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Résumé

Introduction : le développement du dépistage organisé du cancer du sein met en
évidence de plus en plus souvent des lésions prémalignes dont les hyperplasies atypiques
(HA) du sein. Elles se divisent en 3 groupes : les hyperplasies canalaires atypiques, les
néoplasies lobulaires et les métaplasies cylindriques avec atypies. La découverte de celles-
ci sur une biopsie mammaire obtenue par voie percutanée interroge sur la nécessité d’une
biopsie chirurgicale afin d’analyser la totalité du signal radiologique.

Matériel et méthodes : interrogation de la base de données Medline en utilisant
les mots cles : (atypical ductal hyperplasia, columnar cell lesions with atypia, lobular
neoplasia, core needle biopsy, breast cancer, precursor lesion). Pour chacune des lésions
a risque, nous avons retenu les éléments pertinents pour la pratique clinique lors de leur
découverte sur un prélevement mammaire obtenu par voie percutanée.
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Résultats : la présence d’une HA sur un prélevement mammaire obtenu par voie
radiologique reste un marqueur de sous-estimation d’une lésion plus péjorative adjacente
tel un carcinome infiltrant (CI) ou un carcinome canalaire in situ (CCIS). Des critéres
cliniques (absence d’histoire sénologique), radiologiques (lésion infracentimétrique,
absence de discordance radio-histologique...) et anatomo-pathologiques (lésion
unifocale, non proliférative...) permettent de réduire, voire d’annuler le nombre de faux
négatifs de la biopsie percutanée.

Conclusion : au cours d’une concertation clinico-radio-histologique rigoureuse,
Uassociation de ces critéres peut autoriser labstention chirurgicale au prix d’une
surveillance soutenue. Ces criteres ont été obtenus de maniére rétrospective et
nécessiteraient, pour garantir un risque faible de CI ou de CCIS associés, une vali-
dation prospective, idéalement dans le cadre d’un Centre national de Référence.

Mots clés : hyperplasie canalaire atypique, métaplasie cylindrique atypique,
néoplasie lobulaire, biopsie percutanée, biopsie chirurgicale

INTRODUCTION

Le développement du dépistage organisé du cancer du sein associé
au développement des techniques d’imagerie (échographie,
mammographie et IRM) de micro et macrobiopsies percutanées met
en évidence de plus en plus souvent des lésions d’hyperplasie atypique
(HA) du sein. La fréquence des lésions mammaires isolées d’HA sur
une série de biopsies mammaires chirurgicales était de 3,6 % en 1985
[1] et de 23 % en 2007 [2]. Les hyperplasies atypiques du sein, aussi
appelées lésions histologiques a risque de cancer du sein, s’intégrent
dans la mastopathie fibro-kystique. Leurs dénominations et descriptions
varient beaucoup avec le temps et les auteurs. Actuellement, on divise
les HA en 3 groupes : les hyperplasies canalaires atypiques (HCA), les
néoplasies lobulaires (NL) et les métaplasies cylindriques avec atypies
(MCA) [3]. Leur signification clinique reste controversée. Toutes ces
lésions sont au moins des marqueurs de risque de cancer du sein : leur
présence place la patiente dans un groupe a risque accru de cancer du
sein par rapport a la population générale [4]. Leur découverte sur un
prélevement mammaire obtenu aprés exploration puis prélevement
radiologique (et donc de volume restreint) pose des problémes de
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diagnostic positif et différentiel, de représentativité histologique du
signal radiologique et de la prise en charge de la patiente porteuse
d’une telle lésion [5]. En 2009, devant la découverte d’une HA sur une
biopsie mammaire obtenue par voie percutanée, les recommandations
classiques sont de réaliser une exérése chirurgicale secondaire pour ne
pas méconnaitre un carcinome canalaire in situ (CCIS) ou un authen-
tique carcinome infiltrant (CI) associé. Les HA sont percues comme un
signal histologique de sous-estimation de la lésion mammaire réelle se
cachant derriére le signal radiologique. Cependant, la zonectomie
secondaire au diagnostic d'une HA sur une biopsie percutanée ne
représente pas forcément la meilleure solution pour la patiente. En
effet, outre les risques inhérents a une chirurgie mammaire sous
anesthésie générale, la zonectomie entraine un remaniement de la
glande mammaire préjudiciable au suivi nécessaire chez ces patientes
a un risque accru de cancer du sein.

