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INTRODUCTION

La chirurgie est la méthode la plus ancienne pour obtenir le
controle local du cancer du sein. Historiquement privilege des bar-
biers, le traitement faisait appel a des applications locales de produits
divers a lefficacité douteuse. Des applications de fer rouge furent
faites a la reine Anne d’Autriche ! Les tumeurs du sein étaient bien
connues des anciens auteurs, 'engorgement des ganglions axillaires
satellites également, mais c’est 2 Halsted [1] que 'on doit en 1898 la
premiére description d’une série d’amputations du sein avec un
controle post-opératoire satisfaisant. L'age de la chirurgie curative du
sein était né et cette intervention de Halsted subissait de multiples
variations jusqu’aux années 50, ou le traitement conservateur appa-
raissait, associé a la radiothérapie postopératoire.

Létendue du curage ganglionnaire évoluait de fagon parallele
avec une ultime évolution : I'identification du ganglion sentinelle,
a partir du début des années 90.

* Institut Curie - 26 rue d’'Ulm - 75005 Paris
E-mail : severine.alran@curie.net - remy.salmon@curie.net
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Cette évolution de la chirurgie se faisait, bien str, dans un
contexte général d’amélioration des soins, de 'anesthésie, du dépis-
tage précoce, de 'utilisation des radio-€léments et de leur dosimétrie,
ainsi que d’une information et d’une participation de plus en plus
importante des patientes au processus de décision et de traitement. Le
développement des aspects biologiques de la prise en charge des can-
cers du sein contribuait aussi & modifier considérablement les pra-
tiques, que ce soit dans I’étendue du geste chirurgical, ou dans la date
de réalisation de ce geste. Il est d’ailleurs probable que les progres de
la pharmacogénomique, permettant la réalisation de thérapies ciblées
et leur corollaire, c'est-a-dire ’évolution d’une médecine pronostique
vers une médecine prédictive, vienne encore bouleverser les stratégies
thérapeutiques dans les années a venir, et notamment le type et la
place des actes chirurgicaux.

LE DRAINAGE LYMPHATIQUE DU SEIN

Le drainage mammaire est constitué d’un réseau glandulaire pro-
fond dont tous les éléments convergent vers le cercle péri-aréolaire de
Sappey [2]. De ce cercle péri-aréolaire partent deux canaux collecteurs
principaux et deux collecteurs accessoires qui se dirigent vers aisselle,
en particulier vers le groupe thoracique antéro-latéral, au contact de la
face interne du creux axillaire. Cette distribution lymphatique, décrite
a la fin du XIXe siecle, peut étre mise en évidence in vivo par des colo-
rants lymphotropes et/ou des isotopes. C’est la mise en évidence en
per-opératoire du Ganglion Sentinelle, dont nous reparlerons plus loin.

Il existe encore, partant du cercle péri-aréolaire, deux voies
lymphatiques accessoires qui vont directement, 'une vers la chaine
mammaire interne, autre vers les ganglions sous-claviculaires.

Les ganglions lymphatiques du sein convergent vers deux groupes
essentiels :

Les ganglions axillaires. Ils sont divisés par les anatomistes en
5 groupes : mammaire externe le long des vaisseaux mammaires
externes, brachial le long des vaisseaux axillaires, scapulaire le long
du pédicule scapulaire, thoracique antéro-latéral en arriere du petit
pectoral et le groupe sous-claviculaire. Cependant, ces groupes ne sont
pas strictement individualisés cliniquement dans 'aisselle et constituent
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un continuum relié par de multiples vaisseaux difficiles a systématiser.
Berg, anatomopathologiste, avait décrit en 1955 [3] 3 étages ganglion-
naires, les niveaux I et II étant situés en dessous de la veine axillaire,
et le niveau III au-dessus.

Les ganglions mammaires internes. Ils sont situés au niveau des trois
premiers espaces intercostaux, en arriere des cartilages costaux et des
muscles inter-costaux et en avant de la plevre.

Les ganglions axillaires et mammaires internes se jettent dans des
ganglions de second niveau sus-claviculaires. Il existe, parfois, un drai-
nage direct du sein vers les ganglions sus-claviculaires. Entre le grand
et le petit pectoral se trouve I'espace inter-pectoral, siége des ganglions
de Rotter. Ils sont répartis le long des branches pectorales, des vais-
seaux thoraco-acromiaux. Leur nombre varie entre 1 et 12 [4]. Il ne s’agit
pas d’une structure constante [5, 6].

