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PROSTATE



• Cancer de prostate localisé:
• RADICALS
• Meta-analyse

• Cancer de prostate hormono-naïf M0:
• STAMPEDE M0

• CRPC M0
• SPARTAN

• Cancer de prostate hormono-naif métastatique:
• STAMPEDE MA
• Qualité de vie ENZAMET et TITAN

• CRPC métastatique
• PROFOUND
• CARD



Essai RADICALS-RT





Méta-analyse des 3 essais sur le timing de la RT



Méta-analyse ARTISTIC



CARD: étude randomisée phase III comparant cabazitaxel (CBZ) à 
l’abiratérone (ABI) ou l’enzalutamide (ENZ) chez les mCRPC



CARD: caractéristiques des malades



CARD: Tolérance



Objectif principal: survie sans progression radiologique



CARD: objectif secondaire: survie globale



CARD: Réponses PSA, tumorale, douleur



CARD: rPFS selon la séquence



CARD: Toxicité – Effets secondaires ≥ 3



Conclusion

• Objectif principal atteint avec amélioration de la rPFS du cabazitaxel vs
abiraterone ou enzalutamide pour les mCRPC pré-traités par docetaxel et
NHT < 12 mois

• Le cabazitaxel réduit le risque de décès de 36% vs ABI ou ENZ

• Tous les autres objectifs II sont atteints: PFS, PSA, réponse tumorale,
douleur et SRE

• rPFS supérieure avec cabazitaxel quelle que soit la séquence de NHT

→ CABAZITAXEL = STANDARD en 3ème ligne pour ces patients



PROFOUND: phase III évaluant l’olaparib versus l’enzalutamide ou abiraterone
chez les patients mCRPC avec une altération des gènes 

de la recombinaison homologue de l’ADN (HRR)



PROFOUND



Caractéristiques des patients



Objectif principal: rPFS cohorte A



Objectif II: analyse intermédiaire de la survie
Cohorte A et A + B



Taux de réponse objective Cohorte A



AEs les + fréquents (≥10% dans chaque bras) 
dans les cohortes A + B



Analyses exploratoires de la rPFS gène par gène



Conclusion

• Chez patients mCRPC avec altérations de BRCA 1/BRCA2 et/ou ATM, déjà 
prétraités par NHT, l’olaparib montre // traitement au choix de l’investigateur 
(AA + prednisone ou enzalutamide) une amélioration significative:
• de la survie sans progression radiologique 7, 39 vs 3,55 mois (HR 0,34)

• du taux de RO 33,3 % versus 2,3% (OR 20,86)

• du retard médian à l’apparition de douleurs

• Malgré un cross over de > 80%, l’analyse intermédiaire montre une tendance 
favorable à l’amélioration de la survie globale 18,5 vs 15,11 mois (HR 0,64)

→1er essai de phase III positif d’une thérapie ciblée 
chez population mCRPC sélectionnée par un biomarqueur



UROTHELIAL



• Néo-adjuvant:
• NABUCCO

• Métastatique:
• IMVigor 130 1ère ligne

• BISCAYE

• TROPHY 01

• EV 103



IMVigor 130: association chimiothérapie + IO 
en 1ère ligne métastatique

• Pas d’avancée depuis > 20 ans pour le traitement de 1ère ligne des
carcinomes urothéliaux métastatiques
• Standard: cisplatine > OS 12-14 mois

• Si « unfit »: carboplatine > 0S 8-12 mois

• Immunothérapie (IO):
• Bénéfice démontré en 2ème ligne après échec de cisplatine

• Approuvé en monothérapie en 2ème ligne puis en 1ère ligne chez patients
inéligibles au cisplatine PDL1 +















IMVigor 130: Efficacité – taux de réponse objective 
et durée de réponse



IMVigor 130: Tolérance



IMVigor 130: Conclusion

• Etude positive : amélioration de la PFS (co-critère principal) avec la 
combinaison Atézo-Plat-Gem vs Plat-Gem

• Analyse précoce pour l’OS : bénéfice mais à la limite de la significativité

• Pas de bénéfice PFS/OS de la monothérapie d’Atézo par rapport au Plat-
Gem mais meilleure tolérance ===> place à préciser (patients âgés et/ou 
fragiles PD-L1+ IC2/3 ?)

• Perspectives en 1ère ligne ?



TROPHY -01: Sacituzumab Govitecan
post platine ou post IO

• Essai de phase II, analyse intermédiaire programmée

• N=35, post platine, post IO, 80% hommes, âge médian 64a, lourdement pré-
traités ( 69% 3 lignes ou +), 23% de métastases hépatiques

• Sacituzumab govitecan: Ac monoclonal ciblant la trop-2 (/ cellules tumorales), 
couplé au SN-38 (10mg/kg): ttt IV J1, J8 reprise à J21

• Suivi médian court de 4,1 mois: RO 29% dont 5% de RC

• Tolérance: toxicité hémato (neutropénie)



EV 103: Enfortumab vedotin + Pembrolizumab

- Combinaison du Pembrolizumab et 
de l’enfortumab vedotin (EV), AC monoclonal ciblant 
la nectine, et conjugué à l’aurastatine (NCT03288545) 

- Phase d’escalade de doses (n=5, en 1ère ligne, 
cisplatine-inéligibles) + phase d’expansion 

- N= 40 ,  cisplatine inéligibles, en 1ère ligne. 80 % d’hommes, âge médian 69 ans (51-90), PS 0 (36%) 1 (51%) 2 
(13%), 91% de localisations viscérales, et 33% de localisations hépatiques, PDL1+ > 10 (29%). 

- Efficacité : Taux de réponses objectives  : 58% RP et  13 % de RC ; SD : 22% des patients

- Tolérance : Effets II : 51% de grade > 3, dont fatigue (9%), neuropathie périphériques sensorielles (47% tous 
grades, 4% > gr3), rash (27% tous grades, 7% >Gr3), 11% d’hyperglycémies tous grades, 20% d’effets immuno-
induits nécessitant un recours aux corticoïdes. Interruption (9%).
Hoimes CJ. et al, Abstract 9010, ESMO 2019



EV 103: Enfortumab vedotin + Pembrolizumab
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PD-L1 tested using the 22C3 PharmDx assay from Agilent/Dako
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PDL-1 Status Best Response
High (CPS≥10)

Low (CPS<10)
Not Available Evaluable

Confirmed CR/PR

Individual Patients (n=43)

93%

MAXIMUM PERCENT REDUCTION FROM BASELINE IN SUM OF DIAMETERS OF TARGET

LESIONS PER INVESTIGATOR

→ Bénéfice clinique chez 93% des patients (n= 43), tolérance gérable



Merci de votre attention


