
M
ME MÉNEAU, 52ans, consulte parce
qu’elle souffre d’aménorrhée de-

puis six mois, qu’elle a des bouffées de
chaleur et souffre d’insomnie. Elle ne
fume pas et fait de l’exercice, mais elle
présente une hypercholestérolémie de
6,1 mmol/L. L’anamnèse révèle que sa
mère a eu un cancer du sein à 58 ans,
auquel elle a survécu, et que son père est
mort d’une maladie cardiaque artério-
scléreuse (MCAS) à l’âge de 72 ans.

L’hormonothérapie est-elle contre-
indiquée dans son cas ?

Des études abondantes 
et contradictoires

Les femmes passent maintenant le
tiers de leur vie en postménopause. Il
importe donc de leur fournir une in-
formation claire et complète sur les
avantages et les risques associés à l’hor-
monothérapie de substitution ou de
remplacement (HTR) pour qu’elles
puissent exercer un choix éclairé. Le
Groupe d’étude canadien sur l’examen
médical périodique en fait une recom-
mandation de catégorie B (preuves ac-
ceptables en faveur de leur inclusion
dans l’examen médical périodique)3.

HTR et incidence 
du cancer du sein

Plus de 50 études d’observation
(études de cohortes et cas-témoins)
ont été réalisées sur le lien possible
entre l’hormonothérapie de rempla-
cement à la ménopause et l’incidence
du cancer du sein. Près de la moitié
d’entre elles n’ont pas montré de lien
ou ont rapporté une diminution du

risque de cancer du sein chez les femmes
qui prennent des hormones de sub-
stitution, alors qu’un peu plus de la
moitié des études ont montré que l’hor-
monothérapie de remplacement aug-
mentait le risque de cancer du sein.
Deux excellents articles illustrent bien
cette controverse.

En juin 1995, Colditz4 rapporte que
le risque de cancer du sein est signifi-
cativement plus élevé chez les femmes
qui prennent une hormonothérapie
de remplacement que chez celles qui
n’ont jamais pris d’hormones (RR de
1,32* pour celles sous œstrogénothé-
rapie seule, et de 1,41 pour celles sous
œstroprogestatifs). Ce risque accru ap-
paraît seulement après cinq ans d’uti-
lisation et augmente progressivement

avec l’âge (RR de 1,46 entre 50 et
54 ans, de 1,54 entre 55 et 59 ans, et
de 1,71 entre 60 et 64 ans). Il disparaît
toutefois deux ans après l’arrêt de
l’hormonothérapie.

Par ailleurs, en juillet 1995, Stan-
ford5 ne trouve pas de lien entre l’hor-
monothérapie et le cancer du sein
chez des femmes de 50 à 64 ans (RR
de 0,9, statistiquement significatif).
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Hormonothérapie
et cancer du sein

femmes inquiètes et médecins confus…
par Huguette Bélanger

F l o r i l è g e  :  1 5  a n s  à  l a  r e c h e r c h e  d e  l ’ e x c e l l e n c e

Selon une enquête menée par la North American Menopause
Society1, seulement le tiers des femmes en ménopause ont
reçu de l’information sur le sujet de leur médecin.

La principale inquiétude des femmes qui consultent au sujet
de la ménopause est de loin le cancer du sein, bien que la mor-
talité due aux maladies cardiovasculaires soit beaucoup plus
importante2.

Quelles informations faut-il fournir aux femmes pour leur
permettre de prendre une décision sur l’hormonothérapie ?

La Dre Huguette Bélanger, omniprati-
cienne et médecin-conseil à la Régie ré-
gionale de la santé et des services so-
ciaux de la Montérégie, exerce à Chambly.

Le Groupe d’étude canadien sur l’examen médical périodique recommande que
toutes les femmes soient informées des avantages et des risques associés à
l’hormonothérapie de remplacement à la ménopause (recommandation de caté-
gorie B : preuves acceptables en faveur de leur inclusion dans l’examen médi-
cal périodique).

Prévention

* Le risque relatif (RR) est le rapport entre le
taux de maladie chez les sujets exposés (sous
HTR) et le taux de maladie chez les sujets non
exposés (sans HTR). Un risque relatif de 1,30
signifie que l’incidence est accrue de 30 % chez
les sujets exposés par rapport aux sujets non ex-
posés. Si l’incidence de la maladie est de 10 %
chez les sujets non exposés, un accroissement
de 30 % correspond à 10 x 30 % = 3 %. Le risque
chez les sujets exposés devient 13 %.



Au contraire, chez les femmes qui
prennent un traitement œstroproges-
tatif pendant huit ans ou plus, le risque
de cancer du sein est diminué signifi-
cativement (RR : 0,4).

