Recherche cliniqgue et
onco-psychologie

Marika Audet-Lapointe, Ph.D
Josee Savard, Ph.D
Marie-France Marin, Ph.D (c)



Video




Défi

cultiver I'espoir /
preparer I'incertitude



Recherche en onco-psychologie?

Qualitative

Quantitative



Recherche qualitative

Buts:
decouvrir des tendances et des processus
expliguer le comment et le pourquoi des choses
formuler de nouvelles hypotheses de recherche

Méthode
Etude de cas
Analyse de contenu
Entrevue ouverte
Entrevue semi-structurée et structuree
Entrevue de groupe « focus group »
Méthodes d’observation



Recherche quantitative

Buts:
Tester une hypothese de recherche
Traitement psychologique
Hypotheses théoriques

Méthode

Type
Transversal / longitudinal
Avec ou sans groupe controle
Randomisé / non randomisé

Objectif
Descriptif
Expérimental



Domaines de recherche centraux

—

. .







Variables psychologiques

Personnalité

Facteurs de stress (évenement de vie)

Stratégie d’accommodation (coping strategies)
Ajustement psychologique (anxiété / dépression)
Stress
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L arecette du stress

« Le stress c’est du CINE »

Controle faible
Imprévisibilite
Nouveauté
Ego menacé

http://www.hlhl.qc.ca/centre-detudes-sur-le-stress-humain.html
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Etiologie

Est-ce que les
variables psychologiques

contribuent a I'étiologie du
cancer?



O®onnell, M. C., Fisher, R., Irvine, K., Rickard, M., & McConaghy,
N. (2000). Emotional suppression: Can it predict cancer outcome

In women with suspicious screening mammograms? Psychological
Medicine, 30(5):1079-1088.

N = 1151 femmes - mammographie
suspecte

Résultats:

15 % ont recu un dx de cancer du sein.

Aucune corrélation significative entre le
dx de cancer et le refoulement des
émotions (avec controle de I'age)



Bergelt, C., Prescott, E., Gronbaesk, M., Koch, U., Johansen,
C. (2006). Stressful life events and cancer risk. British
Journal of Cancer, 95,1579-1581.

N = 8736 — sélection randomisée

1011 ont recu dx de cancer

Reésultats
aucune evidence entre stresseurs et
risque de développer un cancer



Variables psychologiques
(facteurs de stress, ajustement
psychologique, personnalite)

Comportements défavorables a la santé :

manque d@ctivité physique, carence de sommeil,
alimentation defavorable, tabagisme, consommation
d@lcool, réticence a consulter un médecin, etc.

Augmentation du risque d’un cancer

http://www.e-cancer.fr



Modele multifactoriel du cancer

Autres
10%
Infections
10%



Pronostic

Est-ce que les variables
psychologiques

peuvent entraver ou favoriser
le pronostic ?



Petticrew, M., Bell, R., & Hunter, D. (2002). Influence of
psychological coping on survival and recurrence in people with
cancer: Systematic review. BMJ: British Medical Journal,

325(7372), 1066-10609.

260 etudes

Stratégies d’accommodation “coping styles” :
esprit combatif « fighting spirit”
Impuissance/désespoir “helplessness/hopelessness’
deni
évitement



Petticrew, M., Bell, R., & Hunter, D. (2002). Influence of
psychological coping on survival and recurrence in people with
cancer: Systematic review. BMJ: British Medical Journal,

325(7372), 1066-10609.

