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1 MISE EN CONTEXTE

Dans de rares cas, une patiente peut présenter une adénopathie axillaire métastatique sans
gu’on ait pu repérer la source primitive du cancer. Si I’'examen clinique des seins et I'imagerie
mammaire conventionnelle ne peuvent repérer de tumeur primitive, on présume généralement
que I'adénopathie axillaire est causée par un cancer primitif au sein ipsilatéral [Lehman et al.,
2009]. On estime que cette présentation de la maladie compte pour 0,12 % a 1,67 % de tous les
cas de cancer du sein [Pentheroudakis et al., 2010]. Historiquement, le traitement local
recommandé était la mastectomie en complément au curage axillaire [Sohn et al., 2014].

De nos jours, I'imagerie par résonance magnétique (IRM) offre un potentiel supplémentaire de
détection d’une tumeur primitive occulte a I'imagerie conventionnelle. Lorsque la tumeur a été
prouvée histologiquement, la planification chirurgicale peut étre faite de fagon standard [NCCN,
2016b; Lehman et al., 2009]. Si aucune tumeur n’est trouvée avec I'IRM, le traitement local
proposé peut étre une irradiation du sein complet ou une mastectomie [NCCN, 2016b].

2 PERFORMANCE DIAGNOSTIQUE DE L'IRM

Deux revues systématiques ont été repérées [Fayanju et al., 2013; De Bresser et al., 2010]; elles
ont utilisé chacune une méthodologie différente qui est présentée au tableau B-1 (annexe B).
L’évaluation de leur qualité méthodologique est présentée au tableau C-1 (annexe C) et la liste
des études primaires incluses dans chacune de ces études de synthése est présentée au
tableau D-1 (annexe D).

La premiere revue systématique [De Bresser et al., 2010] a porté précisément sur la valeur
ajoutée et les considérations additionnelles associées a I'utilisation de I'[RM mammaire en
présence d’une lymphadénopathie axillaire métastatique isolée, sans masse palpable au sein ni
signe de tumeur primitive a la mammographie, et sans tumeur primitive détectée ailleurs que
dans le sein. Les auteurs rapportent que I'IRM permet la détection d’une Iésion mammaire
suspecte dans 36 % a 86 % des cas (moyenne pondérée de 72 %; 7 études) de cancer du sein
occulte et que cette Iésion s’avére maligne dans 85 % a 100 % des cas (tableau 1). La taille et |a
localisation des lésions repérées a I'IRM sont généralement corrélées étroitement avec les
résultats de I'anatomopathologie.

La sensibilité de I'IRM serait de 90 % (moyenne pondérée) et la spécificité beaucoup plus
variable, allant de 22 % a 50 % (moyenne pondérée de 31 %). Seules deux études qui ont fourni
une confirmation histopathologique ont été considérées pour ces calculs® [Orel et al., 1999;
Morris et al., 1997]. Par ailleurs, selon quatre études incluses dans cette revue systématique, les
|ésions détectées par IRM peuvent étre localisées de nouveau a I'aide de I'échographie dans une
proportion de 80 % (36/45; étendue de 60 % a 100 %) [Ko et al., 2007; McMahon et al., 2005;
Obdeijn et al., 2000; Morris et al., 1997].

Apreés la publication de cette revue systématique, une nouvelle étude primaire rétrospective a
été publiée [Lu et al., 2011], rapportant une sensibilité semblable (95 %) mais une spécificité plus
élevée (71 %) que celle indiquée précédemment. Toutes les patientes de cette étude devaient
avoir subi une mastectomie pour étre considérées. Dans 60 % des cas (21/35), une tumeur
intramammaire a été trouvée a I'examen histopathologique de la piece chirurgicale.

Les calculs de la sensibilité et de la spécificité excluaient les résultats des études qui ont inclus des patientes sans lésion
suspecte d'aprés I'IRM, qui n’ont eu qu’un suivi comme examen de confirmation ou qui ont été perdues de vue.



Tableau 1 Performance diagnostique de I'IRM chez les patientes présentant un cancer du sein
occulte a 'imagerie mammaire conventionnelle

2 PROPORTION z a 5

ETUDE PLAN D’IRM POSITIVE SENSIBILITE SPECIFICITE VPP VPN
Présentation : adénopathie axillaire sans signe de tumeur primitive selon les examens clinique ou
mammographique
De Bresser RS 72 % (146/204) 90 % (26/29) 31 % (4/13) n.r n.r
etal., 2010 (de 36 a 86 %) (étendue de 85 a (étendue de 22 a

100 %) 50 %)

Luetal., R 69 % (24/35) 95 % (20/21) 71 % (10/14) 83 % (20/24) | 91 % (10/11)
2011

Présentation : adénopathie axillaire ou métastases a distance sans signe de tumeur primitive selon les examens
clinique et mammographique

Fayanju et

al., 2013

RS

n.r.

