MG & ONCOLOGIE

* Oncologue
CHA Vivalia
6800 Libramont
frederic.forget(dvivalia.be

L'auteur déclare ne pas présenter de liens
d'intéréts avec l'industrie pharmaceutique
ou de dispositifs médicaux en ce qui
concerne cet article.

/" ABSTRACT )

The author reviews the various
benefits that physical activity can
bring in the fight against cancer,
particulary on exhaustion.
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4 RESUME )
L'auteur passe en revue les dif-
férents bénéfices que lactivité
physique peut apporter dans la
lutte contre le cancer, notam-
ment sur la fatigue.
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Activité physique et cancer

par le Dr Frédéric FORGET*
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Alors qu’il y a plusieurs années, on préconisait le repos apreés un infarctus ou
une chirurgie, aujourd’hui Uactivité physique fait partie intégrante du trai-
tement de la plupart des affections. Il en est de méme pour le cancer. Il faut
hélas constater qu’en oncologie, Uintégration de Uactivité physique dans les
traitements anticancéreux reste largement insuffisante. Dans cet article,
nous allons revoir les différents bénéfices qu’apporte le sport dans la lutte
contre le cancer.

Prétest _______JUEgEe

1. L'activité physique a clairement démontré son utilité
sur la fatigue et certaines études semblent méme L] L]
montrer un effet dose-réponse.

2. L'activité physique n'a montré aucun bénéfice voire parfois
des aggravations sur la polyneuropathie. L L

3. Lactivité physique n'a malheureusement pas d’effet
direct sur la survie. L L

Réponses en page 23.

Lors du dernier Congrés d’Oncologie Européen (ESMO 2021), une équipe de
chercheurs allemands a interrogé 2500 survivants du cancer sur leur quoti-
dien. 4 ans aprés leur traitement, les plaintes les plus fréquentes étaient dans
40% des cas la perte de capacité physique, dans 38 % la fatigue, dans 36 % les
insomnies. 44% de ces patients estimaient ne pas avoir été soutenus pour ces
symptomes par le corps médical. Pourtant, leur proposer la participation a un
programme d’entrainement physique les aurait certainement aidés. De méme,
dans nos régions, les 2 premiéres causes de mortalité sont les cancers et les
maladies cardiovasculaires. Une bonne partie de ces affections auraient pu étre
également évitées avec de l'activité physique. En France, 75 % des personnes ne
font pas ou que trés rarement du sport. Et ce chiffre est méme en augmentation,
+8% en 5 ans. De maniere générale, dans les pays industrialisés, nous restons
entre 9 et 11 heures assis.

Cancer et
déconditionnement physique

La 1 plainte des patients atteints d’un cancer actif est la fatigue. Cette fa-
tigue est d'origine multifactorielle : le cancer lui-méme peut en étre la cause,
mais également les traitements anticancéreux, la chute du moral, lanémie...
Cette fatigue entraine Uinactivité qui elle-méme accélere la fonte muscu-
laire et le déconditionnement physique. Ce dernier devient une cause de la
fatigue. C’est ainsi qu'un impitoyable cercle vicieux s'établit. De nombreuses
études démontrent que ce déconditionnement arrive tres vite dans le dé-
cours de la maladie.
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Klassen en 2014 compare 220 femmes atteintes
d’un cancer du sein avec des femmes du méme age
et du méme BMI. Avant le début de leur chimiothé-
rapie, 96% ont une VO2 max similaire a celle des
femmes en bonne santé. Aprés seulement 4 se-
maines de chimiothérapie, leur VO2 max chute a
63%. Cingans aprés, elles restent dans le percentile
20 par rapport aux femmes en bonne santé (Burned
2013)2. Dans une étude sur 4349 patients atteints
d’'un cancer (INCA 2014)®, les auteurs constatent
que 60% de ces patients vont rapidement modifier
leur activité physique une fois le diagnostic posé.
Seulement 10% vont laugmenter, 10% vont arré-
ter toute activité et 40% la réduire. Pourtant, de
trés nombreuses études randomisées prouvent
que les programmes d’activité physique per-
mettent d’enrayer ce déconditionnement physique.
Par exemple, dans une méta-analyse Cochrane de
2012 sur 2286 patients, on constate une améliora-
tion nettement significative de U'endurance parmi
les patients qui suivent un programme d’activité
physique par rapport aux groupes témoins. Cette
différence est d'autant plus marquée si les inten-
sités des activités sont modérées a élevées. Ce
déconditionnement physique s’objective également
par la fonte musculaire. En 2013, Strasser” com-
pare 600 patients atteints d'un cancer suivis dans
un programme d’activité physique par rapport a
555 contrdles. La majorité de ces patients ont un
cancer du sein et la durée des programmes est de
12 semaines au minimum. Aprés ce délai, les pa-
tients entrainés ont un gain de force de 15 kg aux
membres inférieurs, de 7 kg aux membres supé-
rieurs et 1 kg de masse musculaire en plus par
rapport au groupe controle.

