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Utilisation du G8 puis si
nécessaire EGA pour
identifier les fragilités

la Regle des 6C proposée

pour gérer chaque
composante de la fragilité et
minimiser le risque
hémorragique
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State of the art

Primary prevention of cancer-associated venous thrombosis: Rationale and
challenges in clinical practice

Ismail Elalamy **%", Alain Cohen-Solal“, Olivier Hanon %, Mariana Mirabel %, Patrick Mismetti £,

Jean-Philippe Spane®
6 Cs checklist: features to be taken into account in older patients receiving therapeuric anticoagulant therapy. R

Geriatric features

Evaluation

Management

M[IEMEUL&I’H reaiment

Treatment proposal’

Cachexia [malnutrition)

Cognition (meurs-oogmiive

disorders)

Coming a cropper | falls)

Comedication

Comorbidities

Creatinine clearance

Weight loss = 5% in 1 month
or = 10% en 6 months

)]

Alburninaermia < 35 g/L

MMSE < 2430

Memory impairment screen
(forgetting a word after

10 minutes in spite of
prompting) [33,34]
Risk of falls in case of
Standing on one foot < 10 sec
Timed up and go test = 30 sec
Five times sit to stand test > 15
sec

Check for drug interactions

Charlson Comorbidity Index
[35]
Cockeroft formula

Dietary advice

Oral nuiritional supplements
[energy intake of 30 o

40 kcal/ke/d, protein intake:

1.2 to 1.5 g/kg/day)
Fill orgamiser

Home nurse wisits

Physiotherapy
Vitamin D

Bobility aids

Home improvemeant
Kemaote assistance
Medication reconcliation
Shared medicarion audit

Trearment of comorbidities

Bonitoring every 3 manths or
following acute illness such as
infection, dehydration or acute
heart failure

If hypoalbuminaemia is
present, bleeding risk may
be increased during DX
ireaiment

Falls are not a
contraindication to
anticoagulants

Beware interactions
between chemotherapy
and DXls

Mo risk of interaction with
LW Hs

If Cey = 15 mllfmin, Dils and
LMMWH are both
contra-indicaved

Prefer LMWH throughowt
malnutrition period

If adherence is an issue,
LAWH administered by a
nurse at the patient’s home
may be of interest

Mo impact on medication
choice

Prefer LMWH

Mo impact on medication
choice

Prefer LMWH if Ce,
15-30 mL/min

Ci, 2 creatinine clearance; DX direct-acting oral factor Xa inhibitors; LBMWH: low-molecular weight heparing MMSE: Mini-mental state examination.

4 Loww level of evidence,
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Table 3. Efficacy and tolerance of immunotherapy in older patients with NSCLC.

Study ICI Age Survival Toxicity Comments
- L - 24% (ICT) 16% gr 3-4 well-designed
Leeetal [28] atezolizumab 70 or older 12% (C) 33% gr 34 randomized study
small number of
- . - i ny patients (n = 3B)
Ron et al. [29] nivolumab 70 or older NS 8%gr 34 retrospective study
subgroup analysis
. . . - 12.7% (<70) 26% gr 3-4 retrospective study
Grosjean etal [30]  pembrolizumab 70 or older 12.4% (70+) 26% gr 3-4 subgroup analysis
74%, di
,_-jnn-l?;.lfeaw 15% g 3-4 retrospective study
Imai et al. [31] pembrolizumab 75 or older small number of
4% gr 5 patients (n = 47)
{medianc 10 months)
— - prospective
Gomesetal [32]  wvarious 70 or older NS 12.6% gr. 3-5(<70) longitudinal study
18.6% gr. 3-5) small number of
(70+) patients (n = 140)
improved survival meta-analysis of 11,157
Wu et al. [33] various 65 or older for younger (<65) NS Tumor heterogeneity
and older (65+) as all tumors
patients types weme included
. _ 14.5 months (=k5 47% gr. 34 (=65 .
Marur et al [34] various 65 or older 14.7 months Egﬁ_i_i 49, g 14 :::ES_‘_% retrospective study
T - no survival 11% gr 34 (=70) retrospective study
Corbauxet al [35] AT 70 or alder difference 12% g 3-4 70+) tumor heterogeneity
based on age as all tumor types

were included

ICE immune checkpoint inhibitor; C: chemotherapy ; NS not spectied, gr: grade.



Table 4. Clinical studies outlining the benefits of immunotherapy and radiotherapy for NSCLC.

Study ICI Survival Benefit Comments
- _ _ 77% (SBRT + ICI) Randomized study
Changetal. [43] nivolumab 53% (SBRT) Small number of patients (1 = 156)
Lietal. [46] sintilimab ?g $EE$Z EE%+ 1) Retrospective study

Improved survival and
progression-free

survival of immunotherapy
and radiotherapy
compared to either

therapy alone

Geng et al. [49] various Meta-analysis
Only two randomized trials among

the 20 studies selected

Small number of patients (n = 2027)

ICIL: immune checkpoint inhibitor; SBET: stereotactic body radiotherapy ; KT: radiotherapy.