9% %
(IC: de 91 2 98 %)

63 %
(IC: de 42 3 81 %)

IC : intervalle de confiance a 95 %; IRM : imagerie par résonance magnétique; n. r. : non rapporté; R : rétrospectif; RS : revue systématique;
VPN : valeur prédictive négative; VPP : valeur prédictive positive

Le National Institute of Health (NIH) [Fayanju et al., 2013] a également publié une revue
systématique avec méta-analyse sur I'exactitude diagnostique de I'IRM chez les patientes
atteintes d’un cancer du sein occulte, qui incluait la plus récente étude primaire de Lu et ses
collaborateurs [2011] (mentionnée précédemment). Dans cette revue systématique, le cancer du
sein occulte pouvait se présenter sous la forme d’une adénopathie axillaire ou de métastases a
distance sans signe de tumeur mammaire primitive d'aprées I'examen clinique et la
mammographie. Des 262 patientes incluses dans les 10 études retenues, 220 ont eu une IRM et

une confirmation du résultat de cette IRM, soit par un résultat d’examen anatomopathologique,
d’imagerie et (ou) de suivi de la progression de la maladie. Les auteurs rapportent une sensibilité
et une spécificité de I'lRM de 96 % (ICa 95 % : de 91 a 98 %) et de 63 % (ICa 95 % : de 42 a 81 %),
respectivement (tableau 1). lls ont également effectué des analyses de sensibilité pour ces deux
mesures. Ainsi, en présumant que tous les résultats d’IRM positifs qui n'ont pas été confirmés
étaient faux positifs, la sensibilité de I'IRM diminuait a 89 %. Et en considérant que tous les
résultats d’IRM négatifs non confirmés étaient faux négatifs, la spécificité diminuait a 55 %.

EFFET DE L'IRM SUR LA PRISE EN CHARGE
CHIRURGICALE MAMMAIRE

Selon De Bresser et ses collaborateurs [2010], de 21 a 60 % (moyenne pondérée de 35 %
[43/123]) des patientes qui présentaient une lésion suspecte a I'lIRM (en I'absence de métastases
a distance) ont pu étre traitées avec succes par chirurgie conservatrice du sein (CCS) [Ko et al.,
2007; Buchanan et al., 2005; McMahon et al., 2005; Chen et al., 2004; Olson et al., 2000; Orel et
al., 1999; Morris et al., 1997]. Bien qu'il ait été signalé que la CCS était possible chez un plus
grand nombre de patientes, certaines ont opté pour une mastectomie ou encore elles avaient
des marges positives aprées la CCS.

Par exemple, Buchanan et ses collaborateurs [2005] rapportent que 58 % des patientes qui
avaient obtenu un résultat suspect a I''lRM étaient admissibles a une CCS, mais que 8 % ont opté
pour la mastectomie et que 15 % ont révélé des marges positives post-CCS. Finalement, 35 % des
patientes de cette étude ont été traitées avec succes avec une CCS. De plus, McMahon et ses
collaborateurs [2005] arrivent a une conclusion semblable en montrant que 56 % des patientes



qui avaient une néoplasie confirmée avant chirurgie étaient admissibles a une CCS, mais que
22 % ont opté pour la mastectomie.

4 EFFET DE L'IRM SUR LES RESULTATS CLINIQUES
DES PATIENTES

Barton et ses collaborateurs [2011] ont examiné rétrospectivement la survie (globale, sans
récidive et sans récidive locorégionale) a cinq ans de patientes présentant des métastases
axillaires sans tumeur primitive repérée aux examens clinique et mammographique (+
échographique). Dans une analyse exploratoire, ils ont comparé la survie des patientes qui ont
eu une IRM a celle des patientes qui n’en ont pas eu, parmi toutes celles qui ont recu un
traitement au sein ipsilatéral (RT avec ou sans CHX; n = 42). Aucune différence statistiquement
significative n’a pu étre démontrée entre les groupes avec et sans IRM préalable (tableau 2).
Cependant, I'analyse manquait de puissance. Parmi les sept patientes chez qui I'IRM mammaire
avait permis de détecter une tumeur primitive, aucune n’a connu de récidive locale, ce qui
soutiendrait, selon les auteurs, I'utilisation de I'lRM mammaire en complément a I'imagerie de
routine.

Tableau 2 Effet de I'IRM sur les résultats cliniques des patientes présentant une adénopathie
axillaire sans tumeur primitive repérée a I'imagerie mammaire conventionnelle

, a > AVEC IRM SANS IRM TEST LOGARITHMIQUE
ETUDE N RESULTAT CLINIQUE A 5 ANS (N= 19)+ (N = 23)¢ PAR RANG
Barton et 42%* Survie sans récidive 90 % 85 % p=0,6
al., 2011 locorégionale
Survie sans récidive 63 % 69 % p=038
Survie globale 90 % 81 % p=038

IRM : imagerie par résonance magnétique; n : nombre de patientes; p : valeur de p

* Concernant uniquement les patientes qui ont regu une thérapie du sein ipsilatéral (42/55), soit une chirurgie mammaire et (ou) une
radiothérapie

t Les 19 patientes ont regu une radiothérapie du sein ou de la paroi thoracique et les 7 patientes chez qui I'IlRM a détecté une tumeur primitive
ont également subi une mastectomie (n = 3) ou une exérese locale élargie (n = 4).

¥ Le traitement regu est une radiothérapie du sein.

