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CANCER DU POUMON MUTE EGFR :
7 MOIS DE VIE GAGNES AVEC UNE THERAPIE CIBLEE DE 3*VE GENERATION

Présentés samedi en séance pléniére au congrés de ’ESMO, les résultats de I’étude de
phase Il FLAURA vont changer les recommandations de traitement des patients
atteints d’un cancer du poumon diagnostiqué avec des métastases et muté EGFR.
Apres la démonstration de son efficacité sur la survie sans progression de la maladie,
une thérapie ciblée de 3°™ génération, I'osimertinib, confirme un important bénéfice
sur la survie globale avec un gain de 7 mois de survie. De plus, aprés 3 ans, plus d’un
guart (28%) des patients bénéficient encore de ce traitement.

Gustave Roussy était le seul centre francais (6 centres dans le monde) a pouvoir
proposer cette molécule a ses patients dés qu’elle a été évaluée chez ’homme
(premiere administration chez des patients) dans le cadre d’un essai de phase | (étude
AURA).

« Aujourd’hui, on recherche systématiquement dans le sang grace a une biopsie liquide ou
dans la tumeur (biopsie solide ou tissulaire), une anomalie du géne de 'EGFR chez tous les
patients atteints d’un cancer du poumon a un stade avancé. L’anomalie est présente chez
environ 15 % des patients au diagnostic. Dans ce cas, ils peuvent bénéficier de thérapies
ciblées dans leur séquence de traitement et cela dés la premiéere ligne de traitement évitant
alors la chimiothérapie. Ce sont souvent des patients jeunes, peu ou non-fumeurs » explique
le Dr David Planchard, oncologue et chef du comité de pathologie thoracique de Gustave
Roussy. Il fait partie du comité scientifique international de I'étude FLAURA et en est le coor-
donnateur en France.

Actuellement, la séquence thérapeutique de référence des patients atteints d’'un cancer du
poumon métastasé présentant une anomalie EGFR consiste en premier lieu a administrer
une thérapie ciblée de 1% ou 2°™ génération, traitement oral que le patient prend au quoti-
dien & domicile. Lorsque la maladie rechute, on recherche I'apparition d’'une mutation de ré-
sistance (T790M). Si elle est présente, dans environ la moitié des cas, les patients peuvent
bénéficier d’un autre type de thérapie ciblée dit de 3°™ génération (osimertinib) efficace sur
cette mutation de résistance.

L’étude FLAURA (étude de phase Ill comparant le traitement standard au nouveau traite-
ment) a cherché a savoir s'il était bénéfique sur la survie sans rechute de la maladie et la
survie globale de commencer le traitement directement par une thérapie ciblée de 3°*™ géné-
ration (osimertinib) plutét que la séquence thérapeutique de référence ; 'osimertinib présen-
tant une activité tant sur la mutation de résistance (T790M) que sur les mutations initiales de



'EGFR.

Dans cette étude clinigue internationale randomisée en double aveugle de phase lll, les
556 patients porteurs d’'un cancer du poumon a un stade avancé muté EGFR ont été aléatoi-
rement répartis entre une thérapie ciblée 3°™ génération (osimertinib) et une thérapie ciblée
de 1°° génération (gefitinib ou erlotinib, traitement standard & ce jour).

Les résultats de I'étude montrent un bénéfice hautement significatif sur la survie sans rechute
de la maladie en faveur de la thérapie ciblée 3°™ génération dont la durée médiane aug-
mente de 9 mois (19 mois avec l'osimertinib vs 10 mois). La réduction du risque de rechute
de la maladie est de 54 % avec I'osimertinib.

« Les résultats sur la survie globale sont aussi en nette faveur de l'osimertinib avec une mé-
diane de survie de 39 mois contre 32 mois, ce qui n‘avait jamais été atteint a ce jour avec une
thérapie ciblée anti-EGFR. 7 mois de vie en plus c’est une avancée majeure dans cette pa-
thologie difficile » commente le Dr Planchard.

Le bénéfice de la thérapie ciblée de 3°™ génération est aussi prolongé puisque que 3 ans
aprés le début du traitement, 28 % des patients recevaient toujours I'osimertinib contre seu-
lement 9 % chez les patients sous gefitinib ou erlotinib.

En outre, la molécule présente une excellente tolérance avec majoritairement des effets se-
condaires mineurs (grade 1), et sans accumulation de toxicité dans le temps.

« Cette étude va faire évoluer les recommandations internationales et notamment euro-
péenne sur la prise en charge des cancers du poumon a un stade avancé présentant une
anomalie sur le géne EGFR. Cette thérapie ciblée de 3°™ génération va devenir I'option pré-
férentielle en premiere ligne de traitement » conclut le Dr Planchard.
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