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Bl RECHERCHE

“dito

Chers amis, chers collégues, nous avons le plaisir
de partager une nouvelle fois la lettre annuelle de
la recherche & de la formation. Elle synthétise les
événements scientifiques et les formations marquants
qui ont jalonné I'année 2025, comme vous le verrez
particulierement riche.

Si le fond de la lettre ne change pas, vous verrez
un changement notable de son format avec des
documents infographiques et vidéos, accessibles
par un QR code, donnant accés a des informations
moins techniques compréhensibles par un public non
spécialiste, générés par des outils d'lA & disposition et
validés par les auteurs.

Dans ce résumé de l'année écoulée, vous noterez que
des domaines de recherche bien établis se conso-
lident (imagerie, lymphome, radiothérapie), d'autres
émergent de maniére significative et sont particulié-
rement innovants. On soulignera ainsi I'utilisation et
I'évaluation de I'imagerie métabolique au bloc opé-
ratoire, encore unique en France a ce jour dans les
tumeurs ORL (cf Article du Dr. ROUSSEL), ouvrant tout
un pan de recherche avec un bénéfice possible direct
pour le patient.

le domaine de la protéomique, peu développé
jusqu'alors au Centre Henri Becquerel, a été exploré
dans le cadre d'une étude ancillaire reliée & RTEP7. Ce
projet, mené au sein de I'équipe AIMS, en partenariat
avec les experts en protéomique du CHU, identifie des
biomarqueurs prédictifs de réponse a la radiothérapie
dans le cancer du poumon.

L'appel d’offre interne 2024 a permis de financer 4 pro-
jets « HPI » (essai & Haut Potentiel d’Inclusion) dans le
domaine des soins de support, de I'ADN circulant, de
I'imagerie ou encore de la radiothérapie. Financé par
des dons et legs & hauteur de 150 000 euros, il a atteint
partiellement ses objectifs puisqu’un seul essai financé

(Dr. CAMUS) a pu remplir le contrat des inclusions de
plus de 100 patients. Les autres essais ne sont pas pour
autant abandonnés et devraient débuter pleinement
en 2026. Les inclusions ont globalement augmenté de
25% en 2025 et le programme HPI y contribue de ma-
niére significative. Merci donc & tous les promoteurs et
investigateurs et 'URC pour cette dynamique & confirmer.

Le virage vers le numérique, le digital et les bases
de données se consolident avec linstallation, sous
la houlette de Nathan LAPEL, de CONSORE, moteur de
recherche utilisé en réseau au sein des CLCC. Nous
devrions pouvoir en bénéficier pleinement en 2026.
Son utilisation s’inscrit au sein d’'un plus vaste projet
de data center/entrepc”)t de données de santé, sous
I'égide d’'UNICANCER et dans la création en 2025 d'un
comité stratégique du numérique piloté par le Pr.
Pierre DECAZES.

Si L'IA et les data sont des outils incontournables a
la recherche biomédicale, elle reste encore une his-
toire de ressources et compétences humaines. L'URC
se restructure en prévision du départ de son respon-
sable, le Dr. PEPIN en 2026. Nouvelle gouvernance, re-
crutement d'une nouvelle statisticienne (cf article de
Doriane RICHARD) dans I'objectif d’améliorer la qualité
de l'investigation et de la promotion dans un environ-
nement réglementaire contraint. Ajoutons également
gue deux nouvelles HDR (Dr. CAMUS, Dr. LAE) ont été
soutenues avec succes et vont enrichir nos capacités
d’encadrement des chercheurs et thésards au Centre
Henri Becquerel. La nomination universitaire en 2025
de deux praticiens (Pierre DECAZES, PU-PH ; Sydney DU-
BOIS, MCU) renforcera également ce potentiel.

La valorisation reste également un enjeu important pour
notre Centre et nous bénéficierons & ce titre d'un parte-
nariat privilégié avec l'université gréce a la présence de
Flore GOUEL, chargée de valorisation pour I'Université. Les
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outils numériques autour de I'imagerie, des mesures an-
thropomeétriques et dosimétriques avec I'émergence de
la RIV (radiothérapie vectorisée) sont des thématiques
a fort potentiel de valorisation et dont I'objectif final est
une thérapie adaptée (cf article de Pierre DECAZES et Ar-
naud DIEUDONNE avec l'outil SimpleDose).

La recherche paramédicale s’est structurée en 2025
autour d’Arthur DUMOUCHEL en charge de coordon-
ner cette activité. Elle s’'organise autour d'une com-
mission dédiée au suivi des études et I'évaluation de
nouveaux projets (cf article d’Arthur DUMOUCHEL). On
soulignera le succés et la parfaite organisation de la
premiére journée, au Centre Henri Becquerel, dédiée &
cette thématique. Dans ce contexte I'appel d’offre du
¢3 (réunion des 3 CLCC normands et haut-de-France),
comme d'autres appels d'offre, pourront servir de le-
vier & 'lémergence de nouveaux projets.

Enfin, soulignons que le parcours de I'étudiant/cher-
cheur a été formalisé grdce au travail de Sandrine
TISON et Pierrick GOUEL. Il permettra une meilleure in-
tégration de cette catégorie de personnel au Centre
Henri Becquerel, une tragabilité et une sécurisation des
données parfois sensibles générées par les travaux de
recherche. Le parcours est maintenant entiérement
informatisé dans une version « Beta » et facilitera la vie
des étudiants autant que celle des encadrants.

Le financement de la recherche est un point impor-
tant pour assurer et pérenniser cette mission. Il s'‘ap-
puie notamment, sur les succes aux appels d'offres
(cf liste page 35), locaux, régionaux ou internationaux.
On soulignera un premier succés pour celui lancé par
Iinstitut normand de médecine de précision (INMP)
(projet CARBIOM, Dr. CAMUS / Pr. MARTINET). Les MERRI
(enveloppe pour les missions d’enseignement, de re-
cherche, de référence et d'innovation), les dotations
de nos tutelles (université/INSERM) ou européennes

complétent la contribution du Centre Henri Becque-
rel qui assure pour l'essentiel le financement du per-
sonnel, des locaux et équipements. Dans ce contexte,
notre Centre répondra en 2026 & I'appel d'offre des
nouveaux instituts Carnot dont la vocation est de fa-
voriser la recherche partenariale. Nous espérons d’'une
part une reconduction du Carnot CALYM, source de
financement et de recrutement trés importante pour
la recherche dédiée au lymphome et, d’autre part, un
succés au projet CURE, nouveau CARNOT fédérant les
CLCC d'Unicancer.

Des jalons importants ont été posés en 2025 pour la
recherche au Centre Henri Becquerel dans des bdati-
ments maintenant adaptés & ces missions. Fin 2026,
le nouveau Centre avec ses 3 batiments principaux
impliquera une réorganisation majeure. Il permettra
d’agrandir les espaces dédiés & la recherche ou I'en-
seignement et surtout un rapprochement avec les
équipes médicales, une raison supplémentaire de se
réjouir et de voir avec optimisme I'avenir du Centre et
sa triple mission.

Merci & tous ceux qui ont contribué a cette nouvelle
lettre, tant sur le fond que sur la forme (en particulier
Tiphaine BULOT PHILIPPE, Céline BRETON et Claire DESIRE),
et bonne lecture & tous !

PR. FABRICE JARDIN

Département d’hématologie clinique

Unité INSERM 1245
Directeur de la recherche
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ACTUQIITES

MICRO-TEP TDM AU BLOC OPERATOIRE :
VERS UNE POSSIBLE AMELIORATION DES PRATIQUES
EN CHIRURGIE CARCINOLOGIQUE ORL

NOUVEAU

Pour chaque article ou actualité, nous vous donnons accés a une ou des versions
résumeées et visuelles en vidéo ou pdf.

Scannez le QR-code ou cliquez dessus pour accéder au contenu.

Je préfére Je préféere
écouter lire une

la version présentation
résumée en résumée et

vidéo >

Depuis hovembre 2025, un dispositif de micro TEP TDM (Aura 10 - laboratoire Xeos) est disponible au bloc
opératoire pour une durée de 5 mois et dans le cadre d’un projet de recherche intitulé : « Nouvelle méthode
d’identification des marges chirurgicales atteintes en cancérologie ORL ».

Ce dispositif est financé par I'Appel d'Offre Interne 2025 et vise & mieux détecter la présence des marges chirur-
gicales atteintes ou insuffisantes en préopératoire. Il s‘agit du premier dispositif installé en France.

La chirurgie est le traitement de référence en ORL dés

ue possible.
4 P MARGES

Le statut des marges de résection est le facteur pronos- ' SAINES i

tic le plus important : l'idée est de retirer 'ensemble du | Marges insuffisantes g:i%.ﬁ:j\s'q,rm

foyer tumoral en respectant une marge de sécurité suf- e 3 |1;m “

fisante autour du front tumoral. Ce statut des marges de MARGES

résection sera défini par I'analyse histologique définitive 'NSSUFFISANTE
<2mm

en coloration standard.

X 5 _ Marges atteintes

L'objectif est d'obtenir des marges saines (présence de
tissu sain au niveau des berges de I'exérése) et suffi-
santes (épaisseur de tissu sain supérieur & 5 mm). A
défaut, on parlera de marges atteintes (front tumoral
au contact des berges de I'exérése) ou insuffisantes
(épaisseur de tissu sain inférieur & 5 mm).

/08

g

Actuellement, la sensibilité de I'examen extemporané  Figure 1: Exemple d'exérése de pelvi-mandibulectomie interruptrice
n‘est que de 10%.
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L'objectif est donc de mettre en place un nouvel outil, plus performant, en permettant de guider le chirurgien pen-
dant 'intervention.

Il est prévu dans un premier temps l'inclusion de 10 patients.

Les patients seront injectés en peropératoire avec du 18F-FDG avant exérése. Des zones sélectionnées par 'anatomo-
pathologiste et le chirurgien seront repérées avant acquisition des images microTEP-TDM (durée : dizaine de minutes).

Une nouvelle acquisition est prévue quelques jours plus tard (microTDM seul) pour apprécier la rétractation de
la piece opératoire en raison de la conservation dans le formol. La piéce opératoire est ensuite découpée selon
les axes précédemment définis et afin d’évaluer la corrélation entre les images obtenues en microTEP-TDM et les
images histologiques. Une correction élastique sera appliquée pour prendre en compte la rétractation de la piece.

Pubcs imagde an '
Pilere imagie 3 la micro TOM powr . . Histopathology
micro TEP TOM apprécier 1 Découpe de la pitce

rétractation ke

au foemal selon les axes de

coupes définis pour 109
- analyse histologique 2
définitive 24 LK

A

Figure 2: Chronologie de I'étude clinique

PERSPECTIVES

Il s'agit pour le moment d’'une étude purement exploratoire et d’évaluation des performances du dispositif. Mais le
bénéfice potentiel & terme, pourrait étre, soit de guider le chirurgien dans la localisation des recoupes & envoyer
en examen extemporané ; soit de supplanter 'examen extemporané lui-méme ; et in fine d’‘améliorer la qualité
des exéréses chirurgicales et donc le risque de récidive locale. La stratégie chirurgicale ne sera en aucun cas im-
pactée par les résultats de I'imagerie réalisée sur la piéce opératoire dans le cadre de ce protocole.

