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La tendance actuelle est a la rationalisation de la prise en charge chirurgicale du
cancer du sein, avec l'avenement de nouvelles techniques opératoires conservatrices. La
chirurgie conservatrice (ou tumorectomie) a fait ses preuves par rapport a la mastectomie,
sans augmentation de la récidive ipsilatérale ni diminution de la survie sans maladie [1], [2].
Pour les cancers du sein ne pouvant bénéficier d'emblée d'une chirurgie conservatrice en
raison de l'importance de leur taille, la chimiothérapie néoadjuvante (CNA) a montré son
intérét, dans un but de réduction du volume tumoral [3]-[5]. La CNA n'a pas montré en
revanche de bénéfice en terme de survie globale ou sans maladie [2], [4], mais une réponse
pathologique compléte apres CNA diminuerait le risque de récidive [5].

L'IRM est actuellement indiquée avant CNA afin de vérifier l'absence de multifocalité,
d'éliminer les cancers additionnels homo- et controlatéraux, et sert de référence pour
l'évaluation de la réponse tumorale a la chimiothérapie [6].

L'objectif de la chirurgie conservatrice est l'obtention de marges négatives, afin
d'améliorer le controle local de la maladie et la survie a long terme [7]. L'évaluation précise
et flable de la réponse tumorale aprés CNA est donc fondamentale car elle permet
d'adapter au mieux le geste chirurgical [8]. Une surestimation de la tumeur résiduelle limite
le bénéfice esthétique de la chirurgie en entrainant une résection chirurgicale de plus grand
volume, et une sous-estimation peut entratner une chirurgie insuffisante avec une résection
en marges non saines. La réponse tumorale a la chimiothérapie néo-adjuvante peut-étre
hétérogene, soit concentrique, soit fragmentée, avec dans ce dernier cas un risque accru de
chirurgie partielle insuffisante du fait de la dissémination des cellules tumorales.

En pratique clinique, 'évaluation en imagerie du reliquat tumoral doit étre la plus
précise possible afin d'orienter au mieux le geste opératoire. Les examens conventionnels, a
savoir l'examen clinique, la mammographie et 'échographie rencontrent certaines limites
pour évaluer la réponse tumorale a la CNA [9]-[12]. L'examen physique manque de fiabilité
[13], [14], avec une tendance a la sous-estimation [14]-[18]. L'échographie mammaire est
connue pour étre plus précise que la mammographie pour la prédiction de la taille
tumorale résiduelle [19], [20]. La mammographie pré-opératoire reste indiquée pour
'évaluation de l'étendue des microcalcifications résiduelles [21], méme si celles-ci ne
semblent pas bien corrélées a l'étendue de la maladie résiduelle, avec une tendance a la
surestimation [16], [21], [22]. L'IRM est actuellement considérée comme l'examen le plus

performant pour détecter et apprécier l'étendue de la maladie résiduelle apres CNA [10],
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[11], [18], [23]-[29]. Certaines études ont montré des résultats divergents sur la performance
de U'IRM dans l'évaluation de la maladie résiduelle apres CNA, avec une tendance a la
surestimation [14]-[16], [30], ou a contrario a la sous-estimation [13], [17], [29]. L'IRM aurait
tendance a surestimer davantage la taille de la maladie résiduelle par rapport a
l'échographie [19], [30].

Dans la littérature, on retrouve une variabilité des techniques de mesure de la taille
tumorale en IRM dans l'évaluation de la réponse tumorale apres CNA. Les mesures utilisées
répondent généralement aux criteres OMS (Organisation Mondiale de la Santé) [31], [32], ou
aux criteres RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) plus récents, avec une
mesure de la plus grande dimension tumorale dans le plan axial [1], [16], [33]-[36]. Il n'a pas
été montré de différence significative entre les criteres OMS et les criteres RECIST pour
l'évaluation de la réponse tumorale pour d'autres cancers solides [37], [38]. La mesure du
volume en 3D en IRM permettrait d'évaluer de maniere plus efficace la réponse tumorale a
la chimiothérapie [25], mais elle n'est pas faite en pratique courante. La mesure selon les
criteres RECIST, qui reste la plus couramment utilisée, rencontre comme limite de ne pas
prendre en compte l'extension tumorale dans le plan sagittal, hors la tumeur peut parfois
avolir une extension en hauteur plus importante qu’en largeur ou qu'en antéro-postérieur.
D’autre part, une réponse tumorale fragmentée en IRM, avec présence de plusieurs foyers
distincts de rehaussement, pose le probleme de la mesure du plus grand diametre du
reliquat tumoral. Certaines études ont mesuré le diamétre maximal incluant les zones de
rehaussement les plus éloignées en cas de fragmentation tumorale [13], [16], [34], [39], ce
qui n'est ni conforme aux criteres RECIST 1.1 [40], ni recommandé pour le cancer du sein [6].
En revanche, d'autres études ont exclu de la mesure les tissus intermédiaires situés entre les
zones distinctes de rehaussement [27], [36].

Une autre limite retrouvée dans la littérature concerne les tests statistiques utilisés
avec un niveau de preuve disparate en fonction des méthodes utilisées. Les coefficients de
corrélation de Pearson et de Spearman sont le plus souvent utilisés [24], [41], mais ne sont
pas appropriés pour mesurer l'accord entre des mesures faites a partir de techniques
d'imagerie différentes. Cela pourrait en partie expliquer les variations retrouvées dans la
littérature de sur- et de sous-estimation du reliquat tumoral en IRM apres CNA. Une méta-
analyse récente sur l'accord entre U'IRM et l'histopathologie pour la taille du reliquat
tumoral [24] suggere de bannir les méthodes statistiques de corrélation de Pearson et de

Spearman, au profil de l'approche de Bland-Altman.
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Par ailleurs, l'acces a l'IRM reste encore limité par rapport a l'échographie, et pose un
probleme de colt. Bien que UIRM soit recommandée dans l'‘évaluation de la réponse

tumorale apres CNA, cette derniere n'est pas toujours faite.

L'objectif principal de l'étude était d'évaluer la concordance entre la mesure de la
taille du reliquat tumoral apres CNA en IRM et la mesure de la taille du reliquat tumoral
histologique (Le. gold standard).

Les objectifs secondaires étaient :

- 1/ d'évaluer la concordance entre la mesure de la taille du reliquat tumoral

en échographie et la mesure histologique

- 2/ d'évaluer la concordance entre la mesure de la taille du reliquat tumoral

en IRM et en échographie

- 3/ de rechercher des facteurs prédictifs pouvant influencer une évaluation

discordante de la taille du reliquat tumoral en IRM
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‘ Il. MATERIEL ET METHODES

2.1) Type d’étude et sélection des patientes

Cette étude monocentrique rétrospective a été menée sur le site René Gauducheau
de l'Institut Cancérologique de l'Ouest (ICO).

La sélection de la cohorte de patientes de l'étude est illustrée dans la figure 1. Entre
le 13/11/2014 et le 15/02/2017, 99 patientes ont été traitées a l'ICO pour un cancer du sein
infiltrant par chimiothérapie néoadjuvante, et ont eu au moins une IRM mammaire dans
notre centre. De cette population, nous avons exclu 47 patientes. 16 patientes ont été
exclues du fait d'une chirurgie radicale post-chimiothérapie validée en pré-thérapeutique
pour les raisons suivantes: cancer multifocal avec des lésions non contigués, cancer
multicentrique, cancer de stade p T4 du TNM (tumeur quelque soit sa taille, étendue a la
paroi thoracique (hors muscle pectoral) ou a la peau (comprend cancers inflammatoires)).
Nous avons également exclu 31 patientes pour lesquelles U'IRM mammaire pre-
thérapeutique était manquante, ou pour lesquelles 'IRM post-CNA était manquante. Au
total, 52 patientes ont été inclues dans l'étude. Une patiente avait un cancer bilatéral, soit

53 lésions étudiées au total.
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99 patientes traitées pour un cancer du sein infiltrant
par CNA entre le 13/11/2014 et le 15/02/2017

et ayant eu une au moins IRM mammaire dans notre centre

Inclusion (52)

(53 Iésions)

Exclusion (47) :

- 12 IRM pré-CNA manquante
- 19 IRM post-CNA manquante

IRM pré-thérapeutique :

10/10/2014 - 12/09/2016
- 1 bifocal non contigu

Date 1ére cure de CNA: - 8 multifocalité

13/11/2014 - 28/09/2016 - 2 multicentricité

-5T4

Date derniere cure de CNA :
9/02/2015 - 15/02/2017

Figure 1. Diagramme de l'étude : sélection de la cohorte de patientes

Toutes les patientes ont eu une IRM mammaire pré-thérapeutique. Elle a été réalisée
avant le début de la CNA (sauf dans 2 cas ou elle a été faite apres la lére cure de CNA,
respectivement 6 jours et 13 jours aprés), en moyenne 16 jours avant (extrémes : 2 — 42
jours). Concernant notre cohorte de patientes, les dates de UIRM mammaire pré-
thérapeutique s'étalaient du 10/10/2014 au 12/09/2016.

Toutes les patientes ont bénéficié au décours du dernier cycle de CNA d'un bilan
d'imagerie préopératoire associant mammographie, échographie mammaire et IRM
mammaire, a l'exception de 5 patientes qui n‘ont pas eu d'échographie et de 1 patiente qui
n‘a pas eu de mammographie. Toutes ont bénéficié apres la CNA d'une prise en charge
chirurgicale dans notre centre: soit une tumorectomie (chirurgie partielle), soit une

mastectomie (chirurgie radicale).
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2.2) Définition des caractéristiques des patientes

Le statut hormonal des patientes et la prise ou non de traitement hormonal
substitutif (THS) ont été relevés.

Concernant le statut hormonal, ont été définies comme en pré-ménopause les
femmes réglées agées strictement de moins de 45 ans, et en péri- ou en post-ménopause
les femmes réglées agées de 45 ans ou plus, et les femmes ménopausées.

La densité mammaire a été définie selon le lexique Bi-RADS [cf. annexe 2]. Nous
avons distingué deux groupes : les seins non denses définis de type A ou B, et les seins

denses de type C ou D.

2.3) Définition du stade T du TNM et du statut ganglionnaire axillaire

Le stade T du TNM a été défini sur 'évaluation initiale pré-thérapeutique en imagerie
de la tumeur primaire [cf. annexe 1].

Le statut ganglionnaire axillaire pré-thérapeutique a été défini comme suit : négatif
en labsence d'adénomégalie, positif en cas d'adénomégalie avec cytoponction ou
microbiopsie échoguidée positive, ou NC (non connu) en cas d'adénomégalie ou ganglion

avec un cortex épaissi (plus de 3 mm) avec cytoponction négative ou non faite.

2.4) Analyse histologique initiale lors du diagnostic

Le diagnostic tumoral initial avant CNA a été obtenu pour toutes les lésions de
l'étude par microbiopsie mammaire écho guidée, a 'ICO ou dans un autre centre.

Le type histologique a été défini en utilisant les criteres de la classification OMS de
2012. Les tumeurs ont été classées en 3 types histologiques : Carcinome Infiltrant de Type
Non Spécifique (CITNS) (correspondant a l'ancienne dénomination de « carcinome canalaire
infiltrant »), Carcinome Lobulaire Infiltrant (CLI) ou AUTRE.
La présence ou non d'une composante carcinomateuse in situ était précisée.

Le grade histopronostique a été évalué a l'aide du score Bloom-Richardson (SBR)
modifié d'Elston & Ellis (grade 1 a 3) [cf. annexe 4].

L'étude immunohistochimique a évalué l'expression des récepteurs hormonaux, avec un

seuil de positivité fixé a 10%. Elle a évalué également la surexpression d'Her2, et en cas de
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résultat équivoque, une recherche d'amplification du géne HER2 par la technique
d’'hybridation in situ était alors faite. Le statut des récepteurs hormonaux ainsi que le statut
Her2 ont permis de classer les tumeurs en 4 sous-types: triple négatif (absence
d'expression de récepteurs aussi bien hormonaux que Her2: RE- RP- Her2-), Her2+
(expression seule de récepteurs Her2: RE- RP- Her2+), luminal (expression seule de
récepteurs hormonaux : RE+ RP+ Her2-, ou RE+ RP- Her2-, ou RE- RP+ Her2-), hybride
(expression a la fois de récepteurs hormonaux et Her2 : RE+ RP+ Her2+, ou RE+ RP- Her2+,
ou RE- RP+ Her2+).

