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Introduction : Les bénéfices de l'activité physique (AP) dans le cancer du sein sont actuellement reconnus en prévention primaire. Le World Cancer Research Fund (WCRF) puis l'Institut National du Cancer (INCa) ont rapporté des résultats contradictoires concernant l'impact de l'activité physique après diagnostic sur le pronostic du cancer du sein. L'objectif de cette revue de la littérature est d'évaluer l'association entre l'activité physique après le diagnostic de cancer du sein et la mortalité globale, la mortalité spécifique ainsi que le risque de récidive de cancer du sein dans la littérature. Méthodes : Les essais randomisés, cohortes prospectives et méta-analyses étudiant l'activité physique post-diagnostic et la mortalité globale, la mortalité liée au cancer du sein ou le risque de récidive après cancer du sein publie ś entre le 1 er janvier 2014 et le 1 er octobre 2019 ont été inclus. Les articles sélectionnés par le rapport de l'INCa antérieurs à 2014 ont été intégrés à la revue de la littérature. Résultats : Dixhuit articles ont été sélectionnés. Les études ont conclu de façon unanime à une diminution de la mortalité globale par la pratique d'une activité physique post-diagnostic. Pour la mortalité spécifique, 5 méta-analyses ont montré une diminution significative de la mortalité par cancer du sein et 2 ont retrouvé une diminution du risque de récidive. Conclusion : L'activité physique post-diagnostic d'un cancer du sein diminue la mortalité globale et semble impacter la mortalité spécifique par cancer du sein et le risque de récidive. Ces résultats nécessitent cependant d'être confirmés par de plus larges essais randomisés.

INTRODUCTION

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent chez la femme avec une incidence en augmentation, particulièrement dans les pays avec un mode de vie occidental. Il représente environ 58 000 nouveaux cas par an en France [START_REF]Synthèse Estimations nationales de l'incidence et de la mortalité par cancer en France métropolitaine entre 1990 et[END_REF]. L'activité physique (AP) est un facteur déterminant de la balance énergétique et est définie comme « tout mouvement corporel produit par les muscles squelettiques qui entraîne une augmentation de la dépense énergétique par rapport à la dépense énergétique de repos » [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. L'évaluation de l'activité physique se fait en fonction de son type (activité physique de loisirs, liées aux transports, activités domestiques ou professionnelles), de son intensité et de sa fréquence [START_REF] Leitzmann | European Code against Cancer 4th Edition: Physical activity and cancer[END_REF]. Afin de pouvoir la quantifier de façon homogène, la majorité des auteurs utilisent l'équivalent métabolique (MET). Un MET correspond à l'énergie dépensée au repos en une heure, soit environ 1 kcal/kg/h et les activités sont ainsi classées selon leur intensité faible (inférieur à 3 MET, pas d'essoufflement), modérée (3-6 MET, essoufflement modéré/conversation possible) et élevée (supérieur ou égal à 6 MET, conversation difficile). Il est actuellement démontré que l'activité physique est associée à une réduction de la mortalité ainsi qu'une diminution de l'incidence des maladies cardiovasculaires [START_REF] Lear | The effect of physical activity on mortality and cardiovascular disease in 130 000 people from 17 highincome, middle-income, and low-income countries: the PURE study[END_REF]. Ainsi les sociétés savantes recommandent 150 minutes par semaine d'activité physique intense à modérée soit 10 MET-heure/semaine [5]. Par ailleurs, l'inactivité physique et la sédentarité sont actuellement reconnues comme des facteurs de risque de cancer [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. Le rôle de l'activité physique en prévention primaire est actuellement reconnu, avec une diminution de l'incidence de plusieurs cancers, notamment le cancer du sein [START_REF] Leitzmann | European Code against Cancer 4th Edition: Physical activity and cancer[END_REF][START_REF]Food, Nutrition, Physical Activity, and the Prevention of Cancer: A Global Perspective[END_REF][START_REF] Kyu | Physical activity and risk of breast cancer, colon cancer, diabetes, ischemic heart disease, and ischemic stroke events: systematic review and dose-response meta-analysis for the Global Burden of Disease Study[END_REF]. Concernant la prévention secondaire, l'Institut National du Cancer (INCa) a publié un rapport en mars 2017 sur l'activité physique pendant et après le diagnostic de cancer et conclut à un bénéfice chez les patientes ayant un cancer du sein de la pratique d'activité physique avant et surtout après le diagnostic sur la survie globale, spécifique et sur le risque de récidive [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. Le rapport américain du World Cancer Research Fund (WCRF) de 2014, cependant, rapporte seulement un bénéfice de l'activité physique post-diagnostic sur la mortalité globale avec un niveau de preuve limité [START_REF]Diet, nutrition, physical activity, and breast cancer survivors[END_REF].

Cette revue de la littérature a pour objectif d'étudier l'association entre l'activité physique après le diagnostic de cancer du sein et la mortalité globale, la mortalité en lien avec le cancer du sein (mortalité spécifique) et le risque de récidive.

MATÉRIEL ET MÉTHODES

Les essais randomisés, cohortes prospectives ou méta-analyses, publiés entre le 1 er janvier 2014 et le 1 er octobre 2019, étudiant l'association entre la pratique d'activité physique post-diagnostic et la mortalité globale, la mortalité liée au cancer du sein ou le risque de récidive après cancer du sein ont été inclus. La date de janvier 2014 permettait une actualisation du rapport de l'INCa de mars 2017 [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. Tous les types d'activité physique ont été pris en compte. Le moteur de recherche de données bibliographiques PubMed a été utilisé dans le but de recenser l'ensemble des travaux sur le sujet. 

