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Symptémes Articulaires et Traitements

Pourquoi un réferentiel « symptémes articulaires (SA) liés aux
traitements du cancer » ?

* Symptomes souvent sous-estimés par les soignants

* Peuvent survenir dans les 2 sexes, avec de nombreuses molécules, dans
différents cancers et donc dans des contextes tres variés

* Peuvent étre « transitoires » ou « chroniques » en fonction de
I'indication thérapeutique

* Peuvent altérer la qualité de vie des patients et de facon durable
* Nécessitent une prise en charge multidisciplinaire et un

accompagnement tout au long du parcours de soin pendant et dans
I’apres-cancer
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Symptémes Articulaires et Traitements

Définition et grades

= Définition et symptomatologie

- Dans la littérature multiples définitions : douleurs articulaires, désordre
musculo-squelettique incluant les douleurs articulaires, arthrite...
épanchement, douleurs musculaires, raideur....

- Les syndromes articulaires (SA) décrits dans la littérature sont souvent
sous estimés et rapportés « a posteriori » comme effets secondaires et
non recherchés systématiquement « a priori ».

D’ou I'absence de définition précise et d’homogénéité des manifestations
d’une étude a l'autre.

Données de la littérature concernant quasi-exclusivement les SA liés au
traitement par inhibiteurs de I'aromatase et aux taxanes.
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Symptémes Articulaires et Traitements

Définition et grades

= Pour ce référentiel, nous avons aussi choisi d’étre pragmatique et de différencier les
différents syndromes en:

>

>

Syndrome articulaire : ensemble des manifestations touchant les articulations : douleur,
raideur, synovite, épanchement, ...

Syndrome tendineux : ensemble des manifestations touchant les tendons et/ou leur gaine
: tendinite, teno-synovite, rupture tendineuse partielle ou totale, conflit tendino-osseux.

Syndrome canalaire : ensemble des manifestations neurologiques en rapport avec la
compression d’un nerf périphérigue dans des zones anatomiques particulieres qui
correspondent a un lieu de passage étroit pour le cheminement du nerf.

Syndrome musculaire : ensemble des manifestations touchant les muscles : douleur
spontanée ou provoquée, crampes ..

Syndrome rachidien : ensemble des symptdmes traduisant la souffrance vertébrale et para
vertébrale essentiellement douleur, fixe correspondant au niveau de la lésion, réveillée par
la percussion de la vertebre en question (signe de la sonnette). Il peut s’y associer une
contracture musculaire para-vertébrale.

=» Ce référentiel ne concerne pas les douleurs liées aux métastases osseuses
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Symptémes Articulaires et Traitements

Définition et grades

= Grades NIH :

Les intensités sont aussi peu ou mal définies dans la littérature.

On remarquera également la modification récente de la classification du NCI-CTC
(réduction a 3 grades pour les manifestations ostéo-articulaires)
(Cf. annexe p 27-28)

Nous avons opté pour CTCAE 4.0 du NCI (traduction francaise par de la FFCD)
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Symptémes Articulaires et Traitements

Quelles sont les molécules impliquées ?

Hormonothérapies :
- Patient(e)s présentant un cancer du Sein (Cf. annexe p29-30)
- Patients présentant un cancer de la Prostate (Cf. annexe p31)

Chimiothérapies : (cf. annexes p 32-35)
- Taxanes
- Autres chimiothérapies

Thérapies ciblées :

- Anticorps monoclonaux, anti tyrosines kinases, anti angiogéniques, autres

Autres thérapeutiques
- Facteurs de croissance
- Inhibiteurs de la résorption osseuse
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Symptémes Articulaires et Traitements

b SA/au cours des hormonothérapies

Hormonothérapies :

- Patient(e)s présentant un cancer du Sein

- Inhibiteurs de I'aromatase : incidence varie de 8% a 36 % dans les études
randomisées et jusqu’a 50 % dans les études observationnelles

- mais également tamoxifene : incidence varie de 12 a 30 % dans les études
randomisées
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Symptémes Articulaires et Traitements