2.5) Protocole des IRM mammaires

Tous les examens ont été réalisés sur une IRM 1,5 Tesla (Siemens Magnetom Area), avec une
antenne dédiée a l'étude mammaire, 16 canaux. La patiente était en procubitus. Apres les
sequences de repérage dans les plans axial, sagittal et coronal, le protocole suivant était
réalisé dans le plan axial :

- Séquence anatomique Spin Echo en pondération T1 (TR/TE = 595/10 ms, angle
de bascule = 150° ; matrice 358x448 ; nombre d'excitation = 1; champ de vue =
340 mm ; épaisseur de coupe = 3 mm ; temps d'acquisition = 2 min)

- Séquence Fast Spin Echo en pondération T2, sans soustraction de graisse (TR/TE
= 6700/86 ms, angle de bascule = 150° ; matrice 358x448 ; nombre d'excitations
= 2 ; champ de vue = 340 mm ; épaisseur de coupe = 3 mm ; temps d'acquisition
=3 min 22)

- Séquences dynamiques en Tl Echo de gradient 3 dimensions (EG3D) avec
saturation de la graisse et injection dynamique de chélates de gadolinium
(Dotarem 0,2 ml/kg, a 2 ml/s a laide d'un injecteur automatique) (TR/TE =
5,44/2,22 ms, angle de bascule = 10°; matrice 444x448 ; nombre d'excitation = 1;
champ de vue = 390 mm ; épaisseur de coupe = 0,9 mm ; temps d'acquisition = 1
min 50)

o La premiére phase (phase 1), réalisée sans injection, correspondait au
temps utilisé pour la réalisation des séquences de soustraction (durée de 1
min 50)

o Puis une pause de 40 sec, avec début d'injection au milieu de cette pause
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o Les séries suivantes, correspondant aux séquences natives, étaient réalisées
en fin d'injection (3 ou 4 phases apres injection : phases 2, 3,4 +/-5),a 1
min 90, 3 min 40, 4 min 90, +/- 6 min 40

o Un logiciel de post-traitement effectuait une soustraction du masque sur
les séquences natives aux différents temps réalisés, permettant d'obtenir

les séquences de soustraction

2.6) Traitement

2.6.1) Protocoles de chimiothérapie néoadjuvante

Les dates de la 1°® cure de CNA s'étalaient entre le 13/11/2014 et le 28/09/2016 (Figure
1).La durée de la CNA était en moyenne de 16 semaines (extrémes : 12 - 21 semaines).
39 patientes ont recu 6 cures de CNA (75 %), 1 patiente a recu moins de 6 cures (2 %), et 12

patientes ont recu plus de 6 cures (23 %) (moyenne : 8 ; extrémes : 5 — 16).

37 patientes (71 %) ont recu le protocole standard de CNA, associant des taxanes et des
antracyclines, selon le schéma suivant : 3 cures de FEC 100 suivies de 3 cures de Taxotere (3
FEC 100 - 3 TAXOTERE).

15 patientes (29 %) ont recu des schémas différents dans le cadre de protocoles
particuliers :

- 10 patientes (19 %) ont recu un schéma différent a base de taxanes associés a des
antracyclines (tumeurs triples négatives) :

o 3 EC100 - 12 cures de TAXOL hebdomadaire (1 patiente),
o 4 AC100 - 12 cures de TAXOL hebdomadaire (6 patientes),
o 3 FEC 100 - 12 cures de TAXOL hebdomadaire (3 patientes).

- 3 patientes (6 %) ont recu un schéma a base d'anti-Her2 seul: 6 cures de TDM1 -
PERTUZUMAB (1 tumeur Her2+ et 2 tumeurs hybrides).

- 2 patientes (4 %) ont recu un schéma associant des taxanes et des anti-Her2:
respectivement 6 cures de TAXOTERE - CARBOPLATINE - HERCEPTINE -
PERTUZUMAB (tumeur Her2+), et 3 FEC 100 puis 3 cures de TAXOTERE — HERCEPTIN
— PERTUZUMAB (tumeur hybride).

4 patientes (8 %) ont eu des protocoles modifiés en raison d'une toxicité aux taxanes, avec

respectivement une toxicité hépatique au Taxotere (3 FEC 100 — 2 TAXOTERE), une toxicité
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cutanée au Taxotere (3 FEC 100 — 1 TAXOTERE — 6 TAXOL), une toxicité pulmonaire au Taxol
(4 AC 100 — 6 TAXOL) et une toxicité unguéale au Taxol (4 AC 100 — 10 TAXOL).

2.6.2) Chirurgie mammaire

Toutes les patientes ont eu une prise en charge chirurgicale apres CNA a l'ICO. Un
clip intra-tumoral radio opaque avait été posé pour 48 lésions, avant le début ou au début
de la CNA, sous guidage échographique.

4 lésions ont été traitées par mastectomie : 3 pour une réponse fragmentée et 1 pour
une réponse tumorale jugée insuffisante.

49 lésions ont bénéficié d'une tumorectomie initiale. Le repérage préopératoire était
réalisé le jour méme ou la veille de lintervention chirurgicale, le plus souvent sous
stéréotaxie centré sur le clip (40 lésions) ou sur des microcalcifications intra-tumorales pour
2 lésions. 2 repérages ont été réalisés sous échographie et 1 lésion a été repérée par simple
marquage cutané échoguidé. Enfin, 4 lésions palpables en fin de CNA n'ont pas nécessité
de repérage.

La taille de la piece d'exérese dépend de la taille du reliquat tumoral estimée en
imagerie, et de la taille lésionnelle appréciée a la palpation en per-opératoire par le
chirurgien. Une marge de sécurité pratiquée de maniere consensuelle est d’environ 1 cm.
Une recoupe dans le méme temps opératoire d'une ou plusieurs berges du lit opératoire est
faite si la lésion résiduelle palpée est jugée trop proche d'une berge, si une ou plusieurs
berges sont atteintes a l'analyse extemporanée (non faite systématiquement, chirurgien-
dépendant), ou si les marges sont jugées insuffisantes sur l'imagerie de la piece opératoire.
Apres chirurgie, La décision de validation ou non de la chirurgie effectuée est prise en
réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP), en connaissance des résultats histologiques
définitifs.

Parmi les 49 tumorectomies, une recoupe per-opératoire a été faite dans 18 cas
(36,7%). La chirurgie n'a pas été validé en RCP pour 8 patientes : 5 pour une atteinte des
marges d'exérese, 1 pour un envahissement ganglionnaire sur GAS (ganglion sentinelle), 2
pour une atteinte des marges chirurgicales associées a un envahissement ganglionnaire sur

GAS. Au final, il y a eu 5 mastectomies de complément, 2 reprises des berges dans un
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second temps et 3 curages ganglionnaires axillaires de complément (lymphadénectomie
axillaire (LAF)).

2.7) Interprétation des IRM mammaires

Toutes les IRM mammaires pré-thérapeutiques, réalisées a 'ICO ou en externe, ont
été interprétées ou relues par un radiologue sénior, spécialiste du sein. Les IRM
préopératoires post-CNA ont toutes été faites a l'ICO et interprétées par un radiologue
sénior, spécialiste du sein.

Pour l'étude, l'ensemble des IRM ont fait l'objet d'une relecture par un radiologue
junior conjointement avec un radiologue senior de linstitut expérimenté, spécialiste du
sein, en aveugle des résultats de 'histologie initiale et définitive, des protocoles de CNA, et
du type de chirurgie mammaire (conservatrice ou radicale). La lecture des images s'est faite

sur une console SIEMENS de post-traitement, avec un logiciel dédié sein Brevis.

Les IRM ont été interprétées selon le lexique Bi-RADS défini par l'’American College of
Radiology (ACR). Les données suivantes ont été recueillies :
- Type de rehaussement matriciel de fond : non masquant (type 1 ou 2) ou masquant
(type 3 ou 4) [cf. annexe 3], caractére symétrique ou non
- Type de lésion : masse ou rehaussement non masse
- En cas de rehaussement masse (RM) :

o signalen T1 et T2, forme, bords (circonscrits, irréguliers ou spiculés),

o présence ou non de foci périphériques,

o type de rehaussement aprées injection : homogene, hétérogene ou annulaire,
cinétique du rehaussement (courbe type 1, 2 ou 3), en positionnant le curseur
sur une région d'intérét pour laquelle on obtenait un rehaussement maximal
correspondant a une région d'intensité relative maximale, en s'aidant de la
cartographie couleur.

- En cas de rehaussement non masse (RnM) : rehaussement homogéne ou hétérogene,
distribution (linéaire, en foyer, segmentaire ou régional)
- En cas de rehaussement masse (RM) associé a un rehaussement non masse (RnM), le

type de rehaussement prédominant était retenu.
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- Recherche de lésions associées : ganglions intra-mammaires, extension pariétale au
muscle pectoral, extension cutanée, extension au mamelon, adénomégalies axillaires,

adénomeégalies mammaires internes.

Nous avons défini le type de distribution de la tumeur : unique (RM ou RnM) ou

groupé (RM et/ou RnM contigUs, soit RM ou RnM avec foci périphériques) [46], [47].

L'interprétation de U'IRM mammaire réalisée apres CNA était faite en confrontation
avec l'IRM pré-thérapeutique : tout rehaussement masse ou non masse, précoce ou tardif,
situé dans le lit tumoral initial, était considéré comme suspect de reliquat, indépendamment
de sa morphologie, de sa cinétique de rehaussement et de sa taille [33], [42].

Une réponse en imagerie complete ((CR) correspondait a l'absence de rehaussement
résiduel en place du lit tumoral initial [43].

En cas de réponse en imagerie incomplete (non-iCR), le type de réponse
concentrique ou fragmentée était analysé.

Pour les lésions initialement groupées (bifocales contigués ou foci périphériques), il a

été noté la persistance ou non de ce caractere groupe.

La mesure de la taille de la tumeur initiale et du reliquat tumoral était appréciée dans
les trois plans de l'espace, aux temps précoce ou tardif en fonction de la meilleure visibilité
de l'image, et seule la plus grande dimension était retenue [44], [45].En cas de présence de
plusieurs zones de rehaussement distinctes sur U'IRM pré-thérapeutique (probabilité de
lésions bifocales ou multifocales contigués) ou sur LUIRM post-CNA (suspicion de
fragmentation) [33], la taille retenue correspondait a la somme du diamétre maximal de

chaque zone de rehaussement.

Les séquences de diffusion, non faites dans notre institut en pratique courante, n'ont

pas été étudiées.
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2.8) Interprétation des échographies mammaires

Toutes les échographies post-CNA ont été faites a l'aide d'un échographe SIEMENS
Acuson S2000, mis en service en février 2012. L'échographie a été faite par un radiologue
senior expérimenté spécialiste du sein ou par un radiologue junior supervisé par le senior.
La tumeur initiale et le reliquat tumoral étaient appréciés dans les deux plans, axial et
sagittal, et seule la plus grande dimension a été retenue.

Apres CNA, toute masse située sur le lit tumoral initial était considérée conne suspecte de
reliquat. En cas de présence de plusieurs masses distinctes (suspicion de fragmentation) en
place du lit tumoral initial, la taille du reliquat tumoral correspondait a la somme du

diameétre maximal de chaque masse.

2.9) Interprétation des mammographies

Toutes les patientes ont eu une mammographie lors le bilan initial a U'ICO, ou plus
rarement dans un centre externe, avec dans ce dernier cas de figure, une réinterprétation
des clichés a l'lICO, avec parfois la réalisation de clichés complémentaires.

Les mammographies dans notre centre ont été faites a l'aide d'un mammographe
numérique GE ESSENTIAL, avec lecture sur console et sur films. Dans le bilan post-CNA, des

clichés face et profil ont été faits sur le sein concerné.

2.10) Analyse histologique définitive de la piéce opératoire

Toutes les pieces opératoires ont été envoyeées, enregistrées et analysées au
laboratoire d'anatomopathologie par un médecin anatomopathologiste spécialisé en sein.

Les données microscopiques suivantes ont été colligées : présence ou non de résidu
carcinomateuy, type histologique selon la classification OMS de 2012 (classification en 3
groupes : CITNS, CLI, CCIS seul ou AUTRE), l'extension tumorale (taille tumorale totale,
présence ou non de foyers infiltrants multiples, envahissement ganglionnaire ou non,
présence ou non de lésions cicatricielles, d'emboles lymphatiques, d'une composante in

situ, d'une atteinte ou non du mamelon).
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Une réponse pathologique complete (pCR) était définie comme l'absence de reliquat
tumoral histologique in situ et invasif. Une réponse histologique complete (RHC) était
définie comme une pCR et l'absence de ganglion métastatique.

Le plus grand diametre du reliquat tumoral mentionné par 'anatomopathologiste a
été retenu, incluant le résidu carcinomateux invasif et in situ. Ce diametre tumoral résiduel
maximal mesuré par l'anatomopathologiste était comparé au diametre tumoral résiduel

maximal mesuré en IRM et en échographie apres CNA.

2.11) Analyse statistique

2.11.1) Analyse principale

Elle évaluait la corrélation et la concordance pour la taille du reliquat tumoral entre U'IRM et
l'histologie.
Les résultats anatomopathologiques de la piece opératoire ont été pris comme gold

standard.

