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1 INTRODUCTION

Les sarcomes des parties molles sont un groupe hétérogene de tumeurs malignes touchant le
tissu mésenchymateux, restant rares au sein de la population générale. Au sein de ce groupe,
environ 80 sous-types sont identifiés, présentant des profils morphologiques, histologiques et
moléculaires et donc des pronostics tout a fait différents.

Du fait de leur faible prévalence, les études sont difficiles a mener et 1’établissement de
recommandations selon I’ « evidence based medicine » reste compliqué. Les recommandations
officielles existantes regroupent I’ensemble des sarcomes des parties molles, s’appuient sur des
consensus d’experts et sont en général trés succinctes sur la question de la surveillance locale.
La simple réalisation d’IRM systématiques en post opératoire est deja discutée. Par exemple,
I’ESSR (European Society of MusculoSkeletal Radiology) prévoit qu’une IRM soit réalisée de
facon systématique 1, le British Sarcoma Group propose lui de réaliser une imagerie seulement
si le site est difficilement accessible a 1’examen clinique ou si le risque de récidive est élevé?,
et ’TESMO (European Society for Medical Oncology) observe seulement que les pratiques
habituelles consistent a réaliser des examens de surveillance systématiques, tout en précisant
que ’IRM n’a pas prouvé de rapport « colt-efficacité » intéressant par rapport a un examen
clinique 3.

La nécessité ou non de réaliser systématiquement des séquences avec injection de produit de
contraste lors de ces examens est egalement discutée. Par exemple, I’ESSR ne la recommande
pas a titre systématique, le NCCN préconise, lui, d’injecter systématiquement ces examens, et
I’ESMO ne donne aucune précision sur ce point.

En pratique, dans notre service, la majorité des IRM de surveillance post opératoire des
sarcomes des parties molles reste réalisée avec injection de fagon systématique. Or, il existe
une vigilance accrue depuis quelques annees sur les consequences des injections repétees de
Gadolinium amenant & limiter tant que possible leur utilisation*®.

Du fait de la grande hétérogénéité du groupe des sarcomes des parties molles, il est difficile
d’établir une conduite a tenir simple s’appliquant a tous les sous-groupes différents et des études
ciblées sur les sous-types histologiques semblent nécessaires®’. Le liposarcome des membres
et de la paroi du tronc, hors myxoide, a été sélectionné pour ce travail car il est un des sous-
types les plus représentés au sein de ce groupe (environ 20%).

L’objectif principal de cette étude est donc d’évaluer rétrospectivement les performances
diagnostiques de I’IRM sans injection pour la surveillance post opératoire des liposarcomes des
membres ou de la paroi du tronc, par rapport au Gold Standard représenté par I’IRM avec
injection.



2 RAPPELS

2.1 EPIDEMIOLOGIE
Les sarcomes des parties molles sont un groupe hétérogéne de tumeurs malignes rares de
I’adulte, représentant en effet moins de 1% d’entre elles.

Il existe plus de 80 sous-types différents de sarcomes des parties molles, dont les profils et les
pronostics sont trés variables 8. Le liposarcome est un des sous-types de sarcomes des parties
molles les plus représentés au sein de ce groupe (environ 20% des sarcomes des parties molles).

Le liposarcome se développe aux dépens des cellules mésenchymateuses primitives. Il peut étre
retrouvé sur ’ensemble du corps mais environ 60% surviennent a la racine des membres
inférieurs. 1l s’agit d’une tumeur rare avec moins d’un cas pour 100 000 personnes par an en
Europe. Il touche essentiellement les adultes a partir de 50 ans, avec un pic d’incidence entre
75 et 84 ans. Les hommes sont un peu plus souvent atteints que les femmes (60% des cas) °.

2.2 DIAGNOSTIC CLINIQUE

Le diagnostic de sarcome des parties molles est évoqué devant une masse des parties molles,
superficielle de plus de 5 cm ou profonde inexpliquée, augmentant de taille *3°, I’analyse
histologique permettant ensuite d’en définir le sous-type. Le liposarcome pourra étre plus
spécifiquement évoqué lorsqu’il s’agit d’une masse « molle » de type graisseuse ou devant une
récidive de masse sur une zone de résection chirurgicale d’un liposarcome .

2.3 CENTRES DE REFERENCE

Selon les recommandations en vigueur, tout patient suspect de liposarcome doit étre pris en
charge en centre de référence ou exerce une équipe pluridisciplinaire de traitement des sarcomes
des parties molles, dans le but d’assurer un diagnostic et un traitement optimal =,

Le CHU de Nantes est un de ces centres de réference et fait partie du réseau francais
NETSARCH, labellisé par I’ Institut National du Cancer en 2014. Ce réseau regroupe 1I’ensemble
des cliniciens, radiologues, pathologistes, épidémiologistes et assistants de recherche exercant
dans des centres de référence et de compétence des sarcomes. Les informations de 1’ensemble
des cas de sarcomes discutés en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP) sont collectées

dans une banque de données qui regroupe a ce jour les informations de plus de 62000 patients
12

Le CHU de Nantes fait également partie du Réseau de Référence en Pathologie des Sarcomes
des Tissus Mous et des Visceres (RRePS-TMV). Ce réseau, labellisé par I’Institut National du
Cancer en 2009, regroupe 1’ensemble des centres reconnus comme compétents pour la prise en
charge anatomopathologique des sarcomes des tissus mous et des viscéres. Il permet, depuis
janvier 2010, de fournir une seconde lecture gratuite de tous les nouveaux cas de sarcomes, et
a pour but de développer le diagnostic moléculaire, de favoriser la collecte de données,
développer la recherche, organiser I’enseignement et le partage d’informations sur les
sarcomes. Les anatomopathologistes de ces centres ont pour role de revoir tous les nouveaux



cas de sarcomes et de rédiger un compte rendu qui lui seul sera pris en compte lors des réunions
de concertation pluridisciplinaire (RCP) 3.

2.4 DIAGNOSTIC RADIOLOGIQUE

La prise en charge doit étre rapide et doit faire réaliser une imagerie centrée sur la lésion.
Certaines sociétés savantes (notamment le British Sarcoma Group et I’European Society of
Musculoskeletal Radiology) proposent la réalisation d’une échographie premiére, qui sera
complétée par une IRM en cas de criteres cliniques ou échographiques suspects, ou avant tout
geste chirurgical 2.

L’échographie présente comme avantages d’étre facilement accessible, non irradiante, peu
chére, mais comme désavantages d’étre opérateur-dépendante et de réalisation compliquée chez
les patients obéses ou lorsque la lésion est profonde 1.

L’échographie permettra dans certains cas d’¢liminer une Iésion bénigne, notamment un lipome
simple, devant une lésion isoéchogene a la graisse sous cutanée, sans septas internes, sans signal
Doppler, sus aponévrotique, paralléle au plan cutané, de moins de 5 cm 3% Aucun examen
supplémentaire ni surveillance évolutive n’est alors nécessaire, du fait de I’absence de potentiel
de transformation du lipome simple en liposarcome.

Si besoin, la stabilité de la lésion dans le temps peut étre documentée par un contréle
échographique a 6 mois 1.

