Diabete induit par I’alpelisib, un inhibiteur de la phosphatidyl-inositol-3 Kinase (PI3K) :
A propos de deux cas
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Introduction

Alpelisib inhibe la sous-unité alpha de la phosphatidyl-inositol-3 kinase (PISKCA) et par
le blais de l'insulinorésistance induite, peut entrainer un diabete. Il est actuellement
disponible en ATU en France suite aux resultats de I'étude de phase Il SOLAR-1 qui a
montré une augmentation significative de la survie sans progression chez des patientes
ayant une double mutation des recepteurs hormonaux et la PISKCA dans le ¢ancer du sein
avance.

Un diabete apparait dans 65% des cas, dans les 15 jours en moyenne, necessitant une
Interruption transitoire ou définitive, ou une diminution des doses chez 62% des patientes.
Nous rapportant |'observation de deux patientes.

Observation

Cas numeéro 1: patiente de 63 ans, diabete traité par ADO, suivie depuis 2007 pour
cancer du sein avec double mutation (réecepteurs hormonaux et PISKCA). Mise sous
alpelisib et tamoxifene. A JO : glycémie a 86 mg/dL. A J12: devant la progression de la
maladie et decompensation diabetique, |'alpelisib et tamoxifene sont arrétes.

Cas numéro 2: patiente de 56 ans, suivie pour cancer du sein avec mutation des
récepteurs hormonaux depuis 2013. Mise sous alpelisib et faslodex. A JO: glycémie a
94mg/dl. A J30 la patiente a présenté un syndrome polyuro-polydipsique avec
amaigrissement, en regard d'une glycemie a 193mg/dl, d’'ou arrét de l'alpelisib alorsqu'il
semblait efficace. L'equipe de diabétologie a instaure un traitement antidiabétique par voie
orale «Metformine et inhibiteur de la DDP4». L'alpelisib a pu étre réintroduit des
I"'amélioration des chiffres glycemiques. La patiente est bien equilibrée sous ADO aveghdes
glycémies capillaires qui ne dépassent pas le 150mg/dl.

Conclusion

L'apparition ou le déséequilibre d'un diabete sont des complications frequentes de
I"alpelisib.

Les diabétologues et les oncologues doivent se rapprocher les uns des autres et
travalller en collaboration pour gerer le diabete sans necessite absolue d’interrompre le
traitement par alpelisib si celui-ci se revele efficace ou en attendant I'evaluation tumorale.
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