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Evaluation de la valeur pronostique et predictive de biomarqueurs :
Immuns dans le cancer du sein triple négatif localisé
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INTRODUCTION
. _e traitement systémique néoadjuvant des patients atteints de cancer du sein triple négatif (TNBC) localisé est intensif 1.
. _'objectif de ce traitement est d’obtenir une réponse histologique compléete. Cette réponse pathologique est bien corrélée a la survie globale?l.
" _es tumeurs de TNBC sont fortement infiltrées par les cellules immunitaires?.
- | n'existe pas de bon biomarqueur pronostique et prédictif dans cette situation.

OBJECTIFS

Corrélation entre le niveau d’expression de ces biomarqueurs et la survie.

PATIENTS ET METHODES

. Patients atteints de TNBC localisé > 2 cm, traités par NAC.
" Evaluation de la reponse a la NAC: score RCB selon recommandations internationales.

Analyse tissulaire : lame Hématoxyline et Eosine.
=> Evaluation cellularité, stroma versus tumeur, TILS.

Immunohistochimie : anticorps anti-CD-20, anti-PD-1, anti-FoxP3.

Confirmer l'efficacité prédictive des biomarqueurs PD-1, CD20, et FoxP3 de réponse histologique a la chimiothérapie néoadjuvante.

Une lere analyse a identifie PD-1, CD20, FoxP3 comme biomarqueurs prédictifs de réponse thérapeutiqgue a la chimiothérapie néo-adjuvante.

Obtention d’'un pourcentage du nombre de cellules positives/TILs pour les 3

Scoring : Grille de lecture établie a partir littérature et recommandations sur scoring des TILSs?.

Caracteristiques

RESULTATS

biomarqueurs.

des patients

% (N)
Corrélation entre niveau d’expression des biomarqueurs et réponse a la NAC ) <50 53 (28/53)
Age > 50 47 (25/53)
] positive 19 (10/53)
~ Non applicable négative 15 (8/53)
Patients mutation BRCA inconnue 66 (35/53)
1-2 70 (37/53)
cT 3-4 30 (16/53)
0 55 (29/53)
cN 1-3 44 (23/53)
I 5 (3/43)
[l 74 (39/53)
' Corrélation Stade 1l 19 (19/53)
Ja 1 0 (0/53)
hegative 2 28 (15/53)
40,8% Grade 3 72 (38/53)
Corrélation canalaire infiltrant 91 (48/53)
.. Caractéristiques tumorales lobulaire 3 (2/53)
positive o . . .
57 1% pré-thérapeutiques Type histologigue autre 7 (4/53)
! Taxane seulement 13 (7/53)
Anthracycline puis taxane 62 (33/53)
Régime de de chimiothérapie Taxane puis Anthracycline 13 (7/53)
Traitement Néoadjuvant Autre 11 (6/53)
négative 72 (38/53)
PN positive 23 (12/53)
0 37 (20/53)
<0uU=2cm 17 (9/53)
25% (12/49) corrélation positive entre ce scoring et la 1ére analyse Taille tumorale résiduelle > 2em 40 (21/53)
Caractéristiques tumorales 0-1 47 (25/53)
post-thérapeutiques RCB 2-3 51 (27/53)

=> 2eme lecture en cours

SG en fonction du niveau d’expression (élevé ou bas) des biomarqueurs : pas de différence pour les 3 biomarqueurs

SG en fonction du niveau d’expression de CD20 ; p=0.151 SG en fonction du niveau d’expression de FoxP3 ; p=0.103

B L L T s L ST L L T

Groupe L'—N—*—*—*—*—*—*—v Groupe

—L —L

Survival
Survival

H = expression élevée H = expression élevée

L = expression basse

L = expression basse

Time Time

SG selon le score RCB p=0.00024 DISCUSSION
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SG en fonction du niveau d’expression de PD-1 ; p=0.671
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- La combinaison des biomarqueurs CD-20, PD-1, FoxP3 pourraient étre prédictif de reponse
thérapeutique a la NAC et orienter la séquence thérapeutique chez les patients atteints TNBC localisé.

- Il faut favoriser l'utilisation de combinaisons de biomarqueurs immuns : ratio CD8/FoxP3 ?

— Limites
g N - Scoring subijectif.

Survival

RCB score O ou 1 S5G mediape:
e 52,9 mois

(1C95%, 20.6-NA)

RCB score 2 ou 3 - Absence de margquage IHC de toutes

cellules iImmunitaires stromales.

Time

Eléments a discuter :
- Intégration des TILs a cette combinaison de biomarqueurs ?

- Seuil définissant le niveau d'expression du biomarqueur : médiane ou autre seuil ?

- Scoring sur zone stromale uniguement ou toute la tumeur ?
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- |l faut favoriser l'utilisation de technique “Spatial Biology” (ex : Nanostring - GeoMXx).
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