Si I’ensemble de ces critéres n’est pas réuni, I’IRM est indiquée. 11 s’agit de I’examen présentant
le meilleur contraste pour I’analyse des parties molles et donc de 1’imagerie de choix devant
une suspicion de liposarcome. Elle a notamment pour but de caractériser la morphologie de la
lésion, sa taille, ses rapports avec les structures neuro-vasculaires adjacentes et aider au ciblage
de la biopsie. Le diagnostic de liposarcome bien différencié/ALT sera évoqué en IRM devant
une masse graisseuse évolutive, de plus de 10cm, sous-aponévrotique, présentant un contingent
nodulaire non graisseux, des septas épais (>2mm), nodulaires ou irréguliers, intensément
rehaussés aprés injection, ou envahissant les structures adjacentes *1%4-17 | es liposarcomes de
plus haut grade auront I’aspect de masses hétérogénes, parfois nécrotiques, rehaussées apres
injection, et ne seront pas toujours distinguables en imagerie des autres sous-types de sarcomes
des parties molles®®,

Une discussion en réunion de concertation pluri disciplinaire et une biopsie devront ensuite étre
envisagées.

Les caractéristiques radiologiques orientant vers la bénignité ou la malignité d’une tumeur
adipocytaire, ainsi que 1’organigramme de prise en charge de ces lésions sont rappelés en
Annexe 1, 2 et 3.

2.5 DIAGNOSTIC ANATOMOPATHOLOGIQUE

2.5.1 Technique de prélevement tissulaire
Le diagnostic de certitude est posé par la biopsie percutanee, qui sera réalisée en cas de criteres
cliniques/radiologiques suspects de malignité ou en cas de lésion indéterminée. La biopsie est
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proposée au patient aprées discussion multidisciplinaire et doit étre réalisée en centre de
référence par un radiologue ou chirurgien spécialiste. Comme pour toute suspicion de sarcome
des parties molles, on réalisera de multiples prélévements (6 a 8 carottes biopsiques) a 1’aide
d’une aiguille de calibre d’au moins 14G avec une co-axiale >0 sous contréle radiologique
(échographie ou scanner) et aprés anesthésie locale. En cas de tumeur hétérogene, la biopsie
doit cibler les zones non graisseuses en imagerie pour identifier un éventuel contingent
dédifférenciét®.

Le trajet de biopsie devra étre planifié de facon a éviter la contamination de compartiments
musculaires adjacents et le point d’entrée de 1’aiguille marqué de fagon a pouvoir en réaliser
I’excision secondaire en bloc lors de la chirurgie .

Le stockage en banque de prélévement sera envisagé (réseau RRePs) 2,

2.5.2  Analyse histologique
Le diagnostic anatomopathologique repose sur I’étude de la morphologie cellulaire et
I’immunohistochimie.

Les éléments attendus de 1’analyse histologique comprennent :

-I’identification du sous type histologique, selon la classification des tumeurs adipeuses de la
4° édition de la World Health Organization publiée en 2013 *°, qui identifie 5 sous-types
distincts : le liposarcome déedifférencié, le liposarcome pléomorphe, le liposarcome myxoide
(et & cellule ronde), le liposarcome « sans précision », tous considérés comme malins, et le
liposarcome bien différencié dit « de malignité intermédiaire », considéré comme localement
agressif sans potentiel métastatique. On parle communément de « tumeur lipomateuse
atypique » ou « ALT » lorsqu’un liposarcome bien différencié touche les membres ou la paroi
du tronc. Dans ce dernier sous-type, on identifie 3 formes distinctes: sclérosante,
inflammatoire, ou « lipoma-like ». Une quatrieme forme dite « spindle-cell » a été décrite dans
certaines études récentes %', Afin d’identifier formellement le caractére sarcomateux de
certaines tumeurs graisseuses, d’identifier correctement le sous-type, ou lorsqu’il existe un
doute ou une présentation inhabituelle, I’analyse doit étre complétée par des études
moléculaires a la recherche d’anomalies génétiques 3. On recherchera notamment une
surexpression de MDM2 et CDKA4, par technique de FISH ou immunohistochimie. Ces
surexpressions sont retrouvées dans les tumeurs lipomateuses atypiques permettant de les
différencier du lipome simple, et dans les liposarcomes dédifférenciés permettant de les
différencier des autres sous-types 1022 ;

- I’identification du grade, selon la classification de la FNCLCC (Fédération Nationale des
Centres de Lutte Contre le Cancer). Cette classification est basée sur la différenciation
cellulaire, I’index mitotique et la nécrose, et permet de classer les tumeurs en trois catégories,
récapitulées au sein de la Figure 1 %324,

Lors de I’exérése complete de la Iésion, les informations complémentaires seront :

- le site Iésionnel, la taille et la profondeur de la Iésion ainsi que ses rapports avec les fascias ou
aponévroses adjacentes,
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- la qualité des marges de résection (saines RO, tumeur étendue aux berges de résection R1,
reliquat macroscopique R2) 3.

La relecture par un anatomopathologiste expert du réseau RRePS-TMV doit étre réalisée
lorsque I’analyse premiére a été réalisée en dehors d’un centre de référence °. La lecture de ces
biopsies doit étre réalisée de facon attentive notamment dans le cas d’une tumeur lipomateuse
atypique car on peut sous-estimer la gravité de la pathologie en manquant de petites zones de
dédifferenciation. Le grade lésionnel peut également étre sous-estimé lors de 1’analyse des
échantillons de biopsie 3. Le diagnostic final sera corrigé lors de 1’analyse de la piéce opératoire.

Trois grades sont calculés en additionnant les différents scores :
Différenciation tumorale :
-Score 1 : sarcomes ressemblant a un tissu adulte normal (ex:
liposarcome bien différencie)
-Score 2 : sarcomes pour lesquels le diagnostic histologique est certain
(ex : liposarcome myxoide)
-Score 3 : sarcomes embryonnaires, synovialosarcomes, sarcomes
épithélioides, a cellules claires, alvéolaires des parties molles, sarcomes
indifférenciés et sarcomes pour lesquels le type histologique est incertain.
Index mitotique (surface du champ : 0,174 mm2) :
-Score 1: 0 a 9 mitoses pour 10 HPF (pour 10 champs a I'objectif X 40)
-Score 2 : 10 & 19 mitoses pour 10 HPF
-Score 3 : Plus de 19 mitoses pour 10 HPF
Nécrose tumorale :
-Score 0 : Absence de nécrose
-Score 1 : < 50 % de nécrose tumorale
-Score 2 : > 50 % de nécrose tumorale
Total :
Grade 1 : somme des scores = 2-3 (risque métastatique faible)
Grade 2 : somme des scores = 4-5 (risque métastatique réel)
Grade 3 . somme des scores = 6-8 (risque métastatique élevé)

Figure 1: Grading histologique des sarcomes selon la classification FNCLCC.

2.6 BILAN D’EXTENSION

Un scanner thoracique doit étre réalisé a la recherche de localisations secondaires dans le cas
des liposarcomes dédifférenciés ou pléomorphes. Aucune imagerie complémentaire n’est
requise dans le cas des tumeurs lipomateuses atypiques/liposarcomes bien différenciés'®. Dans
le cas des liposarcomes myxoides (non étudié ici), une IRM corps entier sera réalisée.

La nouvelle classification des sarcomes des parties molles selon le grade et le stade TNM
(AJCC 8" edition) publiée en 2019 est récapitulée en Annexe 4 et 5 %. Ces classifications
restent peu utilisées en pratique courante dans la prise en charge des liposarcomes.

2.7 PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE
Les objectifs principaux de la prise en charge initiale sont d’améliorer la survie a long terme,
éviter la récidive locale, tout en minimisant la morbidité et I’atteinte fonctionnelle 2.

