Carcinome canalaire in situ du sein

Les médecins du Centre des maladies du sein se sont réunis pour définir les options
d’investigation et de traitement issues des standards éprouvés dans la littérature. Le
document qui en découle est une aide guidant notre pratique. Cependant, le jugement est
toujours de mise selon les conditions médicales particulieres et I’opinion du patient.

La participation & un essai clinique est toujours favorisée lorsque la patiente y est
éligible.

Carcinome canalaire in situ

Le carcinome canalaire in situ seul est une pathologie dont la découverte est
majoritairement radiologique. La présence de microcalcifications mammographiques
suspectes nécessite un complément radiologique et pathologique par biopsie. Dans de rares
cas, la découverte peut se faire suite a une masse palpée ou a un écoulement du mamelon.
En I’absence de 1ésion palpée, le traitement chirurgical nécessite le support radiologique.
L’approche chirurgicale du sein se compare a celle du cancer infiltrant.

L’usage de la résonance magnétique n’est pas fait de routine.

Chirurgie du sein

En I’absence de contre-indication et en présence d’un volume tumoral le permettant, la
mastectomie partielle avec marges négatives suivie ou non de radiothérapie sur le sein est
une option de traitement.

En présence d’une maladie plus étendue, mais limitée a une région permettant une
mastectomie partielle, ’oncoplastie peut étre envisagée afin de limiter les déformations
esthétiques encourues par la perte significative de substance.

Si la mastectomie partielle n’est pas possible ou selon le choix de la patiente, la
mastectomie totale avec ganglion sentinelle, avec ou sans reconstruction immédiate est
I’autre option de traitement du carcinome canalaire in situ.

Les indications de mastectomie totale avec ou sans reconstruction immédiate sont les
suivantes :

= MicroCa™ extensives, c’est-a-dire maladie multicentrique a 1’imagerie, en
considérant fortement une biopsie pour prouver la multicentricité;
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= Contre-indication a la radiothérapie postopératoire chez une patiente pour
qui la radiothérapie adjuvante est indiquée®;

= Marge(s) positive(s) malgré une réexcision de marge ou devant
I’impossibilité de reprendre des marges a cause du petit volume mammaire;

= Marges positives et CCIS extensif selon le rapport de pathologie;

= Préférence de la patiente;

= La mastectomie totale est a considérer chez les patientes porteuses de
mutation génétique ou avec une histoire familiale lourde (se référer au guide
de pratique de génétique).

*Dans certaines situations particuliéres (petite tumeur, comorbidité, age), I’indication de
radiothérapie peut étre discutée. Voir la section ci-bas portant sur la radiothérapie.

Ganglion sentinelle

Chez les patientes diagnostiquées avec un carcinome canalaire in situ, la biopsie du
ganglion sentinelle n’est recommandée que dans de rares situations.

Il est recommandé de procéder a la technique du ganglion sentinelle lors d’une mastectomie
totale faite dans un contexte de carcinome canalaire in situ. En présence d’échec de la
technique, il n’est pas recommandé ni indiqué de procéder a la dissection axillaire.

Certains ¢léments de la littérature suggerent que pour certaines patientes chez qui le risque
de retrouver un carcinome envahissant a la pathologie finale (masse palpable), il pourrait
étre raisonnable de procéder d’emblée a la technique du ganglion sentinelle.

On peut aussi pratiquer le ganglion sentinelle si une mastectomie partielle avec oncoplastie
externe est réalisée. Dans cette situation, I’étendue de la dissection dans le quadrant
supéro-externe augmente le taux d’échec du ganglion sentinelle qui devra étre fait dans un
second temps si de la maladie envahissante était retrouvée a la pathologie finale.

Ainsi en général, nous recommandons de procéder a la chirurgie conservatrice du sein et
d’attendre la pathologie finale avant de procéder a la technique du ganglion sentinelle.