Les ganglions intra mammaires sont situés au niveau des trois
premiers espaces intercostaux, difficiles a systématiser.

LES PRINCIPES DE LA CHIRURGIE CANCEROLOGIQUE

Au niveau du sein :

La chirurgie cancérologique a pour objectif :

— de pratiquer I’exérése compléte de la tumeur palpable ou un
foyer radiologique, tout en conservant le sein (tumorectomie ou
mastectomie partielle), ou en réalisant une chirurgie radicale
(mastectomie) sans laisser de tissu mammaire résiduel ;

— de minimiser les séquelles esthétiques en cas de traitement
conservateur en associant parfois a I'exérése des procédés de
chirurgie oncoplastique qui permettent de laisser un sein
d’aspect morphologique normal ou de réaliser une reconstruc-
tion mammaire (immédiate ou différée) en cas de traitement
radical. Le temps chirurgical doit s’intégrer dans une prise en
charge multidisciplinaire oncologique. La chirurgie est générale-
ment réalisée en premiére intention. On peut étre également
étre amené a opérer une patiente aprés un traitement préopéra-
toire (ou néo-adjuvant) : chimiothérapie ou hormonothérapie ;

— de permettre un diagnostic histologique précis : la taille tumo-
rale, le type histologique, grade histologique, index mitotique,
recherche d’emboles vasculaires ou lymphatiques ;
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— de coopérer avec les anatomo-pathologistes, notamment en
orientant soigneusement la piéce opératoire, en la situant dans
le volume de la glande, éventuellement sur un schéma, afin que
le pathologiste, en encrant les marges, puisse définir la qualité
de I’exérese et latteinte éventuelle des berges ;

— de permettre une analyse biologique de la tumeur avec
recherche des récepteurs hormonaux (cestrogéne et progesté-
rone), de la surexpression de Her2. Le chirurgien doit égale-
ment veiller a ce que la piéce opératoire soit adressée de fagon
rapide au laboratoire pour permettre une congélation afin
d’éviter la dégradation de PARN. La constitution de tumoro-
theques et de sérotheques, pour 'analyse ultérieure de facteurs
biologiques, fait partie des recommandations de 'INCa pour
les accréditations futures.

Au niveau ganglionnaire :

Lobjectif est d’analyser les ganglions qui drainent la tumeur (gan-
glion sentinelle ou ganglions du curage axillaire). Lexérése du ou de
ces ganglions permet d’améliorer le controle local de la maladie,
d’orienter les traitements médicaux adjuvants par un « staging » pré-
cis et de définir au mieux les champs d’irradiation postopératoire.

Traitement conservateur

Depuis les années 1970, le traitement conservateur est devenu le
traitement de référence [7-10] pour les tumeurs de moins de
2 ou supérieures a 2 cm, si le volume du sein permet une exérése dans
des conditions esthétiques satisfaisantes, pour les foyers de microcalci-
fications limités. Les marges d’exérése macroscopiques doivent étre a
distance de la tumeur, ce qui dépend de sa taille et surtout de son siége
dans le sein. Certaines zones ne permettent cependant pas d’exérése
«au large », comme par exemple le sillon sous-mammaire, le prolon-
gement axillaire ou I’extrémité toute interne du sein. Cette informa-
tion doit étre partagée avec ’'anatomopathologiste pour la rédaction
de son compte rendu.

Les exéreses chirurgicales des lésions non palpables sont de plus
en plus fréquentes en raison de 'efficacité du dépistage, organisé ou
non. Un repérage préopératoire est alors indispensable : mise en place
d’un harpon ou d’un hamecon en cas de microcalcifications, toujours
suivi d’une radiographie de la piéce opératoire pour vérifier la présence
des calcifications sur la piéce, repérage échographique avec marquage
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cutané fait par les radiologues ou par le chirurgien s’il en a 'habitude,
repérage orthogonal ou le chirurgien reporte sur la glande mammaire
les distances, profil et face, calculées sur les clichés de mammogra-
phies.