2.7.1 Chirurgie

La chirurgie est le traitement de référence de la maladie au stade localisé et doit étre réalisée
par un chirurgien spécialiste et expérimenté dans le traitement des sarcomes. L objectif de la
chirurgie est I’exérése compléte de la 1ésion, en réalisant une résection marginale dans les
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tumeurs lipomateuses atypiques 2628, et une excision large préservant le membre atteint dans
les liposarcomes dédifférenciés ou pléomorphes.

L’évaluation de la résécabilité est basée sur le stade de la maladie, la localisation de la tumeur
et les comorbidités éventuelles du patient.

La taille des marges attendues peut varier en fonction de plusieurs facteurs, notamment le sous-
type histologique, la réalisation ou non d’un traitement néo-adjuvant, la présence de barrieres
physiques ou structures fonctionnellement critiques limitant 1’excision . Il est alors acceptable
d’obtenir des berges atteintes, apres évaluation de la balance entre le bénéfice d’une résection
compléte au prix d’un impact fonctionnel majeur, et le risque de récidive 3.

En cas de marges atteintes non planifiées en pré opératoire (R1 ou R2), il faudra recourir a une
reprise chirurgicale. Chez certains patients agés, porteurs de comorbidités importantes, ou
lorsqu’il s’agit d’une tumeurs de bas grade, la chirurgie peut étre responsable d’une morbidité
accentuée et il est possible d’organiser une surveillance radiologique seule 2. Dans le cas des
tumeurs lipomateuses atypiques, la reprise pourrait méme étre différée a la rechute sans perte
de chance pour le patient °.

2.7.2 Traitements complémentaires :
Les liposarcomes sont peu sensibles aux traitements néo adjuvants et il semble préférable de
réaliser une résection avec marges atteintes, suivi d’un traitement adjuvant 2.

Le traitement complémentaire privilégié en situation adjuvante dans la prise en charge des
liposarcomes est la radiothérapie. En effet, ils sont considérés comme faiblement ou
modérément chimiosensibles 2 et la chimiothérapie ne sera donc généralement pas
recommandée 3.

La radiothérapie est donc la thérapeutique standard dans la prise en charge des sarcomes de
grade intermédiaire ou éleveé. Elle permet une diminution du nombre de récidives locales et une
survie aussi bonne qu’une résection radicale (amputation/compartimentectomie) tout en
préservant la fonction 2%,

Dans le cas des liposarcomes de bas grade, la radiothérapie adjuvante reste discutée.

Les traitements complémentaires ne doivent pas se substituer a une chirurgie adéquate,
notamment a une reprise chirurgicale lorsque les berges sont atteintes aprés la premiére
résection 3.

Concernant la prise en charge des récidives, les recommandations suivent globalement celles
de la lésion initiale, avec cependant un recours plus large a la radio et chimiothérapie si elles
n’ont pas déja été utilisées précédemment. L’objectif reste idéalement d’obtenir un nouveau
contrdle local par chirurgie avec obtention de marges saines 2. Généralement, la récidive locale
est une lésion de méme grade que la lIésion premiére, toutefois on observe parfois des récidives
locales de lésions bien différenciées sous une forme dedifférenciée avec alors un pronostic
moins favorable et un risque plus élevé de localisation secondaire associée 3233, L.>amputation
peut &tre nécessaire dans certains cas.
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2.8 FACTEURS PRONOSTICS .

Les liposarcomes ont un taux de récidive locale tres variable selon les sous-types : de 19 a 58%
pour les liposarcomes bien différenciés, de 58 a 82% pour les liposarcomes dédifférenciés, et
de 45% pour les liposarcomes pléomorphes °.

Dans les différentes études publiées ces 20 derniéres années, les deux principaux facteurs
pronostics du risque de récidive locale identifiés sont la qualité des berges de résection et le
grade histologique 3%, Le grade histologique constitue également un facteur pronostic de
survie globale 3.

Une étude menée en 2018 montre qu’un age de plus de 65 ans et le sous-type dédifférencié sont
également identifiés comme facteurs pronostics indépendants pour la récidive locale et la survie
globale 3¢, Le sous-type pléomorphe est également de moins bon pronostic *'.

Une étude menée en 2017 aux Etats-Unis sur 47 patients porteurs d’un liposarcome
dédifférencié, a pu montrer qu’une amplification des marqueurs CDK4 (>30 copies) et MDM2
(>38 copies) constitue un facteur pronostic péjoratif avec un effet synergique de ces deux génes.
3, Une seconde étude américaine menée en 2019 appuie également ces résultats en montrant
que le délai jusqu’a la récidive locale est plus court lorsque le marqueur MDM?2 est fortement
amplifié .

2.9 SURVEILLANCE LOCALE :

2.9.1 Pratiques actuelles/ Recommandations

Il n’existe pas d’étude controlée permettant d’établir des recommandations officielles claires
concernant la surveillance locale post opeératoire. Du fait de la faible prévalence des
liposarcomes dans la population générale, il est difficile d’établir une prise en charge suivant I’
« evidence based medicine ».

Les recommandations officielles s’appuient sur des consensus d’experts, s’appliquant a
I’ensemble des sarcomes des parties molles sans distinction selon les sous-types, et varient selon
les différentes sociétés. Elles sont récapitulées au sein du Tableau 1.

La simple prescription d’examens systématiques de la zone traitée reste discutée. Ainsi, les
recommandations de I’ESSR prévoient de réaliser de fagon systématique des IRM de
surveillance a des échéances variant selon le grade . L’ESMO ne donne pas de
recommandation claire, observe simplement que I’I[RM est réalisée en pratique courante,
toutefois sans avoir prouvé de rapport « colt-efficacité » intéressant par rapport a un examen
clinique 3. Les sociétés anglo-saxonnes proposent de réaliser une imagerie seulement si le site
est difficilement accessible a I’examen clinique, ou si le risque de récidive est élevé3140,

Le rythme de réalisation de ces examens est quant a lui relativement similaire dans les
différentes recommandations publiées, consistant a explorer la zone traitée de fagon rapprochée
dans les 2-3 premiéres années puis en espacant progressivement les examens (Tableau 1).
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La durée totale de suivi recommandée est de 10 ans pour 3 de ces sociétés, non précisée dans
les autres publications. Cependant, d’apres certains auteurs, le risque de récidive ne devient
jamais nul, et certaines lésions sont susceptibles de récidiver tardivement aprés la premiere prise

en charge, justifiant d’un suivi prolongé ..

ESMO 2018 (EU) ESSR 2015 (EU) BSG 2016 (UK) NCCN 2018 (USA) ACR 2016 (USA)
) Pasde Si site difficilement . Si site difficilement
Imagerie recommandation . . - Selon le risque de . X
< . s ; Oui accessible & 'examen . accessible &
systématique Réalisé en pratique . récidive . .
P clinique I'examen clinique
Doute sur intérét
IRM IRM
Type IRM IRM IRM ou US US pour les petites | US possible si lésion
lésions superficielles | palpable ou matériel
Injection
) . . Non précisé Non Non précisé Oui Non
systématique
-haut/intermédiaire : -haut/intermédiaire : - haut/intermédiaire :
3-4 mois pendant 2-3 3-4 mois pendant 2-3 3-4 mois pendant 2-3
ans, puis 6 mois ans, puis 6 mois ans, puis 6 mois 3-6mois pendant 10
jusqu’a 5 ans, puis jusqu’a 5 ans, puis jusgu’a 5 ans, puis ans. A partir de 5
Rythme annuel annuel annuel Non précisé ans, rythme annuel
bas : 4-6 mois -bas : 4-6 mols bas : 4-6 mois P e ator
: . pendant 3 ans, 6 mois . . pour chaque patient
pendant 3-5 ans puis ; " ) pendant 3-5 ans puis
jusqu'a 5 ans puis
annuel annuel
annuel
Durée totale Non précisé 10 ans 10 ans 10 ans Non précisé

Tableau 1: Recommandations officielles de surveillance locale des sarcomes des parties molles.