I DR. LISE-MARIE ROUSSEL I SEBASTIEN HAPDEY
Département de chirurgie Département d'imagerie médicale [ Equipe AIMS-QuantIF

I PR. FLORIAN CLATOT I DR. ANCA BERGHAN
Département d’oncologie médicale [ Unité Inserm U1245 Département de biopathologie
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LE DEFI DU CANCER DU POUMON NON A PETITES CELLULES :
UNE REPONSE IMPREVISIBLE A LA RADIOTHERAPIE

Je préfére
écouter
unrésumeé

Fs

A partir de l'étude ancillaire biologique de I'étude
RTEP7-IFCT14-02 (Lancet Oncol 2024 ; JNM 2025) et en
collaboration avec I'équipe du Pr Bekri et du Pr Tébani
(biochimie métabolique — CHU de Rouen), nous avons
cherché & identifier des marqueurs biologiques me-
surables dans le sang capables de prédire la réponse
au traitement et la survie des patients atteints d'un
cancer du poumon localement avancé (stade IlI).

Pour cela, nous avons analysé des échantillons de
sang prélevés a plusieurs moments chez des patients
inclus dans cet essai prospectif comparant une ra-
diothérapie standard & une radiothérapie adaptative.
Les prélévements ont été réalisés avant le traitement,
juste apreés la radiothérapie, puis un an plus tard. Ces
données biologiques ont été combinées & I'imagerie
TEP au FDG, utilisée pour évaluer I'activité résiduelle de
la tumeur en cours de traitement. Les résultats ont été
comparés a ceux de volontaires en bonne santé.

L'analyse a montré que, avant méme le début du trai-
tement, de nombreuses protéines et molécules liées
au métabolisme et a I'immunité étaient présentes en
quantité anormale chez les patients par rapport a des
témoins appariés. Certaines de ces anomalies biolo-
giques évoluaient pendant la radiothérapie, tandis que
d'autres persistaient aprés le traitement.

Plusieurs protéines mesurées au début de la prise en
charge étaient associées d la survie des patients, sug-
gérant qu'elles pourraient aider & identifier les patients &
plus haut risque. D'autres marqueurs sembilaient liés aux
mécanismes biologiques impliqués dans le métabo-
lisme tumoral, la réponse immunitaire et I'inflamma-
tion, et étaient associés a la réponse & la radiothérapie.

En conclusion, cette étude met en évidence des biomar-
queurs sanguins prometteurs qui pourraient, & terme,
aider & mieux personnaliser la radiothérapie chez les pa-
tients atteints de cancer du poumon. Des études complé-
mentaires restent toutefois nécessaires pour confirmer
ces résultats avant une utilisation en pratique clinique.

Poster présenté a I'/ESMO en octobre 2025 : Etude RTEP7
panomics, financée par I'appel d’offre interne du
Centre Henri Becquerel

Biomarqueurs du Cancer du Poumon

L'Approche de I'Etude :
Comment les données ont été collectées

: Prédire la Réponse a la Radiothérapie

Les Découvertes Clés : Ce que I'analyse a révélé

Réponse
immunitaire

68
Patients atteints

]

169 échantillons de plasma

Sujets sains

Début
(Avant
traitement)

Unan
plus tard

Iém@diatemel;t
\ aprés laRT §

Imagerie TEP pour
surveiller l'activité tumorale

Ll

Analyse “multi-omique”
des protéines et métabolites

Il

"
=l

]
o s Inflammation :_..

Remodelage
métabolique \

Profils moléculaires Sujets Sains
Profils moléculaires
CPNPC avant traitement

Significativernent différents :
Miveaux de protéines et meétabolites

Dix protéines de base
associées a la survie
des patients
Expression liée aux résultats

Biomarqueurs dynamiques
identifiés dans 3 processus
biologiques majeurs
Liés aux résultats du traitement

Prélévements effectués
a3 moments clés

4

Figure : Explication illustrée du poster Biomarqueurs du cancer du poumon : prédire la réponse a la radiothérapie
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PR. PIERRE VERA
Département dimagerie médicale [ Equipe AIMS
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LE PR. VERA A LA UNE D'UNE REVUE
INTERNATIONALE

Le Pr. Pierre VERA fait la couverture du numéro d’oc-
tobre de la revue internationale «The Journal of
Nuclear Medicine».

Un honneur rare qui met en lumiére son parcours, sa
vision de I'avenir de la médecine nucléaire et son en-
gagement pour une médecine de précision intégrant
les données biologiques, cliniques et d'imagerie.
Dans cette interview intitulée «From Nuclear Medicine
Specialist to Cancer Center Director», le Pr. VERA re-
vient sur:

The Journal of Nuclear Medicine

1. Son parcours de clinicien-chercheur entre Rouen,
Paris et Montréal,

2.Les avancées de la médecine nucléaire et de
I'intelligence artificielle en santé,

3.Son engagement en faveur d’'une approche inté-
grée et interdisciplinaire de la recherche et du soin,
et sa conviction que le leadership médical repose
sur la recherche et la coopération scientifique.

Auteur de plus de 250 publications scientifiques, le
Pr. VERA contribue activement au rayonnement in-
ternational de la recherche francaise en imagerie,
meédecine nucléaire et cancérologie.

Article complet:

Lire I'article complet

https://jnm.snmjournals.org/
content/66/10/1503
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MORPHOLOGIE ET PROFIL IMMUNOHISTOCHIMIQUE DES CARCINOMES MAMMAIRES
INFILTRANTS DE TYPE PAPILLAIRE SEREUX

LA TEP D'EVALUATION APRES 4 CYCLES DIMMUNOCHIMIOTHERAPIE :
UN OUTIL CLE POUR EVALUER LA REPONSE AU TRAITEMENT ET PREDIRE L'EVOLUTION DU
LYMPHOME B PRIMITIF DU MEDIASTIN

VALEUR PRONOSTIQUE DE L'HER2 CIRCULANT CHEZ LES PATIENTES ATTEINTES D'UN
CARCINOME MAMMAIRE METASTATIQUE HER2-POSITIF TRAITEES PAR KADCYLA

INDUCTION DES STRUCTURES LYMPHOIDES TERTIAIRES
DANS LE MICROENVIRONNEMENT TUMORAL POUR AMELIORER L’EFFICACITE DE
L'IMMUNOTHERAPIE

IMPACT DE LA COMPOSITION CORPORELLE SUR LA TOXICITE DES TRAITEMENTS ET LE
PRONOSTIC CHEZ LES PATIENTS ATTEINTS DE LYMPHOME B PRIMITIF DU MEDIASTIN

MONITORING DES CAR-T CELLS ET CYTOMETRIE EN FLUX EN PRATIQUE CLINIQUE -
ETUDE CYTOCAR

RADIOTHERAPIE INTERNE VECTORISEE :
VERS UNE MEDECINE NUCLEAIRE PERSONNALISEE

ETUDE MULTICENTRIQUE SUR LE RISQUE DE FRACTURE APRES REALISATION D’UNE
BAGUETTE OSSEUSE MANDIBULAIRE EN CANCEROLOGIE ORL

ETUDE MULTICENTRIQUE SUR LE RISQUE DE FRACTURE APRES REALISATION D’UNE
BAGUETTE OSSEUSE MANDIBULAIRE EN CANCEROLOGIE ORL

UNE NOUVELLE ETAPE DANS LA STRUCTURATION DE LA RECHERCHE
PARAMEDICALE AU CENTRE HENRI BECQUEREL



MORPHOLOGIE ET PROFIL
IMMUNOHISTOCHIMIQUE DES CARCINOMES
MAMMAIRES INFILTRANTS DE TYPE
PAPILLAIRE SEREUX

Cette étude internationale décrit un nouveau sous type rare de cancer du sein :
le carcinome mammaire infiltrant de type papillaire séreux. Son aspect micros-
copique ressemble & une tumeur ovarienne (l'adénocarcinome infiltrant de type
séreux). La caractérisation immunohistochimique et moléculaire précise a permis
une description fine de cette tumeur. Un panel immunohistochimique permet de la
distinguer d'une métastase mammaire d’un cancer ovarien ou pulmonaire/thyroi-
dien et des autres tumeurs papillaires du sein. Une évaluation du pronostic de ces
tumeurs est en cours.

REEREER
well T H W

GCDFP-15
wrils . .
PAXE ]

Figure 1, a gauche : grade tumoral 1, 2, 3 de bleu clair a bleu foncé ; marqueurs immunohistochimiques
rouges - positifs ; gris — négatifs

Figure 2, & droite : aspects morphologiques (coloration HE) et marqueurs immunohistochimiques
GATA3, SOXI0, p53, p16

I DRE. MARICK LAE
Département de biopathologie / Unité Inserm U1245

Je préfére écouter
un résumé vidéo

Je préfére regarder
un résumé visuel

Serous-like breast carcino-
mas: immunophenotypic,
genetic, and clinicopathologic
characterization of a mor-
phologically distinct group of
tumours.

Krings G, Shamir ER, Laé M,
Bean GR, Post MD, Schnitt SJ,
Chen YY.

Histopathology. 2025
Apr;86(5):779-792
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LA TEP D'EVALUATION APRES 4 CYCLES D'IMMUNOCHIMIOTHERAPIE :
UN OUTIL CLE POUR EVALUER LA REPONSE AU TRAITEMENT ET
PREDIRE L'EVOLUTION DU LYMPHOME B PRIMITIF DU MEDIASTIN

Je préfére [m]¥F

regarder 1-1;4?;-}' ] regarder iF;
unrésumé ff-l,.ﬂ:} ) unrésumeé i
illustré e v visuel 2
]
. o

\_)EI'

Le lymphome B primitif du médiastin (PMBL) touche prin-
cipalement de jeunes adultes, avec une prédominance
féminine, et se manifeste par une volumineuse masse tu-
morale médiastinale. Bien que les taux de survie soient glo-
balement favorables sous immunochimiothérapie intensive,
une proportion d’environ 10 & 15% des patients présente des
rechutes précoces. A la suite de nos travaux ayant identifié
un sous-groupe de patients & haut risque caractérisé par
une surexpression des génes PDLI et PDL2, nous avons éva-
lué le réle de la tomographie par émission de positions (TEP)
réalisée aprés 2 et 4 cycles dimmunochimiothérapie et sa
capacité a évaluer la réponse au traitement.

Cette analyse inclut 138 patients atteints de PMBL issus de
I'essai de phase Il GAINED (NCT01659099), dont le diagnos-
tic a été confirmé par une revue anatomo-pathologique
experte et une caractérisation moléculaire par expression
génique (GEP) et séquencage haut débit (NGS). Tous les
patients ont recu une induction (4 cycles) par R/G-CHOPI4
ou R/G-ACVBP. Les décisions de consolidation thérapeu-
tique étaient ensuite guidées par la variation du SUVmMax
(ASuvVmax) au TEP aprés 2 cycles (PET2) et 4 cycles (PET4),
avec des seuils respectifs de 66 % et 70 %. Les patients
étaient orientés vers une chimiothérapie de consolidation
(si profil TEP2-/TEP4-), une autogreffe de cellules souches
hématopoiétiques (si TEP2+/TEP4-) ou une chimiothérapie
de rattrapage (si TEP4+).

