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ABRÉVIATIONS	  
BRCA1	  :	  Breast	  cancer	  1	  

BRCA2	  :	  Breast	  cancer	  2	  

CAC	  :	  Centre	  anti	  cancéreux	  

CHU	  :	  Centre	  hospitalier	  et	  universitaire	  

CNA	  :	  Chimiothérapie	  néoadjuvante	  

HER2	  :	  Surexpression	  du	  récepteur	  Human	  Epidermal	  growth	  Factor	  	  

IMC	  :	  Indice	  de	  masse	  corporelle	  en	  kg/m2	  

IRM	  :	  Imagerie	  par	  résonance	  magnétique	  

LR+	  :	  Likehood	  Ratio	  :	  rapport	  de	  vraisemblance	  positif	  

LR-‐	  :	  Rapport	  de	  vraisemblance	  négatif	  

mm	  :	  Millimètre	  

pCR	  :	  Réponse	  complète	  anatomopathologique	  

RE	  :	  Récepteurs	  aux	  oestrogènes	  

RP	  :	  Récepteurs	  à	  la	  progestérone	  

Se	  :	  Sensibilité	  

Sp	  :	  Spécificité	  

VPP	  :	  Valeur	  prédictive	  positive	  

VPN	  :	  Valeur	  prédictive	  négative	  
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INTRODUCTION	  
Le	  cancer	  du	  sein	  est	  le	  plus	  fréquent	  en	  terme	  d’incidence	  chez	  la	  femme.	  En	  France,	  en	  

2011,	  on	  estime	  à	  53041	  le	  nombre	  de	  nouvelles	  patientes	  atteintes	  d’un	  cancer	  du	  sein	  

infiltrant	  (1).	  Son	  incidence	  s’est	  stabilisée	  ces	  7	  dernières	  années.	  Son	  taux	  de	  mortalité	  

est	  estimé	  à	  17,2	  pour	  10.000	  personnes	  années	  entre	  2004	  et	  2008.	  Le	  cancer	  du	  sein	  

figure	  parmi	  les	  cancers	  dont	  le	  pronostic	  est	  le	  plus	  favorable	  avec	  une	  survie	  relative	  à	  

5	  ans	  estimée	  à	  	  83,9%	  pour	  les	  formes	  localement	  avancées	  (1).	  

La	  chimiothérapie	  néoadjuvante	  (CNA)	  a	  été	  introduite	  au	  début	  des	  années	  80	  chez	  les	  

patientes	   présentant	   un	   cancer	   du	   sein	   localement	   avancé.	   Son	   objectif	   initial	   était	   de	  

convertir	   des	   tumeurs	   «	  inopérables	  »	   en	   tumeurs	   «	  opérables	  ».	   Les	   tumeurs	  

«	  inopérables	  »	   regroupent	   les	   tumeurs	   non	   résécables	   initialement	   ainsi	   que	   les	  

tumeurs	   à	   haut	   risque	   de	   dissémination	   à	   distance.	   Elle	   s’adresse	   désormais	   à	   des	  

patientes	   ayant	   une	   tumeur	   opérable,	   de	   taille	   supérieure	   à	   30	   mm,	   telle	   qu’une	  

chirurgie	   conservatrice	   d’emblée	   est	   difficilement	   envisageable.	   Ce	   traitement	  

néoadjuvant,	   par	   rapport	   au	   traitement	   adjuvant,	   permet	   d’augmenter	   le	   nombre	   de	  

chirurgies	   conservatrices	   avec	   une	   survie	   globale	   et	   un	   contrôle	   locorégional	  

équivalents	  (2).	  

L’évaluation	   de	   la	   réponse	   de	   la	   tumeur	   à	   la	   CNA	   se	   fait	   cliniquement	   et	   à	   l’aide	   de	  

l’imagerie	  :	   mammographie,	   échographie	   mammaire	   et/ou	   imagerie	   par	   résonance	  

magnétique	  (IRM)	  mammaire.	  L’IRM	  mammaire	  semble	  être	  l’examen	  le	  plus	  approprié	  

pour	  évaluer	  la	  réponse	  anatomopathologique	  notamment	  lorsque	  celle-‐ci	  est	  complète	  

(pCR)	  puisqu’elle	  est	  en	  accord	  dans	  71%	  des	  cas	  avec	  les	  résultats	  du	  pathologiste	  alors	  

que	   l’examen	   clinique,	   la	  mammographie	   et	   l’échographie	  mammaire,	   sont	   en	   accord,	  

respectivement	  dans	  19,	  26	  et	  35%	  des	  cas	  (3–6).	  La	  définition	  de	  la	  pCR	  donnée	  par	  les	  

recommandations	  d’une	  conférence	  de	  consensus	  internationale	  en	  2012,	  est	  basée	  sur	  

l’histologie	  (7).	  Il	  s’agit	  de	  l’absence	  de	  cancer	  invasif	  dans	  le	  sein	  et	  dans	  les	  ganglions	  

axillaires.	  Une	  réponse	  complète	  mammaire	  mais	  pas	  ganglionnaire	  signe	  un	  moins	  bon	  

pronostic	  (7).	  

Le	   choix	   du	   traitement	   chirurgical	   (conservateur	   ou	   radical)	   se	   fait	   en	   fonction	   des	  

caractéristiques	   cliniques	   (caractéristiques	   initiales	   et	   volume	  de	   la	   tumeur	   résiduelle	  

par	  rapport	  au	  volume	  mammaire),	  de	  l’imagerie	  (l’existence	  d’une	  tumeur	  multifocale	  
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contre	   indique	   un	   traitement	   conservateur)	   et	   selon	   le	   souhait	   de	   la	   patiente.	   Les	  

résultats	  à	  long	  terme	  de	  6	  études	  randomisées	  comparant	  la	  chirurgie	  conservatrice	  à	  

la	  mastectomie	  ne	  montrent	  pas	  de	  différence	  significative	  en	  terme	  de	  survie	  globale	  ou	  

de	  survie	  sans	  récidive	  mais	  une	  augmentation	  du	   taux	  de	  récidive	   locorégionale	  chez	  

les	  patientes	  ayant	  eu	  un	  traitement	  conservateur	  (8–11).	  

L’objectif	   de	   ce	   travail	   est	   d’évaluer	   nos	   pratiques	   concernant	   l’imagerie	   chez	   les	  

patientes	   avec	   cancer	   du	   sein	   localement	   avancé	   non	   métastatique	   recevant	   une	  

chimiothérapie	   néoadjuvante	   avec	   évaluation	   de	   la	   fiabilité	   de	   l’IRM	   à	   détecter	   une	  

tumeur	  mammaire	  résiduelle	  en	  comparant	  la	  taille	  tumorale	  à	  l’imagerie	  avec	  la	  taille	  

histologique.	  
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MATÉRIEL	  ET	  MÉTHODES	  
Cette	   étude	   rétrospective	   a	   porté	   sur	   l’ensemble	   des	   patientes	   ayant	   reçu	   une	  

chimiothérapie	  néoadjuvante	  dans	  le	  cadre	  du	  cancer	  du	  sein	  dans	  le	  Centre	  Hospitalier	  

Universitaire	   (CHU)	  de	  Tours	  de	   janvier	  2008	  au	  31	  décembre	  2012	  et	  dans	   le	  Centre	  

Anti	   Cancéreux	   (CAC)	   de	  Rennes	   de	   janvier	   2008	   au	   31	  mai	   2011.	  Ont	   été	   exclues	   de	  

cette	   étude	   les	   patientes	   présentant	   une	   récidive	   de	   cancer	   du	   sein,	   les	   patientes	  

présentant	  un	  cancer	  du	  sein	  bilatéral	  ainsi	  que	  les	  patientes	  d’emblée	  métastatiques.	  

Nous	   avons	   étudié	   les	   caractéristiques	  des	  patientes	  :	   âge,	   indice	  de	  masse	   corporelle,	  	  

statut	  ménopausique	  ainsi	  que	  la	  prise	  ou	  non	  d’un	  traitement	  hormonal	  substitutif.	  Puis	  

nous	   avons	   étudié	   les	   caractéristiques	   initiales	   de	   la	   tumeur	   (sur	   les	   biopsies	  

diagnostiques)	  :	  le	  type	  histologique,	  l’expression	  de	  récepteurs	  hormonaux	  (œstrogène	  

RE	   et	   progestérone	   RP)	   et	   la	   surexpression	   du	   récepteur	   Human	   Epidermal	   growth	  

Factor	   (HER2).	  Nous	  avons	  recueilli	   les	  données	  de	   taille	  clinique	  ainsi	  qu’à	   l’imagerie	  

(échographie	  mammaire,	  mammographie,	   IRM	  mammaire)	  avant,	  en	  cours	  et	  en	  fin	  de	  

chimiothérapie.	  C’est	   le	  plus	  grand	  diamètre	   lésionnel	  qui	  a	  été	  recueilli	  et	  exprimé	  en	  

millimètres	  (mm).	  Lorsqu’il	  s’agissait	  d’une	  tumeur	  multifocale,	  nous	  avons	  additionné	  

les	  plus	  grands	  diamètres	  lésionnels.	  