Dans l’espoir de statuer sur l’exis-
tence ou non d’un lien entre l’HTR et
le cancer du sein, certains auteurs ont
regroupé plusieurs études et analysé
leurs résultats afin d’obtenir une plus
grande puissance statistique. De ces
méta-analyses6-12, les conclusions sui-
vantes peuvent être retenues :
■ Il n’y a pas d’augmentation du risque
de cancer du sein chez les femmes qui
ont déjà pris une HTR, chez celles qui
en prennent depuis une période de
cinq ans ou moins, ni chez celles qui
ont des antécédents de maladie bé-
nigne du sein.
■ Les résultats sont contradictoires
chez les femmes qui l’utilisent depuis
plus de cinq ans et varient en fonction
de la dose, du type d’hormone et des
antécédents familiaux de cancer du
sein.

Il est donc important de souligner
qu’il n’y a pas de preuve claire et
concluante qu’il existe un lien entre
l’HTR et le risque de cancer du sein.
Après cinq ans d’utilisation, les femmes
doivent prendre une décision à partir
d’un risque que l’état des connais-
sances actuelles ne permet pas encore
de connaître.

L’ajout de progestérone
dans l’HTR a-t-il un effet
protecteur contre le cancer
du sein ?

En 1987, Gambrell13 a montré que
la progestérone a un effet protecteur
contre le cancer du sein, de telle sorte
qu’on recommandait de prescrire un
traitement œstroprogestatif même aux
femmes qui avaient eu une hystérec-
tomie. Depuis, d’autres études n’ont
pas réussi à démontrer que l’ajout de
progestérone conférait une protection
significative. Il n’est donc plus indi-
qué d’associer un progestatif à l’œs-
trogène chez les femmes qui n’ont plus
d’utérus.

D’autre part, les études actuelles n’ont
pas montré que le risque de cancer du
sein augmente avec l’ajout d’un pro-
gestatif. L’utilisation du schéma poso-
logique combiné étant relativement
récente, d’autres recherches portant
sur un plus grand nombre de femmes
et sur une plus longue période s’avè-
rent nécessaires.

HTR et mortalité 
par cancer du sein

Bien que plusieurs études aient éva-
lué le lien entre l’HTR et l’incidence
du cancer du sein, peu de recherches
ont analysé la mortalité par cancer du

sein en association avec l’utilisation
de l’hormonothérapie de remplace-
ment à la ménopause.

Dans un rapport de la Nurses Health
Study, Colditz4 note que le risque rela-
tif de mourir du cancer du sein aug-
mente de façon significative chez les
femmes ayant pris des œstrogènes
pendant plus de cinq ans (RR : 1,45).

Une autre étude de cohorte a porté
précisément sur le lien entre le rempla-
cement œstrogénique et le risque de
décès par cancer du sein14. Ses résul-
tats montrent une baisse significative
de la mortalité par cancer du sein chez
les femmes qui ont utilisé ce traite-
ment (RR : 0,84). En outre, cette baisse
de la mortalité semble plus marquée
chez celles qui ont commencé plus
jeunes à prendre des œstrogènes, et
elle est encore plus importante chez
les femmes traitées aux œstrogènes
qui ont eu une ménopause naturelle
avant l’âge de 40 ans (RR : 0,59). 

Des essais cliniques portant sur les
femmes utilisant une œstrogéno-
thérapie au moment du diagnostic de
cancer du sein ont montré que le taux
de survie était supérieur dans ce groupe
à celui des femmes qui ne prenaient
pas de traitement hormonal. Même si
certains facteurs peuvent biaiser les ré-
sultats (dépistage plus précoce chez les
utilisatrices, cancers hormonodépen-
dants plus fréquents), la majorité des
données abondent dans le même sens :
le risque relatif de mourir du cancer
du sein est nettement diminué chez
les femmes qui ont bénéficié d’une
œstrogénothérapie avant que leur can-
cer soit découvert15.

HTR chez les femmes 
ayant un cancer du sein

Près de 25 % des cancers affectent
des jeunes femmes de moins de 50 ans
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Il n’y a pas d’augmentation du risque de cancer du sein dans les cinq premières
années d’utilisation de l’hormonothérapie de remplacement. Par la suite, il n’y a
pas de preuve claire et concluante qu’il existe un lien entre l’HTR et le cancer du
sein. Les femmes doivent prendre une décision à partir d’un risque que l’état des
connaissances actuelles ne permet pas encore de connaître.

Le risque relatif de mourir d’un cancer du sein est nettement diminué chez les femmes
qui ont bénéficié d’une œstrogénothérapie avant que leur cancer soit découvert.



et sont diagnostiqués à un stade pré-
coce. Le taux de survie après cinq ans
est de l’ordre de 95 %. La chimiothé-
rapie provoque une ménopause pré-
coce, avec tous les risques qui y sont
associés à long terme.

