
Développement de signatures 
transcriptomiques prédictives dans les 

cancers du pancréas

Recherche translationnelle et cohorte Pancréas

Partie 2

Pr Jean-Baptiste BACHET

Sorbonne Université 



Liens d’intérêt

•  Honoraires : Amgen, Abbvie, AstraZeneca, Bayer, Merck 
Serono, Pierre Fabre, Roche, Sanofi, Servier, Takeda

•  Conseiller : Amgen, Acobiom, Bayer, BMS, GSK, Incyte, Merck 
Serono, MSD, Pierre Fabre, Servier, Takeda



SIGNATURE TRANSCRIPTOMIQUE
Tissu tumoral



Emmanuel Mitry
Brice Chanez
Flora Poizat
Marc Giovanninni
Jean-Robert Delpero

Hopital Nord

Vincent Moutardier
Charles Vanbrugghe
Pauline Duconseil

Hopital La Timone

Philippe Grandval
Laetitia Dahan
Emmanuelle Norguet

Rémy Nicolle

Yuna Blum

Laetitia Marisa

Nabila Elarouci

Lucile Armenoult

Mira Ayadi

Aurélien De Reynies

Université Libre 
de Bruxelles

F. Puleo 

T. Arsenijevic, 

JL Van Laethem

Pitié-Salpetriére

JB Bachet

M. Svrcek.

 

Paul Brousse 

P. Hammel

Beaujon 

J Cros

V. Rebours

Ambroise Paré

JF Emile

Henri Mondor

J. Augustin  

Cindy Neuzillet



Perspectives - OMIC analysis

Duconseil P et al, Am J Pathol 2015

• But : développer une médecine individualisée

• Méthodologie : analyses OMIC

- Lignée cellulaires et modèles de xenogreffe

- Analyse transcriptomique

- Carte de sensibilité à la chimiothérapie



Profil de sensibilité spécifique de 

chaque drogue

=> Score de sensibilité

Transcriptomes corrélés

avec survie et type histo

Valeur pronostique

SN-38 5FU Gemcitabine

Oxali Docetaxel

Transcriptomes corrélés

avec la réponse / résistance

Valeur prédictive

Résultats préliminaire (17 patients)

Duconseil P et al, Am J Pathol 2015 



PDAC

n >250

Primary cell 

cultures

Tumoroids

Xenografts

n >60

n >150

n >250

Adapté de Dusetti N et al

Modèles précliniques



Gemcitabine treatment of PDAC lines
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Integration of primary cell models

Culture primaire de cellules

gemcitabine, 5FU, paclitaxel, 

oxaliplatin and irinotecan

Xenogreffe

Normalized volume difference of PDX
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Multi-OMICS analysis
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gemcitabine, 5FU, paclitaxel, 

oxaliplatin and irinotecan
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PancreasView algorithms

Synergistic In Vivo and In Vitro Model Power

Tumoroides

RNA-seq

Adapté de Dusetti N et al
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Adapté de Dusetti N et al



RNA-sequencing

(RNA expression)

Personalized treatments

Avoiding toxicity

Optimizing treatments 

Gemcitabine

5FU

Irinotecan

Oxaliplatin

Clinical validation

Adapté de Dusetti N et al

“PancreasView” Plateforme transcriptomique predictive



Nicolle R et al, Ann Oncol 2021 ; Nicolle R et al, Trans Oncol 2022

GEMPRED

Sensibilité à la gemcitabine

1/ 38 lignées cellulaires

2/ 27 organoïdes

Signature transcriptomique prédictive



Nicolle R et al, Ann Oncol 2021 ; Nicolle R et al, Trans Oncol 2022

GEMPRED

Sensibilité à la gemcitabine

1/ 38 lignées cellulaires

2/ 27 organoïdes

Signature transcriptomique prédictive
300 patients avec PDAC réséqué



Nicolle R et al, J Clin Oncol 2023350 patients ; Gempred+ 25,5%

PRODIGE24

Survie sans récidive Survie globale



Conclusion

• Données robustes et très prometteuses

• Évaluation des signatures en cours à partir de cohortes de patients avec 
PDAC avancé

• Essais thérapeutiques prospectifs en projet

• Faisabilité à terme en routine ?

Délai, remboursement…



NEOPREDICT



SIGNATURE TRANSCRIPTOMIQUE
Plasma



Cohortes rétrospectives

164 patients BACAP-NCT02818829 et GEMCIPANC- NCT03599154

 - 66 PDAC localement avancé

 - 98 PDAC métastatique

Traitement par FOLFIRINOX (n=89) ou gemcitabine (n=72)

Prélèvement sanguin avant tout traitement : Sang Total, Tube PAXgene

=> Analyses transcriptomiques

RESULTATSINTRODUCTION

OBJECTIFS

METHODES

CONCLUSIONS

REFERENCES CONTACT INFORMATION

D Piquemal, R Bruno, B Bournet, F Ghiringhelli, F Noguier, C Canivet, A Bertaut, F Pierrat, L Evesque, A Gamez, J Cros, 

A Saint, A Drouillard, E Kempf, E Soularue, J Vincent, I Baumgaertner, A Hennequin, C Tournigand, D Trabada Ataz, 

L Bengrine, C Lepage, S Manfredi, P Afchain, I Trouilloud, A Gagnaire, N K LoConte and J B Bachet.