Nous	  avons	  étudié	  le	  type	  de	  chimiothérapie	  ainsi	  que	  le	  nombre	  de	  cures	  reçu.	  	  

Nous	  avons	  recueilli	  le	  type	  de	  traitement	  chirurgical,	  à	  savoir,	  si	  la	  patiente	  a	  bénéficié	  

d’un	   traitement	   conservateur	   (zonectomie	   /	   tumorectomie)	   ou	   radical.	   En	   cas	   de	  

traitement	   conservateur	   initial,	   nous	   avons	   recueilli	   le	   nombre	   de	   prise	   en	   charge	  

chirurgicale	  pour	  chaque	  patiente.	  	  	  

Enfin,	   les	   résultats	   anatomopathologiques	   des	   pièces	   opératoires	   ont	   été	   étudiés	  :	   la	  

taille	   de	   la	   lésion	   résiduelle,	   le	   type	   histologique	   du	   résidu	   (composante	   canalaire	   ou	  

lobulaire),	  la	  présence	  de	  récepteurs	  hormonaux,	  le	  statut	  HER2	  de	  la	  lésion,	  l’existence	  

d’une	  composante	   in	  situ	  associée,	   le	  statut	  ganglionnaire.	  Les	   tumeurs	  résiduelles	  ont	  

ensuite	   été	   classées	   en	   fonction	   de	   leur	   phénotype	  :	   une	   lésion	   classée	   «	  luminal	   A	  »	  

présente	  au	  moins	  un	  type	  de	  récepteur	  hormonal	  (RE	  ou	  RP)	  mais	  est	  HER2	  négative.	  

Une	  lésion	  classée	  «	  luminal	  B	  »	  présente	  au	  moins	  un	  type	  de	  récepteur	  hormonal	  et	  est	  

HER2	   positive.	   Une	   lésion	   classée	   «	  HER	  »	   n’est	   pas	   porteuse	   de	   récepteur	   hormonal	  

mais	   est	   HER2	   positive.	   Les	   lésions	   classées	   «	  triple	   négatives	  »	   n’ont	   ni	   récepteurs	  
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hormonaux,	  ni	  ne	  présentent	  de	  surexpression	  HER2	  (12).	  Au	  niveau	  mammaire,	  nous	  

avons	  considéré	  que	   la	  réponse	  était	  complète	  (pCR)	   lorsque	   il	  n’y	  avait	  pas	  de	  résidu	  

infiltrant	  ni	  in	  situ	  dans	  la	  pièce	  chirurgicale.	  

Analyses	  de	  données	  
Les	   analyses	   statistiques	   ont	   été	   réalisées	   avec	   le	   logiciel	   R	   2.13.1	   (package	   Hmisc,	  

Design	   and	   Survival	   libraries).	   Les	   caractéristiques	   démographiques,	   cliniques,	  

biologiques	  et	  radiologiques	  sont	  résumées	  par	  des	  variables	  continues	  et	  des	  variables	  

catégorielles.	   Les	   variables	   catégorielles	   ont	   été	   comparées	   avec	   le	   test	   de	   chi2.	   Les	  

différences	  entre	   les	  variables	  continues	  ont	  été	  analysées	  avec	   le	  test	  de	  Student.	  Une	  

valeur	  de	  p	  ≤	  0,05	  a	  été	  considérée	  comme	  statistiquement	  significative.	  

Pour	   mesurer	   la	   discrimination	   de	   l’IRM,	   une	   courbe	   «	  receiver-‐operating	  

characteristic	  »	   (ROC)	   a	   été	   construite.	   La	   courbe	   ROC	   évalue	   la	   relation	   entre	   la	  

sensibilité	  et	   le	   taux	  de	   faux	  positifs	   (1	   -‐	  spécificité)	  d'un	  test	  à	   travers	   l'ensemble	  des	  

valeurs	  de	  seuil	  possibles	  qui	  définissent	  la	  positivité	  d'une	  maladie.	  	  

La	  précision	  globale	  de	  l'IRM	  est	  exprimée	  par	  l'aire	  sous	  la	  courbe	  ROC	  (AUC).	  

Il	  est	  généralement	  admis	  que	  les	  valeurs	  de	  l'AUC	  de	  0,7	  à	  0,8	  indiquent	  discrimination	  

satisfaisante,	  et	  que	  les	  valeurs	  >	  0,8	  représentent	  une	  excellente	  discrimination.	  

La	   survie	  des	  patientes	   a	   été	   calculée	  par	   la	  méthode	  de	  Kaplan-‐Meier,	   la	   survie	   a	   été	  

calculée	   comme	   le	   nombre	  de	  mois	   entre	   la	   première	   consultation	   	   jusqu’à	   la	   date	   de	  

décès.	  	  
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RÉSULTATS	  

Caractéristiques	  de	  la	  population	  générale	  	  
De	  janvier	  2008	  à	  décembre	  2012,	  251	  patientes	  ont	  été	  traitées	  par	  CNA	  dans	  le	  cadre	  

d’un	  cancer	  du	  sein	  non	  métastatique	  dans	  les	  CHU	  de	  Tours	  (103	  patientes)	  et	  CAC	  de	  

Rennes	  (148	  patientes).	  	  

Les	  caractéristiques	  de	   la	  population	  d’étude	  sont	  regroupées	  dans	   le	  Tableau	  1.	  L’âge	  

moyen	  des	  patientes	  au	  diagnostic	  était	  de	  48,4	  ±	  10,9	  ans,	  l’indice	  de	  masse	  corporelle	  

moyen	   	   de	   25,6	   ±	   5,9	   kg/m2.	   Quatre	   vingt	   quatorze	   patientes	   (37,4	   %)	   	   étaient	  

ménopausées	  dont	  26	   (27,6%)	  avaient	   reçu	  un	   traitement	  hormonal	   substitutif.	   	   Pour	  

quatre	  patientes	  le	  diagnostic	  de	  cancer	  du	  sein	  a	  été	  fait	  pendant	  une	  grossesse	  ou	  dans	  

le	   mois	   suivant	   le	   post	   partum	   (1,5%).	   Quarante	   cinq	   patientes	   avaient	   au	   moins	   un	  

antécédent	  familial	  de	  cancer	  du	  sein	  (17,9%).	  Quatre	  patientes	  (1,5%)	  présentaient	  une	  

mutation	  du	  gène	  BRCA1	  (breast	  cancer	  1)	  et	  une	  patiente	  (0,3%)	  pour	  le	  gène	  BRCA2	  

(breast	  cancer	  2).	  

Tableau 1 : Caractéristiques des patientes 
Caractéristiques	   moyenne	   écart-type	   valeurs	  

extrêmes	  

Âge	  (années)	   48,4	   10,9	   24-‐84	  

IMC	  (kg/m2)	   25,6	   5,9	   15-‐48	  

	   nombre	  de	  

patientes	  

pourcentage	  

(%)	  

	  

Patientes	  ménopausées	   94	   37,4	   	  

Traitement	  hormonal	   26	   27,6	   	  

Antécédent	  familial	  de	  cancer	  du	  

sein	  

45	   17,9	   	  

Mutation	  BRCA1	   4	   1,5	   	  

Mutation	  BRCA2	   1	   0,3	   	  

Grossesse	   4	   1,5	   	  
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Caractéristiques	  des	  lésions	  
Une	  tumeur	  inflammatoire	  a	  été	  retrouvée	  dans	  11,1%	  des	  cas	  (28	  patientes).	  Quarante	  

six	   patientes	   présentaient	   une	   lésion	   multifocale	   (18,	  3%).	   La	   biopsie	   permettant	   le	  

diagnostic	  histologique	  retrouvait	  un	  carcinome	  canalaire	  chez	  231	  patientes	  (92%)	  et	  

un	   carcinome	   lobulaire	   pour	   19	   d’entre	   elles	   (7,5%).	   Concernant	   les	   phénotypes	   des	  

carcinomes,	   il	   a	   été	   trouvé	  106	   tumeurs	   (42,2%)	  «	  Luminal	  A	  »,	  33	   (13,1%)	  «	  Luminal	  

B	  »,	  71	  (28,2%)	  tumeurs	  «	  triple	  négatives	  »	  et	  40	  (15,2%)	  lésions	  HER2.	  	  	  

Les	  caractéristiques	  de	  tumeurs	  sont	  résumées	  dans	  le	  Tableau	  2.	  