RÉSULTATS

Type d'articles sélectionnés et niveau de preuve

Au total, 1 092 articles ont été identifiés. Sur la base du titre et du résumé, 1 057 articles ont été exclus (Figure 1). Finalement, neuf articles ont été retenus. De plus, neuf études ont été extraites du rapport de l'INCa [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. L'ensemble des 18 articles sélectionnés sont présentés dans le Tableau 1. Il y avait cinq méta-analyses [START_REF] Lee | A Meta-analysis of the Association Between Physical Activity and Breast Cancer Mortality[END_REF][START_REF] Spei | Physical activity in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis on overall and breast cancer survival[END_REF][START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF][START_REF] Ibrahim | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis: meta-analysis of published studies[END_REF][START_REF] Schmid | Association between physical activity and mortality among breast cancer and colorectal cancer survivors: a systematic review and meta-analysis[END_REF], 11 cohortes prospectives [START_REF] Johnsson | Physical activity and survival following breast cancer[END_REF][START_REF] Glas | Physical activity and survival of postmenopausal, hormone receptor-positive breast cancer patients: results of the Tamoxifen Exemestane Adjuvant Multicenter Lifestyle study[END_REF][START_REF] Borch | Physical activity before and after breast cancer diagnosis and survival -the Norwegian women and cancer cohort study[END_REF][START_REF] Irwin | Physical Activity and Survival in Postmenopausal Women with Breast Cancer: Results from the Women's Health Initiative[END_REF][START_REF] Beasley | Meeting the physical activity guidelines and survival after breast cancer: findings from the after breast cancer pooling project[END_REF][START_REF] Holmes | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis[END_REF][START_REF] Holick | Physical activity and survival after diagnosis of invasive breast cancer[END_REF][START_REF] Bradshaw | Post-diagnosis physical activity and survival after breast cancer diagnosis: the Long Island Breast Cancer Study[END_REF][START_REF] Irwin | Influence of pre-and postdiagnosis physical activity on mortality in breast cancer survivors: the health, eating, activity, and lifestyle study[END_REF][START_REF] Sternfeld | Physical activity and risk of recurrence and mortality in breast cancer survivors: findings from the LACE study[END_REF][START_REF] Ammitzbøll | Physical activity and survival in breast cancer[END_REF] et deux essais randomisés [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF][START_REF] Courneya | Effects of exercise during adjuvant chemotherapy on breast cancer outcomes[END_REF].

La plupart des cohortes prospectives étaient reprises par les méta-analyses. Les études de Irwin et al. [START_REF] Irwin | Influence of pre-and postdiagnosis physical activity on mortality in breast cancer survivors: the health, eating, activity, and lifestyle study[END_REF] et Holick et al. [START_REF] Holick | Physical activity and survival after diagnosis of invasive breast cancer[END_REF] étaient reprises par les cinq méta-analyses, Holmes et al. [START_REF] Holmes | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis[END_REF] et Sternfeld et al. [START_REF] Sternfeld | Physical activity and risk of recurrence and mortality in breast cancer survivors: findings from the LACE study[END_REF] par quatre des méta-analyses. Au sein de ces études, l'évaluation de l'activité physique a toujours été effectuée par des questionnaires. Toutes les publications ont été classées avec un niveau de preuve de grade B selon l'échelle de la HAS.

Impact sur la mortalité globale (Tableau 2)

Toutes les études prospectives et les méta-analyses incluses rapportaient une corrélation négative significative entre le niveau d'activité physique après le diagnostic et la mortalité globale.

La méta-analyse de Lahart et al. [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF] de 2015 incluant huit cohortes a révélé que les niveaux d'activité physique les plus élevés par rapport aux niveaux les plus bas étaient associés à une réduction de 48 % du risque de mortalité toutes causes confondues (HR = 0,52 ; IC 95 % (0,43-0,64) ; p<0,01).

Impact sur la mortalité spécifique (Tableau 2)

Cinq méta-analyses ont montré une diminution significative de la mortalité par cancer du sein [START_REF] Lee | A Meta-analysis of the Association Between Physical Activity and Breast Cancer Mortality[END_REF][START_REF] Spei | Physical activity in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis on overall and breast cancer survival[END_REF][START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF][START_REF] Ibrahim | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis: meta-analysis of published studies[END_REF][START_REF] Schmid | Association between physical activity and mortality among breast cancer and colorectal cancer survivors: a systematic review and meta-analysis[END_REF]. Lee et al. [START_REF] Lee | A Meta-analysis of the Association Between Physical Activity and Breast Cancer Mortality[END_REF] décrivaient une diminution de la mortalité spécifique de 31 % pour une activité physique d'intensité modérée comprise entre 300 et 500 minutes/semaine par rapport à une activité physique d'intensité modérée inférieure à 300 minutes/semaine. Spei et al. [START_REF] Spei | Physical activity in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis on overall and breast cancer survival[END_REF] rapportaient une diminution de 40 % du risque de mortalité spécifique pour les patientes ayant le niveau d'activité physique le plus élevé par rapport aux patientes ayant un niveau d'activité physique le plus bas. De la même manière, Lahart et al. [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF] ont décrit une diminution de 41 % du risque de mortalité liée au cancer du sein pour la pratique des niveaux d'activité physique les plus élevés. Deux méta-analyses antérieures, par l'équipe de Schmidt et al. [START_REF] Schmid | Association between physical activity and mortality among breast cancer and colorectal cancer survivors: a systematic review and meta-analysis[END_REF] et Ibrahim et al. [START_REF] Ibrahim | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis: meta-analysis of published studies[END_REF] montraient respectivement une diminution de 28 % et 34 % de la mortalité spécifique.

Cinq cohortes sur onze, ont également montré une association significative entre activité physique post-diagnostic et mortalité par cancer du sein [START_REF] Irwin | Physical Activity and Survival in Postmenopausal Women with Breast Cancer: Results from the Women's Health Initiative[END_REF][START_REF] Beasley | Meeting the physical activity guidelines and survival after breast cancer: findings from the after breast cancer pooling project[END_REF][START_REF] Holmes | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis[END_REF][START_REF] Bradshaw | Post-diagnosis physical activity and survival after breast cancer diagnosis: the Long Island Breast Cancer Study[END_REF][START_REF] Sternfeld | Physical activity and risk of recurrence and mortality in breast cancer survivors: findings from the LACE study[END_REF].

Impact sur le risque de récidive (Tableau 2)

Parmi les études observationnelles, seule l'étude de Holmes et al. [START_REF] Holmes | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis[END_REF] a montré un résultat significatif avec une diminution de 43 % du risque de récidive pour une activité physique comprise entre 9 et 14,9 MET-heure/semaine par rapport à une activité physique inférieure à 3 MET-heure/semaine (RR = 0,57 ; IC 95 % (0,38-0,85)) et entre 15 et 23,0 MET-heure/semaine par rapport à une activité physique inférieure à 3 MET-heure/semaine (RR = 0,66 ; IC 95 % (0,47-0,93)).

Parmi les méta-analyses, Lahart et al. [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF] ont retrouvé une association significative avec une diminution de 21 % du risque de récidive pour les niveaux d'activité physique les plus élevés par rapport aux niveaux les plus bas (HR = 0,79 ; IC 95 % (0,63-0,98)). De même Ibrahim et al. [START_REF] Ibrahim | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis: meta-analysis of published studies[END_REF] ont montré une diminution de 24 % du risque de récidive pour un niveau d'activité physique > 3 MET-heure/semaine versus un niveau d'activité physique ≤ 3 METheure/semaine (RR = 0,76 ; IC 95 % (0,66-0,87)).

