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Cancer du sein métastatique HER2-négatif

Le bévacizumab lors de cancer du sein  
métastatique HER-négatif, RH-positif

Dans le cadre de l’étude randomisée de phase III  

de Miller et coll. (E2100) qui a inclus 722 pa- 

tientes atteintes de cancer du sein méta

statique HER2-négatif, le traitement par l’as-

sociation bévacizumab plus paclitaxel a 

entraîné une survie sans progression (PFS) 

médiane de 11.8 mois, contre 5.9 mois sous 

paclitaxel (HR: 0.60; p < 0.001) (2). La sur-

vie globale (OS) médiane était comparable 

dans les deux groupes de traitement, s’éle-

vant à 26.7 mois sous paclitaxel/bévacizu-

mab et à 25.2 mois sous paclitaxel seul (HR: 

0.88; p = 0.16). Parmi les effets indésirables 

de grade 3 ou 4 observés plus fréquemment 

avec l’association, on peut citer l’hypertension 

(14.8% vs 0.0%; p < 0.001), la protéinurie 

(3.6% vs 0.0%; p < 0.001), les maux de tête 

(2.2% vs 0.0%, p = 0.008), l’ischémie cere-

Le facteur de croissance VEGF-A joue un rôle essentiel dans l’angiogenèse liée à la croissance tumorale et à la formation de 
métastases lors de cancer du sein métastatique HER2-négatif (1). La liaison spécifique de l’anticorps monoclonal bévacizumab au 
VEGF-A bloque l’angiogenèse et inhibe la croissance tumorale (1).

brovasculaire (1.9% vs 0.0%; p = 0.02) et les 

infections (9.3% vs 2.9%; p < 0.001). Dans 

l’ensemble, les cas de neutropénie fébrile 

étaient rares (< 1%). 

Bien qu’un statut positif des récepteurs hormo-

naux (RH) soit généralement associé à une évo-

lution favorable de la maladie, l’étude ATHENA 

a permis de démontrer que des tumeurs RH-

positives dans le cadre d’une association avec 

d’autres facteurs de risque (intervalle sans ma-

ladie de courte durée (≤ 24 mois), atteinte d’au 

moins 3 organes, métastases viscérales symp-

tomatiques et chimiothérapie adjuvante an-

térieure par taxane / anthrazycline) peuvent 

engendre un pronostic tout aussi défavorable 

que celui des patientes atteintes d’un cancer 

du sein métastatique triple-négatif (3). D’après 

l’analyse des données de 2447 patients inclus 

dans trois études cliniques, le traitement par 

le bévacizumab a permis une PFS médiane 

de 9.2 mois, contre 6.7 mois avec un traite-

ment sans le bévacizumab, avec un hazard 

ratio de 0.64 (IC à 95%: 0.57–0.71) (4). Mal-

gré un taux de réponse globale (ORR) de 49% 

sous bévacizumab (vs 32%; p < 0.0001), au-

cune différence n’a pu être établie pour la sur-

vie globale (OS) entre les différents traitements 

(26.7 vs. 26.4 mois). Le profil d’innocuité  

du bévacizumab a été comparable avec ce-

lui observé dans les études individuelles (4). 

Cette méta-analyse a mis l’accent sur les pa-

tientes présentant des facteurs pronostiques 

défavorables et les résultats montrent que le 

bévacizumab constitue également une option 

thérapeutique valable pour ce groupe de pa-

tients (4). 
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* Les études E2100, AVADO et RIBBON-1 ont analysé le 
bévacizumab en association avec de chimiothérapies differentes.  
En Suisse, le bévacizumab est homologué en association avec le 
paclitaxel pour le traitement de première ligne du cancer du sein 
métastatique HER2-négatif.

