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Cancer de l'ovaire:

La lumieéere au bout du tunnel!
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Le cancer de lovaire épithélial continue d’étre la
principale cause de déces attribuable a une malignité
gynécologique au Canada et dans le monde industrialisé. En
2008, pres de 2 500 Canadiennes ont recu un diagnostic de
cancer de ovaire et environ 1 700 en sont mortes : la situa-
tion est donc toujours peu réjouissante en ce qui concerne
cette maladie qui souvent ne fait que « chuchoter » sa
présence!. Bien que le taux de survie de cette maladie (dans
les premiers stades et particulierement dans le cas des
tumeurs de bas grade histologique) approche les 90 %, la
majorité des femmes présenteront une maladie avancée de
stade FIGO 3 ou 4, n’auront manifesté que de vagues
symptomes abdominaux et ne pourront s’attendre qu’a un
taux de survie d’environ 15 % a 40 %2,

Les modalités de dépistage conventionnelles (telles que le
marqueur sérique tumoral CA-125 du cancer de Povaire et
Iéchographie pelvienne transvaginale) se sont avérées
décevantes, les études démontrant qu’elles présentaient une
spécificité et un coefficient de prévision d’un test positif
moins quoptimaux en ce qui concerne les tumeurs
malignes. Cela est en partie attribuable au fait que le cancer
de Tovaire est relativement peu courant, mais s’explique
également par Ilabsence énigmatique dune lésion
prémaligne a caractere précurseur définie, et ce, malgré
I’évolution constante de notre compréhension de la biologie
du cancer de Povaire’. Quoi qu’il en soit, nous avons assisté
aux percées thérapeutiques remarquables que constituent la
chimiothérapie au platine et la chimiothérapie au paclitaxel.
L’histoire de la conception du paclitaxel, en particulier, est
fascinante dans le domaine de la prise en charge du cancer
de Povaire; il s’agit en effet d’une histoire comprenant des
efforts de lobbying et des conflits commerciaux et
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environnementaux, et racontant la facon dont on s’y est pris
pour surmonter une grave toxicité médicamenteuse, tout en
tentant de répondre aux demandes de plus en plus
pressantes de la part des patientes et du public en ce qui
concerne 'obtention d’une meilleure fagon de prendre en
charge le cancer?. A ’époque, ces demandes ont, a bien des
égards, mis sur la sellette une maladie qui auparavant ne
s’était méritée qu'une modeste attention, particuliérement
dans la sphere publique. Pour de nombreuses personnes, le
cancer de I'ovaire n’était que cette malignité gynécologique
rare et peut-étre « héréditaire » ayant fauché la vie de I'actrice
Gilda Radner. On constatait alors un manque de
sensibilisation a I’égard du cancer de T'ovaire, de ses pre-
miers symptomes, de son diagnostic et de sa prise en charge.
De surcroit, ce manque de sensibilisation, dont la présence
dans la sphére publique était compréhensible, était
également constaté chez les fournisseurs de soins aux
femmes. Au cours des 10 a 15 dernieres années, toutefois,
nous avons vu le profil du cancer de 'ovaire connaitre une
hausse spectaculaire, particulierement chez les femmes et
leurs fournisseurs de soins primaires. Dans une large
mesure, cela est attribuable aux efforts de la communauté
oncologique-gynécologique, des patientes et de leur famille,
des groupes de soutien visant le cancer de ovaire et des
organisations officielles de sensibilisation. Un de ces
groupes (Cancer de 'ovaire Canada, fondé il y a 10 ans) a
pour mission de « vaincre le cancer de 'ovaire » et constitue
un modele canadien a suivre en maticre de sensibilisation a
la maladie. Les premiers efforts en matiere de sensibilisation
se sont transformés en programmes pédagogiques, en
congres scientifiques et en de nombreux événements de
collecte de fonds®. Le souhait de voir poindre une percée
dans le domaine de la détection précoce du cancer de
Povaire est 'aspect qui motive le plus souvent ces efforts,
particuliecrement du point de vue des patientes et de leur
famille, mais également de celui des communautés de
fournisseurs de soins. Un des principaux objectifs de la
sensibilisation est maintenant de renseigner les femmes au
sujet des symptdémes précoces du cancer de I'ovaire, de son
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dépistage et de son diagnostic précoce. La littérature récente
soutient le concept selon lequel il existe en fait certains
symptomes vagues auxquels il faudrait étre attentif et qui
pourraient permettre de prédire la maladie; ces symptomes
sont en voie d’¢tre rassemblés dans un « index des
symptomes »°.

Néanmoins, la disponibilit¢é d’un test acceptable et
prévisible capable d’identifier une tumeur maligne a un
stade précoce constitue 'un des principaux critéres d’une
méthode de dépistage, ainsi qu’un atout souhaité par la
communauté des soins primaires et gynécologiques.
Malheureusement, malgré des percées considérables dans la
compréhension de la biologie du cancer de T'ovaire, les
modalités de dépistage conventionnelles n’ont exercé quun
effet minimal sur la mortalité. Les besoins ont suscité des
découvertes, cependant, et des percées dans le domaine de
la protéomique au cours de la derni¢re décennie ont mené a
Iélaboration et a la mise a l'essai de biomarqueurs
novateurs. La protéomique a facilité la caractérisation et la
validation de protéines dysfonctionnelles ou altérées qui
sont sécrétées par les tumeurs ovariennes précoces et qui
sont présentes en faibles quantités dans le sérum’. Un de ces
biomarqueurs (le HE4) a, en combinaison avec le CA-125,
amélioré la sensibilité et la spécificité en ce qui concerne le
cancer de lovaire, aidant ainsi potentiellement les
communautés de soins primaires et gynécologiques a
déterminer le moment d’orienter une patiente présentant
une masse pelvienne vers les services d’'un gynécologue-
oncologues. D’autres biomarqueurs et « gammes » de
marqueurs ont fait et font toujours I'objet de recherches;
I'idée selon laquelle la protéomique pourrait bientot faire
passer les outils de dépistage traditionnels a des niveaux
acceptables, pratiques et abordables pour un test de
dépistage semble présenter un potentiel croissant et suscite
une anticipation grandissante’.