5 LIMITES DES ETUDES

Les deux revues systématiques évaluées comportent certaines limites, soit méthodologiques
(qualité de I'extraction des données, description des caractéristiques des études incluses,
méthode de synthése des résultats), soit attribuables a la qualité méme des études primaires
incluses.

En effet, les seules études primaires disponibles sont de petites études de séries de cas
rétrospectives souvent mal rapportées et non congues pour évaluer la performance diagnostique
de I'IRM. La plupart d’entre elles ont utilisé des examens différents pour confirmer la présence
ou I'absence d'une tumeur mammaire selon le résultat (positif ou négatif) de I'lRM. Cela tend a
biaiser I’estimation de I'exactitude en faveur de I'IRM. En effet, les patientes chez qui une lésion
suspecte a été détectée a I'lRM ont généralement subi une biopsie de la Iésion suivie d’une
chirurgie mammaire (mastectomie ou CCS) lorsqu’une tumeur était confirmée, ou suivie d’'une
mastectomie ou d’une irradiation du sein lorsque le résultat de la biopsie était négatif.



Les patientes chez qui aucune lésion suspecte n’était détectée a I'|RM ont subi une mastectomie
ou un suivi clinique et (ou) radiologique.

RECOMMANDATIONS PUBLIEES PAR D’AUTRES
ORGANISATIONS

Plusieurs organisations et associations professionnelles ont publié des recommandations sur
I'utilisation de I'IRM chez les femmes présentant des métastases axillaires d’origine mammaire
présumée sans tumeur primitive repérée par I'imagerie conventionnelle. Chacune de ces
recommandations ainsi que la littérature qui les appuie sont présentées en détail au tableau E-1
(annexe E). En résumé, les organisations des provinces canadiennes (Ontario, Alberta, Terre-
Neuve-et-Labrador) recommandent une IRM lorsque I'examen clinique, la mammographie et
I’échographie n’ont pas permis de repérer la tumeur primitive. Certaines organisations
ameéricaines appuient quant a elles I'utilisation de I'IRM lorsque les résultats de I’'examen clinique
et de la mammographie sont négatifs (NCCN, ACR) (tableau 3).

De plus, le Medical Services Advisory Committee (MSAC) a publié en 2015 une recommandation
relative a une décision de couverture de I'lRM mammaire par le systeme de santé de I'Australie.
Méme si le document publié est un sommaire dont la qualité est difficile a évaluer, la
recommandation de couvrir les frais associés a I'IRM en cas d’envahissement ganglionnaire
lorsque les résultats de la mammographie et de I'échographie sont négatifs rejoint celle des
provinces canadiennes.

Enfin, d’autres recommandations moins récentes (< 2012) ont également été publiées.
Notamment, le guide de pratique clinique du National Collaborating Centre for Cancer [NCC-C,
2010] produit pour le National Institute for Health and Care Excellence (NICE), la déclaration de
consensus de I’American Society of Breast Surgeons [ASBS, 2010], les recommandations de
I’European Society of Breast Cancer Specialists (EUSOMA) [Sardanelli et al., 2010] et le guide de
pratique clinique du New Zealand Guidelines Group [NZGG, 2009] allaient dans le méme sens
que les plus récentes recommandations.



Tableau 3 Résumé des recommandations sur I'utilisation de I'IRM mammaire dans le contexte du
cancer du sein occulte

PRESENTATION CLINIQUE IMAGERIE
TUMEUR PR’IIV,IIT!VE MAMMAIRE
ORGANISATION METASTASES NON REPEREE A ADDITIONNELLE
L'IMAGERIE MAMMAIRE RECOMMANDEE
CONVENTIONNELLE*
Oncologie
NCCN, 2016a Adénocarcinome métastatique aux Mammographie IRM et (ou)
ganglions lymphatiques axillaires, échographie
médiastinaux, supraclaviculaires, au
thorax, au péritoine, au rétropéritoine, au
foie, aux os ou au cerveau
ESMO Envahissement ganglionnaire axillaire Modalité d’imagerie non IRM
[Senkus et al., précisée
2015]
CCO, 2012; Adénocarcinome métastatique aux Mammographie et IRM
AHS, 2012; ganglions lymphatiques axillaires échographie
Eastern Health,
2012
Radiologie
ACR, 2014 Adénopathie axillaire Mammographie IRM
CAR, 2012 Carcinome mammaire métastatique Mammographie et IRM
comme une adénopathie axillaire ou échographie
d’autres métastases au niveau des os ou
ailleurs dans I'organisme
Evaluation des technologies de la santé
KCE [Wildiers et Envahissement ganglionnaire Modalité d’imagerie non IRM
al., 2013] précisée
MSAC, 2015 Cancer du sein avec envahissement Mammographie et IRM
ganglionnaire échographie

ACR : American College of Radiology; AHS : Alberta Health Services; CAR : Association canadienne des radiologistes; CCO : Cancer Care
Ontario; ESMO : European Society for Medical Oncology; IRM : imagerie par résonance magnétique; KCE : Centre fédéral d’expertise des soins
de santé (Belgique); MSAC : Medical Services Advisory Committee (Australie); NCCN : National Comprehensive Cancer Network

* Tumeur primitive également non repérée a I'examen clinique des seins
T Adaptation du guide de pratique clinique de I’AHS [2012]

F Sommaire de recommandations pour une décision de couverture de I'IRM mammaire par le systeme de santé de I’Australie pour certaines
indications

7 EN RESUME

¢ La preuve de la performance et de I'effet de I'IRM mammaire sur la prise en charge des
patientes atteintes d’'une adénopathie axillaire sans tumeur primitive identifiée repose sur
quelques études rétrospectives de petite taille dont les résultats sont regroupés dans deux
revues systématiques. La faible qualité des études primaires disponibles s’explique en partie
par la faible incidence des cancers du sein occultes.

