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Cancer de vessie  : péri-opératoire
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Péri-opératoire
Chimiothérapie recommandation ESMO
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Péri-opératoire
Quel régime de chimiothérapie : mise à jour étude VESPER ASCO 2023

Pfister Ch, et al. ESMO 2021; P6520; 2021 Feb;79(2):214-221; ContempClinTrials Commun. 2020;
Grande E; invitedDiscussantP6520 ESMO2021
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Péri-opératoire
Quel régime de chimiothérapie : étude VESPER 

Pfister Ch, et al. ESMO 2021; P6520; 2021 Feb;79(2):214-221; ContempClinTrials Commun. 2020;
Grande E; invitedDiscussantP6520 ESMO2021

§ MVAC dd> GC en PFS
§ OS ?
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Péri-opératoire
Quel régime de chimiothérapie : étude VESPER 

Pfister Ch, et al. ESMO 2021; P6520; 2021 Feb;79(2):214-221; ContempClinTrials Commun. 2020;
Grande E; invitedDiscussantP6520 ESMO2021

SG 5 ans : 64% MVAC dd vs 56% GC, HR, 0.77; 95% 
CI, 0.58-1.03; p=0.078), 
Survie spécifique 72% vs 59%, HR, 0.63; 95% CI, 
0.46-0.86; p=0.004)

En néoadjuvant : SG 66% vs 57%,HR, 0.71; 95% CI, 
0.52-0.97; p=0.032) 

Survie spécifique (75% vs 60%, HR, 0.56; 95% CI, 
0.39-0.80; P=0.001

MVAC dd > Cisplatine gemcitabine
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Péri-opératoire
Stratégie périopératoire

§ MVAC dd > Cisplatine Gemcitabine
§ Comment améliorer la pCR ? 
§ Et pour les non fit au Cisplatine ? 



Péri-opératoire
Place de l’immunothérapie
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§ Pour rappel 
VESPER : PCR 
(ypT0N0)
§ MVAC dd :42 

%
§ GC : 36 %

Péri-opératoire
Place de l’immunothérapie : immunothérapie seule en néoadjuvant

14

Necchi A, et al. JClinOncol2018, PowlesT, et al. NatMed2019, Gao J, et al. ASCO 2019, van derHeijdenMS, et al. ESMO 2019,
WeiXX, et al. ASCO GU 2020, GuptaS, et al. ASCO GU 2020, Grande E, et al. ASCO 2020, HoimesCJ, et al. ASCO 2020, KaimakliotisHZ, et al. ASCO 2020



Péri-opératoire
Chimio-immunothérapie
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2 6

M o d i f i e d  f r o m  M  M i l o w s k y ,  A S C O  2 0 2 2

Chemo-
immunotherapy
in patients with
MIBCStudy

UNC LCCC1520 HCRN 14-188 BLASST-1 MSKCC AURA SAKK 06/17

# Patients 39 43 41 39 58 53
Immunotherapy Pembrolizumab Pembrolizumab Nivolumab Atezolizumab Avelumab Durvalumab

Chemotherapy Gem/cis Gem/cis Gem/cis Gem/cis Gem/Cis
ddMVAC*

Gem/cis

pCR(pT0) 36% 44% 34% 38% 38% 34%
pRR(<pT2) 56% 61% 66% 69% 61% 60%

Rose et al, JCO 2021.
Hoimeset al, ESMO 2018, abstr5681.
Gupta et al, JCO 38,6_supp (Feb 2020).
Cathomas et al, ASCO 2022, abstr4515.
Funtet al, JCO, 2022.



Péri-opératoire
Chimio-immunothérapie : étude phase 3 en cours
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Péri-opératoire
Chimio-immunothérapie : étude phase I/II NEMIO ESMO 2023
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Péri-opératoire
Chimio-immunothérapie : étude phase I/II NEMIO
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Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante :
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En cours…

Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante :
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Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante : mise à jour Checkmate 274 ASCO 2023

§ Confirmation bénéfice DFS  : 
20.8 mois vs  10.8 en ITT 
group (HR 0.70, 98.22% CI [0.55, 
0.90]; P < .001)

§ DFS non atteinte dans le 
groupe PDL1 + mais DFS à 6 
mois à 74.5% vs 55.7% (HR 0.55, 
98.72% CI [0.35, 0.85]; P < .001).



ACCES PRECOCE : 

« En monothérapie dans le traitement 
adjuvant des patients adultes atteints 
de carcinome urothélial infiltrant le 
muscle (CUIM) à haut risque de 
récidive après exérèse complète, dont 
les cellules tumorales expriment PD-L1 
au seuil ≥ 1% :

• Patient(e) ayant reçu une 
chimiothérapie néoadjuvante : 
ypT2-ypT4a ou ypN+

• - Patient(e) n'ayant pas reçu de 
chimiothérapie néoadjuvante : 
pT3-pT4a ou pN+ et non 
éligible/ou ayant refusé une 
chimiothérapie adjuvante à base 
de cisplatine

Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante : mise à jour Checkmate 274

ASCO GU 2023 Galsky

Données OS en attente ++ surtout pour PDL1 – et 
naïf de chimiothérapie néoadjuvante



Median DFS : 19.4 
months vs 16.6 months
with observation, HR 
0.89, P=0.2446.

Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante :
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ASCO 2021



Péri-opératoire
Immunothérapie adjuvante :

28

ASCO 2021

Intérêt de l’ADN 
circulant ?
En cours…



Péri-opératoire
ADC +/- IO  : enfortumab vedotin ++
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Adapté de  M. Milowsky, ASCO 2022



Préservation de vessie
Recommandations AFU 2022-2024
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§ Traitement conservateur trimodal en option
§ Comment améliorer les stratégies de conservation d’organe ?



Préservation de vessie
RT +/- IO +/- CT
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Préservation de vessie
Traitement systémique seul
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Préservation de vessie
Traitement systémique seul
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RETAIN-2 HCRN GU16-257
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Cancer de vessie avancé
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Cancer de vessie avancé



Première ligne métastatique
EV-302/KEYNOTE-A39 : EV + pembrolizumab vs chimiothérapie par platine ESMO 2023
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Première ligne métastatique
EV-302/KEYNOTE-A39 : EV + pembrolizumab vs chimiothérapie par platine ESMO 2023
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§ Seulement 30% d’avelumab en entretien dans le bras chimiothérapie
§ Place de l’EV en 3ème L dans le bras chimiothérapie

Première ligne métastatique
EV-302/KEYNOTE-A39 : EV + pembrolizumab vs chimiothérapie par platine ESMO 2023
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§ Première fois que la chimiothérapie par platine est
dépassée en 1ère ligne du cancer urothélial M+

§ Doublement de la PFS et de l’OS
§ Fit ou unfit cisplatine, PDL1 + ou -

§ A confirmer : quid de la tolérance des patients hors essai, 
traitement poursuivi tant que efficace, seulement 32 % 
avelumab en entretien ? 

Première ligne métastatique
EV-302/KEYNOTE-A39 : EV + pembrolizumab vs chimiothérapie par platine ESMO 2023
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Première ligne métastatique
Checkmate 901: chimiothérapie par cisplatine +/- nivolumab phase 3 ESMO 2023
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Première ligne métastatique
Checkmate 901: chimiothérapie par platine +/- nivolumab phase 3 ESMO 2023
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§ Deuxième essai où la chimiothérapie par platine est 
dépassée en 1ère L du carcinome urothélial M+

§ Intérêt de l’association Chimio + IO vs chimio + 
maintenance IO ?  

§ Arrivée un peu trop tard ? Comment choisir ?



Première ligne métastatique
Checkmate 901: chimiothérapie par platine +/- nivolumab phase 3 ESMO 2023
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§ Deuxième essai où la chimiothérapie par platine est dépassée 
en 1ère L du carcinome urothélial M+

§ Intérêt de l’association Chimio + IO vs chimio + maintenance 
IO ?  



Première ligne métastatique
Comment choisir ?
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Première ligne métastatique
Comment choisir ? Taux de réponse, durée de réponse, toxicité, survie globale
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§ Toxicité grade 3 : 56% EV + P vs 62 % CHIMIO + N
§ Profil de toxicité très différent 
§ Possibilité d’alléger la toxicité de l’EV ?

Première ligne métastatique
Comment choisir ? Taux de réponse, durée de réponse, toxicité, survie globale
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Première ligne métastatique
Comment choisir ? Taux de réponse, durée de réponse, toxicité, survie globale
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§ OS à 31,5 mois pour EV +P vs 21,7 mois pour 
chimio + N 



Première ligne métastatique
Futur standard ? 

64
A. Apolo ESMO 2023



Métastatique : nouvelles drogues

65

FGFR

Réparation ADN

Protéines de membranes

Angiogénèse



Métastatique : nouvelles drogues
FGFR

Altération de FGFR  :15-20% des patients
Erdafitinib en accès précoce post CT, post IO
40 % ORR, OS 13.8 mois 

Y.Loriot ESMO 2022



Métastatique : nouvelles drogues
FGFR : THOR cohorte 2 ERDAFITINIB vs PEMBROLIZUMAB chez FRGFR altéré 2ème L, ESM0 
2023

Objectif sur OS non atteint



Métastatique : nouvelles drogues
FGFR : THOR cohorte 1 ERDAFITINIB vs chimiothérapie chez FRGFR altéré post IO,  ASCO 
2023

Objectif sur OS atteint, baisse de 36 % du risque de décès



Métastatique : nouvelles drogues
FGFR : NORSE ERDAFITINIB +/- CETRELIMAB 1ère L unfit, phase 2, ASCO 2023 

Réponse objective…mais ne sera pas développé au-delà



Métastatique : nouvelles drogues
Anticorps conjugués : Nectin-4, Trop-2, HER2



Métastatique : nouvelles drogues
Sacituzumab Govitecan : TROPHY-U-01, phase II

Demande d’approbation accélérée par la FDA



Métastatique : nouvelles drogues
Sacituzumab Govitecan : TROPICS-04

En cours 



Métastatique : nouvelles drogues
TROPHY U01 cohorte 3  : Sacituzumab Govitecan + Pembrolizumab en 2ème L platine 
résistant

Taux de réponse intéressant chez une population résistante au platine
A voir comment cela pourra être intégrer aux nouveaux référentiels



Conclusions

§ Chimiothérapie néoadjuvante ++ : MVAC dd> GC
§ Développement des immunothérapies et ADC en péri-

opératoire
§ Développement des stratégies de préservation de vessie : en 

cours
§ Nouvelles cibles : FGFR 3ème L, sacituzumab govitecan, 

HER2…
§ Nouveautés 2023 : EV – P en 1ère Ligne ++, CG + NIVO 

en 1ère L
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