60P % 4
Culing® 2007 270 BEP x 3 TR similaire
GETUG EP x4 BEP X 3: SSE et SG
puissance insuffisante
mais tendance non
significative
Roéle du carboplatine (risque favorable)
Bajorin® 1993 265 EP x 4 EP x 4 supérieur
Etats-Unis E Carbo x 4
Bokemeyer®® 1996 54 BES500P x 3 BEP supérieur avec
Allemagne TCGNS BE360Carbo x 4 moins de récidives
Horwich®’ 1997 598 BE360P x 4 BEssoP x 4 supérieur
MRC/EORTC TCGNS BE360Carbo x 4
Horwich®® 2000 130 EP x4 Terminé tot
MRC SEMINOMES Carbo x 4 EP toujours la norme
Risque intermédiaire et défavorable
Williams®® | 1987 | | 261 BEP x 4 BEP est supérieur
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Indiana PVB x 4

Nichols™® 1991 159 BEP x 4 Aucune différence

SWOG/Southeastern BEP200 x 4 BEP moins toxique

Cancer Study Group

De Wit'! 1995 234 BEP x 4 Aucune différence

EORTC PVB/BEP x 4 BEP moins toxique

Nichols 1998 286 BEP x 4 Aucune différence

ECOG/SWOG/CAL VIP x 4 BEP moins toxique

GB

de Wit" 1998 84 BEP x 4 Aucune différence

EORTC VIP x 4 BEP moins toxique

(terminé t6t)
Kaye™ 1998 371 BEP x4 +EP x 2 Aucune différence
MRC/EORTC BOP x 3+ VIPB x | BEP x 4 + EP x 2 moins
3 toxique

Droz’ 2007 115 BEPVin x 4 Aucune différence

GETUG BEPVin + CTFD | BEPVin moins toxique

Motzer’® 2007 219 BEP x 4 Aucune différence

MSKCC/ECOG/SW BEP + CTFD BEP moins toxique

OG/CALGB

Daugaard’’ 2011 131 BEP x 4 Aucune différence TR et

EORTC/Allemagne/ VIP x1+ CTFD x SG

Espagne 3 CTFD : tendance non

significative avec la
SSE

de Wit’® 2012 337 BEP x 4 Aucune différence

EORTC/MRC/Allem T-BEP x4 (terminé t6t)

agne/Espagne

Fizazi’ 2014 263 BEP x 4 Dose dense supérieure

GETUG/MDAnNderso (203 randomisés) | BEP x 1 + chimio quant a la SSP

n a dose dense x 4 (principal critére
d’évaluation), pas la SG

*Dose dense : BEP + paclitaxel + oxaliplatine x 2 cycles puis cisplatine + ifosfamide + bléomycine x

2 cycles avec traitement de soutien par G-CSF.

AGCTG : Australasian Germ Cell Trial Group; BECarbo : bléomycine, étoposide et carboplatine; BEP :
bléomycine, étoposide, cisplatine; BEPVin : bléomycine + étoposide + cisplatine + vinblastine; BOP :
bléomycine, vincristine, cisplatine; chimio a dose dense : T-BEP + oxaliplatine x 2 puis cisplatine,
bléomycine, ifosfamide x 2; cisplatine + VIP : cisplatine + ifosfamide + étoposide; CTFD : chimiothérapie a
forte dose; ECarbo : étoposide et carboplatine; EORTC : Organisation européenne pour la recherche et le
traitement du cancer; EP : étoposide et cisplatine; EPVin : EPVin : étoposide + cisplatine + vinblastine;
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GTCG : German Testicular Cancer Group; IGCCCG : International Germ Cell Cancer Collaborative Group;
MRC : Medical Research Council; MSKCC : Memorial Sloan-Kettering Cancer Center; PVB : cisplatine,
vinblastine, bléomycine; PV : vinblastine + cisplatine; TR : taux de réponse; SG : survie globale; SSE :
survie sans échec; SSP : survie sans progression; T-BEP : paclitaxel + cisplatine + étoposide + bléomycine;
VAB-6 : vinblastine + bléomycine + cisplatine + cyclophosphamide + dactinomycine; VIP : étoposide,
ifosfamide, cisplatine.
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