Avec un suivi médian de 395 moais, les taux de survie sans
progression (PFS) et de survie globale (OS) & 2 ans étaient
respectivement de 862 % et 932 %, confirmant I'excellent
pronostic global du PMBL traité par des schémas dose-
denses. Toutefois, deux facteurs se détachaient comme
indépendamment associés & un risque accru de rechute :
une masse médiastinale >10 cm (bulk) et un ASUVmMax <70
% @ la TEP aprés 4 cycles. Les patients présentant une TEP4
positive (donc mauvais répondeurs) avaient une PFS & 2
ans de 58,8 % contre 93,5 % chez les patients TEP négatives,
illustrant le réle prédictif majeur de cette évaluation a ce
moment clé. En revanche, il N’y avait pas de role prédictif sur
la PFS du résultat de la TEP aprés 2 cycles, avec un nombre
élevé d'examens restant positifs (prés de 40%) sans que
cela ne soit suivi ensuite d'une rechute. Le statut PDLIhigh/
PDL2high, bien que présent chez 35 % des patients, n'était
pas significativement associé & la survie dans ce contexte
de stratégie thérapeutique adaptative guidée par la TEP.

Ces résultats suggérent que la TEP4 avec I'utilisation
du ASUVmax (<70% vs >70%) devrait constituer un outil
central d’'aide d la décision dans la prise en charge du
PMBL, permettant d’identifier précocement les patients
candidats & des intensifications thérapeutiques ou &
des approches innovantes telles que les anticorps an-
ti-PD], les cellules CAR-T ou la radiothérapie ciblée. Ce
travail s'inscrit dans la continuité des programmes de
recherche du groupe coopérateur des lymphomes, le
LYSA, visant & mieux stratifier les risques et & personna-
liser la prise en charge thérapeutique dés le diagnostic
et tout au long du traitement.

Induction - 4 cycles
CHOP14 or ACVBP + anti CD20

PMBL sat
N=138

N=137*
ASUVimax PET2 ASUVmax PET2 <68% ASUVmax PET4 <70% MeshgEET2S
>86% and ASUVmax PET4 N=17 (13%) )
N =77 (60%) >70%
N =234 (279%)
| |
Planned Planned ASCT Planned salvage therapy Miszing PET4"
chemotherapy™™* N=34 N=17 N=10
N=76
*One patient died before treatment start ; ** In patients with missing PET2 andfor PET4 data, consolidation treatments data were also missing; *"* One

patient experienced treatment discontinuation after 3 cycles of R-ACVBP (toxicity). Switch for R-CHOP (n = 2 cycles) then etoposide-ifosfamide (2 cycles).

ASCT. aulologous stem cell transplantation; PET: positron emissron lomography

Figure 1: Flow-chart détaillant les traitements regus par les patients en fonction des résultats de la TEP apres 2 et 4 cycles d'immunochimio-
thérapie pour 138 patients atteints de PMBL inclus dans I'essai de phase Il GAINED du LYSA.
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Figure 2: Survie sans progression (en haut) et survie globale (en bas) en fonction de la réponse & la TEP
aprés 2 et 4 cycles de chimiothérapie pour 138 patients atteints de PMBL inclus dans I'essai de phase

Il GAINED du LYSA.

DR. VINCENT CAMUS

Département d’hématologie clinique / Unité Inserm U1245

Interim PET after 4 cycles
predicts outcome in histomo-
lecularly confirmed primary
mediastinal B-cell lymphoma.

Camus V, Molina T, Desmots

F, Blanc-Durand P, Kanoun S,
Moslemi A, Ruminy P, Le Gouill
S, Ghesquiiéres H, Oberic L,
Morschhauser F, Tilly H, Ribrag
V, Houot R, Thieblemont C, Mai-
sonneuve H, Claves F, Bouab-
dallah K, Haioun C, Damaj GL,
Fornecker LM, Noel R, Feugier P,
Sibon D, Cartron G, Bonnet C,
Bernard W, Kraeber-Bodéré F,
Bodet-Milin C, Jais JP, Briére J,
Rossi C, Elsensohn MH, Chartier
L, Itti E, Jardin F, Fest T.

Blood Adv. 2025 May
13;9(9):2232-2246. doi: 10.1182/
bloodadvances.2024015577.
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Prognostic value of circu-
lating HER2 extracellular
domain in patients with
HER2-positive metastatic
breast carcinoma treated
with TDM-1 (trastuzumab
emtansine).

Vion R, Calbrix C, Berghian

A, Lévéque E, Fontanilles M,
Paquin C, Ruminy P, Rouvet
J, Leheurteur M, Olympios N,
Rainville V, Di Fiore F, Clatot F.

Clin Transl Oncol. 2025 Aug 3.

VALEUR PRONOSTIQUE DE L'HER2 CIRCULANT
CHEZ LES PATIENTES ATTEINTES D'UN
CARCINOME MAMMAIRE METASTATIQUE
HER2-POSITIF TRAITEES PAR KADCYLA

Les conjugués anticorps-médicament (ADC) constituent un traitement de référence
du cancer du sein métastatique (CSM) HER2-positif, mais il n’existe pas de biomar-
queur pronostique. Cette étude rétrospective monocentrique a évalué la valeur pro-
nostique de I'HER2 circulant (HER2-ECD) et du CAI5-3, & linclusion et aprés 3 mois de
traitement par T-DM), sur la survie globale (OS) et la survie sans progression (PFS) de
patientes atteintes de CSM HER2-positif métastatiques. Chez les 40 patientes étudiées,
les valeurs baseline de 'HER2-ECD et du CAI15-3 n'étaient associées ni & I'OS ni & la PFS.
En revanche, les patientes présentant une stabilité ou une diminution de 'HER2-ECD & 3
mois avaient une OS significativement plus longue (médiane 43 vs 15,3 mois ; p < 0,0001)
ainsi qu'une PFS prolongée (médiane 9,4 vs 2,9 mois ; p = 0,0018) par rapport & celles
présentant une augmentation, résultats confirmés en analyse multivariée (0S: p = 0,004
; PFS : p < 0,0001). A linverse, la cinétique du CA15-3 n'était pronostique que pour la PFS
(médiane 9,6 vs 4,9 mois ; p = 0,019), également confirmée en analyse multivariée (p =
0,008). Ces résultats montrent que la cinétique de I'HER2 circulant est un biomarqueur
pronostique de I'OS et de la PFS chez les patientes atteintes de CSM HER2-positif traitées
par T-DMI. Ces résultats constituent un socle pour de futurs travaux visant & évaluer I'in-
térét de ce biomarqueur dans une population plus large (HER2-positif et HER2-low) et
exposées au T-DXD, référence thérapeutique actuelle dans ce contexte.
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Figure : Valeur pronostique de la cinétique de 'HER2 circulant sur I'0S (supérieur gauche) et la PFS (inférieur
gauche). Valeur pronostique de la cinétique du CAI5.3 sur I'0S (supérieur droit) et la PFS (inférieur droit).

I DR. ROMAN VION
Département d’oncologie médicale
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INDUCTION DES STRUCTURES LYMPHOIDES TERTIAIRES
DANS LE MICROENVIRONNEMENT TUMORAL POUR
AMELIORER L'EFFICACITE DE L'IMMUNOTHERAPIE
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Le blocage des points de contréle immunitaires (im-
mune checkpoint blockade, ICB) a révolutionné les
traitements en oncologie médicale, avec I'obtention
de guérisons dans des situations jusque-la considé-
rées comme palliatives. Cependant, la majorité des
patients développent des mécanismes de résistance et
la sélection des patients répondeurs demeure difficile.
La recherche de biomarqueurs prédictifs de la réponse
& lI'immunothérapie a mis en évidence que les struc-
tures lymphoides tertiaires (SLT) présentes dans le mi-
croenvironnement tumoral (MET) pourraient étre pré-
dictives de l'efficacité des traitements et pronostiques
du devenir des patients, car elles refletent la présence
d'un infiltrat immunitaire antitumoral. Une meilleure
compréhension de la genése des SLT permettrait de

développer de nouvelles stratégies antitumorales. Cette
revue présente les mécanismes biologiques qui sous-
tendent la genése des SLT, les modalités thérapeutiques
susceptibles d’‘augmenter I'immunogénicité des cellules
tumorales (en particulier la mort cellulaire immunogé-
nique), et enfin les différentes stratégies thérapeutiques
visant & renforcer la réponse immunitaire antitumorale
(induction des SLT, stratégies thérapeutiques de modu-
lation du MET, modulation de la réponse cytotoxique /
des lymphocytes T régulateurs (Treg)).

Induction of tertiary lymphoid structures in tumor microenvironment
to improve anti-tumoral immune checkpoint blockade efficacy.

Vion R, Roulleaux-Dugage M, Flippot R, Ouali K, Rouanne M, Clatot
F, Sellars M, Champiat S, Chaput N, Massard C, Danlos FX.

Eur J Cancer. 2025 Jul 25
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Figure : Stratégies thérapeutiques pour I'induction des structures lymphoides tertiaires au sein du micro-environnement tumoral
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IMPACT DE LA COMPOSITION CORPORELLE SUR LA TOXICITE
DES TRAITEMENTS ET LE PRONOSTIC CHEZ LES PATIENTS
ATTEINTS DE LYMPHOME B PRIMITIF DU MEDIASTIN
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L'impact de la composition corporelle dans le risque
et le pronostic des cancers, et la tolérance aux trai-
tements anticancéreux, est un facteur qui a été dé-
montré comme important dans de hombreux can-
cers, et les lymphomes ne font pas exception. Dans
cette étude, nous nous y sommes intéressés dans le
contexte spécifique des lymphomes B primitifs du
médiastin (PMBL), particuliers par leur épidémiologie
(ils concernent essentiellement des femmes jeunes),
leurs spécificités moléculaires, et leur présentation
clinique caractéristique.

Il s’agit d’'une étude rétrospective a partir de la co-
horte des PMBL du LYSA, incluant 219 patients traités
en premiéere ligne pour un PMBL, entre 2007 et 2017,
selon I'un des protocoles standards de chimiothéra-
pie (R-ACVBP, R-CHOP/14 jours, ou R-CHOP/21 jours).

La composition corporelle (tissus musculaires, adi-

peux) était évaluée a partir du TEP-TDM initial par

deux méthodes :

+ Une méthode classique de segmentation manuelle
en 2D sur une coupe au niveau de la vertébre L3,

+ Une méthode en 3D utilisant le logiciel Anthropo-
meter3DNet, développé au CHB, qui réalise une
segmentation multi-coupes a partir de I'imagerie
corps entier.

