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Résumé. De nombreuses études ont mis en évi-
dence qu’une variation de poids significative au cours
du traitement par chimiothérapie chez des femmes trai-
tées pour un cancer du sein non métastatique était un
facteur de mauvais pronostic. Cependant, les causes et
les mécanismes impliqués dans ce phénomene restent
moins connus. Cette revue fait état des connaissances
actuelles sur les causes du déséquilibre énergétique
au cours du traitement par chimiothérapie et sur les
mécanismes qui ont été proposés comme responsables
de I"augmentation du risque de rechute et de déces
dans ce groupe de population. Les stratégies préven-
tives actuelles portent sur les programmes d’activité
physique mais également sur I'utilisation de la met-
formine, un antidiabétique oral, pendant et apres la
chimiothérapie. A

Abstract. Numerous studies have demonstrated
that a significant change in weight during chemo-
therapy treatment was a factor of poor prognosis in
early breast cancer women. However, the causes
and mechanisms involved in this phenomenon are
not fully known. This review summarizes current
knowledge about the causes of energy imbalance
during chemotherapy treatment and the mecha-
nisms that have been proposed as responsible for
the increased risk of relapse and death in this
population. Current preventive strategies focus on
physical activity programs but also on the use of
metformin during and after chemotherapy. A
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Introduction

Depuis ces derniéres années, de nombreuses études
cliniques ont mis en évidence qu’un indice de masse
corporelle (IMC) élevé au moment du diagnostic du
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cancer du sein est un facteur de mauvais pronostic
[1]. De plus, il apparait que pendant les traitements de
chimiothérapie, les patientes peuvent varier de poids,
ce qui semble étre également associé a un mauvais
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pronostic [2]. La plupart des études se sont concentrées
sur 'effet délétere du gain de poids mais il apparait
qu’une perte de poids entraine également un risque
plus élevé de récidive et de déces par rapport aux
femmes qui ne subissent aucune variation de poids [3].
Récemment, deux études francaises se sont intéressées
a la variation de poids au cours de la chimiothérapie
des patientes atteintes d’un cancer du sein non métasta-
tique [2, 4]. Les auteurs ont constaté que 30 a 40 % des
femmes subissaient une variation de poids supérieure
a 5 % de leur poids initial [2, 4], ce qui a été associé
a une augmentation du risque de rechute et de déces
(2].

Causes de la variation de poids

au cours de la chimiothérapie

Les causes de la variation de poids au cours de la chi-
miothérapie restent encore mal connues. Une variation
de poids est la conséquence d’un déséquilibre de la
balance énergétique (apports versus dépenses).

Au cours de la chimiothérapie, les apports alimen-
taires peuvent étre modifiés (quantitativement et/ou
qualitativement) du fait des effets secondaires du traite-
ment (nausées, dysgueusie, aphtes/mucites, etc.) et/ou
des facteurs psychologiques associés. Ces modifica-
tions alimentaires peuvent aboutir a une perte de poids
mais également a un gain de poids post-traitement [5].
Cependant, peu d'études ont étudié ce facteur et la plu-
part d’entre elles ne retrouvent pas de lien entre une
modification des apports et la variation de poids [6-8].
A noter cependant qu’une étude récente suggére que
la chimiothérapie pourrait induire une dérégulation des
peptides de la prise alimentaire comme le peptide Y [9].
Ce peptide anorexigene était augmenté de 30 % chez
les patients de poids stable ou ayant perdu du poids au
cours de la chimiothérapie et était Iégerement diminué
(7 %) chez les patientes ayant pris de poids.

La diminution des dépenses énergétiques, a savoir une
diminution de l'activité physique [10] et du métabo-
lisme de base [8], semble tenir un role important dans
le déséquilibre énergétique en cours de chimiothérapie.
Les aspects psychologiques et la fatigue engendrée par
le traitement peuvent entrainer une diminution non
négligeable de I'activité physique. Cette diminution,
parfois brutale a été associée au gain de poids en cours
de chimiothérapie [7, 10, 111 méme si certaines études
n’ont pas retrouvé cette association [6, 8].

L’évolution du métabolisme de base en relation avec
la variation de poids, a été tres peu étudiée, pro-
bablement en raison de la contrainte de la mesure
sur une grande cohorte (calorimétrie indirecte a jeun
pendant 45 minutes). Dans leur étude, Harvie et al.
ont retrouvé une diminution de la dépense énergé-
tique de repos (DER) de 3 % qui perdure jusqu’a trois
mois post-chimiothérapie [8]. Cependant, I'étude de
Demark-Wahnefried et al. n’a pas retrouvé de modi-

fication de la DER en fin de chimiothérapie dans cette
population [7]. La DER est souvent attribuée a une
diminution de masse musculaire [8] mais les autres
facteurs susceptibles de faire varier le métabolisme de
base ont été tres peu étudiés (régulations hormonales
et activité du tissu adipeux brun, par exemple). A noter
cependant qu’une étude a mis en évidence une réduc-
tion significative du taux sérique de tri-iodothyronine
(T3) parallelement a une augmentation de sa pro-
téine de transport suite a la chimiothérapie [12]. Bien
que ces valeurs demeurent dans la norme clinique,
les auteurs concluent qu’une dysfonction thyroidienne
subclinique pourrait étre impliquée dans le gain de
poids et dans son maintien a long terme [12].

La divergence des résultats concernant les facteurs
associés a la variation de poids au cours de la chimio-
thérapie peut étre liée a I'hétérogénéité des méthodes
d’évaluation utilisées mais également des populations
étudiées (ménopause, IMC, age, type de chimiothéra-
pie, traitement de soutien). En effet, la survenue de la
ménopause (dans ce cas chimio-induite) est elle-méme
associée a un gain de poids, de méme que la prise
de corticoides. Cependant, le gain de poids observé
chez les patientes ménopausées au diagnostic montre
bien que la survenue de la ménopause ne suffit pas a
expliquer le gain de poids constaté au cours de la chi-
miothérapie. De méme, les patientes traitées par une
chimiothérapie a base de Taxotere® recoivent toutes un
traitement par corticoides en prophylaxie. Néanmoins,
toutes ne prennent pas de poids et certaines méme en
perdent [3].

Mécanismes pouvant expliquer

le mauvais pronostic de la variation

de poids

Différentes hypothéses ont été élaborées pour expli-
quer I'impact péjoratif de la variation de poids. L'effet
délétere du gain de poids semblerait étre attribué a
['augmentation de masse grasse. Divers auteurs ont
cherché a caractériser le gain de poids en termes de
composition corporelle, au cours du traitement de chi-
miothérapie chez les femmes atteintes de cancer du
sein non métastatique. Il semblerait qu’il y ait une
augmentation de la masse grasse avec une stabilisa-
tion, voire une diminution, de la masse maigre pendant
la chimiothérapie [8, 13] qui semble perdurer post-
traitement [8]. De plus, ce gain de masse grasse apparait
étre principalement localisé au niveau abdominal [13].
[l est établi que I"augmentation de tissu adipeux, tout
particulierement au niveau abdominal, est responsable
d’une augmentation de la morbidité et de la mortalité
chez les personnes non cancéreuses [14]. De méme, la
répartition androide de la masse adipeuse apparait étre
directement associée a la mortalité chez les patientes
atteintes de cancer du sein [15].
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