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Ki-67 : le retour

Ki-67 is coming back
J.P. Bellocg™, E. Luporsi**

a SFSPM a engagé en 2010 une réflexion sur

le marqueur de prolifération Ki-67 en vue

d'optimiser les indications de chimiothé-
rapie pour les cancers RE+ et HER2- (luminaux).
Ce travail s'inscrit dans la suite de ['évaluation
des biomarqueurs réalisée en collaboration avec
l'INCa en 2009.
La prolifération est un des parametres clés du
profil tumoral. Le grade génomique ainsi que
les signatures moléculaires (Oncotype DX™,
Mammaprint®) ont réactivé l'intérét de Ki-67, qui
est facilement utilisable, peu onéreux et acces-
sible a tout laboratoire d'anatomie pathologique.
Un groupe d'experts () a travaillé d'avril a octobre
2010 selon la méthodologie LOE (7) et REMARK
(2) et les résultats ont été présentés lors du
congrés annuel de la société le 4 novembre
dernier a Strasbourg. Les conclusions ont été
les suivantes :
» Lavaleur pronostique est établie et de niveau
d'utilité clinique (LOE IB). Elle est modeste mais
constante sur la survie sans maladie avec un RR
de 1,76 [1,56-1,98] (3). A titre indicatif, les RR
des valeurs pronostiques d'autres facteurs établis
sont les suivants : récepteurs a estrogénes (RE) :
2,2[1,6-3,0] (4), HER2 : 1,55 [1,23-1,96] (5), uPA
(N-):3,42[2,68-4,37] (6), grade (3 versus 1) : 1,6
[1,3-2,0] (7), N : 1,5 [1,4-1,7] (7).
» Iln’y a pas de valeur prédictive prouvée pour
la chimiothérapie adjuvante. Ki-67 sert néan-
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moins a affiner le regroupement des tumeurs
selon leur pronostic, ce qui peut les rendre
éligibles ou non éligibles pour une chimiothé-
rapie.

» Une démarche de standardisation technique
pour la détermination du statut de Ki-67 a été
engagée en anatomie pathologique. Le travail
coordonné par 'AFAQAP (Association francaise
d'assurance qualité en anatomie pathologique)
a pour objectif 'élaboration d'un référentiel
(actuellement inexistant en France et & l'interna-
tional) renforgant la pertinence du biomarqueur.
» Un projet de type PHRC (programme hospi-
talier de recherche clinique) national pourrait
apporter des réponses aux interrogations
suivantes :

- impact du hot spot par rapport a l'ensemble
de la surface tumorale sur la valeur pronostique
de Ki-67 ;

— la pertinence d'un niveau du seuil a 20 %,
le plus fréquemment utilisé, pour séparer les
tumeurs de bon ou mauvais pronostic ;

— l'intérét d'un seuil unique par rapport a deux
seuils dans cette hiérarchisation. |

* Département de pathologie, hépitaux universitaires de Stras-
bourg. www.afaqap.org

** Centre d'investigation clinique de cancérologie, CHU, centre
Alexis-Vautrin, Nancy.
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Les experts européens
accueillis aux 32% Journées
de la SFSPM a Strasbourg

European experts accomodated in Strasbourg

Les experts européens
radio-physiciens (EUREF)

» Nous avons accueilli a Strasbourg lors de
notre congrés annuel la réunion des experts
européens radio-physiciens, en charge des
protocoles de contréle qualité des appareils de
mammographie et des nouvelles technologies
numériques. Ce groupe "EUREF", en relation avec
la Commission européenne, définit les critéres
d’acceptabilité des différents matériels utilisés
dans les programmes de dépistage du cancer
du sein. Il comprend 7 experts physiciens qui se
réunissent 3 a 4 fois par an dans une ville d’Eu-
rope pour échanger des données (Royaume-Uni,
Italie, Pays-Bas, Allemagne, France, Belgique).
» Cette réunion a permis de faire le point sur les
modalités d'implantation des mammographes
numériques en Europe. La France utilise 70 %
de systémes numériques depuis 2009, suite a
l'acceptation de ces appareils dans le dépistage
organisé en avril 2008. Nous comptons 70 % de
systémes a plaques (CR) et 30 % de systémes
plein champ (DR). Les premiers résultats francais
montrent des différences entre les deux systemes
sur la dose délivrée et la qualité de l'image (taux
de détection des cancers).

