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Tumeurs luminales  
Tumeurs de risque 

 intermédiaire (20 -  40%)* 

N0, RE+++, PR+++, 

HER2- Grade 1,  peu 

proliférantes 

N+, RE+, PR-, 

HER2+/- Grade 3, 

proliférantes 

Hormonothérapie 

Chimiothérapie puis  

Hormonothérapie 

? 

* 39%, Carlson JJ &  Roth JA,  2013 



1. Quelles indications de prescription / conditions de prescription 

2. Quels tests choisir  

3. Quelles modalités analytiques des tests décentralisés : plateformes, délais, 
organisation pratique  

4. Quelle prise en charge financière  

5. Interpréter les résultats et lire le compte rendu  

6. Quelles décisions cliniques prendre avec les résultats obtenus 
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Question n°1 : Quelles indications de prescription / conditions de 
prescription ? 

Affirmation 

 

Indication des tests : Incertitude quant au 
rapport bénéfice/risque de la chimiothérapie 
adjuvante  

– Dans le contexte des cancers du sein luminaux 

– Prescription en RCP 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°1 : Quelles indications de prescription / conditions de 
prescription ? 

Affirmation 

 
Tumeurs luminales :  
- Récepteurs d’estrogènes *RE+ positifs  
(≥ 10% en IHC),  et / ou  récepteurs de 
progestérone *RP+ positifs (≥ 10% en IHC) 
 
- HER2 (non surexprimé ou si équivoque, non 
amplifié en technique moléculaire)  
 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°1 : Quelles indications de prescription / conditions de 
prescription ? 

Affirmation 

(gr UNICANCER) 

 

- Grade 1: T2 N0 ou 1-3 N+  

- Grade 2 < 2 cm et :  

 N0 mais avec prolifération élevée 
(Ki67 >20%) or emboles 

 Ou 1-3 N+ 

- Grade 2 : 2.1-5 cm, N0 

- Grade 3: 1-2 cm, N0 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

En dehors  de ces indications, discussion et validation en RCP  
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Question n°2 : Principaux tests 

  
Oncotype DX Mammaprint PROSIGNA EndoPredict 

Tissu analysé FFPE FFPE et Congelé FFPE FFPE 

Nombre de Gènes 
analysés 

16 + 5 réf 70 50 + 8 réf  8 + 3 réf 

Population cible 
RE+, HER2-,  

N-, T1T2  

Tous cancers 
localisés  
< 3 N+ 

Post menop  RE+, HER2-
,  

N- / N+ 

RE+, HER2-,  
N- / N+ 

Classification Bas/ Interm/ haut Bas/ haut Bas/ Interm/ haut Bas/ haut 

Réalisation 
Centralisé USA 

RT-qPCR 

Centralisé  
Pays –Bas 
RT-qPCR 

Local 
Nanostring 

 

Local 
RT-qPCR 

 
Nb patientes dans 
études 

> 8000 Env 2500 Env 2500 > 4000 

Multivariées oui (sans Ki) oui (sans Ki) Oui (sans Ki) oui (avec Ki) 

Niveau preuve Simon 
Hayes 

Ib Ia/b Ib Ib 

Signature pronostique oui oui oui oui Paik et al NEJM 2004; Van’t Veer et al Nature 2002; Filipits et al Clin Cancer Res 2011; Perou et al, Nature 2000: Sotiriou et al NEJM 2009 



