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g, CONTEXTE

SNC atteint 2 fois plus freguemment chez patients
(pts) avec cancers du sein surexprimant HER2 (CS-
HER2+).

Progres des traitements systéemiques anti-HER2
mais diffusion suboptimale au SNC.

Phase 1 prometteuse : innocuité & potentielle
efficacité du Trastuzumab intrathécal (Tr IT) a
150mg/sem.

- Résultats de la phase Il de I’étude HIT -

TRAITEMENT PAR TRASTUZUMAB INTRATHECAL DES PATIENTS AVEC MENINGITE CARCINOMATEUSE
SECONDAIRE A UN CANCER DU SEIN SUREXPRIMANT HER2
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Qi OBIECTIFS

<+ I taux de pts sans progression neurologique
clinique apres 8 sem de traitement

<+ ll"®s : tolérance, qual de vie, SG.

Patientes: CS-HER2+, meéningite carcinomateuse
(MC) prouvée cyto+ ou s. cliniques ET d’imagerie,
M+ cérébrales incluables

Schéma: Trastuzumab IT 150 mg/sem + 25 mg
HSHC + traitements concomitants acceptés

Critéres de réponse Critéres de progression

- Régression persistante (2 éval consécutives) d'un Majoration persistante alteignant grade > 2 dun
symptdme ou  signe clinique neurclogique  en symptome ou signe clinique neurologique  en
comparaison & I'évaluation initiale, comparaison a l'evaluation initiale,

ET/ OU Ou

- Amélioration cogritive (A MMSE > 3), en comparaison _ . Altération cognitive (A MMSE > 4), persistante e
a [eyaluation iritiale. 53 comparaison a l'evaluation initiale,

ou
Majoration de corticotherapie.

* Déhotion du entdre de fugomant principal antdnaord & difusion dos etires BAND S EAND

Evaluation tolérance
NCI-CTCAE v4

Evaluation qualité de vie
Questionnaires de '/ECRTC validés chez patients de cancérologie | QLG-C30 et QLQ-BN20

RESULTATS

+ 19 pts incluses (oct-2013 a avr-2017) dans 7 hopitaux francais

+ 16 pts (84%) avaient aussi une atteinte cérébrale ; 15 ayant déja
recu RT cérébrale

+ 100% prétraitées par > 1lligne d’anti HER2 ; 10 (53%) en avaient
recu 2 2 lignes.

14/19 pts (74%) vivantes et indemnes de progression
neurologique clinique aprées 8 sem de Tr IT, dont 4/19 (21%) en
réponse neurologique.
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+ Scores globaux qual de vie
(QLQ-C30 et BN20) stables

+ Aucune toxicité gr> 3.

(®))
o

~
o

N
o

Scores médians globaux
QLQ-C30

CONCLUSION ET DISCUSSION

v’ Efficacité neurologique clinique :
> 70% pts non progresseurs a 2 mois de Tr IT
(150mg/sem). SSP__.. .= 6 mois; SG= 8 mois.

neuro

v' Bonne tolérance & qualité de vie semblant
préserveée.

Tr IT = option a envisager, intégrée dans pec
globale palliative des pts avec MC de CS-
HER2+.

PERSPECTIVES

+ Harmonisation criteres
réponse => EANO-ESMO

+ Intérét +/- faisabilité phase Ill ? Quel bras
controle (T-deruxtecan? Tucatinib? cytarabine
liposomale IT...)?

d’évaluation de

+ Etudes de pharmacocinétique + biomarqueurs
(ADNt-LCS) : intéréts cliniqgue et fondamental ?
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