L'objectif était d'une part d'étudier les corrélations
entre les parameétres anthropométriques évalués
par la méthode 2D et la méthode 3D, et d'autre part
d'étudier I'association entre ces parameétres anthro-
pomeétriques et le risque de toxicité et le pronostic.

L'dge médian était de 32 ans, 59% des patients
étaient des femmes, 44% présentaient un lymphome
de stade llI-1V, 83% des LDH élevées ; néanmoins 72%
avaient un IPI 0-2 . Sur le plan de la composition cor-
porelle, 61% avaient un IMC normal, 21% étaient en sur-
poids, 10% étaient obéses, 8% étaient en sous-poids.
La répartition des traitements était la suivante : RX
ACVBP : 63%, RRKCHOP14 : 20%, et RRCHOP21 : 17%.

Une sarcopénie était mise en évidence chez 41% des
hommes et 19% des femmes selon la méthode 2D (en
comparant les valeurs observées au seuil rapporté dans
la littérature). Selon le LBM-3D, 49% des patients étaient
sarcopéniques (en comparant & des valeurs médianes,
en 'absence de seuil validé dans la littérature).

La matrice de corrélation des parametres corporels
mesurés (ﬁg 1) montre une corrélation importante
entre la plupart des paramétres 2D et 3D, en particu-
lier le tissu adipeux sous cutané (LSAI (2D) et SAT(3D))
et le tissu adipeux viscéral (LVAI (2D) et VAT(3D)). Les
corrélations étaient moins bonnes concernant les pa-
ramétres musculaires (LSMI 2D, LBM-3D et MBM-3D).

Les principales toxicités observées dans cette cohorte
étaient les neutropénies fébriles (19%), les mucites
(16%) et les neuropathies périphériques (8%). Dans la
sous-cohorte traitée par R-ACVBP, les taux étaient de
38%, 25% et 8% respectivement. Une sarcopénie se-
lon le LBM-3D était associée & une augmentation du
risque de neutropénie fébrile (25% vs. 13%, p = 0.02)
(avec des résultats similaires dans la sous-cohorte
R-ACVBP), ainsi que de neutropénie fébrile de grade
3-4 (19% vs. 9%, p = 0.04). En revanche, la sarcopénie
n'était pas significativement associée & un sur-risque
de mucite (20% vs. 13%, p = 0.12; 30% vs. 19%, p = 0.15),
ou de neuropathie périphérique. Il n'y avait pas non
plus de lien entre l'adipopénie sous-cutanée ou vis-
cérale et ce type d’événements indésirables.

L'étude de l'association des parameétres anthropo-
meétriques a la survie a montré dans la sous-cohorte
traitée par R-ACVBP une association entre I'adipopénie
sous-cutanée et la survie (p=0.04, figure 2), que I'on ne
retrouvait pas concernant la survie sans progression.

Au total, cette étude met en évidence un impact de
la composition corporelle sur la toxicité liée au trai-
tement et sur la survie chez les patients atteints de
PMBL, en particulier ceux traités par des schémas
intensifs de type R-ACVBP. En particulier la sarco-
pénie semble associée au risque de neutropénie fé-
brile, tandis que I'adipopénie sous-cutanée semble
associée a une moindre survie. De nouvelles études
prospectives seraient intéressantes pour confirmer
et mieux comprendre ces associations, et peut-étre
guider des soins de support nutritionnels ou d’activité
physique adaptée.
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Figure 2: Survie (A) et survie sans progression (B) dans le sous-groupe R-ACVBP selon I'adipopénie
(SAT-3D)
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Impact of Body Composition
on Treatment Toxicity and
Outcomes in Patients With
Primary Mediastinal Large
B-Cell Lymphoma.

Penichoux J, et al.

Hematol Oncol. 2025
Jul:43(4).e70117. doi: 10.1002/
hon.70117.
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Routine Monitoring of
CAR-T-Cells Expansion

and Persistence in Patients
With Aggressive Large
B-Cell Lymphoma by Flow
Cytometry: A Single-Center
Experience.

Zduniak A, Martinet J, Lé-
véque E, Becker S, Tonnelet
D, Santos ED, Leroy C, Alani
M, Rouvet J, Brousseau M,
Giverne C, Cuffel A, Jacquot
S, Roucheux A, Veudiller A,
Lecornu N, Norbert ME, Boyer
O, Tilly H, Jardin F, Latouche
JB, Camus V.

Hematol Oncol. 2025
Nov;43(6):e70139. doi: 10.1002/
hon.70139. PMID: 41057236;
PMCID: PMCI125040I1.

MONITORING DES CAR-T CELLS ET
CYTOMETRIE EN FLUX EN PRATIQUE CLINIQUE
- ETUDE CYTOCAR

La prise en charge des patients atteints d’hémopathies a été révolutionnée ces
derniéres années par la thérapie CAR-T cells, en particulier chez les patients at-
teints de lymphome B d grandes cellules. Actuellement, 3 spécialités sont dispo-
nibles sur le marché en France en 2éme ligne thérapeutique en situation réfractaire
ou de rechute précoce c’est-a-dire moins de 12 mois par rapport au traitement de
1ére ligne (axicabtagene ciloleucel, lisocabtagene maraleucel) ou en 3éme ligne
(axicabtagene ciloleucel, tisagenlecleucel) avec un objectif potentiellement curatif.

Pourtant, de nombreuses différences sont observées en termes de durabilité et
de profondeur de réponse dont certaines dépendent du statut de la maladie en
pré-réinjection, des caractéristiques du patient mais aussi de parametres liés aux
CAR-T cells. L'expansion précoce des cellules a été identifiée dans plusieurs études
comme marqueur pronostique de réponse.

A ce jour, 2 principales techniques sont disponibles pour le suivi biologique des

CAR-T:

+ La cytométrie en flux (CMF) permet la détection des cellules CAR-T via un auto-
mate & 12 fluorochromes avec un résultat rendu sous un délai de 24-48h, en plus
du suivi des différentes populations de lymphocytes T et B.

« En biologie moléculaire, la PCR digitale (digital droplet PCR) permet de détec-
ter le CAR transgéne avec un haut degré de sensibilité mais ne permet pas de
disposer des résultats en temps réel, et est plus appropriée lorsque les CAR-T
deviennent indétectables (trop faible quantité) en CMF.

Nous avons donc réalisé au Centre Henri Becquerel une étude en collaboration
avec le laboratoire d'immunologie et biothérapies du CHU de Rouen (Pr Boyer) afin
d’évaluer la pertinence du suivi CAR-T en CMF en routine clinique. Il s’agissait d’'une
étude rétrospective monocentrique ayant inclus au total 45 patients atteints de
lymphome B & grandes cellules en rechute ou réfractaire traités par CAR-T cells
(axicabtagene ciloleucel ; axi-cel et tisagenlecleucel ; tisa-cel) entre novembre
2021 et mai 2024. L'objectif principal était d’évaluer I'association entre 'ampleur de
I'expansion des cellules CAR-T au cours du premier mois suivant la réinjection et
la survie sans progression & 6 mois. Nous avons également analysé les toxicités
précoces spécifiques des CAR-T d savoir la survenue d’'un syndrome de relargage
cytokinique (CRS) et les événements neurologiques (ICANS).

Le suivi de la maladie était basé sur la tomographie par émission de positions
(TEP). Le seuil de SUVmax retenu était fixé & 4 pour I'évaluation du volume métabo-
lique tumoral total (TMTV) avant réinjection. Les données de CMF ont été recueillies
& partir du jour de réinjection des cellules (JO) et & plusieurs temps T prédéfinis
jusqu'd MI2 post réinjection. Le pic d’expansion des CAR-T a été défini comme le
niveau quantifiable le plus élevé de cellules CAR-T circulantes au cours du suivi
exprimé soit en nombre absolu (cellules/mm3) ou en pourcentage du nombre total
de lymphocytes.
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Le délai de suivi médian de I'étude était de 18 mois.
Parmi les 47 patients, on distinguait : 27 patients at-
teints d’'un lymphome B & grandes cellules, 10 d'un
lymphome folliculaire transformé, 2 d'un lymphome
B primitif du médiastin, 3 d’'un lymphome B de haut
grade et enfin 3 d’'un lymphome B primitif du systéme
nerveux central. La médiane d’dge au diagnostic des
patients était de 61 ans [56 ; 67], en majorité de sexe
masculin (56%) et en bon état général (ECOG 0-1;
85%), présentant une maladie de stade avancé (liI-
IV ; 84%). A noter que 7 patients présentaient un en-
vahissement neuroméningé secondaire. Les patients
avaient regu en médiane 2 lignes antérieures de trai-
tement et plus de 90% avaient regu un traitement d’at-
tente (bridging therapy) basé sur une immunochimio-
thérapie. Concernant les CAR-T regus, 40 patients ont
bénéficié d'axi-cel et 5 de tisa-cel. Environ 40% des
patients avaient une maladie progressive au moment
de la réinjection. A noter que chez deux tiers des pa-
tients, la population de lymphocytes B était inférieure
au seuil de détection en CMF avant réinjection des
CAR-T confirmant I'impact d’'une exposition antérieure
aux anticorps monoclonaux anti-CD20.

Concernant I'expansion des CAR-T, les cellules étaient
rapidement détectables chez la majorité des patients
dés J3 apres la réinjection (Figure 1). La médiane du
pic d’expansion était de 88 cellules/mma3. Le pic d'ex-
pansion survenait de maniére plus précoce et était
plus important pour axi-cel (& J7 ; médiane 87 CAR/
mms3) alors que plus tardif et moindre pour tisa-cel (&
J10 ; médiane 33 CAR/mm3). A J28, on constatait pour
tisa-cel un taux de CAR-T détectables plus important
que pour axi-cel.

En ce qui concerne la persistance des CAR-T, 68% des
patients avaient encore des cellules détectables & M3
contre 44% & M6 et 25% & M12.

Sur les profils de toxicités, 87% des patients ont présen-
té un CRS, majoritairement de grade 2 et dans un dé-
lai médian d'un jour suivant la réinjection des cellules.
40% des patients ont présenté un ICANS dont plus de la
moitié correspondait & un grade 1-2 dans un délai mé-
dian de 6 jours suivant la rénjection. Chez ces patients,
les taux de CAR-T circulants était plus important que
ceux mesurées chez les patients ne présentant pas de
CRS. On constatait la méme tendance chez les pa-
tients ayant présenté un ICANS.

Concernant I'évaluation de la réponse au traitement,
les patients dits répondeurs & J28 présentaient un pic
d’expansion numériquement supérieur en comparai-
son aux non répondeurs bien que notre analyse soit
non statistiquement significative. Nous observions la
méme tendance a M3. La médiane de SSP était de 8,8
mois et la médiane de survie globale n'a pas été at-
teinte avec un taux de patients survivants & M12 es-
timé a 71%. A M6, le taux de SSP était de 66% chez les
patients présentant un pic d’expansion supérieur & 88
cellules/mma3 versus 57% (Figure 2) chez les patients
présentant un pic d’expansion moindre (p=0,13).