Effets sur la qualité de vie

La qualité de vie est bien entendu une valeur tout
a fait subjective mais on peut la décomposer en
4 dimensions:

e un état physique qui nous permet une autonomie
et la capacité d’effectuer toutes sortes de taches;

e un état somatique: il est aisé de comprendre
qu’une douleur omniprésente mine rapidement la
qualité de vie;

e un état psychologique: des sentiments tels que
lanxiété ou la dépression détériorent notre
bien-étre;

e un statut social: une certaine aisance financiére
et lintégration dans une famille aimante sont évi-
demment des atouts pour une vie heureuse.

Heureusement, aujourd’hui, lensemble des études
médicales intégrent un volet d’études sur la qualité
de vie. Afin d’effectuer des comparaisons valables,
des questionnaires standardisés ont été mis au point

et sondent ces différentes valeurs. Dans le cadre du
cancer du sein, plusieurs méta-analyses (McNeely
2006", Speck 2010, Duijts 20117, Carayol 2013,
Zeng 2014 ont bien objectivé que les programmes
d’entrainement physique améliorent la qualité de
vie des patients. Cela a surtout été étudié dans le
cadre des cancers du sein. Cette qualité de vie est
surtout augmentée si les patients sont encadrés au
sein d'un programme structuré. Cet effet est visible
pour des activités physiques modérées et intenses
mais également avec des techniques douces comme
le yoga. Ces activités physiques peuvent étre débu-
tées soit pendant la phase de traitement soit aprés
mais ne doivent pas étre excessives au risque d’étre
contreproductives et de dégouter les patients de
Uactivité physique.

La douleur

L'hormonothérapie est une des clefs de voute des
traitements du cancer du sein. Hélas, les inhibi-
teurs de l'aromatase entrainent fréquemment des
douleurs articulaires (50%). En 2015, Erwin"? a
suivi 121 femmes qui présentaient des arthralgies
apres une prise minimum de 6 mois d’'inhibiteur de
l'aromatase. La moitié de ces femmes a été incluse
dans un programme d’entrainement physique
alors que l'autre moitié a été suivie comme groupe
controle. Dans les questionnaires d’évaluation, on
constate une diminution de 30 % de la douleur dans
le groupe traité par rapport au groupe témoin. Des
résultats similaires ont été obtenus pour les dou-
leurs aux épaules entrainées par les cancers téte
et cou.

La polyneuropathie

La polyneuropathie est un effet secondaire trés
invalidant et tres fréquent aprés de nombreux
meédicaments anticancéreux tels que le Taxol,
U'Oxaliplatine, le Thalidomide, etc. La plupart des
études pharmacologiques randomisées de pré-
vention de cette polyneuropathie avec des trai-
tements aussi divers que le magnésium, la vita-
mine B, lacupuncture, le calcium, Uamitriptyline,
Uacétyl-L-carnitine et la prégabaline, n'ont mon-
tré aucun bénéfice voire parfois des aggravations.
L'activité physique, a linverse, a un effet protecteur.
Kleckner en 2018V a randomisé 355 patients, dont
79 % atteints d'un cancer du sein, exposés a des
chimiothérapies neurotoxiques, principalement
des taxanes, en 2 groupes: soit activité physique,
soit best supportive care. Le groupe intervention-
nel avait significativement moins de polyneuropa-
thie que le groupe controle.
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Le lympheedéme

Lors de la chirurgie mammaire, le chirurgien pré-
leve des ganglions axillaires afin de déterminer le
stade exact de la maladie, ce qui permettra d’orien-
ter les traitements adjuvants. Jadis, on avait systé-
matiquement recours au curage axillaire et le gros
bras survenait dans 19 % des cas. Avec la technique
du ganglion sentinelle, ce chiffre est abaissé a 5%
[DiSipio 202112].

Dans lespoir d'éviter cette complication forte-
ment invalidante pour la patiente, on a longtemps
déconseillé toute activité intensive de ce bras et
proposé du drainage lymphatique. Aujourd’hui,
les guidelines de 'ESMO considérent le drainage
lymphatique comme non recommandé car n’ayant
pas fait ses preuves dans des études randomisées.
Par contre, plusieurs études [Kilbreath 202013, J
Bruce 202104] randomisées ont pu démontrer
que lactivité physique n’était en rien un risque
de développement du gros bras mais au contraire
entrainait une diminution des douleurs et une
amélioration de la mobilité du bras. Elle est donc
aujourd’hui recommandée.