Marges

Une marge positive est associée avec un risque de récidive locale double par rapport a une
marge négative et la radiothérapie ne peut compenser pour cette situation. Une reprise de
marge doit donc étre faite en présence d’une marge positive, sauf dans certaines situations
(ex.: marge postérieure positive avec fascia du muscle grand pectoral réséqué; marge
antérieure ou postérieure positive post mastectomie totale étant donné 1’impossibilité de
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retrouver la zone initiale; certaines situations ou une marge positive est retrouvée suite a
une mastectomie partielle et qui nécessiterait une mastectomie totale).

En ce qui a trait a la marge pathologique minimale requise, les données sont hétérogenes.
Une méta-analyse publiée en 2016 démontre que des marges de résection de 2 mm ou plus
sont associées a un taux de récidive locale envahissante ipsilatérale moindre (OR 0.51) par
rapport a une marge rapprochée de moins de 1 mm, mais négative [1]. Il n’y avait pas dans
cette étude de bénéfice a I’obtention de marges supérieures a 2 mm. Ces analyses doivent
cependant étre prises dans leur contexte. D’abord, toutes les études incluses sauf deux
¢taient rétrospectives et de nature observationnelle. Aussi, la variété des études incluses a
limité I’ajustement pour certains facteurs de confusion. Malgré les limitations qu’elle
comporte, cette méta-analyse a donné lieu a une recommandation en faveur de marges de
résection pathologiques d’au moins 2 mm [2].

L’¢évaluation de I’effet des marges en fonction de I’ajout ou non de la radiothérapie n’a pas
pu étre analysé dans la méta-analyse, trop peu d’études sans radiothérapie en faisant partie.
Cet effet a cependant pu étre évalué¢ dans 1’étude de Van Zee (elle-méme incluse dans la
méta-analyse) [3]. Il s’agit d’une étude rétrospective comprenant plusieurs patientes avec
un long suivi, dont plusieurs données étaient disponibles, permettant I’ajustement pour
plusieurs facteurs de confusion. On y observe que parmi les patientes ne recevant pas de
radiothérapie, des marges plus larges étaient associées a un risque moindre de récidive alors
que parmi les patientes recevant de la radiothérapie, des marges de plus de 2 mm n’étaient
pas clairement associées a un risque moindre de récidive locale versus une marge sans
encre sur la tumeur. Une autre étude observationnelle plus récente publiée en 2019
confirme le fait qu’une marge serrée mais négative n’augmente pas significativement le
taux de récidive locale en autant que de la radiothérapie soit administrée en postopératoire

[4].

On doit aussi souligner les études prospectives du NSABP B-17 et B-24 qui considéraient
une marge négative comme €tant une marge sans « encre sur la tumeur ». Ces études
incluaient des patientes avec de petites tumeurs, la plupart de 1 cm ou moins. Fait
intéressant, environ 25% des patientes incluses dans B-24 avaient des marges positives ou
incertaines. On y rapportait un taux de récidive envahissante ipsilatérale a 15 ans passant de
7.4% a 17.4% en cas de marge positive (sans radiothérapie, ni tamoxiféne) [5].

A la lumiére de ces études, il est raisonnable de considérer 1’absence de cellules tumorales
sur la marge encrée comme étant une marge négative. Cette recommandation doit prendre
en compte ’ensemble du contexte. En effet, en présence de plusieurs marges serrées, il est
recommand¢ de considérer une reprise de marge. De plus, en 1’absence de radiothérapie
adjuvante, il est préférable d’obtenir des marges de 2 mm ou plus.

Radiothérapie
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La RT demeure le standard pour toutes les patientes ayant bénéficié d’une mastectomie
partielle et devrait €tre discutée avec toutes les patientes. Le bénéfice du traitement de
radiothérapie est une réduction de la récidive locale, autant infiltrante que in situ. La
radiothérapie diminue la récidive locale de 50 a 60%. Il n’y a pas de gain sur la survie.

