UNE RECHERCHE ACTIVE
MENEE PAR LES EQUIPES
DE L'ONCOPOLE



En 2024, 34 essais cliniques consacrés a la recherche contre le cancer du sein dont 9 QQ
dédiés au cancer du sein triple négatif ont é&té menés a I'Oncopole, sous I'impulsion du Q
Comité Sénologie piloté par les Pr Florence Dalenc, Pr Charlotte Vaysse et le Dr Eva Jouve. Q

A ces projets, s'ajoutent pres de 40 études cliniques multi-pathologiques pour lesquelles
des patientes prises en charge a Toulouse pour un cancer du sein ont pu étre intégrées.
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UN OBJECTIF CLAIR OO%(

Q

A RECHERCHE A L"UNCOPOLE,
LA FORCE DU COLLECTIF TOULOUSAIN

La proximité des équipes de recherche et cliniques réunies sur le site de I'Oncopole
de Toulouse favorise I'émergence de nouvelles hypothéses a étudier. Le Pr Florence
Dalenc, souligne «une montée en puissance depuis plusieurs années de cette
collaboration pluridisciplinaire avec les équipes DynACT, SIGNATHER, ONCOSARC
du Centre de recherches en cancérologie de Toulouse (CRCT), et de ['équipe
Microenvironnement, Cancer & Adipocytes (UMR5089 — Institut de pharmacologie

et biologie structurale — IPBS) ».

= Comprendre le microenvironnement /
c'est-a-dire la caractérisation
spatiale/les différents sous types de
lymphocytes qui infiltrent les cancers
du sein triple négatifs pour une
meilleure compréhension de la biologie
fondamentale des cancers du sein triple-
négatifs mais aussi ouvrir la voie a de k j
nouvelles stratégies pour sélectionner
les patientes qui bénéficieront de traitement par immunothérapie — Etude conduite
par I'équipe DynACT du CRCT.

» Nouvelle équipe dédiée au cancer du sein au CRCT : La Chaire OncoBreast, axée sur la
recherche contre les cancers du sein triple négatif, a été lancée en septembre 2024,
L'équipe ménera pendant 5 ans un programme de recherche visant a mieux décrypter
les mécanismes génétiques, biologiques et environnementaux qui sous-tendent ce
type de cancer.
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Etude de la symbiose métabolique entre cellules graisseuses du sein (adipocytes)
et cellules du cancer du sein triple négatif : impact sur l'agressivité tumorale
Au cours d'études précédentes, il a été mis en avant que les cancers du sein triple
négatifs dépendant des lipides comme source d'énergie étaient plus agressifs. C'est
sur cette hypothese, que les équipes de I'lUCT-Oncopole ont lancé une étude pré-
clinique novatrice visant a étudier le transfert de lipides entre les cellules graisseuses
et les cellules tumorales. Les premiers résultats montrent que les cellules tumorales
dépendantes des lipides sont plus résistantes aux traitements. Il faut a présent
étudier la possibilité de bloquer I'entrée des lipides dans les cellules tumorales de ce
sous-type de cancer pour ouvrir la voie a de nouveaux traitements.

Etude ADC Low : Etude ADC Low : « 100% Made in Oncopole », cette étude, conduite
en 2023, est la plus grande étude rétrospective multicentrique nationale évaluant
I'efficacité d'un anticorps conjugué aprés un autre chez des patientes ayant un cancer
du sein métastatique. Elle incluait 179 patientes, présentant une faible expression
du biomarqueur HER2. Les premiers résultats ont fait I'objet d'une publication
scientifique dans la revue British Journal of Cancer en juin 2024 (DOI: 10.1038/
s41416-024-02766-9). L'actualisation 2025 de I'étude vient d'étre soumis au Comité
Scientifique du Congrés ESMO Brest organisé en mai prochain a Munich. En paralléle,
une deuxiéme cohorte est en cours au niveau européen (Espagne, Belgique, Suisse...)
avec plus de 400 patientes attendues avec pour objectif une soumission des résultats
au San Antonio Breast Cancer Symposium 2025.

Etude REPARP : initiée en 2022 par I'lUCT-Oncopole, en collaboration avec Artios
Pharma (biotech britanique pionniére dans le développement de nouvelles petites
molécules thérapeutiques), cette étude est dédiée aux cancers du sein de mauvais
pronostic - il s'agit de comprendre les mécanismes biologiques impliqués dans la
résistance aux traitements par inhibiteurs de PARP et d'identifier des stratégies pour
réverser ou contourner cette résistance - ce programme de recherche translationnelle
prospectif a pour ambition d'inclure 120 patientes au travers 21 centres de soins en
France - les résultats sont attendus dans moins de 3 ans.

