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Définitions

Réadaptation : Un ensemble d’interventions visant a prévenir ou réduire les
conséquences fonctionnelles, physiques, cognitives, psychologiques ou sociales
Réhabilitation physique: Récupération et promotion des capacités
fonctionnelles et de qualité de vie des patients

— Kinésithérapie, Ergothérapie, Exercice physique, ...

Activité physique : Tout mouvement corporel produit par les muscles
squelettiques, responsable d’'une augmentation significative de la dépense
énergeéetique supérieure a la valeur de repos.

Elle peut étre caractérisée par sa durée, son intensite, sa fréquence, son
contexte et ses finalités.

Exercice : Activité physique planifiée, structurée et répétée dont le but est
d’améliorer ou de maintenir certaines dimensions de |la condition physique. -
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Effets indésirables des traitements systéemiques

. cancers ﬁw\o\w

Article
Patterns of Sequelae in Women with a History of Localized
Breast Cancer: Results from the French VICAN Survey
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Activité physique - Prévention et
traitement des maladies chroniques
2019

i Inserm

Institut national
de la santé et de la recherche médicale

 En premiére intention a visée thérapeutique
— Obésité
— Diabeéte de type 2
— Artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI)
— Dépression

* En complément a un autre traitement

» en devenant un soin a part entiére dans le parcours personnel de santé
Expartise callactive . . . . . . . .
— Pathologies coronaires, insuffisance cardiague chronique, accident vasculaire

Synthiee gt Eeommendations

cérébral
=>» Cancers
— BPO
i Inserm — Asthme
e — Pathologies ostéoarticulaires

— Schizophrénie

Activité physique - Prévention et traitement des maladies chroniques li'.'ll !nserm



Cancer du sein

 De tres nombreux essais randomisés et méta-
analyses ont montré un ratio bénéfice-risque
favorable sur les conséquences de la maladie et les ~ Sanceret ses
effets secondaires des traitements
— Principalement des études dans le cancer du sein

— Grande hétérogénéité des études (type d’exercice,

population, traitements, outils et criteres de mesures) Effots négatis
— Biais de sélection et de « contamination » possibles atomtons | D
1 ] ° > -+
> Effets de lI'exercice physique sur les effets
secondaires induits par les traitements R -

systémiques
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Cancer et ses
traitements

Activité
physique

| NS Déconditionnement
physique*

Fatigue (1)

Effets négatifs Effets positifs

Ilér.:tlions T <'_amélig;lations
» L|effet secondaire le plus fréquent P 4
— 80 a 90% des patients traités par chimio- ou radiothérapie L d

— 27% to 94% of patients with breast cancer
(De Jong Ann Oncol 2004; Abrahams et al, Ann Oncol 2016) o

e CT > sans CT, proportion importante 5 ans apres le diagnostic (Abrahams et al, Ann Oncol
2016)

— 5 ans apres le diagnostic: symptome cliniguement significatif chez 50% (VICANS5)

— Inactivité physique et déconditionnement associés a un niveau de fatigue plus
important dans le cancer du sein (Berger et al. Cancer 2012; Delrieu et al Cancers 2021)

)

Amélioration de la fatigue pendant et apres traitement (niveau A)
— Effets + important si AP débuté pendant les traitements

AP = traitement de premiere intention de la fatigue
— Amélioration de 20 a 40% de la fatigue dans les méta-analyses

Intensité de I'exercice : > intensité modérée n’apporte pas de bénéfice

supplémentaire T
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Fatigue (2)

* Multifactorielle influencée par de

nombreux facteurs biologiques et 0
pSyChOSOC|aUX- = —g
e Pathophysiologie pas completement 20
comprise.
¢ M é can | smes centraux et Mediators of exercise Implicated systemic ‘Host’ Potential tumor
7 . h Y response pathways microenvironment targets
p e rl p e rl q u e S + Skeletal muscle * Metabolism (insulin, glucose, » Angiogenesis and vessel
\ » Bonie marow IGF-1, IGFBPS) maturit
- SYSte Mme nerveux ce nt ra | . idipose tissue * Oxidative balance (reactive 2 Apopto);is
P . \ . . . * Other organs (e.g., liver) oxygen species, NO) * Cell signaling
& — Modulation du systeme immunitaire +mmune survelance (VK ca, - ONA synthesis and repair
, . . . R g * Epithelial-mesenchymal
> — Meécanismes inflammatoires il el S  ranston and metastas
M — Systéeme musculosquelettique et anaogens Lo
cardiopulmonaire S e s « Prolferation
, . * Steroid receptors
— Troubles meta bO|IC]U€S » Stromal interactions

—— -
O’Higgins Support Care Cancer 2018 Asheroftet al. 2016 et LEO ﬁ
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Meécanismes biologiques supposés de |'activité physiqué™™

Additive or synergistic effects

Cancer Treatment Adherence to treatment

Patient Drug distribution, metabolism
..