Devant l'inflation des zonectomies « blanches », les progres techniques
des prélevements radiologiques autorisant des macrobiopsies a prélever
jusqu'a 132 g de glande mammaire par carotte tentent de réduire le
nombre de faux négatifs [6]. De méme, des études tentent de définir
des criteres (cliniques, radiologiques ou anatomo-pathologiques)
permettant de s’affranchir d’une chirurgie chez ces patientes porteuses
d’HA découvertes sur une biopsie percutanée. Ces progres autorisent-ils
aujourd’hui a se passer de la chirurgie diagnostique secondaire a une
biopsie percutanée rapportant une HA ? Quels sont les criteres qui
nous permettent actuellement de ne pas opérer les patientes porteuses
d’une HA seulement explorées par une biopsie percutanée ?

|. POURQUOI VOULOIR EVITER UNE ZONECTOMIE
POUR LES PATIENTES PORTEUSES D'UNE HA
DECOUVERTE SUR UNE BIOPSIE PERCUTANEE ?

La découverte d'une HA sur une biopsie percutanée mammaire
est souvent considérée comme un marqueur histologique de sous-
estimation de la lésion mammaire réelle se cachant derriére le signal
radiologique. Le risque de manquer un CCIS ou un CI est estimé entre
4 et 46 % en fonction de la HA considérée et des séries proposées dans
la littérature, avec une moyenne autour de 20 % toutes séries confon-
dues (Tableaux 1, 2 et 3). Ainsi, environ 80 % des patientes opérées
pour une HA a la biopsie percutanée le sont sans modification du
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diagnostic préopératoire initial et donc sans bénéfice direct évident au
décours de la chirurgie. Les risques de cette chirurgie existent. Celle-ci
est en effet effectuée sous anesthésie générale avec un risque d’allergie
aux produits anesthésiques (risque certes faible mais grave quand il
survient). Ensuite, toute chirurgie mammaire entraine de potentielles
séquelles esthétiques qui sont plus ou moins acceptables pour des
lésions bénignes dans 80 % des cas. Enfin plus problématique, la
zonectomie induit un remaniement de la glande mammaire qui
entraine une modification de I'image radiologique génant son
interprétation. Ce sein cicatriciel est une réelle géne au suivi mammo-
graphique, pourtant indispensable pour ces patientes porteuses d’une
HA les placant dans un groupe a risque accru de cancer du sein. Ainsi,
la zonectomie « blanche » représente une potentielle perte de chance
pour les patientes porteuses d’'une HA car diminuant la sensibilité du
dépistage mammographique du cancer du sein. Ces patientes sont
pourtant a risque accru de cancer du sein. Il semble donc nécessaire de
développer des stratégies qui minimisent le risque de faux négatif de la
biopsie percutanée mammaire diagnostiquant une HA et autorisent
I’abstention chirurgicale pour permettre I'optimisation du suivi
mammographique indispensable pour ces patientes a risque accru de
cancer du sein.

