RAPPORT SPECIAL

Cancer du sein HER2-négatif métastatique

Le bevacizumab chez les patientes présentant
des facteurs de risque supplémentaires

La vaste étude de phase Il randomisée (E2100), menée par Miller et al. (paclitaxel/bevacizumab en traitement de premiére ligne chez
des patientes atteintes d’un cancer du sein HER2-négatif métastatique) a établi une prolongation significative de la survie sans progres-
sion, une hausse du taux de réponse globale et une survie globale comparable par rapport a une monothérapie [1]. Ces résultats ont été
observés dans tous les sous-groupes et ce, méme chez des patientes présentant des facteurs de risque supplémentaires tels qu’un inter-
valle sans maladie inférieur a 24 mois et I'atteinte d’au moins trois organes (1, 2).

Aujourd’hui, le cancer du sein métastatique est
de plus en plus souvent traité par diverses sub-
stances ciblées, dont le bevacizumab. Cet anti-
corps humanisé actif contre toutes les isoformes

ment révélé significativement plus élevé (mono-
thérapie 25,2%; p < 0,001). Le taux de survie
globale a été similaire dans les deux groupes
(26,7 vs 25,2 mois; HR: 0,88; p = 0,16). Les ef-
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autorisé en Suisse.* L'angiogenese est I'un des
processus clés de I'oncogenese et de la formation
de métastases lors de cancer du sein (3). Dans
ce contexte, le facteur de croissance VEGF joue
un role déterminant [3]. Par son interaction avec
les récepteurs VEGF (VEGFR), il favorise la for-
mation de vaisseaux sanguins essentiels pour la
croissance tumorale (3).

Le bevacizumab s’est imposé pour le traitement
des cancers du sein HER2-négatifs métasta-
tiques (1, 2). Dans le cadre de I'étude de phase
[l E2100 précédemment mentionnée, I'asso-
ciation paclitaxel/bevacizumab en traitement de
premiére ligne a entrainé une prolongation signi-
ficative de la survie médiane sans progression
par rapport au paclitaxel en monothérapie (11,8
vs 5,9 mois; HR: 0,60; p < 0,001). De plus, a
49,2%, le taux de réponse global des patientes at-
teintes d’'une pathologie décelable et traitée avec
I'association paclitaxel/bevacizumab s'est égale-

les infections (9,3%) ont été plus fréquents chez
les patientes sous traitement combiné (1).

Par ailleurs, d'apres la méta-analyse menée sur
les 2447 patientes des trois études de phase Il
randomisées, il apparait que les patientes pré-
sentant des facteurs de risque supplémentaires
peuvent elles aussi tirer profit d'un traitement par
le bevacizumab [1, 2]. Lanalyse a ainsi indiqué
un hazard ratio (HR) pour la PFS de 0,64 (IC a
95%: 0,57-0,71, PFS médiane avec le bevacizu-
mab: 9,2 mois vs 6,7 mois sans le bevacizumab)
(1, 2). Parmi les facteurs de risque supplémen-
taires, il y avait notamment un intervalle sans
maladie de courte durée (moins de 24 mois), I'at-
teinte d’au moins trois organes, des métastases
viscérales symptomatiques et une chimiothérapie
adjuvante préalable a base de taxanes/anthracyc-
lines. Les données disponibles montrent que ce
groupe de patientes peut également tirer profit
d’un traitement par le bevacizumab.

Cancer: An Update and Perspectives from Clinical Trials. Ja-
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* En Suisse, le bevacizumab est autorisé en association

avec le paclitaxel pour le traitement de premiére ligne des
patients atteints d’'un cancer du sein HER2-négatif mé-
tastatique. De plus amples informations sont disponibles
a I'adresse www.swissmedicinfo.ch.
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Cas du Dr Hamdi Abeidi, Hopital du Valais — CHVR Sion*

Cancer du sein bilatéral avec métastases
dans les os, le foie et la plevre

Informations sur la patiente

Age 51 ans

Carcinome lobulaire invasif
droit, pT1la pNO (i -) (sn) cMO
Carcinome canalaire invasif
gauche, pT1lc pNO MO G2

Diagnostic

Traitement lere intention: paclitaxel/
bévacizumab
2¢ intention: vinorelbine
3¢ intention: doxorubicine
Réponse 1ére intention: bonne réponse

partielle
2¢ intention: progression
rapide de la pathologie

3¢ intention: progression

Contexte: en 2008 déja, une mastectomie
droite a été réalisée chez cette patiente suivi
par une hormonothérapie adjuvant par le

Fig. 1: CT au moment de rechute

Fir. 2: CT scan aprés 3 mois de
chimiothérapie par paclitaxel/
bevacizumab avec une bonne
réponse partielle

tamoxifene pendant 3 ans et le |étrozole pen-
dant 2 ans. En juillet 2013, une mastectomie
radicale gauche et une reconstruction bilaté-
rale avaient été entreprises.

Six mois plus tard, une récidive avec méta-
stases osseuses, hépatiques ainsi qu’une car-
cinose pleurale ont été constatées.

Traitement: la patiente a été immédiatement
traitée par chimiothérapie palliative de type

paclitaxel/bévacizumab.

Evolution:

La patiente a bien tolérée la
chimiothérapie. Afin de pouvoir évaluer la ré-
ponse au traitement, les métastases hépa-
tiques ont été choisies comme Iésions cibles.
['examen de TD aprés 3 mois montre une
bonne réponse partielle sur la base de la me-
sure des lésions hépatiques.

niveau hépatique.

Fig. 4: CT: Progression aprés 9 mois de chimiothérapie
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Fig. 3: CT aprés 6 mois de chimio-
thérapie par paclitaxel/bevacizumab
avec une réponse quasi complet au

Dr Hamdi Abeidil

Le traitement a été poursuivi pendant 9 mois
avec une bonne tolérance (pas d’hyperten-
sion ou de protéinurie). La polyneuropathie
périphérique grade | observée n’'a pas pro-
voqué une modification du traitement par le
paclitaxel.

Situation actuelle: aprés 9 mois de traite-
ment, une progression des métastases hé-
patiques est notée. Une
substitution du traitement
par la vinorelbine est entre-
prise. Apres un mois, une
poursuite du  grossisse-
ment des lésions hépatiques
connues ainsi qu’une nou-
velle métastase dans le foie
sont constatées. En outre,
un  épanchement  pleu-
ral en progression est noté
du coté gauche. Le traite-
ment par la doxorubicine est
poursuivi. La pathologie pro-
gresse apres un cycle déja
de chimiothérapie, accom-
pagnée par une dégradation
claire de la condition géné-
rale de la patiente. Des me-
sures de supportiv care sont
prises.

* Les experts prennent la responsa-
bilité du cas. Le bévacizumab en
association avec le paclitaxel est
autorisé en Suisse en premiere in-
tention chez les patientes souffrant
de cancer du sein HER2-négatif
métastatique. Plus d’informations
sur www.swissmedicinfo.ch.
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