Bénéfice selon les recommandations (10 MET-heure/semaine soit 150 minutes d'intensité modérée/semaine) Dans la méta-analyse de Lee et al. [START_REF] Lee | A Meta-analysis of the Association Between Physical Activity and Breast Cancer Mortality[END_REF] les patientes pratiquant une activité physique modérée d'au moins 150 minutes/semaine avaient une diminution de 21 % du risque de mortalité par cancer du sein (RR = 0,79 ; IC 95 % (0,68-0,93) ; p<0,05) et de 28 % du risque de mortalité globale (RR = 0,72 ; (IC 95 % (0,66-0,80) ; p<0,05) par rapport au non-respect des recommandations. Ces résultats étaient basés sur 2 études dont celle de Beasley et al. [START_REF] Beasley | Meeting the physical activity guidelines and survival after breast cancer: findings from the after breast cancer pooling project[END_REF].

Pour Lahart et al. [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF], le respect des recommandations entraînait une diminution de la mortalité globale de 46 % et de 33 % de la mortalité spécifique.

Essais randomisés

Parmi les analyses citées par le rapport de l'INCa, celle de Courneya et al. [START_REF] Courneya | Effects of exercise during adjuvant chemotherapy on breast cancer outcomes[END_REF] a été effectuée a ̀ partir d'un essai randomise ́ (START : supervised trial of aerobic versus resistance training) pendant la chimiothérapie. C'était une étude exploratoire qui a inclus 242 patientes et avait pour objectif la survie sans récidive et la survie globale. Deux bras associant une activité physique soit de type aérobie, soit de type renforcement musculaire ont été comparés à un bras contrôle : après un suivi de 89 mois, une réduction de la survie sans récidive (HR = 0,76 ; IC 95 % (0,40-1,43)) et de la survie globale (HR = 0,72 ; IC 95 % (0,31-1,67)) non significative a été observée dans les bras activité physique par rapport au bras contrôle. L'étude de Hayes et al. [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF] en 2018, regroupait une population issue de deux essais contrôlés randomisés, les essais « Exercise for Health ». Ils comparaient l'impact d'une intervention pendant huit mois (par téléphone ou en face à face) sur la pratique d'une activité physique (au moins 180 minutes par semaine d'exercice en aérobie et de renforcement musculaire d'intensité modéré) débutée six semaines après une chirurgie pour cancer du sein récemment diagnostiqué, par rapport à un groupe contrôle ayant les soins habituels [START_REF] Eakin | A randomized trial of a telephonedelivered exercise intervention for non-urban dwelling women newly diagnosed with breast cancer: exercise for health[END_REF][START_REF] Hayes | Exercise for health: a randomized, controlled trial evaluating the impact of a pragmatic, translational exercise intervention on the quality of life, function and treatment-related side effects following breast cancer[END_REF]. Leurs critères de jugement étaient le fonctionnement individuel, les effets secondaires liés au traitement et la qualité de vie après un cancer du sein. Un essai incluait des patientes résidant en région urbaine et l'autre en région rurale d'Australie. Dans l'étude de Hayes et al [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF], au total, 207 patientes (73 patientes issues de l'essai en milieu urbain et 134 en milieu rural) étaient dans le groupe « exercice » et 130 dans le groupe contrôle. Le critère de jugement principal était la mortalité globale. Les patientes ont été suivies en moyenne 8,3 ans. La mortalité globale était significativement inférieure dans le groupe exercice par rapport au groupe contrôle (5,3 % vs 11,5 % ; HR = 0,45 ; IC 95 % (0,20-0,96) ; p=0,04). Ce résultat était indépendant de l'âge, de l'indice de masse corporelle (IMC), du stade de la maladie, et des comorbidités (HR ajusté = 0,44 ; IC 95 % (0,19-0,98) ; p=0,046). Cependant, il n'y avait pas de différence significative sur la survie sans récidive (HR = 0,66 ; IC 95 % (0,38-1,17) ; p=0,16) [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF].

Résultats en fonction des récepteurs hormonaux

Seules quelques études rapportaient l'analyse en sous-groupe en fonction de l'expression des récepteurs hormonaux. Quatre études ont montré une diminution significative de la mortalité globale par la pratique d'une activité physique post-diagnostic chez les patientes ayant une tumeur hormonosensible [START_REF] Lee | A Meta-analysis of the Association Between Physical Activity and Breast Cancer Mortality[END_REF][START_REF] Spei | Physical activity in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis on overall and breast cancer survival[END_REF][START_REF] Bradshaw | Post-diagnosis physical activity and survival after breast cancer diagnosis: the Long Island Breast Cancer Study[END_REF][START_REF] Sternfeld | Physical activity and risk of recurrence and mortality in breast cancer survivors: findings from the LACE study[END_REF] contrairement aux patientes ayant une tumeur avec récepteurs hormonaux négatifs (RH-). L'étude de Holmes et al. [START_REF] Holmes | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis[END_REF], est une des seules qui rapporte une mortalité spécifique significativement réduite chez les patientes avec une tumeur hormonosensible (RR = 0,50 ; IC 95 % (0,34-0,74)) contrairement aux patientes dont la tumeur était RH-. Cette étude a été reprise dans deux méta-analyses [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF][START_REF] Ibrahim | Physical activity and survival after breast cancer diagnosis: meta-analysis of published studies[END_REF] qui ont retrouvé aussi des résultats significatifs. Six études ont conclu à une absence de différence de résultats entre les sous-groupes de patientes RH+ et RH- [START_REF] Schmid | Association between physical activity and mortality among breast cancer and colorectal cancer survivors: a systematic review and meta-analysis[END_REF][START_REF] Irwin | Physical Activity and Survival in Postmenopausal Women with Breast Cancer: Results from the Women's Health Initiative[END_REF][START_REF] Beasley | Meeting the physical activity guidelines and survival after breast cancer: findings from the after breast cancer pooling project[END_REF][START_REF] Irwin | Influence of pre-and postdiagnosis physical activity on mortality in breast cancer survivors: the health, eating, activity, and lifestyle study[END_REF][START_REF] Ammitzbøll | Physical activity and survival in breast cancer[END_REF][START_REF] Courneya | Effects of exercise during adjuvant chemotherapy on breast cancer outcomes[END_REF].

DISCUSSION

Les résultats de notre revue de la littérature sont en faveur d'une réduction de la mortalité globale par la pratique d'une activité physique après diagnostic de cancer du sein. Les résultats concernant la mortalité par cancer du sein sont moins homogènes mais retrouvent également une réduction de la mortalité spécifique. Il existe peu de données sur le risque de récidive. La plupart des études restent prudentes sur l'interprétation de leur résultat significatif du fait de la mauvaise définition du terme récidive qui peut également inclure, selon les études, la progression et même le décès par cancer du sein [START_REF] Lahart | Physical activity, risk of death and recurrence in breast cancer survivors: A systematic review and meta-analysis of epidemiological studies[END_REF][START_REF] Friedenreich | Physical Activity and Cancer Outcomes: A Precision Medicine Approach[END_REF].

