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RÉSUMÉ : Le carcinome épidermoïde cutané est le plus souvent guéri après chirurgie sauf pour les 
tumeurs à haut risque pour lesquelles il existe un risque important de récidive locale ou de métas-
tases. Un traitement adjuvant par radiothérapie pourrait alors diminuer le risque de récidive locale 
ou à distance et améliorer la survie. Un traitement néoadjuvant peut être proposé en cas de tumeur 
inopérable pour améliorer le contrôle local et rendre un traitement ciblé possible. En pratique, l’immu-
nothérapie a supplanté la polychimiothérapie dans la prise en charge des carcinomes épidermoïdes 
cutanés inopérables.

A. DUTHEIL
Service de Dermatologie, Hôpital Tenon, PARIS.

Place du traitement 
adjuvant et néoadjuvant dans 
le carcinome épidermoïde

L e carcinome épidermoïde repré-
sente 20 % des tumeurs cutanées 
non mélaniques et son incidence 

augmente de manière notable ces der-
nières années. Les principaux facteurs 
de risque sont l’exposition aux rayons 
ultra-violets, l’âge avancé, le sexe mas-
culin, l’immunodépression et le pho-
totype clair. Les sites d’atteinte les plus 
fréquents sont la tête et le cou.

Le carcinome épidermoïde cutané est, 
dans la plupart des cas, guéri après une 
exérèse chirurgicale. Parfois, il peut causer 
une destruction locorégionale ou donner 
des métastases à distance (dans 2 à 5 % des 
cas). On estime que le taux de mortalité 
spécifique est de 1 à 2 % mais le nombre 
de décès annuels approche de celui du 
mélanome, ce qui en fait un sujet de santé 
publique. Certains carcinomes épider-
moïdes sont plus agressifs du fait de carac-
téristiques cliniques ou histologiques 
péjoratives, du terrain immunodéprimé 
du patient ou sont d’emblée étendus loca-
lement ou à distance ; ils sont alors res-
ponsables de récidives plus fréquentes et 
d’une morbimortalité importante.

On estime que, pour les carcinomes épi-
dermoïdes cutanés à très haut risque, 
le taux de métastase ganglionnaire est 
de 24 % avec une mortalité spécifique 
pouvant atteindre 17 % [1]. L’évolution 
naturelle de ces tumeurs agressives est le 
plus souvent stéréotypée avec une réci-
dive d’abord locale, puis régionale, puis 
à distance ; d’autant plus en cas de haute 
charge tumorale initiale et d’atteinte de 
la tête et du cou. Ces patients pourraient 
donc bénéficier d’un traitement adju-
vant et parfois néoadjuvant mais les 
études cliniques robustes restent peu 
nombreuses et les recommandations 
françaises sont anciennes alors que les 
thérapeutiques disponibles ont évolué 
ces dernières années.

Indications de traitements 
adjuvants

La prise en charge au stade localisé 
repose sur des traitements ciblés comme 
la chirurgie ou la radiothérapie. En cas 
d’atteinte localement avancée ou métas-
tatique, des traitements systémiques 
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peuvent être proposés. Les carcinomes 
épidermoïdes cutanés d’exérèse com-
plète, sans facteur de mauvais pronos-
tic, peuvent être surveillés régulièrement 
en postopératoire. En revanche, les car-
cinomes épidermoïdes à haut risque et 
ceux qui sont avancés (les localement 
avancés inopérables, ceux avec exten-
sion locorégionale et les métastatiques), 
peuvent bénéficier de traitements com-
plémentaires comme la radiothérapie ou 
les traitements systémiques pour limiter 
la survenue de récidives et de métastases 
à distance. Le traitement adjuvant agit 
alors sur la maladie microscopique rési-
duelle après le traitement ciblé.