Hormonothérapie : Patients présentant un cancer de la Prostate

Analogues de la

Antiandrogénes Non décrit dans source VIDAL
LHRH
Fréquent : douleurs et géne
: musculosquelettique
Gosereline Arthralgies, sensations de faiblesse musculaire, AntGQOHISte de Ia Pey fré . oA Sh leies. faibl
apparition de paresthésie C DA . euirequent : Arthralgles, Talblesse
PP P GnRH . Dégarelix musculaire, spasme musculaires,
gonflement, raideurs articulaires
i soarticulai (Estrogene de
Busereline dgzvr::illgtu: s;sd;\s/écl:uleurs ostéoarticulaires . g Non décrit dans source VIDAL
P syntheése : piethylstilbestrol
Fréquent : Arthralgies, douleurs des
extrémités.
Histreline Peu fréquent : Douleurs  dorsales,

spasmes musculaires, infiltration musculaire,
douleurs dans le cou

Fréquent : Arthralgie, douleur des membres,
Leuproreline myalgie.
Peu fréquent : Dorsalgie, crampe musculaire

Tres fréquent : douleurs dorsales.

Fréquent : douleurs musculo-squelettiques,
douleurs des extrémités

Peu fréquent : arthralgies, faiblesse
Triptoreline musculaire, crampes, myalgies.
Rares : raideurs, gonflement articulaires,

raideurs musculo-squelettiques, ostéoarthrite
Fréquence indéterminée :douleurs osseuses

Source : VIDAL
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Symptémes Articulaires et Traitements

> SA/au cours des chimiothérapies

Des effets secondaires a type de douleurs articulaires et myalgies sont décrits
dans de nombreuses chimiothérapies avec des incidences variables, mal définies.

— Nombreuses molécules incriminées:
e Sels de platines, vinca-alcaloides, cyclophosphamide, ... (Maravic M et al. Rev Rhum 2002).

e La liste est longue : Xeloda, clofarabine, déticene, dasatinib, decitabine,
gemcitabine, lenalidomide, bortezomib, Yondelis, Myocet et Caelyx (cf. RCP

produits)

— Taxanes .

e Paclitaxel (Taxol®),

e Docétaxel (Taxotere®)
e Cabazitaxel (Jevtana®)
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Symptémes Articulaires et Traitements

L SA /thérapies ciblées et autres traitements

Thérapies ciblées :
e Anticorps monoclonaux, anti tyrosine-kinases, Anti angiogéniques, autres

e Sutent, Nexavar, Affinitor, Inlyta, Avastin, Herceptin, Mabthera, Glivec,
Nilotinib, Vesanoid, .. donnent aussi régulierement entre 2 et 10%
environ de douleurs osseuses, arthralgies, myalgies (cf. RCP des produits).

Autres thérapeutiques

Facteurs de croissance
e 26 a59% de douleurs osseuses. Non abordé ici (cf ref neutropénie)

Inhibiteurs de la résorption osseuse : Bisphosphonates et denosumab
e Arth ralgies 213 25% (Fizazi et Stopeck).
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Symptémes Articulaires et Traitements

Clinique :

- SA /Hormonothérapie (données pour les inhibiteurs de I'aromatase)

Présentations cliniques

e Douleurs articulaires a type de polyarthralgies :

Dérouillage matinal

Siege : surtout mains, genoux, hanches, épaules, rachis lombaire

Intensité variable

Aggravation de douleurs articulaires préexistantes (arthrose)

Manifestations inflammatoires plus rares, pouvant faire évoquer un rhumatisme
inflammatoire débutant

e Tendinites, ténosynovites, doigts a ressaut
e Syndrome du canal carpien
 Myalgies spontanées ou provoquées, crampes...

Durée des symptomes articulaires

v Disparition des symptdmes dans les 6 mois pour 50 % des patientes

v' 75 % des symptdmes ont disparu au bout de 18 mois

v' A larrét du traitement : le plus souvent disparition des arthralgies
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Symptémes Articulaires et Traitements

Clinique :
b SA /Hormonothérapie (données pour les inhibiteurs de I'aromatase)

Facteurs de risque :

L'augmentation du risque est évoquée :

* En cas de surpoids mais données contradictoires

 En cas de prise de traitement hormonal de la ménopause antérieure
* En cas de chimiothérapie antérieure Fréguence X 4

Facteurs favorisants ?

