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Le cancer du pancréas

Incidence et mortalité du cancer du pancréas en France en 2020

gastrocochincom

Estimated number of incident cases and deaths France, both sexes, all ages
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Augmentation de l'incidence surtout marquee chez la femme
Global Cancer Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries.Sung H, et al. .CA Cancer J Clin. 2021



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33538338/

Le cancer du pancréas métastatique "

[Tout a débuté en 1997 avec Burris et al! ]

Improvements in Survival and Clinical Benefit With A Survie Globale B Survie sans Progrerﬁsion
Gemcitabine as First-Line Therapy for Patients With GEM Sl Hgf;“m ﬁi%
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Diminution de |la douleur

Survie globale 5,85 mois vs 4,4mois

Taux de survie a 12 mois : 12%
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Le cancer du pancréas
Puis en 2011 le FOLFIRINOX ! ]

Essail PRODIGE 4
Phase III : Gemcitabine vs Folfirinox

dans les 2 bras :
ADK pancréas GEMCITABINE scanner
M+ G (Burris) tous les 2 mois
N =342 . 6 mois de
FOLFIRINOX chimiothérapie

recommandés

o Stratification : centre

e Performancestatus: O vs 1
e Localisation de la tumeur : téte versus autre localisation

® Objectif : Survie Globale T
] ® Gain de 7 a 10 mois

® Age moyen : 61 ans

® IPOMS 0/ 1 : 38% [/ 62%

® ADK téte : 40%

® 90% métas synchrones

Oxaliplatine 85mg/m=2 a J1
Irinotécan 180mg/m2 a J1

5FU 2400 mg/m2 sur 46h

Folfirinox Gemcitabine
N=171 N=171 P

SSP médiane 6,4 mois 3,3 mois

SG médiane 11,1 mois 6,8 mois
+4,3mois
onroy et al, NEJM 2011

C

Acide folinique 400mg/m=2 a J1

HR 0,46 p<0,0001
HR 0,57 p < 0,0001
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Le cancer du pancreas o e
Puis en 2014 le Gemzar Nab-Paclitaxel ! | 8 e

Etude MPACT
Phase Ill : Gem + Nab-Paclitaxel vs Gemcitabine A Overall Survival .

Hazard ratio for death, 0.72 (95% Cl, 0.62-0.83)
P<0.001 by stratified log-rank test

Nab-Paclitaxel 125 mg/m? v hebdo 3/4 sem
Gemcitabine 1000 mg/m? IV hebdo 3/4 sem

ADK Pancréas I N
M+ 104 Gem

1% ligne 1:1, Stratification selon KPS, region et MH

T I I T I I 1 | T I 1
Q 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39

qu s 70 MNo. at Risk
== nab-Paclitaxel-Gemncitabine 431 357 269 169 108 &7 40 27 16 9 4 1 1 0
N 861 Gemcitabine 430 340 220 124 69 40 26 15 7 3 1 0 1] 0

Months
B Progression-free Survival, According to Independent Review

Patients Who Were Alive (%)
w
S
I

B § lOD—!\hl Hazard ratio for disease progression or death,
‘3 90 0.69 (95% Cl, 0.58-0.82)
[=] T 80 P<0.001 by stratified log-rank test
§= 70 _ -
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Von Hoff et al, NEJM 2013




Le cancer du pancréas

Puis en 2023 le Nalirifox (Tri-chimiothérapie)

Etude NAPOLI-3

Phase lll : Nalirifox vs Gem + Nab-Paclitaxel

ADK pancréas métastatique NALIRIFOX

= Irinotecan liposomal S0mglm?
» Non préfraités +5FU 2400 mg/m
n218ans +1V 400 mg/m?
» Diagnostic M+ < § semaines +okalplatine 60 mgim* J1 et Jt5

avantle screening J1=18
» Maladie mesurable (RECISTv1.1)
1 ECOGPSOoul

N=770
Shatification Gem-Nab
n ECOGPS 0 ou EamioTeT
x Région + Nab-Facli 125 mg/m?
: . I, Bet )13
v Métastaseshépatiques 1218

Tt jusqu'c progression ou Toxicité ou retrait; Evaluation foutes les 8 semaings

Objectif primaire ;

» Survie globale
Objectifs secondaires :
1 5P

» Taux de réponse objective

Objectifs exploratoires :
1 QDV

» biomarqueurs

Owverall survival (%)

SERVICE DE GASTROENTEROLOGIE
D’ENDOSCOPIE ET D'ONCOLOGIE DIGESTIVE

Survie Globale

Median Hazard ratio p value
(95% CI) (95% CI)
—— NALIRIFOX 111(10.0-12.1) 0-83 (0-70-0-99)f 0.036
—— Nab-paclitaxel 9.2 (8.3-10-6)
and gemcitabine