Miller et coll. 2007 (2) bévacizumab + paclitaxel paclitaxel

PFS médiane 11,8 mois 5.9 mois

HR 0.60, p < 0.001

OS médiane 26.7 mois 25.2 mois

HR 0.88, p = 0.16

Miles et coll. 2013 (4) bévacizumab + chimiothérapie chimiothérapie

PFS médiane 9.2 mois 6.7 mois

HR 0.64 (95% CI 0.57 bis 0.71)

ORR 49% 32%

p < 0.0001

OS médiane 26.7 mois 26.4 mois

HR 0.97 (95% CI 0.86–1.08)

Tab. 1: Aperçu des données sur le bévacizumab relatives à la PFS, à l’ORR et à l’OS, issues des 
études de Miller et coll. et de Miles et coll. (2, 4*).
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Cas de la Dr Anita Wolfer, médecin-cheffe, département d’oncologie, CHUV, Lausanne*

Cancer du sein avec métastases multiples  
au premier diagnostic
Profil de la patiente  

Age 48 ans

Diagnostic �Cancer du sein invasif, grade II, 
cT4b cN3 cM1, stade IV, RE 
90%, RP 80%, HER2-négatif, 
métastases osseuses, gangli-
onnaires et pulmonaires

Traitement Paclitaxel / bévacizumab

Réponse Bonne réponse, deux ans 
sans progression

Contexte: En septembre 2011, la patiente a 

reçu un diagnostic de cancer du sein invasif, 

de grade II, cT4b cN3 cM1, stade IV, RE 90%, 

RP 80%, HER2-négatif. Au moment du dia-

gnostic, des métastases osseuses (vertèbres 

dorsales, lombaires, fémur, bassin), ganglion-

naires (adénopathie axillaire à gauche, hilaire 

des deux côtés, médiastinale) et pulmonaires 

(plusieurs nodules pulmonaires) ont déjà été 

constatées.

Traitement: Une chimiothérapie palliative par 

l’association paclitaxel / bévacizumab pendant 

6 cycles a été administrée.

Evolution: La patiente a très bien répondu au 

traitement. Trois semaines après la fin du trai-

tement, une mastectomie avec curage axillaire 

à gauche a été menée (ypT1c ypN3 (10/10), 

RE 100%, RP20%, HER2-négatif).

La patiente a ensuite reçu pendant un an et 

demi une hormonothérapie à visée pallia-

tive à base de tamoxifène, avant que l’on ne 

passe au létrozole du fait d’une progression 

des métastases osseuses constatée à la TEP 

(tomographie par émission de positons) et de 

l’apparition de deux foyers actifs sur le plan 

Dr Anita Wolfer

métabolique au niveau du cotyle et du sa-

crum. Après une nouvelle période de 21 mois, 

la TEP a de nouveau montré une progression. 

A l’heure actuelle, la patiente est traitée par le 

fulvestrant et le denosumab. Après deux mois, 

on a pu constater une hausse de l’antigène 

tumoral CA 15-3. La patiente est néanmoins 

asymptomatique. La TEP montre une réduc-

tion des lésions osseuses. Aucune nouvelle lé-

sion n’a été détectée. 

Commentaire: La patiente a très bien toléré le 

traitement par le bévacizumab sans présen-

ter de complications ou d’effets indésirables. 

Certes, elle a présenté à plusieurs reprises 

une tension artérielle élevée, mais il s’agissait 

plutôt d’un effet «blouse blanche», le profil de 

la tension artérielle étant normal dans le cadre 

de l’autocontrôle. Il convient également de 

mentionner que le traitement par le bévacizu-

mab a dû être interrompu pendant plusieurs 

semaines en raison de l’extraction des quatre 

dents de sagesse, sans autres complications.

* �La responsabilité de ce cas incombe à la spécialiste. 
 
En Suisse, le bévacizumab est homologué en associa-
tion avec le paclitaxel pour le traitement de première 
ligne du cancer du sein métastatique HER2-négatif. 
Pour plus d’informations: www.swissmedicinfo.ch

Fig. 1: TEP au moment du diagnostic

Fig. 2: TEP après 6 cycles de paclitaxel / bévacizumab
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