Etude METABREAST : collaboration 100% toulousaine pour cette &tude monocentrique
incluant 60 patientes prises en charge a I'Oncopole pour un cancer du sein triple négatif
métastatique qui a débuté au printemps 2024 - a partir d'une biopsie liquide (prise de
sang), protocole simple et peu intrusif, I'équipe cherche a comprendre les mécanismes
biologiques impliqués dans la dissémination tumorale des cancers du sein pour identifier
de nouvelles cibles thérapeutiques.
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https://www.nature.com/articles/s41416-024-02766-9
https://www.nature.com/articles/s41416-024-02766-9

A PARTICIPATION AUX
ESSAIS CLINIQUES INTERNATIONAUX

Dynamiques au sein de I'écosystéme mondial et membres actifs des sociétés savantes
internationales, les équipes de I'lUCT-Oncopole peuvent ainsi faire bénéficier a leurs
patients des progrés thérapeutiques en les incluant dans des essais mis en ceuvre a
I'échelle mondiale.

RECHERCHE CLINIQUE SUR LE CANCER DU SEIN TRIPLE NEGATIF AU STADE LOCALISE

Etudes cliniques de désescalade visant a réduire les effets toxiques de traitements,
tout en obtenant un bénéfice médical égal pour les malades :

» Etude OPT-PEMBRO : Une étude franco-
belge promue par UNICANCER pour
repenser la durée du traitement chez
les patients atteints d'un cancer du
sein triple négatif a un stade précoce.
L'essai OPT-PEMBRO vise a démontrer
que l'arrét du pembrolizumab apres
la chirurgie chez les patients ayant
obtenu une  réponse  complete
pathologique (pCR) ne compromet
pas leur survie sans récidive (RFS),
comparé a la poursuite du traitement
pendant 6 mois supplémentaires.
L'étude recrutera 2 454 patients dans
120 centres, avec une premiere phase
en France et en Belgique. Si la non-
infériorité est prouvée, ce protocole
pourrait réduire la toxicité et éviter un
traitement prolongé inutilement chez
certains patients.
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« Etude ETNA une phase I
multicentrigue internationale (354
patientes attendues), vise a évaluer
la désescalade de la chimiothérapie
chez les patientes atteintes de cancer
du sein triple négatif précoce avec un
taux élevé de lymphocytes infiltrant la
tumeur. L'objectif principal est d'évaluer
la survie sans maladie a distance a 5
ans. Les objectifs secondaires incluent
la survie globale, les effets secondaires
et la qualité de vie. Si efficace, cette
approche pourrait transformer la
prise en charge de cette pathologie
en évitant des traitements lourds a
certaines patientes.



Etudes cliniques d'escalade pour les patientes n'étant pas en réponse histologique
compléte et présentant donc plus a risque de rechute :

« Etude CAPPA : Le cancer du sein triple
négatif (TNBC) touche principalement
les femmes jeunes et présente un
risque élevé de rechute. Pour améliorer
le traitement apreés une chimiothérapie
néoadjuvante, une étude de phase
Il teste I'association capécitabine +
pembrolizumab en thérapie adjuvante
post-opératoire chez les patientes avec
une maladie résiduelle. Lobjectif de
I'etude est d'optimiser la survie sans
récidive. L'essai inclura 220 patients
pour évaluer l'efficacité et |la tolérance de
cette combinaison, avec comme critére
principal I''DFS a 2 ans. Des analyses
biologiques permettront de mieux
comprendre I'apport de la capécitabine
en complément du pembrolizumab. En
paralléle, une cohorte externe de patients
recevant uniquement du pembrolizumab

en post-opératoire sera étudiée
pour comparer les résultats avec le
bras expérimental. Si cette stratégie
démontre un bénéfice, elle pourrait
modifier les standards de traitement
et réduire le risque de rechute pour les
patientes atteintes de TNBC.

Essais ASCENT 05 : une phase Ill dont
l'ouverture est prévue début 2025 et
donc l'objectif est d'évaluer l'intérét d'un
traitement par un ADC, le sacituzumab
govitécan, en plus de I'immunothérapie,
chez des patientes qui ne sont pas en
réponse histologique compléte apres
un traitement médical premier et donc a
risque non négligeable de rechute. Cette
étude s'inscrit dans la continuité des
autres ASCENT déja conduite a I'Oncopole.

RECHERCHE CLINIQUE SUR LE CANCER DU SEIN TRIPLE NEGATIF METASTATIQUE

Etudes cliniques de désescalade visant a réduire les effets toxiques de traitements,
tout en obtenant un bénéfice médical égal pour les malades :

= TROPION BREAST 05 : une étude clinique de Phase Il qui concerne les patientes ayant
un CSTN, en 1° ligne métastatique, avec expression de PDL1. Cette étude évalue
l'intérét d'un nouvel ADC, le datopotamab déruxtecan, en plus d'une immunothérapie
en comparaison au traitement standard, soit une chimiothérapie avec immunothérapie.
Cette étude est ouverte aux inclusions a I'Oncopole depuis le 10 février.
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L'IUCT-OnNcoPOLE
UN ACTEUR DE REFERENCE
EN SENOLOGIE



