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Appel d’offre 
« Carte d’Identité des Tumeurs »

2007, Stéphane Oudard

Projet de caractérisation des tumeurs du rein de patients avec un ccRCC métastatique 
traité en L1 par Sunitinib.
Transcriptome, mutations, SNP, méthylation, IHC

Etude multicentrique: Rennes, HEGP, Louvain…



AVEC LE SOUTIEN DE

Classifier 35 gènes

training validation

53 samples
Affymetrix

51 samples
qRT-PCR

47 samples
qRT-PCR

21 samples
no mRNA

methylation, SNP or mutation

Total series: 121 fresh frozen ccRCC samples
Available clinical data and pathologic slide review

Transcriptome

Beuselinck et al. Clin Can Res 2015

Matériel tumoral / analyses
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Analyse non-supervisée
Heatmap of the most variant probeset

4 groupes distincts en ARNm Distincts en ADN et IHC

4 groupes distincts, ccrcc1 à 4

Beuselinck et al. Clin Can Res 2015

IHC ADN
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IMDC ccrcc1 ccrcc2 ccrcc3 ccrcc4

ORR (%) 41 53 70 20

PFS (m) 13 19 24 8

OS (m) 24 35 50 14

Beuselinck et al. Clin Can Res 2015

Réponses au Sun. et survies 
distinctes ccrcc1&4 vs 2&3
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Becht E et al., Oncoimmunol 2015

Répartition des pop. 
immunitaires différentes 

Beuselinck et al. Clin Can Res 2015
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Beuselinck et al. Clin Can Res 2015

Forte infiltration CD8+ 
« exhausted » groupe ccrcc4

T cell inhibition

Figure S3: CD8+ cell infiltration according to the molecular ccRCC subtype classification. Representative pictures of 

CD8 staining (cells in red) on primary clear cells renal cell carcinomas from the analyzed cohort. One patient of each 

molecular sub-type (ccrcc1 (A), ccrcc2 (B), ccrcc3 (C) and ccrcc4 (D)) is depicted. Original magnification 10X. 
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Premier essai d’adaptation des 
traitements en fonction des 

caractéristiques moléculaires de la tumeur

Elaidi T. et al. Abs. 923 TiP, ESMO 2017

EOS=18m
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Objectifs de l’étude

Elaidi T. et al. Abs. 923 TiP, ESMO 2017

Critère principal: Taux de réponse objective en fonction du 
bras de TT et du GM

Principaux critères secondaires:
- PFS, OS en fonction du bras de TT et du GM
- DOT, DOR
- Safety
- Exploratory biomarkers
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Biomarqueurs exploratoires
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Elaidi T. et al. Abs. 923 TiP, ESMO 2017
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Considérations statistiques

Elaidi T. et al. Abs. 923 TiP, ESMO 2017

Critère principal: Taux de réponse objective en fonction du 
bras de TT et du GM

• Etude non comparative (8 bras de tt!), 
• Design hiérarchique Bayésien 
• Pas de calcul formel de nombre de patients

• 200 patients screenés pour 150 patients randomisés
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Actuellement

• 1ère date de MEP: 29 mars 2017
• dernière MEP: 16 jan. 2018
• nb de centres: 15

• 1er patient screené: 31 mai 2017
• Nb de patients screenés: 93 (dont 10 en cours)
• Nb de patients randomisés: 62

• 7 pts/mois depuis le 1er, 10/mois depuis jan 18

• 25% de screen failure
• 50% pour motifs clinico-biologique, 50% pour matériel tumoral insuffisant
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Recrutements*

*en date du 28 mars 2018

IMMOscar 
Lambret

HEGP

TOP 3
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Actualités

• 1ère réunion du DSMB en mars
• 2 centres en attente d’ouverture: Foch et IGR
• Amendement accepté par ANSM et par le CPP en date du 28/03/18 

• Inclusion possible des TFE3 et TFEB
• Allongement période de screening: 35j au lieu de 28
• Nouvelles analyses exploratoires (biomarqueurs circulants)
• Possibilité de limiter à 3 doses de combo en cas de toxicité majeure de 

G3/4 avant de passer au nivolumab en monothérapie. 
• Patients en échec de screening mais groupés pourront être suivis
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