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différenciée (grade 1) présente une faible hétérogénéité de cellules, une architecture
préservée et peu de mitoses. Une tumeur non différenciée (grade 3) présente une
hétérogénéité élevée, une perte de I'architecture normale et de nombreuses mitoses*.
Une tumeur modérément différenciée (grade 2) se situe entre le grade 1 et le grade 3.
Plus le grade* est faible, meilleur est le pronostic*.

Lorsqu’un traitement systémique est programmé avant la chirurgie, les résultats de la biopsie*
doivent inclure le statut des récepteurs hormonaux* et le statut HER2*. Si aucun traitement
systémique n’est prévu avant I'intervention, la détermination de ces statuts peut étre menée sur la
tumeur ou les ganglions lymphatiques* apres leur ablation.
o Le statut des récepteurs hormonaux* aux cestrogénes et a la progestérone
Les cellules tumorales peuvent présenter des récepteurs aux oestrogénes ou a la
progestérone a leur surface ou a l'intérieur de la cellule. Les cellules de certaines
tumeurs présentent un taux élevé de récepteurs. Ceci signifie que leur croissance et leur
multiplication sont stimulées par certaines hormones.
De maniere générale, les tumeurs qui possedent un taux élevé de récepteurs aux
cestrogénes (ER+) et/ou de récepteurs a la progestérone* (PR+) ont un meilleur
pronostic* que les tumeurs qui possedent un faible taux de récepteurs aux cestrogénes
(ER-) et un faible taux de récepteurs a la progestérone (PR-).
o Le statut HER2*
HER2* est une protéine* de la surface des cellules, impliquée dans 20 % des cancers du
sein. La protéine HER2* joue un rdle, entre autres, dans la croissance et la migration des
cellules*. Le statut HER2* du tissu tumoral peut étre analysé au moyen de différents
tests de laboratoire: par immunohistochimie* (IHC), par hybridation in situ en
fluorescence* (FISH) ou par hybridation in situ chromogénique* (CISH). Un cancer est
HER2* positif lorsque le résultat du test IHC est de 3+ ou lorsque le résultat du test FISH
ou CISH est positif, comme mentionné dans le compte-rendu d’anatomopathologie. Dans
les autres cas, le statut HER2* est négatif. Avant |'apparition des thérapies ciblant*
directement la protéine HER2, les cancers HER2* positifs étaient plus agressifs que les
autres.
o Le profil d’expression génique*
La quantification de I’expression d’un groupe distinct de génes par la tumeur peut
également étre réalisée par biopsie*. Ces analyses de la « signature multigénique » ne
sont pas pratiquées en routine, mais peuvent aider a prévoir le risque de récidive* et la
probabilité de tirer un bénéfice de la chimiothérapie*.
o Ll'indice Ki-67
Ki-67 est une protéine* présente dans le noyau* des cellules qui se divisent, mais qui est
absente durant les autres phases de vie de la cellule. L'indice de marquage du Ki-67
indique le pourcentage des cellules présentant cette protéine. L’analyse de la proportion
des cellules en phase de division est en effet un moyen de déterminer le niveau de
prolifération* de la tumeur. Les tumeurs trés proliférantes se développent plus vite et
présentent un pronostic plus défavorable que les tumeurs peu proliférantes. Cependant,
les tumeurs tres proliférantes répondent mieux a la chimiothérapie*.

Il est important de savoir que les tests utilisés pour déterminer le statut des récepteurs hormonaux*
et HER2* peuvent donner de faux résultats. Aucun test pour déterminer le statut HER2 n’est fiable a
100 % a ce jour. De plus, il est possible que I’'examen de I’échantillon de tissu classe la tumeur comme
HER2 négative, alors que I'examen d'un autre échantillon de la tumeur I'aurait classée comme HER2
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positive. C’'est pourquoi ces analyses doivent, si possible, porter sur I’échantillon prélevé lors de la
biopsie* et sur la tumeur enlevée par chirurgie.

Un autre réle essentiel de I'examen anatomopathologique de la tumeur enlevée par chirurgie est de
vérifier si cette derniére a été totalement réséquée. Cette vérification s’effectue en analysant si les
bords de la tumeur sont entourés uniquement de tissu normal. Le résultat de cette analyse indique
gue les marges* de résection sont soit négatives, ce qui signifie qu’il est trés probable que la tumeur
ait été enlevée dans sa totalité, soit positives, ce qui signifie qu’il est trés probable que la tumeur
n’ait pas été enlevée dans sa totalité.

e L’hormonosensibilité
En se basant sur l'analyse de I'échantillon de la biopsie et/ou de la tumeur réséquée
chirurgicalement, les tumeurs sont classées en trois groupes selon le statut de leurs récepteurs
hormonaux :
o Les tumeurs hormonosensibles* (ER+ et/ou PR+*), si des récepteurs aux oestrogénes
ou a la progestérone ont été détectés sur les cellules cancéreuses.
o Les tumeurs hormonorésistantes (ER- et/ou PR-), si aucun récepteur aux cestrogénes
ou a la progestérone n’a été détecté sur les cellules cancéreuses.
o Un troisiéme groupe intermédiaire présentant une hormonosensibilité* incertaine.
En se fondant sur les résultats de cette analyse, on décide de la pertinence d'un traitement
hormonal. Les hormones utilisées pour ce traitement réduisent I'effet des hormones naturelles sur la
tumeur. Par conséquent, le traitement hormonal stoppera ou ralentira généralement la croissance
des tumeurs hormonosensibles*, mais il naura aucune incidence sur la croissance des tumeurs
hormonorésistantes.

e Les sous-types intrinséques de cancer du sein
La combinaison du statut des récepteurs hormonaux, du statut HER2 et de I'indice Ki-67 permet de
classer les cancers du sein en 5 sous-types. Cette classification est importante pour déterminer le
traitement le plus efficace possible. Les 5 sous-groupes sont présentés dans le tableau ci-dessous.
Cette classification est tres technique et il est donc recommandé de s’adresser a un médecin pour de
plus amples explications.

Sous-type de cancer du sein Statut des récepteurs Statut HER2 | Statut Ki-67
hormonaux

Luminal A ER+ et/ou PR+ HER2 négatif | Faible (inf. a 14 %)

Luminal B HER2 négatif ER+ et/ou PR+ HER2 négatif | Elevé

Luminal B HER2 positif ER+ et/ou PR+ HER2 positif | Quel gu'’il soit

HER2 positif non luminal ER- et PR- HER2 positif | Quel gu'’il soit

Triple négatif ER- et PR- HER2 négatif | Quel qu’il soit
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QUELLES SONT LES OPTIONS DE TRAITEMENT ?

L’élaboration du programme de soins implique la participation d’une équipe
multidisciplinaire de médecins. Ceci implique généralement une réunion entre
différents  spécialistes, que Il'on appelle réunion de concertation
pluridisciplinaire* ou consultation oncologique multidisciplinaire. Au cours de
cette réunion, le plan de traitement sera discuté en fonction des informations
importantes évoquées plus haut.

Le traitement combinera généralement des interventions qui :

e agiront localement sur le cancer, telles que la chirurgie ou la radiothérapie*

e agiront sur les cellules cancéreuses dans tout le corps au moyen d'un traitement systémique*
comme la chimiothérapie*, I’hormonothérapie* et/ou une thérapie ciblant* directement la
protéine* HER2.

L'étendue du traitement dépend des caractéristiques des cellules tumorales, du stade du cancer,
ainsi que de I'dge, du statut ménopausique et d’éventuelles autres maladies de la patiente.

Les traitements décrits ci-dessous possedent leurs avantages, leurs risques et leurs contre-
indications. Il est recommandé de consulter un oncologue pour connaitre les avantages escomptés et
les risques de chaque traitement afin d'étre informée de ses conséquences. Pour certains
traitements, plusieurs options sont disponibles et le choix doit étre discuté selon les risques et les
bénéfices.

Plan de traitement pour un cancer non invasif* (Stade 0)

Un cancer non invasif* ne s’est pas propagé en dehors du canal (carcinome canalaire in situ). Les
options de traitement comprennent les deux possibilités suivantes de traitement local.

e Soit on procédera a une ablation de la tumeur ou d’'une partie du sein, mais pas de
I’ensemble de celui-ci. C'est ce qu’on appelle une chirurgie conservatrice du sein. Cette
intervention est généralement suivie d’une irradiation totale du sein, sauf chez les patientes
présentant un tres faible risque de récidive, pour lesquelles la radiothérapie* peut étre
évitée. Une irradiation supplémentaire (appelée boost) de la zone oU se trouvait la tumeur
peut étre envisagée chez les patientes présentant un risque élevé de récidive locale, par
exemple, chez les patientes trés jeunes.

e Soit on procédera a I'ablation de la totalité du sein (mastectomie), mais pas des muscles et
de la peau qui I'entourent. Lorsque I'on procéde a une mastectomie, une radiothérapie*
supplémentaire n’est pas nécessaire pour un cancer non invasif.

En outre, les médecins peuvent envisager un traitement par tamoxifene*, un médicament qui inhibe
I'action des cestrogenes sur le sein, si la tumeur est positive aux récepteurs cestrogéniques, ce
médicament réduisant le risque de récidive. Le tamoxifene* diminue également le risque de
développer un cancer du sein dans 'autre sein.
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La néoplasie lobulaire*, désignée auparavant sous le nom de carcinome lobulaire in situ, est
aujourd’hui considérée comme un facteur de risque de développer un cancer dans les deux seins.
Cette maladie exige donc que vous discutiez avec votre médecin de I'opportunité de poursuivre une
stratégie de surveillance avec un suivi régulier et/ou d'opter pour une stratégie de traitement.

Plan de traitement pour un cancer invasif* (Stade | a lll)

Un cancer invasif* s’est propagé en dehors du canal (carcinome canalaire invasif) ou en dehors du
lobule (carcinome lobulaire invasif). Le traitement ciblera le cancer localement mais également les
cellules cancéreuses potentiellement disséminées ailleurs dans I'organisme.

Dans la plupart des cas, le traitement consistera en une chirurgie, une radiothérapie* et un
traitement systémique*. Un traitement systémique vise les cellules cancéreuses potentiellement
disséminées dans d’autres parties du corps. Il peut étre effectué au moyen d’une hormonothérapie,
d’une chimiothérapie* ou d’une thérapie ciblant* la protéine* HER2.

Pour les tumeurs d’'un diametre supérieur a 2 cm, un traitement systémique* est parfois préféré
comme premier traitement avant la chirurgie, car la réduction de la taille de la tumeur a I'aide de
médicaments peut faciliter le traitement local et permettre de conserver le sein.

La chirurgie est précédée d’une chimiothérapie* pour la plupart des cancers de stade IlIA et IlIB. C'est
ce qu'on appelle une chimiothérapie néo-adjuvante*. Elle est également indiquée pour réduire la
taille de la tumeur de fagon a permettre une chirurgie conservatrice du sein. On ajoute un traitement
par trastuzumab* dans le cas de tumeurs HER2* positives.

La chirurgie

L'intervention chirurgicale est réalisée sous anesthésie* générale. Le
chirurgien retire la tumeur et des ganglions lymphatiques* au cours de la
méme opération, en utilisant I'une des deux méthodes suivantes :

e On procede a une ablation de la tumeur ou de la partie du sein qui
comprend la tumeur, mais pas de I'ensemble du sein. C'est ce qu’on
appelle une chirurgie conservatrice du sein.

e On procede a I'ablation de la totalité du sein, mais pas des muscles
et de la peau qui I'entourent. C’'est ce qu’on appelle une mastectomie totale.