Role de I'age, de I'ancienneté de la ménopause ?
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Symptémes Articulaires et Traitements

Clinique :
- SA /Chimiothérapie par Docetaxel

Présentations cliniques
* Douleurs apparaissant 24—-72 heures apres l'injection
e S’amendent habituellement en 4 a 5 jours

e Sensations de douleurs diffuses essentiellement musculaires,
crampes, parfois intensité +++

e Pas de données sur l'intensité et I'incidence avec le générique
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Symptémes Articulaires et Traitements

Apport de la biologie et de I'imagerie  (cf. Annexes p36-38)

Le bilan immunologique et d’imagerie est réservé au rhumatologue dont
I"avis est sollicité en cas :

e de persistance des douleurs,

e de signes inflammatoires locaux (épanchement, synovite,
rougeur..), de signes extra-articulaires (syndrome sec, atteinte
cutanée, digestive ..)

e et afin d’éliminer une maladie systémique, un rhumatisme
inflammatoire ou a microcristaux ...
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Symptémes Articulaires et Traitements

Prise en charge des symptdmes articulaires

Information :
* Aumoment de I'annonce (par le médecin qui instaure le traitement)

e Et au cours du parcours de soin (par tous les intervenants (médicaux et non médicaux) dont le
médecin traitant)

Communication : Médecin d’annonce, dans le PPS (fiche AFSOS)

Evaluation :
e Alinstauration du traitement
e Et achaque consultation de suivi (fiche traceuse AFSOS (localisation, grade))

Prise en charge :
e Education du patient des I'annonce et au cours du parcours de soin
e Prise en charge globale systématique

Réévaluation : Fiche traceuse de base et de suivi

Par qui ? Tous les acteurs, médecin référent (chirurgien, oncologue, radiothérapeute), infirmiéres
d’annonce et/ou de coordination, équipe des soins de support, médecin généraliste, gynécologue,
rhumatologue, équipe spécialisée, algologue, etc.

Quand ? A tout moment du parcours de soins
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Symptémes Articulaires et Traitements

Prise en charge des symptomes articulaires
 Evaluation de la sévérité

Intensité : EVA

Criteres de gravité G1-2-3
Cf. annexes p 27-28 classification CTCAE 4.0 du NCI (traduction frangaise par de la FFCD)

Sites : schéma des zones douloureuses
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Symptomes Articulaires et Traitements

Prise en charge des symptdomes osteo-articulaires
L Stratégie et moyens thérapeutiques

[ Intérét de la multidisciplinarité et d’une prise en charge globale ]

Approche médicamenteuse*® Approche non médicamenteuse Approche globale
* Antalgiques palier 1,2 * Kinésithérapie * Prise en charge psychologique
¢ Anti-inflammatoires e Orthéses * Prise en charge sociale
v" AINS locaux gel et patch + Balnéothérapie * Impact sur vie professionnelle

v" Et/ou AINS per os (sous réserve des
Cl et précautions d’emploi)
v" Ou corticoicothérapie per os courte

e Crénothérapie  (cure  thermale i
pathologie reconnue)
* Activité physique Adaptée (APA) (Cf.

e Antidépresseurs a visée antalgique (douleurs Référentiel deédié (Irwin, SABCS 2013), en

diffuses chroniques)

o o . annexe)
* Infiltrations corticoides (si douleur localisée) L .
" * Thérapies non conventionnelles..
* Douleur locale xylocaine local hors AMM (Cf. Référentiels dédiés )
* Associés a la prise en charge de I'arthrose sous
jacente si  besoin : chondromodulateurs, T e T P :
infiltration intra-articulaire d’acide hyaluronique ! Concernant les anti-aromatases, si pas d’amélioration, proposition de changement |
. . . 1 de traitement (autre anti aromatase (cf bibliographie) ou tamoxiféne) !
e Correction de la carence en vitamine D L o o o o o L C e !