¢ L'une des deux revues systématiques a rapporté que I'IRM mammaire détecte une lésion
suspecte dans environ 72 % des cas (7 études) et que cette Iésion s’avére maligne dans 85 % a
100 % des cas.


https://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwj4mIClyePUAhVKdz4KHbwOBSQQFggiMAA&url=http%3A%2F%2Fwww.esmo.org%2F&usg=AFQjCNFeDejKoY2gYiB2NHBlMAm3zBN7ww

¢ La sensibilité de I'IRM mammaire pour détecter un cancer du sein occulte a I'imagerie
conventionnelle serait supérieure a 90 % et la spécificité serait tres variable d’une étude a une
autre, passant de médiocre a relativement bonne.

¢ Selon une revue systématique, la réalisation d’une chirurgie conservatrice du sein est possible
chez environ 35 % des patientes (de 21 % a 60 %) qui présentent une lésion suspecte a I'lRM
(en I'absence de métastases a distance).

¢ L'effet de 'lRM mammaire sur les résultats cliniques des patientes (récidive, survie) demeure
toutefois incertain.

RECOMMANDATION

L'IRM mammaire est recommandée lorsque se présente une adénopathie axillaire d’origine
mammaire présumée sans tumeur primitive repérable a I'examen clinique et a I'imagerie
conventionnelle (mammographie plus échographie mammaire).

Niveau de preuve : faible
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ANNEXE A

Liste des études exclues

Tableau A-1 Liste des publications exclues et motifs d’exclusion

P TYPE ’
ETUDE D’ETUDE MOTIFS D’EXCLUSION

Couderetal., Etude Description des traitements recus quand aucune tumeur primitive n'est trouvée

2015 primaire | ala mammographie et a I'échographie; pas de description des traitements regus
selon I'utilisation de I'IRM ou de son résultat

El-Barhoun et Etude Seulement 5 des 82 patientes incluses dans cette étude rétrospective a recu une

Pitman, 2011 primaire | IRM en raison d’une adénopathie axillaire sans tumeur primitive repérée a
I'imagerie mammaire conventionnelle.

Pentheroudakis RS Présentation sous-optimale des résultats pour les patientes qui ont eu une IRM

etal., 2010 (références, nombre et caractéristiques des études incluses non rapportées)

Varadarajan et Etude Aucun résultat de prise en charge pour une IRM positive car I'étude n’inclut que

al., 2006 primaire | des patientes avec des résultats d'imagerie mammaire négatifs (mammographie
plus échographie + IRM)
Aucun résultat clinique comparatif (avec IRM contre sans IRM)

Blanchard et Etude Pas de données sur l'utilisation de I'IRM et de sa performance

Farley, 2004 primaire

Ghosh et al., Revue Revue narrative

2005

Foroudi et Tiver, Etude 1 seule patiente a eu une IRM

2000 primaire

IRM : imagerie par résonance magnétique; RS : revue systématique
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ANNEXE B

Caractéristiques des études retenues

Tableau B-1

Caractéristiques des revues systématiques

FAYANJU ET AL., 2013

Objectif

Effectuer une analyse groupée des pratiques actuelles concernant le cancer du sein
occulte et une méta-analyse de I'exactitude diagnostique de I'IRM chez les patientes
présentant un cancer du sein occulte a I’'examen clinique et a la mammographie

Criteres d’inclusion des
études

Type de publication : études observationnelles (séries de cas) et études de cas
incluses; résumés de conférence exclus

Population : femmes avec cancer du sein occulte (lymphadénopathie axillaire ou
métastase a distance) qui ont eu une IRM mammaire; les patientes pouvaient avoir
un antécédent de cancer du sein mais ne pouvaient pas présenter de preuve
clinique ou radiologique de tumeur intramammaire

Intervention : IRM mammaire

Examen de confirmation : concernant la question de I'exactitude diagnostique de
I'IRM, il pouvait s’agir de I'examen anatomopathologique, d’un test d’imagerie
additionnel et (ou) du suivi de la progression de la maladie; les patientes qui n’ont
pas eu de résultat de confirmation ont été incluses uniquement dans les analyses de
sensibilité

Langue : anglais

Date de publication : littérature publiée de 1994 a juillet 2012; cas a quion a
diagnostiqué un cancer du sein occulte entre mars 1999 et septembre 2010 dans un
centre américain déterminé

Nombre d’études
incluses et plan d’étude

Concernant la question de I'exactitude diagnostique de I'IRM : 10 études
observationnelles et séries de cas rétrospectives

Nombre total de
participantes (étendue)

Concernant la question de I'exactitude diagnostique de I'IRM : 262 patientes (de 10
a 69 par étude)

Age moyen des
participantes (étendue)

Concernant la question de I'exactitude diagnostique de I'IRM : non rapporté

Examens ou tests
effectués avant I'IRM

Examen clinique des seins plus mammographie probablement pour toutes les
études (conformément aux critéres d’inclusion); fréquence d’une échographie
additionnelle non rapportée

Tumeurs primitives du
sein diagnostiquées

Aucune description rapportée

Stratégies utilisées pour
obtenir le diagnostic
histopathologique

Non rapportées

Type d’analyse des
données

Méta-analyse a effet aléatoire; des analyses de sensibilité ont été menées pour
donner suite aux résultats d’IRM pour lesquels une confirmation n’a pas été
obtenue

Conflits d’intéréts

Les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intéréts.