ll. LEVOLUTION DES TECHNIQUES RADIOLOGIQUES

Les techniques radiologiques de biopsies mammaires présentent
un certain nombre de faux négatifs, un certain risque de sous-estimer
la lésion histologique mammaire réelle se cachant derriére un signal
radiologique. Les techniques de prélevements mammaires par voie
radiologique sont en perpétuelle évolution : la quantité de matériel
prélevé par échantillon passe de 17 mg pour un pistolet automatique
avec une aiguille de 14 G a 132 mg par un systeme d’aspiration avec
une sonde de 9 G [6-8]. Daugmentation du volume mammaire
récupéré par voie radiologique permet a chaque fois d’augmenter la
sensibilité du préléevement et donc de diminuer le nombre de faux
négatifs. Cette amélioration de la sensibilité diagnostique des
techniques radiologiques doit permettre a terme de réduire les
indications d’exérése chirurgicale secondaire. Cependant la taille des
aiguilles utilisées, I'utilisation d’un systéme d’aspiration ou non et le
nombre de prélevements réalisés restent a la discrétion du radiologue
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(de 6 a 27 carottes dans la littérature [7]). Il n’existe pas de standar-
disation de la technique de préléevement vis-a-vis d’un signal
radiologique donné. Toutes ces difficultés empéchent 'apparition d’un
consensus sur les indications d’une zonectomie secondaire aprés le
diagnostic d’une HA isolée sur une biopsie percutanée. Il est
probablement nécessaire que la communauté des radiologues
sénologues préleveurs définisse un cahier des charges contenant les
criteres qualités minimum d’un prélévement mammaire obtenu par
voie percutanée. Ce cahier des charges porterait sur la taille minimale
des aiguilles utilisées (11 ou 9 G ?), le nombre minimal de carottes a
réaliser, le poids minimal du tissu mammaire a retirer, 'existence
indispensable d’une mammographie de contréle post-biopsie, I'ablation
totale des microcalcifications si le signal radiologique est seulement
mammographique. Si ce cahier des charges est rempli, les critéres de
Iabstention chirurgicale et d’une surveillance radiologique simple
pourront étre ensuite établis pour les HA découvertes sur une biopsie
percutanée, en fonction de critéres tels que la possibilité de surveillance
et les facteurs pronostiques mammaires (génétiques, endocriniens et
histologiques).

l1l. 'HYPERPLASIE CANALAIRE ATYPIQUE (HCA)
DECOUVERTE SUR UNE BIOPSIE MAMMAIRE
RADIOLOGIQUE PEUT-ELLE NE PAS ETRE OPEREE ?

LHCA correspond a une prolifération cellulaire monomorphe
intracanalaire comportant certaines mais pas toutes les caractéristiques
cytologiques et architecturales des carcinomes canalaires in situ (CCIS)
(un noyau rond et/ou un rapport nucléocytoplasmique stable et/ou une
architecture cellulaire réguliére sans organisation particuliére). Une
lésion comportant toutes ces caractéristiques histologiques du CCIS
mais faisant moins de 3 mm appartient aussi a la définition ’HCA |3,
9]. Le fait que la taille de la lésion histologique soit un critere de
définition diagnostique explique la potentialité de faux négatifs sur un
prélevement mammaire restreint obtenu par des carottes biopsiques.
Lage moyen du diagnostic est de 46 ans. Lincidence de THCA isolée
est d’environ 2,1 % des biopsies mammaires chirurgicales en 1985 [1]
et de 12 % en 2007 [2]. CHCA n’a pas de manifestation radiologique,
ni clinique et sa découverte est le plus souvent fortuite sur du tissu
mammaire.
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Devant la découverte d’'une HCA isolée a la biopsie percutanée, il
existe de nombreuses séries évaluant la sous-estimation des lésions avec
des taux de faux négatifs variables en fonction des techniques utilisées
(taille des aiguilles, systéeme d’aspiration). L'augmentation du volume
mammaire retiré apporte une diminution du taux de sous-estimation
des lésions mammaires sous-jacentes. Ainsi, l'utilisation d’un systéme
d’aspiration avec des aiguilles de 11 G (par exemple le mammotome®,
Ethicon Endo-Surgery, Cincinnati, OH) permet d’obtenir un taux de
sous-estimation entre 0 et 38 % d’un CI ou d’un CCIS comparé
favorablement a un taux de sous-estimation de 11 a 68 % avec un
pistolet automatique de 14 G [10-22] (Tableau 1). Les nouvelles aiguilles
de 9 G associées au systeme d’aspiration (ATEC ; Suros Surgical
Systems, Indianapolis, IN) permettent d’augmenter le volume
mammaire biopsié. Cependant, les études (encore peu nombreuses)
utilisant ces aiguilles de 9 G montrent I'absence de gain vis-a-vis du
pourcentage de sous-estimation par rapport aux aiguilles de 11 G [23]
(Tableaul). De méme, l’augmentation du nombre de carottes
mammaires réalisées ne permet pas a partir d’un seuil de 12 carottes
avec des aiguilles de 11 G de diminuer le nombre de faux négatifs [24].
Il semble qu’a partir d’'un certain volume mammaire seuil prélevé par
voie percutanée, il ne soit pas possible d’améliorer le nombre de faux
négatifs, de diminuer le pourcentage de sous-estimation des CCIS et
CL