Body Fat
pro-inflammatory cytokines, Ieptin,J

genetics &
tumor

subtype

adiponectin, insulin resistance
indicators, aromatase

Recurrence &

Skeletal muscle Mnrtal'ty
anti-inflammatory myokines, insulin

Breast ~ sensitivity indicators

R
Bioavailable sex hormones

Colorectal

Chronic low-grade inflammation

Prostate M= Body Composition

Biomarkers
Immuno-surveillance

DNA damage

Suppression of cancer cell viability

Activité Physique et Cancer
Friedenreich, et al. / Molecular Mechanisms 2017;95:1029-41 (Updated)




Composition corporelle (1)

* Sarcopénie et syndrome cachectique concernent respectivement 15 a 50 % et 25 a 80 % des patients atteints de cancer et peuvent étre
présents simultanément

* Sarcopénie associée a A d’effets indésirables de la chimiothérapie et a moindre efficacité des traitements
*  Facteur de mauvais pronostic (Shachar, 2016)
* Prise de poids fréquente chez des patients atteints de cancer

— 50% des patients :+ 3 kg

— 40% des patients changent de catégorie d'IMC > 2 ans apres le diagnostic

*  Obésité et prise de poids > 5% (Playdon 2015)

* Role de I'inflammation chronique : Dysfonctionnement et réduction de la densité mitochondriale, dysfonctionnement de I'axe
hypothalamus-hypophyse-surrénale avec une production accrue de cortisol
— Fonte musculaire
— Altération de I'endurance musculaire

Treatment

Tumor cells Hypothalamus-
¢ e —— Pituitary-Adrenal Axis — Cortisol
G P "
e 3 Dysfunction
Muscle
Wasting
Inflammation /
CRP Mitochondrial —
" IL-1, TNFa, Dysfunction Ubigquitin CENTRE L E 0 N
ancer IL-6, IFN«y / CONSHELE CAMCER

B Cole CL, etal. 2018 )\\:}
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Composition corporelle (2)

 Maintien et amélioration de la composition corporelle

(niveau A) s O 15

— L'activité physique de renforcement pendant et dans les
suites des traitements améliorent |la force des groupes gy | Y
musculaires sollicités (Niveau de preuve A). " 4

— Les résultats en termes d’impact sur la masse musculaire § .
sont hétérogénes (Niveau de preuve C).

* 'activité physique aérobie semble avoir des effets moins complets
sur la qualité des muscles.

— Manque d’études chez des patients a des stades avanceés,
avec cachexie.
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Cancers : Déconditionnement

* Déconditionnement physique et psychosocial avec altération

des capacités cardiorespiratoires cancoratsos QY 4 Aciic
— Traitements systémiques associés a une diminution de la capacité i
cardiorespiratoire de 5 a 26 % pendant les traitements. Gomposiion

corporelle”

— Peut ne pas se rétablir apres l'arrét du traitement (Scott 2018). e o 2o
— Origine multifactorielle

— Facteurs de mauvais pronostic et d'augmentation
des effets secondaires

— AFatigue NQualité de vie S

v

|

v

|

0

»Activité physique : Prévention du deconditionnement et ameélioration
ggs capacités cardloresplratowes pendant et apres traitement (niveau

»Amelioration des capacités cardiorespiratoires (niveau A) cENTRE LEON
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Toxicité cardiaque

Femmes apres un cancer du sein : risque x 1,7 de mortalité cardiovasculaire, risque x 1,3 de
pathologies cardiovasculaires (coronaropathie, accident vasculaire cérébral, insuffisance cardiaque)

— Effets bénéfiques de l'activité physique sur les facteurs de risque cardiovasculaire (niveau A)

— Diminution de 23 % du risque d’événements cardiovasculaires chez les femmes ayant une activité physique
>9MET h/semaine (soit au moins 2 heures/semaine a une intensité modérée de 4,5 MET) (Jones et coll.,
2016). 2973 femmes)

* Relation dose-effet; pas d’interaction avec le type de traitement adjuvant (anthracyclines, anti-aromatase).