Une observation seule peut toutefois €tre offerte pour les patientes a trés bon pronostic.

En effet, les résultats de I’étude du RTOG 9804 [6,7] peuvent nous guider dans la décision

d’omettre la radiothérapie pour certaines patientes rencontrant les critéres d’inclusion

suivants :

e Tumeur <2.5 cm a la pathologie ou a I’imagerie (taille médiane dans 1’étude : 6 mm)

e Gradel ou?2

e Non palpable

e Marges de 3 mm et plus (mais selon d’autres publications, des marges de 1 a 2 mm
seraient adéquates)

e >26 ans (age médian dans I’étude : 58 ans)

Dans cette ¢étude au suivi médian de 13.9 ans I’incidence cumulative de récidive dans le
sein ipsilatéral a 15 ans était de 7.1% avec radiothérapie vs 15.1% sans radiothérapie. De ce
nombre dans le groupe avec radiothérapie versus sans radiothérapie 5.4% vs 9.5% étaient
des récidives infiltrantes. Dans ’étude, 58% des patientes avec radiothérapie et 66% des
patientes sans radiothérapie prenaient le tamoxifene.

La RT demeure donc le standard pour les Grades 3

On peut donc en conclure que l'omission de la radiothérapie peut étre considérée chez
certaines patientes avec tumeurs 2.5 cm ou moins, de grade [ 4 II. avec marges de 1 4 2 mm

ou plus, et ce méme si le traitement anti-hormonal ne sera pas nécessairement pris en
postopératoire. Cette approche doit cependant faire I’objet d’une discussion portant sur le

taux de récidive locale plus élevé en omettant la radiothérapie, et sur le seuil jugé
acceptable par la patiente. Toutes les patientes devraient étre référées en radio-oncologie

pour la discussion.

Traitement systémique

La prise de tamoxiféne pendant 5 ans peut étre considérée en présence de carcinome
canalaire in situ chez les patientes avec récepteurs hormonaux positifs. L’étude du NSABP
B-24 rapporte notamment un taux de récidive ipsilatérale envahissante a 15 ans passant de
10.0% a 8.5% avec la prise du tamoxiféne (en plus de la radiothérapie) et un taux de
récidive ipsilatérale in situ a 15 ans passant de 8.3% a 7.5%. Il.n’y a aucun bénéfice de
survie a la prise du tamoxiféne. Il est donc important de tenir compte de 1’age des patientes,
de leur état général et des risques tels les risques thrombo-emboliques et de néoplasie de
I’endometre.
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L’anastrozole pour 5 ans est une option pour les patientes ménopausées. Son usage a été
étudi¢ dans deux principales études : NSABP B-35 et IBIS II-DCIS. Dans 1’étude NSABP
B-35, I’anastrozole s’est montré supérieur au tamoxiféne pour la prévention de la récidive
spécifique au cancer du sein a 9 ans, principalement parmi les patientes de moins de 60 ans
[8]. Cet avantage n’a cependant pas été redémontré dans 1’étude IBIS II-DCIS. Toutes les
patientes avaient de la radiothérapie [9].

Ainsi, le tamoxiféne et [’anastrozole sont deux options valables pour le traitement

témi arcinome _in _sit récepteurs _hormonaux 1tifs ndant

I’anastrozole est généralement moins bien toléré que le tamoxifen et le bénéfice de ces deux

traitements est relativement faible. La décision de traiter ou non doit étre prise en fonction
des facteurs de risque de la patiente (risques thromboemboligues et de cancer utérin versus

douleurs arthritiques et ostéoporose) et du risque de récidive. Au CMS le traitement

antihormonal est discuté avec les patientes, mais devant leur faible avantage plusieurs
patientes décident conjointement avec leur clinicien de ne pas le prendre.

Suivi

e Examen des seins aux 6 mois pour 2 ans, puis annuellement;
e Mammographie annuelle;
e Suivi a vie.
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