La majorité des pays européens a favorisé
plutot l'acquisition de DR, en particulier dans
les systemes centralisés ou les appareils sont
moins nombreux. Les normes d'acceptabilité
ont été réévaluées en 2010 par le groupe de
'EUREF et l'application de ces nouvelles normes
va entrainer un changement de technologie pour
de nombreux appareils CR qui ne répondront pas
aux nouvelles normes, en particulier en France.
Chaque pays a présenté |'état de son parc, mais la

France est le seul pays a pouvoir donner des résul-
tats par type de marque sur de hauts volumes.
Ces échanges internationaux ont été tres fruc-
tueux et ont aidé a mieux connaftre la gestion
du changement de technologie selon les pays.
Nous espérons pouvoir reconduire ces rencontres
l'année prochaine a Marseille.

Les membres de |'European
working group for breast
screening pathology (EWGBSP)

Les 328 journées de la SFSPM a Strasbourg
ont été l'occasion d’inviter les membres de
'European working group for breast screening
pathology (EWGBSP). Ce groupe, créé en 1995,
est actuellement composé d'une trentaine de
pathologistes provenant de l'ensemble des pays
européens impliqués dans un dépistage organisé
du cancer du sein. Il est a la base de travaux
scientifiques et, en liaison avec la Commission
européenne, il élabore des recommandations de
bonnes pratiques et des stratégies de formation
et de diffusion de l'information. Les réunions de
'EWGBSP sont biannuelles. Un rapprochement
régulier avec la SFSPM permettrait une fois l'an
la mise en synergie des travaux de ce groupe
monospécialité mais multinational avec ceux
de la SFSPM, nationale mais multispécialité. Le
groupe s'est penché a Strasbourg sur la problé-
matique des biomarqueurs utilisables pour guider
les indications thérapeutiques, dont Ki-67. Il est
prévu de le rencontrer a nouveau l'an prochain
a Marseille dans le cadre des 33° journées de
la Société sur le théme du surdiagnostic en
anatomie pathologique et du surtraitement. M
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Lauréats des posters primés
par la SFSPM lors des 32% Journées a
Strasbourg du 3 au 5 novembres 2010

» H. Guendouz, W. Chetibi, A. Abdelouahab,
A. Bendib pour leur poster intitulé : "Cancer du sein
de la femme de moins de 35 ans : étude rétros-
pective & propos de 612 cas". (Service de sénologie
Pierre-et-Marie-Curie, Alger).Il s'agit d'une étude
trés détaillée des caractéristiques cliniques et histo-
pathologiques des lésions et de leurs modalités de
traitement chez 612 femmes de moins de 35 ans trai-
tées entre 1995 et 2004 en Algérie. Une évaluation
précise de la survie et des rechutes en fonction des
facteurs pronostics habituels est présentée.

» M. Durier’, E. Fondrinier?, Ph. Dorangeon?,
R. Fauvet*, K. Bassot’, N. Gavillon, C. Coutant?,
O. Graesslin' pour leur poster intitulé : "Envahis-
sement des ganglions non sentinelles en cas de
ganglion sentinelle métastatique dans le cancer du
sein : application et validation rétrospectives des
modéles prédictifs sur une population régionale".
(1. Service de gynécologie obstétrique, CHU de Reims.
2. Institut Jean-Godinot, CRLCC, Reims. 3. Clinique
Courlancy, Reims. 4. Maternité Camille-Desmoulins,
CHU d'Amiens. 5. Hopital Tenon, AP-HP, Paris).