Tableau 2 : Caractéristiques des lésions 
Caractéristiques	   n	   %	  

Inflammatoire	   28	   11,1	  

Carcinome	  canalaire	   231	   92	  

Carcinome	  lobulaire	   19	   7,5	  

Luminal	  A	   33	   13,1	  

Luminal	  B	   33	   13,1	  

Triple	  négative	   71	   28,2	  

HER2	   40	   15,2	  

	  

Par	  ailleurs,	  nous	  observons	  qu’il	  n’y	  a	  pas	  de	  composante	  in	  situ	  associée	  aux	  tumeurs	  

triples	   négatives	   contrairement	   aux	   lésions	   HER2	   et	   Luminal	   B,	   comme	   le	   montre	   la	  

figure	  1.	  

 
Figure 1 : Composante in situ associée en fonction du phénotype tumoral 
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Caractéristiques	  des	  prises	  en	  charge	  en	  fonction	  des	  centres	  
Les	   deux	   centres	   ont	   des	   populations	   comparables	   en	   termes	   d’âge,	   d’IMC,	   de	   statut	  

ménopausique.	  Concernant	  la	  chimiothérapie,	  les	  patientes	  de	  Rennes	  reçoivent	  plus	  de	  

Taxanes	  que	  celles	  de	  Tours.	  Ces	  résultats	  sont	  ceux	  du	  Tableau	  3.	  

L’équipe	   de	  Tours	   réalise	   plus	   d’IRM,	   quelque	   soit	   le	  moment	   de	   prise	   en	   charge.	   Les	  

Rennais	  ne	  réalisent	  pas	  d’IRM	  lorsque	  la	  mastectomie	  au	  terme	  de	  la	  CNA	  est	  inévitable	  

(lésions	   multifocales,	   sein	   inflammatoire),	   mais	   ils	   font	   statistiquement	   plus	   de	  

conservation	  mammaire	  sans	  différence	  en	  terme	  de	  reprise	  chirurgicale.	  Les	  résultats	  

sont	   résumés	   dans	   le	   Tableau	   4.	   En	   ce	   qui	   concerne	   la	   prise	   en	   charge	   des	   patientes	  

présentant	   un	   carcinome	   lobulaire,	   la	   réalisation	   de	   l’IRM	   est	   sensiblement	   la	   même	  

dans	  les	  deux	  centres,	  comme	  le	  montre	  le	  Tableau	  5.	  

Tableau 3 : Caractéristiques des populations de Tours et de Rennes 
Caractéristiques	   Tours	  

n=103	  
Rennes	  
n=148	  

p	  

Age	   48±10,6	  [24-‐79]	   48±11,1	  [24-‐84]	   1	  

IMC	   26±5	  [17-‐43]	   25,3±6,5	  [15-‐48]	   0,35	  

Ménopause	   33	  (32%)	   61	  (41,5%)	   0,13	  

THM	   11	  (33%)	   15	  (24,6%)	   0,36	  

FEC	   96	  (93,2%)	   140	  (94,6%)	   0,6	  

Taxol	   90	  (87,4%)	   147	  (99,3%)	   <0,0001	  

	  

Tableau 4 : Différences de prise en charge entre les deux centres 
Caractéristiques	   Tours	  

n=103	  
Rennes	  
n=148	  

p	  

IRM	  C1	   102	  (99%)	   82	  (55%)	   <0,0001	  

IRM	  C3	   83	  (80,5%)	   8	  (5%)	   <0,0001	  

IRM	  C6	   100	  (97%)	   104	  (70%)	   <0,0001	  

	  

Tableau 5 : Taux de réalisation de l'IRM pour les carcinomes lobulaires en fonction des centres 
Caractéristiques	   Population	  

lobulaire	  totale	  
n=19	  

Lobulaire	  Tours	  
n=10	  

Lobulaire	  Rennes	  
n=9	  

IRM	  CO	   17	  (89%)	   10	  (100%)	   7	  (77%)	  

IRM	  C6	   19	  (100%)	   10	  (100%)	   9	  (100%)	  
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Évaluation	  de	  la	  taille	  tumorale	  
L’évaluation	   tumorale	   avant	   chimiothérapie	   retrouvait	   une	   taille	   clinique	  moyenne	   de	  

56,	  3	  ±	  	  23,4	  mm	  (n=244),	  une	  taille	  IRM	  moyenne	  de	  44,1	  ±	  22,2	  mm	  (n=181).	  En	  milieu	  

de	  protocole,	   les	   tailles	  clinique	  et	   IRM	  étaient	  respectivement	  estimées	  à	   	  29,5	  ±	  21,7	  

mm	   (n=189)	   et	   30,2	   ±	   22,1	   mm	   (n=88).	   A	   la	   fin	   du	   protocole,	   les	   lésions	   étaient	  

mesurées	  cliniquement	  à	  11,86	  ±	  17,7	  mm	  (n=229),	  et	  à	  18,5	  ±	  16,6	  mm	  sur	  l’IRM	  finale	  

(n=187).	   Une	   évaluation	   du	   reliquat	   tumoral	   par	   IRM	   à	   la	   fin	   du	   traitement	   par	  

chimiothérapie	  a	  été	  effectuée	  pour	  193	  patientes	  (76,8%),	  100	  à	  Tours	  (97%)	  et	  104	  à	  

Rennes	  (70%).	  	  

Ces	  différentes	  mesures	  sont	  détaillées	  dans	  le	  Tableau	  6.	  

Tableau 6 : Evaluation clinique et radiologique des tailles lésionnelles 
Caractéristiques	   Initiale	   Intermédiaire	   Finale	  

Taille	  clinique	  moyenne	  	  (mm)	   56.3±	  23.4	  [5-‐180]	  
(n=244)	  

29.5±21.7	  [0-‐115]	  
(n=189)	  

11.86±17.7	  [0-‐90]	  
(n=229)	  

Taille	  mammo	  moyenne	  (mm)	   33.18±	  19.4	  [0-‐110]	   NA	   NA	  

Taille	  écho	  moyenne	  	  (mm)	   33.64±18.8	  [0-‐114]	   NA	   NA	  

Taille	  IRM	  moyenne	  	  (mm)	   44.1±22.2	  [22-‐150]	  
(n=181)	  

30.2±	  22.1	  [20-‐150]	  
(n=88)	  

18.5±16.6[0-‐80]	  
(n=187)	  

	  

Caractéristiques	  du	  traitement	  par	  CNA	  
Concernant	  le	  type	  de	  CNA	  :	  236	  patientes	  ont	  reçu	  un	  protocole	  FEC100	  (association	  de	  

5	   fluoro-‐uracile,	   épirubicine	   et	   cyclophosphamide	  ;	   l’épirubicine	   est	   une	   antracycline),	  

237	  ont	  reçu	  des	  taxanes	  (TAXOTER).	  Une	  patiente	  a	  reçu	  une	  chimiothérapie	  associant	  

carboplatine	  et	  taxol.	  Une	  patiente	  a	  été	  opérée	  après	  la	  troisième	  cure	  car	  sa	  lésion	  était	  

chimiorésistante.	  Douze	  patientes	   (4,7%)	   inclues	  dans	   l’essai	  AVATAXER.	  Celles-‐ci	   ont	  

bénéficié	   d’un	   TEP	   scanner	   avant	   et	   après	   une	   première	   cure	   de	  

TAXOTERE/TRASTUZUMAB.	   Si	   la	   réponse	   à	   la	   première	   cure	   était	   satisfaisante	   le	  

TAXOTERE	  et	  le	  TRASTUZUMAB	  étaient	  poursuivis	  seuls.	  Si	  au	  contraire	  la	  réponse	  était	  

partielle,	   les	   patientes	   étaient	   randomisées	   entre	   deux	   bras	  :	  

TAXOTERE/TRASTUZUMAB	  ou	  TAXOTERE/TRASTUZUMAB/AVASTIN.	  
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Caractéristiques	  de	  la	  prise	  en	  charge	  chirurgicale	  	  
En	  ce	  qui	  concerne	  la	  prise	  en	  charge	  chirurgicale	  des	  patientes	  ayant	  eu	  une	  CNA,	  deux	  

patientes	   (0,8%)	   ont	   refusé	   le	   traitement	   chirurgical	   quel	   qu’il	   soit.	   Cent	   vingt	   trois	  

patientes	   (49%)	   ont	   bénéficié	   d’un	   traitement	   conservateur.	   Cent	   quinze	   patientes	  

(45,8%)	   ont	   eu	   une	   mastectomie	   et	   11	   patientes	   (4,4%)	   ont	   eu	   un	   traitement	  

conservateur	  suivi	  d’un	  traitement	  radical	  en	  raison	  de	  berges	  chirurgicales	  non	  saines.	  

Deux	  cent	  dix	  sept	  patientes	  ont	  été	  opérées	  une	  seule	   fois,	  vingt	  sept	  ont	  été	  reprises	  

une	  fois	  et	  quatre	  ont	  eu	  une	  deuxième	  reprise.	  	  