Pendant traitement et apres traitement: peu d’études ayant évalué d’autres facteurs que capacité
cardiorespiratoire (Scott 2018)

Etudes précliniques

— Bénéfice suggéré de I'exercice pour prévenir ou atténuer la toxicité cardiovasculaire associée aux
anthracyclines
(Kirkham et Davis, 2015)

— Diminution du stress oxydant et de l'inflammation? (Dolinsky et coll., 2013 ; Kirkham et Davis, 2015)
— Effet suggéré sur la fonction des cellules endothéliales (Jones et coll., 2013 ; Kirkham et Davis, 2013)xre

=
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Neuropathie périphérigue chimio-induite

Fréquentes et invalidantes, incidence 30 a 70%,

2 eme facteur limitant la thérapeutique apres la toxicité hématologique

Incidence liée traitement (sels de platine, alcaloides de pervenche, taxanes, bortézomib), dose cumulative, durée de traitement

Tableau clinique drogue-dépendant

Le plus fréquent : polyneuropathie sensitive longueur dépendante

Symptoémes moteurs et troubles de la proprioception pouvant géner I'exercice physique

Une neuropathie préexistante (diabéte, alcool, carence folates/vit B12, neuropathies héréditaires) ou paranéoplasique peuvent favoriser la NPCI.

Evolution : Amélioration parfois incompléte aprés I'arrét du traitement; Séquelles 30% cas avec impact ++ qualité de vie

Peu d’études
—  Revue de 5 études (dont 2 essais randomises): au total 147 patients en cours de traitement présentant des symptomes de NPCI (Duregon et coll., 2018).

*  Améliorations significatives du contrdle postural et des symptomes de NPCI, notamment pour un protocole combinant I'exercice aérobie et renforcement associés a des exercices sensorimoteurs, 36
semaines

—  RCT de 355 patients (56 — 11 ans, 79 % de femmes atteintes d’un cancer du sein) exercice (aérobie et renfo d’intensité modérée, a domicile, de 6 semaines ) concomitant a une
chimiothérapie a base de taxanes, platines ou vinca-alcaloides, (Kleckner et coll., 2017).
*  Diminution significative de la prévalence et de la gravité des symptomes de NPCI (sensibilité a la chaleur et au froid dans les mains et pieds, engourdissement et picotements)

—  Les mécanismes restent a élucider.

Données de la littérature en faveur d’'un bénéfice de I'activité physique sur la NPCI chez les patients atteints de cancer (niveau de preuve C).

Compte tenu du risque augmenté de blessures, important d’évaluer I'équilibre, la stabilité et les difficultés de marche avant toute activité physique, qui doit étre
adaptée en fonction des limitations (NCCN, 2017).

Patients avec limitations fonctionnelles séveéres : Prescription de rééducation fonctionnelle par un kinésithérapeute

o) FEON
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Douleurs

Causes multiples (viscérale, somatique ou neuropathique)
— 59 % au cours du diagnostic et des traitements, 33 % aprés cancer et 64 % en situation évolutive ou métastatique (Siegel et coll., 2012)
—  Le plus souvent liées a la maladie

—  Fréquence et gravité des douleurs iatrogénes (post-op, mucites, douleurs musculaires ou osseuses associées a la chimiothérapie ou I’hormonothérapie, douleurs d’origine
inflammatoire et nécroses suite a la radiothérapie) souvent sous-estimées (Inca, 2017)

—  Syndrome douloureux post-mastectomie (SDPM)

2 revues Cochrane (qualité de vie: Mishra et coll., 2012a; Mishra et coll., 2012b) ont inclus une analyse de I'impact de I'activité physique sur les douleurs

—  Pendant les traitements : tendance positive sur la base d’un faible nombre d’études avec une trés grande hétérogénéité des programmes d’activité physique et d’outils
d’évaluation.

—  Aprés cancer : sur la base de 4 études (289 patients), diminution significative de la douleur a 12 semaines de suivi (DMS -0,29 ; IC 95 % [-0,55 ; -0,04]), mais pas avec un suivi plus
long. Hétérogénéité des études cliniques

Les effets antalgiques de I'activité physique seraient liés a la réduction de I'inflammation (Schmidt et coll., 2016)

Arthralgies associées aux inhibiteurs de I'aromatase (AA) chez 33 a 74 % des patients (Gaillard et Stearns, 2011), associées a des dysfonctions
endothéliales périphériques

—  Evaluées comme modérées a séveres pour 70 % des patients et fréquemment a I'origine d’un arrét des AA (Hershman et coll., 2011).