Nous avons également évalué quels pouvaient étre les
facteurs pronostiques de réponse. En analyse univa-
riée, le fait d’avoir regu un traitement par axi-cel, un
TMTV supérieur & la médiane de cohorte soit 17,6 cm3
et un statut progressif de la maladie avant réinjection
étaient associées & une survie sans progression plus
courte. En analyse multivariée, aucune variable n‘a
été retenue de maniére indépendante comme facteur
pronostique bien que le seuil de TMTV & 17,6 cm3 ait
montré une forte tendance & une SSP inférieure (HR
2,596 [0,953-7,075] ; p = 0,06).

En conclusion, notre étude a confirmé la faisabilité et I'in-
térét du recours a la CMF pour le monitoring des CAR-T
cells en temps réel avec une technique reproductible.
Nos résultats ont également confirmé que I'expansion
rapide et importante des cellules CAR-T dans le sang
périphérique survenait essentiellement au cours des
deux premiéres semaines suivant la réinjection des cel-
lules avec une contraction progressive a partir de J28.
Nos données ont également mis en évidence qu'une ex-
pansion précoce des cellules est associée & la survenue
et au degré de sévérité des complications de type CRS
et ICANS. Bien que non significatifs, nos résultats ont dé-
montré une tendance au lien entre I'expansion des CAR
et le taux de réponse et de survie prolongée. Ces der-
niers sont probablement liés & un manque de puissance
de I'étude du fait d'un échantillon de petite taille et de
profils patients trés hétérogéenes. Une autre limitation de
notre étude concernait le seuil de sensibilité de détec-
tion de la CMF pour de faibles concentrations de CAR-T
pouvant étre affecté par du bruit de fond et de faux po-
sitifs. D'autres techniques plus performantes telles que le
séquencgage ARN ou la transcriptomique spatiale pour-
raient permettre d’explorer les liens entre les CAR-T cells
et le devenir clinique des patients.
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Figure 1: Détectabilité en CMF des CAR-T cells en % de lymphocytes totaux (A) et en valeur absolue de cellules/mm3 (B) & partir du jour
de la réinjection (D0) jusqu’é M+12
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Figure 2: Survie sans progression estimée selon le pic d'expansion des CAR-T, représenté & gauche en nombre absolu (<88 vs >88 cellules/
mma3) et & droite en % de lymphocytes totaux (<39% vs >39%)

I DR. ALEXANDRA ZDUNIAK
Département d’hématologie clinique

DR. VINCENT CAMUS
Département d’hématologie clinique / Unité Inserm U1245
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RADIOTHERAPIE INTERNE VECTORISEE :
VERS UNE MEDECINE NUCLEAIRE
PERSONNALISEE

Depuis plusieurs années, nous assistons & une évolution majeure dans le traite-
ment du cancer gréce a la radiothérapie interne vectorisée (RIV). Cette approche
innovante repose sur I'administration d’'un médicament capable d’acheminer
un rayonnement directement jusqu’aux cellules cancéreuses, tout en limitant
I'exposition des tissus sains.

A Rouen, notre travail combine I'analyse quantitative des images de médecine nu-
cléaire et la dosimétrie personnalisée, dans la perspective d’'une adaptation indivi-
dualisée des traitements.

[ ]
UNE RADIOTHERAPIE CIBLEE
AU PLUS PRES DES CELLULES TUMORALES

La radiothérapie interne vectorisée repose sur des médicaments radiopharmaceu-
tiques associant deux éléments.

Le premier est un vecteur biologique, une molécule capable de reconnaitre une ca-
ractéristique spécifique des cellules cancéreuses.

Le second est un radioélément thérapeutique, le plus souvent le lutétium-177, qui
émet un rayonnement destructeur pour les cellules tumorales.

Dans le cancer de la prostate métastatique résistant aux traitements hormonaux,
le vecteur cible le PSMA, une protéine fortement exprimée a la surface des cellules
cancéreuses. Le traitement "’Lu-PSMA se fixe préférentiellement sur les métastases
et délivre localement son rayonnement. Cette approche permet de traiter des mala-
dies disséminées dans I'ensemble du corps, | ot la radiothérapie externe est limitée.

POURQUOI MESURER PRECISEMENT LA DOSE EST ESSENTIEL

Un enjeu central de la RIV est la dose de rayonnement réellement regue par les or-
ganes et par les tumeurs. Contrairement d la radiothérapie externe, la répartition
du rayonnement dépend ici de nombreux facteurs propres & chaque patient : fonc-
tionnement des organes, localisation des Iésions, circulation du médicament dans
'organisme.

Pendant longtemps, les estimations reposaient sur des modéles standards, fournis-
sant des doses moyennes. Ces approches ne tenaient pas compte de la variabilité
interindividuelle et pouvaient conduire & une sous-exposition tumorale ou & une
toxicité évitable, notamment au niveau des reins ou de la moelle osseuse.

Pour améliorer & la fois I'efficacité et la sécurité des traitements, il est donc indispen-
sable de mettre en ceuvre une dosimétrie personnalisée, propre & chaque patient.
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L’APPORT DECISIF DE L'IMAGERIE CORPS ENTIER

Les progres récents de I'imagerie en médecine nucléaire ont profondément modifié
notre pratique. Les caméras de nouvelle génération, dites CZT, permettent de réa-
liser des examens SPECT/CT corps entier quelques jours aprés I'administration du
traitement.

Ces images indiquent précisément ou se trouve le médicament dans l'organisme et
en quelle quantité. Elles constituent la base d'un calcul de dose individualisé, réalisé
& partir de données réelles du patient, et non plus & partir de modeéles théoriques.

RENDRE LA DOSIMETRIE ACCESSIBLE EN PRATIQUE CLINIQUE

Historiquement, la dosimétrie personnalisée était complexe et chronophage, néces-
sitant des calculs longs et une intervention manuelle importante. Dans nos travaux
récents, nous avons montré qu'il est possible de lever ces freins grdce & une auto-
matisation compléte du processus.

Nous avons développé une plateforme appelée SimpleDose, qui permet :

- De segmenter automatiquement les principaux organes gréce a l'intelligence
artificielle,

« De prendre en compte la densité réelle des tissus (os, poumons, organes),

+ De calculer rapidement la dose de rayonnement regue par chaque organe et par
les I1ésions tumorales.

L'ensemble du calcul est réalisé en quelques dizaines de secondes, rendant cette
approche compatible avec un usage clinique courant.

UNE METHODE RAPIDE ET SCIENTIFIQUEMENT VALIDEE

La rapidité n'a de valeur que si elle s‘accompagne de précision. C'est pourquoi nous
avons comparé cette méthode automatisée d la référence en physique médicale: la
simulation Monte Carlo, qui modélise trés finement le trajet des particules radioac-
tives dans le corps.

Les résultats montrent une excellente concordance entre les deux approches. Les
écarts de dose sont généralement inférieurs @ 5 % pour les organes et les tumeurs,
et le plus souvent inférieurs @ 2 % d I'échelle des images. Ces travaux ont été publiés
dans des revues scientifiques internationales, confirmant la robustesse de cette ap-
proche développée & Rouen.
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DES ETUDES CLINIQUES ET DES COLLABORATIONS NATIONALES

Ces développements méthodologiques s’inscrivent dans une démarche clinique
structurée. Nous menons actuellement deux études complémentaires dans le can-
cer de la prostate métastatique traité par 177Lu-PSMA.

La premiére, LuDoseBio, est une étude rétrospective visant & analyser les liens entre
la dose réellement délivrée, I'efficacité du traitement et la tolérance chez les patients
traités par radiothérapie interne vectorisée.

La seconde, Cocorivo, est une étude prospective destinée & évaluer I'impact de la
composition corporelle sur de la dosimétrie personnalisée.

Ces travaux sont menés en étroite collaboration avec plusieurs centres experts au
niveau national, notamment Nancy et Nantes, et s'inscrivent dans des réseaux de
recherche structurés, en lien avec les groupes coopérateurs tels que le GETUG. Ces
collaborations sont essentielles pour harmoniser les pratiques, mutualiser les don-
nées et produire des résultats robustes & I'échelle nationale.

VERS UNE MEDECINE NUCLEAIRE DE PRECISION

Ces avancées ouvrent des perspectives concrétes pour les patients. La dosimétrie
personnalisée pourrait permettre :

+ D’adapter la dose administrée d chaque patient,

+ De mieux anticiper les effets secondaires,

- D'identifier plus précocement les patients qui répondent le mieux au traitement,
+ De concevoir des essais cliniques fondés sur la dose réellement délivrée.

Il s'agit d'un véritable changement de paradigme : passer d'un traitement standar-
disé & une prise en charge individualisée, guidée par I'imagerie et le calcul.

CONCLUSION

Nous sommes convaincus que la radiothérapie interne vectorisée entre dans une
nouvelle phase de maturité. Gréice a I'imagerie corps entier, & la modélisation phy-
sique et a l'intelligence artificielle, il deviendra possible de proposer une radiothéra-
pie ciblée, mesurée et personnalisée.

Ces travaux illustrent une dynamique collective associant cliniciens, physiciens et
chercheurs, avec un objectif commun : améliorer durablement la prise en charge
des patients atteints de cancer.

I ARNAUD DIEUDONNE
Département d'imagerie médicale / Equipe AIMS - QuantIF

I PR. PIERRE DECAZES
Département d'imagerie médicale / Equipe AIMS - QuantIF
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ETUDE MULTICENTRIQUE SUR LE RISQUE DE FRACTURE APRES
REALISATION D'UNE BAGUETTE OSSEUSE MANDIBULAIRE EN

CANCEROLOGIE ORL
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Introduction

La baguette osseuse mandibulaire (BOM) est un geste
chirurgical utilisé dans le traitement des cancers de la
cavité orale et de l'oropharynx lorsque la tumeur est
en contact étroit avec la mandibule mais sans enva-
hissement osseux & l'imagerie. La BOM consiste en une
interruption partielle de la hauteur mandibulaire & sa
partie supérieure. En préservant la continuité basale
mandibulaire, elle permet d'éviter les reconstructions
osseuses complexes et de réduire les séquelles fonc-
tionnelles. Toutefois, plusieurs études ont suggéré un
risque de fracture mandibulaire secondaire aprés BOM.
La littérature existante était jusqu’ici limitée & des séries
monocentriques de petite taille, ne permettant ni une
analyse robuste des facteurs de risque ni la réalisation
de modeéles statistiques multivariés.

Afin de répondre & ces limites, une étude rétrospective
multicentrique a été menée dans trois centres frangais
spécialisés afin de déterminer l'incidence réelle des frac-
tures secondaires aprés BOM et afin d'identifier les fac-
teurs de risque indépendants associés d leur survenue.

Méthodes

Tous les patients ayant bénéficié d'une BOM pour tumeur
maligne de la cavité orale ou de I'oropharynx entre 2013
et 2023 ont été inclus, sous réserve d’'un suivi minimal de
6 mois. Le centre Henri Becquerel, I'Institut Gustave Rous-
sy et le CHU de Rouen ont participé aux inclusions.