Avec en moyenne 2 800 patientes chaque
annéeetuneexpertise médico-scientifique
reconnue en sénologie, I'lUCT-Oncopole
est un acteur de référence pour la prise en
charge des femmes atteintes d'un cancer
dusein.Entémoignelerdlede coordinatrice
nationale du Pr Florence Dalenc dans la
rédaction de recommandations sur le
traitement systémique des cancers triples
négatifs. Depuis juin 2023 et a l'initiative
de la Société Francaise de Sénologie et
de Pathologie Mammaire (SFSPM) en
partenariatavecl'INCa, ce groupe de travail
intégre des médecins, dont le Dr Eva Jouve,
chirurgien sénologue et co-responsable
du Comité Sénologie a I'lUCT-Oncopole,
des patientes et des associations comme
le collectif des Triplettes.

Consulter le document :

JNE EXPERTISE RECONNUE
U NIVEAU NATIONAL

DE SENOLOGIE ENGAGE

L'Oncopole fait également partie du
réseau d'excellence clinique pour lutter
contre les cancers de mauvais pronostic
gynécologiques et mammaires, intitulé
FEM-NET, labellisé par I'lNCa début 2023.
Il s'intéresse aux cancers gynécologiques
avancés/métastatiques ou en rechute
et aux cancers du sein triples négatifs
métastatiques. Il a vocation a améliorer
le parcours de soins des patientes,
en décloisonnant et en optimisant les
moyens pour un diagnostic plus rapide,
I'entrée dans le parcours de soins le
plus adapté, l'accés au recours dés que
nécessaire et I'innovation thérapeutique.
Il est constitué d'un centre pilote a Lyon qui
coordonne et structure I'action du réseau
dont I'Oncopole fait partie, représenté par
le Pr Florence Dalenc en sénologie et le Dr
Gwenaél Ferron en gynécologie.

Afin d'offrir une prise en charge globale et pluridisciplinaire a chaque patient, les
experts de I'lUCT-Oncopole sont organisés en Comité Sénologie. Ensemble ils

définissent le programme personnalisé de soins, impulsent et organisent les travaux

de recherche et contribuent a la formation des futurs professionnels.

Pr Florence Dalenc
Oncologue médical
co-responsable du Comité sénologie
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Dr Eva Jouve
Chirurgien sénologue
co-responsable du Comité Sénologie

Pr Charlotte Vaysse
Chirurgien sénologue
co-responsable du Comité Sénologie



OLLECTIF 1 RIPLETTES INOSES

Association de patientes agissant dans la France entiére, ce collectif vise a informer
et sensibiliser le grand public sur le cancer du sein triple négatif et se mobilise pour
améliorer la prise en charge. Au chevet des patientes, "Les Triplettes" bénévoles
construisent des liens collaboratifs et de confiance avec les équipes médicales. Leur
brochure "Comprendre ma maladie et sa prise en charge" est mise a disposition de
toutes les patientes accueillies a I'Oncopole par l'intermédiaire des infirmiéres de
coordination sénologie.

‘Y L'ONCOPOLE RECOMPENSE POUR SON ENGAGEMENT CONTRE LE CANCER DU SEIN TRIPLE NEGATIF
Le 8 février 2025, I'Oncopole de Toulouse a remporté le 1¢ prix "Egalité des chances"
du collectif Les Triplettes Roses pour son projet novateur en faveur des patientes
atteintes d'un cancer du sein triple négatif.

4 UN PROJET POUR UNE PRISE EN CHARGE HOMOGENE

Porté par le Pr Florence Dalenc et le Dr Frangois Poumeaud et en collaboration avec

le Réseau Régional Onco-Occitanie, ce
programme vise a réduire les inégalités /
d'accés aux soins en assurant un
diagnostic et un traitement équitables
pour toutes les patientes, quel que soit
leur établissement.

=/ UNourti cLE : LA FicHE RCP spECIFIQUE

Afin d'optimiser les décisions médicales,
I'Oncopole va développer une "Fiche
RCP spécifique”, un outil d'aide a la
décision intégrant les derniéres avancées
thérapeutiques et biomarqueurs.

¢) DEpLOIEMENT EN OcCITANIE

Ce dispositif sera diffusé dans toute la
région via le Réseau Onco-Occitanie, avec k
une mise a jour trimestrielle pour intégrer

les évolutions des essais cliniques.

(©  UN OBJECTIF CLAIR : OFFRIR A CHAQUE PATIENTE LES MEILLEURES CHANCES DE GUERISON, avec
un accés aux innovations et une prise en charge adaptée. "

Pour plus d'information, consulter le communiqué de presse.
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Elise Baylocq — Responsable Communication
baylocq.elise@iuct-oncopole.fr- 0531 155059


https://news.iuct-oncopole.fr/cancer-du-sein-1er-prix-pour-loncopole/