L’indication du traitement adjuvant 
repose sur la stratification du risque 
des carcinomes épidermoïdes cutanés, 
en fonction de critères pronostiques 
cliniques et histologiques [2]. Il a été 
proposé, dans les recommandations fran-
çaises de la société française de derma-
tologie (SFD) et de l’Institut national du 
Cancer (InCa) en 2009, une classification 
des carcinomes épidermoïdes cutanés en 
deux groupes. Les tumeurs de groupe 1 
sans aucun critère de mauvais pronostic, 
à très faible risque de récidive, et celles 
de groupe 2 avec au moins un facteur de 
mauvais pronostic, à risque significatif 

de récidive ou de métastases (fig. 1). 
Cette classification est très imparfaite car 
les critères de mauvais pronostic n’ont 
pas tous le même poids dans le risque 
de récidive locale et de métastase à dis-
tance ; elle devait être provisoire mais, à 
défaut d’outil plus récent, elle est encore 
utilisée en pratique courante en France.

Une méta-analyse de 2016 a étudié l’im-
portance des facteurs de risque cliniques 
et histologiques des carcinomes épider-
moïdes cutanés dans la survenue d’une 
récidive locale, de métastases ganglion-
naires et la mortalité spécifique [3]. 
L’analyse des données montre que cer-
tains facteurs, classiquement considé-
rés comme à risque, ne ressortent pas 
comme statistiquement significatifs. 
Les facteurs semblant avoir le plus de 
poids sont l’épaisseur de la tumeur selon 
Breslow > 2 mm, les présences d’engai-
nements périnerveux, la taille tumorale 
> 2 cm et le caractère peu différencié.

D’autres systèmes de classification 
existent, notamment celui de la 8e édi-
tion de l’American Joint Committee 
on Cancer (AJCC) validé pour les car-
cinomes épidermoïdes de la tête et du 
cou uniquement [1] ou le système de 
classification de Brigham and Women’s 

Hospital (BWH), qui sont représentés sur 
la fig. 2. Ils prennent en compte la taille 
tumorale, l’invasion en profondeur, la 
présence d’engainements périnerveux, 
la différenciation et ils sont facilement 
utilisables en pratique courante. En 
pratique, la présence d’engainements 
périnerveux, principalement quand ils 
sont multiples et étendus, est reconnue 
comme un critère de très mauvais pro-
nostic qui doit faire discuter une radio-
thérapie adjuvante [4].

Par ailleurs, les carcinomes épider-
moïdes cutanés sont plus fréquents et 
plus agressifs chez les immunodépri-
més ; il s’agit du premier cancer chez les 
patients transplantés. Chez ces patients, 
les tumeurs ont tendance à être plus 
volumineuses, plus infiltrantes en pro-
fondeur, plus souvent avec des engai-
nements périnerveux, donnent plus 
de métastases ganglionnaires et des 
récidives plus fréquentes. Une étude 
rétrospective, comparant des patients 
immunocompétents et immunodépri-
més avec des carcinomes épidermoïdes 
cutanés agressifs traités par chirurgie et 
radiothérapie adjuvante, a retrouvé une 
survie sans maladie et un contrôle loco-
régional significativement plus bas dans 
le groupe immunodéprimé [5]. Une part 

Critères Groupe 1 : à faible risque Groupe 2 : à risque significatif

Cliniques

Primitif vs récidive Primitif Récidive

Degré d’infiltration clinique Absence Adhérence au plan profond

Symptômes neurologiques 
d’envahissement

Non Oui

Statut immunitaire Immunocompétent Immunodéprimé

Taille (diamètre) en fonction de la 
localisation

< 10 mm en zone R+ ≥ 10 mm en zone R+

< 20 mm en zone R- ≥ 20 mm en zone R-

Anatomopathologiques

Envahissement périnerveux Non Oui

Degré de différenciation cellulaire Bon Moyen à indifférencié

Formes histologiques CEC commun, verruqueux, fusiforme
(hors zone irradiée), mixte ou méta-typique

CEC desmoplastique > muco-épidermoïde > 
acantholytique

Profondeur (niveau de Clark)
et épaisseur tumorale

Niveau ≤ III Niveau ≥ IV

Épaisseur ≤ 3 mm Épaisseur > 3 (ou 4 ou 5) mm

Fig. 1 : Classification pronostique des carcinomes épidermoïdes cutanés selon les recommandations françaises.
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importante de la prise en charge chez 
ces patients repose sur la diminution de 
l’immunosuppression en adaptant les 
traitements et en privilégiant l’adminis-
tration d’inhibiteurs de mTor comme le 
sirolimus. Une évaluation multidisci-
plinaire au cas par cas est indispensable 
pour ces patients mais le terrain immu-
nodéprimé doit être considéré en cas de 
discussion de traitement adjuvant.