Majoritairement aucune évidence
significative

Si evidence significative :
petit échantillon
erreur methodologique



Coyne, J.c et al. (2007) Psychotherapy and Survival In
Cancer: The Conflict Between Hope and Evidence.
Journal of Clinical Oncology, 25(30), 4852-4853

Aucune étude
a démontré gu’une psychothérapie additionnée aux
traitements oncologiques permettait d’augmenter la
mediane du temps de survie chez les femmes aux
prises avec un cancer métastatique du sein

Aucune etude
a démontré une augmentation de la survie des
patients (tous types de cancer) lorsque la
psychotherapie n’était pas confondue avec
I'amélioration du suivi meédical ou le traitement
oncologique



The claim that a cancer patient can win

are
ado
ont

nting a positive attitude,

ne benefits of their cono

expressing their feelings im
patients who do not get suc
reprieve—whose cancer progresses or
who die —are responsible, because
they have failed to exercise their
options.

orieve from their condition by

focusing
ition, and
nlies that

1 a

James C. Coyne (2009)
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Psychoneuroimmunologie (PNI)
sante et cancer

Stress-induced immune dysregulation has been
shown to be significant enough to result in
health consequences

Chronic stress/ depression can increase the
peripheral production of proinflammatory
cytokines, such as interleukin (IL)-6.

Shamgar et al., 2007; Antoni et al., 2007; Jonathan et al., 2006; Reiche et al.,
2004;



Psychoneuroimmunologie (PNI)
sante et cancer

Animal models of cancer progression are
Instrumental In suggesting neuroendocrine and
Immunological mediators of stress effects on
specific aspects of cancer progression,

especially with respect to the role of NK cell
activity

DNA damage, growth and angiogenic factors,
proteases, matrix metalloproteinases, and
reactive oxygen species were also related to
the chronic stress response and depression

Shamgar et al., 2007; Antoni et al., 2007; Jonathan et al., 2006; Reiche et al.,
2004;



Yang, E. V., Kim, S. J., Donovan, E. L., Chen, M., Gross, A. C., Webster
Marketon, J. I., et al. (2009). Norepinephrine upregulates VEGF, IL-8, and IL-6
expression in human melanoma tumor cell lines: implications for stress-related
enhancement of tumor progression. Brain, Behavior, & Immunity, 23(2), 267-
275.

The catecholamine stress hormone,
norepinephrine (NE), may influence tumor
progression by modulating the expression of
factors implicated in angiogenesis and
metastasis.

Data support the hypothesis that NE can
stimulate the aggressive potential of melanoma
tumor cells, in part, by inducing the production
VEGF, IL-8, and IL-6.



Stress, emotions et cancer
étiologie et pronostic

Peu d’appui empirique
Polémique importante et durable

Lien avec le systeme immunitaire

e b Nuance et vigilance






Dépistage / symptomes

Investigation médicale

Choix de traitement

Phase

alliative | (7
| e

RADIOTHERAPIE

AUTRES
REMISSION | J
I
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Résultats
suspects




e Descriptif — ajustement psychologique /
psychopathologie

e Traitements psychologiques

* Avanceées theoriques



—— l'adaptation, anxiéte,

Ajustement emotif en oncologie

Au dx - periode d’adaptation
attendue de 7 a 10 jours.

Stress aigu : < de 30 jours

Entre 5% et 60% presentent
une problématique
psychologique (trouble de

depression, TSPT, etc.)

Sellick et al., 2007; Wilson et al., 2007; Singer et al., 2005; Gagnon et al., 2001,
Holland et al., 1998; Van't Spijker et al., 1997



Zabora, J., Brintzenhofeszoc, K., Curbow, B., Hooker, C., &
Piantadosi, S. (2001). The prevalence of psychological distress by
cancer site. Psycho-Oncology, 10(1), 19-28.

9000 patients recrutés
n = 4490.
Global : 35.1%.
poumon: 43.4%
cancers gynécologiques: 29.6%



Dépistage de la détresse
psychologique

Stratégie canadienne pour le controle
du cancer

Que le dépistage de la détresse
émotionnelle devienne le 6™e signe

vital évalué systematiguement chez
tous les patients atteints de cancer

Bultz, B. D. and L. E. Carlson (2005). "Emotional distress: The sixth vital sign
in cancer care." Journal of Clinical Oncology 23(26): 6440-6441.



Traltements
psychologiques



William H. Redd, Guy H. Montgomery, Katherine N. DuHamel (2001) .
Behavioral Intervention for Cancer Treatment Side Effects. Journal of the
National Cancer Institute, Vol. 93, No. 11.