Le choix de Plincision se fait en fonction de la taille et la localisa-
tion de la tumeur, la taille des seins, la présence d’une ancienne cica-
trice, la taille de Paréole. Une exérése cutanée est rarement nécessaire.
Dans tous les cas, I'incision doit pouvoir étre incluse en totalité dans
le tracé d’une éventuelle mastectomie ultérieure. Elle doit étre suffi-
sante pour réaliser une exérése carcinologique de la tumeur sans frag-
mentation, en passant au large. On doit également tenir compte des
soucis esthétiques en épargnant, dans la mesure du possible, la zone
du décolleté.

Lexérese de la lésion palpable doit se faire au large. Lexérése
glandulaire part du plan superficiel sous-cutané et arrive en profon-
deur jusqu’au plan du pectoral. Les tranches de sections doivent étre
franches et verticales pour permettre a I’anatomopathologiste
d’analyser la piéce opératoire et au chirurgien de bien remodeler la
glande. La piéce doit étre orientée dans les trois plans de I’espace.

Un examen anatomopathologique extemporané doit pouvoir étre
réalisé pour affirmer le caractére malin ou infiltrant de la lésion et/ou
pour vérifier que I'exérése est bien macroscopiquement en zone saine.
Lopérateur ne doit pas ouvrir la piece tumorale afin de permettre son
encrage par I’anatomopathologiste.

La palpation per-opératoire de la glande mammaire dans la loge
de tumorectomie est systématique a la recherche d’une zone suspecte
résiduelle qui serait alors également biopsiée. En cas de doute sur la
qualité des berges d’exérése, une recoupe est pratiquée pour examen
anatomopathologique ; cette recoupe doit étre également orientée.

En fin d’intervention, un clip métallique est placé au niveau du lit
de la tumorectomie, pour guider le radiothérapeute ou une éventuelle
reprise chirurgicale. Le nombre et le siege des clips dépendent des
conventions établies entre le chirurgien et le radiothérapeute.

Le remodelage glandulaire aprés tumorectomie est systématique ;
I’absence de comblement de la zone opératoire risque en effet
d’entrainer un mauvais résultat esthétique et fait courir le risque d’une
collection postopératoire. Un résultat esthétique de mauvaise qualité
est toujours aggravé par l'irradiation postopératoire.

Le principe du remodelage est de confectionner deux lam-
beaux glandulaires qui comblent la zone d’exérése par glissement.
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La préparation des lambeaux glandulaires se fait lors du décolle-
ment sous-cutané initial.

Si 'on prévoit que ce simple décollement ne suffira pas a com-
bler le défect induit par la tumorectomie, il faut, par anticipation, pro-
poser un geste de chirurgie oncoplastique. Le « rattrapage » secondaire
des défects esthétiques est en effet toujours difficile, surtout apres
radiothérapie, avec des résultats aléatoires.

Le curage axillaire

Lenvahissement ganglionnaire, dans toutes les études multiva-
ri€es, garde une valeur significative sur la survie. Hormis la taille de
la tumeur, aucun autre facteur pronostique ne prend le pas sur
I’envahissement ganglionnaire. Cependant, I'atteinte ganglionnaire est
normalement absente en cas de tumeur intracanalaire de petite taille.
D’autre part, latteinte ganglionnaire est directement liée a la taille
de la tumeur en cas de lésion invasive. En cas de tumeur de moins de
1 cm de diameétre, la fréquence de Iatteinte ganglionnaire n’excéde
pas 10 a 15 % et ’envahissement concerne en régle un seul ganglion,
ne touchant qu’exceptionnellement plus de trois.

Une information axillaire doit étre systématique pour tous les can-
cers du sein infiltrants.

Labord axillaire est facile en cas de mastectomie.

En cas de traitement conservateur, une incision distincte de celle
de la tumorectomie peut étre réalisée, soit transversale située a un ou
deux travers de doigt sous le sommet de laisselle dans I'axe des plis.
Elle ne dépasse pas en avant le bord externe du grand pectoral et en
arriére, elle va jusqu’au bord externe du grand dorsal.

Elle peut étre aussi verticale en arriére du bord externe du grand
pectoral.

Elle doit rester a distance du sommet de laisselle afin d’éviter les
cicatrices rétractiles.

Pour les tumeurs tres latérales, supéro-externe et du prolonge-
ment axillaire, I'incision radiaire de tumorectomie peut étre prolongée
jusqu’a l'aisselle.

Le drainage aspiratif de la cavité axillaire est quasiment systéma-
tique. Certains réalisent un capitonnage pour cloisonner laisselle ce
qui évite le drainage externe et raccourcit la durée d’hospitalisation.