En 2014, le programme de recherche du WCRF s'est intéressé à l'association entre l'activité physique avant le diagnostic, après le diagnostic ainsi qu'à la modification de la pratique d'activité physique avant/après diagnostic avec le pronostic des patientes en rémission d'un cancer du sein, en incluant des revues de la littérature et des méta-analyses publiées sur le sujet jusqu'en juin 2012 [START_REF]Diet, nutrition, physical activity, and breast cancer survivors[END_REF]. Les auteurs concluaient à une réduction de 38 % de la mortalité globale pour les patientes ayant une activité physique post-diagnostic élevée par rapport à celle ayant un niveau d'activité physique plus bas (HR = 0,62 ; IC 95 % (0,52 -0,73)). Cependant, aucun lien entre l'activité physique et la mortalité spécifique n'est mis en évidence. Du fait de l'existence de différents biais (le type de tumeur, le type de traitement, la quantité de traitement reçue et la dissémination de la maladie) ainsi que d'un manque de précision sur l'ajustement entre les différentes études, le WCRF conclut à des recommandations avec un niveau de preuve limité [START_REF]Diet, nutrition, physical activity, and breast cancer survivors[END_REF]. Concernant un effet dose de l'activité physique, le rapport de l'INCa va dans le même sens que le rapport américain du WCRF. En effet l'INCa conclut que l'effet positif de l'activité physique apparaît d'autant plus important que son niveau est élevé et est significatif dès une activité de 5 MET-heure/semaine [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF]. Une étude de la Cochrane en 2018 rapporte qu'il n'existe aucun essai randomisé sur l'activité physique après diagnostic et le pronostic du cancer du sein [START_REF] Lahart | Physical activity for women with breast cancer after adjuvant therapy[END_REF]. En effet, la quasi-totalité des études inclues dans notre revue (sauf deux) sont soit des cohortes prospectives observationnelles soit des méta-analyses. Leur niveau de preuve est donc limité et notre étude se heurte aux mêmes limites retrouvées par le rapport américain. Le caractère déclaratif de l'enregistrement dans ces différentes études ainsi que l'hétérogénéité de l'activité physique réalisée sont des limites inhérentes à la méthodologie de ces études. Deux essais randomisés ont été retrouvés, dont un publié postérieurement à la Cochrane. Il s'agit de l'étude de Hayes et al. en 2018 qui a conclu à une diminution significative de la mortalité globale dans le groupe exercice par rapport au groupe contrôle [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF]. Cependant, aucune différence significative n'est mise en évidence sur la survie sans récidive. La principale limite de cette étude est qu'il s'agit d'une analyse exploratoire, la randomisation initiale n'ayant pas pour objectif l'évaluation de la survie mais la mesure de l'impact de l'activité physique sur le fonctionnement individuel, la qualité de vie et les effets secondaires des traitements [START_REF] Hayes | Exercise following breast cancer: exploratory survival analyses of two randomised, controlled trials[END_REF].

L'autre essai randomisé [START_REF] Courneya | Effects of exercise during adjuvant chemotherapy on breast cancer outcomes[END_REF] est aussi une étude exploratoire et les résultats non significatifs sont certainement dûs au faible nombre de patientes incluses.

Actuellement, le bénéfice de l'activité physique sur la mortalité globale et l'amélioration de pathologies chroniques est bien établi [START_REF] Lear | The effect of physical activity on mortality and cardiovascular disease in 130 000 people from 17 highincome, middle-income, and low-income countries: the PURE study[END_REF] )) [START_REF]Diet, nutrition, physical activity, and breast cancer survivors[END_REF].

Il existe probablement un effet de l'activité physique par le biais d'autres mécanismes physiopathologiques autres que la seule réduction des oestrogènes circulants via la réduction de l'aromatase de la masse grasse. En effet, indépendamment des variations de masse grasse, l'activité physique régulière contribue à minorer les facteurs de dysmétabolisme qui favorisent le développement tumoral [START_REF] Ghose | A review of obesity, insulin resistance, and the role of exercise in breast cancer patients[END_REF]. Ces effets sont principalement expliqués par une amélioration de la sensibilité à l'insuline, un meilleur contrôle de la glycémie, une amélioration de l'oxydation des acides gras, une modulation de la sécrétion des adipokines, une diminution de l'inflammation, de la production de facteur angiogéniques et une modulation de la signalisation intra tumorale [START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF][START_REF] Ghose | A review of obesity, insulin resistance, and the role of exercise in breast cancer patients[END_REF][START_REF] Ashcraft | Efficacy and Mechanisms of Aerobic Exercise on Cancer Initiation, Progression, and Metastasis: A Critical Systematic Review of In Vivo Preclinical Data[END_REF]. L'intérêt de l'activité physique dans l'amélioration des paramètres métaboliques, la fatigue et la tolérance des traitements adjuvants, a été rapportée et conforte l'intérêt de l'activité physique en cas de cancer du sein [START_REF] Mustian | Comparison of Pharmaceutical, Psychological, and Exercise Treatments for Cancer-Related Fatigue: A Meta-analysis[END_REF]. Ainsi des essais randomisés ont montré de manière significative un effet bénéfique de l'activité physique dans les groupes en ayant pratiqué une, par rapport au groupe contrôle pour le déconditionnement cardiorespiratoire, le fonctionnement physique, les nausées et vomissements et la douleur [START_REF] Van Waart | Effect of Low-Intensity Physical Activity and Moderate-to High-Intensity Physical Exercise During Adjuvant Chemotherapy on Physical Fitness, Fatigue, and Chemotherapy Completion Rates: Results of the PACES Randomized Clinical Trial[END_REF] mais aussi sur la fatigue, le syndrome métabolique et l'obésité sarcopénique [START_REF] Dieli-Conwright | Effects of Aerobic and Resistance Exercise on Metabolic Syndrome, Sarcopenic Obesity, and Circulating Biomarkers in Overweight or Obese Survivors of Breast Cancer: A Randomized Controlled Trial[END_REF]. Cela s'inscrit plus globalement dans le rôle de l'activité physique comme facteur influençant la composition corporelle et permettant de lutter contre la sarcopénie qui est un indicateur pronostic solide pour la survie à de multiples stades et types de cancer et un facteur prédictif pour la toxicité et les complications de la chirurgie [START_REF] Hilmi | Body composition and sarcopenia: The next-generation of personalized oncology and pharmacology?[END_REF][START_REF] Deluche | Impact of body composition on outcome in patients with early breast cancer. Support Care Cancer Off[END_REF][START_REF] Casla | Running away from side effects: physical exercise as a complementary intervention for breast cancer patients[END_REF].

Notre revue de la littérature consolide les résultats des grands rapports américains et français.