Pour la prise en charge des carcinomes 
épidermoïdes à haut risque, il faut tou-
jours essayer d’obtenir des marges d’exé-
rèse saines quand cela est possible car 
plusieurs études rapportent un pronostic 
bien meilleur en cas d’exérèse complète 
de la lésion. En cas d’exérèse initiale 
incomplète, une reprise chirurgicale est 
toujours indiquée si elle est technique-
ment réalisable. Les indications de trai-
tement adjuvant, dans les carcinomes 
épidermoïdes cutanés à haut risque, 
sont encore controversées du fait de 

l’absence d’essai clinique prospectif 
disponible.

Les données de la littérature sont contra-
dictoires concernant le bénéfice objectif 
de la radiothérapie adjuvante en termes 
de contrôle local et de survie. Une revue 
de la littérature de 2009 ne retrouvait pas 
de différence significative dans la surve-
nue de récidive locale et à distance ou 
dans la survie spécifique entre les car-
cinomes épidermoïdes cutanés à haut 
risque traités par chirurgie seule et ceux 
ayant reçu une radiothérapie adjuvante 
en postopératoire [6]. Au contraire, une 
étude de 2019 portant sur 349 patients 
retrouvait une meilleure survie globale 
chez les patients avec un carcinome épi-
dermoïde cutané à haut risque traité par 
chirurgie et radiothérapie adjuvante que 
par chirurgie seule ; et la survie sans réci-
dive était meilleure dans le sous-groupe 
des patients avec des engainements peri-
nerveux ou une maladie régionale [7]. 

Une étude rétrospective de 2022 portant 
sur 392 patients avec carcinome épider-
moïde cutané à haut risque d’exérèse 
complète retrouvait un risque de récidive 
locale et locorégionale divisé par deux en 
cas de radiothérapie adjuvante [8]. Au 
total, si plusieurs études renforcent l’in-
térêt pour une radiothérapie adjuvante, 
beaucoup d’autres n’ont pas montré de 
bénéfice significatif en termes de réci-
dive locale et/ou de survie, en compa-
raison à la chirurgie seule. Les études 
existantes sont de qualité très médiocre 
car les effectifs sont souvent insuffisants 
pour montrer un effet statistiquement 
significatif et le caractère rétrospectif 
est responsable de nombreux biais. Des 
études prospectives, randomisées et 
multicentriques sont nécessaires pour 
affirmer avec précision quels patients 
peuvent bénéficier d’une radiothérapie 
adjuvante.

Selon les recommandations françaises, 
la radiothérapie adjuvante est à discu-
ter pour les carcinomes épidermoïdes 
cutanés d’exérèse incomplète sans possi-
bilité de reprise chirurgicale, en cas d’en-
gainements périnerveux et après exérèse 
d’une métastase cutanée. Le National 
Comprehensive Cancer Network (NCCN) 
recommande la radiothérapie adjuvante 
en cas d’exérèse incomplète, d’enva-
hissement d’un nerf de gros calibre ou 
d’engainements périnerveux extensifs. 
L’American Academy of Dermatology 
(AAD) recommande la radiothérapie 
adjuvante en cas d’engainements péri-
nerveux ou de carcinome épidermoïde 
à haut risque métastatique.