Il s'agit d'une évaluation de 150 cas de ganglions
sentinelles positifs (pour des lésions infracliniques
ou T1) et d'une prédiction du risque d'envahisse-

ment complémentaire au curage en fonction des
nomogrammes existants.

» C. Peugniez’, S. Fantoni? A. Leroyer?,
J. Skrzypczak?, M. Duprey?, . Bonneterre'¢t3 pour
leur poster intitulé : "Reprise du travail apres
un cancer du sein : étude chez 273 patientes".
(1. Centre Oscar-Lambret, Lille. 2. CHRU de Lille.
3. Université Lille-Nord-de-France, Lille).

Cette étude incluant 273 femmes traitées pour un
cancer du sein évalue les possibilités, les modalités
et les délais de reprise du travail en fonction de l'age,
les modalités d'un traitement chirurgical ou adju-
vant, ainsi que certains facteurs psychologiques.
» F. Tellier'¢t2, R. Rasata’, H. Simon?, R.
Chabrier, J. Steibel’, J.F. Rodier3, R. Poulet pour
leur poster sur : "Détection du ganglion sentinelle par
méthode optique : utilisation des photons diffusés".
(1. Laboratoire d'imagerie et de neurosciences cognitives,
FRE 3285, université de Strasbourg/CNRS. 2. Eurorad
Eckbolsheim. 3. CRLCC Paul-Strauss, Strasbourg).
Evaluation préliminaire d’un nouvel appareillage
de détection du ganglion sentinelle par lecture
optique sur différents modéles ; démonstration
du développement d'une sonde multimodale aux
applications potentiellement trés intéressantes.l

Le programme des 33° Journées de la
SFSPM a Marseille du 9 au 11 novembre 2011

A chaque étape de la prise en charge des
Acancers du sein, a vouloir trop bien faire, il
est possible que l'on en fasse trop.

On sait que les progrés du dépistage, des traite-
ments locaux et généraux ont permis d'obtenir
une baisse de la mortalité. Toutefois, les nouvelles
techniques d'imagerie ont mis a jour des lésions
de nature ambigué dont l'évolution vers un cancer
est incertaine. Le doute évolutif et le principe de
précaution peuvent alors induire des traitements
excessifs. Ce principe de "sécurité" prévaut aussi
pour les traitements généraux parfois prescrits
pour des cancers de trés bon pronostic ou systé-
matiquement associés alors que leurs bénéfices
réels sont encore insuffisamment évalués et leurs
effets déléteres trop peu évoqués.

Entre surdiagnostic et surtraitement et le
risque d'une prise en charge incompléte, il nous
faut trouver de nouveaux équilibres pour nos
patientes, en toute indépendance.

Le premier jour du congrés, nous aborderons les thémes
du dépistage et les polémiques épidémiologiques. Le
lendemain sera consacré aux lésions de bon pronostic,
des hyperplasies et des cancers in situ aux cancers
invasifs. Le dernier jour fera le point sur les cancers de
pronostic intermédiaire et les aspects médico-légaux.
Les ateliers habituels en avant-congrés seront
en relation avec les mémes thématiques. Le
programme de notre congrés est ambitieux mais
il est vraiment au cceur de l'actualité.

Nous espérons vous y retrouver toujours plus
nombreux. |

Cancer du sein :
surdiagnoslic
surfraitement

A la recherche
de nouveaux egullibnes

du 9 au Il novembrg

Peiziz du Phipig, Maizellle

Organisateurs :

Brigitte Seradour, Pascal Bonnier,
Jocelyne Jacquemier.

Contact congrés SFSPM :
sfspm.michele.peter@free.fr
Secrétariat scientifique :
b.seradoursfspm@arcades-
depistages.com
Inscription/hébergement :
Com&Co SARL.
lvaillat@comnco.com
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