La fatigue

La fatigue est leffet secondaire le plus fréquent
chez les patients présentant un cancer en phase
active. Nous sommes hélas fort démunis contre ce
symptome. Ici encore, l'activité physique est notre
meilleure alliée. Dans une méta-analyse (Meneses-
Echavez 2015!"%) portant sur 9 études pour un total
de 1156 patients randomisés, lactivité physique a
clairement démontré son utilité et cela a peu pres
sans effet secondaire significatif. Certaines études
semblent méme montrer un effet dose-réponse.

Troubles cognitifs

Les troubles cognitifs sont également une plainte
fréquente chez les patients ayant un cancer. La
physiopathologie de ces troubles cognitifs reste ac-
tuellement fort mystérieuse. Il est certain que les
traitements de type chimiothérapie et hormono-
thérapie 'aggravent. En effet, 75% des patients en
cours de traitement présentent des troubles cogni-
tifs mais le probléme est manifestement plus com-
plexe. En effet, avant que les traitements ne soient
entrepris, 30% des patients ayant un cancer pré-
sentent des troubles cognitifs, comme si ceux-ci
pouvaient découler directement du processus mor-
bide. Ces problémes de mémoire restent présents,
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dans 30 % des cas, encore plusieurs années apres
la fin des traitements. Une étude randomisée tres
récente (Salerno 20211"¢) a comparé 580 patients
avec 363 controles. Les auteurs ont fait passer un
test cognitif 7 jours avant la chimiothérapie, durant
la chimiothérapie et 6 mois aprés la chimiothé-
rapie. Les recommandations étaient 250 minutes
d’activité physique modérée a intense par semaine.
On constate que, déja avant les traitements, il y a
un petit déficit cognitif chez les patients atteints du
cancer par rapport au controle. En cours de traite-
ment, ce déficit s'aggrave nettement chez les pa-
tients inactifs et moins chez les patients actifs. 6
mois apres la fin du traitement, les patients actifs
ont rejoint leur niveau de base, ce qui n'est pas du
tout le cas des patients n'ayant pas pratiqué les re-
commandations de lactivité physique.

Bénéfice de survie

Si la majorité des gens sont conscients que lacti-
vité physique protéege des maladies cardiovascu-
laires et augmente leur survie, la plupart ignorent
qu’'il en est exactement de méme par rapport au
cancer. Dans une grosse méta-analyse qui ras-
semble 22 études, Lahart en 201507 étudie la sur-
vie de 123574 patients atteints d'un cancer du sein
au stade précoce. Il constate une réduction de la
mortalité globale de 23% chez ceux qui pratiquent
du sport avant le diagnostic du cancer et une réduc-
tion par mortalité du cancer du sein également de
23%. Il semble également y avoir un effet dose-ré-
ponse. Plus on fait du sport, moins on a de chance
de mourir d'un cancer. Mais l'activité physique pro-
tege également des récidives du cancer du sein.
Dans cette méme méta-analyse, tout comme dans
d’autres, les auteurs se sont également intéressés
aux femmes qui ont débuté leur activité physique
aprés le diagnostic. Ils observent une diminution
de la mortalité globale de 46 % et de la mortalité
par cancer du sein de 33%. Ce bénéfice de survie
est aussi bien présent sur les cancers du sein hor-
mono-sensibles qu'hormono-résistants et est plus
marqué chez les femmes lorsqu’elles sont en post-
ménopause ou ont un BMI > 25. Une autre méta-
analyse [Des Guetz 2013""8] regroupe 6 études pour
un total de 5299 patients atteints d’'un cancer du
colon. Les auteurs constatent, parmi les patients
qui pratiquent du sport, une diminution de la mor-
talité globale de 40% et une réduction de la mor-
talité par cancer du célon de 35%. Ici aussi, on
constate un effet dose-réponse, ceux qui pratiquent
une activité faible a modérée ont une diminution de
la mortalité globale de 15% contre 38% pour ceux
qui ont une activité plus intense. A linverse, l'inac-
tivité augmente la mortalité (Campbell 201319).
Dans une autre étude sur 2300 patients opérés



d'un cancer du co6lon, ceux qui restent assis plus
de 6 heures par jour ont une mortalité augmen-
tée avec un RR de 1,68. Dans le cancer de la pros-
tate, Uactivité physique est également primordiale.
En effet, la déprivation androgénique entraine une
fonte musculaire accélérée et une diminution de la
qualité de vie qui peut étre contrebalancée par une
augmentation de Uactivité physique. Mais lactivité
physique a également un effet direct sur la survie
[Richman 2011@9], Sur 1455 patients atteints d'un
cancer de la prostate au stade local, ceux qui ont
une activité physique significative ont une diminu-
tion de la rechute de 57%. Dans une autre étude
(Kinfill 2011), sur 2705 patients atteints d'un can-
cer local de la prostate, on observe une réduction
de 46 % de la mortalité globale.

