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Keynote-564 : Pembrolizumab vs placébo post néphrectomie

Cancer du Rein à cellules claires
Post néphrectomie

- M1 réséquée
- pT2 grade4 ou sarcomatoide

- pT3-pT4, N+, tous grades

Pembrolizumab 200 mg / 3 semaines IV, 14 
cycles

Placébo / 3 semaines IV, 14 cycles

R*
(11)

Obj I : SSP (inv / ITT)
Obj II : SG ITT
Et tolérance
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Survie Sans Maladie (Investigateur)

Keynote-564 : Pembrolizumab vs placébo post néphrectomie



Choueiri T, et al. LBA 4

Survie Sans Maladie (Investigateur)

ECOG PS

0.5

Events/Participants HR (95% CI)

Favors pembro Favors placebo

Overall

Female
Male

<65 yrs

260/994 0.68 (0.53-0.87)

0

166/664 0.62 (0.45-0.84)

1

94/330 0.84 (0.56-1.26)
Sex

Age

1

42/237 0.83 (0.45-1.51)
215/748 0.67 (0.51-0.88)

61/231 0.95 (0.58-1.57)
97/375 0.49 (0.32-0.74)

65 yrs

0.75 (0.48-1.16)
181/706 0.66 (0.49-0.89)

215/847 0.65 (0.49-0.85)
45/147 0.91 (0.50-1.63)

Metastatic staging
M0 234/936 0.74 (0.57-0.96)
M1 NED 26/58 0.29 (0.12-0.69)

0.1

79/288

PD-L1 status
CPS <1
CPS 1

Region
US
EU
Rest of world 102/388 0.77 (0.52-1.14)

Keynote-564 : Pembrolizumab vs placébo post néphrectomie
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Survie Globale*

Choueiri T, et al. LBA 4

* Analyse intermédiaire, non mature

Profil de toxicité 
évènements Immunoinduits

Bénéfice d’1 an de traitement par pembrolizumab post néphrectomie pour les ccRCC
à risque de rechute sur la survie sans maladie



Keynote – 426 : actualisation  à 42 mois 

N=432

N=429

Principaux critères d’inclusion:
• RCC à cellules claires avancé ou métastatique
• 1ère ligne
• Karnofsky performance status ≥70
• Maladie mesurable (RECIST v1.1)
Stratification:
• Score IMDC (favorable vs intermédiaire vs défav.) Sunitinib 50 mg/j  (4 sem on, 4 sem

off)

Obj I : SSP et SG ITT
R
2:1

81,4% arrêt

90,6% arrêt

Pembrolizumab 200 mg iv /3 sem
jusqu’à 35 cycles 

+ Axitinib 5 mg x2/ja

P+A Su

Rini B et al. Abstr 4500
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Keynote – 426
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Keynote – 426 : actualisation  à 42 mois 



Motzer RJ et al. Abstr 4502; Motzer RJ et al; Abstr 269, GUASCO2021

• Phase III, mFup :27 mois 

N=355

N=357

Principaux critères d’inclusion:
RCC à cellules claires avancé ou métastatique
1ère ligne
Karnofsky performance status ≥70
Maladie mesurable (RECIST v1.1)

Pembrolizumab 200 mg iv/3sem + 
Lenvatinib 20 mg / jour Pos

Sunitinib 50 mg/j  (4 sem on, 2 sem
off)

Obj I : SSP 
(centralisée) 

R
1:1::1

Lenvatinib 18 mg/j + everolimus 5 
mg /j 

N=357

Obj II : SG, taux 
de réponses 

tolérance 

CLEAR : Données de qualité de vie



Motzer RJ et al. Abstr 4502

CLEAR : Données de qualité de vie



Motzer RJ et al. Abstr 4502

CLEAR : Données de qualité de vie



Motzer RJ et al. Abstr 4502



V. Grünwald, et al, Abstr 4560

CLEAR : analyse efficacité selon groupe IMDC



CANTATA : cabozantinib + telaglenastat ou placébo

N=221

N=223

Principaux critères d’inclusion:
• RCC à cellules claires avancé ou métastatique
• Karnofsky performance status ≥70
• 1 ou 2 ligne incluant TKI antiangiogénique ou Nivo+ipi

Cabozantinib 60 mg/ jour + 
telaglenastat 800mgx2/jour

Cabozantinib 60 mg/ jour + placébo 

Obj I : SSP (IRC)
Obj II : SG, SSP (Inv)R

2:1

Tannir NM et al. Abstr 4501

Phase II randomisée



Tannir NM et al. Abstr 4501

Survie Sans Progression (IRC)

Survie Globale 



V. Grünwald, et al, Abstr 4560

CLEAR : analyse efficacité selon groupe IMDC



Phase II (NCT03635892) monocentrique

Lee CH et al. Abstr 4509

Carcinomes non à cellules claires : 
Nivolumab + cabozantinib

NIVO 240 mg IV / 2 sem (ou 480 mg / 4 sem) + 
Cabo 40 mg/jour 7/7 PO

Obj I : ORR
Obj II :
SSP RECIST, SSP iRECIST
SG
tolérance

Cancer du Rein non  à cellules claires
Avancés ou métastatiques 
0 à 1 ligne antérieure

• Relecture anapath centralisée ; 
• Cohorte 1 : papillaires, non classés, avec translocation (N=20+20) ; Cohorte 2 : chromophobes (N=7) 

SSP (cohorte 1) SG (cohorte 1)
Cohorte 1 Cohorte 2

RO (%) 47% 0%

Maladie stable 
(%)

50% 71%

Progression 3% 14%

Durée médiane 
de réponse 
(mois) 

13,6 mois 
(9,7-19,8)

-

NIVO-CABO : Piste thérapeutique pour les carcinomes papillaires, et à translocation, avec bénéfice clinique de 97%  
Pas de place pour les chromophobes