Les vrais-positifs (VP), les faux-positifs (FP), les vrais-négatifs (VN) et les faux-négatifs
(FN) de U'IRM ont été définis en considérant une réponse pathologique complete comme
l'absence de reliquat tumoral invasif et in situ. Les valeurs de sensibilité (Se), de spécificité
(Sp), de valeur prédictive positive (VPP) et de valeur prédictive négative (VPN) ont été
calculées selon les formules suivantes :

- Se =VP/(VP+FN)

- Sp =VN/ (VN+FP)

- VPP = VP / (VP+FP)

- VPN =VN/ (VN+FN)

La sensibilité correspondait a la probabilité que la réponse en IRM soit incomplete (non-
iCR) en cas de réponse histologique incomplete (non-pCR).

La spécificité correspondait a la probabilité que la réponse en IRM soit complete (iCR) en
cas de réponse histologique complete (pCR).

La valeur prédictive positive correspondait a la probabilité que la réponse histologique soit

incomplete (non-pCR) en cas de réponse incompléte en IRM (non-iCR).
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La valeur prédictive négative correspondait a la probabilité que la réponse histologique soit

complete (pCR) en cas de réponse compléte en IRM (iCR).

L'existence d'une corrélation entre la taille du reliquat tumoral en IRM et la taille du
reliquat tumoral histologique a été recherchée.
Le coefficient de corrélation de Pearson (r) a été calculé. La significativité du coefficient de
corrélation a été testée.
Le coefficient de corrélation intra-classe (ICC) a également été calculé. Il s'agit d'une valeur

comprise entre 0 et 1 qui s'interprete de la fagon suivante:

Valeur de U'ICC | Concordance entre les méthodes de mesure
> 0.80 Excellente
0.61 < ICC<0.80 Bonne
0.41 <ICC £0.60 Modérée
0.21 <ICC <040 Médiocre
0.0<1CC<0.20 Mauvaise

La concordance entre l'IRM et l'histologie pour déterminer la taille du reliquat tumoral a
été évaluée graphiquement selon la méthode de Bland et Altman [46]. La méthode de
Bland-Altman est une méthode graphique permettant d'évaluer la concordance entre deux
techniques de mesure d'un parametre quantitatif (dans notre cas, il s'agissait de la taille du
reliquat tumoral). Elle consiste a représenter, pour chaque lésion tumorale, la différence
entre les mesures réalisées a l'aide des deux techniques (Taille histologie — Taille rv) en
fonction de la moyenne de ces deux mesures (Taille histologie + Taille rm)/2. La moyenne des
différences « d », aussi appelée biais, est ensuite représentée sur ce graphique. Cette valeur
nous indique st une de nos deux techniques de mesure tend a produire des valeurs
systématiquement plus basses ou plus élevées que l'autre. Enfin les limites d’agrément sont
calculées, selon la formule suivante :

- Limite d'agrément inférieure : d - 2sdd

- Limite d'agrément supérieure : d + 2 sdd, avec sdd l'écart type des différences.

Par définition, la plupart des observations se situent dans l'intervalle donné par les limites
d'agréments. Dans le cas ou les limites d'agréments s'éloignent de plus de 10 unités, alors

les mesures obtenues a l'IRM étaient considérées comme discordantes.
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Les procédures reliées au graphique de Bland-Altman ne sont pas associées a des tests

statistiques.

2.11.2) Analyses secondaires

Elles évaluaient la corrélation et la concordance pour la taille du reliquat tumoral entre
l'échographie et l'histologie d'une part, et entre l'IRM et l'échographie d'autre part.

Les mémes méthodes que celles décrites pour l'analyse principale ont été utilisées.

La concordance entre U'IRM et l'échographie pour déterminer la taille du reliquat
tumoral avec un seuil de 10 mm par rapport a la taille histologique a été évaluée par le test

de McNemar, a partir du tableau suivant (n=48) :

Concordance en Discordance en
échographie échographie
Concordance en IRM 29 8
Discordance en IRM 6 5

Lorsque |A| < 10 mm, la mesure faite en imagerie était considérée comme concordante en
référence a lhistologie. Lorsque |A| > 10 mm, la mesure était considérée comme

discordante.

2.11.3) Analyse descriptive

Elle recherchait des facteurs prédictifs pouvant influencer une évaluation discordante de la

taille du reliquat tumoral en IRM par rapport a la taille histologique.

L'analyse statistique a été effectuée avec l'aide du logiciel SAS 9.4. Une formulation
bilatérale a été choisie pour l'ensemble des tests et une p-value < 0.05 était considérée
significative.

L'analyse descriptive comportait des estimations ponctuelles, nombres et pourcentages

pour les variables qualitatives, médiane et quartiles pour les variables quantitatives.
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La différence en valeur absolue (|A|) entre la taille du reliquat mesurée a partir de

l'histologie et la taille du reliquat mesurée en IRM a été calculée selon la formule suivante :

|0] = | Taille histologie — Taille jrm |

Lorsque |A] < 10 mm, la mesure effectuée a partir de U'IRM était considérée comme
concordante en référence a l'histologie. Lorsque |A| = 10 mm, la mesure était considérée
comme discordante. La valeur seuil de 10 mm a été choisie compte tenu du fait que la
marge de sécurité opératoire pratiquée par le chirurgien est approximativement de 1 cm.

La comparaison entre les caractéristiques des patientes pour lesquelles la mesure de la
taille du reliquat en IRM était concordante avec la mesure histologique (i.e. |A] < 10 mm) et
les caractéristiques des patientes pour lesquelles la taille du reliquat en IRM était
discordante (i.e. |A| > 10 mm) a été réalisée a l'aide d'un test du Chi-2 ou d'un test exact de
Fisher pour les variables qualitatives, et d'un test de Student ou d'un test de Wilcoxon pour

les variables quantitatives.
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I1l. RESULTATS

3.1) Population

Les caractéristiques démographiques et clinicopathologiques sont rapportées dans le
tableau 1. L'age moyen des patientes était de 53 + 11 ans (extrémes: 27 — 75 ans) lors du
diagnostic.

La majorité des tumeurs étaient de stade T2 en pré-thérapeutique (77,4%), versus
13,2% de stade T1 et 9,4% de stade T3. Au total, sur le bilan d'imagerie standard, 5 lésions
étaient bifocales contigués (9,4%).

La taille tumorale initiale sur le bilan pré-thérapeutique était en échographie de 32 +
12 mm (extrémes : 10 — 66 mm) et en IRM de 35 + 14 mm (extrémes : 10 — 84 mm).

Une patiente avait une extension tumorale au muscle pectoral. Une patiente avait un
ganglion intra-mammaire homolatéral. Aucune lésion n'avait d'extension cutanée ou au

mamelon.

Le délai entre la fin de la CNA et l'intervention chirurgicale était en moyenne de 5
semaines (extrémes : 3 - 9 semaines).

Une réponse pathologique complete (pCR) a été obtenue pour 16 lésions (30,2%).

Un résidu tumoral était retrouvé pour 37 lésions (69,8%) : 32 résidus carcinomateux
infiltrants (60,4%) et 5 résidus carcinomateux in situ de type CCIS (9,4%) (Tableau 1).
La taille moyenne du reliquat histologique était de 18 + 12mm (extrémes : 2 — 51 mm).

Un envahissement ganglionnaire post-opératoire était observé dans 9 cas (17%) : le
statut ganglionnaire pré-thérapeutique était positif dans 3 cas et considéré négatif pour les

6 autres cas.

L'IRM retrouvait une réponse compléte (iCR) dans 18 cas (34%). L'IRM était en faveur
d'une réponse incomplete (non-iCR) dans 35 cas (66%), avec une taille moyenne du résidu
tumoral de 20 + 13 mm (extrémes : 5 — 61 mm).

L'échographie retrouvait une lésion résiduelle dans 34 cas (71%) avec une taille

moyenne de 19 + 11 mm (extrémes : 6 — 60 mm).
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Sur U'IRM pré-thérapeutique, 36 lésions tumorales étaient uniques (68%) et 17
groupées (32%). En cas de distribution initiale groupée, 2 lésions restaient groupées (lésions
uniques en échographie), 9 devenaient uniques et 6 n'étaient plus visibles (i{CR). En cas de
distribution initiale unique, 20 lésions restaient uniques sur U'IRM post-CNA, 12 n’étaient

plus visibles (iICR), et 4 devenaient groupées (réponse partielle fragmentée).
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Tableau 1. Caractéristiques démographiques et clinicopathologiques

Nombre de patientes
Nombre de lésions tumorales
Age moyen au diagnostic (années)
Statut hormonal
Pré-ménopause
Péri- ou post-ménopause
Stade T initial en imagerie
T1
T2
T2 bifocal contigu
T3
T3 bifocal contigu
Microcalcifications présentes sur la mammographie initiale
Statut ganglionnaire axillaire pré-thérapeutique
Négatif
Positif
NC
Type histologique initial
CITNS
CLl
Autre
Sous-type histologique
Her2+
NA
TN
Hydride
Luminal
Type histologique du résidu carcinomateux
CITNS
CCIS
CLl
Autre
Composante in situ associée
Pas de résidu carcinomateux invasif ou in situ
Envahissement ganglionnaire sur l'histologie finale
Non
Out

52
53
533 £ 109

8 (15.4%)
44 (84.6%)

7 (13.2%)
38 (71.7%)
3 (5.7%)
3 (5.7%)
2 (3.8%)
13 (24.5%)
53
34 (64.2%)
12 (22.6%)
7 (13.2%)
53
47 (88.7%)
3 (5.7%)
3 (5.7%)
53
7 (13.2%)
1 (1.9%)
17 (32.1%)
9 (17.0%)
19 (35.8%)

27 (50.9%)
5 (9.4%)
3 (5.7%)
2 (3.8%)

19 (35.8%)

16 (30.2%)

53

44 (83.0%)

9 (17.0%)

CITNS = carcinome infiltrant de type non spécifique; CCIS = carcinome canalaire in situ; CLI =
carcinome lobulaire infiltrant; Type histologique initial Autre = carcinome infiltrant apocrine, embols
carcinomateux intra-vasculaires et carcinome infiltrant micro-papillaire; Type histologique du résidu

carcinomateux Autre = carcinome infiltrant apocrine et carcinome infiltrant peu différencié
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Les valeurs de sensibilité, de spécificité, et les valeurs prédictives de UIRM et de

l'échographie, avec un intervalle de confiance a 95%, sont rapportées dans le tableau 2.

Tableau 2. Sensibilité, spécificité et valeurs prédictives de l'IRM et de l'échographie pour détecter
le reliquat tumoral apres CNA

IRM (= 53) Echographie (n = 48)
Vrais-positifs (%) 30 (56.6) 28 (58.3)
Faux-positifs (%) 59.4) 6 (12.5)
Vrais-négatifs (%) 11(20.8) 8 (16.7)
Faux-négatifs (%) 7 (13.2) 6 (12.5)
Sensibilité (%) [IC 95%)] 81.1 [64.8 — 92.0] 824 [65.4-93.2]
Spécificité (%) [IC 95%)] 68.8 [41.3 — 88.9] 57.1[28.8 - 82.3]
Valeur prédictive positive (%) [IC 95%)] 85.7 [74.0 — 92.6] 82.4[71.4-89.7]
Valeur prédictive négative (%) [IC 95%] 61.1[42.7 -76.7] 57.1 [36.1 — 75.8]

IC = intervalle de confiance

3.2) Evaluation du reliquat tumoral en IRM par rapport a l'histologie (n=53)

L'IRM post-CNA a été réalisée en moyenne 2 semaines apres la fin de la CNA
(extrémes : 0 - 6 semaines), et en moyenne 3 semaines avant la date opératoire (extrémes :

1 - 6 semaines).

L'IRM avait une bonne corrélation et une bonne concordance pour déterminer la
taille du reliquat tumoral (Figure 2 et 3). Le coefficient de corrélation intraclasse (ICC) qui
évaluait la concordance entre l'IRM et lhistologie était égal a 0.75. L'IRM avait tendance
discretement a surestimer la taille du reliquat histologique de 1 mm (Figure 3).

L'IRM évaluait la taille du résidu tumoral avec une différence de moins de 10 mm
avec la taille histologique dans 41 cas (77,4%). L'IRM la sur- ou sous-estimait d'au moins 10
mm dans 12 cas (22,6%).