Conclusion générale des
auteurs de la revue
systématique

L'utilisation de I''RM du sein est recommandée pour les patientes qui présentent
une lymphadénopathie axillaire, mais aucune preuve d'une tumeur intramammaire
a I’'examen clinique, a la mammographie ou a I'échographie. La sensibilité de I'|RM
pour le cancer du sein occulte est élevée, et les résultats d'IRM peuvent avoir un
effet sur le type de traitements que les patientes recoivent. Cependant, la spécificité
relativement modeste de I'lRM assure que beaucoup de femmes vont subir des
procédures inutiles sur la base des résultats faux positifs.
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DE BRESSER ET AL., 2010

Objectif

Donner un apercu de la valeur ajoutée des considérations additionnelles d’utiliser
I'IRM mammaire dans le cancer du sein occulte

Criteres d’inclusion des
études

Type de publication : études incluant au moins 10 patientes

Population : patientes atteintes d’un cancer du sein occulte défini comme une
lymphadénopathie axillaire métastatique sans masse palpable au sein et aucun signe
de tumeur primitive a la mammographie et aucune tumeur non mammaire détectée
Test index (intervention) : IRM mammaire

Test de confirmation : non mentionné explicitement comme un critére (il s’agit
tant6t de 'examen anatomopathologique de la piéce chirurgicale tant6t d’un suivi
dans certains cas ou aucune lésion n’est repérée a I'IRM)

Langue : anglais, allemand, espagnol, francais et néerlandais

Date de publication : < 2009

Nombre d’études
incluses et plan d’étude

8 études observationnelles rétrospectives

Nombre total de
participantes (étendue)

220 patientes (de 12 a 69 patientes)

Age moyen des
participantes (étendue)

Non rapporté

Examens ou tests
effectués avant I'IRM

Examen clinique des seins plus mammographie : toutes les études incluses
Echographie : la plupart des études

Tumeurs primitives du
sein diagnostiquées

Types histologiques : CCI (82 %; de 70 a 90 %), CLI (11 %; de 8 a 20 %), 5 CCIS (4 %;
de 8 a 11 %), mixte (2 %) et carcinome tubulaire (1 %)
Taille a I'anatomopathologie : étendue de 1 a 50 mm (moyenne de 5 a 16 mm)

Stratégies utilisées pour
obtenir le diagnostic
histopathologique

Localisation ou biopsie échoguidée (5 études)

Localisation ou biopsie guidée par IRM (3 études)

1 étude a inclus des patientes avec un cancer du sein occulte et des lésions
suspectes a I'IRM du sein

Type d’analyse des
données

Présentation d’estimations pondérées; lorsqu’il n’est pas possible de combiner les
données, les étendues des valeurs sont rapportées; aucune analyse statistique
effectuée

Conflits d’intéréts

Les auteurs déclarent I'absence de conflits d’intéréts.

Conclusion générale des
auteurs de la revue
systématique

L'IRM du sein peut détecter une tumeur primitive au sein chez environ deux tiers
des patientes présentant un cancer du sein occulte. Par contre, en raison d’une
faible spécificité de I'IRM, les Iésions détectées doivent étre confirmées par
histologie. Ceci peut étre réalisé par biopsie guidée par IRM ou échoguidée.
L'utilisation systématique de I''lRM mammaire dans le cancer du sein occulte peut
également modifier les traitements locorégionaux en offrant la possibilité d'une
chirurgie mammaire conservatrice a un tiers des patientes.

CCl : carcinome canalaire infiltrant; CCIS : carcinome canalaire in situ; CLI : carcinome lobulaire infiltrant; IRM : imagerie par résonance

magnétique; mm : millimetres

Tableau B-2

Caractéristiques des études primaires retenues

LU ET AL., 2011 (CHINE) N = 35

Objectif

Evaluer la faisabilité d’une IRM mammaire chez les patientes présentant une
adénopathie maligne axillaire d’origine primitive inconnue, et la corrélation avec les
caractéristiques histopathologiques

Plan de I'étude, période
et nombre de centres

Plan : étude observationnelle rétrospective
Période : de janvier 2005 a juillet 2010
Nombre de centres : 1

Population

Patientes avec ganglions axillaires métastatiques d’origine mammaire présumée qui
ont eu une IRM et subi une mastectomie; dans tous les cas, la mammographie et

13




I’examen clinique des seins sont négatifs.