44 etudes

Résultats significatifs:

e Diminution des nausées/vomissements
anticipatoires/conditionnées

e Diminution de I'anxiété et de la déetresse associée aux
procedures médicales invasives

* Diminution de la douleur aigue

— Résultats a valider:

* Nausées/vomissements post-chimiothérapie
e Douleur



Effets — traitements psychologiques

ameliorer |@daptation psychologique

diminuer la détresse psychologique
(anxiete et déepression)

favoriser 'adhérence aux traitements

diminution de la douleur

Antoni, M. H., & Lutgendorf, S. , 2007; Savard, J. et al., 2006; Savard, J. et al., 2005;
Andersen, B. L., 2002; William H. et al., 2001.



Effets — traitements psychologiques

reduire/moduler les effets secondaires
des traitements oncologigues

Insomnie,
fatigue,
nausée/vomissement

changements sur le plan immunitaire **

Antoni, M. H., & Lutgendorf, S. , 2007; Savard, J. et al., 2006; Savard, J. et al., 2005;
Andersen, B. L., 2002; William H. et al., 2001.



Avanceées théorigues



Stress, mémoire, fonction cognitive
et emotions

Niveau d’attention — valence émotive

« Le stress accroit la mémorisation de I'agent
stresseur, mais diminue celle de tout ce qui
I'entoure ».

Fenétre du 10 -15 jours : comme gele, pas de
rappel.

Lupien et al., 2001, 2002, 2007, Maheu et Lupien, 2004-2006



Lang, E. V., Berbaum, K. S., Lutgendorf, S. K., Lang, E. V.,
Berbaum, K. S., & Lutgendorf, S. K. (2009). Large-core breast
biopsy: abnormal salivary cortisol profiles associated with
uncertainty of diagnosis. Radiology, 250(3), 631-637.

145 femmes agees entre 18 et 86 ans

4 échantillons de préelevement salivaire
de cortisol par jour pendant 5 jours apres
LCBB

Niveau de cortisol semblable entre
diagnostic incertain
diagnostic de tumeur maligne



Traitements oncol ogiques
- g)ustement psychologique -

Substances:

Corticostéroides
Décadron
Prednisone
dexamethasone

Vincristine
Vinblastine
Procarbazine
L-asparaginase

methyldopa
Amphotéricine B
Interféron
Interleukin-2
Tamoxifen*
Cyprotéerone
Narcotiques



Traitements oncol ogiques
- g)ustement psychologique -

Contexte — stress aigu
CT — ex: aiguilles
RT — ex: systeme d’'immobilisation
Chx — ex: peur de I'anesthésie






Antécedents
psychologiques/
psychiatriques

Anxiété

Hormonothérapie

Neuroendocrine-Immune Mechanisms of Behavioral Comorbidities in Patients With Cancer. (2008)
Andrew H. Miller, Sonia Ancoli-Israel, Julienne E. Bower, Lucile Capuron, and Michael R. Irwin



En résume

Considérer les théories du stress, de la
memoire et de la régulation emotionnelle lors

d’annonce im

Elaborer des
depistage de

portante (dx, tx, etc.)

orotocoles accessibles de
a déetresse emotive

Considérer les antécédents
psychologiques/psychiatriques lors de la
décision du plan de traitement oncologique

Inclure les traitements psychologiques dans
les plans de traitements oncologiques



A |’ avenir, nous pourrions songer a:

Considérer les avancées en psychoneuro-
Immunologie :

developper des mesures objectives et
guantifiables associées au stress humain et
aux émotions dans l@valuation des plans de
traitements oncologiques

élaborer des traitements psychologiques
novateurs



A |’ avenir, nous pourrions songer a

Considérer les avancées en psychoneuro-
Immunologie :

lors de 'élaboration de nouvelles molécules de
traitements anti-cancer (recherche et
developpement en onco-pharmacologie)

lors d’essais cliniques (phase |, Il et II)



Video