Il est donc recommandé de pratiquer une activité physique dès que possible après prise en charge d'un cancer du sein d'au moins 10 MET-heure/semaine (Figure 2). Mortalité globale : RR = 0,67 (IC 95% 0,50-0,91) pour AP 3,1 à 8,9 vs 0 RR = 0,54 (IC 95% 0,38-0,79) pour AP ≥ 9 vs 0 Mortalité spécifique (ajustée sur l'âge) : RR = 0,30 (IC 95% 0,09-0,99) pour AP 1 à 3 vs 0 ; RR = 0,61 (IC 95% 0, [START_REF] Mustian | Comparison of Pharmaceutical, Psychological, and Exercise Treatments for Cancer-Related Fatigue: A Meta-analysis[END_REF] 

CONCLUSION

Déclaration de conflits d'intérêts : aucun.

RÉFÉRENCES Légendes des Figures :

  Les mots clés MeSH (Medical Subject Headings) « breast cancer » ET « physical activity » ET [« mortality » OU « all-cause mortality » OU « specific mortality » OU « recurrence »] ont été utilisés pour la recherche. Trois lecteurs ont indépendamment examiné les articles et sélectionné ceux correspondant aux critères de sélection. Ces articles ont été classés selon les niveaux de preuve sur l'échelle de la Haute Autorité de Santé. Les articles sélectionnés par le rapport de l'INCa concernant l'association entre la pratique d'activité physique après le diagnostic de cancer du sein et mortalité globale ou spécifique ou risque de récidive antérieurs à 2014 ont été intégrés à la revue de la littérature. Il était mentionné si un article sélectionné de manière individuelle était par ailleurs inclus dans une méta-analyse.

  . Les recommandations de 2008 issues du « United States Departement of Health and Human Services » préconisent 2,5 heures par semaine d'activité physique intense à modérée soit 10 MET-heure/semaine pour les personnes indemnes de maladie afin de diminuer le risque de mortalité globale, de maladie cardio-vasculaire (coronaropathie, AVC, HTA) et de diabète de type 2 [5]. En 2010, un panel d'expert valide l'application de ces recommandations aux personnes ayant eu un cancer [31]. Nos résultats montrent que l'application de ces recommandations permet une diminution de la mortalité par cancer du sein de 21 à 33 % selon les études, et une diminution de la mortalité globale de 28 à 46 % [9,11]. L'unité des MET-heure/semaine, utilisée surtout pour les études épidémiologiques et les essais, nécessite des explications et un accompagnement des patientes : les activités physiques sont souvent classées selon leur intensité et généralement en quatre principaux domaines (liés aux transports, aux activités domestiques, professionnelles et aux loisirs). Le MET est le niveau de dépense énergétique au repos. Selon l'usage, il s'agit d'une prise d'oxygène de 3,5 ml par kilo de poids corporel par minute. À chaque activité pratiquée pendant une heure correspond un certain nombre de MET (Figure 2). Une des limitations des études publiées est le caractère déclaratif de l'auto-évaluation de l'activité physique et le manque de précision de mesure qui en découle. Les montres connectées et les programmes de suivi d'activités physiques permettent d'être beaucoup plus précis. Cependant, ces objets connectés ne donnent pas les MET. Les objets connectés et les logiciels d'analyse fournissant par ailleurs la charge et l'intensité d'entraînement, la mesure d'effort, la puissance moyenne et l'effort total, il sera possible probablement de savoir, avec l'analyse de données en vie réelle massive et disponible par les logiciels communautaires ce qui est le plus bénéfique pour les patientes entre l'intensité et la durée de l'effort par exemple et ainsi de mieux comprendre l'impact positif de l'activité physique sur un plan mécanistique. La simplification et la standardisation des directives sur l'activité physique sont des points essentiels dans la prise en charge car elle permet d'augmenter l'adhésion des patientes et palier ainsi le problème d'attrition. De même les séances en groupes pourraient augmenter leur motivation [32]. De plus, le type, la durée et la fréquence de l'activité physique optimale restent à définir et à adapter à chaque patiente. L'influence de facteurs tels que l'IMC, le statut des récepteurs hormonaux ainsi que le statut ménopausique constituent des biais majeurs et nécessitent d'être pris en compte dans l'étude du lien entre activité physique et cancer du sein. De façon étonnante, au vu de nos résultats, il semblerait que l'activité physique ait un effet bénéfique indépendamment de la positivité des récepteurs aux hormones de la tumeur. De même, dans le rapport du WCRF, après stratification selon le statut ménopausique, la diminution de la mortalité globale apparaît significative pour une augmentation de l'activité physique de 10 MET-heure/semaine pour les femmes en postménopause (RR = 0,74 IC 95 % (0,59-0,93)) mais non significative pour les femmes en préménopause (RR = 0,76 IC 95 % (0,49-1,19

  La pratique d'une activité physique après diagnostic d'un cancer du sein diminue la mortalité globale et la mortalité par cancer du sein et semble impacter le risque de récidive. Cependant ces résultats nécessitent d'être confortés par de larges essais randomisés. L'intégration des nouvelles technologies permettant une meilleure évaluation de l'activité physique est une perspective intéressante afin de clarifier la relation entre l'activité physique et la survie après cancer du sein.

Figure 1 :

 1 Figure 1 : Diagramme de flux de la revue de la littérature effectuée entre le 1 er janvier 2014 et le 1 er octobre 2019.

Figure 2 :

 2 Figure 2 : Recommandations pour la pratique d'une activité physique après diagnostic d'un cancer du sein. Recommandations issues des « Physical Activity Guidelines for Americans » de 2008 [5], des « Nutrition and physical activity guidelines for cancer survivors » de 2010 [31] et de l'InCa 2017 [2].

  Mortalité globale : RR = 0,59 (IC 95% 0,53-0,65) pour un niveau d'AP > 3 Met-h/semaine vs ≤3 Mortalité spécifique : RR = 0,66 (IC 95% 0,57-0,77) pour un niveau d'AP > 3 Met-h/semaine vs ≤3 Risque de récidive : RR = 0,76 IC 95% 0,66-0,87) pour un niveau d'AP > 3 Met-h/semaine vs ≤3 IMC, statut des récepteurs hormonaux, Mortalité spécifique : basée sur une seule étude Holmes et al. 2005 RH+ HR = 0,50 (IC 95% 0,34-0

  Activité physique après diagnostic de cancer du sein et pronostic : articles issus de la revue de la littérature du 1 er janvier 2014 au 1 er octobre 2019 et du rapport de l'INCa[START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF] : caractéristiques des études et mesure de l'activité physique Activité physique après diagnostic de cancer du sein et pronostic : articles issus de la revue de la littérature du 1 er janvier 2014 au 1 er octobre 2019 et du rapport de l'INCa[START_REF]Bénéfices de l'activité physique pendant et après cancer -Des connaissances aux repères pratiques[END_REF] : résultats. ,85) pour niveau d'activité les plus hauts vs niveaux les plus bas Effet dose : re ́duction du risque de mortalite ́ globale et de mortalite ́ spe ́cifique avec l'augmentation du niveau d'AP postdiagnostic de 5, 10 ou 15MET-heure/semaine