Le choix entre la chirurgie conservatrice du sein et la mastectomie totale dépend des caractéristiques
de la tumeur, de la taille du sein et des préférences de la patiente. Certaines patientes doivent subir
une mastectomie en raison de la taille de la tumeur, des localisations multiples de la (des) tumeur(s)
dans le sein ou pour d’autres raisons. Ceci doit étre discuté avec les médecins. De maniere générale
dans les pays occidentaux, il est possible de réaliser une chirurgie conservatrice du sein chez 2
femmes sur 3.

Certaines patientes recgoivent un traitement (dit « néo-adjuvant ») avant I'intervention dans le but de
réduire la taille de la tumeur et de permettre une chirurgie conservatrice. Une fois que le traitement
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néo-adjuvant a produit son effet, le médecin prescrira un examen par IRM* pour vérifier s'il est
réellement possible de conserver le sein sans diminuer les chances de guérison. Dans certains cas,
I’ablation totale du sein sera tout de méme nécessaire.

Une reconstruction du sein peut étre envisagée chez les femmes qui doivent subir une mastectomie.
Cette reconstruction peut étre immédiate ou retardée (pour des raisons médicales ou personnelles).
Il n’est pas indispensable que les patientes attendent 2 ans aprés la mastectomie pour profiter d’'une
reconstruction mammaire. De méme, il n’existe aucune preuve indiquant que la reconstruction des
régions touchées rend la détection ou la récidive* d’un cancer plus difficile.

Un ou plusieurs ganglions lymphatiques* de I'aisselle seront également enlevés.

Cette ablation est tres importante pour savoir si le cancer s’est propagé aux ganglions lymphatiques,
mais elle n’a qu’un effet limité sur le traitement du cancer. Deux types de chirurgie des ganglions
lymphatiques peuvent étre réalisés :

e Le chirurgien effectue une biopsie du ganglion sentinelle*. Aprés I'injection d’un marqueur a
proximité de la tumeur, ce marqueur sera naturellement transporté vers les vaisseaux
lymphatiques et ensuite vers les ganglions lymphatiques. A I'aide d’une sonde, le chirurgien
pourra identifier dans quel(s) ganglion(s) lymphatique(s) le marqueur est localisé. Il enlévera
ce(s) ganglion(s) lymphatique(s) afin de contrbler la présence de cellules cancéreuses. Un
examen rapide des ganglions lymphatiques sera effectué alors que la patiente est toujours
dans le bloc opératoire. Si des cellules cancéreuses sont retrouvées dans le(s) ganglion(s)
lymphatique(s), le chirurgien effectue généralement un curage axillaire* (voir ci-dessous).
Chez les patientes présentant des tumeurs inférieures a 5 cm de diametre, le curage axillaire
n'est pas absolument nécessaire si I'examen montre que seulement 1 ou 2 ganglions
sentinelles contiennent des cellules cancéreuses.

e Le chirurgien effectue un curage axillaire. Le chirurgien pratique une incision sous le bras et
enleve le morceau de tissu axillaire dans lequel se trouvent les ganglions lymphatiques. Ces
ganglions seront analysés pour rechercher des cellules cancéreuses.

La biopsie* du ganglion sentinelle entraine un gonflement du bras (lymphoedeme) et une raideur de
I’épaule moins marqués que le curage axillaire*. La biopsie du ganglion sentinelle est recommandée
pour les cancers du sein de stade | et de stade I, sauf si des ganglions lymphatiques sont palpables
en phase préopératoire, a 'examen clinique ou sont détectés a I'échographie*. Pour les cancers de
stades plus élevés, un curage axillaire sera pratiqué.

Examen en laboratoire de la tumeur et des ganglions lymphatiques* enlevés lors de la chirurgie

Une fois que la tumeur et les ganglions lymphatiques ont été enlevés, ils seront examinés au
laboratoire afin de :

e Confirmer les résultats de la biopsie* en ce qui concerne le type histologique*, le grade*, le
statut des récepteurs hormonaux®*, le statut HER2* et éventuellement, le profil d'expression
génique.

e Mesurer la taille de la tumeur et déterminer si elle s’est propagée aux tissus avoisinants.

o Vérifier si des cellules cancéreuses sont retrouvées dans les vaisseaux lymphatiques ou
sanguins, ce qui indiquerait la probabilité qu’elles se soient disséminées en dehors du sein.
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e Vérifier si toute la tumeur a été réséquée en regardant si les marges sont exemptes de tissu
tumoral*.

e Vérifier si les cellules cancéreuses se sont propagées dans les ganglions lymphatiques et
dénombrer le nombre de ganglions lymphatiques touchés si tel est le cas.

Deuxiéme intervention chirurgicale

Certaines patientes peuvent étre opérées une deuxiéme fois. Les deux raisons principales d’une telle
intervention sont les suivantes :

e Les marges* de résection sont positives, la tumeur n’était pas entierement entourée de tissu
normal. La nouvelle intervention consistera a enlever le reste de la tumeur.

e Aprés un examen plus approfondi des ganglions lymphatiques* issus de la biopsie du
ganglion sentinelle*, il s’avere qu’ils contenaient des cellules cancéreuses. Un curage
axillaire* sera généralement pratiqué. Chez les patientes présentant des tumeurs inférieures
a 5cm de diameétre, le curage axillaire n’est pas absolument nécessaire si I'examen montre
gue seulement 1 ou 2 ganglions sentinelles contiennent des cellules cancéreuses.

Le traitement adjuvant

Un traitement adjuvant® est un traitement prescrit en complément de la chirurgie. Chez les patientes
atteintes d’un cancer du sein de stade | a Illl, les traitements adjuvants possibles sont la
radiothérapie*, la chimiothérapie*, ’hormonothérapie et les thérapies ciblées*. Dans ce schéma, la
radiothérapie constitue un traitement local alors que la chimiothérapie, I’'hormonothérapie et les
thérapies ciblées peuvent traiter les cellules cancéreuses qui se sont propagées dans d'autres parties
du corps. Les traitements de cette nature sont appelés traitements systémiques.

La radiothérapie*

La radiothérapie consiste a utiliser des rayons pour tuer les cellules cancéreuses, qui sont
généralement moins a méme de se rétablir apres l'irradiation.

La radiothérapie est recommandée pour presque tous les cancers du sein invasifs*. |l est cependant
possible qu’une faible partie des patientes ne tirent pas d’avantage d’une radiothérapie, qui sera
donc évitée dans ces situations. Cela concerne les patientes de plus de 70 ans qui présentaient une
tumeur hormonosensible de moins de 2 cm de diametre dont les marges de résection sont négatives.
La radiothérapie en cas de cancer du sein a pour objectif de détruire localement les cellules
cancéreuses a l'aide de rayonnements a haute énergie produits par un appareil FENEN
de radiothérapie.

e Aprés une chirurgie conservatrice du sein, une radiothérapie est
fortement recommandée pour toutes les patientes : une radiothérapie
de tout le sein, suivie d’une irradiation supplémentaire (appelée boost)
de la région ol la tumeur a été enlevée.

e Aprés une mastectomie, la radiothérapie est recommandée ou doit
étre envisagée chez les patientes qui présentent une tumeur de grande
taille et/ou chez lesquelles on a trouvé des cellules cancéreuses dans les
ganglions lymphatiques™ axillaires. La radiothérapie visera la paroi thoracique, mais pourra
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également étre étendue aux ganglions lymphatiques régionaux. Quand il y a une propagation
claire et importante des cellules cancéreuses dans les ganglions lymphatiques au-dela de la
clavicule ou derriére le sternum, la zone d’irradiation pourra étre étendue pour inclure ces
zones.

La dose de radiation a délivrer se situe entre 45 et 50 Grays (Gy). Un Gray est l'unité servant a
mesurer la quantité de radiation délivrée durant une radiothérapie. Cette dose totale est divisée en
fractions. Chaque fraction est administrée au cours d'une séance de radiothérapie. De maniere
générale, on prévoit 25 a 28 fractions pour le cancer du sein, mais les traitements plus courts de 16
fractions ont montré une efficacité similaire sans augmentation des effets secondaires. Si les
médecins prévoient un boost, on administre 10 a 16 Gy supplémentaires par fractions de 2 Gy.
L'administration du traitement en fractions a pour objectif de diminuer le risque de lésions
importantes dans les tissus normaux tout en augmentant la probabilité d'un contréle de la tumeur a
long terme.

Dans l'idée de réduire la durée du traitement et d’épargner aux patientes entre 16 et 35 séances de
radiothérapie, on a tenté de délivrer la radiothérapie durant l'intervention chirurgicale. Cette
procédure est appelée irradiation partielle accélérée du sein ou radiothérapie intra-opératoire. Les
études sont en cours, mais les résultats suggérent que cette procédure pourrait étre envisagée pour
des patientes de plus de 50 ans présentant une tumeur unique inférieure a 3 cm de diamétre, des
marges de résection de plus de 2 mm et aucune propagation aux ganglions lymphatiques*. En outre,
la tumeur doit présenter des caractéristiques histologiques spécifiques (histologie non lobulaire, sans
composante intra-canalaire ni invasion lymphovasculaire). Ce type de radiothérapie requiert un
équipement spécifique qui n’est pas disponible dans beaucoup de centres, car les recherches sont
toujours en cours.

Les traitements systémiques*

L’objectif des traitements systémiques* est d’agir sur les cellules cancéreuses qui se sont propagées
a d’autres parties du corps.

Les caractéristiques de la tumeur identifiées par I'analyse en laboratoire de la biopsie* et par
I’analyse de la tumeur enlevée lors de la chirurgie sont essentielles pour déterminer quel traitement
sera le plus approprié. Ces caractéristiques comprennent la taille de la tumeur, le type histologique*,
le grade*, les marges* de résection, le nombre de ganglions lymphatiques* atteints, le statut des
récepteurs hormonaux*, le statut HER2* et éventuellement, le profil d'expression génique*. L’age, le
statut ménopausique et les autres maladies de la patiente sont les facteurs personnels les plus
importants pour prendre une décision concernant un traitement systémique apres la chirurgie.

Pour chaque personne, le choix doit tenir compte des bénéfices potentiels, des effets indésirables
éventuels et des préférences de la patiente.

Trois types de traitement peuvent étre utilisés pour le traitement systémique®* : I'hormonothérapie,
la chimiothérapie* et un traitement ciblant* la protéine* HER2.

Les tumeurs sont classées en 3 groupes en fonction du statut des récepteurs hormonaux : les
tumeurs hormonosensibles* (ER+* et/ou PR+*), les tumeurs hormonorésistantes (ER- et PR-) et un
troisieme groupe intermédiaire qui affiche une hormonosensibilité incertaine. Les hormones utilisées
lors d’'une hormonothérapie réduisent I'effet des hormones naturelles sur la tumeur. Un traitement
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hormonal stoppera ou ralentira généralement la croissance des tumeurs hormonosensibles* mais il
n’aura aucun effet sur la croissance des tumeurs hormonorésistantes.

e Les patientes qui présentent des tumeurs hormonosensibles* pourront recevoir soit une
hormonothérapie seule, soit une combinaison d’hormonothérapie et de chimiothérapie*.

e Les patientes qui présentent des tumeurs d’hormonosensibilité* incertaine pourront recevoir
une combinaison d’hormonothérapie et de chimiothérapie.

e Les patientes qui présentent des tumeurs hormonorésistantes devront recevoir une
chimiothérapie, mais pas d’hormonothérapie.

L’hormonothérapie

L’hormonothérapie comprend I'un des traitements suivants, ou éventuellement, une combinaison de
deux de ceux-ci :

e Un médicament appelé tamoxiféne* qui s’oppose a I'action des cestrogénes sur le sein et qui
est actif aussi bien chez les patientes non ménopausées que ménopausées.

e Un médicament issu de la famille des inhibiteurs de I'aromatase*, tels que I’anastrozole,
I'exémestane ou le létrozole, qui inhibent la production d’cestrogenes chez les femmes
ménopausées.

e Un médicament issu de la famille des analogues de la gonadolibérine* qui diminue le taux
d’cestrogenes chez les femmes non ménopausées.

e Une ovariectomie, c’est-a-dire I'ablation des ovaires, chez les femmes non ménopausées.