Test index (IRM) et
interprétation

Aspects techniques : 1,5 tesla; position couchée avec antenne de surface dédiée
Interprétation : par 2 radiologistes spécialisés dans I'imagerie du sein

Examen de confirmation

Examen anatomopathologique de la piéce chirurgicale par des coupes sériées
entieres de 5 mm d’intervalle; mastectomie radicale (n = 16) ou radicale modifiée
(n=19)

Age moyen des
patientes (étendue)

53,2 ans (30 a 72 ans)

Caractéristiques des
tumeurs primitives
diagnostiquées

Types histologiques : 16 CCl, 1 CCI+CCIS, 1 CLI+CCIS, 1 CCIS, 1 carcinome clair de
cellules riches en glycogéne + 1 carcinome micropapillaire infiltrant

Taille a 'anatomopathologie : concernant les carcinomes invasifs : diameétre moyen
de 15 mm (étendue de 2 a 35 mm)

Grade histologique : 14 CCl de grade Il et 2 de grade |

Positivité des RE, RP et du HER2 : 47 %, 34 % et 44 %

Cancer triple négatif : 38 %

Conflits d’intéréts

Aucune déclaration de conflits d’intéréts

Conclusion générale des
auteurs

Les masses de petite taille et les |ésions avec rehaussement canalaire ou
segmentaire sont communes a I'IRM mammaire chez les patientes avec un cancer
du sein occulte. Les principaux types de tumeurs primitives sont les CCl de grade
histologique modéré. Le taux de cancer du sein triple négatif peut étre plus élevé
dans le cancer du sein occulte.

BARTON ET AL., 2011 (ROYAUME-UNI) N = 55

Objectif

Obijectif principal : confirmer que le traitement d’un cancer du sein occulte a I'aide
de la radiothérapie mammaire ipsilatérale est une option de rechange sécuritaire a
la mastectomie

Analyse exploratoire : évaluer si I'ajout d’'une IRM mammaire aide a réduire les
récidives locorégionales dans le cancer du sein primitif occulte

Plan de I'étude, période
et nombre de centres

Plan : étude observationnelle rétrospective
Période : de 1975 a 2009
Nombre de centres : 1

Population

Patientes qui ont des métastases ganglionnaires axillaires d’origine mammaire
présumée a I'histologie, sans signe de cancer du sein primitif a la palpation, a la
mammographie ou a I'échographie

Examens effectués
avant 'IRM

Examen clinique des seins plus mammographie (100 %; 55/55); échographie (55 %;
30/55)

Test index (IRM) et
interprétation

IRM effectuée chez 36 % des patientes (20/55)
Aucun détail sur la technique d’imagerie n’est rapporté

Test comparateur

Examen clinique plus mammographie (+/- échographie) sans IRM

Durée du suivi

Médiane de 68 mois

Age médian des
patientes (étendue)

56 ans (28 a 82 ans)

Caractéristiques des
tumeurs primitives
diagnostiquées

Types histologiques : non rapporté

Taille a I'anatomopathologie : non rapporté

Grade histologique : non rapporté

Positivité des RE, RP et du HER2 : 57 %; non rapporté; 43 %
Cancer triple négatif : non rapporté

Conflits d’intéréts

Les auteurs déclarent I'absence de conflits d’intéréts.

Conclusion générale des
auteurs

Les patientes qui ont un cancer du sein primitif occulte se présentant sous la forme
des métastases axillaires devraient étre traitées par radiothérapie du sein ipsilatéral
et chirurgie conservatrice, ou mastectomie. Aucune différence dans les résultats
cliniques n’a pu étre démontrée lorsque I'lRM mammaire est réalisée en plus de
I'imagerie de routine. Cependant, le fait que cette analyse manquait de puissance et
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gu'aucune des 7 patientes dont la tumeur occulte a été détectée a I''lRM n’a connu
de récidive locale suivant un traitement local, soutiendrait I'utilisation de I'IRM
mammaire.

CCl : carcinoma canalaire infiltrant; CCIS : carcinoma canalaire in situ; CLI : carcinoma lobulaire infiltrant; HER2: récepteur 2 du facteur de
croissance épidermique humain; IRM : imagerie par résonance magnétique; mm : millimétres; n : nombre de patientes; RE : récepteurs
d’estrogenes; RP : récepteurs de la progestérone
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ANNEXE C

Qualité méthodologique des études de synthese retenues

Tableau C-1  Evaluation de la qualité des revues systématiques a I'aide de la grille R-AMSTAR
L SCORE DE QUALITE

ITEM CRITERES Fayanju et al., 2013 De Bresser et al., 2010

1 Un plan de recherche établi a priori est-il fourni? 3 3
La sélection des études et I'extraction des 2 2
données ont-ils été confiés a au moins deux
personnes?

3 La recherche documentaire était-elle exhaustive? 3 4

4 La nature de la publication (littérature grise, par 1 3
exemple) était-elle un critére d’inclusion?

5 Une liste des études (incluses et exclues) est-elle 1 1
fournie?

6 Les caractéristiques des études incluses sont-elles 1 3
indiquées?

7 La qualité scientifique des études incluses a-t-elle 1 4
été évaluée et consignée?

8 La qualité scientifique des études incluses dans la 1 1
revue a-t-elle été utilisée adéquatement dans la
formulation des conclusions?