Quelques études ont évalué l’effet
d’une HTR chez des femmes ayant
un cancer du sein. Malheureusement,
ces études ne comptent que peu de
femmes, mais les résultats permettent
d’entrevoir qu’il y aurait peu de ré-
currence associée au traitement16. Une
étude randomisée tente actuellement

d’évaluer le taux de récurrence du can-
cer du sein parmi les femmes chez qui
on a instauré une hormonothérapie.
Dans le cadre de cette étude, le traite-
ment est modulé en fonction du statut
des récepteurs hormonaux œstro-
géniques : chez celles dont les récep-
teurs étaient négatifs, l’hormonothé-
rapie de remplacement est commencée
après deux ans sans récidive de la ma-
ladie, et chez celles dont les récepteurs
étaient positifs, elle est commencée
après 10 ans sans récidive. Les don-
nées actuelles sont toutefois encore

insuffisantes pour confirmer la sécu-
rité de ce traitement chez les femmes
ayant un cancer du sein.

HTR et antécédents familiaux
de cancer du sein

Le risque à vie d’être atteinte d’un
cancer du sein pour une femme est de
l’ordre de 10 %. Si cette dernière pré-
sente des antécédents familiaux de
cancer du sein, le risque cumulatif peut
s’accroître. Ainsi, pour une femme dont
une parente du premier degré (mère
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Synthèse des effets de l’HTR à court terme et à long terme

Problèmes à court terme Effets

Bouffées de chaleur Disparition

Insomnie Amélioration

Symptômes urinaires Amélioration

Humeur (dépression, irritabilité) Amélioration

Fonctions mentales (mémoire, concentration) Amélioration

Dyspareunie Amélioration

Libido Pas de preuve claire d’amélioration à l’heure actuelle

Atrophie cutanée Amélioration

Problèmes à long terme

MCAS Diminution du risque de l’ordre de 50 %, davantage si la femme a déjà fait un 
infarctus ou si elle présente des facteurs de risque

Ostéoporose Diminution du risque de fractures de la hanche et du poignet (50 à 60 %) et 
du risque de fractures vertébrales (80 %)

Accident vasculaire cérébral Diminution du risque de mortalité de 46 %

Maladie d’Alzheimer Réduction du risque de 30 à 50 %

Cancer de l’endomètre Augmentation du risque avec œstrogènes seuls, mais pas d’augmentation 
avec le traitement combiné œstroprogestatif

Cancer de l’ovaire Augmentation possible du risque à long terme, mais les études portent sur de 
petits nombres de femmes

Cancer du côlon Protection démontrée par certaines études, pas d’augmentation du risque

Cancer du sein Incertitude pour les utilisatrices à long terme, pas d’augmentation dans les 
cinq premières années d’utilisation

Tableau I

formation continue



ou sœur) a eu un cancer du sein avant
l’âge de 50 ans, le risque se situe entre
13 et 21 % ; si deux parentes du premier
degré ont été atteintes avant l’âge de
50 ans, le risque est plus important,
soit de 35 à 48 %. Toutefois, lorsque
la parente du premier degré a eu un
cancer après l’âge de 50 ans, le risque
demeure inchangé (de 9 à 11 %) ; si
deux parentes du premier degré ont
été atteintes après l’âge de 50 ans, le
risque est légèrement augmenté (entre
11 et 24 %).

Lorsqu’une parente du deuxième
degré (tante ou grand-mère) a eu un
cancer du sein, le risque n’est pas ac-
cru si le cancer est apparu après l’âge
de 50 ans et, même si la néoplasie est
apparue avant l’âge de 50 ans, le risque
varie très peu (10 à 14 %). Par contre,
si deux parentes du deuxième degré
(côté paternel ou maternel) ont été at-
teintes avant l’âge de 50 ans, le risque

est accentué, variant entre 21 et 26 % ;
il s’abaisse de 9 à 16 % si le cancer est
apparu après l’âge de 50 ans17.

Avant de prescrire une hormo-
nothérapie à une femme comme
Mme Méneau, dont les antécédents fa-
miliaux influent peu sur le risque de
cancer du sein, il faut lui expliquer que
le risque de cancer du sein ne sera pas
accru pour les cinq prochaines années
et que, par la suite, ce risque demeure
inconnu, le pire scénario étant une
faible augmentation du risque (RR in-
férieur à 2). Toutefois, lorsque les anté-
cédents familiaux augmentent le
risque de cancer du sein, les résultats
des études portant sur l’influence de
l’HTR sur l’incidence du cancer du
sein sont contradictoires. Pour ces
femmes, même un faible accroisse-
ment du risque pourrait revêtir une
importance capitale. Il est essentiel de
bien leur expliquer les enjeux pour

qu’elles puissent faire un choix éclairé.