Le choix de I’hormonothérapie est basé sur le fait que la patiente soit ménopausée ou non.

Pour les patientes non ménopausées, le traitement classique est soit du tamoxiféne* seul pendant 5
ans, soit I'association d'une ovariectomie bilatérale et du tamoxiféne pendant 5 ans, soit I’association
d’un médicament de la famille des analogues de la gonadolibérine* et du tamoxiféne pendant 5 ans.
Le tamoxifene ne doit pas étre utilisé simultanément avec une chimiothérapie*.

Chez les patientes ménopausées, on préfere les inhibiteurs de I'aromatase* pendant une durée de 5
ans pour les femmes a haut risque. Pour les patientes traitées avec du tamoxifene*, on peut
envisager apres 2-3 ans de passer a un inhibiteur de I'aromatase pour une durée de 2-3 ans. Les
patientes traitées avec des inhibiteurs de |'aromatase présentent un risque plus élevé
d’ostéoporose*. Il faut donc prévenir I'ostéoporose par une prise suffisante de calcium et de
vitamine D*. D’autres examens tels que la mesure de la densité minérale osseuse et des traitements
tels que les bisphosphonates peuvent étre utilisés pour traiter I'ostéoporose.

Le tamoxiféne* augmente légérement le risque de formation de caillots sanguins et doit étre arrété
si une intervention chirurgicale est programmeée. Il double également le risque de cancer de
I’endometre, un type de cancer de I'utérus.
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La chimiothérapie*

Pour le cancer du sein a un stade précoce, la chimiothérapie consiste a associer deux ou trois
médicaments anticancéreux administrés selon un protocole précis. Pour le cancer du sein, le
traitement est généralement administré pendant 4 a 8 cycles. Un cycle dure de 2 a 4 semaines au
cours desquelles sont administrés les médicaments pour un dosage, une durée et une séquence
précis, puis s’en suit une période de repos avant le démarrage d'un nouveau cycle.

La meilleure association médicamenteuse n’est pas clairement connue, méme s’il est recommandé
gu’elle contienne de la doxorubicine* ou de I'épirubicine*, qui sont des médicaments anticancéreux
de la famille des anthracyclines. Une évaluation de la fonction cardiaque est essentielle avant de
démarrer un traitement avec des anthracyclines en raison de leur possible effet sur le coeur.
Néanmoins, des schémas thérapeutiques sans anthracycline se sont montrés aussi efficaces, comme
par exemple, I'association de docétaxel* et de cyclophosphamide. Les protocoles de traitement
portent souvent un nom reprenant linitiale de chaque médicament (par exemple, FEC pour
fluorouracile, épirubicine* et cyclophosphamide). Pour les patientes fragiles ou agées, le protocole
CMF (cyclophosphamide, méthotrexate et fluorouracile ) est considéré comme plus approprié.

Une autre option, notamment pour les femmes chez qui les cellules tumorales se sont disséminées
dans les ganglions lymphatiques®, consiste a associer une anthracycline (doxorubicine* ou
épirubicine*) avec un médicament de type taxane* (paclitaxel*), administrés séquentiellement
plutdt que de maniére combinée.

Les thérapies ciblant* la protéine* HER2

Les traitements systémiques ciblant la protéine HER2*sont utilisés pour traiter les cancers HER2
positifs*, c’est-a-dire lorsque le résultat de I'analyse de laboratoire indique que le test IHC est de 3+
ou que le test FISH* ou CISH* est positif. Le trastuzumab* est un médicament efficace chez les
patientes atteintes de tumeurs HER2 positives*, indépendamment de la taille de la tumeur et de son
statut hormonal. Dans les études menées pour évaluer son efficacité comme traitement adjuvant, le
trastuzumab était toujours administré en association avec la chimiothérapie. Il n’est pas encore
déterminé clairement si le traitement adjuvant par trastuzumab a un effet positif sans
chimiothérapie. La durée standard recommandée pour un traitement adjuvant par trastuzumab est
de 1 an. Des études comparant cette durée standard a des durées plus courtes ou plus longues sont
en cours.

Le trastuzumab* peut étre administré en association avec le paclitaxel* ou le carboplatine®, mais pas
avec la doxorubicine* ou I'épirubicine*. Ces deux derniers médicaments, comme le trastuzumab,
sont toxiques pour le coeur. Le trastuzumab ne peut pas étre donné a des patientes ayant des
problémes cardiaques. En cas de doute a propos de la fonction cardiaque, il convient de I'analyser
avant d’entreprendre un traitement par trastuzumab.

Plan de traitement pour un cancer métastatique* (Stade IV)

Un cancer du sein est métastatique quand il s’est propagé a une autre partie du corps. Les
localisations les plus fréquentes des métastases en cas de cancer du sein sont les os, le foie, les
poumons et le cerveau. Etant donné que les cellules tumorales se sont disséminées dans d’autres
parties du corps, un traitement systémique* constituera la base du traitement. Environ 5 % des
femmes atteintes d’un cancer du sein ont des métastases au moment du diagnostic.
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Pour le traitement des patientes atteintes d’un cancer du sein métastatique :

e |’objectif principal du traitement est de maintenir ou d’améliorer la qualité de vie. Il faut
proposer aux patientes des soins psychologiques, d’accompagnement et de soutien
adéquats.

e Des objectifs réalistes doivent étre discutés avec la patiente et sa famille, et la patiente doit
étre encouragée a participer activement a toutes les prises de décision. Les préférences de la
patiente doivent toujours étre prises en compte, y compris celles concernant les détails
pratiques des traitements (administration par voie orale ou intraveineuse*, par exemple).

Dans de nombreux établissements, des infirmiéres spécialisées dans le traitement du cancer du sein
peuvent apporter un soutien essentiel aux patientes et sont au service de chacune d'entre elles.

La chirurgie et la radiothérapie*

Certaines patientes présentant des métastases peuvent bénéficier d'une ablation chirurgicale de la
tumeur primaire ou de son traitement par radiothérapie. Dans de rares cas, la chirurgie sera
également indiquée pour traiter les patientes présentant une métastase unique ou trés peu de
métastases, par exemple, dans le foie, les poumons ou le cerveau. La radiothérapie peut aussi étre
mise en ceuvre pour traiter les métastases situées dans les os et le cerveau.

Les traitements systémiques*®

L’objectif des traitements systémiques* est d’agir simultanément sur les cellules cancéreuses se
trouvant dans les différents organes touchés par des métastases*. Les options de traitements
systémiques* sont les mémes que pour un cancer invasif* sans métastase (hormonothérapie,
chimiothérapie* et thérapie ciblant* la protéine* HER2), avec quelques agents biologiques ciblés
additionnels, tels que le bévacizumab* ou I'everolimus**. Si une chimiothérapie est réalisée, sa
composition et sa durée doivent étre personnalisées en fonction de chaque patiente.

Le choix du traitement systémique* dépendra principalement du statut des récepteurs hormonaux*,
du statut HER2*, de l'urgence de la situation, des traitements regus préalablement et de leur
efficacité.

L’hormonothérapie

L’'hormonothérapie est le traitement de choix pour les patientes atteintes d’un cancer du sein
hormonosensible* (ER+* et/ou PR+*). Le choix de I'hormonothérapie dépend du statut
ménopausique de la patiente et des hormonothérapies déja recues.
e Pour les patientes non ménopausées
o S’iln’y a eu aucun traitement préalable au tamoxifene* ou si le tamoxiféne a
été interrompu pendant plus de 12 mois, le tamoxifene associé soit a des
analogues de la gonadolibérine soit a une ovariectomie constitue I'option
préférée.
o Sl y a eu un traitement par tamoxifene* dans les 12 derniers mois, on
préférera les inhibiteurs de I'aromatase*, tels que [I'anastrozole,
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I'exémestane ou le létrozole, en association avec soit sdes analogues de la
gonadolibérine soit une ovariectomie. Des suppléments de calcium et de
vitamine D* sont recommandés en plus de ce traitement.
e Pour les patientes ménopausées
o Sl n’y a eu aucun traitement préalable avec des inhibiteurs de 'aromatase*
tels que I'anastrozole, I'exémestane ou le Iétrozole ou s’il a été interrompu
pendant plus de 12 mois, ceux-ci constituent I'option a préférer. Une
supplémentation en calcium et en vitamine D* est recommandée en plus de
ce traitement.
o Sl y a eu un traitement par inhibiteurs de |'aromatase* tels que
I’'anastrozole, 'exémestane ou le létrozole * dans les 12 derniers mois, il est
possible de traiter par tamoxifene*, fulvestrant*, megéstrol ou androgénes*.
o Quand il y a des signes que le cancer progresse ou revient malgré le
traitement par anastrozole ou letrozole, une des options est d’utiliser une
combinaison d’exemestane et d’everolimus*. La combinaison de tamoxiféene
et d’everolimus peut également étre une option, mais ce n’est pas encore
proposé en Europe.
Les cancers évoluent avec le temps et il est possible qu’un cancer ER+ devienne ER-, ou qu’un cancer
ER+ développe une résistance a ’hormonothérapie. Aux patientes présentant des signes clairs de
résistance a I’hormonotherapie, il faudrait proposer d’entamer une chimiothérapie* ou de participer
a un essai clinique.

Les thérapies ciblant* la protéine* HER2

A toutes les patientes qui présentent un cancer HER2* positif avec des métastases*, une thérapie
ciblant* la protéine* HER2, telle que le trastuzumab®* ou le lapatinib*, doit étre proposée de maniere
précoce en plus de la chimiothérapie*,de I’hormonothérapie ou méme seule. Cela devrait étre le cas
pour les patientes qui n'ont pas recu ce genre de thérapie dans le traitement adjuvant et qui n'ont
pas de contre-indications pour celle-ci (par exemple de linsuffisance cardiaque). Si le cancer
continue de s’étendre et de progresser malgré le traitement par trastuzumab, celui-ci peut étre
poursuivi avec une chimiothérapie différente. Le lapatinib*, qui est un médicament oral ciblant le
récepteur HER2*, peut également étre donné en association avec la capécitabine*, une
chimiothérapie administrée par voie orale. Le choix du traitement doit étre discuté avec un
oncologue.

Deux nouveaux médicaments, appelés pertuzumab* et ado-trastuzumab emtansine
*, seront bient6t disponibles en Europe pour les patientes souffrant de tumeurs HER2* positives.
La chimiothérapie*

La chimiothérapie doit étre proposée :

e Aux patientes présentant des tumeurs a croissance
rapide menacant des organes vitaux (par exemple, le foie), quand la situation exige
une réponse immédiate au traitement systémique.
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e Aux patientes atteintes de cancers qui sont a la fois hormonorésistants et HER2*
négatifs. Ces cancers sont qualifiés de triple négatif (ER-, PR- et HER2*-) et la
chimiothérapie constitue la principale modalité de traitement pour ceux-ci.

e Aux patientes atteintes de cancers hormonosensibles* qui ne répondent pas ou plus
a ’lhormonothérapie.

Si les patientes ont déja recu une chimiothérapie a base d’anthracyclines* (épirubicine* ou
doxorubicine*), il faut leur proposer une chimiothérapie a base de taxanes* (paclitaxel* ou
docétaxel*).

La plupart du temps, on préférera une chimiothérapie unique a une association de médicaments,
permettant d’obtenir une meilleure qualité de vie sans réduction du temps de survie. La durée de la
chimiothérapie doit étre adaptée a chaque patiente. Pour les patientes souffrant de cancers « triple
négatifs », les métastases* peuvent étre plus fréquentes et la progression de la maladie peut étre
plus rapide. Une chimiothérapie* associant différents médicaments peut alors étre proposée.

