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Conflits d’intérêt

• Aucun



Bénéfices du tamoxifène 5 ans

3

Méta-analyse de l’EBCTCG (Early Breast Cancer Trialists’ 

Collaborative Group) sur données individuelles, 2011

20 essais randomisés, 21 457 femmes, 10 645 RE+

5 ans Tam versus observation ou placebo

̴ 80% compliance

Davies et al, Lancet 2011



Davies et al, Lancet 2011

Carry-over effect



Tam 5 ans versus 10 ans
NSABP B-14 (RE+, N0 uniquement) 

Fisher et al, JNCI 1996 & 2001
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NSABP B-14 (ER+, N0 uniquement) 

Fisher et al, JNCI 2001
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Tam 5 ans versus 10 ans
ATLAS (Adjuvant Tamoxifen: Longer Against Shorter) 

 53% N0

 47% T≤2cm

 89% ménopausées

Davies et al, Lancet 2013
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Récidive Décès

Davies et al, Lancet 2013
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Davies et al, Lancet 2013
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Davies et al, Lancet 2013
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Tam 5 ans versus 10 ans
aTTom (Adjuvant Tamoxifen- To offer more? Trial)

N = 6 953, 61% statut RE inconnu

Gray et al, ASCO 2013
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Gray et al, ASCO 2013



Tam 5 ans versus 10 ans
Méta-analyse (Al-Mubarak et al, PLoS One 2014) 



Bénéfices des inhibiteurs aromatase
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Méta-analyse de l’EBCTCG sur données individuelles

31 920 femmes ménopausées, RE+

EBCTCG, Lancet 2015

Tam 5 ans versus IA 5 ans
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Tam 2-3 ans 
puis IA versus IA 5 ans

Tam 2-3 ans
puis IA versus Tam 5 ans



Phase 3 randomisée, double aveugle, letrozole 5 ans

N = 5187

Suivi médian = 2,4 ans

Objectif principal : survie sans maladie (récidives locales, à 
distance et cancer controlatéral)

Facteurs stratification : RH, N, chimio adjuvante

Age médian=62 ans, 98% RH+, 46% N+, 46% CT adjuvante
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Bénéfices IA > 5 ans Tam : MA-17
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1ère analyse intermédiaire  → STOP étude

 Taux SSM 4 ans : 93% vs 87%
HR=0.57 (IC95% 0.43-0.75)

 Chez N0 et N+

 Pas de différence en survie 
globale

Goss et al, NEJM 2003



18

Survie globale : Analyse en sous groupe  

Goss et al, JNCI 2005
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IA 5 ans versus 10 ans : MA-17R

D’après Goss et al, ASCO 2016
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N = 1918

Age médian=65 ans, 90% T1-T2, 46% N0, 80% Tam adjuvant (4,5-6 ans++)

Suivi médian = 6,3 ans

Objectif principal : survie sans maladie (récidives locales, à distance et cancer 
controlatéral)

Pas de différence en survie globale et qualité de vie

Fractures (14% vs 9%; p=0,001) et ostéoporose (11% vs 6%; p<0,0001)

Goss et al, NEJM 2016



21

IA 2,5 ans versus 5 ans > 5 ans HT : IDEAL trial

Block et al, JNCI 2017

N = 1824

25% pN0, grade 2++ (42%), 19% HER2+, 68% ont reçu CT adjuvante, 59% ont 
reçu une HT séquentielle (tam IA), 28% IA 5 ans, 88% arrêt HT adjuvante < 6 
mois

Suivi médian = 6,6 ans

Objectif principal : survie sans maladie (récidives locales, à distance, décès 
quelle que soit la cause)

Compliance générale = 60%
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Block et al, JNCI 2017

3,1%

vs 1,1%



Block et al, JNCI 2017
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IA 5 ans > 5 ans HT incluant un IA : NSABP-B42

 N=3966
 Suivi médian = 6,9 ans
 Plus d’accidents thrombo-

emboliques artériels
après 2,5 ans IA

Mamounas et al, abstract S1-05, SABCS 2016
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IA 3 ans versus 6 ans > 2-3 ans tam : DATA trial