TransATAC : Valeur ajoutée par rapport à un score clinico-pathologique 

Sestak et al, SABCS 2016 

Oncotype DX™ 

Prosigna™ 

Breast cancer 
Index™ 

Endopredict® 



Oncotype DX™ 

Prosigna™ 

Breast cancer Index™ 

Endopredict® 

Sestak et al, SABCS 2016 



ROR : seuil déterminé dans l’essai  TransATAC 

Oncotype DX™ 

Prosigna™ 

Breast cancer Index™ 

Endopredict® 

Sestak et al, SABCS 2016 



Recommandations ASCO 2016 

Harris et al, J Clin Oncol Fev 2016 

Test Cancer du sein RE+ 
HER2- N- 

Cancer du sein RE+ 
HER2- N+ 

Autres 

Oncotype DX™ Décision chimio: Oui 
Evidence: élevée 
Niveau: fort 

Non Non 

Endopredict® Décision chimio: Oui 
Evidence: interm 
Niveau: moyen 

Non Non premeno 

Mammaprint® Non Non Non 

PROSIGNA™ Décision chimio: Oui 
Evidence: élevée 
Niveau: fort 

Non Non 

Breast Cancer 
Index™ 

Décision chimio: Oui 
Evidence: interm 
Niveau: moyen 

Non Non 

Réévalué fin 2016 



Recommandations ASCO 2016 

Harris et al, J Clin Oncol Fev 2016 

Test Cancer du sein RE+ 
HER2- N- 

Cancer du sein RE+ 
HER2- N+ 

Autres 

Mammostrat® Non Non Non 

IHC4™ Non Non Non 

UPA/Pai1™ Décision chimio: Oui 
Evidence: élevée 
Niveau: faible 

Non Non 

CTC Non Non Non 

TILs Non Non Non 

Ki67 Non Non Non 



Recommandations EGTM 2017 

Duffy et al, Eur J Cancer 2017 



Duffy et al, Eur J Cancer 2017 

Comparaison des recommandations internationales 



Forte concordance en population, Faible concordance 
individuelle 

Bartlett et al, OPTIMA study, JNCI 2016 



Question n°2 : Quels tests choisir ? 

ACCORD / DESACCORD 
 

Affirmation 

 

- 4 tests ont une valeur pronostique élevée et sont 
utilisables pour la décision de chimiothérapie 
adjuvante - niveaux IB (à IA??) 

- Utilisation avant tout dans les N-,  mais aussi  N+ (1 à 
3 gg) pour Endopredict et Prosigna. Discussion avec 
ptes 

- Aucun des 4 tests n’est prouvé supérieur aux autres.  

- Forte concordance en population, Faible 
concordance individuelle 

- Les tests restent imparfaits, les catégories 
intermédiaires sont difficiles à utiliser 

 

 Peut-on répondre pour un test précis en 2017 ? 
NON La réponse idéale serait le résultat d’études 
prospectives… dans 15 ans ? 
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Question n°3 : Quelles modalités analytiques des tests 
décentralisés : plateformes, délais, organisation pratique 

Affirmation 

 

Tests décentralisés 

• Endopredict : 9 plateformes  

• Prosigna : 8 platefomes  

 

Tests centralisés 

• Oncotype DX 

• Mammaprint 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°3 : Quelles modalités analytiques des tests 
décentralisés ? Organisation pratique  

Affirmation 

 

- Demande d’analyse (clinicien, RCP) 

 

- Sélection et envoi matériel (pathologiste) 

 

- Réalisation  du test, analyse et envoi des 
résultats (plateformes de génétique 
somatique, laboratoires 
d’anatomopathologie, biologiste) 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°3 : Préparation de l’échantillon (pièce chirurgicale, bloc 
fixé) 

Affirmation 

 

Etape cruciale, qui nécessite l’expertise du 
pathologiste 

- Sélection du bloc le plus représentatif 

- Evaluation de la cellularité tumorale (nb 
noyaux de cellules  tumorales / nb de noyaux 
de cellules normales) 

ACCORD / DESACCORD 
 

1/ cellularité tumorale >30%  Coupes épaisses  
de 10 µm (1 à 2) 
 
2/ cellularité tumorale ≤ 30%  Macrodissection 
sur lames de la zone tumorale 

 



Question n°3 

Affirmation 

 
Analyse : se fait sur l’ARN extrait du tissu fixé 

 ENDOPREDICT : basé sur une amplification 
des gènes cibles par qPCR  (Myriad) sur 
VERSANT qPCR (Siemens) ou Stratagene  
MX3005p (Agilent) (12 gènes) 

 PROSIGNA : analyse de l’expression des gènes 
cibles sans amplification , sur nCounter  
(Nanostring technologies) (50 gènes) 

 Oncotype DX et Mammaprint : qPCR (21 et 

70 gènes respectivement) 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°3 

Affirmation ACCORD / DESACCORD 
 Sélection préparation du tissu  

Extraction d’ARN 

qPCR, Endopredict nCoulter, Prosigna 

Envoi de l’échantillon  
en centralisé 
- USA Oncotype Dx 
- Pays Bas Mammaprint 

 

Contrôle de qualité, expertise 
biologique, interactions directes 

 



Question n°3 : Quelles modalités analytiques des tests 
décentralisés ? Délais 

Affirmation 

 

- Transmission, demande : en RCP, immédiate ? 