En pratique, la radiothérapie adju-
vante sur le site opératoire est réalisée 
de manière plutôt consensuelle pour 
les carcinomes épidermoïdes d’exérèse 
incomplète sans possibilité de reprise 
chirurgicale ou pour ceux qui présentent 
des engainements périnerveux. D’autres 
situations, notamment l’association de 
plusieurs facteurs de mauvais pronostic 
cliniques ou anatomopathologiques ou 
la rechute locale peuvent faire discu-
ter une radiothérapie adjuvante. Il est 

Tx	 La tumeur primaire ne peut pas être évaluée
T0	 Aucune preuve de tumeur primaire
Tis	 Carcinome in situ
T1	 Diamètre de la tumeur ≤ 2 cm
T2	 Diamètre de la tumeur > 2 cm mais ≤ 4 cm
T3	� Diamètre de la tumeur > 4 cm, invasion osseuse mineure, invasion périneurale# 

ou invasion profonde*
T4	� Tumeur avec os/moelle corticale macroscopique, base du crâne et/ou 

envahissement de son foramen 

# Définies comme des cellules tumorales dans une gaine nerveuse située plus profondément 
sous le derme, de calibre ≥ 0,1 mm, avec atteinte clinique ou radiographique des nerfs 
nommés sans invasion ou transgression de la base du crâne
* Définie comme celle dépassant la graisse sous-cutanée ou > 6 mm

	 T1	 0 facteur de risque
	 T2a 	 1 facteur de risque

	 T2b 	 2-3 facteurs de risque
	 T3	 ≥ facteurs de risque ou invasion osseuse

Facteurs de risque

l Diamètre de la tumeur ≥ 2 cm
l �Invasion tumorale dépassant la graisse sous-cutanée (invasion osseuse exceptée, qui fait 

automatiquement passer la tumeur en niveau T3)
l Invasion périneurale ≥ 0,1 mm
l Peu différencié

A

B

Fig. 2 : Classification pronostique des carcinomes épidermoïdes cutanés selon l’AJCC (A) et selon le Brigham 
and women hospital (B).
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recommandé d’administrer entre 50 
et 70 Gy en 5 à 7 semaines sur la zone 
opérée, après cicatrisation complète ; 
dans l’idéal, dans les 6 semaines suivant 
la chirurgie mais il n’y a pas de donnée 
robuste sur le délai maximal à respecter 
dans la littérature.

Pour les carcinomes épidermoïdes 
cutanés à haut risque, l’analyse du 
ganglion sentinelle peut être discutée 
mais il n’y a pas de consensus. Le taux 
de ganglions sentinelles positifs dans 
les études est autour de 15 % [9]. En cas 
de positivité du ganglion sentinelle, un 
curage ganglionnaire est recommandé. 
En cas d’atteinte ganglionnaire avé-
rée, la radiothérapie adjuvante après le 
curage est discutée mais sans consensus 
entre les instances. Les recommanda-
tions françaises préconisent une radio-
thérapie en cas d’atteinte métastatique 
ganglionnaire inopérable ou d’exé-
rèse incomplète. L’AAD recommande 
systématiquement une radiothérapie 
adjuvante après curage en cas d’atteinte 
ganglionnaire alors que le NCCN la 
recommande uniquement en cas d’adé-
nopathies métastatiques de plus de 3 cm, 
multiples ou d’exérèse incomplète. En 
pratique, notamment en raison du risque 
majoré de lymphoedème, la radiothéra-
pie adjuvante après curage ganglionnaire 
est discutée dans les situations d’atteinte 
ganglionnaire extensive ou d’exérèse 
incomplète sans possibilité de reprise 
chirurgicale.

Dans le contexte adjuvant, l’associa-
tion de la radiothérapie à une chimio-
thérapie est peu pratiquée du fait d’une 
toxicité accrue et de l’absence de don-
née robuste montrant son intérêt. Les 
données sur la radiochimiothérapie 
adjuvante sont limitées à des essais 
rétrospectifs sur de faibles effectifs. 
Il existe une seule étude de phase III, 
publiée en 2008, qui a montré l’ab-
sence de différence statistiquement 
significative en termes de survie glo-
bale et de contrôle local à 2 ans pour 
des carcinomes épidermoïdes avec 
atteinte ganglionnaire traités en pos-

topératoire par radiothérapie seule, et 
ceux traités par radiothérapie associée 
à du carboplatine [10]. La polychimio-
thérapie, associant des sels de platine 
et du 5-fluorouracile (5-FU), a été mon-
trée comme efficace dans plusieurs 
études pour les carcinomes épider-
moïdes inopérables ou métastatiques, 
mais uniquement sur des petites séries 
rétrospectives et avec des réponses de 
durée limitée dans le temps (inférieures 
à 6 mois). Le carboplatine semble un 
peu mieux toléré que le cisplatine ; 
mais les effets indésirables de grade 3 
et 4 restent assez fréquents avec, prin-
cipalement, des nausées-vomissements 
et une toxicité hématologique. La radio-
chimiothérapie est plutôt réservée aux 
carcinomes épidermoïdes cutanés ino-
pérables : dans les cas d’impossibilité 
chirurgicale d’une maladie localement 
avancée, d’exérèse incomplète ou au 
stade ganglionnaire.