Parmi	  les	  58	  patientes	  n’ayant	  pas	  eu	  d’IRM	  de	  réévaluation	  finale,	  vingt	  patientes	  ont	  eu	  

un	   traitement	   conservateur,	   et	   trente	   huit	   un	   traitement	   radical.	   Cinquante	   deux	  

patientes	  n’ont	  été	  opérées	  qu’une	  seule	  fois,	  trois	  patientes	  ont	  eu	  une	  reprise	  et	  deux	  

ont	  eu	  deux	  reprises.	  Dix	  neuf	  patientes	  présentaient	  une	   lésion	  multifocale,	  16	  ont	  eu	  

un	  traitement	  radical	  et	  3	  ont	  eu	  un	  traitement	  conservateur	  dont	  deux	  ont	  été	  reprises.	  

Quinze	   patientes	   avaient	   une	   tumeur	   inflammatoire,	   13	   ont	   eu	   un	   traitement	   radical	  

d’emblée,	   les	   deux	   ayant	   eu	   un	   traitement	   conservateur	   ont	   nécessité	   une	   reprise	  

chirurgicale.	  

Concernant	   les	   193	   patientes	   ayant	   bénéficié	   d’une	   évaluation	   IRM	   à	   l’issue	   de	   la	  

chimiothérapie,	  103	  ont	  eu	  un	  traitement	  conservateur,	  77	  un	  traitement	  radical,	  11	  ont	  

eu	   une	   mastectomie	   dans	   les	   suites	   de	   la	   zonectomie.	   Deux	   patientes	   n’ont	   pas	   été	  

opérées,	  165	  ont	  eu	  une	  seule	  chirurgie,	  24	  ont	  eu	  une	  reprise	  chirurgicale,	  2	  ont	  eu	  2	  

reprises	  chirurgicales.	  Vingt	  sept	  patientes	  présentaient	  une	  tumeur	  multifocale	  dont	  17	  

mastectomies,	  8	  zonectomies,	  2	  zonectomies	  suivies	  de	  mastectomies.	  Treize	  patientes	  

avaient	   une	   tumeur	   inflammatoire	   dont	   10	   traitements	   radicaux,	   2	   zonectomies	   et	   1	  

traitement	  conservateur	  suivi	  d’un	  traitement	  radical.	  

On	   observe	   que	   les	   patientes	   ayant	   bénéficié	   d’une	   IRM	   pré	   opératoire	   ont	  

significativement	  plus	  de	  traitement	  conservateur	  (53,3%)	  par	  rapport	  au	  groupe	  sans	  

IRM	  (34,5%)	  (p	  0,012),	  et	  inversement	  les	  patientes	  sans	  IRM	  ont	  significativement	  plus	  

de	  mastectomie	  (65,5%)	  que	  les	  autres	  (40%)	  (p	  0,001).	  	  On	  note	  aussi	  plus	  de	  reprise	  

chirurgicale	  dans	  le	  groupe	  avec	  IRM	  (12,4%)	  par	  rapport	  aux	  autres	  patientes	  (5,2%)	  

(p	  0,019).	  Ces	  résultats	  sont	  résumés	  dans	  le	  Tableau	  7.	  
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Tableau 7 : Prise en charge chirurgicale en fonction de l'IRM pré-opératoire 
Caractéristiques	   Pop	  globale	  

n=251	  

Avec	  IRM	  

n=193	  

Sans	  IRM	  

n=58	  

p	  

	  

Pas	  de	  chirurgie	   2	  (0,8%)	   2	  (1%)	   	   	  

Conservateur	   123	  (49%)	   103	  (53,3%)	   20	  (34,5%)	   0,012	  

Radical	   115	  (45,8%)	   77	  (40%)	   38	  (65,5%)	   0,001	  

Conservateur	  puis	  

radical	  

11	  (4,4%)	   11	  (5,7%)	   	   	  

1	  chirurgie	   217	  (86,5%)	   165	  (85,5%)	   52	  (89,7%)	   0,41	  

2	  chirurgies	   27	  (10,	  8%)	   24	  (12,4%)	   3	  (5,2%)	   0,019	  

3	  chirurgies	   4	  (1,6%)	   2	  (1%)	   2	  (3,4%)	   0,19	  

 
Les	   différences	   de	   prise	   en	   charge	   chirurgicale	   entre	   les	   deux	   centres	   sont	   résumées	  

dans	   le	   Tableau	   8.	   On	   note	   que	   l’équipe	   de	   Rennes	   réalise	   plus	   de	   traitements	  

conservateurs	  sans	  différence	  en	  terme	  de	  reprise	  chirurgicale	  que	  l’équipe	  de	  Tours.	  

	  
Tableau 8 : Différence de prise en charge chirurgicale entre les centres de Tours et Rennes 
Caractéristiques	   Tours	  

n=103	  

Rennes	  

n=148	  

p	  

Conservateur	   36	  (36,4%)	   87	  (59,6%)	   <0,0001	  

Radical	   58	  (56,3%)	   57	  (38,5%)	   0,005	  

Conservateur	  puis	  radical	   8	  (7,8%)	   3	  (2%)	   0,06	  

Pas	  de	  chirurgie	   1	  (1%)	   1	  (0,7%)	   0,79	  

1	  chirurgie	   88	  (85,4%)	   129	  (87,2%)	   0,69	  

2	  chirurgies	   13	  (12,6%)	   14	  (9,5%)	   0,42	  

3	  chirurgies	   1	  (1%)	   3	  (2%)	   0,51	  

pCR	   17	  (20,6%)	   36	  (26%)	   0,13	  

Réponse	  anatomopathologique	  
Une	  réponse	  anatomopathologique	  complète	  était	  présente	  dans	  54	  cas	  (21,5%).	  Nous	  

n’avons	   pas	   trouvé	   de	   différence	   significative	   d’âge	   (p=0,88),	   d’IMC	   (p=0,2),	   de	   statut	  

ménopausique	  (p=0,56)	  ou	  de	  prise	  d’un	  traitement	  hormonal	  substitutif	  (p=0,25)	  entre	  

le	  groupe	  de	  patientes	  avec	  pCR	  par	  rapport	  au	  groupe	  sans	  pCR.	  De	  même,	  il	  n’y	  a	  pas	  

de	   lien	   avec	   le	   traitement	   par	   FEC	   (p=0,19),	   par	   taxol	   (p=0,98)	   ou	   le	   caractère	  

inflammatoire	  de	  la	  tumeur	  (p=0,65)	  entre	  ces	  deux	  groupes	  (pCR	  versus	  pas	  de	  pCR).	  

Ces	  résultats	  sont	  résumés	  dans	  le	  Tableau	  9.	  	  
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Tableau 9 : Caractéristiques des patientes avec pCR 
Caractéristiques	   Groupe	  avec	  pCR	   Groupe	  sans	  pCR	   p	  

Age	  moyen	  (années)	   48,1	   48,4	   0,88	  

IMC	   26,7	   25,3	   0,2	  

Ménopause	   21/54	   73	  /197	   0,56	  

THM	   8/54	   18/94	   0,25	  

Grossesse	   1/54	   3/197	   0,87	  

FEC	   49/54	   187	  /197	   0,19	  

Taxol	   50/54	   187/197	   0,98	  

	  

La	   corrélation	   entre	   la	   taille	   lésionelle	   mesurée	   à	   l’IRM	   et	   la	   taille	   histologique	   est	  

correcte	  avec	  un	  coefficient	  de	  corrélation	  de	  r=0,48	  ;	  comme	  l’illustre	  la	  figure	  2.	  Cette	  

corrélation	   varie	   en	   foction	   du	   phénotype	   tumoral,	   ainsi	   l’IRM	   a	   une	   meilleure	  

corrélation	  pour	  les	  sous	  type	  «	  triple	  négatif	  »	  et	  «	  Luminal	  A	  »	  que	  pour	  les	  sous	  type	  

«	  Luminal	  B	  »	  et	  «	  HER2	  »,	  comme	  le	  montre	  le	  Tableau	  10.	  

 

Figure 2 : Corrélation entre la taille lésionnelle mesurée à l’IRM et la taille histologique. 
 
