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Comment diminuer les indications de 
chimiothérapies des cancers 
hormonodépendants ? :  
L’actualité expliquée par des cas 
cliniques  
 
Gestion de la décision de traitement et 
signatures génomiques 
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remerciements 

 La MAIRIE de St CYR 
 

 Les laboratoires ROCHE 
 Mme Viviane VOZA, Nelly BONNAVENTURE  
 Mr Jean CHASLES, Mme Nathalie TURBE DION 
 Mr Sebastien LE BOURHIS  

  à l’équipe médicale et paramédicale qui nous aident  au 
quotidien dans la prise en charge  du cancer du sein  
 

 
GECCS 

Groupe d’Etude des Chirurgiens du Cancer du Sein 10/29/2016 
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POSTULAT 

 
  60% chimiothérapie adjuvante préconisé après chirurgie 
  même si N0 = surtraitement 
  
 patientes récepteurs hormonaux positives : 70  % des 
 patientes  bon pronostic sauf si HER 2 positif 
  
 2012 St Paul de Vence à Nice intérêt des test génomiques 
 (ONCOTYPE) afin de sélectionner les patientes pouvant 
 bénéficier de chimiothérapie 
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DECISIONS EN RCP 
Critères Pronostiques Critères Prédictifs 

 Âge <35 ans 
 Taille tumorale > 20 mm 
 Type histologique 

canalaire , lobulaire … 
 Grade SBR >1 
 RE et RP négatif 
 Statut ganglionnaire  
 Emboles vasculaires 

présent 
 HER 2 positif 
 Ki 67   > 20 % 

 
 

 RE et RP 
 HER 2 

Ces marqueurs peuvent 
être utilisés pour prédire 

la réponse à un 
traitement  

+ comorbidites 
+ mâle dominant 10/29/2016 
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Dr Philippe MICHAUD 

10/29/2016 

5 

N C
 T + 



LE CHOIX THERAPEUTIQUE : 
Pourquoi chercher à l‘optimiser ? 

  
 Un seul patient rechutera 
 Ce patient seul recevra un 

traitement maximal 

Objectif: 

please cut here 

Réalité: 

  Statistiquement, chaque patient a un risque de rechute. 
Chaque patient reçoit un traitement maximal, “probablement“ efficace 

10/29/2016 
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DNA 

RNA 

Proteins 

Tests profils d’expression 

1)  A quel « niveau » travaille-t-on ? 
– Génomique = ADN 
– Transcriptomique = ARN 
– Protéomique = Protéines 

2) Pour chercher quoi ?  
 - ADN : Mutations ? Délétions ? Amplifications ?  
 Translocations ? Epigénétiques ?  
 -  ARN : niveau d’expression  

-  Protéines : niveau d’expression 

10/29/2016 
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Breast Cancer Genomic Signature Platforms  

RT-PCR gene 
expression 

Quantitative 
(continuous) 

Gene expression 
levels of relatively 

small number 
of genes 

High precision 

RNA gene 
microarray 

Qualitative 
(binary) 

Gene expression of 
large number of 

genes 

Modest precision 

MammaPrint® OncotypeDX® 

EndoPredict®  

Hybridization with 
gene specific 

labels 

Moderate to high 
precision 

Prosigna™ 

Gene expression 
levels of relatively 

large numbers 
of genes 

Quantitative 
(Continuous) 

10/29/2016 
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Test Méthode 
Situations 
cliniques 
évaluées 

End Point 
Valeur 

Pronostiqu
e 

Valeur 
Prédictive 
réponse à 

la CTA 

Oncotype 
Dx 

RT-PCR 
Centralisé 

RE+ HER2- 
pN0 et PN1 

(1-3) 

Survie sans 
métastases à 

10 ans 
Prédiction de 
la réponse à 

la CTA 

IB 
IA pour Rs ≤11 IB 

Mammaprin
t 

DNA array 
Centralisé 

Tous cancers 
pN0 et pN1 

(1-3) 

Survie sans 
métastases à 

10 ans 
II - IB II 

Endoprédict 
RT-PCR 

Plateforme 
locale 

RE+ 
pN0 et pN1 
Ménopause 

Survie sans 
métastases à 

10 ans 
II III 

Prosigna 
Hybridation 

mRNA 
Plateforme 

locale 

Tous cancers 
canalaires 
pN0 et pN1 

Survie sans 
métastases à 

10 ans 
II - IB III - II 

10/29/2016 
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L’accès à la Génomique pour les 
patientes : 

La Chimiotherapie 
 À amélioré le pronostic en 

introduisant des morbidités  
majeures 

La Génomique 
 Etudie l’expression des gènes sur la 

tumeur 
 Cible des Populations de patientes  
 Qui bénéficieront des traitements   
 Épargnant les autres  
 Etudes : bénéfice à la diminution sans 

risque  des indications de 
chimiothérapie 

Chronique d’un parcours laborieux 

10/29/2016 
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DECISIONS EN RCP 
Critères Pronostiques Critères Prédictifs 

 Âge <35 ans 
 Taille tumorale > 20 mm 
 Type histologique 

canalaire , lobulaire … 
 Grade SBR >1 
 RE et RP négatif 
 Statut ganglionnaire  
 Emboles vasculaires 

présent 
 HER 2 positif 
 Ki 67   > 20 % 
 Tests génomiques  

 
 
 

 RE et RP 
 HER 2 
 Tests 

génomiques  

 
 Ces marqueurs peuvent 

être utilisés pour prédire 
la réponse à un 

traitement  
+ comorbidites 
+ mâle dominant 10/29/2016 
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Les tests genomiques sont 
ils licites ? 