Indications des traitements 
néoadjuvants

Pour les patients avec un carcinome 
épidermoide localement avancé, le 
traitement chirurgical est la référence 
mais il peut parfois être responsable de 
séquelles esthétiques et fonctionnelles 
importantes. L’objectif du traitement 
néoadjuvant est de diminuer la masse 
tumorale en préopératoire pour limiter 
les chirurgies destructrices et améliorer 
le contrôle local.

Dans ce cas, un traitement systémique 
peut être utilisé. On peut alors réaliser 
quelques cures de polychimiothérapie 
à base de sels de platine et de 5-FU par-
fois associées à des thérapies ciblées en 
préopératoire. En pratique, l’âge avancé 
et les comorbidités des patients avec 
un carcinome épidermoïde cutané sont 
souvent un frein à l’utilisation des poly-
chimiothérapies.

D’autres traitements systémiques moins 
toxiques sont disponibles comme les 
inhibiteurs d’EGFR et, plus récemment, 

l’immunothérapie qui a supplanté les 
chimiothérapies traditionnelles ces 
dernières années. La voie de l’EGFR 
(récepteur du facteur de croissance 
épidermique) est impliquée dans la 
prolifération cellulaire, l’angiogénèse, 
l’invasion tumorale locale et à distance. 
Les anticorps monoclonaux inhibant 
l’EGFR à la surface des cellules épithé-
liales (comme le cetuximab et le gefitinib) 
bloquent la croissance cellulaire. Ils ont 
montré une efficacité faible dans le traite-
ment des carcinomes épidermoïdes cuta-
nés localement avancés ou métastatiques. 
Pour le cetuximab, le taux de réponse est 
d’environ 30 % mais avec des réponses 
de courte durée et des survies globales et 
sans progression inférieures à 1 an. 

L’association du cetuximab à une poly-
chimiothérapie à base de sels de platine 
pourrait améliorer la survie sans progres-
sion en comparaison au cetuximab seul, 
selon plusieurs séries rétrospectives [11]. 
Pour le gefitinib, l’étude de phase II 
évaluant sont intérêt en néoadjuvant et 
en adjuvant pour le traitement des car-
cinomes épidermoïdes cutanés à haut 
risque en récidive ou agressifs retrouvait 
un taux de réponse à l’induction du trai-
tement de 45 %, mais la deuxième phase 
de l’étude n’a finalement pas été menée 
devant le taux important de malades en 
rechute.

L’association d’interféron alpha avec de 
l’acide rétinoique a été étudiée pour le 
traitement des carcinomes épidermoïdes 
cutanés localement avancés et métasta-
tiques avec des réponses au traitement 
entre 25 et 93 % selon les stades et des 
réponses de durée moyenne supérieure à 
5 mois. Une étude publiée en 2007 com-
parait l’efficacité de l’association d’in-
terféron alpha et d’acide rétinoique en 
adjuvant vs placebo pour les carcinomes 
épidermoïdes cutanés agressifs et ne 
retrouvait pas d’efficacité sur le délai de 
survenue des récidives et sur la survenue 
d’une nouvelle tumeur cutanée. La tolé-
rance du traitement était médiocre avec 
un tiers de toxicités de grade 3 et 4, néces-
sitant des adaptations de doses [12].



réalités Thérapeutiques en Dermato-Vénérologie – n° 321_Mai 2023 – Cahier 1

29

❙	� Les données de la littérature sur l’indication et le bénéfice 
des traitements adjuvants et néoadjuvants dans le carcinome 
épidermoïde sont peu nombreuses et de mauvaise qualité.