Les patientes ayant déja recu 3 protocoles différents de chimiothérapie peuvent entreprendre une

nouvelle chimiothérapie a condition d’étre en bonne condition physique et si leur tumeur a
« répondu » (s’est réduite) lors des traitements précédents.

Les autres thérapies biologiques

Le bévacizumab* est un médicament sensé limiter le développement de nouveaux vaisseaux autour
de la tumeur. En Europe, il est actuellement disponible uniquement pour les patientes avec un
cancer du sein métastatique*, en association avec une chimiothérapie* de premiere ligne
(paclitaxel* ou capécitabine*). Cette combinaison peut étre considérée pour certaines patientes dont
les options de traitement sont limitées, uniquement apreés avoir évalué les risques d‘effets
secondaires et les bénéfices attendus. Aux Etats-Unis, le bévacizumab* n’est plus autorisé pour les
patientes souffrant d’un cancer du sein.

Les autres thérapies

La radiothérapie* peut étre utilisée pour soulager les symptomes liés aux métastases* osseuses, aux
métastases cérébrales et a d’autres masses tumorales locales telles que les ulcérations tumorales des
tissus mous*.

Les bisphosphonates* doivent étre utilisés pour le traitement de I’hypercalcémie* et des métastases
osseuses*. Le but de ce traitement est de soulager la douleur et de prévenir les conséquences des
métastases osseuses comme les fractures. Les bisphosphonates* existent sous forme orale ou
intraveineuse*. lls sont généralement bien tolérés mais peuvent induire, dans de rares cas, une
complication appelée ostéonécrose™ de la machoire. Il s’agit de lésions touchant |'os supérieur ou
inférieur de la machoire qui mettent longtemps a guérir. Celle complication se manifeste plus
souvent chez les patientes qui présentent de mauvaises conditions dentaires. C'est pourquoi il est
recommandé d’effectuer un controle dentaire avant un traitement par bisphosphonates*.

Le dénosumab constitue un nouveau traitement contre les métastases osseuses. |l semble
légerement plus efficace que les bisphosphonates pour prévenir les complications osseuses tout en
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présentant une toxicité moindre pour le rein. Comme les bisphosphonates, le dénosumab peut aussi
causer une ostéonécrose* de la machoire.

Les essais cliniques

Des essais cliniques avec de nouveaux médicaments sont souvent proposés aux patientes atteintes
d’un cancer métastatique. Elles doivent y étre encouragées vu qu’ils représentent le seul moyen de
faire progresser la recherche dans un contexte ou la guérison reste extrémement rare.

L’évaluation de la réponse au traitement

La réponse au traitement doit étre évaluée afin de mesurer les bénéfices du traitement par rapport
aux effets indésirables rencontrés. Cette évaluation de la réponse est recommandée apres 2-3 mois
d’hormonothérapie et apres 2 - 3 cycles de chimiothérapie*. Cette évaluation repose sur I’évolution
de I'examen clinique, des symptémes, de la qualité de vie, des analyses de sang et des examens
radiologiques successifs.

Si la balance entre les bénéfices et les effets indésirables n’est pas favorable, d’autres options de
traitement doivent faire I'objet d’une discussion entre la patiente, la famille et les médecins.

Chez certaines patientes, la mesure des taux sanguins de substances appelées marqueurs tumoraux
tels que le CA15.3 ou CEA peut étre effectuée pour évaluer I'effet du traitement. Une baisse du
marqueur tumoral indiquerait que le traitement est efficace, alors qu’une augmentation signifierait
le contraire. Cependant, ces tests ne sont pas tres fiables et leur usage est généralement réservé aux
patientes pour qui toute évaluation radiologique de la tumeur est impossible.

Cancer du sein : un guide pour les patientes — Basé sur les recommandations de ’lESMO - v.2013.1 Page 23

Ce document est fourni par Le Fonds Anticancer avec la permission de I'ESMO.
Les informations contenues dans ce document ne remplacent pas un avis médical. Il est a usage personnel et ne peut pas
étre modifié, reproduit ou diffusé d'aucune maniére sans l'autorisation écrite de I'ESMO et du Fonds Anticancer.



P 600D SCIENCE
~ ' BETTER MEDICINE
‘ BEST PRACTICE

Fonds European Society for Medical Oncology

QUELS SONT LES EFFETS INDESIRABLES EVENTUELS DU TRAITEMENT ?

Les risques et effets secondaires de la chirurgie

Certains risques sont communs a toute intervention chirurgicale pratiquée sous anesthésie*
générale. Ces complications sont rares et comprennent la thrombose veineuse profonde* (phlébite),
des problemes cardiaques ou respiratoires, des saignements, une infection ou une réaction a
I'anesthésie. Il est fréquent d’observer des douleurs aprées I'opération, de sorte que des analgésiques
seront proposés pour les prévenir et les traiter Une douleur a I'épaule peut aussi survenir, mais celle-
ci ne dure généralement pas longtemps.

Lors de I'ablation des ganglions lymphatiques* au niveau de l'aisselle, I'opération peut endommager
ou bloquer le systéme lymphatique entrainant un lymphoedéme, une maladie ou le liquide
lymphatique s'accumule dans le bras et le fait gonfler. Il peut se produire juste apres l'intervention,
mais aussi plus tard. Ce risque est réduit si I'on effectue uniquement la biopsie d’un ganglion
lymphatique sentinelle. Le risque est plus élevé lorsque le curage axillaire* est suivi d’une
radiothérapie. Dans ce cas, jusqu’a 40 % des patientes peuvent développer un lymphoedéme.

Ces effets secondaires peuvent étre soulagés en faisant appel aux conseils des spécialistes en
oncologie.

Les effets secondaires de la radiothérapie*

La plupart des gens ne rencontrent que quelques effets secondaires, et pour la plupart d'entre eux,
ces effets restent légers. Comme la radiothérapie affecte différemment chaque personne, il est
difficile de prédire exactement comment la patiente va réagir au traitement.

Il existe aussi certaines stratégies pour prévenir et soulager certains de ces effets secondaires. Les
équipements de radiothérapie ont connu d’importantes améliorations et les effets secondaires
graves sont maintenant tres rares. La plupart des effets secondaires de la radiothérapie disparaissent
progressivement une fois le traitement terminé. Chez certaines personnes, cependant, ils peuvent se
poursuivre pendant quelques semaines.

Le principal effet secondaire de la radiothérapie dans le traitement du cancer du sein est I'apparition
d’une rougeur, d’une sensibilité et/ou de démangeaisons sur la peau de la poitrine trois a quatre
semaines apres le début de la radiothérapie externe. Ces effets s’estompent généralement deux a
guatre semaines apres la fin du traitement. La zone traitée peut cependant rester un peu plus
pigmentée.

Certains effets secondaires a long terme peuvent prendre des mois et parfois des années a se
développer.
e La peau peut présenter une sensibilité différente ou étre plus pigmentée qu'avant. Des
marques rouges en forme de « toiles d’araignée » (télangiectasies) peuvent apparaitre sur la
peau a cause de petits vaisseaux sanguins endommagés.
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e Un gonflement du bras (un lymphcedéme) peut survenir si des ganglions lymphatiques* sont
endommagsés.

e La radiothérapie elle-méme peut méme causer un cancer, et un petit nombre de personnes
vont développer un second cancer en raison du traitement recu. Cependant, le risque de
développer un second cancer est faible, et les risques de la radiothérapie sont largement
compensés par ses avantages. Ce risque est indépendant de la dose recue et augmente avec
le temps.

Les effets secondaires de la chimiothérapie*

Les effets secondaires de la chimiothérapie sont tres fréquents. lls dépendent du type de
médicaments et des doses administrés, et varient selon les personnes. Si vous avez souffert d’autres
maladies dans le passé (tels que des problémes cardiaques), il convient de prendre des précautions
spécifiques ou d’adapter le traitement. L'association de plusieurs médicaments produit
généralement plus d’effets secondaires que I'usage d’un seul médicament.

Les effets secondaires les plus fréquents des chimiothérapies utilisées contre le cancer du sein
incluent la perte de cheveux et une baisse du nombre de globules sanguins. Une baisse des globules
sanguins peut provoquer de I'anémie*, des hémorragies et des infections. Lorsque la chimiothérapie
est terminée, les cheveux repoussent et le nombre de globules revient a la normale.

Autres effets indésirables fréquents :
e Des réactions allergiques telles que des rougeurs et des éruptions cutanées
e Des problémes nerveux touchant les mains et/ou les pieds (neuropathie* périphérique), ce
qui peut causer des sensations de fourmillement dans la peau, des engourdissements et/ou
des douleurs
e Une perte temporaire ou une modification de la vue
e Des acouphénes ou des modifications de I'ouie
e Une baisse de la pression artérielle
Des nausées, vomissements et diarrhées
Une inflammation de certaines zones telles que la muqueuse de la bouche
Une perte du go(t
Un manque d’appétit
e Une baisse du rythme cardiaque
e Une déshydratation
e De légeres modifications touchant les ongles et la peau et qui disparaissent rapidement
e Un gonflement douloureux et une inflammation au niveau du site d’injection
e Des douleurs musculaires ou articulaires
e Des convulsions
e De lafatigue

D’autres effets secondaires moins fréquents, mais plus graves, peuvent également survenir. lls
incluent notamment un accident vasculaire cérébral, un infarctus du myocarde et des Iésions au rein
et au foie. L'apparition de I'un de ces symptomes doit étre signalée un médecin.

Chez certaines jeunes femmes qui ne sont pas encore ménopausées, certains médicaments utilisés
en chimiothérapie peuvent affecter la fertilité et peuvent aussi provoquer une ménopause précoce
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en stoppant la production des hormones des ovaires. Les symptémes de la ménopause peuvent alors
survenir et inclure un arrét des régles, des bouffées de chaleur, des suées, des sautes d’humeur et la
sécheresse vaginale.

La plupart des effets secondaires de la chimiothérapie peuvent étre traités. C'est pourquoi il est
important de faire part de tout inconfort au médecin ou a une infirmiere.

En plus de ces effets secondaires, chague médicament peut également provoquer différents effets
indésirables. Les plus courants sont répertoriés ci-dessous, bien que personne ne subisse les mémes
effets secondaires ou ne les rencontre dans la méme mesure.

e La doxorubicine* et I'épirubicine* (dans une moindre mesure) peuvent causer des lésions du
muscle cardiaque. Par conséquent, |'évaluation de la fonction cardiaque est importante
avant le traitement avec ces deux médicaments. Le trastuzumab* peut également provoquer
des troubles cardiaques et ne doit pas étre administré avec la doxorubicine ou I'épirubicine.
La doxorubicine et I’épirubicine* peuvent aussi rendre la peau plus sensible au soleil et
causer des rougeurs dans les zones ol la patiente a subi une radiothérapie* dans le passé.
L'urine peut devenir rouge ou rose pendant quelques jours aprés le traitement. Ce n'est pas
du sang et cela est di uniquement a la couleur du médicament.

e La capécitabine* peut provoquer des douleurs dans la paume des mains et la plante des
pieds. Ce trouble, appelé syndrome mains pieds, peut causer des picotements, des
engourdissements, des douleurs, une sécheresse et une desquamation de la peau des
paumes des mains et de la plante des pieds.

e Le docétaxel* provoque parfois une rétention de liquide (cedeme), une décoloration
temporaire des ongles et une éruption cutanée avec démangeaisons. Certaines personnes
développent également le syndrome mains pieds mentionné avec la capécitabine*, ou un
simple engourdissement et des fourmillements dans les mains et les pieds. Environ une
patiente sur quatre souffre d'une réaction allergique pendant la premiéere ou la seconde
perfusion de docétaxel*.

e Le paclitaxel* peut causer une neuropathie* périphérique en fonction de la dose
administrée, de la durée de la perfusion et du schéma d'administration. Avec des doses plus
faibles de paclitaxel ou avec un schéma thérapeutique hebdomadaire, la neuropathie est
plus rare. Les symptémes incluent un engourdissement, des fourmillements et une sensation
de brllure dans les mains et les pieds. Les symptomes sont souvent symétriques et débutent
généralement dans la partie inférieure des jambes. Les patients signalent souvent
I'apparition simultanée de symptémes dans les orteils et les doigts, mais des présentations
asymétriques ont aussi été observées. Le visage est moins fréquemment touché. Méme si
I’on a observé que les symptomes s’amélioraient ou disparaissaient complétement dans un
délai de plusieurs mois apres l'arrét du traitement, il a été signalé que les symptdmes et les
déficiences persistaient plus longtemps chez les patientes qui développaient une
neuropathie* sévere.

