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Les tumeurs dont le comportement est potentiellement
variable sont des indications intéressantes pour 1’imagerie
phénotypique. Les tumeurs répondant a une signalisation
hormonale sont des indications intéressantes (1). Pour les
tumeurs hormono-dépendantes, le phénotype endocrine
est associé a une indolence et a une réponse a
I’hormonothérapie alors que la perte de ces fonctions est
synonyme  d’agressivit¢ et de  résistance a
I’hormonothérapie. =~ L’expression  des  récepteurs
hormonaux et la captation du FDG par les tumeurs
présentent des tendances en général opposées. Le cancer
du sein, exprimant le plus souvent des récepteurs et
antigénes bien caractérisés, représente une indication
intéressante pour 1’imagerie phénotypique, d’autant que
des traitements innovants potentiellement efficaces se
développent. Le FES, fluoro-oestradiol, actuellement en
développement clinique permet de détecter les récepteurs
hormonaux et de prédire 1’efficacité thérapeutique.
Linden et al. montraient en 1996 que la TEP au FES
prédisait la réponse a un traitement hormonal de
rattrapage chez des patientes atteintes de cancer du sein
précédemment lourdement traitées. La fixation du FES
était  significativement corrélée a la réponse a
I’hormonothérapie. Une étude plus récente montrait que la
TEP au FES détectait des variations pharmacodynamiques
et D’efficacité du blocage entre les différentes formes
d’hormonothérapie chez des patientes atteintes de cancer
du sein métastatiques (2). Plusieurs équipes ont également
évalué des approches d’immuno-TEP avec différents
anticorps et radioéléments pour I’imagerie de HER2/neu2.
Des minibodies et des scFv-Fc marqués 64Cu ont été
comparés dans des modeles animaux de carcinomes
mammaires (3, 4). Des études animales ont également
étudié le trastuzumab marqué au 89Zr (5). En clinique,
I’équipe de Baum a évalué le ciblage de HER2/neu avec
de petites molécules appelées « Affibody » marquées au
Gallium 68 avec du DOTA (ABY-002) (6). Les auteurs
concluaient que ABY-002 avait le potentiel pour localiser
des métastases in vivo, tout en apportant des informations
complémentaires par rapport a I’imagerie
conventionnelle, permettant de déterminer le statut HER2
de facon non invasive sans biopsie. Les tumeurs triple-
négatives (pas d’expression des récepteurs hormonaux ni
de HER2/neu) sont considérées comme celles dont le

pronostic est le plus péjoratif avec peu de traitements
efficaces. Elles constituent un challenge diagnostique et
thérapeutique important. Le récepteur de I’'IGF-1est une
nouvelle cible pour le traitement de ces tumeurs avec des
anticorps anti-IGF-1R. Heskamp et al. ont montré
récemment que 1’anticorps anti-IGF-1R R1507 marqué au
89Zr était un traceur innovant pour déterminer de facon
non invasive 1’expression in vivo de IGF-1 dans des
cancers mammaires, pouvant dans le futur permettre de
sélectionner les patientes pour une thérapie ciblée adaptée
(7). Le syndecan-1 est une autre cible intéressante pour
les tumeurs mammaires triple-négatives. Nous avons
montré la faisabilité de I'immuno-TEP avec 1’anticorps
anti-syndécan-1 marqué a l'iode 124 dans une étude
récente menée dans un modele de xénogreffe d’une lignée
triple-négative chez la souris (8). Plus récemment,
Mortimer et al. a montré que I’'immunoTEP au 64Cu-
DOTA-trastuzumab permettait d’avoir chez les patientes
le statut des métastases de carcinome mammaire Her2+
sans biopsies avec une grande sensibilité que 1’on pouvait
suivre 1’évolution de la maladie disséminée (9).

Actuellement en France, le FDG est le seul traceur dans le
cancer du sein avec AMM utilisable en routine clinique.
De nombreuses études ont été réalisées mais avec
I’avenement d’autres traceurs TEP, on espeére progresser
dans la compréhension de la biologie tumorale ainsi que
dans la possibilité de réaliser des thérapies personnalisées
en augmentant notre faculté a mieux quantifier la cible
tumorale, a identifier les facteurs de résistance aux
thérapeutiques et en mesurant et prédisant précocement la
réponse aux traitements.
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