	Références identifiées via la base de données PubMed ( n=1092) Références exclues sur la base du titre ou du résumé (n=1057) Articles évalués en texte intégral pour éligibilité ( n=35) Articles inclus dans la revue de la littérature ( n=9) Articles en texte intégral exclus (n=26) RECOMMANDATION : ACTIVITÉ PHYSIQUE APRÈS CANCER DU SEIN Sélection Eligibilité Inclusion Assouplissement • Etirement des principaux groupes musculaires et tendons les jours où participation à d'autres types d'activités Renforcement • Activité d'intensité modérée ou élevée de renforcement musculaire au moins 2 jours par semaine pour tous les groupes de muscles principaux • A commencer avec un programme supervisé et progressivement Activité aérobique • ≥10 MET h/semaine • = 2h30 d'AP modérée (env 4 MET) par semaine • = 1h15 d'AP élevée (env 8 MET) par semaine • ou une combinaison équivalente Augmentation des bénéfices avec l'augmentation de la quantité ACTIVITÉ PHYSIQUE D'INTENSITÉ MODÉRÉE = de 3 à 6 MET Marche à allure modérée  5 km/h = 3 MET 6,5 km/h = 5 MET Montée d'escaliers à vitesse lente  4 MET Descente d'escaliers  3,5 MET Nage de loisir  4,8 à5,8 MET Tennis en double  4,5 MET Golf  4,8 MET Bicyclette à allure modérée et constante  15 km/h = 5,8 MET Jardinage Danse à rythme rapide Montée rapide d'escaliers Course à pied de 8 à9km/h Marche à 5 km/h sur une pente à 12% Pompes répétées Vélo à20 km/h Tennis en simple Port de charges moyennes (briques, outils), le port et le déplacement de cartons ou de charges lourdes (plus de 22 kg) Etude Type d'étude Critères de jugement Population Durée de suivi (années) Mesure de l'AP Classification de l'AP Johnsonn, 2019 [14] Étude observationnelle prospective suédoise Melanoma Inquiry of Southern Sweden (MISS) incluant des patients entre 1990 et 1992 Mortalité globale, mortalité spécifique. Objectif secondaire : étudier l'effet de l'AP dans deux groupes d'âge différents ( ≥ ou < 55 ans) 847 femmes issues de la cohorte suédoise MISS, âgées de 34 à 84 ans, diagnostiquées avec un cancer du sein de 1992 à 2012. NC Calcul d'un score d'AP (de 0 à 6) basé sur 3 questions : score 0 (n'a jamais été physiquement actif au cours de la dernière année, pas d'exercice régulier et pas de Tous types d'AP Bradshaw (2014) Borch, 2015 [16] Etude observationnelle prospective Niveau d'AP avant et après diagnostic, changements d'AP avant/après diagnostic, association avec mortalité globale et mortalité spécifique 1327, de 1991 à 2003, 30-70 ans, issues de la cohorte Norvégienne (NOWAC= Norvegian women and cancer study/cohorte prospective de patientes issues du registre national de norvège) 10,6 Echelle validée : 5 niveaux d'AP avec niveau 1 et 2 = inactif, 3 à 5 = actif de manière croissante Tous types d'AP (loisir, activités professionnelles, domestiques, transports) Irwin, 2011 [17] Etude prospective observationnelle Mortalité globale, mortalité spécifique 4643 femmes ménopausées 50-79 ans, stade I à III 3,3 MET-heures/semaine : 4 niveaux 0 0 à 3 3,1 à 8,9 ≥9 AP de loisir Sternfeld, 2009 [23] Cohorte prospective LACE (Life After Cancer Epidemiology) Mortalité globale, mortalité spécifique et risque de récidive diagnostic, hormonothérapie, IMC, tabagisme De Glas, Mortalité globale : NS HR = 0,57 (IC 95% 0,26-1,40) Age, nombre de comorbidités, Études incluant seulement des Tableau 2 : Etude Principaux résultats Facteurs 2014 Mortalité spécifique : NS stade TNM, IMC, patientes avec tumeurs Ajustement sur les RH [15] Risque de récidive : NS chimiothérapie hormonosensibles d'ajustement 1970, stade I à IIIa, 18 à 79 ans, 8 MET-heure/semaine : 4 groupes de ≥ 5,3 a ̀ ≥ 27 AP totale Irwin, 2008 [22] Etude prospective observationnelle multicentrique Mortalité globale et mortalité spécifique 944, stade I à III 6 MET-heure/semaine: 3 groupes 0 >0-8,9 Tous types d'AP (loisir, activité professionnelle, domestique, transport), résultats basés sur Johnsonn, 2019 [14] Mortalité globale : Association significative entre le score de l'AP et la mortalité globale : HR = 0,29 (IC 95% 0,09-0,90), Courneya, 2014 [26] Age, RH, statut ganglionnaire, Survie sans re ́cidive (HR = 0,76 ; IC 95% : 0,40-1,43) pour les bras AP vs bras contrôle taille tumorale, type de NS Survie globale (HR = 0,72 ; IC 95% 0,31-1,67) pour les bras AP vs bras contrôle chirurgie Stade de la maladie, avec dose-réponse (p = 0,01). Mortalité spécifique : Non significatif Analyse en sous-groupe : amélioration de la survie globale observée que chez les femmes âgées de plus de 55 ans au antécédents familiaux de NC Mortalité globale : cancer du sein Bradshaw, HR = 0,33 (IC 95% 0,22-0,48) pour les niveaux d'AP les plus haut vs les plus bas/HR = 0,43 (IC 95% 0,20-0,84) pour Age, chimiothérapie, taille Mortalité globale : impact significatif de sports de compétition), score 6 (le plus grand nombre d'AP, d'exercice et de participation à des sports de compétition) Lee, 2019 [9] Méta analyse de 1970 à avril 2017, 24 études dont 12 études pour AP post-diagnostic et 3 études pour les AP pré-diagnostic et post-diagnostic dont Beasley (2012) Bradshaw (2014) De Glas (2014) Holick (2008) Holmes (2005) Irwin (2008) Sternfeld (2009) Mortalité globale, mortalité spécifique et en fonction des recommandations (AP modérée d'au moins 150 min/semaine) 144 224 patientes (AP pré et post diagnostic) 1,9 à 12,7 Quantité : AP faible (<300min/sem), modérée (300-500min/sem) et élevée (>500min/sem), Intensité : modérée, modérée à vigoureuse ou vigoureuse De Glas, 2014 [15] Etude prospective observationnelle Mortalité globale, spécifique, risque de récidive 521 patientes en post AP de loisir moment du diagnostic (HR = 0,78 IC 95% 0,69-0,88) 2014 les niveaux d'AP modérée vs les plus bas tumorale, IMC avant diagnostic la pratique de l'AP seulement pour les ≥9 [21] Mortalité spécifique : HR = 0,27 (IC 95% 0,15-0,46) pour les niveaux d'AP les plus haut vs les plus bas/HR = 0,24 (IC (≤25 ou >25 kg/m 2 ) RH+ ménopause, avec un MET-heure/semaine: 4 groupes Mortalité spécifique et AP d'intensité modérée : RR = 0,69 (IC 95% 0,47-0,995; p<0,05) pour quantité d'AP modérée vs 95% 0,07-0,65) pour les niveaux d'AP modérée vs les plus bas cancer hormonosensible issues de l'étude TEAM (Tamoxifen Exemestane Adjuvant Multicenter) 11 MET-heure/semaine AP de loisir Holick, 2008 [20] Etude observationnelle prospective Mortalité globale et mortalité spécifique <2,8 faible, RR = 0,58 (IC à 95% 0,39-0,90 ; p<0,05) pour quantité élevée vs faible. 