Tableau 10 : Corrélation entre le taille IRM en fin de CNA et le résidu tumoral en fonction des phénotypes 
tumoraux 
Phénotype	   r	   IC	  95%	   p	  

Triple	  négatif	   0,6	   0,4	  -‐	  0,74	   <0,0001	  

Luminal	  A	   0,44	   0,25	  -‐	  0,6	   0,001	  

Luminal	  B	   0,24	   -‐0,2	  -‐	  0,6	   0,28	  

HER2	   0,34	   -‐0,04	  –	  0,63	   0,07	  
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L’IRM	  a	  une	  sensibilité	  (Se)	  à	  prédire	  une	  pCR	  estimée	  à	  48,	  8%,	  une	  spécificité	  (Sp)	  à	  

84,7%,	  une	  valeur	  prédictive	  positive	  (VPP)	  à	  47,7%	  et	  une	  valeur	  prédictive	  négative	  à	  

85%.	  Le	  rapport	  de	  vraisemblance	  positif	  de	  ce	  test	  est	  LR+	  3,14	  (IC95%	  1,94	  –	  5,10),	  et	  

le	   rapport	   de	   vraisemblance	   négatif	   est	   LR-‐	   0,61	   (IC95%	   0,45	   –	   0,82).	   L’aire	   sous	   la	  

courbe	   (AUC)	   est	   estimée	   à	   0,66	   (p<0,0001).	   Ces	   résultats	   sont	   résumés	   dans	   les	  

Tableaux	  11	  et	  12,	  et	  la	  Figure	  3.	  

Tableau 11 : Valeur de l'IRM à prédire une pCR 

	  	   	  	  
Réponse	  anapath	  	  

pCR	  
Réponse	  anapath	  

non	  pCR	  
Total	  	  

Evaluation	  IRM	   Réponse	  complète	   21	   23	   44	  

	   Non	  réponse	  complète	   22	   125	   147	  

Total	  	   	   43	   148	   191	  

	  

Tableau 12 : Tests paramétriques de l'IRM à prédire une pCR 
Se	   48,8%	   VPP	   47,7%	  

Sp	   84,5%	   VPN	   85%	  

LR+	   3,14	  (IC95%1,94	  –	  5,10)	  

LR-‐	   0,61	  (IC95%	  0,45	  –	  0,82)	  

AUC	   0,66	  (p<0,0001)	  

	  

 

Figure 3 : Courbe ROC, fiabilité de l'IRM à diagnostiquer une pCR 
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La	   fiabilité	   de	   l’IRM	   à	   prédire	   une	   pCR	   varie	   également	   en	   fonction	   des	   phénotypes	  

tumoraux.	  L’IRM	  est	  la	  plus	  performante	  pour	  les	  lésions	  triple	  négatives.	  Ces	  résultats	  

sont	  illustrés	  par	  les	  figures	  4,	  5,	  6	  et	  7.	  

 

Figure 4 : Courbe ROC, fiabilité de l'IRM à prédire une pCR pour tumeurs triples négatives, AUC 0,77 
(p<0,0002) 
	  

 
Figure 5 : Courbe ROC, fiabilité de l'IRM à prédire pCR pour tumeurs "luminal A", AUC 0,65 (p<0,0001) 
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Figure 6 : Courbe ROC, fiabilité de l'IRM à prédire pCR pour tumeurs "luminal B", AUC 0,66 (p=0,06) 
	  

 
Figure 7 : Courbe ROC, fiabilité de l'IRM à prédire pCR pour tumeurs HER2, AUC 0,41 (p=0,78) 
	  

	  

Analyses	  de	  survie	  
Les	  patientes	  ont	  été	  suivies	  pendant	  30,8	  ±	  13,9	  mois	  en	  moyenne,	  avec	  un	  minimum	  de	  

trois	  mois	  et	  un	  maximum	  de	  62	  mois.	  

En	   fonction	   des	   sous	   types	   tumoraux,	   il	   a	   été	   observé	   un	   décès	   sur	   les	   40	   patientes	  

porteuses	   d’une	   lésion	   HER2	   (2,5%),	   5	   décès	   sur	   les	   106	   patientes	   porteuses	   d’une	  

lésion	  «	  luminale	  A	  »	  (4,7%),	  12	  décès	  pour	  les	  71	  patientes	  «	  triple	  négatives	  »	  	  (16,9%)	  

et	   aucun	   décès	   pour	   les	   patientes	   «	  luminale	   B	  ».	   On	   note	   donc	   une	   différence	  
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significative	  de	  survie	  pour	  les	  patientes	  «	  triple	  négatives	  »	  avec	  un	  taux	  de	  décès	  plus	  

important	   par	   rapport	   aux	   autres	   sous	   groupes	   (p=0,006).	   Ces	   résultats	   sont	   illustrés	  

par	  la	  Figure	  8.	  

Concernant	  les	  patientes	  ayant	  présentées	  une	  pCR,	  il	  n’y	  a	  pas	  de	  différence	  de	  survie	  

par	  rapport	  aux	  patientes	  n’en	  n’ayant	  pas	  (respectivement	  92.6%	  et	  92.8%	  p=0,92).	  Ces	  

résultats	  sont	  illustrés	  par	  la	  Figure	  9.	  

	  

• luminal	  B	  

• HER2	  

• luminal	  A	  

• triple	  négative	  

• 	  

Figure 9 : Courbe de survie en fonction de la pCR (p=0,92) 

Figure 8 : Courbe de survie en fonction du phénotype tumoral (p=0,006) 

- Sans pCR 
- Avec pCR 
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Par	  ailleurs,	  on	  ne	  note	  pas	  de	  différence	  des	  taux	  de	  décès	  entre	  les	  équipes	  de	  Tours	  et	  

de	  Rennes	   (respectivement	  4,9%	  et	  8,8%	  p=0,23).	   Il	   en	  est	  de	  même	  pour	   les	   taux	  de	  

localisation	  secondaire	  entre	  les	  deux	  villes	  (respectivement	  13,6%	  et	  7,4%	  p=0,1).	  
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DISCUSSION	  
L’IRM	  mammaire	  dans	   le	   cadre	  de	   la	   chimiothérapie	  néoadjuvante	  permet,	   d’une	  part	  

d’évaluer	   l’efficacité	   du	   traitement,	   et	   d’autre	   part,	   de	   guider	   le	   clinicien	   dans	  

l’évaluation	   du	   résidu	   tumoral	   en	   fin	   de	   traitement.	   L’IRM	   est	   plus	   performante	   que	  

l’examen	   clinique	   à	   évaluer	   la	   taille	   de	   la	   lésion	   résiduelle	   (13–15).	   Elle	   permet	  

également	  de	  guider	   le	  chirurgien	  dans	   le	   type	  de	  traitement	  chirurgical	  à	   l’issue	  de	   la	  

CNA,	  mais	  ce	  dernier	  ne	  se	  repose	  pas	  exclusivement	  sur	  l’imagerie.	  En	  effet,	  l’IRM	  peut	  

surestimer	   une	  maladie	   résiduelle,	   alors	   que,	   dans	   d’autres	   cas,	   elle	   est	   incapable	   de	  

détecter	   des	   foyers	   surtout	   lorsqu’il	   existe	   une	   intrication	   avec	   une	   lésion	   in	   situ	  

(14,16,17).	  	  

La	   Haute	   Autorité	   de	   Santé	   (HAS)	   reste	   vague	   quant	   à	   l’indication	   de	   l’IRM,	   elle	   la	  

recommande,	   en	   particulier,	   lors	   du	   bilan	   préthérapeutique,	   en	   cas	   de	   choix	  

thérapeutique	  difficile,	   telle	  que	   la	   chimiothérapie	  néoadjuvante	   (18).	  Pour	   l’European	  

Society	   for	   Medical	   Ongology	   (ESMO),	   l’IRM	   n’est	   pas	   recommandée	   en	   routine	   mais	  

peut	   être	   envisagée	   dans	   les	   cas	   suivants	  :	   mutation	   BRCA,	   présence	   d’implants	  

mammaire,	  cancer	  lobulaire,	  suspicion	  de	  lésion	  multifocale	  ou	  pour	  évaluer	  la	  réponse	  

à	  un	   traitement	   systémique	   (19).	   Pour	   l’European	  Society	  of	  Breast	  Cancer	   Specialists	  

(EUSOMA),	   les	   indications	   acceptables	   de	   l’IRM	   dans	   ce	   contexte	   sont	   les	   suivantes	  :	  

l’évaluation	  de	  la	  réponse	  à	  la	  CNA	  et	  la	  prédiction	  précoce	  de	  la	  réponse	  pathologique	  

après	  un	  à	  deux	  cycles	  de	  CNA	  (20).	  

Les	  recommandations	  de	  l’EUSOMA	  en	  2010	  concernant	  l’évaluation	  de	  la	  réponse	  à	  la	  

CNA	  sont	  les	  suivantes	  :	  

• L’IRM	   mammaire	   ne	   doit	   pas	   avoir	   de	   rôle	   dans	   l’évaluation	   des	   options	  

thérapeutiques	  chez	  les	  patients	  atteints	  d’un	  cancer	  du	  sein	  inopérable.	  

• L’IRM	  doit	  être	  réalisé	  avant	  la	  première	  cure,	  mais	  ne	  doit	  pas	  retarder	  le	  début	  

de	  la	  CNA.	  