Les effets secondaires de I’hormonothérapie

Les effets secondaires de I’hormonothérapie sont tres fréquents. lls dépendent des médicaments
administrés, mais toutes les hormonothérapies partagent les mémes effets indésirables. Le
tamoxifene* semble avoir plus d’effets secondaires que les inhibiteurs de I'aromatase*.
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Chez les femmes non ménopausées, le premier objectif d’'une hormonothérapie est d’inhiber le
fonctionnement des ovaires par I'action d’'un médicament (analogue de la gonadolibérine) ou en les
retirant par chirurgie. Cela provoque les symptomes habituels de la ménopause tels que des bouffées
de chaleur, des suées, des sautes d’humeur et une sécheresse vaginale. Naturellement, les regles
s‘arrétent.

Les principaux effets secondaires communs a tous les traitements hormonaux sont listés ci-dessous.
lIs sont liés aux modifications du taux ou des effets des hormones en raison du traitement. Dans
I’ensemble, chez la plupart des femmes, les bénéfices de I'hormonothérapie compensent les risques
encourus.

e Bouffées de chaleur et suées (trés fréquentes, surtout avec le tamoxifene*)

e Sécheresse vaginale ou écoulement vaginal

e Douleurs musculaires et articulaires (surtout avec les inhibiteurs de I'aromatase*)

e Troubles de 'humeur

e Fatigue

o Nausées

e Baisse du désir sexuel (qui peut survenir pour de nombreuses raisons différentes liées au
cancer du sein, mais qui peut étre partiellement expliquée par le changement hormonal d(
au traitement)

D’autres effets secondaires plus rares, mais plus graves, sont également possibles. La plupart de ces
médicaments ont un effet sur les os et peuvent provoquer de I'ostéoporose*. Un apport suffisant en
calcium et en vitamine D* est donc crucial, de méme qu’une évaluation de la densité osseuse par un
examen radiologique.

Le tamoxifene* peut augmenter le risque de développer un cancer de l'utérus chez les femmes
prenant ce médicament aprés leur ménopause. Tout saignement vaginal survenant aprés la
ménopause doit étre signalé a un médecin, méme si la plupart des saignements vaginaux ne sont pas
dus a un cancer de 'utérus.

Le tamoxiféne peut également augmenter le risque de formation de caillots sanguins, généralement
dans les jambes (thrombose veineuse profonde*). Plus rarement, une partie du caillot sanguin peut
se détacher, étre emporté (embolie) dans la circulation sanguine et se retrouver dans une artére du
poumon (embolie pulmonaire), ce qui provoque des douleurs dans la poitrine et un essoufflement.
Toute apparition de I'un de ces symptomes doit étre signalée un médecin.

Les effets secondaires des thérapies biologiques ciblées*

Trastuzumab*®

Les effets secondaires du trastuzumab sont plus limités que ceux de la chimiothérapie. Le
trastuzumab peut provoquer des réactions allergiques allant de frissons, fievre, éruption cutanée
prurigineuse, nausées, essoufflement, respiration sifflante et maux de téte jusqu’a une rougeur du
visage et un évanouissement. Les frissons, la fieévre, les éruptions, les nausées et vomissements sont
généralement dus a la perfusion elle-méme et apparaissent durant les premieres perfusions avant de
s’estomper au cours des perfusions suivantes.
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Le trastuzumab peut endommager le coeur et provoquer notamment une insuffisance cardiaque.
Une surveillance étroite doit étre réalisée chez les patientes ayant des antécédents de problémes
cardiaques ou d’hypertension. Une surveillance cardiaque de toutes les patientes doit étre effectuée
pendant la durée du traitement.

Le trastuzumab ne doit pas étre administré aux personnes pouvant présenter une allergie a ce
médicament, aux protéines* de souris ou a I'un de ses excipients. Il ne doit pas étre administré a des
patientes ayant de graves problémes respiratoires au repos dus a leur cancer ou nécessitant un
apport complémentaire d’oxygene.

Lapatinib*

Les effets secondaires les plus fréquents, observés chez plus de 30% des patientes traitées par
lapatinib* associé a la capécitabine*, sont des diarrhées et un syndrome main-pied (éruption
cutanée, gonflement, rougeur, douleur et / ou desquamation de la paume des mains et de la plante
des pieds). Ces effets secondaires sont généralement bénins. Ills apparaissent t6t (habituellement
deux semaines) apres le début du traitement, et peuvent nécessiter une réduction des doses de
médicaments. Une anémie, des nausées et des vomissements peuvent se produire, ainsi qu’une
élévation des enzymes hépatiques dans le sang.

Bévacizumab*

Les complications d’un traitement par bévacizumab sont rares mais sérieuses. Elles comprennent :

- Une perforation gastro-intestinale, la formation de fistules, des complications de la
cicatrisation des plaies ;

- Des saignements importants ;

- Une crise d’hypertension (pression artérielle trés élevée) ;

- Un syndrome néphrotique — un état marqué par un taux trés élevé de protéines dans l'urine
(protéinurie), par un taux faible de protéines dans le sang et par un gonflement (en
particulier autour des yeux, des pieds et des mains) ; ce syndrome est causé par des lésions
des petits vaisseaux sanguins dans le rein qui filtre les déchets et I'eau en exces dans le sang
afin de les éliminer dans les urines;

- L'insuffisance cardiaque congestive chez les patients qui ont regu un traitement par
chimiothérapie a base d'anthracycline* ou par radiothérapie* de de la poitrine.

Les effets secondaires les plus fréquents du bévacizumab* sont : hypertension, faiblesse généralisée,
douleurs, douleurs abdominales, nausées et vomissements, perte d'appétit, constipation, infection
des voies respiratoires hautes, faible numération de globules blancs (ce qui peut augmenter le risque
d'infection), protéinurie, saignements de nez, diarrhée, perte de cheveux, plaies dans la bouche et
maux de téte.

Everolimus*

Bien que tous les effets secondaires ci-dessous ne se produisent pas chez un méme patient, s’ils
apparaissent, ils peuvent nécessiter des soins médicaux. Il est nécessaire de consulter un médecin
immédiatement si I'un des effets secondaires suivants apparait.

- Gonflement du visage, des bras, des mains, des jambes ou des pieds ;
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- Saignement de nez;

- Toux ou enrouement ;

- Lévres gercées;

- Perte de poids ;

- Diarrhées;

- Souffle court ou respiration difficile ;

- Difficulté a avaler;

- Fiévre ou frissons ;

- Sensation générale d’inconfort ou de maladie ;

- Douleur dans le bas du dos et dans les cotes ;

- Miction difficile ou douloureuse ;

- Prise de poids rapide ;

- Plaies, ulceres ou taches blanches sur les levres, sur la langue ou dans la bouche ;
- Gonflement ou inflammation de la bouche

- Epaississement des sécrétions bronchiques ;

- Sensation d’oppression ou douleur dans la poitrine ;
- Fourmillements dans les mains ou les pieds.
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Il nest pas inhabituel de ressentir des symptomes liés au
traitement une fois le traitement adjuvant terminé.

o |l n’est pas rare de voir apparaitre de I'anxiété, des troubles du sommeil, une dépression ou
un épuisement extréme dans la phase qui suit le traitement ; les patientes qui souffrent de
tels symptoémes peuvent avoir besoin d’un soutien psychologique.

e Les pertes de mémoire, les troubles de la concentration sont des effets indésirables de la
chimiothérapie* qui ne sont pas rares et qui sont généralement réversibles en quelques
mois.

e En raison de la chimiothérapie*, les jeunes femmes peuvent présenter une ménopause*
précoce qui peut se traduire par des troubles de I’'humeur, une prise de poids, des bouffées
de chaleur, des douleurs articulaires et des troubles du sommeil. La fagon de traiter ces
symptomes doit étre discutée avec leur médecin.

Le suivi* avec les médecins

Le traitement terminé, les médecins proposeront un programme de suivi* dont les objectifs sont les
suivants :

e Détecter une récidive* éventuelle le plus t6t possible.

e Détecter un cancer dans l'autre sein.

e Evaluer et traiter les effets secondaires du traitement.

e Apporter un soutien psychologique et fournir des informations afin de favoriser le retour a
une vie normale.

Les visites de suivi* avec I'oncologue doivent inclure les éléments suivants :

e Une anamneése (analyse du dossier médical de la patiente), une description des symptémes
et un examen clinique*

e Une mammographie du sein touché, si aucune mastectomie n’a été réalisée, et une
mammographie de 'autre sein sont recommandées pour toutes les femmes chaque année.
Cet examen peut étre remplacé par un examen IRM* dans certaines situations particulieres,
comme chez les patientes qui présentent des antécédents familiaux de cancer du sein ou
chez les femmes agées de moins de 35 ans. Pour les femmes qui ont subi une reconstruction
mammaire, aucune mammographie* ne sera effectuée et un examen IRM* sera réalisé.

e Aucun autre examen radiologique ou sanguin ne sera réalisé si la patiente ne présente pas de
symptomes.

Il est important de savoir que la prise de poids influence négativement le pronostic* et qu’elle doit
étre évitée ; le cas échéant, il est recommandé de consulter un nutritionniste. Une activité physique
modérée a intense, réguliere et a long terme est associée a un pronostic* favorable ; I’aérobic et la
musculation n’ont pas d’influence négative sur le développement du lymphcedeme®*.
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Le retour a une vie normale

Il peut s’avérer difficile de vivre avec I'idée que le cancer peut resurgir. D’aprés les connaissances
actuelles, éviter de prendre du poids et pratiquer une activité physique réguliére pourraient diminuer
le risque de récidive* apres la fin du traitement. Un exercice physique régulier apporte de nombreux
bénéfices. Il permet a la personne de se sentir mieux d’un point de vue physique et psychologique, et
il est possible qu’il réduise le risque de récidive*. Il faut éviter de prendre du poids aprés la fin du
traitement, car cela peut avoir un effet négatif sur le pronostic. Des consultations chez un
nutritionniste peuvent étre proposées pour éviter cette prise de poids et elles doivent étre
recommandées aux patientes obeéses. Il est fortement recommandé aux fumeuses d’arréter le tabac,
ce qui peut étre fait avec I'aide de spécialistes de 'arrét du tabac.

Le retour a une vie normale peut ne pas étre simple pour certaines personnes, en raison du cancer
en lui-méme ou du traitement. Des interrogations relatives a I'image du corps, la sexualité, la fatigue,
le travail, les émotions ou le mode de vie peuvent survenir. |l peut étre bénéfique d’aborder ces
guestions avec des proches, des amis ou des médecins. Il peut arriver également que certaines
personnes désirent trouver du soutien auprés d’un groupe d’anciennes patientes ou par le biais de
services d’assistance par téléphone.

Et si le cancer réapparait ?

Si le cancer revient, cela s’appelle une récidive* et le traitement dépendra de I'étendue de celle-ci*.
En général, jusque 30% des patientes ne présentant initialement pas de cellules tumorales dans les
ganglions lymphatiques* et jusque 70% de celles dont la tumeur s’était propagée aux ganglions
lymphatiques* au moment du diagnostic peuvent avoir une récidive de leur cancer.