2.9.2 Type d’imagerie et protocole

L’IRM est I’examen de choix dans la surveillance locale post-opeératoire de sarcomes des parties
molles et donc des liposarcomes 3. Les recommandations anglo-saxonnes donnent également
une place a I’échographie, notamment pour les petites 1ésions superficielles ou palpables, ou en
cas de matériel chirurgical limitant I’analyse en IRM 23140, Cet examen reste néanmoins
insuffisant pour planifier la résection chirurgicale, et une IRM sera toujours nécessaire en cas
de suspicion de récidive.

L’IRM comprendra classiqguement des séquences T1 sans saturation de la graisse, T2 (ou
équivalent) avec saturation de la graisse dans deux plans perpendiculaires.

Les recommandations des différentes sociétes sont trés succinctes sur le sujet et ne précisent
pas toujours s’il est nécessaire de réaliser systématiquement des séquences avec injection de
produit de contraste. Le NCCN recommande une injection systématique sans justification
spécifique, a I’inverse ’ACR et ESSR ne la prévoient pas, et ’ESMO ne donne aucune
précision sur ce point.

Plusieurs études montrent en effet, qu’en cas de plage ou masse en hypersignal T2, I’injection
de Gadolinium aide a distinguer une récidive de lésions post thérapeutiques bénignes (cedéme,
cicatrice, sérome...)**. En revanche, deux études anciennes montrent, sur un groupe de
sarcome des parties molles dit « agressifs » qu’en I’absence de 1ésion en hypersignal T2, il
n’existerait pas de récidive tumorale avec une sensibilité de 96%*3*4,
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Ces études portent encore une fois sur ’ensemble des sarcomes des parties molles et il n’existe
a notre connaissance pas d’étude portant spécifiquement sur I’intérét de 1’injection dans la
surveillance des liposarcomes.

2.10 RATIONNEL DE LA THESE

Notre intérét pour ce sujet est né d’un constat établi au sein de notre service : les pratiques des
différents radiologues concernant I’injection de Gadolinium lors des IRM de surveillance des
liposarcomes varient, et une grande partie de ces examens reste injectée de facon systématique.
Or, il existe une vigilance accrue depuis quelques années sur les conséquences des injections
répétées de Gadolinium amenant & limiter tant que possible leur utilisation*®. Nous avons aussi
pu constater le manque de recommandations claires sur la question et surtout le peu de données
de littérature concernant spécifiqguement la surveillance des liposarcomes.

Notre travail a donc pour objectif d’évaluer rétrospectivement les performances de I’IRM sans
injection de Gadolinium pour la surveillance post operatoire des liposarcomes, par rapport au
Gold Standard représenté par I’IRM avec injection.
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3 MATERIEL ET METHODE

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective qui concerne les patients atteints de liposarcomes
des membres ou superficiels du tronc suivis au CHU de Nantes entre 2004 et 2019.

3.1 EXTRACTION DES DOSSIERS

La liste des patients a été constituée a partir du codage par la classification internationale
statistique des maladies et des problemes de santé connexes CIM 10 FR a usage PMSI des
patients suivis au CHU de Nantes entre 2004 et 2019. 1090 patients identifiés « tumeurs du
tissu conjonctif et des tissus mous » ont ainsi été identifiés.

3.2 CRITERES D’ INCLUSION ET D’EXCLUSION

Parmi ces patients, 222 étaient des cas de liposarcomes. Les patients présentant un liposarcome
de sous-type myxoide ou a cellule ronde étaient exclus, du fait d’une surveillance spécifique
due au risque de récidive osseuse et sous cutanee. Les patients porteurs de localisation intra
thoracique ou abdominale ont également été exclus, ainsi que les patients suivis par scanner et
les patients metastatiques, dont la surveillance locale était souvent perturbée par la prise en
charge de la maladie générale. Au total, 102 patients ont été exclus. La population ciblée
regroupait donc 120 patients, tous majeurs.

Le PACS a été consulté pour relever I’ensemble des IRM de surveillance réalisees pour les 120
patients ciblés. 347 IRM étaient disponibles pour ces patients, dont 87 ont été exclues : 2
examens car ils ne contenaient pas de séquence T1 sans saturation de la graisse avant injection
ou de séquence T2 (ou équivalent), et 85 pour absence de sequences injectées. Au total, 260
examens concernant 61 patients étaient disponibles pour relecture.

Le flow chart est représenté en Figure 2.

Recherche par mots-clés PMSI
(n=1090)

l—_‘Autres sous-types histologiques (n= 868)

Cas de liposarcomes
(n=222)
i Patients exclus (n=102)
; * LS myxoide ou a cellule ronde (n=64)
Screening des A .
dossi ———  + Localisation intra thoracique ou
ossiers abdominale (n=30)
l * Métastatique ou suivi TDM (n=8)

Population ciblée (n=120)

Recherche PACS |

l

347 IRM disponibles

IRM exclues (n=87)

* Pas de séquence T2 ou équivalent (n=1)
* Pas de séquence T1 sans Fatsat (n=1)
* Pas de séquences injectées (n=85)

- s

260 IRM inclues
pour relecture
(n=61 patients)

Figure 2 : Flowchart de sélection des patients et des IRM.

16



3.3 METHODE D’ANALYSE DES IRM

L’ensemble des IRM ainsi identifiées a été relu par deux lecteurs indépendants de niveau
d’expertise différent : un radiologue sénior spécialisé en activité musculo-squelettique et un
interne de 4° année.

Cette relecture a été menée exclusivement sur images au format DICOM, depuis des consoles
dédiées (résolution 2048x1536) équipées du logiciel Carestream Client Vue PACS®.

Comme en condition normale d’interprétation d’un examen, le lecteur pouvait consulter les
antériorités pour chaque patient lorsqu’elles étaient disponibles.

Une conclusion (« récidive » ou « absence de récidive ») était définie apres analyse des
séquences sans injection, puis une nouvelle conclusion était déterminée aprés analyse
complémentaire des séquences injectées, par chacun des deux lecteurs, en aveugle 1’'un de
I’autre et en aveugle des données du dossier clinique.

Le Gold Standard était représenté par I’ IRM avec injection.

Une récidive était suspectée en cas d’apparition d’une plage/masse de signal graisseux, ou d’une
plage/masse en hyposignal T1, hypersignal T2 modéré, rehaussée apres injection. Quand une
lesion suspecte était retrouvée, les données suivantes étaient colligées : type de signal sur les
séquences en pondération T2 (hyposignal, hypersignal modéré ou hypersignal liquidien), aspect
morphologique (masse ou plage), hétérogénéité/homogénéité de la Iésion, volume (estimé en
cm3 a partir de la formule longueur x largeur x hauteur x 0,5), profondeur par rapport au plan
aponévrotique. Les Iésions devaient étre exclusivement sus aponévrotiques pour étre classées
comme telles.

Lorsque les récidives étaient visibles sur plusieurs IRM successives, le temps de doublement
des lésions était estimé, a partir de la formule suivante : TDD = (t.In2) / In(Vf / Vi), avec
TDD=temps de doublement volumique, t=durée de I’intervalle d’observation, Vf=volume final,
Vi=volume initial et In le logarithme népérien.

En cas de récidive suspectée, les deux lecteurs évaluaient également si 1’injection permettait
une meilleure définition des limites Iésionnelles.