• L’IRM	  post	  CNA	  doit,	  de	  préférence,	  être	  effectuée	  deux	  semaines	  après	  le	  dernier	  

cycle	  et	  deux	   semaines	  avant	   la	   chirurgie.	  Le	   retard	  au	   traitement	  en	   raison	  de	  

l’IRM	  ne	  doit	  pas	  être	  supérieur	  à	  un	  mois.	  
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• Les	  mesures	  de	  la	  maladie	  résiduelle	  doivent	  être	  faites	  selon	  les	  critères	  RECIST	  

ou	  OMS.	  

• En	   pré	   opératoire,	   l’IRM	   s’assure	   du	   caractère	   multifocal	   ou	   non	   de	   la	   lésion.	  

L’indication	  du	  type	  de	  chirurgie	  est	  basée	  sur	  le	  ratio	  volume	  résiduel	  /	  volume	  

mammaire.	  

Ils	  ajoutent	  que,	  pour	  les	  mauvais	  répondeurs	  à	  la	  CNA,	  l’IRM	  confirme	  généralement	  les	  

constatations	  de	  l’examen	  clinique,	  et	  peut,	  par	  conséquent	  ne	  pas	  être	  obligatoire.	  	  

Cette	   étude	   nous	   a	   permis	   de	   constater	   que	   les	   pratiques	   en	  matière	   d’indications	   de	  

l’IRM	   diffèrent	   entre	   les	   deux	   centres	   analysés.	   Alors	   que	   le	   centre	   de	   Tours	   réalise	  

systématiquement	   des	   IRM	   pour	   toutes	   les	   patientes	   avant,	   pendant	   et	   en	   fin	   de	  

protocle	  ;	  les	  Rennais	  ont	  pris	  le	  parti	  de	  ne	  pas	  réaliser	  d’IRM	  de	  milieu	  de	  cure,	  ni	  en	  

fin	   de	   protocole	   pour	   les	   patientes	   dont	   on	   sait	   en	   début	   de	   traitement	   qu’elles	  

bénéficieront	  d’un	  traitement	  radical.	  On	  note	  également	  que	  le	  centre	  de	  Rennes	  réalise	  

globalement	  moins	  d’IRM	  que	  Tours	  quelque	   soit	   le	  moment	  du	  protocole.	   Le	   taux	  de	  

pCR	   n’est	   pas	   différent	   entre	   les	   deux	   centres.	   Par	   ailleurs,	   il	   y	   a	   plus	   de	   traitement	  

conservateur	   dans	   le	   centre	   de	   Rennes	   que	   dans	   celui	   de	   Tours,	   sans	   différence	   de	  

nombre	  de	  reprises	  chirurgicales,	  ni	  de	  localisation	  secondaire,	  ni	  pour	  le	  taux	  de	  décès.	  

L’intérêt	   de	   la	   première	   IRM	   est	   certain	   puis	   que	   c’est	   l’examen	   le	  mieux	   corrélé	   à	   la	  

taille	  de	  la	  lésion,	  et	  il	  permet	  de	  détecter	  la	  multifocalité	  dans	  100%	  des	  cas	  (5).	  On	  peut	  

par	   contre	   se	   demander	   quel	   est	   le	   véritable	   intérêt	   de	   l’IRM	   de	  milieu	   de	   protocole.	  

Nous	   savons	   qu’une	   augmentation	   de	   la	   taille	   de	   la	   tumeur	   sous	   chimiothérapie	   est	  

toujours	   détectable	   cliniquement	   (20).	   Par	   ailleurs,	   lorsque	   la	   tumeur	   ne	   diminue	   pas	  

sensiblement	   de	   taille,	   la	   chimiothérapie	   est	   switchée	   à	   Tours	  ;	   alors	   qu’à	   Rennes	   les	  

patientes	   reçoivent	   toutes	   3	   cures	   de	   FEC	   puis	   3	   cures	   de	   Taxol	   quelle	   que	   soit	   la	  

réponse	   clinique.	   Concernant	   la	   mise	   en	   place	   radiologique	   d’un	   clip	   pour	   repérer	   la	  

localisation	   initiale	   de	   la	   lésion,	   celle	   ci	   se	   fait,	   dans	   les	   deux	   centres,	   à	   l’aide	   de	  

l’échographie	  et	  non	  pas	  de	  l’IRM.	  Ce	  clip	  est	  posé	  dès	  lors	  que	  la	  réponse	  à	  la	  CNA	  a	  lieu	  

et	  n’est	  donc	  pas	  systématiquement	  réalisé	  en	  milieu	  de	  protocole	  si	  la	  réponse	  n’a	  pas	  

eu	  lieu.	  De	  même,	  on	  peut	  se	  demander	  s’il	  est	  nécessaire	  de	  réaliser	  une	  IRM	  en	  fin	  de	  

protocole	   à	   toutes	   les	   patientes.	   Nous	   savons	   que	   les	   tumeurs	   inflammatoires,	  

multifocales	   vont	  nécessité	  un	   traitement	   radical	   quelle	  que	   soit	   la	   réponse	  à	   la	  CNA	  ;	  

l’IRM	   dans	   ces	   situations	   n’apporte	   pas	   d’aide	   pour	   la	   suite	   de	   la	   prise	   en	   charge	  
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thérapeutique.	  Peut-‐être	  est-‐il	  licite	  de	  libérer	  des	  plages	  IRM	  lorsque	  nous	  faisons	  face	  

à	  une	  lésion	  dont	  la	  prise	  en	  charge	  nécessite	  un	  traitement	  chirurgical	  radical	  ?	  

Dans	  notre	  étude	  le	  taux	  de	  pCR	  s’élève	  à	  21,5%,	  ce	  qui	  est	  en	  accord	  avec	  les	  données	  

de	  la	  méta-‐analyse	  de	  Marinovich	  et	  al	  en	  2013,	  trouvant	  un	  taux	  de	  pCR	  variant	  de	  2,6	  à	  

54,9%	  avec	  une	  médiane	  à	  16%	  (21).	  Il	  n’a	  pas	  été	  retrouvé	  de	  facteurs	  personnels	  ou	  

histologiques	   associés	   au	   taux	   de	   pCR,	   alors	   qu’en	   2008,	   Colleoni	   et	   al	   trouvait	  

significativement	   plus	   de	   pCR	   pour	   les	   tumeurs	   n’exprimant	   pas	   de	   récepteurs	  

hormonaux	   (17%)	   par	   rapport	   au	   tumeurs	   exprimant	   fortement	   ces	   récepteurs	  

(p<0,0001)	  (22).	  Goldstein	  et	  al	  en	  2007	  trouvaient	  un	  taux	  important	  de	  pCR	  pour	  les	  

tumeurs	  HER2	  (83%)	  (23).	  

L’IRM	  a	  une	  sensibilité	  (Se)	  à	  prédire	  une	  pCR	  estimée	  à	  48,	  8%,	  une	  spécificité	  (Sp)	  à	  

84,7%,	  une	  valeur	  prédictive	  positive	  (VPP)	  à	  47,7%	  et	  une	  valeur	  prédictive	  négative	  à	  

85%,	  dans	  notre	  étude.	  L’aire	  sous	   la	  courbe	  est	  de	  0,66.	  Les	  données	  de	   la	   littérature	  

sont	   très	   variables,	  Marinovich	   et	   al	   trouve	   une	   sensibilité	   à	   92%	   et	   une	   spécificité	   à	  

60%,	  une	  AUC	  à	  0,88	  ;	  alors	  que	  Moon	  et	  al	  ont	  une	  sensibilité	  à	  37,9%	  et	  une	  spécificité	  

à	  96,4%	  (24).	  Dans	   la	   série	  de	  De	  Los	  Santos	  et	  al,	   la	  valeur	  prédictive	  positive	  est	  de	  

47%	  et	  la	  valeur	  prédictive	  négative	  de	  83%,	  une	  AUC	  à	  0,74	  (25).	  Les	  performances	  de	  

l’IRM	  diffèrent	  en	  fonction	  de	  la	  définition	  attribuée	  à	  la	  pCR,	  ainsi	  dans	  certaines	  séries	  

la	   pCR	   est	   définie	   par	   l’absence	   de	   résidu	   invasif	   alors	   que	   dans	   d’autres	   la	   pCR	   est	  

l’absence	  de	  résidu	  invasif	  et	  in	  situ.	  Les	  performances	  de	  l’IRM	  sont	  meilleures	  lorsque	  

le	  résidu	  in	  situ	  est	  exclu	  de	  la	  définition,	  en	  effet,	  l’IRM	  est	  peu	  sensible	  pour	  détecter	  le	  

contingent	  in	  situ,	  comme	  l’ont	  montré	  Faverly	  et	  al,	  92%	  des	  carcinomes	  canalaires	  de	  

haut	  grades	  sont	  repérés	  à	  l’IRM	  contre	  seulement	  53%	  des	  bas	  grades	  (26).	  Dans	  notre	  

étude	  nous	  avons	  choisi	  de	  définir	  la	  pCR	  comme	  l’absence	  de	  résidu	  tumoral	  in	  situ	  et	  

invasif.	  