9 Les méthodes utilisées pour combiner les 1 1
résultats des études sont-elles appropriées?

10 La probabilité d’un biais de publication a-t-elle été 1* 1
évaluée?

11 Les conflits d’intéréts ont-ils été déclarés? 3 2

SCORE GLOBAL (sur 44) 18 25

* Pas pour la question de I'exactitude diagnostique de I'IRM
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ANNEXE D

Liste des études incluses dans les études de synthése

Tableau D-1 Liste des études considérées dans les études de synthése concernant 'indication de I'lRM dans les cas d’adénopathie axillaire
sans tumeur repérée a I'imagerie mammaire conventionnelle
BEVUES GUIDES DE PRATIQUE CLINIQUE ET LIGNES DIRECTRICES
SYSTEMATIQUES RETENUES

ETUDES Fayanju | De Bresser ESMO KCE Eastern | AUXFINS DE

CONSIDEREES et al. etal. NCCN, [Senkus ACR, [Wildiers CAR, Ccco, AHS, Health I:A PRESENTE
2013' 2010’ 2016a etal., 2014 etal., 2012* 2012* 2012 2012 ! EVALUATION
2015] 2013]*

Fayanju et al., X
2013 (RS)
Barton et al., X
2011
Luetal., 2011 X X
De Bresser et X X
al., 2010 (RS)
Sardanelli et X
al., 2010
Ko et al., 2007 X X +
Buchanan et X X X X t
al., 2005
McMahon et X X X +
al., 2005
Chenetal., X t
2004
Obdeijn et al., X X X t
2000
Olson et al., X X X X X +
2000
Henry-Tillman X X T

etal., 1999
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REVUES

GUIDES DE PRATIQUE CLINIQUE ET LIGNES DIRECTRICES

SYSTEMATIQUES RETENUES
ETUD,ES, Fayanju | De Bresser ESMO KCE Eastern AUX F,INS DE
CONSIDEREES et al. o NCCN, [Senkus ACR, [Wildiers CAR, CCoO, AHS, Health I:A PRESENTE
2013' 2010’ 2016a etal., 2014 etal., 2012* 2012* 2012 2012 ! EVALUATION
2015] 2013]*
Orel et al., X X X t
1999
Schorn et al., X X T
1999
Stomper et X
al., 1999
Morris et al., X X T
1997

ACR : American College of Radiology; AHS : Alberta Health Services; CAR : Association canadienne des radiologistes; CCO : Cancer Care Ontario; ESMO : European Society for Medical Oncology;

KCE : Centre fédéral d’expertise des soins de santé (Belgique); NCCN : National Comprehensive Cancer Network (Etats-Unis); RS : revue systématique

* Aucune référence mentionnée

T Incluse dans une revue systématique retenue dans la présente évaluation
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ANNEXE E

Recommandations publiées par d’autres organisations

Tableau E-1

Recommandations concernant I'indication de I'IRM dans les cas d’adénopathie

axillaire sans tumeur primitive repérée a I'imagerie mammaire conventionnelle

ORGANISATION

RECOMMANDATIONS

LITTERATURE QUI SOUTIENT LES RECOMMANDATIONS

NCCN, 2016a
(Etats-Unis)

Adénocarcinome ou
carcinome non spécifié au
niveau des ganglions
axillaires : si la
mammographie et
I’histopathologie ne
permettent pas d’établir un
diagnostic de cancer du
sein, une IRM mammaire et
(ou) une échographie du
sein devraient étre
envisagées.

L'IRM du sein s’est montrée utile pour repérer le site primitif
chez les patientes atteintes d'un cancer du sein primitif
occulte et peut aussi faciliter la conservation du sein chez les
femmes sélectionnées en permettant une tumorectomie au
lieu d’une mastectomie [McMahon et al., 2005; Olson et al.,
2000; Stomper et al., 1999]. Dans une étude, I'IRM a permis
de repérer le site primitif chez environ la moitié des femmes
présentant des métastases axillaires, quelle que soit la
densité du sein [Buchanan et al., 2005].

ESMO
[Senkus et al.,
2015]

L'IRM mammaire peut étre
recommandée lorsque les
résultats de l'imagerie

Recommandations de I'EUSOMA [Sardanelli et al., 2010]

(Etats-Unis)

patientes présentant une
adénopathie axillaire chez
qui la mammographie et
I’examen clinique des seins
n’a permis de repérer un
cancer du sein.

(Europe) conventionnelle ne sont pas
concluants (comme un
envahissement
ganglionnaire axillaire avec
une tumeur primaire occulte
dans le sein).
MSAC, 2015 Le MSAC soutient le Le cancer occulte est une condition trés rare et la qualité des
(Australie) financement public de 'IRM | données est faible. Cependant, les données disponibles
chez les femmes présentant | montrent que I''lRM détecte un cancer primitif dans 40 3 86 %
un cancer du sein avec des cas et peut permettre une chirurgie mammaire
envahissement conservatrice dans 21 a 60 % des cas (aucune référence
ganglionnaire ou I'imagerie mentionnée).
con\{entio,nnelle ne parvient | | ¢ nombre de patientes atteintes d’un cancer du sein occulte
pas a repérer la source est tres faible et le financement public de I''IRM dans cette
tumorale. population ne devrait pas entrainer un impact budgétaire
important.
ACR, 2014 IRM peut étre utile aux Les essais cliniques démontrent que I'IRM du sein peut

localiser la tumeur primitive dans le sein dans plus de la
moitié des femmes présentant des adénopathies axillaires
métastatiques et un cancer primitif occulte [Buchanan et al.,
2005; Obdeijn et al., 2000; Olson et al., 2000; Orel et al.,
1999]. IRM du sein peut également définir I'étendue de la
tumeur pour faciliter la planification du traitement.