*Pas d’étude spécifique sur cette population
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Symptomes Articulaires et Traitements

[ Douleurs articulaires induites par un traitement anticancéreux ]

* Anamnése et examen clinique

e Enregistrement des symptomes préexistants (fiche de suivi)

* Echelles d’évaluation de la douleur et des capacités fonctionnelles
» Conséquences professionnelles et/ou vie courante

e Evaluation psychologique et croyances

* Facteurs contributifs et obstacles

Syndrome articulaire.. .. .. Syndrome musculaire ... P23

Syndrome tendineux. . . .. P21 Syndrome rachidien..... P24

Syndrome canalaire.. .. ...
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Apparition ou exacerbation des douleurs

avec le traitement anti-tumoral

[ Syndrome articulaire ]

< Sévérité? (Grade) >
|

Symptomes Articulaires et Traitements

I Grade 1

Mesures pharmacologiques :
-AINS locaux

-Mesures non pharmacologiques :
- Activité physique

- Réduction pondérale si besoin

TPTTTYTYPITTTETYS ~

v

Amélioration ou

Réévaluation

y

Aggravation :

persistance Grade < Cf. Grade 2
1: poursuite méme ou
traitement Cf. Grade 3

(!) AINS per os : Attention en co-prescription
avec médicaments nephrotoxiques, ou anti-
angiogéniques

() infiltrations : réalisées par un spécialiste

Copyright AFSOS, version validée

Grade 2

Mesures pharmacologiques :
- AINS locaux
- Antalgiques
- Adresser au rhumatologue pour :
- Infiltration si mono ou oligoarticulaire (!)
- Prise en charge d’une arthrose sous
jacente

Mesures non pharmacologiques :

- Activité physique

- Réduction pondérale si besoin

- Kinésithérapie

-Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, attelles de repos pour
certaines localisations (Cf. p25)

- Mesures psychosociales :
- Soutien psychologique
- Adaptation du poste de travail

Mesures pharmacologiques :
- AINS locaux
- Modifier le traitement antalgique et / ou changement
de palier
- Adresser au rhumatologue pour :
- Infiltration si mono ou oligoarticulaire (!)
- Prise en charge d’une arthrose sous jacente
- Eliminer une autre étiologie
-Corticoides ou AINS per os (!)

Mesures non pharmacologiques :

- Activité physique

- Réduction pondérale si besoin

- Kinésithérapie

-Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, attelles de repos(Cf. p25)

- crénothérapie

Mesures psychosociales :
- Soutien psychologique
- Adaptation du poste de travail

CLTERTRTERTTTEY =

v

Réévaluation

v

Réévaluation

Amélioration ou
persistance Grade <
2 : poursuite méme

traitement

Aggravation :
Cf. Grade 3

traitement (Cf. Grade

Persistance Grade 3 :
Adresser a I'algologue et
modification du traitement
imputé si possible

Amélioration :
poursuite du méme

1ou?2)




Apparition ou exacerbation des douleurs
avec le traitement anti-tumoral

[ Syndrome tendineux ]

v

< Sévérité? (Grade) >

Symptomes Articulaires et Traitements

Grade 1

Grade 2

| Grade 3

Mesures pharmacologiques :
- Antalgiques (Palier 1)
- AINS locaux

Réévaluation

ITEYTRERTETERTTY>

Amélioration ou Aggravation :

persistance Grade < Cf. Grade 2
1 : poursuite méme ou
traitement Cf. Grade 3

() AINS per os :
avec médicaments nephrotoxiques, ou anti-
angiogéniques

(1) infiltrations : réalisées par un spécialiste
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Attention en co-prescription |

Mesures pharmacologiques :

- Modifier le traitement antalgique et / ou
changement de pallier
- AINS locaux

- AINS per os (!)

- Adresser au rhumatologue pour Infiltration (!)
Mesures non pharmacologiques :

- Kinésithérapie, ondes de choc

- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, attelles de repos(Cf. p25)
Mesures psychosociales :

- Adaptation du poste de travail

Réévaluation

TETTTTTYPITIYD =

Amélioration ou Aggravation :

Mesures pharmacologiques :
- Modifier le traitement antalgique et / ou
changement de pallier
- AINS per os (!)
- Adresser au rhumatologue pour : -Infiltration (!)
- Eliminer une autre étiologie
- Discuter la chirurgie si locale et
|ésion anatomique
Mesures non pharmacologiques :
- Kinésithérapie, ondes de choc
- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, attelles de repos(Cf. p25)
Mesures psychosociales :
- Adaptation du poste de travail

Réévaluation

persistance Grade <
2 : poursuite méme
traitement

Cf. Grade 3

poursuite du méme
traitement (Cf. Grade

Amélioration : Persistance Grade 3 :