—  RCT de programme d’AP de 12 mois chez 121 patientes (3ge moyen 61 ans, <90 min activité physique/semaine) traitées par AA et présentant des arthralgies (apparition sous

traitement ou aggravation d’arthralgies préexistantes), montre une amélioration significative de la douleur a 12 mois (Irwin et coll., 2015).

MA Cochrane de 3 RCT (104 patients, age moyen 52 a 61 ans) évaluant |'effet de I'activité physique sur la réduction de la douleur et des
dysfonctionnements de la ceinture scapulaire et de I’épaule (Carvalho et coll., 2012), montre une réduction significative du score douleur (DM -6,26 ;
IC95 % [-12,20; -0,31]) et une amélioration des scores de mobilité de I'épaule.

Evaluation systématique
Combinaison de prises en charge médicamenteuse et interventions non médicamenteuses (Lyman et al J. Clin. Oncol. 2018) —
L'activité physique réguliere semble améliorer certaines douleurs liées aux cancers et aux traitements (niveau de preuve C) CENTRE L E 0 N
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Qualité de vie (QdV)

Bénéfice de l'activité physique réguliere dans des programmes supervises,
sur la QdV des patients atteints de cancer
— Effets le mieux documentés pour le cancer du sein

Bénéfice sur la QdV, que les programmes soient initiés pendant ou apres
les traitements (niveau A)

— L'intensité doit augmenter progressivement jusqu’a un niveau optimal qui reste a
déterminer

Pendant les traitements, I'effet semble s’inverser lorsque l'activité physique

> 20 MET h/semaine

La prescription de |'activité physique dans des programmes supervisés a un

bénéfice supérieur en termes de QdV, comparé a des programmes non-

SUPErvises. _
CCCCCC v LEON
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Autres effets secondaires potentiellement

accessibles a I'exercice physique
* Perte de la densité minérale osseuse (DMO)

associée a ’lhormonothérapie et |la ménopause i
précoce, chez les femmes atteintes de cancer du ™" | _ e |""
sein
— Données sur le bénéfice de I'exercice physique dans le tt _»_
et la prévention hétérogene (niveau C). amioraors
e Estime de soi: niveau A (Mishra Cochrane Database Syst Rev. 2012b) P> 4
 Syndrome dépressif (niveau B-C) (ruller et al. Br J sport Med
2018)
° Anxiété, sommeil (niveau B-C) (Kleckner et al. Oncol Hematol
Rev. 2018) — LEOF]
I SFSPM 2021 Lyon B E RAR D




Activité physique =» Tolérance des tt et adhesion
thérapeutique =» Réponse aux traitements ?

Effet bénéfique significatif de I'exercice sur le taux
de réalisation de la chimiothérapie par rapport
aux soins habituels dans 2 essais randomisés chez
des femmes atteintes de cancer du sein localisé.
Courneya 2007; Van Wart 2015

Taux de réalisation des
traitements: meilleure
tolérance, adhésion
thérapeutique

Effet synergique avec le 5 Réponse aux
q q —_—
traitement (Yang L, et al. 2021) traitements
Effet de I'exercice sur la tumeur g R
Physical Activity and Mortality in Cancer Survivors:
A Systematic Review and Meta-Analysis
Christine M. Friedenreich ® , Chelsea R. Stone, Winson Y. Cheung,

Exercice

physique

Sandra . Hayes
Effets au niveau

systémique et du

microenvironnement

tumoral

Complémentarité de cenme LEOE

NT LE CaNCENR
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Diminution de l'activité physique apres diagnostic
d’un cancer du sein
Temps AP 24 METs m‘t’pw"j"‘:wm @

Feasibility of an exercise and nutritional intervention for weight
) management during adjuvant treatment for localized breast cancer:
the PASAPAS randomized controlled trial
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Role des traitements systémique dans l'intolérance
a l'exercice (Lakoski, 2012)

Principales causes de I'intolérance a I'exercice physique chez les patients atteints de cancer

Limitations pré-existantes et/ou intercurrentes

Réduction des capacités cardio-respiratoires

et musculaires (déconditionnement) induite par : {— Co-morbidités, exemples:
+ Processus néoplasique * Pathologies cardio-vasculaires

 Chirurgie * Pathologies respiratoires
« Radiothérapie * Depression
* Traitements médicaux

