Grossesse apres cancer du sein :
un risque de récidive?

Sylvie Mesrine
Orléans, 5 avril 2013



Grossesse apres cancer du sein: les questions

Cancer chez la jeune:
Facteurs pronostiques
particuliers

* Age <35 ans: facteur pron.
indépendant
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Plus de ER — et HER2 + chez les femmes jeunes
3800 cancers (Suisse, USA)

cutposnt » 10%

IN= 320 r=-0.136, p<00001

% ER+ selon IPage % HER?2 + selon I’Age

Benz, Crit Rev Onc Hem, 2008, 66, 65-74
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Grossesse et risque de cancer du sein: effet biphasique

Grossesse > 6 { + Pas de role de la FCS ou.dé IVG
mois
e - elle prévient les stades précoces de la

cancérogeneése

- car elle induit ia différenciation des cellules
mammaires, ‘rendues moins sensibles aux stimuli
carcinogénigues,

Protectrice a
long terme :

e - elle augmente le risque de cancer du sein
Délétere a (stimule la croissance des cellules précancéreuses)

court terme: e —delai depuis derniére grossesse: facteur
pronostic délétere



La 1¢r¢ grossesse augmente le risque pendant 10 a 25 ans

RR K sein pour une femme unipare selon le délai depuis la grossesse

P,, age at 1st birth

------ < 25 years (1214.cases)
——— 25-29 years (1945 cases)
—— =30 years (1214 cases)
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Incidence rate ratio

5 10 15 20 25 30
Time since 1st birth (years)

1 691 555 femmes norvégiennes de parite < S suivies 24 ans,

23890 femmes avec cancer du sein

Albrektsen, Br J Cancer, 2005, 92, 167-175




La 2éme grossesse augmente le risque pendant S a 15 ans

RR K sein pour une femme 2¢™ pare selon le temps depuis le 2¢™¢ accht

P>, age at 2nd birth

< 25 years (1443 cases)
- —— 25-29 years (3428 cases)
—— >30 years (38N\cases)
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15 20 25 30
Time since 2nd birth (years)

1 691 555 femmes norvégiennes de parite < S suivies 24 ans,
23890 femmes avec cancer du sein

Albrektsen, Br J Cancer, 2005, 92, 167-175




Délai depuis le dernier accouchement: facteur pronostique indépendant

716 K sein invasiis (Canada)
~ ~ avant 50 ans;apres grossesse

"—h‘-"

Interval from lastvdelivery to diagnosis

S
g
:
5
S
-
o

Less than 2 years
-—— 2—4 years
= == Greater than or equal to 5 years

: Courbes de survie ajustée sur ’age

a 5 6 r 8 9 10

Time since diagnosis (years)

ajusté parité, allt, age, g~gemellaire, sexe

enfant, diabéte gestationnel , FCS DOddS, Ob Gyn, 2008’ 111, 1167-1173




HER2+ vs HR+ HER2- en fonction
du délai depuis la derniere grossesse (><10 ans )

Study site OR (95% Cl)

AZCC (83) . f 1.04 (0.40, 2.67)

MDA (140) — 1.47 (0.67, 3.20)

UNISON (17) } c > 4.50 (0.49, 41.25)

ITSON (44) — 1.36 (0.28, 6.74)

UDG (52) — 1.44 (0.41, 5.05)

BREOGAN (189) { ‘ 2.50 (1.20, 5.21)

Pooled Overall 1.68 (1.12, 2.52)

| | I
4 567
10 études poolées (627 cancers en préménopause), ajusté sur age

Cruz, Br Canc Res Treat, 2013, 137, 237-246




LNG-DIU apres cancer du sein

Cohorte rétrospective de femmes

avec cancer du sein, suivi moyen Courbes de s{irvie
2,8 ans:

120 controle sans LNG DIU

41 insérés LNG DIU apreés le dg

38 femmes sous LNG DIU au dg
non retiré

Trinh, Fertil Steril, 2008, 90, 17-22



Grossesse apres cancer du sein: les points a verifier

Grossesse a terme

Grossesse
« déclenchant »
un cancer

Distinguer les

* nullipares
* pares

Biais de mére
bien-portante

e réféerence :
femmes sans
réecidive a
meéme délai
depuis le
cancer

Facteurs
pronostiques

e Age <35 ans
e HER2
* ER



Une métaanalyse de 14 études

Revue de littérature 14 études (1244 gross dont FCS, 18 145 controles)
non exhaustive Pas de biais de publication

RR mort si grossesse: 0,59 (0,50-0,70)

- ER, HER2 non faits, pas de diff selon délai, age <> 45 ans
Hétérogéneité
selon sous-groupe - cohorte OR 0.74 (0.56—0.99).vs CC OR 0.50 (0.37-0.68)

No. of deaths/ No. of participants

| Bramnant Nk oo ]
Nan-pregnant

Recurrence-free Pregnant

Mignot, 1986 10/68 21/136

Velentagas, 2000 5/53 34/265
Gelber, 2001 11/94 35/188

46(199, 3397/10037
72 morts/414 grossesses

Subtotal PRR {95% CI)

Kroman, 2008

Azim, Eur J Canc, 2011, 42, 74-83



Rappel: les vérités d’aujourd’hui...
1994: pas d’augmentation du risque \ﬂcer du sein
sous THM , au moins les 10 p@ eres années




Au total

On ne sait pas grand cheose!
(age, delai depuis cancer, £R; HER)

Incertitude

) le sur-risque chez des femmes uni ou multipares
majeure:

Le message A priori, les etudes-sont rassurantes, mais on ne
devrait etre:  no\t exclure-une'légére augmentation du risque

au moins 2 ans apres I’accouchement pour les ER-

Attendre

Et S ans pour finir le traitement par tamoxifene des ER+
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