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LES FEMMES JEUNES RECHUTENT PLUS DE LEUR CANCER DU SEIN
LORSQU’ELLES STOPPENT L’HORMONOTHERAPIE LA PREMIERE
ANNEE

Publiée dans le Journal of Clinical Oncology, une analyse de la cohorte CANTO, réalisée
par des médecins-chercheurs de Gustave Roussy, de I'Inserm et de l'université Paris-
Saclay, démontre pour la premiére fois a I’'aide d’'une mesure biologique que les jeunes
femmes qui ne suivent pas leur traitement d’hormonothérapie (tamoxiféne) pour le cancer
du sein rechutent davantage. Le risque de rechute locale et a distance (apparition de
métastases) est multiplié par 2,31 et intervient trés précocement a seulement trois ans de
lafin des traitements curatifs du cancer (chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie). L’étude
identifie aussi les femmes les plus a risque de ne pas adhérer au traitement hormonal :
elles ont plus d’effets indésirables ressentis du médicament (fatigue, douleurs
musculaires et articulaires), ont moins souvent regcu une chimiothérapie pour leur cancer,
vivent plus freguemment seules ou souffrent d’autres problémes de santé.

Pour diminuer le risque de rechute du cancer, ’hormonothérapie est prescrite pour une durée de
cing a dix ans aprés la prise en charge d'un cancer du sein localisé lorsqu’il est
« hormonosensible » (présence de récepteurs aux hormones sur les cellules cancéreuses).
« C’est le cas de 80 % des cancers du sein », indique le Dr Barbara Pistilli, oncologue a Gustave
Roussy, « le traitement d’hormonothérapie, qui peut provoquer des effets secondaires variables
en particulier des symptémes de ménopause, n’est malheureusement pas toujours suivi par les
femmes, alors que ceci les pénalise. Cela peut en effet provoquer une augmentation du risque
de rechute et de décés », déplore-t-elle.

Cette analyse de la cohorte nationale CANTO s’est concentrée sur 1177 femmes non
ménopausées traitées pour un cancer du sein localisé, et qui avaient accepté de prendre un
traitement d’hormonothérapie (tamoxifene) - indiqué dans leur situation.

Cette étude est la premiére a combiner les réponses a un questionnaire déclaratif sur la prise de
traitement avec un dosage biologique sanguin du médicament, réalisé a plusieurs reprises tout
au long de I'hormonothérapie. Elle établit une association significative entre la non-prise du
médicament et le risque de rechute.

« Les résultats du dosage sanguin du Tamoxifene aprés un an de traitement ont montré qu’une
femme sur six (16 %) ne suit pas la prescription médicale aprés seulement un an de traitement,
ce qui est élevé par rapport & ce qui avait été décrit auparavant», rappelle le Dr Pistilli qui a
présenté ces premiers résultats de I'étude au congres de 'TESMO en septembre 2018. Elle ajoute
gue la moitié d’entre elles ne I'avaient pas mentionné dans le questionnaire de suivi ou la
guestion était posée. « Nous observons une importante dissociation entre ce que ces femmes
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osent nous dire et la réalité. Il faut que nous puissions comprendre pourquoi, afin de leur
proposer une aide mieux adaptée et une approche plus personnalisée. Il est important de
changer la maniére dont on prend en charge ces patientes pour améliorer leur adhésion au
traitement » appuie le Dr Inés Vaz-Luis, oncologue a Gustave Roussy qui a dirigé I'étude au sein
de [l'unité 981 « Biomarqueurs et nouvelles cibles thérapeutiques en oncologie »
(Inserm/Gustave Roussy/Université Paris-Saclay).

Les résultats publiés aujourd’hui démontrent de plus un lien direct et rapide entre perte de chance
et non-adhésion a 'hormonothérapie. A trois ans, le risque de rechute de la maladie, localement
et a distance (métastases), augmente de 131 %. « Il est multiplié par 2,31 lorsque les femmes
ne prennent pas leur hormonothérapie la premiére année, ce qui est considérable », souligne
Barbara Pistilli, « a trois ans, 95 % des femmes qui ont suivi le traitement n’ont pas rechuté, alors
que c’est seulement 89,5 % de celles qui ont moins bien adhéré ». « Selon les nouvelles
mesures que nous sommes en train de réaliser, I'écart semble se creuser encore davantage tant
sur le risque de rechute que sur la mortalité aprés cing a dix ans de traitement d’hormonothérapie
non suivi », compléte Inés Vaz-Luis.

L’étude a également analysé les facteurs associés a une moins bonne adhésion au traitement.
Les principaux facteurs associés retrouvés sont I'apparition d’effets indésirables relatifs aux
traitements telles que la fatigue ou des douleurs musculaires et articulaires, la présence d’autres
maladies, le fait de ne pas avoir recu de chimiothérapie lors du traitement du cancer et le fait de
ne pas vivre en couple.

I na pas été observé de lien direct avec les types de traitements locaux (chirurgie et
radiothérapie), la gravité du cancer (son stade), I'indice de masse corporelle, les autres effets
secondaires des traitements (autre que la fatigue et les douleurs musculaires et articulaires),
'anxiété ou la dépression. « L’interprétation de ces résultats est plus complexe qu’il n’y parait.
Le fait d’avoir été traitée par chimiothérapie provoque de la fatigue et celle-ci semble étre un frein
a la prise réguliére du traitement hormonal. Paradoxalement, ne pas avoir regu de chimiothérapie
- indiguée pour diminuer le risque de récidive — semble aussi diminuer I'adhésion au traitement »,
analyse le Dr Pistilli.

« Maintenant que nous cernons mieux les facteurs qui poussent les femmes a ne pas suivre leur
traitement, nous devons développer des solutions et outils adaptés pour les aider a le poursuivre
afin de leur offrir une meilleure qualité de vie dans /'aprés-cancer, tout en les préservant le plus
possible d’une rechute », conclut le Dr Vaz-Luis.

12 000 femmes atteintes d’'un cancer du sein localisé prises en charge dans 26 centres francais,
ont accepté de participer a la grande cohorte nationale prospective CANTO (pour CANcer
TOxicities), promue par Unicancer, qui réunit I'ensemble des Centres de lutte contre le cancer
(CLCC). CANTO est dirigée par le Pr Fabrice André, directeur de la recherche de Gustave
Roussy, Professeur a I'Université Paris-Saclay, et directeur de l'unité 981 « Biomarqueurs et
nouvelles cibles thérapeutiques en oncologie » (Inserm/Gustave-Roussy/Université Paris-
Saclay). Elle a pour objectif de décrire les toxicités associées aux traitements, d’identifier les
populations susceptibles de les développer et d’adapter les parcours thérapeutiques en
conséquence pour garantir une meilleure qualité de vie dans I'aprés-cancer. La cohorte CANTO
bénéficie du soutien de la Ligue contre le cancer.

La présente étude a bénéficié du soutien de I'Institut National du Cancer, d’Odyssea, de la
Fondation Gustave Roussy, de I'association Susan G. Komen et de I'Agence Nationale de la
Recherche.
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