Pour pouvoir faire ’économie d’une zonectomie chez les patientes
avec un diagnostic de HCA a la biopsie percutanée, sans prendre le
risque de méconnaitre une lésion de CCIS ou CI sous-jacente, il faut
pouvoir s’appuyer sur d’autres critéres que la qualité (nécessaire et
indispensable) du prélevement réalisé (aiguilles de 11 G ou 9 G,
systéme d’aspiration type Mammotome® et nombre de carottes
réalisées (au moins 12 ?)). Un certain nombre d’études tente de trouver
des critéres autorisant ’abstention chirurgicale au profit d’une
surveillance simple. Ces critéres peuvent étre classés en 3 grands
cadres : radiologique, anatomo-pathologique et clinique.

— Les critéres radiologiques : pour un certain nombre d’auteurs,
I’ablation totale du signal radiologique par la biopsie percutanée
permet de ne pas retrouver de CCIS ou de CI a la zonectomie
secondaire [19, 25-30] et donc potentiellement de s’affranchir de celle-
ci. Cependant, quelques études ne retrouvent pas le méme résultat,
méme si I’ablation totale du signal radiologique permet une diminution
du pourcentage de sous-estimation [23, 28, 31]. De méme, la taille
lésionnelle radiologique influence le taux de faux négatifs : une taille
inférieure a2 6 mm est liée statistiquement a ’absence de CCIS ou CI
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Tableau 1 - Pourcentage de sous-estimation de Cl ou CCIS devant la découverte
d’HCA a la biopsie percutanée mammaire utilisant des aiguilles de 11 ou 9 Gauges
et un systeme d’aspiration (type Mammotome®) dans différentes études

Taille des % de zonectomies % de sous-

aiguille secondaires estimation
Liberman [26] 111G 10/12 (83 %) 1/10 (10 %)
Brem [17] 111G 16/20 (80 %) 4/16 (25 %)
Burak [66] 111G 40/43 (93 %) 5/40 (13 %)
Philpotts [19] 111G 26/26 (100 %) 6/26 (23 %)
Adrales [27] 111G 62/90 (69 %) 9/62 (15%)
Cangiarella [67] 1M1G 8/10 (80 %) 2/8 (25 %)
Lai [68] 111G 12/19 (63 %) 2/12 (17 %)
Jackman [28] 111G 104/131 (79 %) 22/104 (21 %)
Rao [69] 111G NC 11/31 (35 %)
Pandelidis [70] 111G 35/37 (95 %) 5/35 (14 %)
Winchester [22] 1 G 65/77 (84 %) 11/65 (17 %)
Sohn [71] 111G 78/88 (89 %) 14/78 (18 %)
Darling [18] 111G NC 16/86 (19 %)
Teng-Swan Ho [21] 1 G NC 14/61 (23 %)
Eby [23] 111G 49/58 (85 %) 10/49 (20 %)
Lourenco [72] 111G 46/46 (100 %) 13/46 (28 %)
Ko [65] 111G 75 % 9/24 (38 %)
Eby [23] 9G 74/83 (89 %) 16/74 (22 %)
Lourenco [72] 9G 27/27 (100 %) 8/27 (29 %)
Liberman [73] 9G 13/15 (87 %) 5/13 (38 %)
Orel [74] 9G NC 2/8 (25 %)
NC : non communiqué ; HCA : hyperplasie canalaire atypique ; Cl : carcinome infiltrant ;
CCIS : carcinome canalaire in situ

a la zonectomie [32] et au contraire, une taille supérieure a 15 mm est
liée 2 un taux élevé de CI ou CCIS sur la zonectomie secondaire [23].

— Les critéres anatomo-pathologiques : un nombre de foyers
d’HCA inférieur a 2 (voire 3) a la biopsie percutanée permet de ne pas
avoir de sous-estimation de CCIS ou CI [25, 33, 34]. Cependant, des
auteurs retrouvent encore des faux négatifs dans leur série de biopsies
percutanées en utilisant ce critére, méme s’il reste un facteur prédictif
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négatif de CI ou de CCIS a la zonectomie secondaire [23]. Des critéres
histologiques comme une atypie cytologique marquée associée a de la
mort cellulaire sont liés a une découverte plus fréquente de CI ou de
CCIS sur la zonectomie secondaire [35].