Les deux lecteurs confrontaient ensuite leurs résultats et une conclusion commune était décidée.
Les deux recueils distincts de données ont été conservés et comparés.

3.4 STATISTIQUES
Les analyses statistiques ont été faites a I’aide du logiciel XLSTAT® sur Excel® pour
Windows.

Concernant les analyses descriptives, les pourcentages ont éte calculés pour les variables
qualitatives et la moyenne pour les variables quantitatives. Toutes les valeurs ont été calculées
sur les données disponibles, les données manguantes ou non applicables étaient exclues des
analyses.
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Un tableau de contingence a été créé permettant d’identifier les vrais positifs, vrais négatifs,
faux positifs et faux négatifs et donc de calculer la sensibilité, la spécificité, les valeurs
prédictives positive (VPP) et négative (VPN) par rapport au Gold Standard, représenté ici par
I’IRM avec injection. La concordance observée et I’ AUC normalisée (aire sous la courbe ROC)
ont également été calculées.

Le coefficient de concordance inter-observateur kappa de Cohen (k) a été calculé a partir des

recueils de données distincts des deux lecteurs.

3.5 AUTORISATIONS
Aucune autorisation au comité d’éthique ou au comité de protection des personnes (CPP) n’a

été nécessaire puisqu’il s’agit d’une étude non interventionnelle sur données rétrospectives
d’apres la Loi Jardé de Janvier 2017. Chaque patient admis au CHU de Nantes regoit un livret
d’accueil I’informant que les données de son dossier médical sont exploitables anonymement
pour la recherche. Une fiche de recensement des projets de recherche non interventionnelle a
été déposée aupres de la direction de la recherche.
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4 RESULTATS

4.1 CARACTERISTIQUES DES PATIENTS (TABLEAU 2)

Les IRM relevées concernaient la surveillance de 61 patients. 46% de ces patients étaient des

hommes. L’age moyen au diagnostic était de 61 ans. Ils étaient porteurs dans 85% des cas de

liposarcomes bien différenciés, dans 11% des cas, de liposarcomes dédifférenciés, et dans 2%
des cas de liposarcomes pléomorphes. 11 s’agissait de 1ésions de bas grade dans la plupart des

cas (82%).

Les lésions étaient largement prédominantes a la racine des membres inférieurs (74% des
cas), et en sous aponévrotique (98% des cas). La taille moyenne des tumeurs au diagnostic
était élevée, a 15,7cm.

La recherche MDM2 était menée chez 74% des patients, positive dans 82% des cas. La
résection était marginale avec des berges atteintes dans 66% des cas, dont la quasi-totalité
était des liposarcomes bien différenciés/ALT.

Seulement 3% des patients avaient bénéficié d’une radiothérapie néo-adjuvante. 17% des
patients avaient bénéficié d’un traitement adjuvant, par radiothérapie et/ou chimiothérapie.

Sexe masculin 28 (46%)
Age (moyenne) 61
Sous-Type Bien différencié 52 (85%)
Sclérosant 9 (17%)
Lipoma-like 36 (69%)
Inflammatoire 0 (0%)
Sans précision 7 (13%)
Dédifférencié 7 (11%)
Pléomorphe 1 (2%)
Localisation Racine du mb inférieur 45 (74%)
Jambe, Pied 2 (4%)
Mb supérieur 6 (10%)
Paroi du tronc 7 (11%)
Cordon spermatique 1 (2%)
Loc. aponévrose Sous aponévrotique 54 (98%)
(n=55) Sus aponévrotique 1 (2%)
Grade | 50 (82%)
I 7 (11%)
1" 4 (T%)
MDM2 (n=45) Positive 37 (82%)
Négative 8 (18%)
Taille (mm, moyenne) (n=48) 157
Berges RO 18 (33%)
(n=55) R+ 37 (66%)
Tttnéo adjuvant  Non 58 (97%)
(n=60) Oui 2 (3%)
Ttt adjuvant Non 49 (83%)
(n=59) Oui 10 (17%)

Tableau 2 : Caractéristiques des patients (n=61).
Ttt : traitement, loc : localisation, mb : membre
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4.2 CARACTERISTIQUES DES IRM DISPONIBLES (FIGURE 3)
Parmi les 260 IRM relues :

-175 examens (soit 67%) étaient normaux.

-67 examens (26%) montraient une lésion suspecte de récidive, représentant 20 cas de récidives
chez 14 patients.

-18 examens (soit 7%) montraient des lésions bénignes de type lymphocéles/collections post
operatoires (exemples : Cas 1 et 2).

L’ensemble des IRM était réalisé a 1,5T.

260 IRM inclues pour
relecture (n=61 patients)

1—4175 IRM normales (n=38 patients)‘

85 IRM anormales
(n=23 patients)

67 IRM montrant une | | 18 IRM montrant une
récidive anomalie bénigne
(n=14 patients) (n=9 patients)

Figure 3 : Résultats des IRM.

Cas 1 : IRM de la cuisse gauche. A : séquence T1 axiale ; B : séquence T2 axiale apreés saturation de la graisse.
Infiltration edémateuse diffuse des parties molles sous cutanées post radiothérapie en hyposignal T1, hypersignal T2. Petite
lymphocele profonde, de signal liquidien en hyposignal T1, hypersignal T2 (fleche).

Cas 2 : IRM de la cuisse gauche. A : séquence T1 axiale ;
B : séquence T2 axiale avec saturation de la graisse ; C :
séquence T1 sagittale aprés injection de Gadolinium et
saturation de la graisse. Lymphocéle post opératoire de
signal liquidien pur (hyposignal T1, hypersignal T2
homogene, fin rehaussement périphérique).
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4.3 CARACTERISTIQUES INITIALES DES PATIENTS RECIDIVANTS (TABLEAU 3)
Parmi ces 61 patients, 14 présentaient au moins une récidive au cours du suivi : 11 étaient
initialement porteurs d’un liposarcome bien différencié/ALT, et 3 d’un liposarcome
dédifférencie. 3 patients initialement porteurs d’un liposarcome bien différencié/ALT
récidivaient sous une forme dédifférenciée (21%). L’ensemble des tumeurs qui récidivaient
étaient initialement sous aponévrotiques. Aucun patient n’avait bénéficié de traitement néo
adjuvant. 23% des patients avaient eu un traitement adjuvant par radiothérapie.

Sexe masculin 7 (50%)
Age (moyenne) 62
Sous-Type Bien différencié 11 (79%)
évoluant vers dédifférencié 3 (21%)
Dédifférencié 3 (21%)
Pléomorphe 0 (0%)
Localisation Racine du mb inférieur 9 (64%)
Jambe, Pied 1 (7%)
Mb supérieur 2 (15%)
Paroi du tronc 1 (7%)
Cordon spermatique 1 (7%)

Loc. aponévrose Sous aponévrotique 11 (100%)
(n=11)

Grade | 11 (79%)
I 2 (14%)
m 1(7%)
MDM2 (n=7) Positive 6 (86%)
Négative 1 (14%)
Taille (mm, moyenne) (n=6) 157
Berges RO 3 (27%)
(n=11) R+ 8 (73%)
Ttt néo adjuvant ~ Non 13 (100%)
(n=13)
Ttt adjuvant Non 10 (77%)
(n=13) Oui 3 (23%)

Tableau 3: Caractéristiques initiales des patients récidivants (n=14).
Ttt : traitement, Mb : membre

4.4 CARACTERISTIQUES IRM DES RECIDIVES (TABLEAU 4)
Les récidives se présentaient comme des masses dans 82% des cas, et comme des plages dans
18% des cas.