Les paramétres anatomiques (hauteur résiduelle man-
dibulaire, longueur de la BOM, localisation antérieure
ou postérieure) ont été mesurés & partir des panora-
miques dentaires postopératoires. La survenue d'une
fracture secondaire devait étre confirmée par imagerie.
Une analyse univariée puis multivariée par régression
logistique a permis d'identifier les facteurs de risque in-
dépendants.

I DR. LISE-MARIE ROUSSEL
Département de chirurgie

I PR. FLORIAN CLATOT

Département d'oncologie médicale / Unité Inserm U1245

Résultats

Parmi les 432 patients initialement identifiés, 190 ont été

inclus. L'dge moyen était de 62 ans, et 74,2 % étaient

des hommes. La majorité des tumeurs étaient des car-

cinomes épidermoides (96,3 %).

L'incidence globale des fractures secondaires était de

12,7 % (24 patients). Le délai médian de survenue était

de 23,5 [13.8; 36.6] mois.

Plusieurs facteurs ont été associés au risque de fracture :

* Localisation postérieure de la BOM : 257 % de frac-
tures vs 9,7 % pour les MM antérieures ;

* Hauteur mandibulaire résiduelle <10 mm ;

¢ Longueurde laBOM245mm ;

 Association @ une mandibulotomie, significative en
analyse univariée.

Dans le modéle multivarié, trois facteurs demeuraient
significatifs :

1. BOM postérieure (OR = 4,08)

2.Hauteur résiduelle <10 mm (OR = 3,25)

3.Longueur 2 45 mm (OR = 4,23)

Les facteurs cliniques (diabete, tabac, alcool), tumo-
raux, radiothérapeutiques ou techniques (type d'ostéo-
tomie, reconstruction par lambeau) n'étaient pas signi-
ficativement associés.

Conclusion

Cette étude constitue la premiére analyse multi-
centrique de grande ampleur menée sur le risque de
fracture aprés BOM, et la premiére utilisant une modéli-
sation multivariée. Trois facteurs anatomiques majeurs
sont associés au risque fracturaire : localisation posté-
rieure, hauteur résiduelle <10 mm, et longueur de résec-
tion 245 mm. Dans ces situations, la morbidité associée
& une fracture retardée peut justifier de privilégier une
mandibulectomie segmentaire (interruption compléte
de la hauteur mandibulaire).

Etude multicentrique sur le risque de fracture aprés réalisation
d’une baguette osseuse mandibulaire en cancérologie ORL

Clément D-Andréa, Alix Marhic, Emilie Lévéque, Sébastien

Thureau, Pierre Blanchard, Simon Delaunay, Rayan Bensenane,
Sophie Deneuve, Stéphane Temam, Philippe Gorphe, Florian
Clatot, Lise-Marie Roussel.

Oral Oncology, juin 2025, rang A

B === CENTRE HENRI BECQUEREL



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/40714702/
https://www.becquerel.fr/wp-content/uploads/2026/02/BOM-scaled.png
https://youtu.be/qepuD5yH0Z4
https://www.becquerel.fr/wp-content/uploads/2026/02/BOM-scaled.png
https://youtu.be/qepuD5yH0Z4

REHABILITATION DENTAIRE APRES
RECONSTRUCTION MANDIBULAIRE EN ORL :
UNE ETUDE MULTICENTRIQUE DU GETTEC

Introduction

Lorsque la tumeur ORL envahit la mandibule, une mandibulectomie est nécessaire,
suivie d’une reconstruction par lambeau libre osseux (LLO). Cette technique — utili-
sant principalement le pérong, 'omoplate ou la créte iliaque — vise & restaurer I'ar-
chitecture mandibulaire, la fonction masticatoire et I'occlusion en vue d’'une réhabi-
litation dentaire secondaire.

La restauration dentaire, qu'elle soit réalisée & l'aide d'une prothése amovible
conventionnelle ou d’'une prothése implanto-portée, joue un rdle clé dans la qualité
de vie : mastication, phonation, déglutition et esthétique. Cependant, plusieurs tra-
vaux suggerent que de nombreux patients ne bénéficient pas de réhabilitation apreés
chirurgie, parfois par manque d'acces & un spécialiste ou en raison de difficultés
techniques. Les données existantes portent souvent sur des séries monocentriques
et se focalisent surtout sur la pose d'implants, sans évaluer les obstacles & une ré-
habilitation globale.

Cette étude multicentrique menée par le GETTEC (Groupe d'ETude de la Téte Et du
Cou) a donc pour objectif principal d'évaluer le taux de réhabilitation dentaire aprés
reconstruction mandibulaire par LLO chez des patients atteints d'un cancer ORL. Le
second objectif est d'identifier les raisons expliquant I'absence de réhabilitation,
qu’elles soient liées au cancer, & son traitement, au centre, ou au patient.

Matériel et méthodes

L'étude est une analyse transversale multicentrique incluant six centres frangais spé-
cialisés en cancérologie ORL. Les patients éligibles présentaient :
« Un cancer ORL nécessitant une résection mandibulaire suivie d’'un LLO,
« Une chirurgie réalisée entre janvier 2017 et janvier 2022,
+ Une survie sans maladie au moment de I'enquéte,
+ Un délai minimal de 18 mois aprés fin de traitement.

Etaient exclus les cas de reconstruction aprés ostéoradionécrose, maxillectomie ou
en cas de tumeur bénigne.

Les données ont été collectées & partir des dossiers médicaux et d'un entretien té-
Iéphonique. La réhabilitation dentaire était définie par le port d'une prothése, qu'elle
soit amovible ou implanto-portée.

Un questionnaire évaluait les raisons d'une absence de réhabilitation : raisons tech-
niques, manque d'information, difficultés d’accés, manque de motivation ou facteurs
économiques. Des données cliniques détaillées étaient recueillies : type de lambeau,
nombre d'ostéotomies, radiothérapie, chimiothérapie concomitante, nombre de
dents restantes, dosimétrie, classification de Jewer et la consommation tabagique.
Des analyses statistiques uni- et multivariées en régression logistique ont été ré-
alisées pour identifier les facteurs associés a la réhabilitation dentaire. Un seuil de
significativité de p < 0,05 était retenu.
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Résultats

Parmi 487 patients initialement identifiés, 104 ont été inclus. L'ége moyen était de 615
ans, et 64 % étaient des hommes. Le lambeau de péroné était utilisé dans 83 % des cas.

Taux de réhabilitation

« 43 patients (41,3 %) ont bénéficié d’une réhabilitation dentaire.

« Parmi eux, 79 % ont regu une prothése amovible conventionnelle, et 19 % une pro-
thése implanto-portée.

Absence de réhabilitation

« 61 patients (58,7 %) n’ont eu aucune réhabilitation, dont :
. 38 (62 %) sans aucune tentative,
- 21(34 %) aprés échec de prothése amovible.

Raisons de la nhon-réhabilitation

Parmi les patients ayant renoncé (n = 37) :
+ Raisons techniques : 45,9 %,

* Manque de motivation : 21,6 %,

* Manque d'information : 10,8 %,

- Difficulté d'accés au spécialiste : 10,8 %,
+ Manque de moyens financiers : 0 %.

Facteurs associés a la réhabilitation

En analyse multivariée :
« Présence d'un spécialiste en réhabilitation dentaire dans le centre (p = 0,04),
+ Présence de plus d’une dent mandibulaire naturelle aprés chirurgie (p = 0,05).

Ni la radiothérapie, ni la complexité du lambeau (type, nombre d’ostéotomies), ni la
chimiothérapie n’étaient associés au statut de réhabilitation.

Conclusion

Cette étude est la premiére analyse multicentrique frangaise évaluant la réhabi-
litation dentaire aprés reconstruction mandibulaire par lambeau libre osseux en
contexte de cancer ORL. Le taux de réhabilitation demeure insuffisant, avec moins de
la moitié des patients réhabilités. Les principaux facteurs associés & la réussite sont
la présence d'un spécialiste de réhabilitation dentaire et la conservation d’au moins
deux dents mandibulaires.

Les freins identifiés sont majoritairement organisationnels ou liés & un manque d’in-
formation, suggérant des pistes claires d’amélioration : structuration de filieres de
soins, sensibilisation des équipes, information systématique des patients.

Les auteurs recommandent d'intégrer systématiquement un spécialiste dentaire
dans les équipes multidisciplinaires ORL et de conduire des études prospectives in-
tégrant la qualité de vie.
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Figure 1: Répartition du taux de réhabilitation dentaire aprés reconstruction par lambeau libre osseux
en ORL.

Etude multicentrique sur
le risque de fracture aprés
réalisation d’une baguette
osseuse mandibulaire en
cancérologie ORL

Roussel Lise-Marie, Elaldi
Roxane, Anquetil Marine,
Lévéque Emilie, Babin Em-
manuel, Bozec Alexandre,
Lasne Cardon Audrey, Boulay
P Alexandre, Le Guyader Maud,
I DR. LISE-MARIE ROUSSEL I PR. SEBASTIEN THUREAU Thureau Sébastien, Brenet

Département de chirurgie Département de radiothérapie / Equipe AIMS - QuantIF Esteban, Clatot Florian

DR. ROXANE ELALDI PR. FLORIAN CLATOT e e e
Département de chirurgie Département d'oncologie médicale [ Unité Inserm U1245
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UNE NOUVELLE ETAPE DANS LA
STRUCTURATION DE LA RECHERCHE
PARAMEDICALE AU CENTRE

HENRI BECQUEREL
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Depuis 2018, la Commission de Recherche Paramédicale a pour vocation de faire
émerger des questions de recherche issues des pratiques paramédicales pour amé-
liorer la prise en charge des patients du Centre. Depuis sa création, une dizaine de
projets ont été initiés, dont I'un a abouti & une publication scientifique internationale
[1]. En 2025, le Centre a créé un poste & 0.5 ETP de Coordonnateur de la Recherche
Paramédicale, pourvu par Arthur DUMOUCHEL, sous la responsabilité conjointe des
Directions de la Recherche et des Soins et en étroite collaboration avec I'Unité de
Recherche Clinique (Fig.1). La commission rassemble des paramédicaux chercheurs
ainsi que des personnes ressources pour accompagner la conception et la conduite
des projets des sciences paramédicales et/ou en collaboration avec les équipes
médicales. Parallélement, un Comité de Promotion a été mis en place afin de sélec-
tionner les projets et d’‘accompagner les paramédicaux chercheurs. Le coordonna-
teur participe & des groupes de travail régionaux et nationaux comme le GIRCI NO ou
Unicancer.