La	  corrélation	  entre	  la	  taille	  mesurée	  à	  l’IRM	  et	  la	  taille	  histologique	  varie	  en	  fonction	  du	  

phénotype	   tumoral.	  Dans	  notre	  étude,	   la	   corrélation	  est	   la	  meilleure	  pour	   les	   tumeurs	  

triple	   négatives	   (r=0,6)	   puis	   pour	   les	   luminales	   A	   (r=0,44),	   les	   HER2	   et	   enfin	   les	  

luminales	  B	  ;	  il	  en	  est	  de	  même	  dans	  la	  série	  de	  Moon	  et	  al	  (24).	  Ces	  chiffres	  peuvent	  en	  

partie	   s’expliquer	  par	   le	   fait	  que	   les	   tumeurs	   triples	  négatives	  ne	   sont	  pas	  associées	  à	  

une	   composante	   in	   situ,	   contrairement	   aux	   autres	   types.	   	   	   Au	   contraire,	   Chen	   et	   al	   en	  

2008	   ont	   montré	   que	   la	   précision	   de	   l’IRM	   post	   traitement	   est	   meilleure	   pour	   les	  
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tumeurs	   HER2	   positives	   (soit	   les	   HER2	   et	   luminales	   B),	   ils	   trouvent	   un	   taux	   de	   faux	  

négatifs	  plus	  élevé	  pour	  les	  lésions	  HER2	  négatives	  (27).	  Loo	  et	  al,	  en	  2011,	  ont	  conclu	  

que	   l’IRM	  était	  plus	  performante	  pour	   les	   lésions	   triples	  négatives	  et	   les	   lésions	  HER2	  

positives	   mais	   moins	   performant	   pour	   les	   tumeurs	   ayant	   des	   récepteurs	   hormonaux	  

(28).	   L’équipe	   de	   De	   Los	   Santos,	   quant	   à	   elle,	   a	   conclu	   en	   2011,	   que	   ni	   le	   sous	   type	  

moléculaire,	   ni	   le	   type	   de	   chimiothérapie	   n’influaient	   significativement	   la	   sensibilité,	  

spécificité,	   VVP,	   VPN	   de	   l’IRM	   à	   prédire	   une	   pCR	   (25).	   Toutes	   ces	   divergences	   de	  

résultats	  peuvent	  s’expliquer,	  selon	  Chen	  et	  al,	  plus	  par	  la	  traduction	  à	   l’imagerie	  de	  la	  

réponse	  à	  la	  thérapeutique	  que	  par	  le	  type	  moléculaire	  de	  la	  tumeur	  (29).	  Ainsi,	  Orel	  et	  

al,	  ont	  montré	  que	  l’IRM	  est	  très	  précise	  pour	  des	  lésions	  de	  type	  «	  masses	  »	  à	  l’IRM,	  qui	  

montrent	   des	   frontières	   claires	   et	   un	   rétrécissement	   concentrique	   sous	   thérapie.	   En	  

revanche,	   l’IRM	   est	  moins	   précise	   pour	   les	   lésions	   «	  non	  masses	  »	   qui	   se	   fragmentent	  

après	  CNA	  (30).	  Ainsi,	  les	  carcinomes	  lobulaires	  infiltrants	  et	  les	  carcinomes	  canalaires	  

associés	  à	  un	  vaste	  contingent	  in	  situ	  sont	  plus	  susceptibles	  de	  présenter	  des	  lésions	  de	  

type	  «	  non	  masses	  »	  et	  la	  précision	  de	  l’IRM	  peut	  être	  compromise	  (27,31).	  Mc	  Guire	  et	  al,	  

en	  2011,	  ont	  trouvé	  que	  les	   lésions	  HER2	  négatives	  et	   les	   lésions	  ayant	  des	  récepteurs	  

hormonaux	  présentaient	  des	  résidus	  tumoraux	  sous	  forme	  de	  petits	  foci	  à	  l’IRM,	  et	  donc	  

une	   tendance	  de	   l’IRM	  à	   sous	  estimer	   la	  maladie	   résiduelle	   (32).	  En	  2011,	   l’équipe	  de	  

Kawashima	   et	   al	   a	   mené	   une	   étude	   sur	   la	   réponse	   IRM	   réalisée	   en	   milieu	   de	  

chimiothérapie	   des	   tumeurs	   triple	   négatives	   à	   la	   CNA,	   ils	   ont	   retouvé	   qu’une	   masse	  

irrégulière	   et	   présentant	   des	   signes	   de	   nécrose	   intra	   tumorale	   est	   un	   signe	   de	   non	  

réponse	   au	   traitement	   (33).	   Par	   ailleurs,	   cette	   équipe	   n’a	   pas	   montré	   de	   différence	  

significative	  entre	  les	  IRM	  1,5	  et	  3	  Tesla	  à	  détecter	  les	  petites	  tumeurs	  fragmentées.	  

Concernant	   la	   prise	   en	   charge	   chirurgicale,	   la	   CNA	   a	   permis	   d’augmenter	   le	   taux	   de	  

conservation	  mammaire	  en	  diminuant	  le	  volume	  de	  la	  tumeur	  initiale	  (2).	  Le	  traitement	  

conservateur	   post	   CNA	   ne	   semble	   pas	   diminuer	   la	   survie	   globale,	   ni	   la	   survie	   sans	  

récidive	  des	  patientes	  (8–11,34).	  Il	  semble,	  par	  contre,	  que	  cette	  prise	  en	  charge	  tend	  à	  	  

améliorer	  l’image	  corporelle,	  l’adaptation	  sociale	  et	  psychologique	  de	  ces	  femmes	  (35).	  Il	  

est	   admis	   de	   proposer	   un	   traitement	   chirurgical	   radical	   aux	   patientes	   présentant	   une	  

tumeur	   volumineuse	   en	   pré	   et	   post	   CNA,	   une	   lésion	   de	   type	   lobulaire,	   en	   position	  

centrale	  dans	   le	  sein,	  un	  caractère	  multifocal,	  ou	  des	  seins	  de	  petite	   taille.	  Les	  sociétés	  

européennes	   recommandent	   un	   traitement	   conservateur	   dans	   le	   cas	   d’une	   réduction	  

d’une	   volumineuse	   tumeur	   unifocale	   et	   une	   mastectomie	   dans	   les	   cas	   de	   maladie	  



	   31	  

multifocale	  ou	  lorsque	  la	  réduction	  post	  CNA	  est	  limitée	  (19).	  Les	  facteurs	  de	  récurrence,	  

décrits	  par	  Chen	  et	  al,	  sont	  une	  tumeur	  initiale	  de	  plus	  de	  2	  cm,	  une	  tumeur	  résiduelle	  

multifocale	   et	   l’envahissement	   lymphovasculaire	   (36,37).	   Dans	   notre	   étude,	   la	   moitié	  

des	  patientes	   a	  bénéficié	  d’un	   traitement	   conservateur,	   ce	   taux	   varie	   entre	  13	   et	   83%	  

dans	  la	  littérature.	  Chen	  et	  al,	  en	  2005,	  ont	  montré	  que	  le	  traitement	  conservateur	  après	  

CNA	   était	   une	   alternative	   acceptable	   chez	   des	   patientes	   correctement	   sélectionnées,	  

même	  celles	  présentant	  des	  tumeurs	  classées	  T3,	  T4	  ou	  multifocale	  (36).	   	  Peintinger	  et	  

al.	   rapportent	   un	   taux	   de	   survie	   sans	   maladie	   à	   dix	   ans	   de	   96,5%	   (38).	   Oh	   et	   al.	  

rapportent	   que	   les	   patientes	   atteintes	   de	   cancer	   multi-‐focal	   ou	   multi-‐centrique	   au	  

moment	  du	  diagnostic	  ont	  un	   contrôle	   similaire	  de	  5	   ans	   locorégionale,	   la	   survie	   sans	  

maladie	   et	   la	   survie	   globale	   est	   comparable	   aux	   patientes	   présentant	   une	   tumeur	  

unifocale	   (39).	   Une	   évaluation	   précise	   de	   l'étendue	   tumeur	   avant	   et	   après	   CNA	   est	  

cruciale	   pour	   la	   planification	   chirurgicale	   pour	   atteindre	   la	   marge	   libre	   tumeur	   (40).	  

Dans	   notre	   étude,	   75,6%	   des	   patientes	   présentant	   une	   tumeur	   multifocale	   ou	  

inflammatoire	   ont	   eu	   une	   mastectomie	   en	   première	   intention.	   Chen	   et	   al,	   en	   2009,	  

estiment	  que	  si	   l’IRM	  permet	  de	  confirmer	  une	  pCR	  ou	  un	  résidu	  minimal,	   la	  chirurgie	  

peut	   devenir	   moins	   agressive	   y	   compris	   pour	   les	   cas	   de	   maladies	   initialement	   très	  

étendues	   en	   pré	   thérapeutique.	   L’évolution	   de	   la	   précision	   de	   l’imagerie	   post	   CNA	   va	  

permettre	  d’aider	  à	  choisir	  la	  procédure	  optimale	  pour	  les	  patientes	  (40).	  