Dans 5 cas (9%), l'IRM évaluait le résidu tumoral en dehors des limites d’agrément
avec 4 surestimations (3 FP de 21 mm, 25 mm et 29 mm, et 1 VP de 21 mm (CCIS)), et 1

sous-estimation de 30 mm (FN ; CLI).
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Figure 2. Diagramme de dispersion montrant la corrélation entre la taille du reliquat tumoral
mesuré en histologie et celle mesurée en IRM apres CNA (r = 0,75 - p < 0.001 - n = 53).
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Figure 3. Graphique de Bland-Altman montrant la concordance entre la taille du reliquat tumoral
mesuré en histologie et celle mesurée en IRM apres CNA (n = 53).
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3.3) Evaluation du reliquat tumoral en échographie par rapport a lhistologie
n=48

L'échographie post-CNA a été réalisée en moyenne 2 semaines apres la fin de la CNA
(extrémes : 0 - 8 semaines), et en moyenne 3 semaines avant la date opératoire (extrémes :

0 — 5 semaines).

L'échographie avait une bonne corrélation et une bonne concordance pour déterminer
la taille du reliquat tumoral (Figure 4 et 5). Le coefficient de corrélation intraclasse (ICC) qui
évaluait la concordance entre l'échographie et l'histologie était égal a 0.76. L'échographie
avait tendance discretement a surestimer la taille du reliquat histologique de 1 mm (Figure
5).

L'échographie évaluait la taille du résidu tumoral avec une différence de taille de moins
de 10 mm avec l'histologie dans 35 cas (72,9%). L'échographie la sur- ou sous-estimait d'au

moins 10 mm dans 13 cas (27,1%).

Dans 2 cas (4%), U'échographie évaluait le résidu tumoral en dehors des limites
d'agrément avec 1 surestimation de 22 mm (FP) et 1 sous-estimation de 30 mm (FN;
CITNS).

Une évaluation en dehors des limites d'agrément en IRM et en échographie par rapport a
l'histologie correspondait a la méme lésion, a savoir un FP, mesuré a 22 mm en

échographie et a 29 mm en IRM.
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Figure 4. Diagramme de dispersion montrant la corrélation entre la taille du reliquat tumoral
mesuré en histologie et celle mesurée en échographie apres CNA (r = 0,75 - p < 0.001 - n = 48).
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Figure 5. Graphique de Bland-Altman montrant la concordance entre la taille du reliquat tumoral
mesuré en histologie et celle mesurée en échographie apres CNA (n = 48).
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3.4) Evaluation du reliquat tumoral en échographie par rapport a U'IRM (n=48)

L'échographie avait une bonne corrélation et une bonne concordance pour déterminer
la taille du reliquat tumoral par rapport a 'IRM (Figure 6 et 7). Le coefficient de corrélation

intraclasse (ICC) qui évaluait la concordance entre l'échographie et I'IRM était égal a 0.69.

Dans 3 cas (6%), l'échographie évaluait le résidu tumoral en dehors des limites

d'agrément par rapport a l'IRM (Figure 7) :

- 2 FN échographiques correspondant a un CLI résiduel de 30 mm (VP en IRM avec
un rehaussement mesuré a 32 mm) et un CITNS résiduel de 30 mm (VP en IRM
avec un rehaussement mesuré a 36 mm)

- 1 VN échographique (FP en IRM avec un rehaussement mesuré a 25 mm)
Il n'y avait pas de différence significative du pourcentage d'évaluations discordantes de

la taille du reliquat tumoral par rapport a U'histologie, avec un seuil de 10 mm, entre l'IRM et
l'échographie (p=0.7893).
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Figure 6. Diagramme de dispersion montrant la corrélation entre la taille du reliquat tumoral
mesuré en IRM et celle mesurée en échographie apres CNA (r = 0,69 - p < 0.001 - n = 48).
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3.5) Réponse compléte en imagerie (iCR) en IRM (n = 18)

L'absence de rehaussement résiduel en IRM (iCR) était observée pour 18 lésions

(34%), dont 11 vrais-négatifs et 7 faux-négatifs.

Tableau 3. Caractéristiques histopathologiques des 18 cas d'iCR en IRM, confrontation avec l'échographie et avec la mammographie
(microcalcifications)

Taille , Taille du Taille
reliquat Type Taille . .
. N . N Type . reliquat reliquat Foyer de
histologique [ histologique . . reliquat IRM s . . e .-
N " els IRM histologique . . | tumoral en [Echographie|échographie 1 microcalcifications
(mm) apres initial au . - histologie | , R . . L .
. ) ) ) du reliquat échographie histologie résiduelles (mm)
chirurgie diagnostic (mm)

N (mm) (mm)

leére
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
17 CITNS FN CITNS + CCIS -17 19 VP 2 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
16 AUTRE FN CCIS -16 NA NA NA 0

CITNS VN 0 0 10 FP 10 0

2 CITNS FN CCIS -2 NA NA NA 5
30 CLI FN CLI -30 32 VP 2 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
0 CITNS VN 0 0 6 FP 6 0
0 CITNS VN 0 0 NA NA NA 0
0 CITNS VN 0 0 NA NA NA 0
3 CITNS FN CCIS -3 0 FN -3 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0
11 CITNS FN CITNS + CCIS -11 19 VP 8 11
3 CITNS FN CITNS -3 0 FN -3 0
0 CITNS VN 0 0 0 VN 0 0

CITNS = carcinome infiltrant de type non spécifique; AUTRE = embols carcinomateux intra-vasculaires; CLI = carcinome lobulaire infiltrant; CCIS =
carcinome canalaire in situ; NA = non disponible; VN = vrai-négatif; FN = faux-négatif; VP = vrai-positif; FP = faux-positif

3.5.1) Vrais-néqatifs de l'IRM (n = 11)

Tous les cas de vrai-négatif correspondaient histologiquement a des CITNS sans
composante in situ associée.

Sur U'IRM pré-thérapeutique, la tumeur initiale se traduisait par un rehaussement
masse (RM). Les bords étaient irréguliers ou spiculés dans 7 cas et circonscrits dans 4 cas. Le
rehaussement était homogene pour 5 lésions, annulaire pour 4 lésions, hétérogene pour 1
lésion et non évaluable pour 1 lésion.

Des remaniements cicatriciels étaient retrouvés dans 7 cas/11 sur lanalyse

histologique de la piece opératoire.
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3.5.2) Faux-néqatifs de 'IRM (n = 7)

Pour les FN en IRM, la taille du reliquat tumoral histologique allait de 2 a 30 mm
(moyenne 12 mm), et était d'au moins 10mm dans 4 cas.

Sur U'IRM pré-thérapeutique, la tumeur initiale correspondait a 6 RM et 1 RnM. Le
RnM correspondait au CLI résiduel. Les bords du RM étaient irréguliers ou spiculés dans les
7 cas. Le rehaussement était homogene pour 3 ésions, annulaire pour 1 lésion, hétérogene
pour 2 lésions.

Le résidu histologique final était: 3 CCIS (de 2, 3 et 16 mm), 1 CLI (30 mm), et 3
CITNS dont 2 avec des lésions cicatricielles et une composante canalaire in situ associées (3,
11 et 17 mm). Concernant le sous-type histologique, 3 tumeurs étaient de type hybride, 2

de type luminal, 1 de type Her2+ et 1 de type triple négatif.

3.5.3) Concordance de l'IRM en cas d'iCR avec l'échographie et la mammographie

La confrontation des 18 cas d'iCR en IRM avec les résultats de l'échographie post-
CNA est illustrée dans la figure 8. Parmi les 18 cas d'iCR en IRM, l'échographie post-CNA a

été faite dans 14 cas.

L'IRM et l'échographie évaluaient correctement l'absence de résidu tumoral dans 7 cas (VN).
L'échographie était faussement positive dans 2 cas de VN en IRM.

L'IRM et l'échographie étaient faussement négatives dans 2 cas pour lesquels la maladie
résiduelle était de petite taille (3 mm).

L'échographie retrouvait un résidu tumoral (VP) dans 3 cas de FN de l'IRM.
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- CLI30 mm
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Figure 8. Confrontation des réponses completes en IRM (iCR) avec 'échographie
VN = vrai-négatif ; FN = faux-négatif ; FP = faux-positif ; VP = vrai-positif ; CCIS = carcinome canalaire in situ ;

CITNS = carcinome infiltrant de type non spécifique ; CLI = carcinome lobulaire infiltrant

En mammographie, parmi les 18 cas d'iCR en IRM, un foyer de microcalcifications
résiduelles était retrouvé dans 2 cas. Il s'agissait de 2 FN de I'IRM :
- Foyer de 11 mm pour un reliquat histologique correspondant a un CITNS avec
CCIS associé de 11mm (reliquat échographique de 19 mm)
- Foyer rond de 5 mm pour un reliquat correspondant a un CCIS de 2 mm
(échographie non faite)

Il n"était pas retrouvé de microcalcification résiduelle pour les 5 autres cas de FN de U'IRM.
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3.6) Réponse partielle en imagerie (non-iCR) en IRM (n = 35)

La présence d'un rehaussement résiduel en IRM (non-iCR) était observée pour 35

lésions (66%), dont 30 vrais-positifs et 5 faux-positifs.

Le rehaussement résiduel en IRM était le plus souvent de type non masse (RnM) (25
RnM versus 10 RM).

Tableau 4. Caractéristiques histopathologiques des 35 cas de non-iCR en IRM, confrontation avec l'‘échographie et avec la mammographie
(microcalcifications)

Taille du Type Taille reliquat Taille Tai!le du Taille reliquat
reliquat histologique | histologique |, . Type. reliquat IRM reliquat . | échographie -| . Foye,r ,de .
tumoral en IRM initial au (mm) aprés htstolo.gtque - histologie ltumoral et\ Echographie histologie mECI:ocalctfl.catLons
IRM (mm) diagnostic |chirurgie lére du reliquat (mm) ech?ng1|;:|))hle (mm) résiduelles (mm)
29 FP CITNS 0 0 29 22 FP 22 7
36 VP CLI 45 CLI -9 NA NA NA NA
8 VP CITNS 4 CITNS 4 0 FN -4 7
17 VP AUTRE 18 AUTRE -1 13 VP -5 0
19 VP CITNS 5 CITNS 14 20 VP 15 0
14 VP CITNS 7 CITNS 7 10 VP 3 0
10 VP CITNS 8 CITNS 2 18 VP 10 0
19 VP CITNS 17 CITNS 2 12 VP -5 0
26 VP CITNS 13 CITNS 13 29 VP 16 21
21 VP CITNS 22 CITNS -1 23 VP 1 0
12 VP CITNS 12 CITNS 0 12 VP 0 5
52 VP CITNS 45 CITNS 7 36 VP -9 18
5 FP CITNS 0 0 5 16 FP 16 0
13 VP CITNS 18 CITNS -5 11 VP -7 0
10 VP CITNS 7 CITNS 3 12 VP 5 0
15 VP CITNS 14 CITNS 1 14 VP 0 0
61 VP CITNS 51 CITNS 10 60 VP 9 0
33 VP CITNS 40 CITNS -7 50 VP 10 41
22 VP CITNS 22 CITNS 0 22 VP 0 0
22 VP CITNS 23 CITNS -1 20 VP -3 0
36 VP CITNS 30 CITNS 6 0 FN -30 0
20 VP AUTRE 15 CITNS 5 10 VP -5 0
46 VP CITNS 25 CCIS 21 25 VP 0 50
8 VP CITNS 16 CITNS -8 0 FN -16 0
8 FP CITNS 0 0 8 9 FP 9 0
11 VP CITNS 10 CITNS 1 14 VP 4 0
19 VP CITNS 18 AUTRE 1 15 VP -3 26
23 VP CITNS 19 CITNS 4 18 VP -1 0
12 VP CITNS + CCIS 15 CITNS -3 13 VP -2 0
25 FP CITNS 0 0 25 0 VN 0 0
21 FP CITNS 0 0 21 18 FP 18 0
15 VP CLI 25 CLI -10 14 VP -11 0
26 VP CITNS 27 CITNS -1 25 VP -2 0
9 VP CITNS 14 CCIS -5 0 FN -14 0
6 VP CITNS 4 CITNS 2 15 VP 11 0

Type histologique initial au diagnostic AUTRE = carcinome infiltrant apocrine, carcinome infiltrant micropapillaire; type histologique du reliquat AUTRE =

carcinome infiltrant micropapilaire, carcinome infiltrant peu différencié; CITNS = carcinome infiltrant de type non spécifique; CLI = carcinome lobulaire infiltrant;

CCIS = carcinome canalaire in situ; NA = non disponible; VN = vrai-négatif; FN = faux-négatif; VP = vrai-positif; FP = faux-positif
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3.6.1) Vrais-positifs de l'IRM (n = 30)

Pour les VP en IRM, la taille du rehaussement résiduel allait de 6 a 61 mm (moyenne
21 mm). Le rehaussement résiduel était de type RnM dans 21 cas et de type RM dans 9 cas.
Le type histologique tumoral lors du diagnostic initial était : 25 CITNS, 2 CLI, 1 CITNS

avec CCIS associé, 1 carcinome infiltrant apocrine et 1 carcinome infiltrant micropapillaire.