Si le cancer revient sous la forme d’une récidive* dans la méme région du sein et dans les ganglions
lymphatiques* atteints lors du premier cancer, il devra étre traité comme un nouveau cancer. Il est
toujours préférable de vérifier 'absence de métastases* dans les poumons, le foie ou les os au
moyen d’examens radiologiques.

Il est recommandé, si possible, d’enlever totalement la tumeur récidivante par chirurgie. Aprés la
chirurgie, une radiothérapie peut également étre pratiquée et dépendra du traitement antérieur :

e Les patientes qui n’ont pas subi de radiothérapie apres I'opération par le passé devront subir
une radiothérapie de la paroi thoracique et des zones des ganglions lymphatiques régionaux.

e Les patientes qui ont déja subi une radiothérapie par le passé ne devront pas subir une
nouvelle radiothérapie, car celle-ci pourrait gravement endommager les poumons et le coeur.
Une irradiation prudente de zones précises dans la poitrine peut tout de méme étre mise en
ceuvre.

Il n"a pas encore été clairement défini dans quelle mesure I'utilisation de la chimiothérapie*, de
I’'hormonothérapie ou d’une thérapie ciblée* HER2* apres le traitement local prolonge la vie
lorsqu’un cancer réapparait dans la méme zone du sein et dans les ganglions lymphatiques*
impliqués la premiere fois. Le principal objectif du traitement chez ces patientes est de soulager les
symptomes, de maintenir ou améliorer la qualité de vie, et si possible, d’améliorer la survie.

Cancer du sein : un guide pour les patientes — Basé sur les recommandations de 'ESMO - v.2013.1 Page 31

Ce document est fourni par Le Fonds Anticancer avec la permission de I'ESMO.
Les informations contenues dans ce document ne remplacent pas un avis médical. Il est a usage personnel et ne peut pas
étre modifié, reproduit ou diffusé d'aucune maniére sans l'autorisation écrite de I'ESMO et du Fonds Anticancer.



BEST PRACTICE

P G0OD SCIENCE
BETTER MEDICINE
FondS European Society for Medical Oncology

Pour les patientes considérées comme inopérables au moment de la récidive de la maladie, le
premier choix doit se porter sur un traitement systémique* destiné a réduire la taille de la tumeur et
a la rendre opérable dans la mesure du possible. Le second choix est la radiothérapie de la paroi
thoracique et des zones des ganglions lymphatiques régionaux.

Concernant la chimiothérapie*, de nombreux facteurs comme I'agressivité de la tumeur, I’historique
des traitements recus et I'état général et les préférences de la patiente doivent étre pris en compte
et débattus avant de prendre une décision de traitement.

Si le cancer venait a réapparaitre sous la forme d’un cancer métastatique, il doit étre traité de la
maniere décrite dans la section « Plan de traitement pour un cancer métastatique (Stade IV) » du
chapitre « Quelles sont les options de traitement ? ». Dans ce cas et dés que possible, une biopsie*
de la métastase devra étre réalisée et examinée au laboratoire afin de :

e Confirmer qu’il s’agit bien d’'une métastase du cancer du sein et non d’'une métastase d’un
autre cancer ou de quelque chose d’autre qu’une métastase.

e Déterminer si les caractéristiques du cancer, telles que le statut des récepteurs hormonaux*
et le statut HER2* sont toujours identiques, car les caractéristiques des cancers peuvent se
modifier avec le temps.

Une biopsie de la métastase* peut étre évitée si la procédure s’avere trop risquée, si le temps écoulé
entre le premier diagnostic et I'apparition de la métastase est trop court (inférieur a 2 ans) pour que
les caractéristiques du cancer aient évolué, ou si, quels qu’ils soient, les résultats de la nouvelle
biopsie ne modifieraient pas le plan de traitement.
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DEFINITIONS DES TERMES DIFFICILES

Ablation préventive des seins par chirurgie
Mastectomie réalisée chez des patientes présentant un risque élevé de développer un cancer du
sein, et qui est généralement effectuée sur les deux seins (mastectomie bilatérale prophylactique).

Ado-trastuzumab emtansine

Un médicament conjuguant l'anticorps trastuzumab a I'agent de chimiothérapie mertansine. Ce
conjugué anticorps-médicament est indiqué pour le traitement des patientes atteintes d’un cancer
du sein métastatique HER2-positif qui ont déja recu un traitement pour leur maladie métastatique
(trastuzumab et un taxane, séparément ou en combinaison) ou dont le cancer a récidivé dans les six
premiers mois suivant la fin du traitement adjuvant.

Anatomopathologie

Examen et étude des tissus et des cellules au moyen d’un microscope. Les tissus prélevés sur le corps
par biopsie ou chirurgie sont placés dans un fixateur et transportés au laboratoire. Au laboratoire, ils
sont découpés en section fine, colorés au moyen de différents colorants, puis étudiés au microscope.
Un anatomopathologiste est un médecin spécialisé dans I'interprétation des tissus, notamment des
tissus tumoraux.

Androgéne
Un type d'hormone qui favorise le développement et le maintien des caractéristiques sexuelles
males.

Anémie

Affection caractérisée par une réduction du nombre de globules rouges* ou de la quantité
d'hémoglobine. Le fer contenu dans I'hémoglobine transporte de I'oxygéne des poumons vers le
reste de I'organisme, mais ce processus est réduit dans cette affection.

Anesthésie

Etat réversible de perte de conscience au cours duquel le patient ne ressent pas de douleur, perd ses
réflexes normaux et réagit moins au stress. Cet état est induit artificiellement par I'emploi de
certaines substances désignées sous le nom d'anesthésiques. L'anesthésie peut étre générale ou
locale et permet au patient de subir une opération chirurgicale.

Bénin
Non cancéreux. Les tumeurs bénignes peuvent grossir, mais elles ne se propagent pas dans d’autres
parties du corps. On qualifie également ces tumeurs de tumeurs non malignes.

Bévacizumab

Le bévacizumab est un anticorps monoclonal; il a été concu pour reconnaitre une structure
spécifique (appelée antigene) qui se trouve dans certaines cellules de I'organisme ou qui circule dans
I'organisme et s’y attacher. Le bévacizumab a été congu pour s’attacher au facteur de croissance
endothélial vasculaire (VEGF), une protéine* circulant dans le sang et faisant croitre le nombre de
vaisseaux sanguins. En s’attachant au VEGF, le bévacizumab stoppe son effet. Par conséquent, les
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cellules cancéreuses ne peuvent pas développer leur propre apport sanguin et sont privées
d’oxygene et de nutriments, ce qui favorise le ralentissement de la croissance des tumeurs.

Biopsie du ganglion lymphatique sentinelle

Prélevement et examen de ganglion(s) sentinelle(s) (le ou les premiers ganglions vers lesquels les
cellules cancéreuses sont susceptibles de se propager depuis une tumeur primitive). Afin d’identifier
le ou les ganglions lymphatiques* sentinelles, le chirurgien injecte une substance radioactive et/ou
un colorant bleu, a proximité de la tumeur. Il utilise ensuite une sonde afin de repérer le ou les
ganglions sentinelles contenant le produit radioactif ou recherche le ou les ganglions teintés de bleu.
Il préleve alors le ou les ganglions sentinelles en vue de vérifier la présence de cellules cancéreuses.

Lymph nodes
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Biopsie mammaire : préléevement de ganglions lymphatiques* sentinelles. Une substance radioactive et/ou un colorant bleu
sont injectés a proximité de la tumeur (premiére illustration). Le produit injecté est repéré visuellement et/ou a I'aide de la
sonde détectant la radioactivité (illustration du milieu). Les ganglions sentinelles (les premiers ganglions lymphatiques a
absorber le produit) sont prélevés et examinés en vue de détecter la présence de cellules cancéreuses (derniére
illustration).

Biopsie

Prélevement de cellules ou de tissus pour examen par un anatomopathologiste. Celui-ci peut étudier
le tissu au microscope ou réaliser d’autres tests sur les cellules ou tissus. Il existe de nombreux types
de procédures de biopsie. Les types les plus courants sont: (1) la biopsie par incision: seul un
échantillon de tissu est prélevé ; (2) la biopsie-exérese : la totalité de la Iésion ou de la zone suspecte
est prélevée ; et (3) la ponction-biopsie : a I'aide d’une aiguille, un échantillon de tissu ou de liquide
est prélevé. Lorsqu’une grosse aiguille est utilisée, on parle de biopsie au trocart. Lorsque I'aiguille
utilisée est fine, la procédure est appelée ponction a l'aiguille fine ou cytoponction.

Bisphosphonate

Substance ou médicament utilisé pour traiter I'hypercalcémie* et les douleurs osseuses provoquées
par certains types de cancer. Certaines formes de bisphosphonates sont également utilisées pour le
traitement de I'ostéoporose* ainsi que pour I'imagerie osseuse. Les bisphosphonates inhibent un
type de cellules osseuses responsable de la destruction des os. Le bisphosphonate est également
appelé diphosphonate.

Capécitabine

La capécitabine est un médicament cytotoxique appartenant au groupe des antimétabolites. La
capécitabine est un « pro-médicament », qui est converti en 5-fluorouracile (5-FU) dans I'organisme,
principalement dans les cellules tumorales. Ce médicament est administré sous forme de comprimés,
tandis que le 5-FU, qui est un médicament analogue a la pyrimidine, doit normalement étre injecté.
La pyrimidine fait partie du matériel génétique des cellules (ADN ou ARN). Dans 'organisme, le 5-FU
prend la place de la pyrimidine et interfere avec les enzymes impliquées dans la production de
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nouvelles molécules d’ADN. Par conséquent, il retarde la croissance des cellules tumorales et il finit
par les détruire.

Carboplatine

Le carboplatine est un médicament utilisé pour traiter les cancers de I'ovaire avancés qui n’ont
jamais été traités ou les symptomes des cancers de I'ovaire qui ont récidivé* aprés un traitement par
d’autres médicaments anticancéreux. Il est également utilisé en association avec d’autres
médicaments pour traiter les cancers du poumon non a petites cellules a un stade avancé,
métastatiques™® ou récidivants*. Son utilisation dans le traitement d’autres types de cancer fait
I'objet d’études. Le carboplatine est une forme de cisplatine* (un médicament anticancéreux) mais
provoque moins d’effets secondaires chez les patients. Il se fixe a ’ADN dans les cellules et peut tuer

les cellules cancéreuses. |l s’agit d’un type de composé du platine.

Carcinome
Cancer qui se développe au niveau de la peau ou dans les tissus qui tapissent ou recouvrent les
organes.

Chimiothérapie

Type de traitement médicamenteux contre le cancer qui tue les cellules cancéreuses et/ou limite leur
croissance. Ces médicaments sont généralement administrés au patient par perfusion lente dans les
veines (intraveineuse*). Toutefois, ils peuvent également étre administrés oralement, par perfusion
directe dans le membre ou par perfusion dans le foie, selon la localisation du cancer.

Curage axillaire
Intervention chirurgicale destinée a retirer les ganglions lymphatiques* se trouvant dans la région de
I"aisselle. Autre nom : chirurgie des ganglions axillaires.

Détermination du stade

Réalisation d’examens et de tests en vue d’évaluer I'étendue du cancer dans l'organisme, et plus
particulierement, de déterminer si la maladie s’est propagée de sa région d’origine vers d’autres
parties du corps. Il est important de connaitre le stade de la maladie afin de déterminer le meilleur
plan de traitement.