- Préparation de l’échantillon : délai variable  

- Tests  

Endopredict : test rendu en 2 à 5 j 

Prosigna …… 

Oncotype Dx…… 

Mammaprint…… 

ACCORD / DESACCORD 
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Question n°4 : Quelle prise en charge financière ? 

Affirmation 

 

 

 

 

 

 

 

 

- Li-RIHN pour les tests Prosigna et Endopredict 

- Remontées de données nationales annuelles 
ENDPREDICT oui 

PROSIGNA?  Oncotype Dx ?, Mammaprint? 

- Autosaisine de l’HAS publiée le 1er Mars 2017 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

RIHN : 1er avril 2016 
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Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte 
rendu - Résultat Prosigna™ 

Résultat 
personnalisé 

Risque de métastase à 10 
ans avec 
hormonothérapie 

Inclut le pT et pN 



Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  
Résultat Endopredict® 

Risque de métastase 
à 10 ans avec 
hormonothérapie 

Résultat 
personnalisé 

Inclut le pT et pN 



Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  
Résultat OncotypeDX™ N- 

Risque de rechute 
métastatique à 10 ans 
(avec 5 ans de Tam) 

Résultats 
personnalisés 



Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu 
Résultat OncotypeDX™ N+ 

Risque de 
rechute ou 
décès à 5 ans 
(avec 5 ans de 
Tam) !!!  

Résultats 
personnalisés 



http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/  

Résultat de groupe 
de risque 

Risque de 
métastase à 5 
ans SANS AUCUN 
traitement 

Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  
Résultat Mammaprint® 

http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/


Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  
Résultat Mammaprint® 

Risque de 
métastase à 5 
ans SANS AUCUN 
traitement 

http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/  

Pas de 
personnalisation du 

résultat de risque 

http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/
http://www.agendia.com/healthcare-professionals/breast-cancer/test-results/


Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  

Affirmation 

 

- Bien lire les résultats et bien les expliquer 
est crucial+++ 

 

- Résultats et compte rendus en règle clairs :  

 Données quantitative avec seuil  

  Evaluation du risque à 10 ans après 5 ans 
d’hormonothérapie 

  2 classes de risque (faible , élevé)  ou 3 
classes de risque (faible, intermédiaire, 
élevé) 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
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Question n°6 : Quelles décisions cliniques prendre avec les 
résultats obtenus ? 

Affirmation 

 

- Utiliser la valeur pronostique à 10 ans du 
test et les données evidence-based : CHIMIO 
ou PAS CHIMIO (Tous) 

 

- Utiliser la valeur prédictive du test : pas de 
bon niveau de preuve à ce jour 
Etudes en cours TaylorX (pour les RS intermédiaires) et 
RXponder (pour les N+) en attente (Oncotype Dx) 

 

- Hormonothérapie après 5 ans? Niveau de 
preuve IIB (3-4 tests) 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
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Question n°1 : Quelles indications de prescription / conditions de 
prescription ? 