Adresser a I'algologue et
modification du traitement

1ou2) imputé si possible

21



Apparition ou exacerbation des douleurs
avec le traitement anti-tumoral

{ Syndrome canalaire ]

v

< Sévérité? (Grade) >

Symptomes Articulaires et Traitements

Grade 1 I

Mesures pharmacologiques :

- Antalgiques (Palier 1)

TPTYETTTTTTITTS

Réévaluation

Amélioration ou
persistance Grade <
1: poursuite méme

traitement

Aggravation :
Cf. Grade 2
ou
Cf. Grade 3

(') AINS per os : Attention en co-prescription :

avec médicaments nephrotoxiques,

angiogéniques

ou anti-

() infiltrations : réalisées par un spécialiste
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Grade 2

| Grade 3 I

Mesures pharmacologiques :

- Modifier
changement de palier
- AINS per os

le traitement antalgique et / ou

- Adresser au rhumatologue pour Infiltration (!)
Mesures non pharmacologiques :

- Kinésithérapie
- Attelle de repos
Mesures psychosociales :

- Adaptation du poste de travail

Mesures pharmacologiques :

- Modifier le

- AINS per os

traitement
changement de pallier

antalgique et/ ou

- Adresser au rhumatologue pour :

- Infiltration (!)

- Discuter chirurgie fonction EMG
Mesures non pharmacologiques :

- Kinésithérapie
- Attelle de repos

TPTYTTPITTTITTS =

Réévaluation

Amélioration ou
persistance Grade <
2 : poursuite méme

traitement

Aggravation :
Cf. Grade 3

Mesures psychosociales :

- Adaptation du poste de travail

Réévaluation

Amélioration :
poursuite du méme
traitement (Cf. Grade
1ou?2)

Persistance Grade 3 :
Adresser a I'algologue et

modification du traitement

imputé si possible
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Apparition ou exacerbation des douleurs[ Syndrome musculaire ]

avec le traitement anti-tumoral

< Sévérité? (Grade) >

Symptomes Articulaires et Traitements

Grade 1

Grade 2 I

Grade 3

Mesures pharmacologiques :
- Antalgiques (Pallier I)

TYERTEETETTEITES =

Réévaluation

|
v v

Amélioration ou Aggravation :

persistance Grade < Cf. Grade 2
1 : poursuite méme ou
traitement Cf. Grade 3

(!) AINS per os : Attention en co-prescription
avec médicaments nephrotoxiques, ou anti-
angiogéniques

(1) infiltrations : réalisées par un spécialiste
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Mesures pharmacologiques :
- Modifier le traitement antalgique et/ ou
changement de palier

Mesures non pharmacologiques :

- Kinésithérapie

- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie(Cf. p25)

Mesures psychosociales :
- Adaptation du poste de travail

v

Réévaluation

TELEEEELEEREELERED ~

Aggravation :
Cf. Grade 3

Amélioration ou
persistance Grade <
2 : poursuite méme

traitement

Mesures pharmacologiques :

- Modifier le traitement antalgique et/ ou
changement de pallier

-Adresser au rhumatologue ou au neurologue pour
éliminer une autre étiologie

Mesures non pharmacologiques :

- Kinésithérapie

- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, Reconditionnement a
I'effort(Cf. p25)

Mesures psychosociales :
- Arrét maladie transitoire

y

Réévaluation

poursuite du méme
traitement (Cf. Grade

Amélioration : Persistance Grade 3 :

Adresser a I'algologue et
modification du traitement
imputé si possible

1ou?2)
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Apparition ou exacerbation des douleurs [ Syndrome rachidien ]

avec le traitement anti-tumoral

< Sévérité? (Grade) >

Symptomes Articulaires et Traitements

Eliminer des

métastases osseuses

Grade 1

Grade 2

Grade 3

Mesures pharmacologiques :

- Antalgiques (Palier 1)

- AINS locaux

Mesures non pharmacologiques :
- Activité physique

PTYTTPTPTTTTTTY,

Réévaluation

|
v v

Aggravation :

Amélioration ou

persistance Grade < Cf. Grade 2
1: poursuite méme ou
Cf. Grade 3

traitement

1
1 (!) AINS per os : Attention en co-prescription !
: avec médicaments nephrotoxiques, ou anti-