Les 4 cas de réponse partielle fragmentée sur l'IRM post-CNA correspondaient a des
vrais-positifs. L'IRM surestimait le reliquat tumoral dans ces 4 cas (+ 4 a + 14 mm), et
retrouvait :

- Un RM avec foci périphériques dans 2 cas, avec comparativement en échographie
une seule lésion résiduelle. Il s'agissait de 2 CITNS avec CCIS associé
(surestimation du reliquat en IRM de 4 et 14 mm).

- Des RM contigus dans les 2 autres cas, avec comparativement en échographie
des masses contigués. L'IRM surestimait la taille du reliquat tumoral de 7 mm et
10 mm, avec respectivement en échographie une sous-estimation de 9 mm et
une surestimation de 9 mm. Il s'agissait de CITNS (résidu histologique de 45 mm

et de 51 mm).

3.6.2) Faux-positifs de I'IRM (n = 5)

Pour les FP en IRM, la taille du rehaussement résiduel allait de 5 a 29 mm (moyenne
18 mm), dont 3 de plus de 10 mm.
On retrouvait en IRM 4 RnM résiduel et 1 RM de forme irréguliere, avec une courbe de
rehaussement de type 1.

Les faux-positifs correspondaient en histologie a de simples remaniements

cicatriciels.
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3.6.3) Concordance de 'IRM en cas de non-iCR par rapport a 'échographie et

la mammographie

La confrontation des 35 cas de non-iCR en IRM avec les résultats de 'échographie
post-CNA est illustrée dans la figure 9. Parmi les 35 cas de non-iCR en IRM, l'échographie

post-CNA a été faite dans 34 cas.

Parmi les 30 VP de l'IRM, l'échographie était faussement négative dans 4 cas, et retrouvait
une lésion résiduelle dans 25 cas (VP).
Parmi les 5 FP de UIRM, l'échographie était aussi faussement positive dans 4 cas, et ne

retrouvait pas de reliquat tumoral (VN) dans 1 cas (rehaussement résiduel mesuré a 25 mm).
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Figure 9. Confrontation des réponses incompletes en IRM (non-iCR) avec l'échographie
VP = vrai-positif; FP = faux-positif; FN = faux-négatif; VN = vrai-négatif ; CITNS = carcinome infiltrant de

type non spécifique ; CCIS = carcinome canalaire in situ

En mammographie, parmi les 35 cas de non-iCR en IRM, un foyer de microcalcifications
résiduelles était retrouvé dans 8 cas :
- 1 cas de réponse pathologique complete (foyer de 7 mm), correspondant a un FP
en IRM (+ 29 mm) et en échographie (+ 22 mm)
- 7 cas de réponse pathologique incomplete (5 CITNS résiduels, 1 CCIS et 1
carcinome infiltrant peu différencié), correspondant a 7 VP en IRM.
La mesure des microcalcifications résiduelles surestimait la taille du reliquat histologique
dans 5 cas (+ 1 a + 25 mm), et la sous-estimait dans 2 cas (- 7 et — 27 mm).
L'estimation de la taille du reliquat histologique par la mesure des microcalcifications était
meilleure que l'estimation faite en l'IRM dans 3 cas/7 : 2 surestimations de + 4 mm et + 13
mm en IRM (respectivement surestimation de + 3 et + 8 mm par les microcalcifications) et 1
sous-estimation de 7 mm en IRM (foyer de microcalcifications mesuré a 41 mm pour un

reliquat histologique de 40 mm).
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3.6.4) Discordances de 'IRM et de 'échographie avec 'histologie pour l'évaluation de

la taille du religuat tumoral, et confrontation entre les deux technigues d'imagerie

Sur l'ensemble des 53 lésions évaluées apres CNA en IRM, l'IRM était jugée discordante par
rapport a Uhistologie pour 'évaluation de la taille du reliquat tumoral, avec une différence
de taille de 10 mm au moins, dans 12 cas (22,6%) (Figure 10 et 11) :

- 5 sous-estimations (-10 a -30 mm, moyenne 17 mm), correspondant a 4 faux-
négatifs (2 CITNS avec CCIS associé de 11 et 17 mm, 1 CCIS de 11 mm et 1 CLI de 30 mm)
et 1 vrai-positif (CLI de 25 mm, sous-estimé de 10 mm)

- 7 surestimations (+10 a +29 mm, moyenne 19 mm), correspondant a 4 vrais-
positifs (3 CITNS surestimés de 10 a 14 mm, et 1 CCIS surestimé de 21 mm) et 3 faux-

positifs (rehaussement résiduel de 21 a 29 mm).

Sur 'ensemble des 48 lésions évaluées aprés CNA en échographie, l'échographie était jugée
discordante par rapport a l'histologie pour l'évaluation de la taille du reliquat tumoral, avec
une différence de mesure d'au moins 10 mm, dans 13 cas (27,1 %) (Figure 10 et 11) :

- 4 sous-estimations (-11 a -30 mm, moyenne 18 mm), correspondant a 3 faux-
négatifs (1 CITNS de 30 mm, 1 CITNS de 16 mm et 1 CCIS de 14 mm) et 1 vrai-positif (CLI
de 25 mm, surestimé de 11 mm)

- 9 surestimations (+10 a +22 mm, moyenne 14 mm), correspondant a 5 vrais-
positifs (5 CITNS surestimés de 10 a 16 mm) et 4 faux-positifs (lésion résiduelle

échographique de 10 a 22 mm)
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Pas de résidu tumoral invasif ou in situ en histologie =16

IRM post-CNA (n = 16)

5FP

(5 - 29 mm, moyenne 18 mm)
3 surestimations >= 10 mm

11VN

Echographie (n = 9) ‘

Echographie post-CNA (n = 14)

|
6FP

(6 - 22mm, moyenne 14 mm)

8 VN

4 surestimations >= 10 mm

7VN

2 FP (6 et 10 mm) ‘

IRM (n = 8)

7VN

1 FP (25 mm)

Figure 10. Répartition en IRM et en échographie des faux-positifs et des faux-négatifs en cas de

réponse pathologique complete (pCR) en histologie

Maladie résiduelle en histologie = 37

IRM post-CNA (n =37)

7FN

(reliquat histologique 2 - 30 mm,
moyenne 12 mm)

4 sous-estimations >= 10 mm

30VP

(rehaussement 6- 61 mm,

moyenne 21 mm)

11 sous-estimations (-1 a -10 mm)
(dont 1 sous-estimation >= 10 mm)

17 surestimations (1- 21 mm)

20A=0

Echographie post-CNA (n = 34)

6 FN

(reliquat histologique 3 - 30
mm, moyenne 12 mm)

3 sous-estimations > 10 mm

28 VP

(rehaussement 10 - 60 mm,
moyenne 21 mm)

11 sous-estimations (-1 & -11 mm)

( dont 4 surestimations >= 10 mm)

(dont 1 sous-estimation >= 10mm)
13 surestimations (1 - 16 mm)
(dont 5 surestimations »= 10 mm)
4A=0

Figure 11. Répartition en IRM et en échographie des faux-négatifs et des vrais-positifs en cas de

résidu carcinomateux en histologie
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L'IRM évaluait de maniére concordante la taille du résidu tumoral par rapport a l'histologie
en cas d'évaluation discordante en échographie dans 8 cas/13:
- Dans 2 cas/4 de FP échographiques : 1 VN en IRM (FP échographique de 10 mm),
et 1 FP en IRM de 5 mm (versus 16 mm en échographie)
- Dans 3 cas/4 de FN échographiques : 1 surestimation en IRM de 6 mm (CITNS
résiduel de 30 mm), et 2 sous-estimations en IRM de 8 et 5 mm (respectivement
CITNS résiduel de 16 mm et CCIS de 14 mm)
- Dans 3 cas/5 de VP échographiques ou le reliquat tumoral était surestimeé : 2

surestimations en IRM de 2 mm et 1 sous-estimation en IRM de 7 mm

L'échographie évaluait de maniere concordante le résidu tumoral par rapport a l'histologie
en cas d'évaluation discordante en IRM dans 6 cas :
- Dans 1 cas/3 de FP en IRM de 25 mm, avec pas de lésion résiduelle retrouvée en
échographie (VN)
- Dans 2 cas/5 de VP en IRM ou le reliquat tumoral était surestimé : 1 surestimation
de 9 mm (CITNS) et une évaluation précise (A = 0) pour un CCIS de 25 mm
(surestimation de 21 mm en IRM)

- Dans 3 cas/5 de FN en IRM: surestimation en échographie de 2 a 8 mm
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3.7) Analyse des facteurs prédictifs pouvant influencer une évaluation discordante

de la taille du reliquat tumoral en IRM (histologie = gold standard)

Les résultats de l'analyse univariée a la recherche de facteurs prédictifs d'une estimation
discordante de la taille du reliquat tumoral en IRM sont retranscrits dans les tableaux 5 et 6.
Le tableau 5 répertorie les caractéristiques démographiques des 52 patientes incluses.

Le tableau 6 répertorie le stade T initial en imagerie, le statut ganglionnaire axillaire au
diagnostic, les caractéristiques des 53 lésions tumorales en histopathologie et en IRM au

diagnostic et aprés CNA, et les protocoles de CNA.

Il n"y avait pas de différence significative du pourcentage d'évaluations discordantes en
fonction de l'age, du statut hormonal ou de la densité mammaire (Tableau 5).

Le type de protocole de CNA était significativement associé a une évaluation
concordante de la taille du reliquat tumoral en IRM, en cas de traitement néo adjuvant par
anti-Her2 seuls (p = 0.0031) (Tableau 6).

Il y avait significativement plus de rehaussements de fond masquants post-CNA dans le
groupe discordant (16.7% versus 0.0% dans le groupe concordant, p=0.0479) (Tableau 6).
Un rehaussement de fond masquant était présent chez 2 patientes, pour lesquelles I'IRM
avait surestimé la taille du résidu tumoral de 13 mm (VP) et de 21 mm (FP), avec une
surestimation également discordante de la taille du reliquat en échographie, avec des

mesures proches de celles faites en IRM (surestimation respective de 16 mm et 18 mm).
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Tableau 5. Description des caractéristiques démographiques des 52 patientes inclues dans l'étude

Global |A] < 10 mm |A] = 10 mm
Variable P
(n=52) (n=40) (n=12)
Age au diagnostic 52 40 12 p = 06386
53.3 + 109 529 +11.2 54.6 + 10.2
(27 ;46;52;61;75) (27;46;51;60;75) (38;47;57.5;62.5;68)
Statut hormonal 52 40 12 p = 1.0000
Pré-ménopause 8 (15.4%) 6 (15.0%) 2 (16.7%)
Péri ou post ménopause 44 (84.6%) 34 (85.0%) 10 (83.3%)
THS 52 40 12 p = 05780
Oui 5 (9.6%) 5 (12.5%) 0 (0.0%)
Non 47 (90.4%) 35 (87.5%) 12 (100.0%)
Densité mammaire 52 40 12 p=01262
Non dense (A ou B) 29 (55.8%) 20 (50.0%) 9 (75.0%)
Dense (C ou D) 23 (44.2%) 20 (50.0%) 3 (25.0%)

Parameétres quantitatifs : Moyenne + écart-type (min; Q1 ; médiane ; Q3 ; max)
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Tableau 6. Description des caractéristiques histopathologiques et en IRM avant et apres CNA, et
des protocoles de chimiothérapie néoadjuvante pour les 53 lésions tumorales