MARS 2017

BENEFICES _

DE LACTIVITE
PHYSIQUE ‘
PENDANT ET APRES
CANCER DES
CONNAISSANCES
SCIENTIFIQUES
AUX REPERES
PRATIQUES

Limitations liées a I'age

Tolérance

al'exercice
physique
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Réduction de I'AP et augmentation de la sédentarité, majorées par:

* Anxiété

* Perte de confiance en ses capacités physiques @#gmf

« Représentations sociales de la maladie e e

* Fatigue [E—

« Effets secondaires des traitements limitant la pratique CENTRE L E 0 N
(handicap, période d'alitement, syndrome mains-pieds, diarrhée, anémie...) CONTRE LE CANCER

* Douleurs E E RAR D




ESPACE PYRAMIDE : 300 m? dédié

Plusieurs modalités de prise en charge des patients
en fonction de leur parcours de soins
En hépital de jour

Pendant I’hospitalisation

A distance

Prise en charge en APA de nouvelles populations

Programme
Activité Physique Ad

* Marche nordique
* Parcours santé

e Zumb'APA

* Yoga

» Plateau cardio

s, R0iieles

o * Gym
Jlﬁuzau e Circuit training

* Pilates

Symposium — Stratégie de recherche mise en ceuvre

REJOINS
LA TEAM

de Vaclivilé (Mx{;(w adaplée

ET POURQUOI PAS ?

OBJECTIFS ?

Le saviez-vous ?

Quelles activités ?

Multi Activités

SQCI0
¢STHETIQUg

Séances individuelles en chambres stériles
Séancoes collectives a I'espace Pyramide

Gratuit et ouvert & tous sous réserve d'un certificat médical
Dans votre Espace Pyramide, au Centre Léon Bérard

Inscription et informations :
06 04 67 08 77 - 04 78 78 51 48
et apa@lyon.unicancer. fr

c
06 64 12 47 49 / mag

i

Bilan métabolique etdela condltiqp phySIque
- ‘ & R

OBIJECTIF HJ8

Proposer une PEC Pluridisciplinaire et globale du surpoids, de
I'obésité ou de la prise de poids tout au long du parcours de soin

A programmer dés le début
de la prise en charge au CLB

£ih

= Patients avec IMC = 30 et/ou
avec prise de poids récente

+ Patients avec T. Sein et IMC 2
25 ou une prise de poids 2 5%

Patients avec T. testicule

CONTACT : Morgane SEJALLON

Q 2027

Programme Hospit’Active

Objectifs

— Favoriser la reprise et le maintien d’une activité
physique pendant les périodes d’hospitalisations

Modalités

— 2 types d'interventions
+ Plateau cardio
+ Séances individuelles en chambres stériles

— Bilan initial et final
— Séances du lundi au vendredi
— Orientation post-programme

Bilan
— Lancement en septembre 2018
— +de 300 patients

2 LEON
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DA S A Etude de cohorte Pasca (PI M MICHALLET)

Etude des complications, des anomalies infracliniques et des facteurs de risque
associes, liés aux traitements chez I'adulte de 18 a 65 ans répondeur a un premier
traitement en oncologie ou onco-hématologie et participant au programme d’apres
traitement PASCA (PArcours de Santé au cours du CAncer)

Incidence de 22 complications liées aux TTT, mesurés a 1 mois, 6 mois, 2 ans et 5
ans apres la fin des traitements évalués par des tests de dépistage simple et validés
dans la littérature

L) EON
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En conclusion

L'exercice est bénéfique et sans risque dans la prise en charge de plusieurs toxicités
systémiques, liés probablement aux effets bénéfiques établis sur de multiples voies biologiques

— Régulation métabolique et hormonale
— Modulation de la réponse immunitaire
— Réduction de l'inflammation

L'activité physique doit faire partie intégrante de la prise en charge des patientes atteintes de
cancer du sein.

L'exercice doit étre commencé le plus t6t possible, méme avant le début des traitements ;
I'exercice est un traitement a vie!

Une évaluation de |la condition physique du patient est essentielle pour permettre une
adaptation de la prescription et une progressivité des programmes et d’en assurer le suivi

LU'enjeu principal est d’adapter |la pratique a I'état de santé, au traitement, aux capacités
physiques, au risque médical du patient et aux ressources et préférences de la patiente

Etudes cliniques pour affiner les modalités de I'exercice : type, fréquence, intensité, et durée.

Ne pas prescrire une activité physique adaptée a une femmes atteinte

. . CENTRE
d’un cancer du sein est une perte de chance pour la patiente ot LEQN
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