306



EXAMEN HISTOLOGIQUE EN EXTEMPORANE ET GANGLIONS SENTINELLES
Traitement conservateur : le ganglion sentinelle (GS)

La transition du curage axillaire vers le GS a été le progres le plus
important dans le traitement chirurgical du cancer du sein des dix der-
niéres années. En effet, la taille des cancers diminuant, I’atteinte gan-
glionnaire était de moins en moins fréquente. La technique du GS,
dérivée de celle employée dans les mélanomes, part du principe que
si le premier ganglion de drainage du cancer est indemne, les autres
ganglions le sont également et par conséquent qu'un curage axillaire
complet est inutile. Les publications initiales [11, 12] de la technique
du ganglion sentinelle, dans les cancers précoces du sein, remontent
au début des années 1990. Apres les études de faisabilité, la mise au
point des procédures techniques et une période d’apprentissage, la
technique du ganglion sentinelle a été validée en chirurgie du sein [13].
Elle est réservée, en France, aux tumeurs infiltrantes de petite taille,
inférieures a 15-20 mm. La réalisation de cette technique, en cas de
lésion plus volumineuse et dans le cadre de traitements néo-adjuvants
avant ou apres la chimiothérapie, est en cours d’évaluation.

Le taux d’identification du ganglion sentinelle varie de 92 a 98 %
des cas selon les équipes. Deux techniques d’identification sont utili-
sées : soit 'injection de 2 ml de bleu patenté [14, 15], soit une injec-
tion de nano-colloide radio-actif la veille de I'intervention. Ces deux
techniques sont souvent couplées. Une étude prospective francaise a
récemment démontré que les injections péri-aréolaires permettent une
meilleure détection des ganglions sentinelle par rapport aux injections
intratumorales [16].

Analyse anatomopathologique du GS [17]

Lexamen extemporané du ganglion sentinelle permet de réaliser
le curage axillaire d’emblée en cas d’atteinte du GS. Cet examen
extemporané est réalisé soit en cryocoupes, soit en apposition cellu-
laire selon les équipes. Lexamen anatomopathologique postopératoire
comprend une coloration a PHES et une analyse d’au minimum trois
niveaux de coupe, en fonction de la taille du GS. En I’absence
d’atteinte a la coloration classique, une technique d’immuno-histo-chimie
basée sur la mise en évidence de cytokératines recherche la présence
de cellules immuno-marquées. La validité de la procédure du GS a
conduit a une analyse anatomopathologique plus fine permettant de
diagnostiquer des atteintes lymphatiques minimes (micromeétastase et
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IHC+), et a donc conduit a une modification de la classification TNM
par ’AJ.C.C. (American Joint Committee on Cancer) en 2003 [18,
19]. Ainsi, un GS positif exclusivement en immuno-histo-chimie (infé-
rieur ou égale a 0,2 mm) est considéré comme pNOi+ alors que les
micrométastases (métastases ganglionnaires supérieures a 0,2 mm et
inférieures a 2 mm) sont classées pN1mi. Les patientes ne sont donc
pas considérées comme N+ et les référentiels de I'équipe doivent en
tenir compte.

En cas de micrométastase ou de cellules immuno-marquées,
retrouvées sur le ganglion sentinelle, la majorité des équipes réalisent
un curage axillaire secondaire selon les recommandations des confé-
rences de consensus [20, 21]. Des essais thérapeutiques prospectifs
multicentriques sont en cours, comparant : reprise chirurgicale, irra-
diation axillaire ou abstention en cas de GS positif [22-24].

Comme il s’agit d’une réintervention parfois techniquement diffi-
cile, compte tenu de 'ouverture récente de ’aponévrose clavi-pectoro-
axillaire et que, compte tenu de la petite taille des cancers, le nombre
de ganglions résiduels atteint est faible, les chirurgiens ont mis au
point un modeéle mathématique de prédiction de risque d’atteinte gan-
glionnaire résiduelle de laisselle. Léquipe du MSKCC [25] a New
York a été la premiére a développer et publier en 2003 ce modele
mathématique de prédiction de risque, appelé « nomogramme »
(Tableau I), pour les patientes ayant un cancer du sein traité par une
chirurgie premiere, et ayant la procédure du ganglion sentinelle.

