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Cancer de la vessie



Introduction

• Le traitement du cancer de la vessie a très peu évolué depuis plusieurs 
années avec des taux de récidives et de progression élevés.

• La chimiothérapie à base de cisplatine représente actuellement la première ligne 
de traitement chez les patients atteints d’un cancer de la vessie métastatique.

• Environ 50 % d’entre eux sont inéligibles pour cette thérapie, généralement à 
cause d’un mauvais état général.

• En deuxième ligne, une chimiothérapie de carboplatine/gemcitabine peut leur 
être proposée, avec une efficacité moindre .

• L’immunothérapie a déjà fait ses preuves comme traitement de plusieurs 
types de cancer et utilisée dans le cancer VNIM de haut grade depuis des 
décennies.



Immunothérapies anti-checkpoints : aspects 
fondamentaux

Les inhibiteurs de points de contrôle immunitaire (checkpoints inhibitors) ouvrent  un nouveau 

chapitre sur le traitement des différents stades du cancer de la vessie, y compris les tumeurs 

musculo-invasives et métastatiques, offrant des perspectives thérapeutiques, capables de 

révolutionner la prise en charge



Pembrolizumab : essai transformé!



SECOND LINE PHASE III



KENOYTE-045: pembrolizumab



TOLERANCE



IMVIGOR 211 study



Potentiels biomarqueurs en L2 



Referenced with permission from the NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®) for Bladder Cancer V4.2021. © National Comprehensive Cancer Network, Inc 
2021. All rights reserved. Accessed August 2, 2021. To view the most recent and complete version of the guideline, go online to NCCN.org.



L’IMMUNOTHÉRAPIE DANS LE STADE AVANCÉ 
(MÉTASTATIQUE OU NON RÉSÉCABLE) : LE 
CHALLENGE DES PATIENTS INÉLIGIBLES A LA 
CISPLATINE



Critères de non-éligibilité au cisplatine



Perspectives en 1ère ligne



IMvigor210 Study: Cohort 1

IRF, independent review facility. ClinicalTrials.gov ID: NCT02108652. a PD-L1 prospectively assessed by a central laboratory, with patients and investigators blinded. b 

Cockcroft-Gault formula. 1. Galsky J Clin Oncol 2011.



IMvigor210 Study: 



IMvigor210 Study: 

Range, 0.2 to 20.1 mo. Data cutoff: March 14, 2016. 1. De Santis J Clin Oncol 2012. 2. Galsky ECC 2015 
[poster 115].



IMvigor210 Study: 

a Range, 0.2 to 20.1 mo. Data cutoff: March 14, 2016



KEYNOTE-052 : Pembrolizumab as 1st line

Balar et al.ASCO GU 2017 



KEYNOTE-052 5-Yr Update: Single-Agent 
Pembrolizumab in Locally Advanced mUC

O’Donnell. ASCO 2021. Abstr 4508



KEYNOTE 052 - Pembrolizumab chez les patients âgés 
avec un PS 2

Taux de réponse objective (RECIST v1.1) en fonction de l’âge et du PS

P. Grivas et al, Abstr 857, ESMO 2017



Le statut PDL1 requis pour le pembrolizumab et 
l’atezolizumab en 1L pour les patients inéligibles



Next step: IO first-line RACE in mUC



L’IMMUNOTHÉRAPIE DANS LE STADE AVANCÉ 
(MÉTASTATIQUE OU NON RÉSÉCABLE) : LE CONCEPT 
DE MAINTENANCE



Le concept de maintenance
JAVELIN Bladder 100: Study Design



JAVELIN Bladder 100: OS in the Overall Population

Powles. ASCO 2020. Abstr LBA1. Powles. NEJM. 2020;383:1218



JAVELIN Bladder 100: Improved OS With First-line 
Avelumab Maintenance Regardless of First-line CT

Powles. NEJM. 2020;383:1218. Grivas. ESMO 2020. Abstr 704MO



JAVELIN Bladder 100: OS With First-Line Avelumab 
According to Response to First-Line CT

Powles. NEJM. 2020;383:1218. Grivas. ESMO 2020. Abstr 704MO. 