+2,9mois

I 3 (Naliri + Oxaliplatine + 5FU) > 2 (Gemzar + nab-Paclitaxel) I

Progression-free survival (%)

Wainber

et al, The Lancet 2023
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Survie Sans progression

Median Hazard ratio p value
(95% Q1) (95% Cl)
—— MNALIRIFOX 7-4(6:0-7-7) 0-69 (0-58-0-83) p=<0-0001
—— Nab-paclitaxel 56 (5:3-5-8)

and gemcitabine

T
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Le cancer du pancréas 1 T
Puis en 2015 débuter par la Tri-chimiothérapie) ]

Etude AGEO 1.00 -
Portal et al, Br J Cancer, 2015 0.75
=
. E 0.50 -
lere Ligne £
0.25 A
FOLFIRINOX* * Folfirinox : J1 = J14
0.00
- Oxaliplatine 85mg/m2 a J1 o 3 & 9 12
- Irinotécan 180mg/m?2 a J1 M at risk e
- Acide folinique 400mg/m2 a J1 o5 57 a7 27 7 2
- 5FU 2400 mg/m?2 sur 46h b 23 051?:____ e 2 1

Figure 1. OS and PFS.

2eme Ligne

Owerall and progression-free survival since the

Nab-Paclitaxel 125 mg/m? IV hebdo 3/4 sem _ beginning of first-line chemotherapy
Gemcitabine 1000 mg/m? IV hebdo 3/4 sem 0.75 -

Probabilty
o
[4]]
=}

0.25
BlOO L T T T T T T T T T
M oat risk o] 3 & = 12 15 18 21 24
Months
OSs 1+2 57 57 54 45 37 28 14 a8 5]
° ° PFS 1+2 57 57 51 <41 32 16 a T 5
Survie Globale (1+2): 18 mois OS 142 === v PES 142
Figure 2. OS5 and PFS since the beginning of first-line chemotherapy.

05, 4 2 Owerall survival since the beginning of first-line chemotherapy.
FPF5,. , 2: Progression-free survival since the beginning of first-line

Portal et al, br J Cancer 2015



e NEW HOPE AGAINST Ssnuce oe ChsmoeTERoLoGE
PANCREATIC CANCER e e

New deuy dnnnmuub rearty deutiles

Le cancer du pancréas
Et en 2026 : L'actualité du mois de Juin « ASCO » '

Etude RASOLUTE 302
Phase lll : DARAXONRASIB vs Chimiothérapie (investigateur) () Dt o

Small Molecule RAS(ON) Inhibitor Drug

in Pancreatic Cancer Contexte
*Plus de 90 % des ADK pancreatiques présentent une

mutation activatrice de RAS.

*Le Daraxonrasib est un inhibiteur pan-RAS(ON) capable
d’'inhiber les formes activées de RAS, quelle que soit la
mutation ou en I'absence de mutation.

RAS(ON) Inhibitor

s Blocking RAS
3 "v - Signaling *Des résultats prometteurs ont été observés dans les études
O o,i.:ﬂ!r e de phase I/Il, avec des réponses objectives et une survie

: ﬂg\‘““* prolongée chez des patients lourdement prétraités.

Pancreatic Tumor

Inhibiting KRAS(ON) can halt
tumor growth and metastasis

O'reilly et al, NEJM 2026; Wolﬁin et al, NEJM 2026



Le cancer du pancréas
Et en 2026 : L'actualité du mois de Juin « ASCO »

Etude RASOLUTE 302
Phase lll : DARAXONRASIB vs Chimiothérapie (investigateur)

2eme ligne

DARAXONRASIB

_ 300 mg par jour per os

* Adénocarcinome
pancréatique
métastatique

+ ECOGPS (-]

v Ayantprogressé apres
une seule ligne de CT

*CT au choix de l'investigateur

* RASdocumenté (muté Chimiothérapie : Gem-NabPix
o sauvage| au choix de I'nvestigateur * SFU/LV-Nali
1500 mFolfifinoy,
Folfox

Survie globale en 2eme ligne: 13,2 mois vs 8,5 mois

+4,7mois

O’reillg et al, NEJM 2026; Wolﬁin et al, NEJM 2026

Percentage of Patients Alive

Percentage of Patients Alive
without Disease Progression
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Survie Globale

(toute la population)

Overall Survival in the Overall Population

Daraxonrasib

SERVICE DE GASTROENTEROLOGIE
OPIE INCOLOGI
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Le cancer du pancréas métastatique

[ADK métastatique ]

Jerligne [ Chimiothérapie Alfernafives Gemzar
FOLFIRINOX (3) Nalirifox (3) |> > | Gemazar

Nab-Paclitaxel (2)

Si FOLFIRINOX Adjuvant Si OMS 2...

'~.... Si OMS 2....
N
......
...
...
N

2eme ligne
Gemzar S | cemzar o Daraxonrasib
Nab-Paclitaxel (2) Et Bientof