❙	� La radiothérapie du site opératoire est proposée en adjuvant en 
cas d’engainements périnerveux ou d’exérèse incomplète sans 
possibilité de reprise chirurgicale.

❙	� L’immunothérapie par anti-PD1 est maintenant le traitement de 
choix pour les carcinomes épidermoïdes cutanés inopérables.

❙	� Plusieurs essais cliniques sont en cours pour évaluer l’efficacité de 
l’immunothérapie en néoadjuvant et en adjuvant.

POINTS FORTS
L’immunothérapie est intuitivement 
intéressante pour les carcinomes épider-
moïdes cutanés qui sont des tumeurs à 
haute charge mutationnelle, en raison 
de l’effet mutagène des rayons ultra-
violets, et avec un rôle important du 
système immunitaire dans la survenue 
de ces tumeurs. Dans les faits, l’immu-
nothérapie avec les anti-programmed 
cell death 1 (anti-PD1) a maintenant 
supplanté la chimiothérapie pour le 
traitement des carcinomes épidermoïdes 
cutanés inopérables et des essais cli-
niques prospectifs sont en cours pour 
évaluer son efficacité en adjuvant et en 
néoadjuvant. Les anti-PD1 semblent 
apporter des réponses durables chez la 
moitié des patients traités pour un car-
cinome épidermoïde cutané inopérable 
(localement avancé ou métastatique).

Le cemiplimab a l’AMM depuis 2019 en 
France, avec un remboursement depuis 
novembre 2021, pour le traitement 
des carcinomes épidermoïdes cuta-
nés avancés non curables par chirur-
gie, radiothérapie et non éligibles à la 
chimiothérapie (en cas d’échec ou de 
contre-indication). Les dernières don-
nées de l’essai de phase II sur l’efficacité 
du cemiplimab sur 193 patients avec un 
carcinome épidermoïde cutané métasta-
tique ou inopérable rapportent un taux 
de réponse objectif de 46 %, un taux de 
réponse complète autour de 16 % et une 
survie globale à deux ans de 73,3 % (sur-
vie médiane non atteinte). Les résultats 
obtenus étaient similaires sur les sous-
groupes de carcinomes épidermoïdes 
cutanés localement avancés inopérables 
et métastatiques. Le type et la fréquence 
des effets indésirables étaient similaires 
à ceux observés chez les patients trai-
tés par anti-PD1 pour d’autres tumeurs 
cutanées [13]. Une étude rétrospective 
multicentrique en vie réelle, publiée en 
2021 et portant sur 245 patients avec un 
carcinome épidermoïde cutané avancé 
traités par cemiplimab, retrouvait des 
résultats similaires aux essais cliniques 
en termes d’efficacité et de tolérance [14]. 
À noter, les taux de réponse étaient mal-
gré tout un peu plus bas dans la vie réelle 

ce qui peut être attribué au fait qu’il y 
avait presque 1/3 de patients avec sta-
tut OMS supérieur ou égal à 2 dans la 
cohorte (sachant que l’efficacité du trai-
tement était supérieure chez les patients 
en bon état général avec un score OMS 
de 0 ou 1). La donnée supplémentaire 
apportée par cette étude en vie réelle 
est la confirmation que le cemiplimab 
est efficace chez les patients immuno-
déprimés, qui représentaient 24 % de la 
cohorte en vie réelle alors qu’ils étaient 
absents des essais cliniques. À noter 
qu’en cas de traitement d’un transplanté 
d’organe par immunothérapie, il existait 
un risque de rejet d’organe ; une étude 
est en cours pour évaluer l’efficacité 
et la tolérance du cemiplimab avec ou 
sans corticoides et sirolimus chez des 
transplantés d’organe.