Affirmation 

(gr UNICANCER) 

Tumeurs luminales RE+ HER2 neg,  avec incertitude sur l’indication de chimiothérapie` 

Prescription en RCP 

 

- Grade 1: T2 N0 ou 1-3 N+  

- Grade 2 < 2 cm et :  

 N0 mais avec prolifération élevée (Ki67 >20%) or emboles 

 Ou 1-3 N+ 

- Grade 2 : 2.1-5 cm, N0 

- Grade 3: 1-2 cm, N0 

 



Question n°2 : Principaux tests 

  
Oncotype DX Mammaprint PROSIGNA EndoPredict 

Tissu analysé FFPE FFPE et Congelé FFPE FFPE 

Nombre de Gènes 
analysés 

16 + 5 réf 70 50 + 8 réf  8 + 3 réf 

Population cible 
RE+, HER2-,  

N-, T1T2  

Tous cancers 
localisés  
< 3 N+ 

Post menop  RE+, HER2-
,  

N- / N+ 

RE+, HER2-,  
N- / N+ 

Classification Bas/ Interm/ haut Bas/ haut Bas/ Interm/ haut Bas/ haut 

Réalisation 
Centralisé USA 

RT-qPCR 

Centralisé  
Pays –Bas 
RT-qPCR 

Local 
Nanostring 

 

Local 
RT-qPCR 

 
Nb patientes dans 
études 

> 8000 Env 2500 Env 2500 > 4000 

Multivariées oui (sans Ki) oui (sans Ki) Oui (sans Ki) oui (avec Ki) 

Niveau preuve Simon 
Hayes 

Ib Ia/b Ib Ib 

Signature pronostique oui oui oui oui Paik et al NEJM 2004; Van’t Veer et al Nature 2002; Filipits et al Clin Cancer Res 2011; Perou et al, Nature 2000: Sotiriou et al NEJM 2009 



Question n°2 : Quels tests choisir ? 

Affirmation 

 

- 4 tests ont une valeur pronostique élevée et sont utilisables pour la décision de chimiothérapie adjuvante - 
niveaux IB (à IA??) 

- Utilisation avant tout dans les N-,  mais aussi  N+ (1 à 3 gg) pour Endopredict et Prosigna. Discussion avec ptes 

- Aucun des 4 tests n’est prouvé supérieur aux autres.  

- Forte concordance en population, Faible concordance individuelle 

- Les tests restent imparfaits, les catégories intermédiaires sont difficiles à utiliser 

 

- Test décentralisés : maitrise du processus 

- Robustesse des test validité biologique 

- Contrôles de qualité 

- Décision clinique avec l’ensenble des résultats 

 

 

 Peut-on répondre pour un test précis en 2017 ? NON La réponse idéale serait le résultat d’études 
prospectives… dans 15 ans ? 



Question n°3 : Quelles modalités analytiques des tests 
décentralisés : plateformes, délais, organisation pratique 

Affirmation 

 

Tests décentralisés 

• Endopredict : 9 plateformes  

• Prosigna : 8 platefomes  

 

Tests centralisés 

• Oncotype DX 

• Mammaprint 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°4 : Quelle prise en charge financière ? 

Affirmation 

 

 

 

 

 

 

 

 

- Li-RIHN pour les tests Prosigna et Endopredict 

- Remontées de données nationales annuelles 
ENDPREDICT oui 

PROSIGNA?  Oncotype Dx ?, Mammaprint? 

- Autosaisine de l’HAS publiée le 1er Mars 2017 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

RIHN : 1er avril 2016 
 



Question n°5 : Interpréter les résultats et lire le compte rendu  

Affirmation 

 

- Bien lire les résultats et bien les expliquer 
est crucial+++ 

 

- Résultats et compte rendus en règle clairs :  

 Données quantitative avec seuil  

  Evaluation du risque à 10 ans après 5 ans 
d’hormonothérapie 

  2 classes de risque (faible , élevé)  ou 3 
classes de risque (faible, intermédiaire, 
élevé) 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

 



Question n°6 : Quelles décisions cliniques prendre avec les 
résultats obtenus ? 

Affirmation 

 

- Utiliser la valeur pronostique à 10 ans du 
test et les données evidence-based : CHIMIO 
ou PAS CHIMIO (Tous) 

 

- Utiliser la valeur prédictive du test : pas de 
bon niveau de preuve à ce jour 
RXPonder (pour les N+) en attente (Oncotype Dx) 

 

- Hormonothérapie après 5 ans? Niveau de 
preuve IIB (3-4 tests) 

 

 

ACCORD / DESACCORD 
 

 