1
: angiogéniques :
1
1
1
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Mesures pharmacologiques :
- Modifier le traitement
changement de palier
- AINS per os (!)
- Adresser au rhumatologue pour :
- Eliminer une autre étiologie
- Discuter d’Infiltration (!)
Mesures non pharmacologiques :
- Activité physique
- Kinésithérapie
- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie(Cf. p25)
Mesures psychosociales :
- Soutien psychologique
- Adaptation du poste de travail

antalgique et/ ou

v

Réévaluation

TTTTETPITITRTTTY &

Amélioration ou

. Aggravation :
persistance Grade <

Cf. Grade 3

Mesures pharmacologiques :

- Modifier le traitement antalgique et/ ou
changement de pallier
- AINS per os (!)

- AINS par voie parentérale(!)
- Adresser au rhumatologue pour :
- Eliminer une autre étiologie
- Discuter d’Infiltration (!)
Mesures non pharmacologiques :
- Activité physique
- Kinésithérapie
- Adresser rééducateur pour bilan et prise en charge
spécifique : balnéothérapie, Reconditionnement a
I'effort(Cf. p25)
Mesures psychosociales :
- Soutien psychologique
- Adaptation du poste de travail

- Arrét maladie

Réévaluation

2 : poursuite méme
traitement

poursuite du méme
traitement (Cf. Grade

Amélioration : Persistance Grade 3 :

Adresser a I'algologue et
modification du traitement
imputé si possible

1lou?2)




Symptémes Articulaires et Traitements

Evaluation et prise en charge par le rééducateur :

Faire un bilan + spécifique de I'appareil locomoteur avec des éléments clés :
Douleur (avec les caractéristiques précises de la douleur )
Fatigue
Etat cutané et trophique
Bilan articulaire et postural
Bilan sensitivomoteur
Impact fonctionnel et sur la qualité de vie

Optimisation et adaptation du traitement a la symptomatologie ++

Moyens pouvant étre utilisés
Physiothérapie (antalgie)
Electrothérapie (antalgie , électrostimulation ..)
Ortheses de repos (en position de fonction ++), contention, corsets
Massage
Mobilisation, travail du dérouillage, correction posturale
Entretien musculaire, reconditionnement, APA
Hygiene de vie, ergonomie
Adaptation environnement
+ Médecines complémentaires, prise en charge psychologue, ...

Copyright AFSOS, version validée 25



Symptomes Articulaires et Traitements

ANNEXES

ANNEXE 1:CriteresdetoXiCite . ...... ..t iiiiiiiiiiiiineeeeeeeeeeeeeeenannnnnnns 27
(NCI-CTC version 4 réalisée par la Fédération Francaise de Cancérologie Digestive)

ANNEXE 2 : Incidence des SA sous hormonothérapie . ........cciiiiiiiii it iiiinnnnnnnn 29
ANNEXE 3 : Incidence des SA SOUS taXanes . .. ... v v viiet ittt ieeeeenennnnnnnnnnnannnns 32
ANNEXE 4 : Incidence des SAsous paclitaxel. . .. ...... ottt ittt itnnnnennnn 34
ANNEXE 5 : Apport de la biologieetde l'imagerie.........ccoiiiiiiiiiiiiiinnnnnnnnns 36
ANNEXE 6 : Bénéfice de I'activité physique sur la réduction des arthralgies ............... 39

Copyright AFSOS, version validée 26



Symptomes Articulaires et Traitements

ANNEXE 1 Critéres de toxicité NCI-CTC Version 4  (ctcag)

Traduction réalisée par la Fédération Francophone de Cancérologie Digestive La terminologie NCI CTCAE est une terminologie descriptive pouvant étre utilisée pour la déclaration des événements indésirab
(El). Une échelle de grade (ou sévérité) est fournie pour chaque terme. Seuls les items CTACAE faisant références au sujet sont rapportés ici :
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Criteres de toxicité NCI-CTC Version 4 (cTcag)

Interférent avec les activités instrumentales de la vie quotidienne (= grade 2)  Interférence avec les activités élémentaires de la vie quotidienne (= grade 3)