En dehors des essais cliniques, le cemi-
plimab n’a pas encore officiellement sa 
place en situation adjuvante ou néoadju-
vante car il n’y a pas d’AMM dans cette 
indication. Un essai clinique de phase II 
a évalué le cemiplimab en néoadjuvant 
pour des carcinomes épidermoïdes 
cutanés localement avancés avant une 
chirurgie et retrouvait après trois cures 
un taux de réponse radiologique de 30 % 
et un taux de réponse anatomopatholo-
gique de 70 % [15]. Une étude de phase 
I est en cours pour étudier l’efficacité 
du cemiplimab en néoadjuvant puis en 
adjuvant après chirurgie ou radiothéra-

pie pour des carcinomes épidermoïdes 
cutanés à haut risque. En pratique cli-
nique, les réponses à l’immunothérapie 
peuvent être assez impressionnantes, 
comme chez ces deux patients traités 
par cemiplimab pour un carcinome épi-
dermoïde cutané inopérable avec une 
contre-indication à la chimiothérapie 
du fait de comorbidités (fig. 3 et 4).

Le pembrolizumab, un autre anti-PD1, 
a l’AMM depuis juin 2020 en première 
ligne dans les carcinomes épidermoïdes 
cutanés de la tête et du cou métasta-
tiques ou en rechute inopérable, dont 
les tumeurs expriment le PDL1 avec un 
score combiné positif (CPS) supérieur 
ou égal à 1. L’essai KEYNOTE 629, qui 
évaluait l’efficacité du pembrolizumab 
dans le traitement des carcinomes épi-
dermoïdes cutanés en récidive locale 
inopérables ou métastatiques, a retrouvé 
un taux de réponse objectif de 34 % et un 
taux de contrôle de la maladie de 52 % 
[16]. Les réponses étaient prolongées 
comme habituellement sous immu-
nothérapie et contrairement aux thé-
rapeutiques conventionnelles comme 
la chimiothérapie et les anti-EGFR. Le 
traitement par pembrolizumab semblait 
plus efficace en cas d’atteinte tête et cou 
et s’il était utilisé en première ligne thé-
rapeutique. Un essai de phase III est en 
cours pour évaluer l’efficacité du pem-
brolizumab en adjuvant après chirurgie 
et radiothérapie dans les carcinomes épi-
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dermoïdes cutanés localement avancés à 
haut risque (KEYNOTE 630).

Selon les recommandations européennes 
et américaines, en cas de nécessité d’un 
traitement systémique, l’immunothéra-
pie doit être préférée à la chimiothéra-
pie et aux thérapies ciblées à la lumière 
des dernières données de la littérature. 
L’inclusion dans un essai clinique doit 
toujours être privilégiée si possible car 
elle peut permettre aux patients de béné-
ficier de traitements n’ayant pas encore 
l’AMM dans cette indication. Plusieurs 
essais cliniques sont en cours actuelle-
ment pour évaluer l’intérêt des traite-
ments adjuvants et néoadjuvants par 
immunothérapie dans les carcinomes 
épidermoïdes cutanés à haut risque (un 

essai de phase II évaluant la radiothé-
rapie adjuvante associée au cetuximab 
et au pembrolizumab ; deux essais de 
phase III évaluant le pembrolizumab et 
le cemiplimab en adjuvant vs placebo ; 
plusieurs essais de phase II et III évaluant 
l’intérêt du cemiplimab en néoadjuvant 
et parfois aussi en adjuvant).

Conclusion

Actuellement, les données de la littéra-
ture sont peu nombreuses et il est difficile 
de détecter précisément quels patients 
sont à risque de récidive ou d’évolution 
métastatique et pourraient bénéficier 
d’un traitement adjuvant. Le traitement 
adjuvant privilégié actuellement est la 

radiothérapie du site opératoire mais 
l’immunothérapie pourrait jouer un 
rôle majeur dans les années à venir. En 
cas de carcinome épidermoïde cutané 
inopérable, un traitement systémique 
par immunothérapie est généralement 
proposé, plutôt que la polychimiothéra-
pie. Il peut parfois permettre une réponse 
complète ou que la tumeur soit plus faci-
lement curable par des traitements ciblés 
comme la chirurgie ou la radiothérapie. 
Les différentes études en cours devraient 
apporter des réponses supplémentaires 
dans les années à venir et nous permettre 
de traiter les patients de manière plus 
personnalisée et efficace en situation 
adjuvante et néoadjuvante.
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