 

Sur-traitement par chimiothérapie 
 sous traitement par hormonothérapie 

Patientes RH+ grade 2 ou 3 
N- ou Nmic 
HER2 négatif 

Prise en charge financière du test 

COUT du TEST: 3180 Euros non remboursé par la CPAM 
10/29/2016 
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ONCOTYPE DX® : validé cliniquement 
et integrer dans les recommandations  

Figure dans les recommandations  

cliniques en tant que test prédictif : 

 NCCN Guidelines 

 ASCO® Guidelines 

 St. Gallen Consensus guidelines* 

 ESMO Guidelines  

 NICE (UK): recommandation positive  

 

 
Unique test avec un niveau de preuve IB  
selon la grille de Simon pour sa valeur  
Prédictive et Pronostique 

 

 

 

 

 

 

10/29/2016 
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Les questions  clefs lors de l’évaluation d’un 
test génomique (Genomic Classifiers) 

Convient à 
l’usage 

Fortement 
pronostic ? 

Prédictif de 
la réponse à 

chimio ? 

Quel niveau 
d’évidence 

? 

Incorporé 
dans  

les recos ? 

Précis et 
fiable ? 

Hayes DF. Am Soc Clin Oncol Ed Book. 2008:30-34.  
Simon R. J Clin Oncol. 2005;23:7332-7341. 

il  l’ a  !!! 
Il  l’est !!! 

ONCOTYPE 

10/29/2016 
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La chimiothérapie a un coût 

• Financier : 13.000 EUR 
• Humain 

• Complications 
• Effets secondaires à court, moyen et long terme 
• Risque de leucémie secondaire et insuffisance 

cardiaque 
• Social 
• Professionnel 
• Familial  

10/29/2016 
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Meta-Analysis: Overall Impact of RS on 
Treatment Decisions 

52% 48% 88% 12% 

Treatment plan prior to 
Oncotype DX® 

Treatment plan 
after RS Treatment plan 

after RS 

Overall, the RS led to a 37% change in treatment 
decisions 
• 33% from CT+HT HT 
• 4% from HT  CT+HT 

4% change 33% 
change 

Hornberger J, et al. SABCS 2010. Poster P2-09-06. 10/29/2016 
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LA VRAIE VIE  

10/29/2016 
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4.4% absolute benefit from 
tamoxifen + chemotherapy 

High Recurrence Score® result correlates 
 with greater benefit from chemotherapy 
   (NSABP B-20) 
  
  1.0  
  0.9 

 PATIENTS WITH HIGH RS 
28% absolute benefit from 
   tamoxifen + 
  chemotherapy 

 All patients   
 RS < 18 
  
RS 18-30 
  
 RS ≥ 31 

 Tamoxifen + chemotherapy 
 Tamoxifen  
 Tamoxifen + chemotherapy 
 Tamoxifen  
Tamoxifen + chemotherapy 
Tamoxifen 
 Tamoxifen + chemotherapy 
 Tamoxifen 

  N  
424 
227  
218 
135  
89 
45 
117 
 47 

Events   33 
 31  
  8 
  4  
 9 
 4 
 13 
 18 

 P = 0.02   
 P = 0.61 
  
P = 0.39 
  
  P < 0.001 

RS, Recurrence Score result 
Paik S, et al. J Clin Oncol. 2006;24:3726-3734. 
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10/29/2016 
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Cas cliniques 
 
  Actualite 
  Amitié 
  Ars 
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 Nous vous proposons un cas clinique  
 Vous nous proposez une thérapeutique 

10/29/2016 
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Cas clinique 1 
 

Mme S.   65 ans   02 2014  
 IMC 30 
 2 enfants allaites 
 Mammo depistage : sur opacité stellaire 
 Echo :17mm 
 pas d’adénopathies  
 
Microbiopsie : CCI grade III  ( 3+2+3) Rhe 4  Rp 1  
Her2 – 
 

 10/29/2016 
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Cas clinique 1 
 

17 03 2014 
 T+GG sentinelle   
            carcinome canalaire infiltrant  
  Tumeur : 18 mm,  
  SBR 3 (3+2+3) 
  RE 3, RP 1,  
  Ki67 : 30%  
  HER 2 négatif 
  ON/4 GS 

 
10/29/2016 
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Cas clinique 1 
 

RCP 24 03 2014 
 
Chimiothérapie 
RTE + TXM 
 
Bilan extension TEPFDG négatif 
Marqueurs négatifs 
 
Cliniques privées du centre viennent de recevoir 
budget de 150 000 euros de l’ ARS pour 50 tests 
 
Proposition ONCOTYPE 

 