Tableau | : Définition d’'un nomogramme chez les patientes ayant la procédure du GS

C’est un modéle statistique permettant de calculer un risque individuel de métastase axillaire
résiduelle chez une patiente ayant un GS positif. Il est basé sur l'intégration simultanée de 8
variables histopronostiques :

| - taille histopathologique de la tumeur (en cm),

2

type et grade nucléaire de la tumeur,

présence d’embols,
multifocalité,

présence de récepteurs aux cestrogénes,
méthodes de détection des métastases au niveau du ganglion sentinelle,

nombre de ganglions sentinelles positifs,

0 N o~ 1 AW
'

nombre de ganglions sentinelles négatifs.

On affecte ainsi un nombre de points selon les caractéristiques
des variables histopronostiques de chaque patiente. Ces points sont
ensuite additionnés et reportés sur une échelle qui permet de calculer
une probabilité de risque individuel.
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Plusieurs centres ont déja validé et disculté le nomogramme a leur
propre population (Tableau II).

Tableau Il : Centres de validation et discussion du nomogramme

GS + avec CA Courbe ROC et validation
du nomogramme

Van Zee et al. 2003 1075 0,76*
Lambert et al. 2005 200 0,74*
Soni et al. 2005 149 0,75%
Degnim et al. 2005 109 0,72*

465 0,86*
Kocsis et al. 2005 140 Not reported
Schmidt ML et al. 222 0,77*
Alran et al. 2007 588 0,724*
(Institut Curie) (29) 213 0,538%*

GS micrométastatiques et IHC+

* nomogramme validé ** nomogramme inadapté

Le nomogramme est une méthode de calcul statistique d’utilisation
simple, accessible en ligne a partir de son bureau de consultation:
www.mskcc.org. Parmi les 8 variables, 2 pésent plus lourd : la taille histo-
logique de la tumeur et le nombre de GS prélevés (GS+/GS-). D’autres
variables ne semblent pas avoir de valeur pronostique sur le risque
d’atteinte axillaire (4ge < 35 ans, index de prolifération tumorale, type
histologique du cancer...). Le nomogramme est une méthode statis-
tique d’aide a la décision médicale. Lutilisation du nomogramme en
pratique clinique ne se conc¢oit que dans le cadre de stratégies multi-
disciplinaires. Cependant nous avons démontré que ce modele était
inadapté aux GS avec atteinte lymphatique minime (micrométasta-
tiques ou ayant des cellules immunomarquées) [29].

Par la suite, d’autres nomogrammes et scores [25-32] de prédiction
de risque ont été élaborés, intégrant des variables différentes et dont
Pobjectif est d’éviter des réinterventions axillaires. Pour étre utilisable en
pratiques cliniques, ces outils doivent étre validés au sein de chaque
centre (pour sa population) en utilisant I'aire sous la courbe ROC (receiver
operating characteristic curve) (AUC).

Un travail récent a comparé les valeurs respectives des nomo-
grammes du MSKCC, de Stanford et de Tenon. Leur valeur prédictive
est voisine sur l'ensemble des GS mais celui de Tenon était le plus per-
formant en cas de chimiothérapie néo adjuvante (Bur A.S. #Abst 18
Breast cancer meeting ASCO sept 2008).
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Les facteurs pronostics des envahissements ganglionnaires
minimes au niveau du GS (micrométastatique < 2 mm ou
cellules immunomarquées)

Le pronostic des GS avec atteinte métastatique minime est lar-
gement débattu dans la littérature [33]. Certains auteurs [34, 35]
considérent qu'un GS positif en IHC n’affecte pas de maniére signifi-
cative les résultats (récidive axillaire, métastase a distance et survie
globale et sans récidive). Cependant, ces séries représentent de petits
effectifs (27 GS micrométastatiques/150 procédures et 50 GS positifs
en THC), avec un suivi moyen de 40 mois. Colleoni [36] a publié
récemment une série de 1959 procédures de GS dont 308 avec
atteinte lymphatique minime (micrométastatique et IHC+). Une
atteinte lymphatique minime d’un seul ganglion axillaire dans le can-
cer du sein est corrélée de maniére significative avec un moins bon
pronostic (en termes de survie sans récidive et de risque métastatique
a distance) par comparaison avec 'absence d’atteinte ganglionnaire
axillaire. Cependant, les résultats d’études prospectives étudiant les
patientes ayant des atteintes lymphatiques minimes au niveau du GS
sont nécessaires avant de modifier les pratiques cliniques. D’autre part,
un article de Bleiweiss [37], qui n’a d’ailleurs pas été confirmé dans la
littérature, rapporte des faux positifs ’'IHC (au niveau du GS) qui
seraient dus au déplacement et au transport iatrogenes, a partir des
biopsies de cellules épithéliales bénignes, chez des patientes ayant un
cancer du sein.