JAVELIN Bladder 100: OS by Number of Cycles of First-
line Chemotherapy

Loriot. ASCO GU 2021. Abstr 438. 



Algorithme décisionnel dans la première ligne de traitement 
du carcinome urothélial métastatique ou non résécable





Chemotherapy + Immunotherapy vs Chemotherapy 

AMÉLIORER LA PREMIÈRE LIGNE DE TRAITEMENT, ASSOCIATION OU MONOTHÉRAPIE? 



Phase III IMvigor130: Atezolizumab ± Platinum-Based 
Chemotherapy for First-line Patients

Galsky. AACR 2021. Abstr 5253. Galsky. Lancet. 2020;395:1547.



Final PFS: ITT (Arm A vs Arm C)



IMvigor130: OS (Co-Primary Endpoint) With 
PlatinumBased Chemotherapy ± Atezolizumab in 
Advanced

Galsky. AACR 2021. Abstr 5253



IMvigor130: OS by Choice of Chemotherapy

Galsky. AACR 2021. Abstr 5253. 



IMvigor130: Interim OS (Atezolizumab vs Platinum 
Chemotherapy) by PD-L1 Status

Galsky. Lancet. 2020;395:1547



Adjuvant Therapy in High-Risk MIUC 



CheckMate 274: Adjuvant Nivolumab vs Placebo After
Radical Surgery

Bajorin. NEJM. 2021;384:2102. NCT02632409



CheckMate 274: Baseline Characteristics, Patient 
Disposition

Bajorin. NEJM. 2021;384:2102



CheckMate 274: DFS

Bajorin. NEJM. 2021;384:2102



CheckMate 274: Safety and HRQoL

Bajorin. NEJM. 2021;384:2102.





Place de L’immunothérapie en néoadjuvant



PURE-01: pembro est-il actif ? Quels biomarqueurs 
(ADN, RNA, PDL1) ?



Réponse pathologique - Toxicités 

Taux de réponse pathologique complète (pT0) et toxicités (grade 3/4) des différentes stratégies néoadjuvantes avant cystectomie.



Les essais de combinaison néo-adjuvante de phase 3 
en cours 



Alternatives à la cystectomie : de nouvelles pistes

Chimio-Immunothérapie (Pembro-Gem) ou combinaison d’immunothérapie (Durva-Treme)+ 
Radiothérapie dans le cancer de vessie infiltrant le muscle, en vue d’une préservation d’organe.



Immunothérapie : panorama dans le carcinome 
urothélial



Recherche de nouveaux biomarqueurs

• L’immunothérapie est donc devenue un traitement standard dans le 
CU avancé. 

• Trouver de nouvelles combinaisons, de nouvelles stratégies, …et des 
biomarqueurs efficaces dans la prédiction d’une réponse (ou non 
réponse) aux ICIs. 

• l’expression PD-L1 est dynamique et évolue avec le temps et les 
traitements administrés.



Recherche de nouveaux biomarqueurs

• Les critères de positivité de l’expression PD-L1 sont différents en 
raison d’un manque de standardisation.

• Récemment, le Tumor Cancer Genome Atlas (TCGA) a identifié deux 
sous-ensembles moléculaires de CU (Cluster III et Cluster II) qui sont 
associés à une meilleure sensibilité aux ICIs, suggérant d’incorporer la 
signature moléculaire dans cette quête de biomarqueurs.



Conclusion

• L’immunothérapie fait à présent partie de l’arsenal des oncologues pour le 
traitement du cancer de la vessie par le blocage des points de contrôle tel 
que l’axe PD1-PDL1.

• Elles ont montré un intérêt dans le cancer urothélial , en permettant une 
amélioration significative de la survie globale aux stades métastatiques.

• L’identification de marqueurs prédictifs de la réponse à l’immunothérapie 
est désormais indispensable pour optimiser la prise en charge et guider la 
prescription rationalisée de ces nouvelles molécules couteuses , selon le 
concept de pharmacogénomique.