Cette année, la premiére journée de la Recherche Paramédicale du Centre a été
organisée. Une trentaine de professionnels paramédicaux (Fig.2) ol, néophytes et
[1] Evaluation of the capa- plus expérimentés en recherche, ont assisté & des présentations sur des retours d'ex-
bility and reproducibility of périence, avant d’échanger et réfléchir lors d'ateliers sur des thématiques clés du
RECIST 1.1. measurements by I | . I diothé ie la telé il " slio-
technologists in breast can- centre telles que le parcours patient, la radiothérapie, la télésurveillance, 'amélio
cer follow-up: a pilot study. ration du confort ou encore les conditions de travail au bénéfice des patients. Des

échanges riches et inspirants, qui ont posé les bases des futurs projets.
Gouel et al. (2023)

ARTHUR DUMOUCHEL

https://doi.org/10.1038/ | ! s
Département d'imagerie médicale

Scientific reports, 13(1), 9148. I
s41598-023-36315-w

I PIERRICK GOUEL
Département d'imagerie médicale / Equipe AIMS - QuantIF

B == CENTRE HENRI BECQUEREL



https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.nature.com/articles/s41598-023-36315-w
https://www.becquerel.fr/wp-content/uploads/2026/02/article-10-v2-scaled.jpg
https://youtube.com/shorts/OtOkfUFbzlg?si=3RTMiLH2l9FO-YWu
https://youtu.be/WxI4rA1dSjY?si=RSlIqpVoJm38i8tb
https://www.becquerel.fr/wp-content/uploads/2026/02/article-10-v2-scaled.jpg
https://youtube.com/shorts/OtOkfUFbzlg?si=3RTMiLH2l9FO-YWu
https://youtu.be/WxI4rA1dSjY?si=RSlIqpVoJm38i8tb

Direction des Soins

Direction de la
Recherche

L

Accompagnement de la mise
en plare de la £RF

Figure 1: Organigramme de la Commission Recherche Paramédicale

Figure 2: Participants et intervenants de la 1 journée de la Recherche Paramédicale. Fort de cette nouvelle identité, la commission a voté
pour son logo avec le B stylisé représentant le Centre ; Un cercle bleu dégradé symbole d'unité et continuité des paramédicaux ; la loupe
avec une croix représentant la recherche en soins et le ruban symbolisant I'oncologie.
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L'URC SE RESTRUCTURE, UNE NOUVELLE DYNAMIQUE S’ INSTALLE
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Avec le départ a la retraite annoncé de son responsable
meédical, une réflexion sur l'organisation de 'URC a été
menée conjointement avec la direction de la Recherche,
la direction des Ressources Humaines et la direction Gé-
nérale. Cette réflexion a permis de repenser la gouver-
nance de I'URC et la répartition des responsabilités dans
un contexte de croissance de I'activité et d'évolution des
exigences scientifiques et réglementaires.

Au-deld du transfert de la responsabilité de 'unité du
responsable médical vers la responsable administra-
tive, I'un des effets majeurs de cette restructuration
est la création de nouveaux postes. La cellule promo-
tion s'est ainsi vue dotée d'une 2°me biostatisticienne
et d'une 2°me ARC promoteur pour renforcer les compé-
tences existantes et pouvoir accompagner davantage
de projets de recherche clinique. Le fonctionnement de
la cellule investigation a également été repensé avec la
création d’'un poste d’ARC coordinatrice administrative
pour coordonner les lancements d'études et libérer du
temps ARC si précieux pour l'aide & la prise en charge

des patients. Afin d’aider les médecins investigateurs et
les médecins de recherche clinique, du temps infirmier
supplémentaire a été alloué permettant ainsi d'effec-
tuer des pré-consultations infirmiéres plus nombreuses.
L'aide aux investigateurs n‘en sera que renforcée dans
les années & venir gréce au futur poste d'IPA en re-
cherche clinique et au tant attendu batiment CHBI.

Concernant l'activité, le nombre d’inclusion est en
augmentation de 25 % par rapport & 'année 2024 no-
tamment gréice aux essais promus par le centre Hen-
ri Becquerel. Pour le moment l'effet de I'appel d'offres
HPI (Haut Potentiel d'Inclusion) ne se fait pas ressen-
tir mais une belle dynamique est créée pourvu qu'elle
se poursuive aussi bien pour les projets de recherche
clinique émanant de personnel médical que paramé-
dical. Comme I'année derniére un point d'attention est,
toutefois, & souligner pour les études interventionnelles
médicamenteuses et plus particulierement pour les
études industrielles.

L'URC sera heureuse de continuer & vous accompagner
et mettre en place les futures études de promotion in-
terne ou externe.

I DORIANE RICHARD - PHD

Unité de Recherche Clinique

CHIFFRES GLOBAUX ACTIVITE URC 2025

Nombre Nombre Variations
d’essais actifs d’inclusions [2024

Promoteur : CHB 17 223
Promoteur : industriel 34 35
Promoteur : académique 78 366
TOTAL 129 624
Dont

- Etudes Phase précoce 34 36

- Etudes RNIPH et Catégorie 3 17 161
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CHIFFRES ACTIVITES INVESTIGATION 2025

Hématologie Nombre d’essais Nombre d'inclusions
LAL LAM 10 26
LNH 27 210
Myélome 5 16
LLC 8 22
Greffe de moelle osseuse 4
SMD 4
Autres localisations hémato 5 23
TOTAL 63 308

Tumeurs solides Nombre d’essais Nombre d'inclusions
Gynécologie 5 9
ORL 14 69
Sarcome 4 3
Sein 25 191
Médecine nucléaire 5 12
Systéme nerveux central 6 19
Méta Os 2 3
Poumon S
Prostate 3 0]
Toutes Tumeurs solides 2
TOTAL 69 316

.
CHIFFRES ACTIVITES DES ETUDES PROMUES PAR LE CENTRE

Nombre d'inclusions Total des
Localisation / diagnostic Nom de I'étude en 2025 lng:au::j?sns
AuCHB  Hors CHB I'ouverture

AIDORL 15 - 36

IMMUNOVASC 0 0 7

OPTINECK 27 0 m
ORL MARGINS 7 14 31

TEP-MARGINS 5 -

WEBNECK 5 -

FATTAX 14 - 45
Sein MBRESC 14 - 57

PRECISION 16 - 16
Médecine Nucléaire Parava 0 - 18

CAMIL 0 1 157
Lymphome Non Hodgkinien

PTCL seq 10 Ll 45
Lymphome CELERITY 89 17 108
CAR-T cells RT-CAR 13 - 40
SNC ORGA-GLIO - 0 0
Myelome Multiple SOSAM 0 - 20
Prostate PYPET 8 :

VERIOS 0 -
TOTAL - 223 43
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LORAINE JAMES

SOUTENANCE LE 30.09.2025
« ETUDE RETROSPECTIVE
MULTICENTRIQUE DE L'IMPACT
PRONOSTIQUE D’UN PREMIER EPISODE
D’ENTEROCOLITE NEUTROPENIQUE
CHEZ LES PATIENTS ATTEINTS D’UNE
HEMOPATHIE MALIGNE AU COURS
D’UN SEJOUR EN REANIMATION »

ABDELNACER ALIANE

SOUTENANCE LE 16.10.2025
« CARACTERISATION
HISTOMOLECULAIRE DES
CARCINOMES A CELLULES
CLAIRES DE LA SPHERE ORL »

LEA ALBE

SOUTENANCE LE 07.10.2025
« VALEUR PREDICTIVE DE
L’EVOLUTION SCINTIGRAPHIQUE
POST-THERAPEUTIQUE ENTRE C1ET C4
CHEZ DES PATIENTS TRAITES
PAR 177LU-PSMA-617 »

LOUISE LIBERT

SOUTENANCE LE 30.04.2025
« EVALUATION RETROSPECTIVE ET
MULTICENTRIQUE DE LA SURVIE DES
PATIENTS TRAITE PAR TPEX
(DOCETAXEL, SEL DE PLATINE, CETUXIMAB)
EN PREMIERE LIGNE D’UN CARCINOME
EPIDERMOIDE DE LA TETE ET DU COU
RECIDIVANT ET [OU METASTATIQUE »

VANESSA KORKOMAZ

SOUTENANCE LE 10.07.2025
« ETUDE CHIRORL : ETAT DES LIEUX
DE LA PREHABILITATION EN
CHIRURGIE CARCINOLOGIQUE
MAJEURE ORL AVEC LAMBEAU
AU CENTRE HENRI BECQUEREL »

SIXTE DURAND

SOUTENANCE LE 03.10.2025
« APPORT DU SHALLOW WHOLE
GENOME SEQUENCING DANS LES
LYMPHOMES B DIFFUS A GRANDES
CELLULES : EVALUATION SUR ADN DE
BIOPSIE TUMORAL ET
ADN PLASMATIQUE »
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Vincent CAMUS

ASH 2025 (Orlando, Etats Unis, 67th ASH Annual Meeting and Exposition, 6-9 December 2025): V. Camus et al.
« Excellent outcomes with anti-PD1 therapy in relapsed/refractory primary mediastinal large B-cell lymphoma:
Real-world data from the lysa group” (étude PMBL-SIGN)

ICML 2025 (Lugano, Suisse, 18th International Conference on Malignant Lymphoma, 17-21 June 2025) : V. Camus et
al.: « Circulating Tumor DNA for Monitoring Primary Mediastinal B-cell Lymphoma in Complement to PET: A Prospec-
tive Multicenter LYSA Study” (étude CAMIL)

Fabrice JARDIN
EBMT. Lymphoma working Party educational course. 6 nov 2025. Paris. « diffuse large B-cell ymphoma, new classi-
fiers, does it matter for treatment ?»

Pierre DECAZES
Prognostic Value of the Combination of Radiomics Parameters Measured on Baseline FDG PET/CT in Primary Me-
diastinal B-Cell Lymphoma - 18-International Conference on Malignant Lymphoma Lugano 2025

Arnaud DIEUDONNE

TERRO A; PERRET S; DUMOUCHEL A; TONNELET D; EDET SANSON A; VERA P; DECAZES P; DIEUDONNE A. VALIDATION OF THE
COLLAPSED-CONE SUPERPOSITION FOR WHOLE-BODY PATIENT-SPECIFIC DOSIMETRY IN [177LU]LU—PSMA-617 RADIONU-
CLIDE THERAPY. Annual congress of The EANM, Barcelona, Spain, October 2025. (oral communication)

PERRET S; ALBE L; EDET-SANSON A; TONNELET D; CARLIER T; MODZELWSKI R; VERA P; BAILLY C; DIEUDONNE A; DECAZES P. EVA-
LUATION OF COMBINED OR SEPARATE AUTOMATIC SEGMENTATION MODELS FOR ®GA-PSMA PET/CT AND ""LU-PSMA SPECT/CT.
Annual congress of The EANM, Barcelona, Spain, October 2025. (eposter)

DIEUDONNE A; TERRO A; DUMOUCHEL A; PERRET S; EDET-SANSON A; VERA P; DI FIORE F, AUGUSTO-PELEGRIN L, DECAZES
P, TONNELET D. WHOLE-BODY SINGLE-TIME-POINT "’LU-PSMA-617 LESIONS AND BONE MARROW DOSIMETRY AT FIRST
CYCLE IS SIGNIFICANTLY ASSOCIATED WITH BIOLOGICAL AND IMAGING OUTCOMES. Annual congress of The EANM, Bar-
celona, Spain, October 2025. (eposter)