Des essais prospectifs randomisés sont actuellement en cours pour
rechercher si le traitement de laisselle par une réintervention est néces-
saire, comparant : reprise chirurgicale vs irradiation axillaire ou abs-

tention (essais : MAAROS, ACOZOG Z011 et IBSCG) [22-24].

Le traitement standard de laisselle devant une atteinte métasta-
tique (quels que soient la taille ou le type de métastases) du ganglion
sentinelle, négatif lors de 'extemporané, reste la reprise par un curage
axillaire classique (Saint Paul de Vence 2005 et ASCO 2005) [20, 21].

On réalise bien la nécessité d’une logistique rigoureuse pour réa-
liser des examens extemporanés sur ces GS et le temps nécessaire a la
réalisation de ces études. La valeur pronostique de ces atteintes
minimes est de plus I'objet de discussions, certaines équipes ayant
d’ailleurs cessé de réaliser ’étude immuno-histo-chimique.
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Récemment, la détection de cellules métastatiques par RTpCR, en
per opératoire, a partir de I'étude de cytokératine et de mammoglobine
sur le GS, a été proposée. Les laboratoires ont ainsi développé un pro-
cessus d’automatisation dont le but est d’obtenir une mesure quantita-
tive ’ARNm en 30 minutes. Fantasme ultime du chirurgien qui
pourrait enfin ne plus étre dépendant de son anatomopathologiste rem-
placé par une machine ! La technique a été publiée [38], le matériel
accepté par la FDA sur la base de I'expérience de centres de référence
nord-américains. Quelques laboratoires francais ont testé la méthode ;
celle-ci demande a étre validée sur des séries plus larges. Elle a de plus
un colt et nécessite un technicien spécialisé pour 'emploi de la
machine. Enfin, le résultat est obtenu en 30 minutes selon ceux qui
développent la méthode.

Extension de la pratique du GS

— Cancers in situ (CIS) : plusieurs séries ont rapporté des taux
d’atteinte axillaire (GS) variant de 5 a 15 % basés sur ’analyse
immunohistochimique, mais la signification clinique de telles
métastases n’est pas claire. Les recommandations actuelles
(ASCO 2005) [21] sont de réaliser un GS quand une mam-
mectomie est réalisée, c'est-a-dire §’il s’agit d’'un CIS étendu),
ou quand une reconstruction mammaire est prévue (dans le cas
ou serait mis en évidence un foyer de carcinome infiltrant), car
le GS est pratiquement impossible a réaliser secondairement.
Le GS n’est pas recommandé en cas de traitement conserva-
teur, méme si un carcinome infiltrant est retrouvé dans 10 a 15 %
des patientes ayant eu un diagnostic de CIS sur des biopsies
préopératoires. Certains recommandent la pratique de GS pour
les CIS étendus (> 3 c¢m), ou en cas de CIS de haut grade.

— Antécédent de chirurgie mammaire : la majorité des publica-
tions ont exclu les patientes ayant des antécédents de chirurgie.
La récente publication, issue de la cohorte des patientes du
NSABP32, rapporte un taux d’identification identique en cas de
tumorectomie diagnostique initiale versus cytoponction ou
microbiopsie (97 %), par contre un taux de faux négatifs signifi-
cativement plus élevé en cas de tumorectomie initiale (15,3 %)
versus cytoponction ou microbiopsie (8%), p = 0,008 [39].

311



SALMON & ALRAN

— Aprés chimiothérapie : ce type de procédure est évalué par le
protocole NSABP 27 [40]. Les résultats ont été publiés en avril
2005 sur une série de 428 patientes : taux d’identification
a 84,8% (taux augmenté en cas d’utilisation de radio-isotopes
88,6%) ; taux de faux négatif a 10,7%. Ces données sont
comparables a celles obtenues a partir d’études multicentriques
évaluant le GS avant chimiothérapie néo-adjuvante. Cet essai
suggere que la procédure du GS est concevable apreés chimio-
thérapie néo-adjuvante.