PD-L1 est présent sur les cellules NSCLC dans environ 20 a 30 %
des cas

Pawelczyk, K et al. Role of PD-L1 expression in non-small cell lung cancer and their prognostic significance according to clinical pathological factors and diagnostic markers. Int. J.
Mol. Sci. 2019, 20, 824



Conclusion

Table 6. Proposed protocol combining immunotherapy and hypofractionated radiotherapy for older
patients with locally advanced non-small cell lung cancer.

PD-L1 <1 60 Gy in 3 Gy /fraction followed by 8 cycles of immunotherapy every three weeks [24-27,55]

4 cycles of immunotherapy first followed by 60 Gy in 3 Gy /fraction. Immunotherapy will resume after

PD-L1 =1 or more : : 7 : : : - -
radiotherapy for four cycles unless excessive toxicity observed during the induction phase [17,39-42,55].

PD-L1: programmed death ligand 1.
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4 824 patients : age moyen : 82,2 £ 4 ans ; femmes : 56 % ;
principaux sites cancéreux : sein (22,3 %), colorectal (15,2
%), prostate (8,5 %) et poumon (6,8 %) ; cancer métastatique

(46 %).

A Wini-GDS Norspeychuligion Anxiety
Conceptual model Depressed fosling [ Sadness
PSYCHO-
EXISTENTIAL
]
Asthenia Advanced age |

Anorexia Metastatic status
Cancer pain High comorbidity
e
Marital status Main caregiver
Available child Some
Final model
012 Less treatable
cancer

s

Advanced age ard o ads e

S »

904 ) pf7

Fomale sex |
8.0 Supportive PR
™ B care need

™ T o- | o

Matastatic status i

o5 LY

% 96

High comorbidity % s

level ! .

ez 047

Socio-

FAMILY

(1) Efiect on physical suflering

Colorectal MO O(ref)
Colorectal M1 007
Digestive M1 0.12
Prostate M1 0.4
Braast\tt 027
Oter MO 011

(2) Eflect on psycho-exsienial suflering
Colorectal MO Oref)
Oher 1 0or

{3) Efiect on cancer treatatility

Colorectal MO 0 (ref)
Colorectal M1 023
Digestive M0 019
Uninary MO 010
Prostsie Breast M0 01
Prostate M1 017
Breast Mt 042

Haemopaty 013
Omer M0 018

(4) Eflect on SOS need
Colorectal MO
Digestve MO

Digestve M1

Prostate M1

Breast\!

0(refy
.11
0.10
004
008

(5) Efect on 1-year mortality

Colorectal MO 0 (ref)
Colorectal M1 007
Urinary NO 015
Urinary Mt 0.12
Prostate M1 006
Breast M1 0.1
Othes M1 010



Résultats

La souffrance physique avait des effets péjoratifs directs sur la traitabilité
du cancer et la survie (coefficient standardisé [CS] = 0,12 [ P < 0,001], CS
=0,27 [ P <0,001], respectivement).

Les souffrances psycho-existentielles et socio-familiales avaient des effets
péjoratifs indirects sur la survie via une diminution de la traitabilité du
cancer (CS=0,08 [ P<0,001], CS=0,03 [ P <0,001], respectivement).

La dimension psycho-existentielle avait le principal effet direct sur les
besoins en soins de soutien (SC=0,35[ P < 0,001]) et était corrélée a la
souffrance physique.
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FIG 3.

EORTC QLQ C30 global health subscale QOL over time. Model predicted QOL stratified by curative versus palliative
on the basis of our latent growth curve modeling, no difference by treatment arm (P > .05). EORTC QLQ C30,

European Organisation of Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire core version 30 items;

QOL, quality of life.

