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LA MALADIE RESIDUEI.I.E UN
MARQUEUR PREDICTIF DU
DEVENIR DES PATIENTS EN
PREMIERE LIGNE DE TRAITEMENT
D'UN LYMPHOME FOLLICULAIRE

UNE ANALYSE PROSPECTIVE DE L'ETUDE GALLIUM DE PHASE 3
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Resultats

La positivité de la MRD était asso-
ciée @ une survie sans progression
(SSP) plus courte & I'M (rapport de
risque [RR], 3,03 [IC & 95 %, 2,07 &
4,45] ; p< 0,0001) et & I'EOT (RR, 2,25

Introduction
Rationnel de I’étude

L'étude GALLIUM est un essai clinique
randomisé et multicentrique congu
pour évaluer lefficacité et la sécurité
de différents régimes de traitement
en premiére ligne pour les patients
atteints de lymphome folliculaire (FL)'.
Lobjectif principal de cette analyse
spécifique est dexaminer la mala-
die résiduelle minimale/détectable
(MRD) en tant que facteur prédictif
de lissue clinique chez ces patients?

Méthodes

Les patients ont regu un traitement
initial avec soit de l'obinutuzumab
(Ga101) soit du rituximab, en com-
binadison avec la bendamustine,
ou avec une chimiothérapie com-

[lc & 95 %, 1,53 & 3,32] ; p< 0,0001).
Une analyse multivariée ajustée sur
le FLIPI et FECOG a confirmé le carac-
tére indépendant de la MRD comme
facteur pronostic pour la SSP.

prenant cyclophosphamide, doxo-
rubicine, vincristine et prednisone
(CHOP), ou cyclophosphamide, vin-
cristine et prednisone (CVP). Ceux
qui ont répondu au traitement ini-
tial ont ensuite regu un traitement
dentretien avec le méme anticorps
anti-CD20. La MRD a été mesurée
& 10-5 & des moments définis : &
mi-parcours de linduction (MI) en
sanguin, & la fin de linduction (EOI)
en sanguin et médullaire, puis tous
les 4 & 6 mois en sanguin exclusive-
ment pendant l'entretien et le suivi.
La MRD était mesurée en PCR quan-
titative (qPCR) pour la détection de
la translocation t(14 ;18) etfou un
réarrangement clonal des chaines
lourdes ou Iégéres des immunoglo-
bulines®.

Les répondeurs tardifs (Ml positif/EOI
négatif) avaient une SSP significati-
vement plus faible que les répon-
deurs précoces (Ml négatif/EOI né-
gatif ; HR, 311 [IC & 95 %, 1,75 & 5,52] ;
p=.00011) (figure 1).



“ INNOVATIONS
“"" CLINIQUES

e e 7%\\
0.76 4 0.75 4
= —
£ z -
2 2
= = b
o 050 o 050 I, W
= =9
— e
Pt P I -
t MRD s1atus t MRD status —
025 4 — MinegEQineg 0.25 = Mlneg/EOl-neg
—— MinagEQ-pos —— Mi-nagEDI-pos
— Mi-pos/EQl-neg — Ml-posED-neg
Mi-pos/EQl-pos Ml-posEO-pos
T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 B ] ] 1 2 3 4 5 L]
Time (years) Time (years)
Ma, at nigk; Mo, at rigk;
—_— 535 a7 462 423 350 143 15 — 547 518 457 432 358 149 15
— 24 3 7 16 k) "] 0 — n 35 i) 2 15 2 o
- aw 35 Fr) n 23 4 1] — B 8 7 7 7 0 o
5 22 7 14 w 3 o 12 "w B 7 4 1 o

Figure 1: Survie sans progression & partir de la randomisation en fonction du statut de la MRD & IEOI.
(A) Répondeurs tardifs (Ml positif/[EOI-négatif) versus répondeurs précoces (Mi-négatif/EOI-négatif) : HR, 311 ; P =0.00011.
(B) Répondeurs tardifs versus répondeurs précoces : HR, 3,04 ; P < 0,0001.

A mi-induction, la positivité de la MRD
était plus fréquente chez les patients
recevant du CHOP (34/213,16,0 %) par
rapport & ceux recevant de la ben-
damustine (20/415, 4,8 % ; P < 0,0001).
L'obinutuzumab a semblé jouer un réle
central dans la réponse au traitement,
avec des taux de réponse MRD simi-
laires observés dans tous les groupes
obinutuzumab et chimiothérapie.

Discussion

Sous réserve de 23 % de patients non
analysables pour la MRD, en suivant
en plus de la t(11 :14), le réarrange-
ment clonal de Ilg avec une approche
standardisée basée sur la gPCR spé-
cifique, cette étude a l'avantage de
montrer son applicabilité chez un
grand nombre de patients.
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