Global |A] < 10 mm |A]| 2 10 mm
Variable P
(n=53) (n=41) (n=12)
coté 53 41 12 p =02352
Droit 23 (43.4%) 16 (39.0%) 7 (58.3%)
Gauche 30 (56.6%) 25 (61.0%) 5(41.7%)
Stade T en imagerie avant CNA 53 41 12 p = 04434
T1 7 (13.2%) 7 (17.1%) 0 (0.0%)
T2 38 (71.7%) 28 (68.3%) 10 (83.3%)
T2 bifocal contigu 3 (5.7%) 3(7,3%) 0 (0,0%)
T3 3 (5.7%) 2 (4.9%) 1 (8.3%)
T3 bifocal contigu 2 (3.8%) 1 (2.4%) 1 (8.3%)
thérapeciiace NC enclogy T 48 38 8 p=00s98
Négatif 34 (64.2%) 26 (63.4%) 8 (66.7%)
Positif 12 (22.6%) 12 (29.3%) 0 (0.0%)
Protocoles de Chimiothérapie néo adjuvante
Type CNA 53 41 12 p = 00031
Anti-Her2 3 (5.7%) 0 (0.0%) 3 (25.0%)
Antracyclines + Taxanes 48 (90.6%) 40 (97.6%) 8 (66.7%)
Antracyclines + Taxanes + anti-Her2 2 (3.8%) 1(2.4%) 1 (8.3%)
Nombre cures de CNA 53 41 12 p =03181
6 40 (75.5%) 31 (75.6%) 9 (75.0%)
<6 1(1.9%) 0 (0.0%) 1 (8.3%)
>6 12 (22.6%) 10 (24.4%) 2 (16.7%)
Histologie initiale
Type histologique 53 41 12 p=01213
AUTRE 3 (5.7%) 2 (4.9%) 1 (8.3%)
CITNS 47 (88.7%) 38 (92.7%) 9 (75.0%)
CLl 3 (5.7%) 1 (2.4%) 2 (16.7%)
Composante in situ 53 41 12 p = 0.6500
Absente 46 (86.8%) 36 (87.8%) 10 (83.3%)
Présente 7 (13.2%) 5(12.2%) 2 (16.7%)
Grade SBR 52 41 11 p = 1.0000
2 30(57.7%) 24 (58.5%) 6 (54.5%)
3 22(42.3%) 17 (41.5%) 5 (45.5%)
Sous-type histologique 53 41 12 p = 05087
Her2+ 7 (13.2%) 4 (9.8%) 3 (25.0%)
NA 1(1.9%) 1(2.4%) 0 (0.0%)
TN 17 (32.1%) 14 (34.1%) 3 (25.0%)
Hydride 9 (17.0%) 6 (14.6%) 3 (25.0%)
Luminal 19 (35.8%) 16 (39.0%) 3 (25.0%)
Sous-type luminal 19 16 3 p = 04324
RE+ RP+ Her2- 12 (63.2%) 10 (62.5%) 2 (66.7%)
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Global |A] < 10 mm |A] 2 10 mm
Variable P
(n=53) (n=41) (n=12)
RE+ RP- Her2- 5 (26.3%) 5(31.3%) 0 (0.0%)
RE- RP+ Her2- 2 (10.5%) 1(6.3%) 1(33.3%)
Sous-type hybride 9 6 3 p =01667
RE+ RP+ Her2+ 5 (55.6%) 2 (33.3%) 3 (100.0%)
RE+ RP- Her2+ 4 (44.4%) 4 (66.7%) 0 (0.0%)
Caractéristiques sur l'IRM pré-thérapeutique
Type rehaussement principal 53 41 12 p =03154
RM 48 (90.6%) 38 (92.7%) 10 (83.3%)
RnM 5 (9.4%) 3 (7.3%) 2 (16.7%)
Caractéristiques du RM
Signal T2 48 38 10 p=04717
Hypersignal 33 (68.8%) 25 (65.8%) 8 (80.0%)
Hyposignal 15 (31.3%) 13 (34.2%) 2 (20.0%)
Forme masse 48 38 10 p =00810
Irréguliere 11 (22.9%) 6 (15.8%) 5 (50.0%)
Lobulée 3 (6.3%) 3 (7.9%) 0 (0.0%)
Ovale 12 (25.0%) 9 (23.7%) 3 (30.0%)
Ronde 22 (45.8%) 20 (52.6%) 2 (20.0%)
Bords masse 48 38 10 p =04156
Circonscrits 11 (22.9%) 10 (26.3%) 1 (10.0%)
Irréguliers ou spiculés 37 (77.1%) 28 (73.7%) 9 (90.0%)
Rehaussement masse 47 37 10 p = 03254
Annulaire 20 (42.6%) 15 (40.5%) 5 (50.0%)
Homogene 19 (40.4%) 14 (37.8%) 5 (50.0%)
Hétérogéne 8 (17.0%) 8 (21.6%) 0 (0.0%)
Type courbe 47 37 10 p = 1.0000
2 4 (8.5%) 3 (8.1%) 1 (10.0%)
3 43(91.5%) 34 (91.9%) 9 (90.0%)
Caractéristiques du RnM
Type RnM 5 3 2 p = 0.2000
Homogéne 1 (20.0%) 1 (33.3%) 0 (0.0%)
Hétérogéne 2 (40.0%) 0 (0.0%) 2 (100.0%)
Micronodulaire 2 (40.0%) 2 (66.7%) 0 (0.0%)
Distribution RnM 5 3 2 p = 1.0000
Régionale 2 (40.0%) 1(33.3%) 1 (50.0%)
Segmentaire 3 (60.0%) 2 (66.7%) 1 (50.0%)
Distribution tumorale initiale 53 41 12 p = 1.0000
Groupée 17 (32.1%) 13 (31.7%) 4 (33.3%)
Unique 36 (67.9%) 28 (68.3%) 8 (66.7%)
Caractéristiques du reliquat tumoral sur U'IRM aprés CNA
iCRen IRM 53 41 12 p = 1.0000
Non 35 (66.0%) 27 (65.9%) 8 (66.7%)
Oui 18 (34.0%) 14 (34.1%) 4 (33.3%)
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Global |A]l < 10 mm  |A] 2 10 mm
Variable P
(n=53) (n=41) (n=12)
Type rehaussement résiduel 53 41 12 p = 04023
0 18(34.0%) 14 (34.1%) 4 (33.3%)
RM 10 (18.9%) 6 (14.6%) 4 (33.3%)
RnM 25 (47.2%) 21 (51.2%) 4 (33.3%)
Caractéristiques du RM résiduel
Signal T2 masse 10 6 4 p = 1.0000
Hypersignal 6 (60.0%) 4 (66.7%) 2 (50.0%)
Hyposignal 4 (40.0%) 2 (33.3%) 2 (50.0%)
Forme masse 10 6 4 p =07429
Irréguliere 3 (30.0%) 1(16.7%) 2 (50.0%)
Ovale 4 (40.0%) 3 (50.0%) 1 (25.0%)
Ronde 3 (30.0%) 2 (33.3%) 1 (25.0%)
Bords masse 10 6 4 p=05714
Circonscrits 4 (40.0%) 3 (50.0%) 1 (25.0%)
[rréguliers ou spiculés 6 (60.0%) 3 (50.0%) 3 (75.0%)
Rehaussement masse 10 6 4 p = 06667
Annulaire 1 (10.0%) 1(16.7%) 0 (0.0%)
Homogéne 8 (80.0%) 5 (83.3%) 3 (75.0%)
Hétérogene 1 (10.0%) 0 (0.0%) 1 (25.0%)
Type courbe masse 10 6 4 p = 1.0000
2 (20.0%) 1(16.7%) 1 (25.0%)
8 (80.0%) 5 (83.3%) 3 (75.0%)
Caractéristiques du RnM résiduel
Type RnM 25 21 4 p =07925
Homogene 15 (60.0%) 12 (57.1%) 3 (75.0%)
Hétérogéne 5 (20.0%) 5 (23.8%) 0 (0.0%)
Micronodulaire 5 (20.0%) 4 (19.0%) 1 (25.0%)
Distribution RnM 25 21 4 p = 1.0000
Focale 22 (88.0%) 18 (85.7%) 4 (100.0%)
Linéaire 1 (4.0%) 1 (4.8%) 0 (0.0%)
Régionale 2 (8.0%) 2 (9.5%) 0 (0.0%)
Rehaussement matriciel de fond 53 41 12 p =00479
Absent ou non masquant 51 (96.2%) 41 (100.0%) 10 (83.3%)
Masquant 2 (3.8%) 0 (0.0%) 2 (16.7%)
Distribution du reliquat tumoral 53 41 12
Groupée 6 (11.3%) 4 (9.8%) 2 (16.7%)
Unique 47 (88.7%) 37 (90.2%) 10 (83.3%)
Délai fin CNA (derniere cure)- IRM 53 41 12 p = 01502
<=14 jours 37 (69.8%) 31 (75.6%) 6 (50.0%)
>14 jours 16 (30.2%) 10 (24.4%) 6 (50.0%)
Chirurgie
Délat IRM post-CNA - chirurgie 53 41 12 p =04337
<=14jours 12 (22.6%) 8 (19.5%) 4 (33.3%)
>14 jours 41 (77.4%) 33 (80.5%) 8 (66.7%)
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Global |A]l < 10 mm  |A] 2 10 mm

Variable P
(n=53) (n=41) (n=12)
Résultats histopathologiques définitifs
Résidu carcinomateux 53 41 12 p = 02659
0 16(30.2%) 13 (31.7%) 3 (25.0%)
AUTRE 2 (3.8%) 2 (4.9%) 0 (0.0%)
CCIS 5 (9.4%) 3(7.3%) 2 (16.7%)
CITNS 27 (50.9%) 22 (53.7%) 5 (41.7%)
CLI 3 (5.7%) 1 (2.4%) 2 (16.7%)
Composante in situ associée 53 41 12 p = 1.0000

Non 34 (64.2%) 26 (63.4%) 8 (66.7%)
Out 19 (35.8%) 15 (36.6%) 4 (33.3%)

Envahissement ganglionnaire 53 41 12 p = 0.0995
Non 44 (83.0%) 32 (78.0%) 12 (100.0%)
Out  9(17.0%) 9 (22.0%) 0 (0.0%)

RHC 53 41 12 p =0.7366

Non 37 (69.8%) 28 (68.3%) 9 (75.0%)
Ouit 16 (30.2%) 13 (31.7%) 3 (25.0%)

CNA = chimiothérapie néoadjuvante ; NC = non connu ; CITNS= carcinome infiltrant de type non spécifique ;
CCIS = carcinome canalaire in situ ; CLI = carcinome lobulaire in situ ; TN = triple négatif ; RM =
rehaussement masse ; RnM = rehaussement non masse ; SBR = Scarff-Bloom et Richardson ; RHC = réponse
histologique complete ; iCR = réponse compléte en imagerie



Figure 12. Femme de 47 ans avec CITNS triple négatif du sein gauche, unifocal. Réponse tumorale

fragmentée.

(@) Sur UIRM preé-thérapeutique : RM unique de 58 mm, de forme ovale, bien circonscrit, en
hypersignal T2, avec rehaussement annulaire apres injection de gadolinium.

Echographie pré-thérapeutique : masse unique de 48 mm.

(b) Sur U'IRM post-CNA : réponse incomplete avec fragmentation tumorale en 3 RM contigus avec un
total lésionnel mesuré a 52mm.

Analyse histologique de la piece de mastectomie : résidu carcinomateux histologique total de
45mm.
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Figure 13. Femme de 65 ans avec CITNS Her2+ pT2 NO du
sein gauche, unifocal. Faux-positif de I'IRM.

(a) Sur I'IRM pré-thérapeutique, RM unique de 28 mm, en
hyposignal T2, de forme ovale avec des contours spiculés,
avec un rehaussement annulaire aprés injection de
gadolinium.

(b) Sur I''RM post-CNA, RM irrégulier de 25 mm de
rehaussement homogéne, avec une courbe de type 1.

Pas de reliquat tumoral échographique.

Analyse histologique de la piéce de tumorectomie : pas de
cellule carcinomateuse résiduelle (RPC), remaniements
cicatriciels.
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Figure 14. Femme de 56 ans avec CITNS luminal (RE+ RP+} du sein droit pT2
NO. Faux-positif de I'échographie.

(a) Sur I'lRM pré-thérapeutique, RM unique de 34 mm, en hypersignal T2, de
forme lobulée avec des contours circonscrits, de rehaussement annulaire.

(b) Sur I'lRM post-CNA, réponse compléte avec plage d'allure cicatricielle ne se
rehaussant pas aprés injection de gadolinium.

(c) Sur I'échographie post-CNA, masse hypoéchogéne irréguliére résiduelle de
10 mm.

Analyse histolegique de piéce de tumorectomie : pas de résidu carcinomateux.
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Figure 15. Femme de 38 ans avec CITNS
hybride (RE+ RP+ Her2+) pT2 NO. Faux-négatif
de I'IRM.

{a) Sur I'IRM pré-thérapeutique, RM unique de
forme et de contours irréguliers et de
rehaussement homogéne aprés injection.

{b) Sur I'IRM post-CNA, pas de rehaussement
résiduel.

{c) Sur [I'échographie post-CNA, masse
résiduelle de 19 mm.

Analyse  histologigue de la piéce de

tumorectomie : CITNS résiduel avec CCIS
associé (taille 17 mm).
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IV. DISCUSSION

4.1) Comparaison des résultats avec les données de la littérature

Dans notre étude, on retrouve une bonne corrélation et une bonne concordance
aussi bien de U'IRM et de l'échographie pour l'évaluation de la taille du résidu tumoral apres
CNA, en se basant sur le plus grand diamétre de la lésion dans les 3 plans de l'espace, et il
n'y a pas de différence systématique de mesure entre ces deux techniques.

Les deux techniques ont tres discretement tendance a surestimer la taille du résidu
tumoral, de l'ordre de 1 mm.