Ahmed BENYOUCEF

Cost-effectiveness of locoregional hypofractionated RT in early breast cancer: evaluation alongside the HypoG-01
phase 3 Unicancer trial

Author links open overlay panelAldéric M. Fraslin, Alexandre Lolivier, Robabeh Ghodssi-Ghassemabadi, Youlia Ki-
rova, Séverine Racadot, Mohamed Benchalal, Jean Baptiste Clavier, Claire Charra Brunaud, Marie-Eve Fouche-
Chand, Delphine Argo Leignel, Karine Peignaux, Ahmed Benyoucef, David Pasquier, Philippe Guilbert, Assia
Lamrani-Ghaouti, Marie Bergeaud, Guillaume Auzac, Stefan Michiels, Sofia Rivera, Julia Bonastre - ESTRO 2025
Vienne, Autriche. (eposter)
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PROJETS RETENUS POUR UN FINANCEMENT
SUITE AUX APPELS D'OFFRES 2025

50% CENTRE HENRI BECQUEREL
50% REGION

« Imagerie et amélioration des traitements du can-
cer de la prostate (ZiP). Pr. Pierre BOHN

GEFLUC/CANCEROPOLE NORD-OUEST

Etude pilote du profil d’expression génique, du ré-
pertoire lymphocytaire et du profil mutationnel des
patients pédiatriques versus adultes atteints de
lymphomes B primitifs du médiastin (étude PMBL
TRANS-AGE). Dr. Vincent CAMUS

10000.00€

Caractérisation moléculaire des tumeurs rares ORL
et cutanées associées a des transcrits de fusion.
Dre. Marick LAE

10 000.00 €

GIRCI NORD-OQUEST

« HIGh Risk Hodgkin LYmphoma identified by LD-RTPCR
and artificial intElligence (HIGH-LYTE). Dr. Sydney DUBOIS
47194.00€

LIGUE CONTRE LE CANCER REGIONALE

« Etude pilote du profil d’expression génique, du ré-
pertoire lymphocytaire et du profil mutationnel des
patients pédiatriques versus adultes atteints de
lymphomes B primitifs du médiastin (étude PMBL
TRANS-AGE). Dr. Vincent CAMUS
30000.00€

INMP (Institut Normand de Médecine de Précision)

« Immunomonitoring et identification de biomarqueurs
prédictifs de la réponse, de la toxicité et du risque de
rechute post-CAR-T cells dans les ymphomes B et le
myélome (projet CARBIOM). Dr. Vincent CAMUS
82100.00 €

INCA

« Modéle OSIRIS et standardisation des données pour
la recherche en oncologie — OSIRIS 2025 (projet Mul-
tiPOLA) — Participation du Dr. Maxime Fontanilles
(porteur du projet Dr. Agusti ALENTORN - Pitié Salpé-
triére Assistance Publique des Hépitaux de Paris).

AFPPE (Association Frangaise du Personnel Paramé-
dical d’Electroradiologie)

« Expérience vécue de I'lRM de suivi par les patients at-
teints de glioblastome : influence des capacités co-
gnitives en début de traitement : GLIOREX. Odile Seloi
29947.25 €
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Le passage & une nouvelle année constitue traditionnellement un moment privilégié
pour dresser le bilan des actions menées et esquisser les perspectives a venir. A
ce titre, 'année 2025 aura été marquée par une dynamique soutenue au service du
développement de l'offre de formation du Centre Henri Becquerel.

L'Institut de formation a enrichi son catalogue par la création de nouvelles formations,
parmi lesquelles I'allogreffe en hématologie, la prévention des cancers gynécologiques
ou encore le Partenariat Patient. Parallélement, plusieurs actions de formation ont fait
I'objet d'une révision approfondie afin de répondre au plus prés des besoins de nos
apprenants :'accompagnement des patients atteints de cancers ORL, la formation socle
et les journées de spécialisation & destination des techniciens de laboratoire médical.
L'intérét constant manifesté par nos collégues pour les RDV Becquerel se confirme, tant
par la fidélisation du public que par 'augmentation significative de la consultation des
replays de ces soirées d'information.

Les compétences de l'Institut de formation ont également été mobilisées au bénéfice
des formations internes destinées aux salarié(e)s du Centre, notamment dans le champ
de la prévention. Ces actions s'inscrivent dans une collaboration étroite avec la nouvelle
Commission Paramédicale Formation, pilotée par la Directrice des Soins, Madame
Elisabeth Bertrand.

La Direction de 'Enseignement demeure par ailleurs pleinement engagée dans l'accueil
des nouveaux internes, avec pour objectif de concilier leur intégration au sein des
services et leur appropriation des pratiques professionnelles ainsi que de I'organisation
du Centre Henri Becquerel.

L'ensemble de nos actions de formation est conduit dans le respect rigoureux du cadre
de la certification Qualiopi, renouvelée sans réserve en septembre dernier, et s'inscrit,
lorsque cela est pertinent, dans une reconnaissance au titre du Développement
Professionnel Continu. A I'horizon 2026, nous resterons attentifs aux évolutions concernant
I’'Agence Nationale du DPC et aux modalités de suivi du développement professionnel
continu qui pourraient en découler.

L'année 2026 s'‘annonce d'ores et déja riche en nouveaux projets : le lancement d'une
formation dédiée aux lymphomes, venant consolider un parcours Hématologie
structuré en trois formations & I'échelle nationale et francophone ; une formation
a l'angiomammographie interventionnelle & destination des manipulateurs ; une
formation consacrée aux vulnérabilités et aux situations de handicap en cancérologie
; ainsi que la mise en place d'un cycle de conférences transversales consacré a
la communication. Dans la continuité de l'accueil, en 2025, du College Régional
de lInformation Médicale, nous poursuivrons également notre engagement dans

'accompagnement d’événements partenariaux.

Nous tenons enfin & adresser nos sincéres remerciements @ 'ensemble des intervenants
pour leur contribution essentielle & cette démarche de transmission des savoirs et pour
leur engagement constant dans I'enrichissement de l'offre de formation du Centre Henri
Becquerel, au service d'une médecine toujours plus personnalisée, exigeante et humaine.

]
PR. MIKAEL DAOUPHARS I F H B
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Directeur de I'enseignement
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FORMATION EN HEMATOLOGIE : UNE DYNAMIQUE

NATIONALE CONFIRMEE

En 2025, le Département d’'Hématologie a lancé la for-
mation Allogreffe, venant compléter le programme
dédié aux hémopathies malignes et aux soins, propo-
sé depuis de nombreuses années.

Cette formation, & visée nationale et ouverte a l'en-
semble des pays francophones, a pour objectif de per-
mettre aux professionnels de mieux comprendre l'allo-
greffe : indications, critéres d'éligibilité, choix du donneur
et conditions de prélévement, tout en intégrant les as-
pects éthiques et réglementaires. Elle aborde également
les risques et complications péri- et post-greffe a court
et long termes, ainsi que le suivi et la prise en charge glo-
bale des patients allogreffés.

La premiére édition a rencontré un réel succés avec 29
participants et 100 % de satisfaction des apprenants.
La forte mobilisation et la complémentarité des inter-

venants, issus du CHB et de structures extérieures, ont
été particulierement appréciées.

Le parcours de formation en hématologie s’enrichira en
2026 d'un troisieme volet consacré a la prise en charge
des lymphomes, permettant aux participants de com-
pléter et consolider leur expertise en hématologie.

Référente HEmopathies malignes et soins :
Emmanuelle Jennet

Référents Allogreffe : Dr Anne Lise Menard, Sophie
Porcheron, Emmanuelle Jennet

Référents Lymphomes : Pr Fabrice Jardin, Dr Vincent
Camus, Emmanuelle Jennet, Elodie Dos Santos

UNE NOUVELLE SERIE INNOVANTE DE CONFERENCES EN 2026 :
LA COMMUNICATION INTEGREE DANS LE PARCOURS DE SOIN

En 2025, nous avons organisé une premiére conférence
sur la transculturalité en contexte de soins, qui a ren-
contré un franc succés avec plus de 110 participants.
Forts de cet engouement et des retours positifs, nous
avons décidé d’aller plus loin en 2026 en proposant
une série de quatre conférences dédiées & la commu-
nication intégrée dans le parcours de soin.

Ces rencontres, congues en collaboration étroite avec
les équipes du Centre et animée par des experts exté-
rieurs reconnus dans leur domaine, répondent aux exi-
gences croissantes des pratiques de soins en abordant
des thématiques clés telles que la gestion de I'erreur
et des facteurs humains, la médiation transculturelle

en contexte multiculturel, la fatigue compassionnelle,
le traumatisme vicariant et la négociation en santé.
Chaque conférence alliera apports théoriques et si-
tuations concrétes, offrant aux professionnels des ou-
tils directement applicables dans leur quotidien. Ces
temps d'échange visent & soutenir les équipes, amé-
liorer les pratiques et placer toujours davantage I'hu-
main au centre des soins.

Référents : Dr Andréa Bailleul, Sylvie Castelain
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LES CONFERENCES RDV BECQUEREL

Une année 2025 marquée par un succés remarquable, avec 783 professionnels inscrits et plus de 2252 vues sur
notre chaine. Nous proposons un format de 1h30 sur des sujets d’actualité en cancérologie dont les objectifs sont
notamment de renforcer le lien ville — hépital dans les parcours de soins des patients.

Parce que « se former aujourd’hui c’est se préparer @ demain », I'lFHB réaffirme son engagement & vos cotés.

CONSULTER NOS FORMATIONS

https:/[catalogue-unicancer-ifhb.dendreo.com/

N
BILAN 2025
formations sessions participants

Oncologie 6 6 81
Soins techniques 5 14 128
Hématologie 2 2 49
Prévention 2 3 66
Partenariat patient 1 1 5
Laboratoire 1 1 5
Pharmacie 1 5 21
Imagerie Médicale 1l 1 2
Médico-socio- 1 ] 86
Administratif
Modules E-learning 2 2 13
Journée thématique il il 87
Conférence thématique 1 il 110
Total 2025 24 38 653
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ker R, Agajanian R, Berkovits A, Ozcan M,
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Wierda WG. Pirtobrutinib Versus lbruti-
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Refractory Chronic Lymphocytic Leuke-
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Clin Oncol. 2025 Dec 7:JC02502477. doi:
10.1200/JC0O-25-02477. Epub ahead of
print. PMID: 41353787.
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Tournilhac O. Waldenstrém’s macroglo-
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of print. PMID: 41349152.
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Chamois J, Supiot S, Rogé M, Thureau S.
Radiotherapy of bone metastases: 2025
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TOTEP study)? Eur J Nucl Med Mol Ima-
ging. 2025 Nov 21. doi: 10.1007/s00259-
025-07583-7. Epub ahead of print. PMID:
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phy Response-Adapted Treatment in
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doi:  10.1016/j.annonc.2025.1.006. Epub
ahead of print. PMID: 41260259.
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C. Real-world treatment patterns and
survival outcomes in patients with me-
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8. PMID: 41082589.

Zduniak A, Martinet J, Lévéque E, Becker
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M, Rouvet J, Brousseau M, Giverne C,
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