10/29/2016 
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29 Cas clinique 1 

 
 

 RCP 2    
 
 RS = 14  envoyé à LOS ANGELES et reçu 7 

jours après RCP 1 
Zone de risque faible  

 
RTE + Tamoxiféne 

10/29/2016 
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Cas clinique 2 
 
  Ars 
  Association 
  capacitation 
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Cas clinique 2 
 

Mme A.  44 ans   
 ant familiaux: K prostate Père 
 ant med: HTA  
contraception MIRENA 
Découverte nodule par sa gynécologue 20/05/2015 
Mammo,Echo ACR5 17mm 
 
Microbiopsie : CCI grade I  Rh + 
Her2 – 
 

10/29/2016 
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Cas clinique 2 
 

17 10 2015  
 T+GG sentinelle  QSE sein Drt 
   carcinome canalaire infiltrant  
  Tumeur : 20 mm,  
  SBR 1 (1+2+1) 
  RE 4, RP 6,  
  Ki67 : 25%  
  HER 2 négatif 
  ON/3 

 

10/29/2016 
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Cas clinique 2 
 

RCP 1 
 
Chimiothérapie 
RTE + TXM 
 
Bilan extension TEPFDG négatif 
Marqueurs négatifs 
Sa gynécologue lui à parler de tests génomiques 
 
Clinique à obtenu une capacitation en 2015 

 

10/29/2016 
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Cas clinique 2 

RS = 11 
 
TAYLOR X 
 09 15 
 10 000 femmes 
 RS<11 pnO Rh+ Her2- 
 SSR 99.3%, SG 98% 
 
 

 RCP 2  
 
 Proposition RTE + Hormonotherapie Tamoxifene 

 
 
 10/29/2016 
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Cas de RCP 
Mme S… Katia 

Âge 40 ans 
Type Histologique CCI 
Taille pT1c 15 mm 
Grade SBR 3 (3.3.2) 
Ki 67 35% 
Statut N N0 (4 sn) 

Mme R… Sylvie 

Âge 53 ans 
Type Histologique CCI 
Taille pT2 20 mm 
Grade SBR 3 (3.3.2) 
Ki 67 60% 
Statut N N0 (9sn) 

10/29/2016 

38 

N C
 T + 



39 
Mme S… Katia 
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40 
Mme R… Sylvie 
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ETAT : RINH 
réferentiel acte 
innovant hors 
nomenclature 
02 2016 

Oncotype DX® pour les patientes en France via un financement public 
Le test Oncotype DX est disponible pour les patientes via un financement public RIHN, sous le code N537, pour les établissements de santé privés et publics. C 

ette prise en charge financière permet aux établissements de santé d’être financés annuellement pour les actes de biologie médicale et d’anatomocytopathologie réalisés, dont le test Oncotype DX fait parti. 
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TESTS GENOMIQUES et RINH 

 tests génomiques 02 2016 

 Disponible pour les patients via un financement Public RINH 

 Code 537 

 Etablissements publics et privés 

 Dont Oncotype fait partie  

 À hauteur de  1849,50 euros  

 Convention entre Etat , directeur hospitalier et laboratoires 

 

10/29/2016 
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TESTS GENOMIQUES et RINH 

 ORLEANS  clinique de l’Archette 

 BLOIS polyclinique 

 TOURS  NCT + ( Alliance) 

 BOURGES  clinique Guillaume de Varye 

 En cours de signature 

 CHRU de TOURS 

 CH BOURGES  

 CH MONTARGIS, BLOIS  et BOURGES 

 Chambray  Pole sante Léonard de Vinci  

 

10/29/2016 
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Dr Philippe LAPLAIGE 

10/29/2016 
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Cas de la patiente avec RS à 45 10/29/2016 
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DCIS score (Oncotype®) 

SCORE = variable continue 0  100 

D’après Florence JOLY   Centre François Baclesse 10/29/2016 
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Solin LJ, JNCI 2013  

Risque de rechute homolatérale selon DCIS score 

D’après Florence JOLY   Centre François Baclesse 10/29/2016 
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Trans ATTAC 
10/29/2016 
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Avenir  
 

 

1 à 3 ganglions 
Néoadjuvant 
Indications de poursuite de  
l’hormonothérapie après 5 ans 

DCIS 
 
 

10/29/2016 
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Conclusion 

 60% de chimiothérapie évitée  
 Absence de surcoût lié à l’achat du test. 
 Généralisation de l’utilisation du test 

oncotypeDX sur l’ensemble du territoire 
sous réserve d’une organisation stricte est 
a considérée rapidement par les autorités 
de santé. 

 Convaincre maintenant du remboursement 
total et pour l’ensemble du territoire 
 
 

10/29/2016 
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comment obtenir un test Oncotype 
DX® 

 Courriel: europeansupport@genomichealth.com 
Téléphone: 01 77 68 89 18 
Télécopie: 01 70 99 31 25 

10/29/2016 
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https://webmail1e.orange.fr/webmail/fr_FR/read.html?FOLDER=SF_INBOX&IDMSG=114311&check=&SORTBY=1


Nous vous remercions de 
votre attention 
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