Les Iésions étaient au moins en partie sous aponéevrotiques dans 97% des cas, et exclusivement
sus aponévrotiques dans 3% des cas.

16 examens montraient des récidives multifocales (24%).

Sur les séquences T2 avec saturation de la graisse, 54% des lésions étaient en hypersignal
modére, mais 46% étaient en hyposignal du fait de la composante graisseuse.

Ainsi, 79% des lésions contenaient un signal graisseux et 28% étaient méme totalement
graisseuses et ne se rehaussaient pas apres injection (exemple Cas 3).
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Les Iésions se rehaussaient apres injection dans 72% des cas.

Le signal était homogéne en T1 et en T2 dans la majorité des
cas (60%).

La taille moyenne des récidives était de 7,8cm, le volume
moyen était de 153 cm3.

Le temps de doublement volumique moyen était estimé a 20
mois.

Taille moyenne (cm) 78
Volume moyen (cm3) 153
TDD (mois) 20

Loc. aponévrose Sous aponévrotique 65 (97%)
Sus aponévrotique 2 (3%)

Histologie Bien différencié/ALT 51 (76%)
Dédifférencié 16 (24%)

Dont transformation d'un ALT 4 (6%)

Type Plage 12 (18%)
Masse 55 (82%)
Signal Homogene 40 (60%)
Hétérogéne 27 (40%)
Signal T2 Hyposignal 31 (46%)
Intermédiaire 36 (54%)
Signal graisseux Oui 53 (79%)
Non 14 (21%)
Rehaussement Oui 48 (72%)
Non 19 (28%)

Tableau 4 : Caractéristiques des récidives en IRM (n=67).
TDD : temps de doublement volumique

Cas 3: IRM de la cuisse gauche. A :
séquence axiale T1 ; B : séquence axiale
T2 apreés saturation de la graisse ; C :
sequence axiale T1 apreés saturation de la
graisse et injection de Gadolinium.
Récidive d’une tumeur lipomateuse
atypique (fleche). Réapparition de lobules
purement graisseux au sein du muscle
grand adducteur gauche en hypersignal
T1, hyposignal T2, non rehaussés apres
injection
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4.5 PERFORMANCES DE L’IRM SANS INJECTION (TABLEAU 5)

La lecture des séquences réalisées avant injection uniquement a permis de détecter une récidive
dans 65 cas (sur les 67 cas totaux), confirmés apres relecture des séquences réalisées avec
injection de Gadolinium (vrais positifs), et a permis de conclure a I’absence de récidive,
confirmee apres relecture des sequences injectées, dans 192 cas (sur les 193 cas totaux) (vrais
négatifs).

L’examen était mal classé dans 3 cas : dans 2 cas, on concluait a I’absence de récidive lors de
la lecture de I’examen sans injection alors que les séquences injectées mettaient en évidence
une lésion suspecte (faux négatifs) (Cas 4). Il s’agissait de deux examens successifs concernant
le méme épisode de récidive d’un patient porteur d’un liposarcome dédifférencié. Il s’agissait
d’une petite plage homogéne, sans composante graisseuse, en hypersignal T2 modéré. Cette
Iésion était rehaussée apres injection, ce qui permettait de la détecter 18 mois plus tét grace a
I’injection.

A I’inverse, dans 1 cas, la lecture des séquences non injectées faisait suspecter une récidive,
infirmée par la lecture des séquences complémentaires (faux positif) (Cas 5). Il s’agissait d’une
petite masse sous aponévrotique de signal T2 intermédiaire, hétérogene, qu’il était difficile de
classe comme bénigne en 1’absence d’injection. Apreés injection, 1’absence de rehaussement
renforcait la confiance des lecteurs pour la classer comme telle.

La sensibilité de I’IRM sans injection était de 97% 1C95 [0,890-0,997], la specificité de 99%
1C95[0,968-1], et la VPP était de 98% IC95[0,955-1]. La VPN était calculée a 99% IC95[0,975-
1]. L’AUC normalisée était de 0.97.

La concordance observée, ou précision brute, ¢’est-a-dire le nombre de sujets bien classés qu’ils
soient positifs ou négatifs etait de 0.99.

Toutes les récidives décrites en IRM ont été confirmées histologiquement.

Récidive Pas de récidive
IRM sans injection + 65 1 VPP = 98% [0,955-1]
IRM sans injection - 2 192 VPN = 99% [0,975-1]
sensibilité = 97% [0,890-0,997] Spécificité = 99% [0,968-1] Total =260

Tableau 5: Tableau de contingence ; intervalles de confiances exprimés a 95%
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Cas 4: IRM du bassin. A : séquence axiale T1 ; B : séquence axiale T2 aprés saturation de la graisse ; C et D : séquences
axiales T1 aprés saturation de la graisse et injection de Gadolinium ; D : évolution & 12 mois. Cas de faux négatifs de
I’IRM sans injection chez un patient porteur d 'un liposarcome dédifférencié. Discreéte plage en hyposignal T1, hypersignal
T2 modéré des fibres superficielles du muscle long adducteur droit, intensément rehaussé apres injection, évolutive a 1 an
d’intervalle (fleche).

Cas 5 : IRM du bassin. A : séquence T1 axiale ; B : séquence T2 axiale apreés saturation de la graisse ; C : séquence T1
axiale apres saturation de la graisse et injection de Gadolinium. Cas de faux positif de I’IRM sans injection chez un patient
porteur d 'un liposarcome dédifférencié. Nodule & la partie profonde de la cicatrice (fleche) en hyposignal T1, hypersignal T2
intermédiaire. L’absence de rehaussement apreés injection permet de la classer comme bénigne. Stigmates de dénervation du
muscle pectiné gauche et infiltration edémateuse des parties molles sous cutanées.
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4.6 |INTERET DE L’INJECTION POUR DELIMITER LA RECIDIVE

L’injection a permis de préciser les contours des récidives dans 9 cas (soit 13%). Il s’agissait a
chaque fois de cas de récidives de liposarcomes dédifférenciés. A I’inverse, les limites
Iesionnelles étaient déja bien identifiées avant injection dans 58 cas soit 87% des examens, et
C’était le cas pour la totalité des récidives de forme bien différenciee/ALT.

4,7 CORRELATION ENTRE LES DEUX LECTEURS
Le coefficient de corrélation inter observateur Kappa de Cohen était calculé a 0,817 soit un
accord « presque parfait » selon la classification publiée par Landis et Koch en 1977 #'.

Pour 5 examens, I’interne avait besoin de relire les séquences injectées pour permettre de
reclasser avec certitude les images comme lésions bénignes.

Pour 1 examen concernant un cas de liposarcome dédifférencié, la I1ésion n’a pas été¢ détectée
par I’interne avant injection mais ne I’a été qu’apres la lecture des séquences injectées.
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5 DISCUSSION

Dans ce travail, I’IRM sans injection de Gadolinium apparait comme un examen performant
dans la surveillance locale des liposarcomes opérés des membres ou de la paroi du tronc.