Dans	  notre	  étude,	  il	  n’y	  a	  pas	  de	  différence	  de	  survie	  dans	  le	  groupe	  des	  patientes	  ayant	  

achevé	  une	  pCR	  par	  rapport	  à	  celles	  ayant	  un	  résidu	  tumoral.	  Plusieurs	  études	  ont	  mis	  

en	   évidence	   le	   fait	   qu’atteindre	   une	   pCR	   ou	   un	   résidu	   tumoral	   minimal	   est	   prédictif	  

d’une	  meilleure	  survie	  à	  long	  terme	  (41,42).	  Ces	  résultats	  sont	  probablement	  à	  pondérer	  

en	  fonction	  de	  la	  définition	  accordée	  à	  la	  pCR.	  Colleoni	  et	  al,	  ont	  montré	  que	  la	  survie	  des	  

patientes	  est	  corrélée	  à	   l’expression	  des	  récepteurs	  hormonaux,	  ainsi,	   la	  survie	  globale	  

et	   la	   survie	   sans	   récidive	   sont	   moins	   bonnes	   lorsque	   la	   tumeur	   n’exprime	   pas	   de	  

récepteurs	  hormonaux	  (22).	  Dans	  notre	  étude,	  la	  survie	  est	  effectivement	  moins	  bonne	  

pour	  les	  patientes	  présentant	  une	  tumeur	  triple	  négative,	  mais	  les	  patientes	  HER2	  ont	  la	  

même	  survie	  que	  celles	  ayant	  une	  lésion	  «	  Luminal	  ».	  

Finalement,	   le	   rôle	   de	   l’IRM	   reste	   controversé	   en	   ce	   qui	   concerne	   l’évaluation	   de	   la	  

maladie	   résiduelle	   et	   la	   réponse	   au	   traitement.	   L’IRM	  peut	   surestimer	   l’ampleur	   de	   la	  

maladie	  résiduelle	  tandis	  que	  dans	  d’autres	  cas	  elle	  est	   incapable	  de	  détecter	  de	  petits	  
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foyers	  résiduels.	  Ainsi,	  Fumagali	  et	  al	  en	  2012,	  estime	  que	  les	  preuves	  disponibles	  sont	  

insuffisantes	   pour	   encourager	   l’utilisation	   systématique	   de	   l’IRM	   pour	   évaluer	   la	  

réponse	   à	   la	   CNA.	   Les	   données	   prospectives	   ne	   sont	   pas	   là	   pour	   montrer	   que	   l’IRM	  

améliore	  le	  résultat	  clinique.	  Il	  recommande	  donc	  de	  limiter	  l’IRM	  à	  des	  essais	  cliniques	  

et	  de	  la	  réaliser	  à	  plusieurs	  étapes,	  telles	  que,	  en	  début	  de	  CNA,	  à	  un	  stade	  précoce	  de	  la	  

CNA,	  en	  cas	  de	  progression	  clinique	  de	  la	  maladie,	  en	  fin	  de	  CNA	  pour	  évaluer	  la	  maladie	  

résiduelle	  (16).	  D’autre	  part,	  Chen	  et	  al	  en	  2013,	  pensent	  que	  l’IRM	  peut	  permettre	  une	  

chirurgie	   moins	   agressive	   sur	   des	   patientes	   correctement	   sélectionnées,	   évaluer	  

l’étendue	   de	   la	  maladie	   résiduelle	   pour	   planifier	   la	   chirurgie.	   En	   cours	   de	   CNA,	   l’IRM	  

peut	   évaluer	   la	   réponse	   au	   traitement,	   avec	   des	   possibilités	   d’ajustement	   au	  moment	  

opportun	  en	  évitant	  une	  toxicité	  inutile	  et	  améliorer	  les	  chances	  d’obtenir	  une	  pCR	  (29).	  

Cependant,	   dans	   l’ensemble,	   l’IRM	   reste	   la	   méthode	   d’imagerie	   de	   recherche	   la	   plus	  

prometteuse	  à	   l’heure	  actuelle.	  Ainsi,	  de	  nouvelles	   technologies	  en	  matière	  d’imagerie,	  

tel	   que	   l’IRM	   dynamique	   couplé	   au	   PET	   Scan	   permet	   d’augmenter	   la	   performance	   de	  

l’IRM	  à	  évaluer	  la	  maladie	  résiduelle	  (AUC=0,9)	  (43).	  	  
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CONCLUSION	  
L’IRM	  reste	  l’examen	  le	  plus	  performant	  pour	  évaluer	  la	  taille	  initiale	  et	  le	  résidu	  d’une	  

tumeur	  après	  CNA,	  mais	  ne	  présente	  pas	  d’intérêt	  en	  cours	  ou	  en	  fin	  de	  traitement	  pour	  

les	   patientes	   chez	   qui	   une	   intervention	   à	   type	   de	   mastectomie	   est	   décidée	   dès	   le	  

diagnostic.	   Chez	   les	   autres	   patientes,	   I’IRM	   est	   meilleur	   que	   l’examen	   clinique,	  

l’échographie	   ou	   la	   mammographie	   pour	   évaluer	   la	   réponse	   thérapeutique.	   Ses	  

performances	   varient	   en	   fonction	   de	   la	   nature	   de	   la	   lésion,	   de	   la	   présence	   d’un	  

contingent	  intra	  canalaire	  associé,	  du	  type	  de	  tumeur	  à	   l’imagerie.	  La	  corrélation	  entre	  

l’imagerie	  et	  l’histologie	  n’est	  pas	  parfaite	  mais	  il	  s’agit,	  à	  l’heure	  actuelle	  de	  l’examen	  le	  

plus	  performant	  pour	  prédire	  la	  pCR	  et	  ainsi	  de	  choisir	  le	  traitement	  chirurgical	  le	  mieux	  

adapté	  aux	  patientes.	  Le	  taux	  de	  faux	  positif	  de	  cet	  examen	  est	  non	  négligeable,	  ce	  qui	  ne	  

nous	  permet	  pas,	  à	  l’heure	  actuelle,	  d’envisager	  une	  abstention	  chirurgicale	  dans	  les	  cas	  

de	  réponse	  complète	  à	  l’IRM.	   	  Des	  techniques	  d’avenir	  commencent	  à	  émerger,	  et	  nous	  

permettront,	  peut-‐être,	  grâce	  à	  leurs	  performances,	  de	  sursoir	  au	  geste	  chirurgical.	  
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ANNEXES	  
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Annexe 1 : Illustration d’une réponse complète à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  
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Annexe 2 : Illustration d’une absence de réponse à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  
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Annexe 3 : Illustration d’une réponse incomplète à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  
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Annexe 4 : Illustration d’une fragmentation à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  
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Annexe 5 : Illustration d’une lésion inflammatoire à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  



	   43	  

A

 
 
B

 
 
C

 
Annexe 6 : Illustration d’une lésion multifocale à l’IRM. Séquences de soustraction aux temps précoces, 
obtenues à partir des séquences axiales pondérées T1 fat sat dynamiques au cours de l’injection de 
gadolinium. A : séquence avant chimiothérapie, B : séquence en milieu de chimiothérapie, C : séquence en 
fin de chimiothérapie  
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Objectif : Evaluer nos pratiques concernant l’imagerie chez les patientes avec cancer du sein 
non métastatique recevant une chimiothérapie néoadjuvante (CNA) avec évaluation de la 
fiabilité de l’IRM à détecter une tumeur mammaire résiduelle en comparant la taille tumorale 
à l’imagerie avec la taille histologique. 
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varie en fonction du phénotype tumoral, elle est la meilleure pour les tumeurs triple négatives 
(AUC=0,77). La corrélation entre la taille à l’IRM et la taille histologique varie également en 
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négatives. Concernant la prise en charge chirurgicale, la moitié des patiente a eu une 
mastectomie d’emblée (76,5% des tumeurs inflammatoires et/ou multifocales ont eu un 
traitement radical). La survie des patientes est identique qu’elles aient ou non eu une pCR, par 
contre elle est moins bonne pour les patientes triple négatives. 
Conclusion : L’IRM reste à l’heure actuelle l’examen le plus performant pour évaluer la 
maladie résiduelle après CNA. Elle permet, grâce à une bonne sélection des patientes de 
guider le chirurgien vers le traitement le plus adapté à chacune d’entre elles. Cependant elle 
ne devrait pas être réalisée en dehors du bilan préthérapeutique chez les patientes chez qui un 
traitement radical est indiqué quelle que soit la réponse aux thérapeutiques. 
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