— Apreés hormonothérapie : la procédure du GS est réalisable
aprés hormonothérapie [41]. Cependant, ces résultats doivent
étre confirmés par des essais aux effectifs plus importants.

La technique du GS a été mise au point dans les années 1990, son
principal intérét étant de limiter la morbidité induite par le curage
axillaire, chez les patientes ayant un cancer du sein opérable d’emblée.
Cela a été confirmé par un essai contrdlé randomisé incluant
298 patientes avec cancer du sein opérable d’emblée : diminution
significative de la morbidité physique et psychologique [42]. Lessai
ALMANACH [43] dont les résultats ont été publiés en mai 2006
concluait que la procédure du GS est associée a une diminution de la
morbidité au niveau du bras (lymphoedéme et dysesthésie) et une amé-
lioration de la qualité de vie par rapport au curage axillaire, et que
cette procédure devait étre le traitement de choix chez les patientes
ayant un cancer opérable d’emblée et sans ganglion palpable.

CONCLUSION

Le chirurgien reste un acteur principal dans le traitement des
tumeurs solides. De la qualité du contréle locorégional qu’il
est capable d’assurer dépend en grande partie le pronostic ultérieur.
Les progres qui ont été réalisés dans la prise en charge locorégionale
sont considérables, mais un geste technique ne modifie pas I’histoire
naturelle de la maladie.

Des ouvertures intéressantes dans I’exploration de la maladie
micrométastatique sont actuellement en cours. Elles étudient la corré-
lation entre Datteinte ganglionnaire et la présence de cellules circu-
lantes dans le sang et dans la moelle. La corrélation entre ces
différentes voies de dissémination et leur pronostic respectif n’est pas

312



EXAMEN HISTOLOGIQUE EN EXTEMPORANE ET GANGLIONS SENTINELLES

encore trés claire, mais cette approche permettrait de réconcilier la
théorie Halstedienne de dissémination ganglionnaire et la théorie de
Fisher, avocat d’une dissémination sanguine. Les chirurgiens, présents
deés la prise en charge initiale de leurs malades, doivent participer
a cette nouvelle approche pour le bien de leurs patientes.

Résume

Lexérese chirurgicale du ganglion sentinelle (GS) est actuellement le traitement
standard ganglionnaire dans la prise en charge des patientes ayant un cancer invasif du
sein TINO. Le curage axillaire complémentaire est la régle en cas de ganglion méta-
statique, pNT ; micrométastique, pNTmi ; et immunomarqueé, pNOi+. Ce curage axil-
laire peut étre réalisé immédiatement en cas d’examen extemporané positif ou de
maniere différée si la métastase est diagnostiquée a issue de Uexamen histopathologique
définitif [apres mise en ceuvre des trois méthodes : coloration standard HES, HES apres
coupes sériées ou cellules isolées immunomarquées (immuno-histochimie)].

Le développement de la technique du ganglion sentinelle a donc imposé des ré-
interventions chirurgicales (curage axillaire complémentaire différé) en cas de GS posi-
tif découvert en postopératoire. Cette réintervention concerne environ 10 a 15% des
patientes dans les centres qui pratiquent Uexamen extemporané, et plus de 25% des
patientes dans les centres ne pratiquant pas Uexamen extemporané. Les chirurgiens et
les biostatisticiens ont développé des outils statistiques (nomogramme, score) de prédic-
tion de risque d’atteinte ganglionnaire résiduelle de Uaisselle pour permettre de sélec-
tionner les patientes a bas risque d’atteinte ganglionnaire axillaire résiduelle, et donc
éviter des réinterventions.

Par ailleurs, la détection de cellules métastatiques par RTpCR, en per-opératoire,
a partir de Uétude de cytokératine 19 et de mammoglobine sur le GS a été proposée.
Les laboratoires ont ainsi développé un processus d’automatisation dont le but est
d’obtenir une mesure quantitative ’ARNm en 30 minutes.

Dans tous les cas, le principal intérét du ganglion sentinelle est de limiter la mor-
bidité induite par le curage axillaire chez les patientes ayant un cancer du sein opérable
d’emblée.

Par ailleurs, la pratique du GS ouvre des champs de réflexions pour les chirur-
giens en termes de stratégies chirurgicale (véintervention ou non) et multidisciplinaire :
maladie cancéreuse micrométastatique et son impact prédictif et pronostique.

Mots clés : cancer du sein, examen histologique extemporané, ganglion sentinelle
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