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Tumeurs oligodendrogliales de haut-grade:
recommandation therapeutique au diagnostic

Consensus 2008:
- Privilégier les essais cliniques
- Pour les grades 3, tenir compte du statut 1p19q

Grade Il Grade IV
Sans codel 1p19q Avec codel 1p19q
« CATNON * POLCA » Essai clinique
e « Stupp » * (CODEL) e« Stupp »
« RT-PCV

Stupp = RT —TMZ conco — TMZ adjuvant Stupp, NEJM, 2005; Cairncross JCO 2012; Van den Bent, JCO 2012



Tumeurs oligodendrogliales anaplasiques
avec co-déletion 1p19q
Prise en charge therapeutique

N =229

Respect recommandation thérapeutique: 66% cas
Délai moyen prise en charge = 7 semaines (3j-9 mois)
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Aucun patient traité par RT seule depuis juin 2012



Tumeurs oligodendrogliales anaplasiques
sans co-déletion 1p19qg
Prise en charge therapeutique

N =208

Respect recommandation thérapeutique:70% cas
Délai prise en charge = 7 semaines (11j - 11 mois)
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Tumeurs oligodendrogliales de grade IV
Prise en charge thérapeutique

N =106

Respect recommandation thérapeutique : 84 % cas
Délai prise en charge = 7 semaines (11j-9mois)
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essai clinique

B Stupp
Chimiothérapie 1e

autre




1. Faut 1l modifier les recommandations ?

OA-OAA- OAA nécrose ? Grade IV

Sans mutation IDH ? Avec mutation IDH ?

- CATNON - (POLCA) - Essai clinique
e « Stupp » e RT-PCV ¢ « Stupp »

2. Que proposer a la récidive ?

Stupp = RT —TMZ conco — TMZ adjuvant Stupp, NEJM, 2005; Cairncross JCO 2012; Van den Bent, JCO 2012; Cairncross, JCO, 2014



Faut-il modifier la recommandation thérapeutigue pour
les gliomes anaplasiques avec mutation IDH ?

JOIJRNAL o CLINICAL ONCOLOGY
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Tumeurs oligodendrogliales de haut-grade:
recommandation thérapeutique au diagnostic
Mise a jour décembre 2014

Consensus 2014:
- Privilégier les essais cliniques
- Pour les grades 3, tenir compte du statut 1p19g et mutation IDH

Grade Il _ Grade IV
Codel 1019 Sans codel ni
_IDHmM . IDHm mutation IDH
- POLCA
* (CODEL) « CATNON « CATNON « Essai clinique
« RT-PCV e RT-PCV « « Stupp » * « Stupp »

Stupp = RT —TMZ conco — TMZ adjuvant Stupp, NEJM, 2005; Cairncross JCO 2012; Van den Bent, JCO 2012



Faut-il modifier la recommandation thérapeutigue pour
les OAA avec necrose avec mutation IDH ?

A discuter en RCP nationale*

Cas discuté en RCP nationale aout 2014
F, 29 ans, crise epilepsie - Exerese partielle juillet 2014
OAA avec nécrose, INA-, IDH+, p53+; pas de codélétion 1p19q, perte isolée du 9p

Décision RCP: IMRT-PCV

*RCP nationale POLA le 2¢ mardi de chaque mois; dates affichées sur le site internet



Tumeurs oligodendrogliales de haut-
grade: traitement a la réecidive

Grade Il Grade IV

Sans codel 1p19q Avec codel 1p19q
« TAVAREC  Essali Clinique
* Chirurgie et ré- « Chirurgie et ré-

irradiation ? irradiation ?
« PCV (ou « Témozolomide

Temozolomide) (ou PCV)
« Autre nitrosourée e« Combinaison
« Combinaison avec

avec bévacizumab

bévacizumab
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Vers une therapie ciblée pour les gliomes avec

iIsocitrate
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Reshape cell epigenome
DNA hypermethylation (CIMP)

Histone methylation

. Agents déméthylants

* Inhibiteur spécifigue de
I’enzyme mutant IDH1/2




PHRC 2014 AGIR

Traitement par Azacitidine des Gliomes avec mutation IDH1/2 Récidivant
apres traitement conventionnel

Critéres inclusion

Gliomes grade /1l avec utation IDH1/2 confirmée

En rechute apres au moins 1 ligne de RT et chimiothérapie alkylante ou chimiothérapie alkylante seule
si gliomatose

Age >18 ans

OMS 0-2 (IK > 50)

Espérance de vie >9 months

Traitement:
Vidaza: 75mg/m2 7j/28

Critére principal:
PFS a 6 mois

Criteres secondaires

- Evaluer la tolérance

- Evaluer efficacité clinique

- Evaluer I'effet déméthylant chez des patienst candidats a une ré-intervention

- Evaluer la production de D2HG par la tumeur vant et apres traitement par Analyse Spectro-IRM et
détection AND tumoral dans le sang

3 centres (Lyon, Marseille, Paris)
55 patients



Inhibiteurs specifiques de I'enzyme mutant
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Rohle et al, Science 2013