KCE [Wildiers et
al., 2013]
(Belgique)

Diagnostic du cancer du
sein :

L'IRM peut étre considérée
dans des situations cliniques
spécifiques ou d'autres

n.r.
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ORGANISATION

RECOMMANDATIONS

LITTERATURE QUI SOUTIENT LES RECOMMANDATIONS

modalités d'imagerie ne
sont pas fiables ou n'ont pas
été concluantes et ou il
existe des indications selon
lesquelles I'IRM est utile,
notamment chez les
patientes de stade cTON+.

CAR, 2012
(Canada)

Indication de I'IRM
mammaire - cancer du sein
occulte : localisation d’un
carcinome primitif chez une
patiente présentant un
carcinome mammaire
métastatique, comme une
adénopathie axillaire ou
d’autres métastases au
niveau des os ou ailleurs
dans I'organisme, lorsque
les mammographies et
échographies sont
négatives.

CCO, 2012
(Ontario,
Canada)

Les sous-groupes de
patientes qui peuvent
bénéficier de I''lRM incluent
celles qui présentent un
adénocarcinome
métastatique aux ganglions
lymphatiques axillaires, avec
un primitif inconnu.

Les femmes qui ont un adénocarcinome métastatique aux
ganglions lymphatiques axillaires, de site primitif inconnu
(mammographie et échographie normales) : de 75 % a 85 %
des cancers du sein sont détectés par I'lRM chez celles-ci, et
la plupart mesurent moins de 2 cm.

AHS, 2012
(Alberta,
Canada)

L'IRM préopératoire peut
étre envisagée dans les
circonstances suivantes :
adénocarcinome prouvé par
biopsie dans un ganglion
axillaire, en I’absence de
tumeur primitive repérée a
la mammographie, a
I’échographie et a 'examen
physique

Les sources suivantes ont été considérées pour |'élaboration
des recommandations sur I'évaluation préopératoire : [NCCN,
2014; CCO, 2012; NCCN, 2009].

Chez les patientes atteintes d'un cancer du sein occulte (a
savoir, absence de tumeur primitive repérée a I'examen
physique, a la mammographie ou a I'échographie), I''lRM a
montré la capacité de détecter la tumeur dans plus de deux
tiers des cas et de rendre possible une chirurgie conservatrice
du sein dans le tiers des cas [De Bresser et al., 2010]. L'IRM a
également montré la capacité de détecter des tumeurs
malignes chez 60,9 % des patientes présentant un
adénocarcinome métastatique axillaire de primitif inconnu.

Eastern Health,
2012
(Terre-Neuve-
et-Labrador,
Canada)
(adapté de AHS,
2012)

L'IRM mammaire est
indiquée pour rechercher la
source primitive d’un cancer
lorsque se présente une
adénopathie axillaire et que
le sein est normal a
I'imagerie conventionnelle.

En présence d’une adénopathie axillaire et de résultats
négatifs a la mammographie, a I’échographie et a I'examen
physique pour la présence d’une tumeur maligne primitive,
I'IRM peut montrer le site primitif de malignité dans le sein
[Olson et al., 2000; Henry-Tillman et al., 1999; Schorn et al.,
1999].

ACR : American College of Radiology; AHS : Alberta Health Services; CAR : Association canadienne des radiologistes; CCO : Cancer Care
Ontario; cm : centimeétres; ESMO : European Society for Medical Oncology; EUSOMA : European Society of Breast Cancer Specialists;

IRM : imagerie par résonance magnétique; KCE : Centre fédéral d’expertise des soins de santé; MSAC : Medical Services Advisory Committee;
n. r.:non rapporté; NCCN : National Comprehensive Cancer Network
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ANNEXE F

Stratégie de recherche documentaire

PubMed (NLM), anglais, frangais, 8 mars 2016

#1 breast neoplasms[mh] OR (breast[tiab] AND (cancer*[tiab] OR neoplasm*[tiab] OR carcinoma*[tiab] OR
tumor*[tiab] OR tumour*[tiab]))

#2 magnetic resonance imaging[mh] OR MRI[tiab] OR (magnetic[tiab] AND resonance[tiab] AND
imaging[tiab]) OR (MR[tiab] AND imaging[tiab])

#3 neoplasms, unknown primary[mh] OR occult[tiab] OR unknown primary[tiab] OR CUP[tiab] OR
CUPAX[tiab]

#a axillalmh] OR axilla*[tiab] OR lymphatic metastasisimh] OR lymphadenopathy|tiab]

#5 #1 AND #2 AND #3 AND #4
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