4482 invasifs, 20-79 6 2,8-7,9 AP de loisir Mortalité globale et AP d'intensité modérée : RR = 0,67 (IC 95% 0,55-0,83 ; p<0,05) pour quantité d'AP faible vs Mortalité globale : ans 8-20,9 ≥21 MET-heure/semaine: 5 groupes Lee, 2019 [9] modérée, RR 0,53 (IC 95% 0,38-0,75; p<0,05) pour quantité AP faible vs élevée. Mortalité spécifique et AP d'intensité vigoureuse : RR = 0,76 (IC 95% 0,59-0,98 ; p<0,05) pour quantité faible vs modérée, non significatif pour quantité élevée vs faible. Mortalité globale et intensité vigoureuse : RR = 0,76 (IC 95%, 0,59-0,98 ; p<0,05) pour quantité modérée vs faible, non NC NC RR = 0,52 (IC 95% 0,42-0,64) pour niveau d'activité les plus hauts vs niveaux les plus bas Schmid, 2014 Mortalité spécifique : NS RR = 0,72 (IC 95% 0,60-0Entre 2 et 16 selon les études [13] AP d'intensité modérée, modérée à vigoureuse, vigoureuse. AP pratiquée à fréquence faible, modérée, élevée Spei, 2019 [10] Méta analyse, 10 cohortes observationnelles jusqu'en novembre 2017 dont Ammitzboll (2016) Bradshaw (2014) De Glas (2014) Irwin (2011) Sternfeld (2009) Holick (2008) Irwin (2008) Hayes, 2018 [25] Essai controlé randomisé : 1 bras avec exercice en aérobie et de renforcement pendant 8 mois et 1 bras contrôle Mortalité globale, survie sans récidive 337 patientes 8,3 Minutes d'aérobie + renforcement/semaine : avec un objectif d'au moins 180 min /semaine d'activité d'intensité modérée. AP de loisir : aérobie + renforcement Ammitzboll, 2016 [24] Etude observationnelle prospective Mortalité globale 959 patientes de 50 à 64 ans 18 MET-heure/semaine AP loisir, AP domestique, AP totale (loisir + domestique Beasley, 2012 [18] Etude observationnelle prospective Mortalité globale, mortalité spécifique, risque de récidive dans le cadre du projet stades I à II comparaison entre les patientes faisant ≥ 10 Mortalité spécifique : HR = 0,67 (IC 95% 0,50-0,90 ; p<0,01) RE-/RP-HR = 0,58 (0,25-1,36) heure/semaine Mortalité globale : HR = 0,54 (IC 95% 0,38-0,76 ; p< 0,01) pour niveau d'AP > 8 MET-h/semaine vs < 8 MET-h/semaine RE+/RP+ HR = 0,32 (0,12-0,86) <10 MET-Selon les recommandations : Mortalité spécifique : MET-heure/semaine vs NC MET-heures/semaine HR = 0,79 (IC 95% 0,63-0,98) pour niveaux d'AP les plus élevés par rapport aux niveaux les plus bas (3 études) et récepteurs aux oestrogènes [11] Risque de survenue d'événements carcinogéniques du sein (progression cancer du sein, second cancer ou récidive) IMC, stade du cancer du sein RE-/RP-HR = 0,56 (0,41-0,77) p <0,01 Lahart, 2015 les plus bas Statut ménopausique, âge, NS : RE+/RP+ HR = 0,58 (0,22-1,54) ; AP de loisir Mortalité spécifique HR = 0,59 (IC 95% 0,45-0,78 ; p<0,05) pour niveaux d'AP les plus élevés par rapport aux niveaux RE-HR = 0,83 (0,39-1,75) Cancer Pooling project), plus bas RE+ HR = 0,34 (0,14-0,83) p<0,05 ; ABCPP (After Breast Mortalité globale : HR = 0,52 (IC 95% 0,43-0,64 ; p<0,01) pour niveaux d'AP les plus élevés par rapport aux niveaux les Mortalité globale Sem : semaine Holmes (2005) Mortalité globale, mortalité spécifique et risque de récidive 23 041 patientes 3,5 à 12,7 MET-heure/semaine AP intensité modérée à vigoureuse, 2 études sur AP intensité modérée, 2 études sur AP totale Schmid, 2014 [13] Méta analyse, 5 cohortes dont Beasley (2012), Holick (2008), Irwin (2011) et Irwin (2008) Mortalité globale et mortalité spécifique 28 383 patientes, cancers de stade I à III 3,3 à 10 Nombre de fois/semaine ou heures/semaine ou calories/semaine 13 302 issues de 4 cohortes prospectives RE+ : récepteurs aux oestrogènes positifs RH-: récepteurs hormonaux négatif Vs : versus 2016 Non significatif pour AP domestique et AP totale. [24] rapide) par rapport à des niveaux d'activité plus faibles HR = 0,68 (IC 95% 0,47-0,99). Diminution significative participation à une AP de loisir vs aucune AP de loisir HR = 0,56 (IC 95% 0,33-0,95) des récepteurs NS AP avant cancer, IMC, statut Ammitzboll, Mortalité globale : diminution significative pour l'AP sportive > 8 MET-heures/semaine (2,5 heures ou plus de marche ou MET-heures/semain AP de loisir NC : non connu RH+ : récepteurs hormonaux positifs Hayes, 2018 [25] Mortalité globale : HR = 0,44 ; IC 95% (0,19-0,98) ; p=0,046 pour groupe exercice vs groupe contrôle. Survie sans récidive : HR = 0,66 (IC 95% 0,38-1,17 ; p=0,16) pour groupe exercice vs groupe contrôle comorbidités NC Age, IMC, stade TNM, 8 études sur AP de loisir, 2 sur Courneya, 2014 [26] Essai controlé randomisé : 1 bras avec activité en aérobie 1 bras avec activité de renforcement musculaire 1 bras contrôle Pendant la chimiothérapie Survie sans récidive et survie globale 242 patientes Stades I à IIIa 7,4 VO2max AP de loisir Bradshaw, 2014 [21] Etude prospective observationnelle Mortalité globale et mortalité spécifique 1423 patientes issues de l'étude cas-témoin LIBCSP (Long Island Breast Cancer Project) 12,7 MET-heure/semaine : 3 groupes 0 MET-heure/semaine 0,01-9 METheure/semaine > 9 MET-heure/semaine AP loisir Holmes, 2005 [19] Etude observationnelle prospective <3 significatif pour quantité élevée vs faible. Mortalité globale et mortalité spécifique, risque de récidive 2987, stade I à III, de 30 à 55 8 3-8,9 9-14,9 15-23,9 ≥24 Si respect des recommandations post-diagnostic : Mortalité spécifique RR = 0,79 (IC 95% 0,68-0,93 ; p<0,05) et AP de loisir mortalité globale RR = 0,72 (IC 95%, 0,66-0,80 ; p< 0,05) par rapport au non-respect des recommandations Mortalité globale : RH positif HR = 0,47 (IC à 95% 0,25-AP≥ 10 MET-h/semaine vs < 10 MET-h/semaine Age, IMC post diagnostic, Beasley, 2012 Mortalité globale : HR = 0,73 (IC 95% 0,66-0,82) Mortalité spécifique : HR = 0,75 (IC 95% 0,65-0,85) origine ethnique, statut NS ménopausique, stade TNM, [18] Risque de récidive : HR = 0,96 (IC 95% 0,86-1,06) récépteurs hormonaux, tabac AP : activité physique HR : hazard ratio IC : intervalle de confiance NS : non significatif Spei, 2019 [10] Mortalité globale : HR = 0,58 (IC 95% 0,45-0,75) (8 études) pour le plus haut niveau d'AP vs le plus bas Mortalité spécifique : HR = 0,60 (IC 95% 0,36-0,99) (5 études) pour le plus haut niveau d'AP vs le plus bas Risque de récidive : non significatif 0,88, p<0,001) le plus haut niveau d'AP IMC et autres facteurs vs le plus bas hétérogènes parmi les études RH négatif HR = 0,50 (IC 95% 0,38-Ibrahim, 0,66 p= 0,328) le plus haut niveau d'AP 2011 vs le plus bas [12]
	Lahart, 2015 [11] Ibrahim, 2011 [12] Borch, 2015 [16]	Meta analyses, 22 cohortes prospectives, 9 sur l'AP après diagnostic dont Sternfeld (2009) Irwin (2008), Holick (2008) Holmes (2005) Méta-analyse, 4 cohortes (Holmes 2005, Holick 2008, Irwin 2008 et Sternfeld 2009) Mortalité globale : HR= 2,83 (IC 95% 1,71-4,68) pour niveau d'AP de 1 vs niveau 3. HR = 0,46 (IC 95% 0,17-1,28) Mortalité globale, mortalité spécifique et risque de récidive 123 574 patientes (AP pré et post diagnostic) 8 MET-heure/semaine Mortalité globale, mortalité spécifique, risque de récidive 10 383 patientes NC MET-heures/semaine Age, stade tumoral, taux d'AP AP faible 0-≤3 MET-heure/semaine AP intermédiaire 2,8-8,9 MET-heure/semaine AP élevée ≥ 15 MET-heure/semaine de 5 vs 3 évaluation de l'AP après le PA intermédiaire à élevée ≥ 8 MET-heure/semaine niveau d'AP de 5vs 3 Mortalité spécifique : HR = 3,28 (IC 95% 1,91-5,64) pour niveau d'AP de 1 vs niveau 3. Non significatif pour niveau d'AP avant le diagnostic, délai entre diagnostic du cancer du sein et NC	AP de loisir AP de loisir et/ou AP totale

