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Quelques chiffres…

6 semaines



Cancers triple négatifs 



Tumeur > 15 mm et/ou N+ 

Chirurgie En fonction de l’âge, des comorbidités… Chimiothérapie première  



KEYNOTE 522

Schmid et al, NEMJ 2020 



Schmid P et al. ESMO 2024 Schmid et al, NEMJ 2024

Pembrolizumab  = benefice en OS Traitement de reference en néo-adjuvant 



• 4 acteurs : 
• Immunothérapie 
• Chimiothérapie par Capécitabine 
• Inhibiteur de PARP 
• Chimiothérapie par sel de platine 

Quel traitement en adjuvant ? 
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Chimiothérapie 
néo-adjuvante 

+ IO  
Chirurgie Chimiothérapie 

adjuvante IO



PEMBROLIZUMAB en adjuvant quelque 

soit la réponse histologique

Schmid P et al. ESMO 2024 Schmid et al, NEMJ 2024



OPT-PEMBRO

Investigateur Coordonnateur : Dr Joana MOURATO RIBEIRO & Dr Olivier TREDAN
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Chimiothérapie 
néo-adjuvante 

+ IO 

Chirurgie / Non 
pCR

Chimiothérapie 
adjuvante par 

CAPECITABINE  
+ IO ?  



Quelles données pour capécitabine + IO ? 

Aucune donnée publiée 
Etude en cours CAPPA: 
Étude de phase II, visant à évaluer l'association CAPécitabine et Pembrolizumab en tant que thérapie post-opératoire Adjuvante pour le 
cancer du sein triple négatif avec maladie résiduelle après une chimio-immunothérapie néoadjuvante. 

Dr Delphine LOIRAT



Après traitement néoadjuvant selon les modalités de l’étude KEYNOTE-522 et en 
cas de maladie résiduelle, il est acceptable après discussion en RCP du rapport 
bénéfice/risque et discussion avec la patiente, d’initier un traitement par 
capécitabine pour une durée de 6 mois concomitamment à la poursuite du 
pembrolizumab adjuvant.



• 4 acteurs : 
• Immunothérapie 
• Chimiothérapie par Capécitabine 
• Inhibiteur de PARP 
• Chimiothérapie par sel de platine 

Quel traitement en adjuvant ? 



Chimiothérapie 
néo-adjuvante 

sans IO 

Chirurgie / Non 
pCR

Chimiothérapie 
adjuvante par 

PARP si mutation 
BRCA ?  



OlympiA: Trial schema

• Local genetic testing 

or on-study central 

screening (Myriad Genetics 

Inc.)

• Germline pathogenic 

or likely pathogenic 

BRCA1/2 mutation

• HER2–negative 

(ER and/or PgR 

positive or TNBC)

• Stage II-III Breast 

Cancer or lack of 

PathCR to NACT

Neoadjuvant Group

• TNBC: non-pCR

• ER and/or PgR positive:

non-pCR and CPS+EG score ≥ 3

≥ 6 cycles 

Neoadjuvant

Chemotherapy

Surgery +/- Radiotherapy

Adjuvant Group

• TNBC: ≥ pT2 or ≥ pN1

• ER and/or PgR positive:

≥ 4 positive lymph nodes

≥ 6 cycles 

Adjuvant

Chemotherapy

+/- RadiotherapySurgery

Primary End Point

• Invasive disease-free 

survival (IDFS) by 

STEEP system1

Secondary End Points

• Distant disease-free 

survival1 (DDFS)

• Overall survival1 (OS)

• BRCA1/2 associated 

cancers

• Symptom / Health 

related QoL 

• Safety

1:1
Randomization

N=1836

Olaparib

300 mg

twice daily

for 1 year

Placebo

twice daily 

for 1 year

Stratification Factors

• ER and/or PgR positive vs. TNBC

• Neoadjuvant vs. adjuvant

• Prior platinum-based chemotherapy (yes vs. no)

Concurrent Adjuvant Therapy

• Endocrine therapy

• Bisphosphonates

• No 2nd Adjuvant ChemotherapyGarber JE et al. Presented at SABCS 2024. 10-13 
December. San Antonio, TX.

o Triple Negative Breast Cancer = 751 (81.5%) - 758 
(82.8%)

o Adjuvant / néo-adjuvant = equivalent 



At 6.1 years median follow-up, one year of adjuvant olaparib after (neo)adjuvant 
chemotherapy continues to demonstrate clinically meaningful improvements in IDFS

21

DCO3 June 2024; median follow-up 6.1 years. 

Garber JE et al. Presented at SABCS 2024. 10-13 December. San Antonio, TX.