] Utiliser le téléphone = Hygiéne corporelle : autonomie pour se laver

= Faire les courses . Habillage : autonomie pour le choix et I'habillage
] Préparer les aliments pour les repas = Aller au toilettes

. Entretien de ma maison . Locomotion

] Entretien du linge = Continence

] Utiliser les moyens de transport publics ou conduire sa propre voiture . Alimentation : autonomie pour s’alimenter
] Etre responsable de la prise de son traitement
] Gérer ses finances de fagon autonome
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ANNEXE 2 Hormonothérapies :

Patient(e)s présentant un cancer du Sein, Incidence

Etude clinique

IA ANASTROZOLE
ATAC
Lancet Oncology

Sestak, JCO 09

Sestak Lancet Oncol
08

ITA

Boccardo, JCO 05
ABCSG 8 et ARNO 95
Jakesz, The Lancet

05

ABCSG 6a
Jakesz, JNCI 07

ATOLL

Briot, BCRT 2010

Copyrigh

Hormonothérapie N Symptémes

Anatrozole / Tamoxiféne
Anastrozole 3092 Douleur Articulaire (DA)
Tamoxiféne 3094

Canal carpien

HT - THS ant 1914 Symptdme Articulaire
HT - pas THS ant 3519
HT - CT ant 1219
HT-pas CT ant 4214
HT- IMC > 30 1354
HT- IMC 25-30 1926
HT- IMC < 25 1908

Anastrozole vs Tamoxiféne apres 2-3 ans Tam

Anastrozole 223 Désordres musculo-squelettiques
Tamoxiféne 225

Anastrozole vs Tamoxiféne aprés 2 ans Tam

Anastrozole 1120 Douleurs osseuses incluant DA
Tamoxiféne 1117

Anastrozole vs pas de traitement aprés 5 ans tamoxifene
Anastrozole 387 Douleurs osseuses incluant DA
Pas d’HT complémentaire 469

Switch Anastrozole pour Letrozole en raison de DA - 1 mois washout (évaluation a 6 mois)

Letrozole 179 Douleur Articulaire
Douleur Musculaire

Arthrite / tendinite/polyalgie
Aucun symptéme

Incidence (%)

36
29
2.6
0.7

40.6
28
37.8
31.3

37.2
31.3
31

8.4
12

19
16

245
18.3

74
21

16/14/12.7
15

des SA sous hormonotherapie

OR ou p

OR 1,32
p < 0,0001
p < 0,0001

OR 1.32

NS

OR 1.25

OR 1.55
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IA LETROZOLE

BIG 1-98 Letrozole / Tamoxiféne 4 bras 8010
NEJM 09 Letrozole Douleur Articulaire/Musculaire 35 p 0,05
Tamoxiféne 30
MA 17 Letrozole vs placebo aprés 5 ans Tam
Goss, JNCI 05 Letrozole 2593 Douleur Articulaire 25 <0.001
placebo 2594 21
Letrozole Manifestation Articulaire 15 < 0.004
placebo 12
Arthrite 6 NS
5
IA EXEMESTANE
IES Exemestane vs Tamoxifene aprés 2,5 ans Tam
Coombes Lancet 07 Exemestane 2319 Arthrite 14.1 p=0,03
Tamoxiféne 2338 12
Exemestane Douleur Articulaire/Musculaire 21 p<0-0001
Tamoxiféne 16.1
Mieog JS Exemestane Canal carpien 2:8 OR 5.23
Tamoxiféne 0,6 p<0-0001
TEAM Exemestane / Tamoxiféne
Jones, JCO 07 Exemestane Douleur Articulaire 17.9 p<0.001
Van de Velde, Lancet
2011 Tamoxiféne 9.2
1A
Questionnaire 1A
Crew, JCO 07 200 Douleur Articulaire a7
Raideur Articulaire 44
ATOS IA 158 Douleur Articulaire 52
Vanlemmens, SFSPM 09 Douleur Musculaire 28
Copyright AFSOS, version validée HT : Hormonothérapie, IA : Inhibiteur de I’Aromatase, THS Traitement Hormonal Substitutif 30
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Incidence des SA sous hormonothérapie/ cancer de la prostate

Klotz et al. BJU 2008
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ANNEXE 3 :Taxanes
Etudes lors du cancer du sein