Docétaxel

Le docétaxel appartient au groupe des médicaments anticancéreux connus sous le nom de taxanes*.
Le docétaxel bloque la capacité des cellules a détruire le « squelette » interne qui leur permet de se
diviser et de se multiplier. Lorsque le squelette reste en place, les cellules ne peuvent pas se diviser
et elles finissent par mourir. Le docétaxel affecte également les cellules non cancéreuses, telles que
les cellules sanguines, ce qui peut engendrer des effets secondaires.

Doxorubicine

Un médicament utilisé pour traiter de nombreux types de cancer et faisant I'objet d’études dans le
traitement d’autres types de cancer. La doxorubicine provient d’une bactérie appelée Streptomyces
peucetius. Elle détériore I’ADN et peut tuer les cellules cancéreuses. Il s’agit d’un type d’antibiotique
antitumoral de la famille des anthracyclines.

Echographie
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Procédure au cours de laquelle des ondes sonores a haute énergie se réverberent sur des tissus ou
organes internes et produisent un écho. La structure de I'écho s’affiche sur I'écran d’un appareil a
ultrasons, formant une image des tissus de I'organisme. Cette technique est également connue sous
le nom d’ultrasonographie.

Epirubicine

L'épirubicine est un médicament utilisé en association avec d’autres afin de traiter les cancers du sein
a un stade précoce qui se sont propagés aux ganglions lymphatiques*. Elle fait en outre I'objet
d’études dans le traitement d’autres types de cancer. L’épirubicine est un type d’antibiotique de la
famille des anthracyclines*.

ER+

Terme utilisé pour décrire les cellules ayant un récepteur qui se lie aux hormones cestrogenes. Les
cellules cancéreuses qui sont ER+ peuvent avoir besoin des cestrogénes pour se développer et
peuvent cesser de se développer ou mourir lorsqu’elles sont traitées a 'aide de substances qui
bloquent la liaison et les actions des cestrogénes. Egalement appelé récepteurs d’oestrogénes
positifs.

Everolimus

L'everolimus agit en bloquant une protéine appelée «cible de la rapamycine chez les mammiféres»
(mTOR). Puisque la protéine mTOR est impliquée dans le controle de la division cellulaire et la
croissance des vaisseaux sanguins, |'everolimus*empéche la division des cellules cancéreuses et
réduit leur approvisionnement en sang. L'everolimus est utilisé pour traiter les patients présentant:

- Un cancer du sein avancé (qui a commencé a se propager) et hormonosensible (dont les
cellules cancéreuses ont des récepteurs a hormones a leur surface) chez les femmes
ménopausées. |l est utilisé en association avec un médicament appelé exémestane lorsque
d'autres traitements appelés «inhibiteurs de I'aromatase non stéroidiens» ont échoué ;

- Des tumeurs neuroendocrines du pancréas (tumeurs des cellules productrices d'hormones
dans le pancréas) lorsque les cellules cancéreuses sont bien ou moyennement différenciées
(ce qui signifie qu'elles ont une apparence similaire aux cellules normales du pancréas) et
qgue le cancer s'aggrave. Il est utilisé lorsque le cancer est métastatique (s'est propagé a
d'autres parties du corps) ou lorsqu’il ne peut pas étre enlevé chirurgicalement ;

- Un carcinome rénal avancé (un type de cancer du rein), lorsque le cancer s'est aggravé
malgré un traitement avec un médicament anti-VEGF.

Examen clinique
Examen de I'ensemble du corps visant a identifier les signes généraux de maladie.

Facteur de risque

Elément qui augmente le risque de développer une maladie. Dans le cas du cancer, I'age, les
antécédents familiaux de cancer, le tabagisme, I’exposition a un rayonnement ou a certains produits
chimiques, certaines infections virales ou bactériennes et certaines mutations génétiques sont autant
d’exemples de facteurs de risque.

Famille des analogues de la gonadolibérine

Produits de synthése similaire a la gonadolibérine (GnRH), une hormone produite naturellement par
I’'hypothalamus (une partie du cerveau). La GnRH incite I’hypophyse a fabriquer les hormones
impliquées dans la reproduction (gonadotrophines).
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Certains analogues de la GnRH sont plus puissants que la GnRH naturelle pour stimuler la libération
de gonadotrophines.

FSH

Hormone produite par I'hypophyse. Chez les femmes, elle agit sur les ovaires en stimulant Ila
croissance des follicules et des ovules. Chez les hommes, elle agit sur les testicules en entrainant la
stimulation de la fabrication des spermatozoides. Autres noms: hormone folliculo-stimulante,
follitropine.

Fulvestrant

Médicament utilisé pour traiter certains types de cancer du sein chez les femmes ménopausées. Il est
également en cours d’étude pour le traitement d’autres types de cancers. Le fulvestrant bloque
I'action des cestrogenes dans I'organisme et fait donc partie des anti-cestrogenes.

Ganglion lymphatique

Une masse arrondie de tissu lymphatique qui est entourée d’une capsule de tissu conjonctif. Les
ganglions lymphatiques filtrent la lymphe et abritent des lymphocytes. lls sont placés le long des
vaisseaux lymphatiques.

Globule blanc
Cellule du systeme immunitaire impliquée dans la défense du corps contre les infections.

Globule rouge
Type le plus courant de cellules sanguines. C'est la substance qui donne au sang sa coloration rouge.
Sa fonction principale est le transport de I'oxygéne.

Grade

Description d’une tumeur en fonction de I'aspect anormal des cellules cancéreuses examinées au
microscope et de la vitesse a laquelle la tumeur est susceptible de grossir et de se propager. Les
types de grade sont différents d’un type de cancer a 'autre.

HER2

Protéine* impliquée dans la croissance des cellules. Elle est retrouvée dans les cellules de certains
types de cancer, dont le cancer du sein et de I'ovaire. La présence de HER2/neu dans les cellules
cancéreuses prélevées peut étre testée afin d’aider a décider du meilleur type de traitement.
HER2/neu est un type de récepteur tyrosine kinase également appelé c-erbB-2, EGFR-2 ou encore,
récepteur 2 du facteur de croissance de I'épiderme humain.

Hormonosensible
En oncologie, se dit d'un cancer qui réagit favorablement a ’lhormonothérapie.

Hybridation in situ chromogénique (CISH)

Test de laboratoire dans lequel un brin d’ADN complémentaire ou un brin d’ARN marqué sert a
localiser une séquence d’ADN ou d’ARN spécifique dans un échantillon de tissu. L’ADN et I’ARN sont
des constituants des cellules impliqués dans la formation des protéines* et la transmission des
informations génétiques. Cette méthode permet d’identifier les caractéristiques et les anomalies de
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I’ADN faisant partie des chromosomes, de méme que le nombre de chromosomes. La CISH est une
alternative a un autre test appelé hybridation in situ en fluorescence* (FISH).

Hybridation in situ en fluorescence (FISH)
Technique utilisée par les anatomopathologistes* pour identifier les changements survenus au
niveau des génes et des chromosomes. Des modifications précises de genes ou de chromosomes
peuvent étre détectés grace a la FISH et peuvent aider I'anatomopathologiste* a déterminer le type
exact de cancer dont est atteint le patient.

Hypercalcémie
Taux de calcium dans le sang supérieur a la normale. Certains types de cancer augmentent le risque
d’hypercalcémie.

Hyperplasie canalaire atypique

Etat bénin* (non cancéreux) dans lequel les cellules des parois des canaux du sein se trouvent en
surnombre et paraissent anormales lorsqu’elles sont examinées au microscope. L’hyperplasie
canalaire atypique augmente le risque de cancer du sein. Autre nom : HCA

Hyperplasie lobulaire atypique

Etat bénin* (non cancéreux) dans lequel les cellules des lobules du sein se trouvent en surnombre et
paraissent anormales lorsqu’elles sont examinées au microscope. L’hyperplasie lobulaire atypique
augmente le risque de cancer du sein. Autre nom : HLA

Imagerie par résonnance magnétique (IRM)

Technique d'imagerie utilisée en médecine. Elle utilise la résonance magnétique. Parfois, un liquide
est injecté pour accentuer le contraste entre les différents tissus, afin de mieux distinguer les
différentes structures.

Immunohistochimie

L'immunohistochimie ou IHC fait référence a une technique de laboratoire qui permet de détecter
des antigénes (par exemple des protéines*) au niveau des cellules d’un échantillon de tissu ou d’une
biopsie*. Elle repose sur le fait que les anticorps se lient spécifiquement aux antigénes. Ces antigénes
sont rendus visibles par un marqueur tel qu’un produit fluorescent, une enzyme ou un or colloidal. Le
marquage immunohistochimique est largement utilisé pour le diagnostic de cellules anormales telles
que les cellules d’'une tumeur.

Inhibiteur de I’aromatase

Médicament qui empéche la formation de I'oestradiol*, une hormone féminine, en interférant avec
une enzyme appelée aromatase. Les inhibiteurs de I'aromatase sont utilisés comme traitement
hormonal chez les femmes ménopausées souffrant d’un cancer du sein hormono-sensible.

Intraveineux

Le terme intraveineux fait généralement référence a une maniére d'administrer un médicament ou
une autre substance au moyen d'une aiguille ou d'un tube inséré dans une veine. Egalement appelé
i.v.

Invasif (cancer)
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Se dit d’un cancer qui s’étend au-dela de la couche de tissu ou il s’est développé et se propage aux
tissus sains environnants.

Lapatinib

Le lapatinib appartient au groupe de médicaments appelés inhibiteurs de la protéine kinase. Ces
composants agissent en bloquant les enzymes connues sous le nom de protéines kinases, que I'on
peut trouver dans certains récepteurs a la surface des cellules cancéreuses, dont I’'HER2. L'HER2 est
un récepteur du facteur de croissance épidermique et il stimule les cellules pour que celles-ci se
divisent de maniere incontrélable. En bloquant ces récepteurs, le lapatinib aide a contréler la division
des cellules. Environ un quart des cancers du sein expriment 'HER2.

Lymphcedéme

Maladie caractérisée par une accumulation de liquide lymphatique dans les tissus, ce qui provoque
un gonflement. Un lymphoedéme peut survenir au bras ou a la jambe lorsque des vaisseaux
lymphatiques sont bloqués, endommagés ou enlevés lors d’une intervention chirurgicale.

Lymphome

Cancer qui débute dans les cellules du systéeme immunitaire. On distingue deux grandes catégories
de lymphomes : les lymphomes hodgkiniens, caractérisés par la présence d’un type de cellules
appelé cellule de Reed-Sternberg et les lymphomes non hodgkiniens, qui comprennent divers
cancers des cellules du systéme immunitaire. Les lymphomes non hodgkiniens peuvent étre
subdivisés en cancers indolents, a croissance lente, et agressifs, a croissance rapide. Ces sous-types
se comportent et réagissent au traitement différemment. Les lymphomes hodgkiniens et non
hodgkiniens peuvent tous deux survenir chez I'adulte comme chez I'enfant. Le pronostic* et le
traitement dépendent du stade et du type de cancer.

Mammographie de dépistage
Radiographie des seins réalisée en vue de détecter un éventuel cancer du sein en |'absence de signes
ou de symptoémes.

Mammographie
Utilisation d’un film radiographique ou d’un ordinateur pour obtenir une image du sein.

Marge

Pourtour ou bordure du tissu retiré lors d’une chirurgie du cancer. La marge est dite négative lorsque
|"anatomopathologiste n’observe aucune cellule cancéreuse en bordure du tissu, ce qui porte a croire
que le cancer a été retiré dans son intégralité. A I'inverse, la marge est considérée comme positive
lorsque I'anatomopathologiste observe des cellules cancéreuses en bordure du tissu, ce qui suggére
que le cancer n’a pas été retiré dans son intégralité.

Ménopause

Période de la vie d’'une femme caractérisée par I'arrét de la production d’hormones par les ovaires et
par la disparition des regles. La ménopause naturelle survient vers I'age de 50 ans. Une femme est
dite ménopausée a partir du moment ou elle n’a pas ses régles pendant 12 mois consécutifs. Les
symptomes de la ménopause incluent : bouffées de chaleur, sautes d’humeur, sueurs nocturnes,
sécheresse vaginale, troubles de la concentration et infertilité.