Mécanisme

Le mécanisme par lequel l'activité physique aug-
mente la survie et diminue les effets secondaires
reste méconnu. Plusieurs voies sont impliquées.
L'activité physique change la composition corpo-
relle, augmente la masse musculaire et diminue
la masse graisseuse. Cette diminution de la masse
graisseuse entraine une diminution de la glycémie
et de linsulino-résistance. Or, comme il existe des
récepteurs insuline-like qui stimulent les cellules
tumorales, la baisse de linsuline-like growth fac-
tor aura un effet bénéfique sur le cancer. D'autre
part, un plus faible nombre d’adipocytes modifie le
métabolisme des cestrogenes par diminution des
aromatases présentes dans ces cellules. Enfin, ce
changement de composition corporelle a également
un effet sur les réactions immunitaires impliquées
dans limmuno-surveillance anticancéreuse.

Contre-indications

L'activité physique doit faire partie intégrante de
la vie de tout patient atteint d'un cancer, quel que
soit le stade de sa maladie. Les risques de lactivité
physique sont a peu pres nuls. On conseille toute-
fois, lorsque le patient présente des comorbidités
(neuropathie, risque de fracture, vertiges), qu’il ait
une activité adaptée. Si les risques sont majeurs par
exemple en post-chirurgie récente ou avec des pro-
blemes cardiaques ou pulmonaires séveres, l'acti-
vité physique n’est pas déconseillée mais doit étre
pratiquée en milieu médicalisé.

Roles des médecins
généralistes

Comme on l'a vy, la plupart des patients atteints d'un
cancer n’atteignent pas le niveau d’activité physique
souhaité et ils ont plutét tendance a réduire leur
activité qu'a laugmenter. La majorité des patients
gardent une grande confiance en leur médecin géné-
raliste. Si celui-ci insiste sur la pratique d'un sport,
cela aura beaucoup plus d’'impact. Certaines petites
astuces permettent également de motiver le patient.
Par exemple, conseiller au patient de rejoindre un
groupe local qui pratique une activité physique adap-
tée. Limpact et l'efficacité de l'activité physique sont
généralement meilleurs lorsque le patient se sent
encadré et effectue cette activité en groupe. Il est
conseillé de faire plus de 10000 pas par jour, seuil
rarement atteint chez les patients atteints d'un can-
cer. Aujourd’hui, les smartphones sont équipés d'un
compteur de pas. Sinon, des petites montres ayant
cette fonction sont disponibles a bas prix. Le méde-
cin généraliste peut fixer avec son patient quelques
consultations récurrentes, objectiver le nombre de pas
qu’il fait entre la 1™ et la 2¢ consultation puis fixer des
objectifs croissants de consultation en consultation.

Conclusion

Nous avons donc, avec l'activité physique, un moyen
efficace de lutte contre le cancer et d’amélioration
de la qualité de vie, peu onéreux, quasi sans effets
secondaires, mais hélas fortement sous-exploité. Il
est donc important d'y attacher plus d'importance.
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EN PRATIQUE,
NOUS RETIENDRONS

1. De nombreuses études démontrent que le
déconditionnement arrive trés vite dans le
décours de la maladie cancéreuse et que les
programmes d'activité physique permettent
d’enrayer celui-ci, d'autant plus si les intensi-
tés des activités sont modérées a élevées.

2. Lactivité physique a aussi montré un effet
bénéfique sur certains symptomes accom-
pagnant la maladie cancéreuse: la fatigue, la
douleur, la polyneuropathie, les troubles co-
gnitifs et le lymphoedeme.

3. Des études ont bien objectivé que les pro-
grammes d’entrainement physique améliorent
la qualité de vie des patients. Celle-ci est sur-
tout augmentée si les patients sont encadrés
au sein d'un programme structuré et l'effet est
visible pour des activités physiques modérées
et intenses mais également avec des tech-
niques douces comme le yoga.

4.Si la majorité des gens sont conscients que
Uactivité physique protege des maladies car-
diovasculaires et augmente leur survie, la plu-
part ignorent qu’il en est exactement de méme
pour le cancer.
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