Acobiom, Montpellier/INSERM and CHU Toulouse/Centre Georges François Leclerc, Dijon/Centre Antoine Lacassagne, Nice/Beaujon University Hospital, Clichy/CHU Dijon 

Bourgogne - Hospital François Mitterrand, Dijon/Hospital Henri-Mondor, Paris/Institute Mutualiste Montsouris, Paris/Hospital Saint-Antoine, Paris/University of Wisconsin Carbone 

Cancer Center, Madison, US/Pitié-Salpêtrière Hospital, Sorbonne University, Paris

Potentiel prédictif d'une signature ARN dans le sang 

périphérique pour la réponse au FOLFIRINOX ou à la 

gemcitabine dans les cas de cancer du pancréas 

localement avancé ou métastatique

• Actuellement, il existe peu de biomarqueurs fiables
pour prédire l'efficacité des régimes FOLFIRINOX ou
gemcitabine.

• Les essais cliniques ont montré que 77% à 93% des
patients à qui l'on prescrit une thérapie à base de
gemcitabine en première ligne ne répondent pas.

• Des tests prédictifs sont nécessaires pour aider les
cliniciens à choisir rapidement le traitement de
chimiothérapie de première ligne le plus approprié.

• En 2022, nous avons développé le GemciTest®, une
première signature ARN dans le sang total, qui prédit
la réponse au traitement de première ligne à base de
gemcitabine chez les patients atteints d'un mPDAC. Ce
test est CE-IVD, et est actuellement commercialisé par
Eurobio Scientific.

Toujours au travers d’un test sanguin, notre étude vise à

mettre en place un test unique pour prédire la réponse à

plusieurs traitements (1 prélèvement, 1 qPCR). Sous la

forme d’un "arbre décisionnel", ce test proposera au

clinicien la meilleure réponse au traitement en

considérant le statut métastatique ou localement avancé

du patient, tout en favorisant le traitement supérieur, le

FOLFIRINOX, puis la gemcitabine.

Neuzillet C et al., Pancreatic cancer: French clinical practice guidelines for diagnosis, treatment and follow-up (SNFGE, FFCD, GERCOR, UNICANCER, SFCD, SFED, SFRO, ACHBT, 
AFC), Dig Liver Dis. 2018

Piquemal D et al., Clinical performance of blood-based RNA signatures (GemciTest) for the gemcitabine response in advanced pancreatic cancer. Journal of Clinical Oncology 
2021

Piquemal D et al., Clinical performance of a blood-based RNA signature for the gemcitabine-based treatment in metastatic pancreatic cancer. CANCER RESEARCH 2022

Piquemal D et al., Performance of a blood-based RNA signature for gemcitabine-based treatment in metastatic pancreatic adenocarcinoma, Journal of Gastrointestinal Oncology 
2023

Le modèle de prédiction est basé sur deux études
rétrospectives BACAP-NCT02818829 et GEMCIPANC-
NCT03599154, et a été réalisé sur 164 patients PDAC
avant tout traitement (moy. 68,7 ans). Les patients ont
reçu soit un régime gemcitabine, soit FOLFIRINOX. Le test
mesure les niveaux d'expression de gènes par PCR en
temps réel dans 2,5ml de sang total (prélèvement en
tube PAXgene RNA Blood).

piquemal@acobiom.com
ACOBIOM
1682 Rue de la Valsière
Cap Delta - Biopole Euromedecine II
34790 GRABELS - FRANCE
Phone: +33 (0) 467 419 748

Nos résultats démontrent le potentiel d'une signature ARN basée sur le sang total en tant qu'alternative peu
invasive pour améliorer la survie des patients PDAC et mettre en place une thérapie personnalisée en première
ligne.

Ces données vont être renforcées par les patients de l’étude GEMFOX en cours (NTC04167007; JB Bachet) puis
devront être confirmées lors d'un essai prospectif guidé par cette signature.

1 assay in a unique, rapid and non-invasive decisional algorithm
aimed at optimizing treatment and improving patients' outcomes

Our results highlight the 
importance of considering 
supported human decisions 
as end points rather than 
merely the stand-alone 
clinical decision support 
systems outputs



Résultats
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Conclusion

• Données préliminaires, valeur pronostique vs prédictive ?

• Problématiques de la disponibilité de cohortes de validation 

• Analyse ancillaire prévue dans des essais en cours : GEMFOX, PANACH2



Merci de votre attention

Remerciement Nelson Dusetti pour les slides
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