Fréquence cardiaque de 55 à 70% de la fréquence cardiaque maximale Essoufflement modéré / Conversation possible / Transpiration modérée ACTIVITÉ PHYSIQUE D'INTENSITÉ ÉLEVÉE = de 6 à 8,9 MET Fréquence cardiaque de 70-90% de la fréquence cardiaque maximale Essoufflement / Conversation difficile / Transpiration abondante Tableau 1 :

  -0,99) pour AP ≥ 9 vs 0 Mortalité globale : RR = 0,58 (IC 95% 0,37-0,90) pour AP entre 15 et 27 MET-h/semaine vs < 5,3 MET-h/semaine. Non significatif pour ≥ 27 MET-h/semaine vs < 5,3 MET-h/semaine. Mortalité spécifique : RR = 0,47 (IC 95% 0,24-0,91) pour AP entre 15 et 27 MET-h/semaine vs < 5,3 MET-h/semaine. Mortalité globale : HR = 0,36 (IC 95% 0,17-0,73) pour le groupe AP > 0-8,9 vs 0 HR = 0,33 (IC 95% 0,15-0,73) pour le groupe AP ≥ 9 MET heure/semaine (environ 2 à 3h/semaine de marche rapide) vs 0 Mortalité spécifique : non significatif HR = 0,65 (IC 95% 0,23-1,87) pour AP ≥ 9 MET-heure/semaine vs 0 Mortalité globale : HR = 0,59 (IC 95% 0,45-0,77) pour AP entre 2,8-7,9 MET-heure/semaine vs < 2,8 HR = 0,53 (IC 95% 0,40-0,71) pour AP entre 8-20,9 vs < 2,8 HR = 0,44 (IC 95% 0,32-0,61) pour AP ≥ 21 vs < 2,8 Mortalité spécifique : non significatif sauf pour AP ≥ 21 vs < 2,8: HR = 0,49 (IC 95% 0,27-0,89) Mortalité spécifique: RR = 0,80 (IC 95% 0,60-1,06) pour AP entre 3 et 8,9 MET-h/semaine vs < 3 RR = 0,50 (IC 95% 0,31-0,82) pour AP entre 9 et 14,9 MET-h/semaine vs <3 RR = 0,56 (IC 95% 0,38-0,84) pour AP entre 15 et 23,9 MET-h/semaine vs <3 RR = 0,60 (IC 95% 0,40-0,89) pour ≥24 MET-h/semaine vs <3 Mortalité globale: résultats significatifs similaires Risque de récidive: NS pour AP entre 3 et 8,9 MET-h/semaine et AP≥24 vs <3 RR = 0,57 (IC 95% 0,38-0,85) pour AP entre 9 et 14,9 MET-h/semaine vs <3 RR = 0,66 (IC 95% 0,47-0,93) pour AP entre 15 et 23,9 MET-h/semaine vs <3
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