— Les critéres cliniques : 'age supérieur a 50 ans ou des facteurs
de risque familiaux ou personnels forts sont liés a une augmentation du
diagnostic de CI ou de CCIS a la zonectomie secondaire a la
découverte d’une HCA a la biopsie percutanée mammaire [23, 27].

Tous ces criteres d’abstention chirurgicale ont été retrouvés de
maniére rétrospective et demandent a étre validés de maniere
prospective. Aucune étude prospective n’est disponible actuellement.
Aucun de ces criteres pris isolément ne permet de garantir 'absence de
CI ou de CCIS sous-jacent lors de la découverte d'une HCA a la
biopsie percutanée. Il est probable que I’association d’un ou de
plusieurs de ces critéres permettrait de définir une population de
patientes avec un diagnostic ’HCA a la biopsie percutanée
mammaire, candidate a une surveillance simple sans zonectomie
secondaire. L’élaboration de nomogrammes combinant les critéres
prédictifs négatifs et positifs de CI ou de CCIS sous-jacent, (sur le
modele de ce qui est réalisé sur la probabilité d’envahissement des
ganglions non sentinelles quand le ganglion sentinelle axillaire est
envahi [36]) permettrait d’aider le clinicien a une décision rationnelle
et reproductible quant a la décision d’une chirurgie secondaire ou
d’une surveillance suite au diagnostic d’HCA a la biopsie percutanée
mammaire.

En conclusion, pour permettre I’abstention chirurgicale apres le
diagnostic d’'une HCA a la biopsie percutanée mammaire, il faut
d’abord une technique radiologique de biopsie irréprochable (systéme
mammotome® avec des aiguilles de 11 ou 9 G avec au moins 12
carottes et un controle mammographique post-biopsie). Il faut ensuite :

— Pabsence de critéres péjoratifs radiologiques (taille lésionnelle
> 15 mm, masses ou microcalcifications résiduelles), anatomo-
pathologiques (plus de 3 foyers ’HCA, atypies cytologiques,
mort cellulaire) et cliniques (facteurs de risques mammaires
personnels ou familiaux forts, age > 50 ans) ;

—la présence de critéres favorables radiologiques (signal
radiologique initial < 6 mm, disparition du signal radiologique a
la mammographie post-biopsie) et anatomo-pathologiques
(moins de 2 foyers I'HCA).

Aucun de ces critéres pris isolément ne permet d’exclure

complétement le risque de CI ou CCIS sous-jacent, mais ’association
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de ceux-ci peut aider a la prise de décision au cours d’une discussion
multidisciplinaire (entre radiologue, anatomo-pathologiste et chirurgien
sénologue) et proposer une éventuelle abstention chirurgicale.

IV. LA NEOPLASIE LOBULAIRE (NL) DECOUVERTE
SUR UNE BIOPSIE MAMMAIRE RADIOLOGIQUE
PEUT-ELLE NE PAS ETRE OPEREE ?

La NL est une prolifération de cellules monomorphes, de petite
taille et non cohésives (du fait de I’absence d’expression de la
E-Cadhérine) qui distendent I'unité terminale ductulolobulaire avec
possible extension pagétoide dans les canaux galactophores [3]. Cette
lésion est volontiers multifocale et bilatérale [37, 38]. La néoplasie
lobulaire est caractérisée par ’absence de marquage par la
E-Cadhérine (protéine transmembranaire) en immuno-histochimie [3].
La néoplasie lobulaire correspond a un spectre de lésions ancien-
nement appelées hyperplasie lobulaire atypique (HLA) et carcinome
lobulaire in situ (CLIS) [37]. I existe également une autre dichotomie
de la NL, la séparant en forme classique et forme pléomorphe. La
néoplasie lobulaire pléomorphe se distingue de la forme classique par
un aspect cytologique pléomorphique (cellules non cohésives avec
cytoplasme large, nucléole excentré) et une association fréquente a de
la nécrose et des microcalcifications [3, 39, 40]. La NL n’a pas de
manifestation radiologique, ni clinique et sa découverte est le plus
souvent fortuite sur du tissu mammaire assez volontiers biopsié devant
des microcalcifications voisines de la NL. L'age moyen du diagnostic
est de 46 ans [41]. Lincidence de la NL isolée est d’environ 1,6 % des
biopsies mammaires chirurgicales en 1985 [1] et d’environ 7,8 % en
2007 [2].

