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Les agents thérapeutiques

5FU

sels de platine

Taxanes  

Cetuximab
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Nivolumab/Pembrolizumab
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❑LOCALEMENT AVANCEE

❑RECIDIVANT / METASTATIQUE (R/M)

➢ TRAITEMENTS STANDARDS ACTUELS

➢ DEFIS ACTUELS – MOLECULES et STRATEGIES FUTURES
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LOCALEMENT AVANCEE

CHIRURGIE PREMIERE

RT +/- CDDP 3W:
EORTC 22931
RTOG 9501

Bernier J, Head Neck 2005
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CDDP
Cetuximab

Pignon J-P  MACH-NC Collaborative Group. Meta-analysis 
of chemotherapy in head and neck cancer (MACH-NC): An 
update on 107 randomized trials and 19,805 patients, on 
behalf of MACH-NC Group. Radiother Oncol. 2021
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TRAITEMENTS STANDARDS 
ACTUELS

LOCALEMENT AVANCEE

TUMEUR EN PLACE 



MOLECULES et STRATEGIES FUTURES

Nouvelles stratégies thérapeutiques ?

Nouvelles associations ?
Nouvelles molécules
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THERAPEUTIQUE
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LOCALEMENT AVANCEE NOUVELLES STRATEGIES 
THERAPEUTIQUES ?

Pembrolizumab néoadjuvant et adjuvant : KN-689
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DESESCALADE THERAPEUTIQUE – place de l’immunochimiothérapie néoadjuvante 

LOCALEMENT AVANCEE NOUVELLES STRATEGIES 
THERAPEUTIQUES ?

pCR: most effective combination in HNSCC

➢ TPF: 13.4%     124 patients   Zhong L ping et al J Clin Oncol. 2013 

➢ Single-agent PD-1 inhibitor: non rapporté

➢ Immuno-chimiothérapie: 35% - 42%

PD 0% - 14% (1 seul étude)

MPR 44-100%

Neoadjuvant ICT for the Treatment of Locally 
Advanced HNSCC: Phase 2 Clinical Trial

N=27
Zhanjie Zhang et al

Wise-Draper Clin Cancer Res 2022
Uppaluri Clin Cancer Res 2020
JD Schoenfeld JAMA Oncol 2020
LP Zhong J Clin Oncol 2013
Z Zhang Clin Cancer Res 2022
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Immuno-CT only: 47.8% (11/23 pts)

= no gastrostomy tube or tracheostomy

5 pCR durable > 1y 

Renata FERRAROTTO et al. MD Anderson Cancer Center ASCO 2023 Abstract 6008. Oral presentation

23 patients évaluables
(T3: 54.2%, N1:16.7%)

DESESCALADE THERAPEUTIQUE – place de l’immunochimiothérapie néoadjuvante 

LOCALEMENT AVANCEE NOUVELLES STRATEGIES 
THERAPEUTIQUES ?
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➢ Standards actuels
➢ Molécules et stratégies futures

Wong CH, Siah KW, Lo AW. Estimation of clinical trial success rates and related parameters. Biostatistics. 2019 Apr 1;20(2):273–86.

Probability of success 
(POS) of a clinical trial

Oncology: 3.4% success rate

Clinical TrialsRECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES

2012: 1,7 %
2014: 2.5%
2015: 8.3%

Median duration for oncology trials (Phases 1 - 3): 13 years
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366 Antineoplastic and 

immunomodulating agents
(ATC code L01)

CETEC: 40 ans d’innovation 
thérapeutique…

Place marginale de la génétique 
dans les CETEC
• Amplification HER 2 <1%
• Fusion NTRK et RET <3%
• HRAS: 4%
• Activation PIK3CA: 30-35% - 

échec des essais cliniques

RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES

https://en.wikipedia.org/wiki/ATC_code_L
https://en.wikipedia.org/wiki/ATC_code_L
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366 Antineoplastic and 

immunomodulating agents
(ATC code L01)

RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES

Uniquement ESSAI PHASE III pour confirmation de l'efficacité d'un traitement justifiant 
son AMM et son remboursement

https://en.wikipedia.org/wiki/ATC_code_L
https://en.wikipedia.org/wiki/ATC_code_L


LOCALEMENT AVANCEE

DEBIO1143 + Radiothérapie-Cisplatine

Annals of Oncology (2022) 33 (suppl_7): S808-S869. 10.1016/annonc/annonc1089

Phase II du DEBIO1143 randomisée en double aveugle en association à la RCT avec Cisplatine 
haute dose dans les CETEC LA à haut risque 

IMPORTANCE 
DES ESSAIS PHASE III
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LOCALEMENT AVANCEE

DEBIO1143 + Radiothérapie-Cisplatine

Etude phase 3 TrilynX ?

IMPORTANCE 
DES ESSAIS PHASE III
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Burtness B et al. Pembrolizumab alone or with chemotherapy versus cetuximab with chemotherapy for recurrent or metastatic 
squamous cell carcinoma of the head and neck (KEYNOTE-048): a randomised, open-label, phase 3 study. Lancet 2019
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Burtness B et al. Pembrolizumab alone or with chemotherapy versus cetuximab with chemotherapy for recurrent or metastatic 
squamous cell carcinoma of the head and neck (KEYNOTE-048): a randomised, open-label, phase 3 study. Lancet 2019
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DEFIS

RECIDIVANT / METASTATIQUE

MOLECULES/STRATEGIES FUTURES
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Immunothérapi
10%

32%
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MOLECULES et STRATEGIES FUTURES

Nouvelles stratégies thérapeutiques ?

Nouvelles associations ?
Nouvelles molécules

INNOVATION 
THERAPEUTIQUE
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BCA101 inhibiteur bispécifique EGFR/TGFβ 

+ Pembrolizumab   Phase 1/1b

GLENN J. HANNA. et al. ASCO 2023 Abstract 6005. Oral presentation

RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES



≥1 prior line 

of. SoC 

therapy

MRG003 Anticorps conjugué anti-EGFR Phase 2

RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES

Liqiong XUE et al. ESMO 2023

Phase III en cours
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RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES IMMUNE CHECKPOINT
LAG3 inhibitor or soluble version 

TIM3  inhibitor

TIGIT inhibitor                       phase I/II
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RECIDIVANT / METASTATIQUE

NOUVELLES MOLECULES
Ac CONJUGUES (ADC) phase I/II
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STANDARDS FIGES

• CETEC LA: >10 ans 

• CETEC R/M: >5 ans

En attendant…
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