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 Astellas

 BMS

 Grünenthal

 Ipsen

 Johnson&Johnson

 Merck

 MSD

 Pfizer
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Liens d’intérêts



VESSIE
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Tumeur de l’ouraque métastatique
FOLFIRINOX modifié = Nouveau SOC
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Carcinome de l’ouraque 
en rechute ou 
métastatique
Maladie mesurable

N=21 Oxaliplatine 85 mg/m2 + Irinotecan 150 
mg/m2 + Leucovorin 400 mg/m2 + 5-FU 
2400 mg/m2 + PegGCSF
/ 2 semaines

12 cycles ou PD ou toxicitésuivi med: 15,2 mois 

Phase II ULTIMA
Critère principal : 
• RO selon investigateur

Critères secondaires :
• SSP
• Survie globale
• Incidence NF
• Qualité de vie

Loc II pulm (47,6%), Gag (38,1%), péritonéales (33,3%) 
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N=40

N =39

N=29

N =29



AURA
Données de SSM et de SG
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MVACdd -Ave GemCis-Ave PG - Ave Ave

Survie sans maladie à 12 mois 97% (83-100) 86 (70-94) 52% (32-69) 68% (47-82) 

Population ypTO à 12 mois 100 % 100%

Survie sans maladie à 36 mois 77% (55-89) 68 (46-82) - -

Population ypTO à 36 mois 100% 78%

SG à 12 mois 95% (81-99) 84 % (67-92) 67% (46-81) 75% (55-87)

SG à 36 mois 87% (40-76) 61% (40-76) - -

MVAC-DD+Ave > GC+ Avé
-> en SSM
-> en SG

Pas de bénéfice à 
CT+Avé vs Avé seul 
pour les cisplatine unfit

->en SSM et SG



AURA
Réponse histologique complète = Marqueur d’une meilleure SG
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Cisplatine inéligibles

Cisplatine éligibles

Survie globale selon la réponse 
pRC / nonpCR

Survie globale selon la réponse 
pCR / non pCR



SURE-01 – Phase II - néoadjuvant
Sacituzumab govitecan, ADC Trop-2 + inhibiteur de topoisomérase
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SURE-01
2ème ADC potentiellement efficace, toxique sur PNN, Hb et diarrhées
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Due à toxicité : Modification protocole réduction 
posologie à 7,5 mg/kg + GCSF 

7 pts en RC clinique (refus de chirurgie)



Données d’exposition – efficacité - toxicité en monothérapie
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Enfortumab vedotin

Petrylak D et al. Abstr 4503

Pharmacocinétique évaluée par dosages itératifs lors des 2 premiers cycles et pré-
doses durant les cycles ultérieurs.

Objectifs : Déterminer une concentration d’exposition optimale, contrôler l’efficacité 
des adaptations de doses sur les TRO, SSM, SG et durée de traitement.

Analyse post-Hoc



Enfortumab vedotin
Maintien bénéfice SSP , SG , durée de réponse malgré réduction de dose et 
exposition
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 Opportunités d’optimisation par des schémas modifiés



PROSTATE
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Rising PSA

13
Freedland S et al Abst 5005, ASCO 2024 



Rising PSA
EMBARK : Survie sans métastase
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Freedland S et al , NEJM 2023
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87,3

71,4

Enzalutamide + leuprolide

Leuprolide

Enzalutamide + leuprolide
Leuprolide

355
358

NA (NA-NA)
NA (85,1-NA)

HR (métastases ou décès),
0,42 (IC95% : 0,30-0,61), p < 0,001

N patients SSM médiane 
(IC95% 

Enzalutamide
Leuprolide

355
358

NA (NA-NA)
NA (85,1-NA)

HR (métastases ou décès),
0,63 (IC95% : 0,46-0,87), p = 0,005

N patients SSM médiane 
(IC95%)

Leuprolide

Enzalutamide80,0

71,4

Enzalutamide + leuprolide vs leuprolide Enzalutamide monothérapie vs leuprolide



EMBARK: Intensification n’a pas d’impact sur la QdV

Rising PSA



EMBARK: Blocage du RA en monothérapie a des effets secondaires 
distincts de l’ADT

 Patients avec un PSADT plus long et PSA plus faible peuvent être surveillés en toute sécurité

Rising PSA



mCRPC
PSMAfore : Evaluation de la qualité de vie et de la douleur
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Fizazi K et al, Abst 5003 ASCO 2024