La néoplasie lobulaire présente de nombreuses classifications, ce
qui rend difficile I'interprétation des séries présentant le taux de sous-
estimations des biopsies percutanées mammaires montrant de la NL
isolée. Le taux de sous-estimation varie de 4 % a 46 % (Tableau 2) en
fonction des derniéres séries. De la méme fagon que pour les HCA, la
technique de biopsie percutanée conditionnant le volume de glande
mammaire prélevée influence le taux de découverte de CCIS ou de CI
a lexérese chirurgicale secondaire [42] : une biopsie avec un systéme
d’aspiration et comportant au moins 13 carottes semble indispensable
pour minimiser le pourcentage de sous-estimation.
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Tableau 2 - Pourcentage de sous-estimation de Cl ou CCIS devant la découverte

de NL a la biopsie percutanée mammaire dans différentes études

Nombre de cas Nombre de Nombre de CCIS| % de sous-
avec NL isolée zonectomies et/ou Cl estimation
a la biopsie secondaires (%) | découverts a la
percutanée zonectomie
Nagi (2008) [50] 98 45 (46 %) 2 4%
Brem (2008) [42] 278 164 (59 %) 38 23 %
Cangiarella (2008) [44] - 38 (-) 3 8 %
Hwang (2008) [46] -- 87 () 10 1M1 %
Londero (2008) [43] 35 28 (80 %) 13 46 %
Lavoué (2007) [47] 70 52 (74 %) 10 19 %
Renshaw (2006) [75] - 92 (42 %) 8 8,6 %
Mahoney (2006) [45] 27 20 (74 %) 5 25 %

NL : néoplasie lobulaire ; Cl : carcinome infiltrant ; CCIS : carcinome infiltrant in situ

Beaucoup d’auteurs proposent une exérese chirurgicale secondaire
systématique devant la découverte de NL a la biopsie percutanée [43-
45]. Pour pouvoir faire I'’économie d’une zonectomie, certains auteurs
proposent des critéres pour permettre 'abstention chirurgicale au profit
d’une surveillance simple. Pour pouvoir appliquer ces criteéres, il parait
indispensable de disposer au préalable d’une biopsie percutanée
mammaire avec des critéres qualité mimimaux : aiguilles de 11 G ou
9 G, systtme d’aspiration type Mammotome® avec un nombre de
carottes réalisées suffisant (au moins 13 ?). Ces critéres peuvent étre
classés la encore en 3 grands cadres : radiologique, anatomo-
pathologique et clinique.

— Les critéres radiologiques : absence de signal radiologique
inhabituel dans le cadre d’une NL (comme un syndrome de masse ou
une désorganisation architecturale) [46-48], absence de microcalcifi-
cations suspectes classées ACR 4 ou 5 [42, 49] (mais une autre étude
ne retrouve pas de caractéristiques mammographiques prédisant une
augmentation du taux de découvertes de CI ou CCIS a la zonectomie
secondaire [45]), absence de microcalcifications résiduelles a la
mammographie post-biopsie [46, 47] (mais I’ablation totale du signal
radiologique ne garantit pas ’absence de CI ou de CCIS a la
zonectomie secondaire [42]).

— Les critéres anatomo-pathologiques : absence d’autres lésions a
haut risque (comme PHCA ou la cicatrice radiaire...) [50, 51] et
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absence de critéres histologiques péjoratifs (lésion lobulaire diffuse
envahissant de multiples lobules et ductules (plus de 1 lobule atteint par
carotte biopsique [52]), existence de comédonécrose, images morpho-
logiques histologiques confondantes entre CCIS et CLIS mais dont
I'immuno-histochimie fait classer la lésion en NL, lésions de NL
pléomorphe) [46, 47, 50, 52-54]. La NL pléomorphe est en effet un
sous-type de NL qui se distingue de la NL classique par sa forte
association avec le carcinome lobulaire infiltrant. Ceci pousse les
auteurs a classer la NL pléomorphe dans les précurseurs d’invasion et
indique donc son exérése in sano systématique [3, 39, 40].

— Les critéres cliniques : ’'absence d’antécédents familiaux forts ou
personnels de cancer du sein [45- 46].