378 patients randomisés

L'étude na montré aucun effet de
I’évaluation et le soin gériatrique sur
la qualité de vie, la survie globale, la
modification des plans de traitement,
la toxicité du traitement, les
hospitalisations non programmeées ou
les visites aux urgences.
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Paliative Intent Curative Intent
Characterstic GAM (N = 173) Usual Care (N =~ 177) GAM (n = 78) Usua! Care (n ~ B2} GAM (n ~ 95) Ususl Care (n ~ 95)
Age, years, meen (50) h7 a0 (51 76955 760 (5.5 147 (4 Th448)
T’Ei’\;:!h’.'. N (%) 71.(41) 70 {398) 26 (333) 28 (34.6) 45 (47.4) 42 (44 2)
Mamed/pertnered No. (%) 106 (61.3) 106 (59.9) 48 (61.5) A0 {55 8) 53.(611) 57 (&0)
Live at barme, No (%) 168 @7 1) 172{%72) 130936) T8 (36.1) 95 (100) Qs (eeq
e alore, No. (%) 50 (2E9) 55(31.) 20 256) 2T {329) 30 (31.6) 28 (295)
13 pears of edupaton No. (%) ER.(337) B0 (247) 22 (2B.6) 27 (32.8) ,HB3T9 33(387)
Curativesadjiaant intent. No. (%) g5 (54.9) 95 (537) = — 95 (100} a5 (100
Cancor site, No. (%)
ThataGic 41 Q237) A3 (24.5) 24 (308) 20 (24.9) 170179 23(242)
Gastrointestingl 472 (24 3) 15 18 (231 14(171) 24(253) 240263
Genitoatirary ETCE 41 (232) 16 (205) 28(341) 17017.9) 13030
Hreast 18 (104} 337 130370 140147
Cymphoma 1602 6(73) 120126) 1 (116)
Gynacologic 13 (7.5) 14(79) 7 (85 8(84) 7(74)
Other 10 (6.8 7(4) 4 (3.9) 4(4.2) 343
OB 2 14% No 1%) 115 (6691 116 {B5.5) 60 (73.2) 57 (80) 56 (5891
One ar more ather chrore health probderms, No. (%) 100 (57 8) 101 (87 7) 50 (64.1) 48 (56.5) €0 (52.6) B3 (68
Ore or more OL impanrents, No. (%) B5 (45.7) B2 (4&3) 42 {53.8) 39147.6) 43 1453) A3 (453)
Upfmont cose reduceddundecded treatment, Na ') 56 21 63 (356) 25(32.5) 0 (37) 30 (31 6) (347
Ay dosa redoctian, No. (%) 81 (52.6) 89 (803) 44 (56 4) 46 (56.1) 47 (49.5) 43 (453
Giobal Qol. soure. mean {SD) 650243 677 (233) 603124%9) 6430247 BRa(21) 05213
E'SH utibty scorg, mean (S0} 0830 (0.146) 0846 (0144 0763 (0,179} 0835 (0.154) Q860 (0104 (BG5S (0 135)

e ——— s =amm == === === e=_ = s == s
\bbreviations: EG-50, EuroQot five dimension; G8, Genatric 8: GAM, geriatric assessment and management; 1ADL. impairment in activities of dally living: Gol. quality of life; S0, standard deviation
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Plan colt-efficacité pour I'échantillon complet (A) et par (B)
intention de traitement. Le graphique montre la différence de colts
(axe des y ) et la différence de QALY ( axe des x ) entre la MAG et les
soins habituels pour 20 000 échantillons bootstrap. Les petits points
bleu sarcelle, bleu et rouge représentent respectivement les valeurs
bootstrap pour I'échantillon complet, pour l'intention de traitement
palliatif et pour l'intention de traitement curatif, tandis que les
cercles gras des mémes couleurs représentent les estimations
moyennes correspondantes. La ligne pointillée bleue représente le
seuil de 50 000 S par QALY. Les interventions sont jugées rentables si
elles sont inférieures aux seuils de rentabilité. Par exemple, pour
I’échantillon complet au seuil de 50 000 S, la GAM est considérée
comme rentable dans 25 % des simulations par rapport aux soins
habituels (puisque 25 % des échantillons bootstrapés [points bleu
sarcelle] sont situés en dessous du seuil de 50 000 S). GAM,
évaluation et prise en charge gériatriques ; AColts, différence de
colts ; AQALY, différence d’années de vie ajustées en fonction de la
qualité.

Premiere analyse cout-utilité de I'EGA dans le cancer. La GAM
était rentable pour les patients atteints d'un cancer traités a des
fins curatives mais non palliatives.
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'évaluation et la prise en charge gériatrique doit étre mis en ceuvre chez les patients agés de = 70 ans
(et > 65 ans si possible) chez lesquels des traitements dirigés contre le cancer, en particulier des
traitements systémiques, sont envisagés.

'évaluation et la prise en charge gériatrique doit étre réalisé le plus tot possible avant le début du
traitement et, si possible, avant la finalisation du plan de traitement.

Dans les contextes ou |'évaluation et la prise en charge gériatrique ne peuvent pas étre réalisées pour
tous les patients, utiliser des outils de dépistage validés pour identifier ceux qui sont susceptibles de
bénéficier d’'une évaluation et la prise en charge gériatrique ultérieure.

Les modeles de prestation de I'évaluation et la prise en charge gériatrique doivent étre adaptés a la
disponibilité des ressources locales, des environnements et du personnel.

Utilisez les outils du Cancer and Aging Research Group (CARG) ou de I’échelle d’évaluation des risques
de chimiothérapie pour les patients d’age élevé (CRASH) pour estimer la toxicité de la chimiothérapie
chez les patients plus agés atteints de cancer.
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