Phase 3 randomisée, anastrozole

N = 1860

Suivi médian = 4,2 ans

Objectif principal : survie sans maladie (locale, à distance, 2nd

cancer, décès quelle que soit la cause) 

Facteurs stratification : RH, N, HER2, durée tam

Age médian=57 ans, 2/3 N+, 75% RE+ et RP+



26
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Intérêt traitement intermittent ? : SOLE

Pré-clinique : sur des cellules privées d’estrogènes, la restauration de faibles 
doses d’estrogènes pourrait avoir un effet cytotoxique 

Letrozole intermittent (9 mois / 12) versus continu

Phase 3, N = 4851

Suivi médian = 60 mois

Objectif principal : survie sans récidive

Pas de différence : 85,8% vs 87,5% (HR=1,08; p=0,31)

Pas de différence en qualité de vie globale et EI

Colleoni et al, abstract 503, ASCO 2017



Méta-analyse prolongation HT 

Breast cancer-specific survival

Ibrahim et al, Med Oncol, 2017
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Controlateral breast cancer

Exclusion études MA-17R et IDEAL (bras standard avec prolongation HT)

Pas de différence en OS

Bénéfice en terme de dim récidive si N+ et RE+/RP+ surtout

MA sur données publiées

Ibrahim et al, Med Oncol, 2017



 Après 5 ans de Tam : stop / Tam 5 ans (N+?) / IA 2,5 à 5 ans (N+)

 Après 5 ans IA : stop / IA au moins 2,5 ans / Tam ? (avis d’experts)

 Après HT séquentielle : 3 ans IA (N+; RE+ et RP+ ?)

 Prendre en compte 

• Risque de récidive (taille, grade, prolifération, N)

• Statut RE et RP 

• Statut ménopausique

• Tolérance

• Rapport bénéfice / risque

 Discussion RCP++

 Décision partagée+++ 

Conclusions



Pagani et al, NEJM, 2014

Intérêt blocage ovarien : SOFT et TEXT



Pagani et al, NEJM, 2014



Pagani et al, NEJM, 2014

Suivi =
68 mois



Pagani et al, NEJM, 2014



Francis et al, NEJM, 2015

SOFT : intérêt du BO en association au tam ?



Francis et al, NEJM, 2015



Francis et al, NEJM, 2015





Francis et al, NEJM, 2015



SOFT
 N=240 patients, RH+, HER2-, <35 ans

 Survie sans cancer du sein à 5 ans : 
 67,1% (IC 95%, 54,6-76,9%) Tam

 75,9% (IC95%, 64,0-84,4%) tam + BO

 83,2% (IC95%, 72,7-90,0%) exemestane + BO

TEXT
 N=145 patients, RH+, HER2-, < 35 ans

 Survie sans cancer du sein à 5 ans : 
 79,2% (IC 95%, 66,2-87,7%) tam + BO

 81,6% (IC95%, 69,8-89,2%) exemestane + BO

Saha et al, JCO, 2017



 Exemestane + BO : Alternative recevable si CI Tamoxifène

 HT + BO : à discuter si

• Patiente très jeune

• Risque élevé de rechute 

• Reprise cycles après chimiothérapie ?

• Tolérance+++

• Rapport bénéfice / risque

 Discussion Réunion Concertation Pluridisciplinaire ++

 Décision partagée+++

Conclusions blocage ovarien
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 Prolonger la durée de l’hormonothérapie ne rend pas 
service à toutes les femmes 

 A privilégier si N+ surtout
 Essais futurs : SSR objectif principal++, biomarqueurs, 

associations avec autres thérapies (inhibiteurs CDK4/6)

 Ajouter un blocage de la fonction ovarienne ne rend 
pas service à toutes les femmes 

 A privilégier si femmes très jeunes, reprise cycles, risque 
élevé de rechute

 Rapport bénéfice / risque