Ces critéres peuvent étre utilisés au cours d’une concertation
bidisciplinaire entre le radiologue et 'anatomo-pathologiste pour éviter
une exérése chirurgicale secondaire. Cependant, ces critéres ont été
définis de maniére rétrospective et demandent une validation pros-
pective.

En conclusion, les différents auteurs s’accordent plus sur les
critéres indiquant une zonectomie secondaire a la découverte de NL a
la biopsie percutanée que sur les critéres autorisant une simple
surveillance sans chirurgie secondaire. Pour permettre I’abstention
chirurgicale, il faut d’abord une technique radiologique de biopsie
irréprochable (systtme mammotome® avec des aiguilles de 11 ou 9 G
avec au moins 12 ou 13 carottes et un contrdle mammographique post-
biopsie). Il faut ensuite :

— labsence de critéres péjoratifs radiologiques (discordance radio-

histologique), anatomo-pathologiques (lésions lobulaires florides,
NL pléomorphe, nécrose) et cliniques (antécédents familiaux
forts ou personnels de cancer du sein) ;

— la présence de criteres favorables radiologiques (disparition du
signal radiologique a la mammographie post-biopsie) et
anatomo-pathologiques (1 seul lobule atteint par la NL par
carotte biopsique).

La définition de ces critéeres d’abstention chirurgicale pour la NL
est beaucoup moins bien étayée par la littérature que pour la HCA.
Aucun de ces critéres pris isolément ne permet d’exclure complétement
le risque de CI ou CCIS sous-jacent, mais I'association de ceux-ci peut
aider a la prise de décision au cours d’une discussion multidisciplinaire
(entre radiologue, anatomo-pathologiste et chirurgien sénologue) et
proposer une éventuelle abstention chirurgicale au profit d’une
surveillance.
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V. LA METAPLASIE CYLINDRIQUE ATYPIQUE (MCA)
DECOUVERTE SUR UNE BIOPSIE MAMMAIRE
RADIOLOGIQUE PEUT-ELLE NE PAS ETRE OPEREE ?

La MCA est une entité anatomo-pathologique mammaire d’indivi-
dualisation récente [3, 55, 56] et recouvre une méme description
histologique décrite par différents auteurs sous différents noms
(Clinging carcinoma, Flat epithelial with atypia... [3, 55-58]). La
métaplasie cylindrique atypique correspond a une altération
néoplasique de type ductal, caractérisée par le remplacement des
cellules luminales normales par 1 a 3-5 couches de cellules cylindriques
(cellules a pole apical proéminent et présentant des sécrétions
intraluminales) avec des atypies légeres (variabilité de la hauteur de ces
cellules, rapport nucléocytoplasmique plus élevé, noyaux ronds avec
nucléoles, perte de la polarité par rapport a la basale...) de 'unité
terminale ductulolobulaire (UDTL) [3]. Il peut exister des micro-
calcifications. La MCA se distingue du carcinome canalaire in situ
(CCIS) par l’absence d’atypies architecturales [55, 56, 59, 60].
Lincidence de la MCA isolée est d’environ 3,5 % des biopsies
mammaires chirurgicales en 2007 [2] : elle est fréquemment découverte
sur des microcalcifications ACR4 (associées dans 50 a 75 % des cas).

Lindividualisation de la MCA est récente et peu de publications
rapportent le taux de sous-estimation des lésions mammaires lors de la
présence de MCA isolée sur la biopsie percutanée. Le taux de sous-
estimation d’un CCIS ou d’un carcinome infiltrant (CI) oscille entre 13
et 30 % sur des séries a faible effectif (Tableau 3). En l’absence de
données nouvelles, appliquant le « principe de précaution », I’ensemble
des auteurs préconise une exérése chirurgicale secondaire systématique
[55, 56, 61-64]. Toutefois, David et coll. [63] évoquent la possibilité de
s’affranchir d’une zonectomie secondaire si la lésion de MCA est
infracentimétrique et non hyperplasique sur la biopsie percutanée.
Méme si ces résultats restent encore fragiles et doivent étre validés par
d’autres séries, il semble possible de se contenter d’une surveillance
pour des lésions non prolifératives.

