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2 événements majeurs :

• Anticorps drogue-conjugués (ADC)  de nouvelle génération :  

• Le futur de la chimiothérapie cytotoxique 

• Chimiothérapie « ciblée »

• trastuzumab-déruxtécan( T-DXd) ( ENHERTU *)   HER2 + et 
HER2 Faible

• sacituzumab govitecan ( TRODELVI *)  Triple négative

• Nouvelle entité : HER2 Faible ( HER2-Low)  > 50 % cancer du sein 
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2 études majeurs avec 2 accès précoces en moins 1 an :

ESMO 2021 : Etude DESTINY  B 03 : 

T-DXd en deuxième ligne CSM HER2 positif 

ASCO 2022 :  Etude DESTINY B 04 :

T-DXd dans les CSM HER2 Faible
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aThe clinical relevance of these features is under investigation.

1. Nakada T et al. Chem Pharm Bull (Tokyo). 2019;67:173-85. 2. Ogitani Y et al. Clin Cancer Res. 2016;22:5097-108. 3. Trail PA et al. Pharmacol Ther. 2018;181:126-42. 

4. Ogitani Y et al. Cancer Sci. 2016;107:1039-46. 5. LoRusso PM et al. Clin Cancer Res. 2011;17:6437-47.
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• Nouvelle entité HER2 Faible (HER2-Low) : 

statut HER  binaire HER2 -/HER2 + à un statut  à 3.

• Nouvelle Classification GEFPICS : 
• HER2 Négatif : 

• score 0 en IHC

• HER2 Faible : 
• score 1 + en IHC

• Score 2+ en IHC et non amplifié en ISH 

• HER2 Positif : 
• Score 2+ en IHC et amplifié en ISH

• Score 3+ 
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Statut HER2 faible : IHC 1+ 
IHC 2+ et ISH négative

Tarantino et al. 2020, J Clin Oncol, 38 :1951-1962; GEFPICS 2021, Ann Pathol, 41, 507-520 

D’après A. Vincent-Salomon

Statut HER2 faible : ni entité biologique, ni facteur pronostique mais marqueur prédictif de réponse aux 
anticorps anti-HER2 conjugués à des chimiothérapies de « 2ème génération » (Trastuzumab-deruxtecan, 
Trastuzumab-duocarmazine)
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Tumeurs fréquentes : 45 à 55% des cancers du sein

Tarantino et al. 2020, J Clin Oncol, 38 :1951-1962
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Miglietta et al., NPJ Breast Cancer. 2021, 7:137
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• Plus de la moitié des cancer du sein 

• Luminale (RH+/HER2-) : 55 % 

• Triple négatif ( RH-/HER2-) : 35 %    

• Profil : Taille  élevée ; SBR et Ki67 élevée ; N+ ( / HER négatif)

• Discordance tumeur primitive / métastase : 29%
• 25 % HER2 négatif sur la tumeur initiale sont HER2 Faible à la rechute 

métastatique  

• Refaire le statut sur la tumeur initiale si ancien ( relecture)

• faire biopsie métastase +++  ( FOIE ++)

• Efficacité des ADC dans cette entité HER Faible 
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Nouvelle entité : HER2 Faible ( > 50 % des cancer du sein)

Le trastuzumab-déruxtécan ( TDXd)   :

Révolution dans la prise en charge cancer du sein HER2 positif  et 
HER2 faible : 

• HER2 Positive : Indication en 2ième ligne  : 
Accès précoce niveau 2

• HER2 Faible : Indication après une ligne de CT en situation 
métastatique et d’hormono-résistance  

Accès précoce   depuis Nov 2022
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• HER2 Positif ( surexprimé): 
• DESTINY B 09 :  TDXd en première ligne 

• DESTINY B 05 :  TDXd en rattrapage après CT NA avec résidus tumoral

• HER2 faible  : 
• DESTINY B 06  : en première ligne chimiothérapique 
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