Saibil S et al. Current Oncol 2010

* Etude randomisée prospective phase 3 chez 1491 femmes ayant un cancer du sein Martin M et al. N Engl J Med 2005
Comparant l'efficacité de 2 chimiothérapies : docétaxel + doxorubicine + cyclophosphamide

fluorouracile + doxorubicine + cyclophosphamide
Dans le groupe docétaxel :

- Myalgies : 26,7% vs 9,9% (p<0,001)
- Arthralgies : 19,4% vs 9% (p<0,001)
e Essai ADEBAR Schoénherr, Breast Care 2012; 7: 289-295
Arthralgie, myalgie 3 /4 : 12,3% groupe Epirubicine-Cyclophosphamide (EC) suivi de Docetaxel
1,4% groupe FEC (p 0,001 )

¢ Essai BCIRG-005 Eiermann, Journal of Clinical Oncology 2011, 29 : 3877-3884
Myalgia 3 / 4 : 4,9% group Adriamycine- Cyclophosphamide suivi de Docetaxel (sequentiel)
0,9% group Docetaxel- Adriamycine- Cyclophosphamide (p < 0,0001)

Copyright AFSOS, version validée 32



Symptémes Articulaires et Traitements

Taxanes

Etude rétrospective
82 femmes
Cancer du sein

Analyse de la douleur
lors de chimiothérapies
séquentielles
Anthracycline/taxane

Saibil S et al. Current Oncol 2010

Copyright AFSOS, version validée 33



Symptémes Articulaires et Traitements

ANNEXE 4 :Paclitaxel

Etudes lors du cancer de la prostate

De Bono et al. Lancet 2010
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Paclitaxel

Etudes lors du cancer pulmonaire

Myalgies/arthralgies = grade 3 : 3-24%

Socinski MA. Oncologist 1999
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ANNEXE 5 : Apport de la biologie et de I'imagerie

Le bilan biologique et d’imagerie est réservé au rhumatologue dont l'avis est sollicité en cas :
e de persistance des douleurs,
e de signes fluxionnaires
e et afin d’éliminer une maladie systémique, un rhumatisme inflammatoire ou a microcristaux.

e Pas d’indication a bilan biologique immunologique et d’imagerie sauf probleme particulier ou
syndrome rachidien

Biologie
¢ Bilan inflammatoire : VS,CRP

e Bilan immunologique : Facteur Rhumatoide (FR), anticorps anti-CCP (peptide cyclique
citruliné), Anticorps Anti Nucléaires (AAN) afin d’éliminer un rhumatisme inflammatoire
débutant

¢25-0OH Vitamine D

Imagerie

* Les radiographies standard des articulations douloureuses sont souvent normales ou signe
d’arthrose

* 'échographie et I'IRM
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Apport de I'imagerie/Echographie et douleurs sous Al

 Articulations étudiées : Mode B et doppler
v Poignets,
v Métacarpo phalangienne face dorsale et palmaire Ténosynovite

de De Quervain

e 20% des patients ont des ténosynovites

et 48% des synovites
Synovite
Métacarpe

Peu de relations entre ces anomalies et les douleurs ou le risque d’arrét
prématuré du traitement

La présence de ténosynovite initiale pourrait augmenter le risque de douleurs
ultérieures sous Al

Aspect non spécifique de ces anomalies

Elimine un rhumatisme érosif ou microcristallin
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Apport de I'imagerie/ IRM et douleurs sous Al

e 11 cas sur 12 : ténosynovite des
flechisseurs

e 10 cas sur 12 : réaction
inflammatoire ocedémateuse des
tissus mous

« Aspect non specifique de ces
anomalies, extrémement frequentes
dans la population générale rendant
'examen inutle dans  cette
indication
(Morales L et al. 2007)

38
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ANNEXE 6 : Bénéfice de I'activité physique sur la réduction des
arthralgies

D'apres Irwin ML et al., abstr. S3-03 San Antonio 12.2013

Patientes sous antiaromatases présentant des arthralgies.

Etude randomisée : programme d’Activité Physique 2 fois / semaine avec au
moins 2,5 h/sem d’activité en aérobie d’intensité modérée versus controle

Diminution significative des douleurs de 30 % de facon proportionnelle au
suivi du programme, avec une poursuite de l'amélioration au cours du
temps.
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