En conclusion, la MCA est une entité d’individualisation récente
et il existe trés peu de séries rapportant le taux de sous-estimation de
CI ou CCIS lors de son diagnostic a la biopsie percutanée. Pour
permettre P’abstention chirurgicale, il faut d’abord une technique
radiologique de biopsie irréprochable (systtme mammotome® avec des
aiguilles de 11 ou 9 G avec au moins 12 ou 13 carottes et un contrdle

320



PRISE EN CHARGE DES HYPERPLASIES ATYPIQUES DU SEIN. PEUT-ON SE PASSER DE LA CHIRURGIE ?

Tableau 3 - Pourcentage de sous-estimation de Cl ou CCIS devant la découverte
de MCA a la biopsie percutanée mammaire dans différentes études

Nombre de cas Nombre de Nombre de CCIS | % de sous-
avec MCA isolée| zonectomies et/ou CI estimation
a la biopsie secondaires (%) | découverts a la
percutanée zonectomie
Kunju (2007) [61] 14 14 (100 %) 3 21 %
David (2006) [63] 56 40 (71 %) 7 17,5 %
Guerra-Wallace 39 31 (79 %) 4 13 %
(2004) [76]
Bonnett (2003) [77] - 9 (-) 2 22 %
Nasser (2003) [64] 27 (-) 6 22 %
Brogi (2002) [62] 23 (-) 7 30 %

MCA : métaplasie cylindrique avec atypie ; CCIS : carcinome canalaire in situ ; Cl : carcinome infiltrant

mammographique post-biopsie). On peut ensuite proposer les critéres
suivants par extrapolation avec 'HCA et la NL :

— labsence de critéres péjoratifs radiologiques (discordance radio-
histologique), anatomo-pathologiques (Iésions de MCA hyper-
plasiques (i.e. plus de 2 couches de cellules), plus de 4 foyers de
MCA [64]) ;

— la présence de critéres favorables radiologiques (lésion mammo-
graphique infracentimétrique, disparition du signal radiologique
a la mammographie post-biopsie) et anatomo-pathologiques
(lesions de MCA non hyperplasiques).

Ces criteres doivent étre étayés par d’autres séries. Aucun de ces
critéres pris isolément ne permet d’exclure complétement le risque de
CI ou CCIS sous-jacent, mais I'association de ceux-ci peut aider a la
prise de décision au cours d’une discussion multidisciplinaire (entre
radiologue, anatomo-pathologiste et chirurgien sénologue) et proposer
une éventuelle abstention chirurgicale au profit d’une surveillance.

321



LAVOUE & COLL.

CONCLUSION

Actuellement, les séries sont relativement consensuelles vis-a-vis
des marqueurs cliniques, radiologiques et anatomo-pathologiques
péjoratifs associés a une HA diagnostiquée sur une biopsie mammaire
percutanée indiquant une biopsie chirurgicale impérative : signal
radiologique de plus de 10 ou 15 mm, syndrome de masse clinique,
histoire sénologique familiale ou personnelle forte... Mais aucun
consensus ne se dégage pour définir les critéeres permettant de
s’affranchir d’une biopsie chirurgicale devant le diagnostic d’'une HA
sur une biopsie mammaire percutanée. L’élaboration de score ou
nomogramme pour permettre de sélectionner les patientes candidates
a une simple surveillance sans chirurgie diagnostique pourrait étre une
solution. Il existe une série proposant cette approche mais le score
élaboré ne permet de protéger de la chirurgie qu’environ 25 % des
patientes porteuses d’HCA et demande également une validation
prospective [65]. En 2009, pour s’affranchir de la chirurgie secondaire
devant la découverte d'une HA a la biopsie percutanée mammaire, il
faut une concertation radio-anatomo-pathologique rigoureuse et qui
n’est a proposer qu’a des patientes informées et compliantes a un suivi
long (mammographie annuelle). La sous-estimation d’un CCIS ou d’un
CI reste réelle. La création de registres régionaux ou nationaux,
d’observatoires des HA sur le modéle des centres nationaux de réfé-
rence, avec un suivi a long terme des patientes permettrait de définir
les critéres pour ne réaliser qu'une simple surveillance pour ces
patientes. Cette surveillance simple représenterait un bénéfice réel pour
ces patientes a risque accru de cancer du sein car 'absence de sein
cicatriciel permet un suivi mammographique secondaire plus
performant.
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