6-year IDFS rate

Olaparib
(n=921)

Placebo
(n=915)

79.6%

70.3%
Difference 9.4%
95% CI 5.1–12.7

HR 0.65
95% CI 0.53–0.78

IDFS at DCO3
Exploratory analysis: invasive disease-free survival (descriptive)

921 778 712 670 632 570 361 194

915 766 683 628 588 512 327 181

No. at risk

Olaparib

Placebo
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93.4%

88.4%

86.2%

77.4%

81.5%

72.8%
1-year

treatment cap

83.1%

74.8%

89.7%

81.4%

12 30 42 60 78

Olaparib (178 events)
Placebo (258 events)



921 846 795 765 728 660 420 224

915 843 788 739 698 616 390 221

No. at risk

Olaparib

Placebo

840 6 18 24 36 48 54 66 72
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87.5%

83.2%80

98.0%

96.9%
92.8%

89.2%

89.4%

85.5%

1-year

treatment cap

90.4%

87.2%

95.0%

92.8%

12 30 42 60 78

Olaparib (107 deaths, 94 due to breast cancer)
Placebo (143 deaths, 128 due to breast cancer)

Olaparib = benefice en OS à 6 ans

22

DCO3 June 2024; median follow-up 6.1 years. 

Garber JE et al. Presented at SABCS 2024. 10-13 December. San Antonio, TX.

6-year OS rate

Olaparib
(n=921)

Placebo
(n=915)

87.5%

83.2%
Difference 4.4%
95% CI 0.9–6.7

HR 0.72
95% CI 0.56–0.93

OS at DCO3
Secondary endpoint: overall survival

OLAPARIB - Statut de mutation gBRCA

indispensable 



2025

2025



Chimiothérapie 
néo-adjuvante 

+ IO  

Chirurgie / Non 
pCR

Chimiothérapie 
adjuvante par 

parp + IO ?  



Quid des patientes BRCA en cas de traitement par 
pembrolizumab ? Analyse exploratoire 

Pas de stratification selon le statut BRCA

HRD : Définie par la présence de mutations BRCA (21%  dont 17% de gBRCAm) et/ou de LOH ≥16% 

Joyce O’Shaughnessy et al., SABCS® 2024, Abs # - LB1-07





Tumeur > 15 mm et/ou N+ 

Chimiothérapie néo-
adjuvante 

Keynote 522 : pembrolizumab 

CHIRURGIE 

Traitement sans Immunothérapie 
(dose dense) 

Rien

RCB0 = pCR RCB I - III

Mutation BRCA ? 

OUI

OLAPARIB

NON

CAPECITABINE 

Poursuite Pembrolizumab

RCB0 = pCR

Pembrolizumab +/- CAPECITABINE

RCB I - III

Mutation BRCA ? 

NONOUI

Pembrolizumab +/- olaparib



TAKE HOME MESSAGE

Tumeur  < 15 mm N0 

Pas de capécitabine 
Pas d’olaparib

Pas de pembrolizumab
 (patientes exclus ou trop faible 

effectif : KN522, OlympiA, 

CREATE-X)

 

Chirurgie 



PLATINE en adjuvant

Mason et al, Cochrane Library 2023

Pas de franc bénéfice des sels de  platine en adjuvant 



NRG-BR003

PLATINE en adjuvant

Valero et al. ASCO 2025 

Dogme initial : pas de platine en adjuvant 



X. Chen et al. JCO décembre 2025/ SABCS 2025

Adjuvant Epirubicin Plus Cyclophosphamide Followed by Taxanes With or 
Without Carboplatin in Early-Stage Triple-Negative Breast Cancer (RJBC 1501): A 

Randomized Phase III Trial





X. Chen et al. JCO décembre 2025

L’ajout de carboplatine augmente la survie sans 
maladie, sans métastase et globale



X. Chen et al. JCO décembre 2025



Effect of adjuvant carboplatin intensified chemotherapy versus standard 
chemotherapy on survival in women with high risk, early stage, triple negative 

breast cancer (CITRINE): randomised, open label phase 3 trial

Liu et al. SABCS 2025/BMJ  décembre 2025 





Liu et al. SABCS 2025/BMJ  décembre 2025 



Liu et al. SABCS 2025/BMJ  décembre 2025 

L’ajout de carboplatine augmente la survie sans 
maladie, sans métastase et globale



TAKE HOME MESSAGE

Carboplatine, un nouveau standard si 
facteur de risque ?  (grade 3, Ki67 > 20%, 

N1 fortuit) 

Tumeur  < 15 mm N0 

Pas de capécitabine 
Pas d’olaparib

Pas de pembrolizumab
 (patientes exclus ou trop faible 

effectif : KN522, OlympiA, 

CREATE-X)

 

Chirurgie 



Tumeur > 15 mm et/ou N+ 

Chirurgie En fonction de l’âge, des comorbidités… Chimiothérapie 

Carboplatine, un nouveau standard si 
facteur de risque ?  

T1 avec grade 3, Ki67 > 20%
T2
N1

Si mutation gBRCA :  olaparib → T2 et N1 



Cancers RH+ 







Effet carry-over au fil du temps











Futur ? En attente pour le ribociclib 



Avis personnel : à discuter en RCP car risque de toxicités non évaluées – pas de données - 
PHRC demandée 

Chez une patiente porteuse de mutation gBRCA1/2, éligible à la fois à 
un traitement adjuvant par olaparib et par inhibiteurs de CDK4/6, il 
est acceptable de proposer un traitement par olaparib pendant un an 
suivi d’un traitement par inhibiteurs de CDK4/6, après évaluation en 
RCP du rapport bénéfice/risque et discussion avec la patiente



Merci de votre attention 
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