POPULATION ETUDIEE

Les caractéristiques de nos patients correspondent a celles rapportées dans la littérature : le
liposarcome représentait 20% de 1’ensemble des patients pris en charge au CHU pour une
tumeur des parties molles. L’dge moyen au diagnostic est de 61 ans, le sous -type « bien
différencié/ALT » est largement prédominant et la majorité des lésions est retrouvée a la racine
du membre inférieur et en sous aponévrotique °*8. Les berges de résection restent positives
apres la chirurgie pour 66% des patients, porteurs quasi exclusivement de tumeurs lipomateuses
atypiques, pris en charge par résection marginale 2528, 14 patients sur les 61 étudiés présentent
une récidive au cours de leur suivi (21%). On notera dans notre série le taux élevé de récidive
sous la forme dédifférenciée d’une tumeur initialement bien différenciée (3 cas sur les 14
patients récidivants soit 21%). Les taux rapportés dans la littérature restent genéralement
inférieurs a 10% 2%, Il y a probablement un biais ici lié au faible effectif étudié.

IRM ETUDIEES

L’aspect des récidives en IRM correspond généralement a I’aspect de la tumeur initiale : elles
se présentent ici sous forme de masse (82% des cas), homogénes (60% des cas), avec une
composante graisseuse (79% des cas), en lien avec la grande proportion de tumeurs
lipomateuses atypiques dans notre série.

Elles sont multifocales dans 24% des cas, confirmant les résultats obtenus par Zaidi et al. en
2018 qui observe 18% de récidive multifocale dans le liposarcome bien différencié/ALT et 28%
dans le liposarcome dédifférencié®.

Le signal T2 apres saturation de la graisse est en revanche variable avec 54% de lésions en
signal T2 intermédiaire, mais 46% d’entre elles en hyposignal due a cette composante
graisseuse. D’ailleurs, 28% des lésions sont totalement graisseuses et ne se rehaussent pas du
tout apres injection. Seulement 72% des lésions prennent le contraste apres injection.

RESULTATS

5.1.1 L’IRM sans injection permet-elle de détecter les récidives ?

Nous avons pu observer que 1I’IRM sans injection de Gadolinium a une excellente VPN (99%,
IC95 [0,975-1]) et permettrait donc, lorsqu’elle est normale, d’exclure la récidive avec une
grande certitude.

Ce travail va dans le sens les résultats obtenus par Vanel et al. dans les années 1990, qui
montrent que lorsqu’il n’existe pas de lésion en hypersignal sur la séquence T2, il n’y a pas de
récidive (sensibilité 96%)*344, Ces études ont toutefois été menées sur des IRM réalisées avant
1991, sans séquence avec saturation de la graisse, et regroupent des patients atteints de sarcomes
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osseux et des parties molles dits « agressifs », ne correspondant donc pas a la population étudiee
ici.

11 faut noter tout de méme que les 3 cas d’examens mal classés dans notre travail (1 faux positif,
2 faux négatifs) concernent tous des patients porteurs de liposarcomes dédifférenciés : ainsi,
nous faisons une erreur au cours du suivi de 2 des 3 patients porteurs de liposarcomes
dédifférencies récidivants. Ces résultats amenent a la prudence sur la suppression de ’injection
dans cette sous-population.

En revanche, les performances de I’IRM sans injection sont excellentes pour le liposarcome
bien différencié/ALT, et la réalisation d’une injection dans ce cas semble donc inutile voire
parfois méme délétére en incitant a tort a reclasser des Iésions comme bénignes du fait de
I’absence de rehaussement.

Le sous-type histologique a en effet une importance majeure dans la réalisation des IRM de
surveillance des liposarcomes : dans le cas d’une tumeur lipomateuse atypique, |I’enjeu pour le
radiologue est de déceler rapidement la réapparition de lobules graisseux en hypersignal T1,
hyposignal T2 apres saturation de la graisse, dont le rehaussement apres injection est variable
(28% de lésions non rehaussées dans notre série), et non pas la survenue d’une masse tissulaire
en hyposignal T1. Un tel syndrome de masse en hyposignal T1 pourra tout de méme étre
visualisé dans le cas des récidives dédifférenciées de liposarcomes initialement bien
différenciés, mais ce risque reste faible et ces situations n’ont pas posé de probléme
diagnostique lors de notre relecture.

Une bonne connaissance du dossier du patient, du sous-type histologique et de 1’aspect de la
tumeur initiale semble donc indispensable afin d’adapter le protocole IRM mais aussi la lecture
des images obtenues. Ce travail en amont de I’interprétation doit a tout prix étre réalisé par le
radiologue.

Cette stratégie semble également applicable aux radiologues de tout niveau, spécialisés ou non
en imagerie ostéoarticulaire, puisqu’il existait un accord « presque parfait » entre nos deux
lecteurs (coefficient kappa de Cohen =0,817).

5.1.2 L’IRM sans injection suffit-elle pour distinguer une récidive de remaniements
post-opératoires bénins ?

Alors que I’intérét de I’injection semblait avéré pour aider a distinguer une récidive de
remaniements post opératoires “>* nous avons également pu observer dans ce travail que
I’IRM sans injection permet de distinguer ces deux types de lésions et d’identifier correctement
les cas de récidives dans 98% des cas (VPP). Les études portant sur le sujet ont été publiées
dans les années 1990 et 2000 et on peut considérer que I’amélioration technique des séquences
IRM explique cette différence. L’injection nous semble surtout utile, lorsqu’il existe une
récidive de liposarcome dédifférencié, pour en préciser les contours et optimiser la prise en
charge chirurgicale. On note toutefois dans cette situation une différence entre les deux
lecteurs : pour la quasi-totalité des examens, le radiologue spécialisé en ostéo articulaire
parvenait sans difficulté a différencier collections post opératoires d’une éventuelle récidive,
alors que pour 5 examens, I’interne a en effet besoin de relire les séquences injectées pour
classer comme « bénin » les lésions visibles et exclure avec certitude la récidive.
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Ceci a également été observé dans les travaux menés par Chou et al. en 20174, pour lesquels
un interne, un assistant, un chirurgien et un radiologue spécialiste ont relus 26 examens de
patients opérés de tumeurs des parties molles, d’abord uniquement les séquences non injectées,
puis avec les séquences injectées, en cotant sur une échelle de 1 a 5 leur degré de certitude.
L’ajout des séquences injectées permettaient a I’interne et au chirurgien d’exclure la récidive
avec une plus grande certitude, mais elle ne modifiait pas la confiance du radiologue spécialiste
et de 1’assistant.

Un biais possible dans notre travail réside dans le fait que, lorsqu’on ouvre le dossier d’un
patient sur le PACS, I’ensemble des examens réalisés apparait, et nous avons pu étre influences
dans notre lecture par le rythme de réalisation des IRM (annuel, régulier, ou plus rapproché en
cas de lésion suspecte) ou bien en cas de biopsie réalisée suite a une IRM.

Les résultats obtenus ici pourront permettre d’améliorer les pratiques dans notre service, car
entre 2004 et 2019, 75% des IRM de surveillance des liposarcomes étaient réalisées
systématiquement avec injection de Gadolinium.

PERSPECTIVES
Cependant, la réalisation méme de ces IRM de fagon systématique en surveillance locale d’une

résection d’un liposarcome est débattue. Plusicurs études menées depuis les années 2000
montrent que la majorité des récidives de sarcomes des parties molles (tous sous-types
confondus) est découverte cliniquement®->°. C’est le cas d’une étude francaise menée en 2019
sur 199 cas de sarcomes des parties molles, montrant que seulement 11% des récidives sont
découvertes par ’TRM®°, mais les modalités de suivi IRM de ces patients sont en fait difficile a
controler.