Métastase
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La propagation d'un cancer d'une partie de l'organisme a une autre. Une tumeur formée par des
cellules qui se sont propagées est appelée une “tumeur métastatique” ou une “métastase”. La
tumeur métastatique contient des cellules semblables a celles présentes dans la tumeur (primaire)
d'origine.

Mitose

Le processus par lequel une seule cellule parente se divise pour former deux nouvelles cellules filles.
Chaque cellule fille regoit un ensemble complet de chromosomes (partie d'une cellule contenant les
informations génétiques) de la cellule parente. Ce processus permet a |'organisme de grandir et de
remplacer les cellules.

Néoplasie lobulaire

Trouble caractérisé par la présence de cellules anormales uniquement dans les lobules du sein, sans
propagation dans les tissus environnants, contrairement a ce que I'on peut I'observer avec un
carcinome lobulaire invasif. La néoplasie lobulaire n’évolue pas souvent en carcinome lobulaire
invasif, mais sa présence augmente le risque de développer un cancer invasif dans I'un ou I'autre des
seins. La néoplasie lobulaire était autrefois appelée carcinome lobulaire in situ ou CLIS.

Neuropathie
Fait référence a toutes les maladies du systéme nerveux, touchant le cerveau, la moelle épiniére, et
les nerfs.

Non invasif (cancer)
Se dit d’un cancer qui ne s’étend pas au-dela de la couche de tissu ou il s’est développé.

Noyau
En biologie, structure d’une cellule qui contient les chromosomes. Le noyau, enveloppé par une
membrane, est le lieu ol I’ARN est fabriqué a partir de I’ADN des chromosomes.

Oestradiol

L'oestradiol est un stéroide sexuel. Il est généralement considéré comme une hormone sexuelle
féminine mais les hommes produisent également de I'cestradiol. L'cestradiol a de multiples fonctions.
Il joue par exemple un réle important en ce qui concerne le développement des seins et des organes
génitaux de la femme.

Ostéonécrose
Une maladie au cours de laquelle les tissus osseux dégénére par un manque d’apport de sang.

Ostéoporose
Une affection caractérisée par une diminution de la masse et de la densité osseuses, entrainant une
fragilisation des os.

Paclitaxel

Un médicament utilisé pour traiter le cancer du sein, le cancer de I'ovaire et le sarcome de Kaposi
associé au SIDA. Il est également utilisé en association avec un autre médicament pour traiter le
cancer du poumon non a petites cellules. Le paclitaxel fait en outre I'objet d’études dans le
traitement d’autres types de cancer. Il inhibe la croissance cellulaire en arrétant la division des
cellules et peut tuer les cellules cancéreuses. Il s’agit d’'un type d’agent antimitotique.
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Palpation
Action d’ausculter la poitrine ou d’autres parties du corps avec les doigts, que l'on déplace
doucement pour étudier la consistance des tissus.

Pertuzumab
Un médicament contre le cancer utiliser pour traiter le cancers du sein métastatique* HER2*
positive, si le patient n’a pas recu antérieurement une thérapie anti-HER2 ou une chimiothérapie*
pour sa maladie métastatique. Il doit étre utilisé en association avec le trastuzumab* et le
docetaxel*.

Plaquette (sanguine)

Les plaquettes sanguines sont de petits fragments cellulaires qui jouent un réle fondamental dans la
formation de caillots. Les patients qui ont un taux trop bas de plaquettes courent le risque d'avoir de
séveres hémorragies. Les patients qui ont un taux trop élevé risquent de faire une thrombose, c'est-
a-dire la formation de caillots de sang bloquant les vaisseaux sanguins et pouvant provoquer des
accidents vasculaires cérébraux ou d'autres affections graves. Ces patients encourent aussi le risque
d'avoir des hémorragies sévéres dues a un dysfonctionnement des plaquettes sanguines.

Profil d’expression génique

Informations relatives a tous les ARN messagers fabriqués dans différents types de cellules. Un profil
d’expression génique peut étre utilisé pour détecter et diagnostiquer une maladie ou une pathologie
et pour évaluer la maniere dont I'organisme répond a un traitement. Les profils d’expression génique
peuvent également étre utilisés en médecine personnalisée.

Prolifération (cellulaire)
Augmentation du nombre de cellules a la suite de la croissance et de la division cellulaires.

Pronostic
Résultat ou évolution probable de la maladie ; la probabilité de guérison ou de récidive*.

Protéine

Les protéines sont des nutriments essentiels, qui sont composés d’acides aminés. Les protéines
jouent un réle essentiel dans le fonctionnement de nombreux organismes dont le corps humain. Elles
sont responsables du transport et de la communication entre les cellules, des modifications
chimiques et de la préservation de la structure, par exemple, des cellules.

Radiothérapie
Thérapie utilisant des rayonnements pour traiter le cancer. Ces rayonnements sont toujours orientés
vers une zone spécifique du cancer.

Rayons X
Rayonnement utilisé pour reproduire des images de l'intérieur des éléments. En médecine, les
rayons X sont utilisés pour regarder I'intérieur du corps.

Récepteur de progestérone positif
Qualifie les cellules présentant une protéine a laquelle se lie 'hormone progestérone. Les cellules
cancéreuses a récepteur progestérone positif ont besoin de progestérone pour leur croissance et
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arréteront généralement de se développer si le patient est traité par des hormones empéchant la
liaison de la progestérone. Autre nom : PR+.

Récepteur hormonal

Protéine* cellulaire se liant a une hormone spécifique. Le récepteur hormonal peut se situer a la
surface ou a l'intérieur d’'une cellule. De nombreux changements se produisent dans une cellule
apreés la liaison d’une hormone a son récepteur.

Rechute
Réapparition des signes et symptomes d’un cancer apres une période d’amélioration.

Récidive

Se dit d’un cancer qui réapparait, généralement apres une période durant laquelle il ne pouvait étre
détecté. Le cancer peut réapparaitre au méme endroit que la tumeur d’origine (primitive) ou a un
autre endroit du corps. On parle également de « cancer récidivant ».

Réunion de concertation pluridisciplinaire

Méthode de planification du traitement dans laquelle un certain nombre de spécialistes appartenant
a différentes disciplines examinent et discutent ensemble de I'état et des possibilités de traitement
d’un patient. Dans le cas du traitement d’un cancer, la réunion de concertation pluridisciplinaire peut
réunir I'expertise d’'un oncologue médical (spécialiste du traitement médicamenteux des cancers), un
chirurgien oncologue (responsable du traitement chirurgical des cancers) et un radio-oncologue
(responsable du traitement par radiothérapie*). Ce groupe d’experts est également appelé RCP,
consultation oncologique multidisciplinaire ou COM.

Scanner
Forme de radiographie dans laquelle les organes du corps sont scannés avec des rayons X* et les
résultats sont synthétisés par un ordinateur, en vue de générer des images de parties du corps.

Scintigraphie

Procédure de production d’images de structures internes du corps, y compris de régions envahies par
des cellules cancéreuses. La scintigraphie est utilisée a des fins de diagnostic et de suivi d’une
maladie ainsi que pour en déterminer le stade. Une petite quantité d’'une substance radioactive
(radionucléide) est injectée dans une veine ou ingérée. Différents radionucléides circulent dans le
sang vers différents organes. Un appareil équipé d’une caméra spéciale se déplace autour du patient,
allongé sur la table, et détecte le type de rayons émis par les radionucléides. Un ordinateur restitue
une image des régions ou s’accumulent les radionucléides. Ces régions sont susceptibles d’abriter
des cellules cancéreuses. Cette technique est également appelée scintigraphie par balayage.

Suivi

Controle régulier dans le temps de la santé d’un patient aprés traitement. Cela concerne également
le contréle de I'état de santé des participants a une étude ou a un essai clinique, pendant et apres
I’étude en question.

Tamoxiféne
Un médicament utilisé pour traiter certains types de cancer du sein chez les femmes et les hommes.
Il est également utilisé dans la prévention du cancer du sein chez les femmes atteintes d’un
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carcinome canalaire in situ (cellules anormales dans les canaux du sein) et chez les femmes courant
un risque élevé de développer un cancer du sein. Le tamoxiféne fait en outre I'objet d’études dans le
traitement d’autres types de cancer. Il inhibe I'action des cestrogénes dans le sein. Le tamoxiféne est
un type d’anti-cestrogéne. Egalement appelé citrate de tamoxiféne.

Taxane

Type de médicament bloquant la croissance cellulaire en arrétant la mitose* (la division cellulaire). Le
taxane interfere avec les microtubules (structures cellulaires permettant de faire migrer les
chromosomes pendant la mitose). lls sont utilisés pour traiter le cancer. Le taxane est un type
d'inhibiteur mitotique et un type d'agent antimicrotubulaire.

Thérapie ciblée

Médicaments ou autres substances telles que des anticorps monoclonaux permettant d’identifier et
d’attaquer des cellules cancéreuses spécifiques. Une thérapie ciblée peut avoir moins d’effets
secondaires que les autres types de traitements anticancéreux.

Thrombose veineuse profonde

Formation d'un caillot de sang dans une veine profonde de la jambe ou dans la partie inférieure du
bassin. Les symptomes incluent notamment des douleurs, un gonflement, une chaleur et des
rougeurs dans la zone touchée. Autre nom : phlébite profonde.

Tissu mou
Fait référence aux muscles, a la graisse, au tissu fibreux, aux vaisseaux sanguins ou a tout autre tissu
de soutien présents dans |'organisme.

Traitement néoadjuvant

Traitement administré préalablement au traitement principal, qui consiste généralement en une
intervention chirurgicale, dans I'objectif de réduire la taille de la tumeur. La chimiothérapie*, la
radiothérapie* et I'"hormonothérapie sont des exemples de traitements néoadjuvants. Il s’agit d’'un
type de traitement d’induction.

Traitement systémique
Traitement a I'aide de substances qui se déplacent via la circulation sanguine pour atteindre et traiter
les cellules dans tout I'organisme.

Trastuzumab

Le trastuzumab est un anticorps monoclonal. Le trastuzumab a été congu pour se lier a la protéine*
HER2. En se liant a cette protéine*, le trastuzumab active les cellules du systeme immunitaire, qui
tuent ensuite les cellules tumorales. Le trastuzumab empéche également la protéine* HER2 de
produire des signaux entrainant la croissance des cellules tumorales. Environ un quart des cancers du
sein et un cinquiéme des cancers gastriques présentent une surexpression de la protéine* HER2.

Triple négatif (Cancer du sein triple négatif)

Terme décrivant les cellules cancéreuses du sein qui ne présentent ni récepteurs d’cestrogénes, ni
récepteurs de la progestérone, ni d’importantes quantités de protéine* HER2*. Ce cancer est
également connu sous les appellations ER-négatif PR-négatif HER2 -négatif et ER- PR- HER2-.

Type histologique
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Catégorie de classification des tumeurs tenant compte des caractéristiques de leurs cellules et de
leurs autres structures observées au microscope.

Vitamine D

Nutriment dont le corps a besoin en petite quantité pour fonctionner et rester en bonne santé. La
vitamine D aide le corps a utiliser le calcium et le phosphore pour renforcer les os et les dents. C’est
une vitamine liposoluble (soluble dans les graisses et dans les huiles), que I'on trouve dans les
poissons gras, le jaune d’ceuf et les produits laitiers. Lorsqu’elle est exposée au soleil, la peau peut
également produire de la vitamine D. Une carence en vitamine D peut causer une maladie des os
appelés rachitisme. La vitamine D est en cours d’étude pour la prévention et le traitement de
certains types de cancer. Autre nom : cholécalciférol.
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