Counselling
sur l’hormonothérapie : 
le poids des bénéfices 
et des risques

Lorsqu’une femme consulte pour
la ménopause, il faut aussi mettre en
perspective les bénéfices et les risques
du traitement hormonal. Dans la pre-
mière étape du counselling, il importe
donc d’informer Mme Méneau des ef-
fets de l’HTR à court et à long terme
(tableau I).

Par la suite, il faut évaluer les fac-
teurs de risque de la patiente (tableau II).
Enfin, pour bien la conseiller, il importe
de vérifier l’importance qu’elle accorde
personnellement aux symptômes
qu’elle ressent par rapport aux avan-
tages que peut lui procurer l’HTR et
aux risques qu’elle est prête à prendre.

Mme Méneau pourra vous dire que
les bouffées de chaleur l’incommodent
peu ou beaucoup, que l’insomnie est sup-
portable, ou encore intolérable à cause
de ses contraintes professionnelles…

Les risques de MCAS peuvent in-
quiéter énormément certaines femmes,
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Évaluation des facteurs de risque

Risque de MCAS Risque d’ostéoporose Risque de cancer du sein

Antécédents familiaux Ménopause précoce Ménopause tardive (> 55 ans)
père ou frère < 55 ans Antécédents familiaux Puberté précoce (< 11 ans)
mère ou sœur < 65 ans Petite taille, faible masse corporelle Nulliparité

Diabète Périodes d’aménorrhée antérieures Première grossesse > 35 ans
Hypertension Médicaments (stéroïdes, anti-épileptiques, Maladie proliférative du sein avec hyperplasie
Dyslipidémie héparine) atypique objectivée par biopsie 
Tabagisme Abus d’alcool, de caféine Âge
Sédentarité Sédentarité Antécédents familiaux de cancer du sein

Alimentation pauvre en calcium

Tableau II

Repère

Lorsqu’une femme consulte pour la ménopause, il importe de mettre en perspec-
tive les bénéfices et les risques de l’hormonothérapie de remplacement. Dans
tous les cas, il faut considérer que la décision n’est pas urgente et qu’elle peut être
réexaminée.



alors que d’autres redouteront bien
davantage le cancer !

Il peut être intéressant de proposer
aux patientes de remplir un tableau
personnel, dans lequel elles inscriront
leurs symptômes et leurs facteurs de
risque, ainsi que leur choix de solu-
tion, HTR ou autres mesures. Dans
tous les cas, il faut considérer que la
décision n’est pas urgente et qu’elle
peut toujours être réexaminée.

En résumé...

Le risque de cancer du sein pour les
femmes qui prennent une hormono-
thérapie de remplacement n’est pas
clairement démontré. Au pire, il serait
faiblement augmenté après cinq ans
d’utilisation (RR : < 2), ce qui se com-
pare au risque que courent les femmes
qui ont eu une ménarche avant l’âge
de 11 ans ou ont été ménopausées après
l’âge de 55 ans. De plus, il semble que
la mortalité liée au cancer du sein soit
diminuée chez les femmes qui ont uti-
lisé une hormonothérapie.

La principale cause de mortalité chez
les femmes demeure la maladie car-
diaque (40 % de tous les décès), qui
est plus importante que tous les décès
par cancer du sein, de l’endomètre et
de l’ovaire réunis. L’ostéoporose at-
teint 25 % des femmes, 16,7 % auront
une fracture de la hanche, et 12 à 20 %
en mourront dans les six mois sui-
vants. Il est donc intéressant de mettre
en perspective les différents risques
d’être atteinte d’une maladie au cours
de sa vie en fonction de la présence ou
de l’absence de facteurs de risque.

B IEN QUE LA BALANCE penche da-
vantage en faveur de l’hormo-

nothérapie pour Mme Méneau parce
que les risques de maladie cardiaque

(antécédents familiaux, dyslipidé-
mie) dépassent largement le risque
de cancer du sein – qui n’est pas in-
fluencé par le cancer qu’a eu sa mère,
une parente du premier degré, après
la ménopause –, c’est finalement à
elle que revient la décision de prendre
ou non une hormonothérapie de
remplacement. ■■

Date de publication : décembre 1997 : 35-9.

Mots clés : hormonothérapie de substitution ou
de remplacement, cancer du sein, counselling,
facteurs de risque.
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Hormone replacement therapy and
breast cancer: anxious women and
confused doctors. Numerous and
controversial studies have been done
on the possible link between hor-
mone replacement therapy at meno-
pause and breast cancer. Although
no increased risk for the first five years
of treatment has been proved, there
is no evidence of a link between HRT
and breast cancer after that period.
Thus, a woman has to make a deci-
sion presently based on an unknown
risk. When counselling women on
HRT, a physician must point out both
the risks involved and the expected
benefits to help them make their
choice.

Key words: hormone replacement therapy,
breast cancer, counselling, risk factors.
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