Critères d’inclusion
• mCRPC en progression
• > 1 lésion positive au 

PET 63 Ga –PSMA-11 
• Progression après ARPI 
• Pouvant recevoir un 

ARPI 
• Taxanes seulement en 

mHSPC
• Non candidat pour un 

iPARP
• ECOG 0-1

Questionnaire qualité de vie et douleurs 

(Evaluation des données à la 2nde analyse intermédiare 21 juin 2023 )



mCRPC
PSMAfore: 177 Lu PSMA-617 retarde la dégradation liée au cancer 
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mCRPC
CHAARTED 2 : Abiratérone +/- cabazitaxel - Phase 2 
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Kriakopoulos K et al ,  Abst 5000,  ASCO 2024

Patients naif ARPI et traité par au moins 3 cycles de docetaxel en phase mHSPC



CHAARTED 2 : Abiratérone +/- cabazitaxel - Phase 2 
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mCRPC

Confirmation de faire CT en 3L après HT si récidive à <12mois?



mCRPC
CYCLONE 2 – Abemaciclib + Abiraterone-P vs Abiraterone-P
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Population :
• Progression radio/bio sous DA
• ECOG 0-1
• Docetaxel autorisé au stade mHSPC
• Pas d’ARPI antérieure

Stratification : 
• Docetaxel en situation HSe (O/N)
• maladie mesurable (O/N),
• progression radio à l’inclusion (O/N).

Critère principal : 
• SSP radio (RECIST / 

PCWG3) Invest
Critères secondaires :
• SSP  radio (BIRC)
• Survie globale
• Réponse objective
• Temps avant 

progression 
• Temps avant 

progression PSA
• Temps avant 

aggravation des 
douleurs

• Qualité de vie
• PK

R

1:1

N=206

abiraterone-
prednisone

abemaciclib + 
abiraterone-
prednisone 

N=187

Scanners / 8 semaines

Jusqu’à progression ou toxicité

Abemaciclib – inhibiteur de tyrosine kinase de CDK4/6

- Essai négatif sur tous les critères :

- Survie sans progression
- Temps avant détérioration de 

la douleur
- Temps avant progression 

symptomatique
- Survie sans progression PSA

- Sur-toxicité avec réduction de dose 
et arrêt de traitement 



REIN
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Zarba M et al. Abstr 4514

Entre 2016-2023 – 611 pts favorables - 165 très favorable (26,9%)



 Groupe pronostic très favorable : intervalle dg/tt > 3 
ans + KPS 90-100% ET pas de loc II cérébrale , 
osseuse ou hépatique

 Objectifs: survie à 2 ans, durée de ttt et temps avant 
le prochain traitement

Groupe favorable/ très favorable
Définition et Objectifs
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Caractéristiques des populations
Répartition des ttt reçus
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65% M+ pulmonaires; 77% ayant + d’un seul site M+ 60% M+ pulmonaires; 70% ayant + d’un seul site M+



Survie globale
Favorable: Confirmation de l’absence de bénéfice de SG
Très favorable: Effet délétère de IO/IO
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Groupe très favorable
Bénéfice de la combo TKI/IO vs TKI
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Taux de réponse Temps avant prochain tttDurée de ttt
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BIOMARQUEURS
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Expression de PD-L1
Mutations tumorales somatiques
Signatures d’expression génique

= Non discrimant

BIOMARQUEURS
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Albiges L. et al. abstr 4506

BIOMARQUEURS



KIM-1
Glycoprotéine présente serum/plasma => Biomarqueur pour IO en adjuvant?
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Nécessité de standardisation des 
techniques et des cut-off

Validation prospective nécessaire



 Vessie

 Ouraque, ULTIMA => mFolfirinox: Nouveau standard en 1L M+

 Néoadjuvant, AURA, unfit : Pas de bénéfice à l’adjonction de CT p/r IO
 Néoadjuvant, AURA, réponse histologique complète = Marqueur de SG

 Prostate

 Embark: + de gynécomastie avec enza seul, + de bouffées avec ADT, pas de 
changement sur qualité de vie

 PSMAfore: 177 Lu PSMA-617 retarde la dégradation liée au cancer, pas 
d’amélioration SG (mais cross-over++)

 Rein

 KIM 1 : Futur biomarqueur circulant pronostic et prédictif pour l’ IO en adjuvant?

Les points à retenir
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MERCI