En alternative a I’'IRM, 1’échographie est parfois recommandée, notamment par les groupes
anglo-saxons probablement du fait d’arguments économiques®*“°, pour les sarcomes des
parties molles a bas risque et de localisation facile d’acces. Ses avantages sont son faible coft,
son accessibilité, et I’absence d’irradiation. D’aprés deux études menées en 2000 et en 2015 sur
I’ensemble des sarcomes des parties molles, elle aurait une sensibilité de 88% a 92% et une
spécificité de 94% °°°7. Or, dans le cas des liposarcomes bien différenciés/ALT, nous avons
observé qu’une récidive pourra étre suspectée uniquement devant la réapparition de lobules
graisseux, ce qui semble difficile a identifier en échographie. Cette technique nous semble donc
peu adaptée a la surveillance du liposarcome.

La TEP montre quant a elle des niveaux de fixation du FDG qui sont différents selon les sous-
types. %8, Couplée a une IRM, elle peut présenter un intérét pour mieux identifier les limites
Iésionnelles *° et orienter vers le sous-type . Une étude menée en 2017 a montré une tendance
a une meilleure sensibilité du couple TEP/MR versus IRM seule pour la détection des récidives
locales de sarcomes des parties molles, sans atteindre le seuil de significativité ®:. Cette
technique reste a évaluer pour la détection des récidives locales dans le cas précis des
liposarcomes.
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L’intelligence artificielle et le « machine learning » sembleraient quant a eux avoir un intérét
pour mieux définir le grade histologicue des sarcomes des parties molles en préopératoire %23,
Une étude publiée en 2020 montre aussi que ces techniques permettraient de distinguer les
lipomes des liposarcomes bien différenciés de facon plus performante que des radiologues
spécialisés en ostéoarticulaire . Ces techniques n’ont pas encore été explorées dans la
détection de récidives des liposarcomes.

La recherche d’ADN circulant est une piste également explorée récemment pour détecter de
facon non invasive les récidives de sarcomes des parties molles. Elle semble intéressante pour
les liposarcomes myxoides mais n’est actuellement pas suffisamment sensible pour détecter
une récidive de liposarcome bien différencié ou dédifférencié ®°°". Une étude récente a permis
de détecter des micro ARN dont le taux serait 2,5 fois plus élevé dans le sang des patients
porteurs de liposarcomes dédifférenciés. Cette étude a été menée toutefois sur un tout petit
groupe de patients (6 malades et 4 contrdles) % Des études complémentaires restent
nécessaires.

6 CONCLUSION

L’injection de Gadolinium ne semble donc pas nécessaire a l'interprétation des IRM de
surveillances des liposarcomes bien différenciés/ALT des membres ou de la paroi du tronc.
Nous proposons donc de réaliser le protocole suivant, apres mise en place de repéres cutanés
en regard de la cicatrice :

-sequence T1 sans saturation de la graisse, grand champ dépassant largement le site Iésionnel
(du fait du risque de récidive multifocale), dans le plan coronal ou sagittal ;

-séquences T1 sans saturation de la graisse et T2 avec saturation de la graisse, axiales centrées
sur le site opératoire ;

Des séquences T1 aprés injection de Gadolinium ne devront pas étre réalisées
systématiquement mais pourront étre ajoutées selon le niveau d’expertise du praticien, pour
distinguer des lésions post opératoires bénignes d’une authentique récidive. L’intérét de
I’injection dans le cas des liposarcomes dédifférenciés reste a étudier sur de plus grands
effectifs.
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ANNEXES

Critéres majeurs :

o taille > 10 cm, pour les tumeurs de contenu purement graisseux des
membres et des parois du tronc

o localisation paratesticulaire ou le long du cordon spermatique

o présence d'un ou plusieurs contingents tissulaires non adipeux au sein de la
tumeur : nodule ou masse tissulaires et/ou plage de graisse de signal
atypique (différent de celui de la graisse sous-cutanée) doivent faire évoquer
un contingent dédifférencié

Critéres intermédiaires :

o présence de septa internes épais (> 2 mm) et/ou irréguliers et/ou nodulaires,
nombreux et présentant un rehaussement marqué aprés injection de
gadolinium

o  évolutivité tumorale : croissance clinique objective de la tumeur ou
augmentation de taille sur 2 examens

o caractéere récidivant d'une tumeur aprés résection chirurgicale.

Critéres mineurs :

o présence de calcifications intratumorales

o tumeur multinodulaire

o envahissement des structures adjacentes et/ou érosions osseuses (critere
mineur car rarement observé).

Annexe 1 : Critéres radiologiques en faveur du caractere malin
d’une tumeur adipocytaire *°

o taille tumorale < 10 cm

o topographie superficielle, sous-cutanée

o contenu purement graisseux, sans septa internes (aspect superposable a
celui de la graisse adjacente)

o dans le cas des lipomes profonds, caractére infiltrant ou mal limité des
contours d'une masse graisseuse a développement intramusculaire, avec
respect de |'architecture du muscle, lui donnant un aspect dit « peigné

o side fins septa internes sont visibles, leur absence de rehaussement est en
faveur d'un lipome

o caractére uninodulaire

Annexe 2 : Caractéristiques radiologiques d’un lipome simple *°
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Annexe 3 : Organigramme de prise en charge d’une tumeur adipocytaire proposé par Fouque et al. en 2018 1°



Diefinition of primary tumor (T)

T Caregory

T Criteria

TX
TO
T1

T2

T3

T4

Primery mmor cannot be assessed

Mo evidence of primary tumor

Tumor 5 cm or less in grearess dimension

Tumor more than 5cm and £10cm in greatest
dimension

Tumor more than 10cm and £15cm in greatest
dimension

Tumor mare than 15 cm in greatest dimensicn

Diefinition of regional lymph node ()

N Cansgory N Criteria

M Mo regional lymph node metastasis or unkonown
Iymph node stams

M1 Regional lymph node merastasis

Deefinition of distant metasrasis (M)

M Caregory

M Criveria

M0
M1

Neo distant metastasis
Dhsrant metastasis

Annexe 4 : Score TNM des sarcomes des parties molles du tronc et

des extrémités 2

Stage Primary tumor (T) Regronal lymph node (W) Dhstant metastasis (M) Histologee grade (G)
[EY T1 N MO Gl GX
1B T2, T3, T4 N MO G1, GX
1] T1 N MO G, Gl
[[1EY T2 N MO G2, G
111] T3, T4 N MO G2, G3
v Any T M1 MO Any G
Any T Any N M1 Any G

Annexe 5 : Stades pronostiques des sarcomes des parties molles selon la classification AJCC 2
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GADOLINIUM POUR LA SURVEILLANCE LOCALE DES LIPOSARCOMES OPERES

RESUME (10 lignes)

Les liposarcomes des membres et de la paroi du tronc sont un groupe de tumeurs rares pour
lequel il existe peu de recommandations de surveillance post-opératoire. Il n’est notamment pas
précisé la nécessité de réaliser systématiqguement en IRM des séquences avec injection de
Gadolinium. L’objectif de ce travail est d’évaluer les performances de I’IRM sans injection
dans la surveillance locale de ces tumeurs par rapport au Gold Standard représenté par I’IRM
avec injection. 260 IRM concernant 61 patients ont été relues par deux lecteurs indépendants.
Il existait une récidive dans 67 cas. La sensibilité était de 97%, la spécificité de 99%, la VPP
de 98%, et la VPN de 99%. Il existait un accord presque parfait entre les deux observateurs (k
=0,817). Les quelques erreurs concernaient des cas de liposarcomes dédifférenciés. L’injection
de Gadolinium ne semble pas nécessaire lors des IRM de surveillance des liposarcomes bien
différenciés/ALT.
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MRI, liposarcoma, soft tissue sarcoma, atypical lipomatous tumor, contrast, enhanced,
gadolinium, recurrence, injection.
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