D'aprés la méta-analyse de Marinovich et al. [18], UIRM n‘aurait pas tendance
systématiquement a surestimer le reliquat tumoral, et en cas de surestimation la différence
moyenne est de 1 mm. D'autres études avec des effectifs comparables a celui de notre
étude retrouvent une tendance de l'IRM a la surestimation entre 1 mm et 3 mm [14], [16],
[28], [30].

Les résultats de la littérature sur les performances de l'échographie ne vont pas toutes dans
le méme sens. D'apres la méta-analyse de Marinovich et al. [18], l'échographie aurait
tendance a sous-estimer la taille histopathologique de 3 mm. A contrario, d'autres études
avec des effectifs comparables a celui de notre étude montrent une tendance de

l'échographie a la surestimation de 0,6 a 3 mm [23], [30].

Dans notre étude, U'IRM et l'échographie ont une précision équivalente pour

l'évaluation de la taille du résidu tumoral apres CNA, sans différence significative entre les
deux techniques pour les évaluations discordantes, ce qui a déja été souligné dans la
littérature [24].
La précision de U'IRM pour évaluer la maladie résiduelle avec un seuil de 10 mm est de 77%
dans notre étude. L'étude de Straver et al. rapporte un taux similaire (76%), sachant qu'un
seuil de précision de l'IRM plus élevé avait été retenu, avec une différence de taille de 2 cm
par rapport a la taille histopathologique [47].

Les valeurs élevées des limites d'agrement des graphiques de Bland-Altman, aussi
bien pour l'évaluation de la concordance entre l'IRM et l'histologie, entre l'échographie et
l'histologie et entre l'échographie et U'IRM, pourraient étre favorisées par la faible puissance

de notre étude. Cependant on retrouve dans la littérature des limites d'agrément
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supérieures a celles de notre étude, de + 2,8 cm pour U'IRM versus l'histologie et de + 2,6
mm pour 'échographie versus l'histologie, pour un échantillon de population plus grand de
123 patientes [18].

La sensibilité de U'IRM pour détecter la maladie résiduelle apres CNA dans notre
étude (81 %) est comparable a celle retrouvée dans certaines études, allant de 78 % a 82 %
[10], [43], [47]. La méta-analyse de Marinovich et al. [24] relate des valeurs de sensibilité de
l'IRM variables allant de 36 % a 100 %, avec globalement une bonne sensibilité de U'IRM,
supérieure a 80 %.

La méta-analyse de Marinovich et al. [24] relate aussi des valeurs de spécificité
variables allant de 0 % a 100 %. Dans notre étude, la spécificité de l'IRM est relativement
basse (69%), en comparaison avec des études récentes : 89,6% [43], 78,5 % [48].

Cela pourrait s'expliquer par une définition différente de la pCR. La définition de la pCR
dans 'étude de Fukuda et al. [43] inclue les résidus carcinomateux in situ, ce qui n'est pas
le cas dans notre étude, or trois faux-négatifs dans notre étude correspondaient a des CCIS
de petite tallle.

La spécificité de U'IRM serait moins bonne en cas de tumeur de type hybride ou Her2+ [44]
(21% de l'ensemble des tumeurs dans 'étude de Fukuda et al.), versus 30% dans notre
étude, ce qui pourrait éventuellement étre un argument supplémentaire pour expliquer un
taux de spécificité plus faible dans notre étude.

Le fait que la spécificité de l'IRM dans notre étude soit peu élevée pourrait également étre
en lien avec une définition différente de L'iCR. Ainsi, la méta-analyse de Marinovich et al.
[24] souligne que la spécificité de I'IRM est variable en fonction de la définition de 'IRM
pour prédire la pCR (iCR). La spécificité est en moyenne meilleure si une IRM négative est
définie comme un rehaussement équivalent ou moindre au parenchyme mammaire sain, et
moins bonne si une IRM négative est définie comme l'absence compléte de rehaussement
aprés injection. Cependant, cette derniére définition reste la plus souvent appliquée dans
les études. Dans cette méta-analyse, le taux de spécificité moyen est de 54% en cas d'IRM
négative considérée comme l'absence complet de rehaussement. Paradoxalement dans
l'étude de Fukuda et al. ou la spécificité de U'IRM est bonne (89,6%), l'iCR était également
définie comme l'absence de rehaussement.

La sensibilité de l'échographie est comparable a celle de U'IRM dans notre étude

(82%). En revanche dans notre étude, la spécificité de l'échographie est moins bonne que
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celle de U'IRM (57%). Une spécificité moins bonne de l'échographie par rapport a l'IRM avait
déja été souligné dans la littérature [11].

L'IRM et l'échographie ont une proportion équivalente de faux-positifs et de faux-
négatifs dans notre étude, sachant que les FP et les FN ne sont pas toujours les mémes
entre les deux techniques d'imagerie. Dans notre étude, en dehors de deux cas pour
lesquels le résidu carcinomateux histologique est de petite taille (3 mm), les FN de
l'échographie ou de lIRM sont «rattrapés » par lautre technique d'imagerie, avec
individualisation d'une lésion résiduelle pour laquelle lévaluation de la taille est
concordante en comparaison avec l'histologie.

Les faux-positifs sont fréquemment associés a la présence histologique de territoires
cicatriciels. L'association entre la présence de faux-positifs en IRM et la présence en
histologie de remaniements cicatriciels est connue [28], [29], [34]. La surestimation du
reliquat tumoral, aussi bien en échographie qu’en IRM, en cas de faux-positif, est souvent

importante dans notre étude, supracentimétrique.

La détection d'une fragmentation tumorale en plusieurs masses contigués apres CNA
est bonne aussi bien en IRM qu’en échographie. Cela est cohérent avec les résultats de
'étude de Tomida et al. [49], selon laquelle en cas de fragmentation tumorale
multinodulaire apres CNA en IRM, l'histopathologie retrouve des foyers carcinomateux
distincts. Selon cette méme étude, U'IRM serait en revanche moins bien corrélée a
l'histopathologie quant a la distribution du résidu tumoral en cas de réponse concentrique
ou d'absence de rehaussement résiduel en IRM [49].

Dans notre étude, I'IRM a tendance a surestimer la taille du reliquat tumoral en cas de
fragmentation tumorale ou de réponse groupée, alors qu'il a été montré a contrario que
l'IRM sous-estimerait l'étendue du reliquat tumoral apres CNA en cas de réponse tumorale

fragmentée multinodulaire [50].

Il n'y avait pas de différence significative du pourcentage d'évaluations discordantes
de la taille du reliquat tumoral en IRM par rapport a lhistologie en fonction des
caractéristiques démographiques des patientes, du protocole de chimiothérapie néo-
adjuvante, des caractéristiques de la tumeur en histopathologie et en IRM.

Il a été montré dans la littérature que la concordance entre l'IRM et l'histologie est meilleure

lorsque le résidu tumoral en IRM se traduit sous la forme d'un RM (versus RnM), ce qui
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pourrait s'expliquer par une cellularité tumorale plus élevée qu'en cas de RnM [44].
Cependant, le rehaussement résiduel est le plus souvent de type non masse (RnM) dans
notre étude.

D'autres études ont montré une meilleure précision de U'IRM en fonction du sous-type
histologique tumoral, pour les tumeurs triples négatives [43], [51]-[54], de type luminal [43],
ou Her2+ [44]. L'IRM serait plus précise également chez les femmes agées de plus de 50 ans
et ménopausées [52].

Dans notre étude, il y avait significativement dans le groupe discordant plus de
rehaussements de fond masquants sur I'IRM post-CNA et plus de protocoles de CNA a base
d'anti-Her2 seuls, mais linterprétation de ces résultats reste limitée du fait des faibles
effectifs. En effet, deux patientes avaient un rehaussement de fond masquant sur l'IRM post-
CNA et trois patientes ont recu une CNA a base d'anti-Her2. A noter, qu'il n'est pas
étonnant que le rehaussement de fond en IRM apres chimiothérapie soit majoritairement

non masquant, compte tenu de l'inhibition hormonale chimio-induite.

Dans notre étude, les caractéristiques histopathologiques aprés CNA semblent
influencer la précision de l'évaluation du reliquat tumoral en imagerie.
Il'y a plus de résidu carcinomateux sous la forme de CCIS seul dans les cas de sous-
estimation et de faux-négatif, ce qui est concordant avec la littérature [10], [14], [34]. Il est
reconnu que 'IRM soit a la fois moins sensible et moins spécifique pour les CCIS que pour
les carcinomes infiltrants [52], [55], [56].
L'importance des remaniements cicatriciels semble corrélée aux cas de surestimation jugée
discordante et aux cas de faux-positif.
L'IRM et l'échographie ont tendance a sous-estimer la taille du reliquat histologique pour
les CLI, avec dans un cas une sous-estimation importante de 30mm en IRM (FN), pour
lequel l'échographie a évalué avec précision la taille du résidu tumoral. L'échographie
pourrait donc étre utile en cas de CLI, compte tenu de la tendance connue de l'IRM a sous-
estimer la taille tumorale pour ce type histologique [19], [34], [39]. C'est d'ailleurs pour cette
raison que l'IRM est actuellement recommandée pour les CLI nouvellement diagnostiqués
dans le bilan pré-opératoire en cas de chirurgie conservatrice envisagée sur les données
cliniques, de la mammographie et de l'échographie mammaire [6], car l'IRM pré-opératoire
est associée dans ce type histologique de tumeur a un car elle serait associée a un risque

moindre de ré-intervention chirurgicale [57].
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Dans notre étude, certaines caractéristiques du reliquat tumoral en IRM semblent
influencer la précision de l'IRM dans l'évaluation de la taille du résidu carcinomateux. En cas
de reliquat tumoral avec RM résiduel en IRM, une évaluation discordante de la taille
tumorale résiduelle en IRM en comparaison avec l'histologie avait tendance a s'observer
lorsque le RM résiduel présentait des contours mal circonscrits ou bien lorsqu’il s'associait a

des foci périphériques (distribution groupée).

Les calcifications résiduelles en mammographie sont mal corrélées au résidu tumoral
histologique dans notre étude. Ainsi, elles étaient retrouvées aussi bien en cas de réponse
pathologique complete, qu'en cas de réponse pathologique incomplete, avec dans ce
dernier cas, une tendance a la surestimation de la taille du résidu tumoral. Parfois, elles
évaluaient de maniére plus précise la taille du reliquat tumoral en cas d'évaluation
discordante en IRM, et on en retrouvait dans deux cas de faux-négatifs de U'IRM. L'étude de
Weiss et al. [22] rapporte que les calcifications résiduelles en mammographie sont mal
corrélées a la taille tumorale résiduelle, avec une tendance a la surestimation. L'étude de Li
et al. [58] rapporte que la taille des microcalcifications pouvait étre similaire avant et apres
CNA, alors que la taille tumorale en IRM variait, et qu'une réponse histologique tumorale
parfois complete était obtenue. Il avait déja été suggéré dans la littérature que les
calcifications ne sont pas le reflet de la viabilité tumorale, et que ces derniéres peuvent étre

également la traduction de phénomenes de nécrose tumorale chimio induite [59], [60].
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4.2) Limites et biais

Notre étude fait l'objet de plusieurs limites et biais.

Il s'agit d'une étude rétrospective monocentrique, avec une relecture rétrospective
des IRM mammaires. Nous ne pouvons donc pas tirer de conclusions sur d'éventuelles
conséquences d'une mauvaise estimation en imagerie de la taille du résidu tumoral sur la
prise en charge chirurgicale des patientes.

L'échantillonnage est de petite taille avec de nombreuses exclusions en lien
essentiellement avec des IRM pré-thérapeutiques manquantes car réalisées en externe et
non fixées sur le PACS, ou des IRM post-CNA manquantes, car soit réalisées avant la fin de
la CNA en inter-cure de maniére tardive, soit non faites.

Ce manque de puissance limite la recherche de facteurs prédictifs d'une évaluation
discordante de la taille du reliquat tumoral en IRM, mais également l'évaluation de la
concordance des mesures faites en IRM et en échographie avec la taille histologique.

Quelques échographies post-CNA sont manquantes, ce qui limite davantage la
puissance statistique de l'analyse de la concordance des mesures du reliquat tumoral entre
l'IRM et l'échographie, et entre l'échographie et l'histologie.

Les protocoles de CNA n'étaient pas standardisés pour toutes les patientes, avec 7
protocoles différents dans notre étude, et un nombre de cures variable. 70% des patientes
ont néanmoins recu le méme protocole (3 cures de FEC 100 puis 3 cures de Taxotere), qui
correspond au protocole standard.

Pour répondre aux objectifs de l'étude, nous avons choisi de définir la taille du
reliquat tumoral en IRM comme la mesure du plus grand diametre tumoral dans les 3 plans
de lespace, ce qui paralt plus logique pour une comparaison avec lhistologie et
l'échographie, ou le plus grand diametre était retenu sans tenir compte du plan de l'espace.
La majorité des études apprécie la taille du résidu tumoral en se basant sur les criteres
RECIST 1.1, qui ont été instaurés pour évaluer la réponse tumorale sous chimiothérapie, ce
qui n'était pas le but de notre étude.