La valeur du dépistage du cancer de I'ovaire au moyen de
dosages en série du CA-125 et d’échographies pelviennes
fait également l'objet de recherches dans le cadre d’essais
cliniques de grande envergure. Parmi ces essais, on trouve le
United Kingdom Collaborative Trial of Ovarian Cancer Screening
(un essai randomisé mené aupres de 200 000 femmes
postménopausées dont le critere d’évaluation est la
mortalité attribuable au cancer de l'ovaire) et le NIH Pros-
tate, Lung, Colorectal and Ovarian cancer screening trial. De telles
¢tudes de grande envergure ajouteront assurément a nos
connaissances sur le cancer de Povaire précoce et a notre
capacité de le dépister.

De nombreuses recherches novatrices ont également été
mises en ceuvre dans le domaine de 'imagerie pelvienne et
ovarienne, en tant que modalités de dépistage complétées
par lutilisation de marqueurs tumoraux et en tant que

prédicteurs de malignité en présence dune masse
ovarienne!?. I’échographie transvaginale bidimensionnelle
(soit I’ « étalon-or » de l'imagerie ovarienne) partage
maintenant la sellette avec des modalités telles que 'IRM,
laquelle présente une valeur potentielle chez une patiente
qui présente une
L’échographie tridimensionnelle est sur le point d’offrir
d’utiles renseignements additionnels en matiere d’imagerie
ovarienne. Qui plus est, I’élaboration d’un «indice du risque
de malignité » (IRM) (une grille d’évaluation qui combine
Iétat ménopausique, les caractéristiques échographiques
2-D etle CA-125) a maintenant bien été étudiée et validée!!.
De plus, la qualité du signalement d’image (principalement
par lintermédiaire d’efforts visant a identifier les écarts et
les variations et, au bout du compte, par la normalisation)
continuera de s’améliorer, ce qui meénera a des coefficients
de prévision améliorés pour ce qui est de la malignité chez
les patientes présentant une masse ovarienne!2.

masse annexielle indéterminée.

Bien que les efforts soient centrés sur I'identification des
patientes qui présentent un cancer précoce de I'ovaire et
tout en reconnaissant que la maladie a un stade avancé
constitue un défi persistant pour les patientes et leurs
professionnels de la santé, des percées récentes ont
également été constatées dans le domaine de la prise en
charge de la maladie de stade 3 et 4. La chimiothérapie
intrapéritonéale (une modalité de traitement
auparavant fait lobjet de recherches,
essenticllement abandonnée) a effectué un retour sur la

ayant
mais étant
scene du traitement en donnant des résultats supérieurs a
ceux de la chimiothérapie standard chez les patientes qui
présentent une maladie résiduelle minimale a la suite d’une
chirurgie de réduction tumorale'®. En sachant que les pra-
tiques optimales actuelles en ce qui a trait a la stadification et
ala cytoréduction du cancer avancé de 'ovaire englobentles
chirurgies menées par un gynécologue-oncologue (I'objectif
de ces chirurgies étant de ne laisser qu'une maladie
résiduelle minimale), des efforts
présentement explorés par des oncologues dans le domaine
de la chirurgie cytoréductionnelle. Les chercheurs se
penchent présentement sur des techniques novatrices
visant la résection tumorale « maximale », particuliérement
en ce qui concerne la partie supérieure de 'abdomen, en vue
de ne laisser qu’une maladie résiduelle minimale et de
potentiellement octroyer un avantage en matiere de
survie!»1>. La chimiothérapie au platine, qu’elle soit
administrée a la suite d’une cytoréduction ou dans un cadre

renouvelés  sont

«néo-adjuvant » avant une chirurgie de réduction tumorale,
a été un des piliers de la prise en charge du cancer avancé de
Un essai
I'innocuité de la thérapie néoadjuvante, mais a également
confirmé l'importance de la cytoréduction tumorale
optimale en matiere de survie des patientes!'®. Des agents

Povaire. récent a non seulement soutenu
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cytotoxiques novateurs, différents et potentiellement
meilleurs continuent de faire 'objet de recherches; de plus,
une thérapie a cible biologique novatrice joue un réle

ém

ergent dans la continuelle lutte contre cette maladie

complexe.

Avons-nous réussi a définir ce qui constitue la prise en
charge optimale du cancer avancé de I'ovaire? Non, nous

n’y

sommes pas encore parvenus. Avons-nous validé une

modalité¢ diagnostique pratique et efficace en ce qui
concerne le cancer précoce de 'ovaire? Une fois de plus,
non. Toutefois, en tant que professionnels de la santé des
femmes, nous devrions a coup sur étre rassurés par les
percées qui ont été réalisées dans les domaines de la
compréhension de la biologie du cancer de 'ovaire, de la
sensibilisation et du diagnostic, et de la prise en charge
précoces de cette maladie; nous devrions également étre en

me

sure de nous montrer optimistes envers les questions

qu’il nous reste a résoudre.
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