En cas de fragmentation tumorale en échographie et/ou en IRM, la mesure retenue
du résidu tumoral correspondait a la somme des diametres maximaux de chaque masse
échographique ou de chaque zone de rehaussement en IRM, afin de répondre aux buts de
'étude et conformément au principe de l'évaluation de la réponse tumorale selon les

criteres RECIST 1.1, ainsi qu'aux recommandations dans le cancer du sein pour l'évaluation
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de la réponse a la CNA en IRM [6]. A noter qu'en pratique, pour la prise en charge
chirurgicale des patientes, 'évaluation de la taille du résidu tumoral par la mesure du
diamétre maximal incluant les masses ou les zones de rehaussement les plus éloignées est
primordiale, et doit donc figurer dans les comptes rendus des IRM post-CNA.

La majorité des patientes ont été opérées dans notre étude plus de 2 semaines apres
la réalisation de l'IRM post-CNA (77,4%), or les recommandations actuelles indiquent que
'IRM mammaire post-CNA devrait de préférence étre effectuée dans les 2 semaines avant
l'intervention chirurgicale [8]. Ainsi, certaines études excluaient les patientes pour lesquelles
le délai entre U'IRM post-CNA et la chirurgie était supérieur a 2 semaines [33]. En revanche
dans notre étude, U'IRM post-CNA a été réalisée le plus souvent (69,8 %) dans les 2
semaines apres la derniere cure de chimiothérapie, conformément aux recommandations
[6].

La diffusion n'a pas été examinée dans notre étude, car non réalisée en pratique
courante dans notre centre. D'apres la littérature, la diffusion semble apporter des données
complémentaires dans l'évaluation du reliquat tumoral apres CNA. Ainsi, d'apres l'étude de
Hahn et al, la diffusion associée a l'IRM avec injection de gadolinium augmenterait les
performances diagnostiques dans la prédiction de la réponse pathologique et de la taille
résiduelle du cancer du sein apres CNA, avec une amélioration de la spécificité, de la
précision et de la valeur prédictive positive (VPP) [61]. D'aprés cette méme étude [61], le
calcul de 'ADC ne permettrait pas de différencier le cancer résiduel des remaniements
induits par la chimiothérapie. La diffusion serait plus sensible que l'IRM avec injection [62],
[63]. Les faux-négatifs de l'IRM dans le cadre de CCIS résiduels pourraient étre détectés en
diffusion, sous réserve d'une cellularité élevée [63], et les faux-positifs de l'IRM en lien avec
la présence de tissu granulomateux cicatriciel post-chimiothérapie pourraient étre
correctement négativés par la diffusion [63]. L'ADC pré-thérapeutique ne permettait pas de

prédire la réponse tumorale a la CNA [63].
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V. CONCLUSION

Avec l'avenement de nouvelles techniques opératoires de chirurgie conservatrice
dans les cancers du sein, les indications de chimiothérapie néoadjuvante ont augmenté.
L'estimation de l'extension du reliquat tumoral par le biais de limagerie est donc
fondamentale avant la prise en charge chirurgicale. Actuellement, l'IRM est considérée
comme la meilleure technique d’'imagerie dans cette indication.

L'IRM mammaire et l'échographie mammaire évaluent de maniére satisfaisante la
taille du reliquat tumoral avec un seuil de 10 mm, sans supériorité montrée d'une technique
par rapport a l'autre. Des cas de sur- et de sous-estimation importants sont néanmoins
observés, et correspondent le plus souvent a des évaluations faussement positives ou
faussement négatives du reliquat tumoral.

Une réponse compléte en imagerie ne correspond pas toujours a une réponse
complete histologique. Par ailleurs, les cas de faux-négatif et de faux-positif et les cas pour
lesquels U'IRM et l'échographie évaluent la taille du reliquat tumoral avec un seuil de 10 mm
ne sont pas toujours les mémes entre les deux techniques d'imagerie.

A l'heure actuelle, les données de 'IRM, de l'échographie et de la mammographie
sont complémentaires dans l'évaluation du reliquat tumoral aprés CNA, afin d'optimiser la
prise en charge chirurgicale des patientes.

A lavenir, il serait intéressait que d'autres études comparatives sur des échantillons
plus larges évaluent la réponse tumorale aprés CNA en imagerie, afin notamment de

rechercher des facteurs prédictifs d'une mauvaise évaluation de la taille du reliquat tumoral.
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ANNEXES

ANNEXE 1 : CLASSIFICATION TNM DU CANCER DU SEIN

Tumeur Primaire T
Tx : la tumeur primitive ne peut pas étre évaluée
TO : la tumeur primitive n'est pas palpable
T1:tumeur <2 cm dans sa plus grande dimension
T2:2 cm < tumeur <5 cm dans sa plus grande dimension
T3 :tumeur > 5 cm dans sa plus grande dimension
T4 : tumeur, quelle que soit sa taille, avec une extension directe soit a la paroti
thoracique (a), soit a la peau (b)
o T4a: extension a la paroi thoracique en excluant le muscle pectoral
o T4b : cedeme (y compris peau d'orange) ou ulcération de la peau du sein, ou
nodules de perméation situés sur la peau du méme sein
o T4cT4a+T4b
o TA4d: cancer inflammatoire
Ganglions lymphatiques régionaux pN
Nx : l'envahissement des ganglions lymphatiques régionaux ne peut pas étre évalué
(par exemple déja enlevés chirurgicalement ou non disponibles pour l'analyse
anatomopathologique du fait de l'absence d'évidement)
NO : absence d’'envahissement ganglionnaire régional histologique et absence
d'examen complémentaire a la recherche de cellules tumorales isolées
N1mi: micrométastases > 0,2 mm et <2 mm
N1 : envahissement de 1 a 3 ganglions axillaires ou/et envahissement des ganglions
de la CMI détecté sur ganglion sentinelle sans signe clinique
o Nla: envahissement de 1 a 3 ganglions axillaires
o N1b : envahissement des ganglions de la CMI détecté sur ganglion sentinelle
sans signe clinique
o Nilc : envahissement de 1 a 3 ganglions axillaires et envahissement des
ganglions de la CMI détecté sur ganglion sentinelle sans signe clinique (pN1a
+ pN1b)
N2 : envahissement de 4 a 9 ganglions axillaires ou envahissement des ganglions
mammaires internes homolatéraux suspects, en labsence d'envahissement
ganglionnaire axillaire
o N2a : envahissement de 4 a 9 ganglions axillaires avec au moins un amas
cellulaire > 2 mm
o N2b : envahissement des ganglions mammaires internes homolatéraux
suspects, en l'absence d’envahissement ganglionnaire axillaire
N3 : envahissement d'au moins 10 ganglions axillaires ou envahissement des
ganglions sous-claviculaires (niveau Il axillaire) ou envahissement des ganglions
mammaires internes homolatéraux suspects avec envahissement ganglionnaire
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axillaire ou envahissement de plus de 3 ganglions axillaires et envahissement des
ganglions de la CMI détecté sur ganglion sentinelle sans signe clinique ou
envahissement des ganglions sus-claviculaires homolatéraux
o N3a : envahissement d'au moins 10 ganglions axillaires (avec au moins un
amas cellulaire > 2 mm) ou envahissement des ganglions sous-claviculaires
o N3b : envahissement des ganglions mammaires internes homolatéraux
suspects avec envahissement ganglionnaire axillaire ou envahissement de plus
de 3 ganglions axillaires et envahissement des ganglions de la CMI détecté sur
ganglion sentinelle sans signe clinique
o N3c: envahissement des ganglions sus-claviculaires homolatéraux
= Métastases a distance (M)
- Mx: renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
- MO0 : absence de métastases a distance
- M1 : présence de métastase(s) a distance

ANNEXE 2 : DENSITE MAMMAIRE (Lexique Bi-Rads de l'ACR)
= Type a: sein quasi totalement graisseux
» Type b : sein peu dense, avec tissu fibro-glandulaire épars
» Type c: sein dense avec répartition hétérogene du tissu fibro-glandulaire
» Type d: sein dense avec répartition homogene du tissu fibro-glandulaire

ANNEXE 3 : REHAUSSEMENT MATRICIEL GLANDULAIRE DE FOND EN IRM MAMMAIRE
(Lexique Bi-Rads de I'ACR)

= Typel: < 25%

= Type 2:25-50%

= Type 3:50-75%

» Typed:>75%
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ANNEXE 4: GRADE HISTOPRONOSTIQUE SELON SCARFF-BLOOM

ET

RICHARDSON (SBR)
» Formations glandulaires (architecture) (différenciation : score 1 a 3)
o 100% (1)
o 1-99% (2)
o 0% (3)
* Pléomorphisme nucléaire (score 1 a 3)
o noyaux petits, réguliers (1)
o noyaux modérément irréguliers (2)
o noyaux volumineuy, irréguliers (3) (sur ¥ de la surface tumorale)
» Mitoses (sur 10 champs au gx400) (score 1 a 3)
o Ooul(1)
o 2(2)
o 23(3)

Somme des scores :
- 3a5:gradel
- 6ou7:gradell
- 8ou9:gradelll
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Evaluation du reliquat tumoral en IRM et en échographie apres chimiothérapie
néoadjuvante dans les cancers du sein

RESUME

Le but de cette étude a été d'évaluer lefficacité de l'IRM mammaire et de
l'échographie mammaire pour prédire la taille du reliquat tumoral apres chimiothérapie
néoadjuvante dans le cancer du sein.

Cette étude rétrospective monocentrique a concerné 52 patientes, dont une patiente
avec une lésion bilatérale (53 lésions étudiées au total). Les résultats de 'IRM mammaire et
de l'échographie mammaire apres chimiothérapie néoadjuvante (CNA) ont été confrontés
aux résultats anatomopathologiques postopératoires. D'autre part, les résultats de I'IRM ont
été confrontés a ceux de l'échographie mammaire.

L'age moyen des patientes était de 53,3 ans. Une réponse pathologique complete
(pCR) a été obtenue pour 16 lésions (30,2%). La taille moyenne du reliquat histologique
était de 18 mm (extrémes : 2 — 51 mm). L'IRM (n = 53) a retrouvé 35 reliquats tumoraux avec
une taille moyenne du reliquat tumoral égale a 20 mm (extrémes : 5 - 61 mm).
L'échographie (n = 48) a retrouvé 34 résidus tumoraux avec une taille moyenne du reliquat
tumoral égale a 19,5 mm (extrémes : 6 - 60 mm). La concordance entre 'IRM et l'histologie
est bonne avec un coefficient de corrélation intra classe (ICC) égal a 0,75, ainsi qu’entre
l'échographie et l'histologie (ICC = 0,76), et entre U'IRM et l'échographie (ICC = 0,69). Le
protocole de CNA et la présence d'un rehaussement de fond masquant sur I'IRM post-CNA
étalent statistiquement associés a une évaluation discordante de la taille du reliquat
tumoral en IRM (respectivement p = 0,0127, p = 0,0031 et p = 0,0479).

L'IRM et l'échographie évaluent de maniere satisfaisante la taille du reliquat tumoral
apres CNA avec un seuil de 10 mm, sans supériorité montrée d'une technique par rapport a
l'autre. Les faux-négatifs et les cas d'évaluation discordante en IRM et en échographie ne
sont pas toujours corrélés entre les deux techniques d'imagerie. A l'heure actuelle, U'IRM et
l'échographie sont donc complémentaires dans l'évaluation de la réponse tumorale apres
CNA avant chirurgie.

MOTS-CLES

Cancer du sein, Chimiothérapie néoadjuvante, Chirurgie conservatrice, IRM mammaire,
Echographie mammaire
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SERMENT MEDICAL

« Au moment d'étre admis (e) a exercer la médecine, je promets et je jure
d‘étre fidele aux lois de l'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la
santé dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecteral toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté sans
aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions. Jinterviendrai pour les
protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou
leur dignité. Méme sous la contrainte je ne ferai pas usage de mes
connaissances contre les lois de 'humanité.

J'informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de
leurs conséquences. Je ne tromperai jamais leur confiance et n'exploiterai pas le
pouvolr hérité des circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je
ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis (e) dans lintimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confiés. Recu a lintérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma
conduite ne servira pas a corrompre les meoeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai lindépendance nécessaire a laccomplissement de ma
mission. Je n'entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrail et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me
seront demandés.

Japporterai mon aide a mes confréres ainsi qu'a leurs familles dans
l'adversité.

Que les hommes et mes confréres m'accordent leur estime si je suis fidéle
a mes promesses, que je sois déshonoré (e) et méprisé (e) si jy manque. »

77





