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Historique / GAS / CA

Validation RL, SSR, SG si 6S + sans CA ?
Validation SG, RL, SSR, si 6S - sans CA + QOL

Validation technique : TD FN




Des' intierrogations

Impact thérapeutique du
CA post GAS

metastatique B2 TR O

Sur la SG et la RL : Cellules 13%

Etudes de survie 2 isolées

Randomisation CA vs umétastase _ 15-18%

Abstention o
adjuvante : s

= — . 1 macro 40%

Modification des P o

indications de 5 247

/ ESMO)? meta

L'information ganglionnaire - < 2 paceo 4%

doit étre obtenue ? e

Classe St Paul 2013

Stratégie décisionnelle

Modeles predictifs Etudes de survie
d'atteinte GNS
Intéret : Intéret :
Chirurgie R1 OP = survie
Stratégie adjuvante (pN2) Reproductibilité des
Limites : populations
Reproductibilité oL

Pertinence de l'information Limites :
selon le modele Perte d'information

QOL (CA) axillaire (PN2)




Modeles prédictiifs

2 modeles non quantitatifs :
Nomogramme MSKCC

(Van Zee, K. et al. A Nomogram, for. Predicting the Likelihiood of Additional Nodal Metastases. in Breast Cancer:
Patrents
Wiith a Positive Senftinel Node Biopsy. Annals of Surgical Oncology 10, 1140-1151 (2003))

Score de Tenon

(Barranger, E. et al. An axilla scoring system to predict non-sentinel lymph node status in breast cancer patients with
sentinel lymph node involvement. Breasi Cancer Res. Treat. 91, 113-119 (2005))

1 modele quantitatif : Helsinki Breast
Nomogramm

(Meretoja TJet al international multicenter fool to predict the risk of four or more fumor-positive axillary lymph
nodes in beast cancer patients with sentinel node macrometastases Breast chacer Res treat 2013)

Modeles prédictifs non
quantitatifs

MSKCC Nomogramm Score de Tenon
—_—— : - taille histologique de la tumeur
PRI primitive
0 < 10 mm : 0 point
0 11-20 mm : 1.5 point
0 > 20 mm : 3 points

- présence de macrométastase GAS

o non : 0 point

0 oui : 2 points
- ratio [n de GAS + / n de GAS
prélevés]

0 < 0,5: 0 point

0 0,5-1 : 1 point

0= 1: 2 points
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Performance des modeles
prédictifs non quantitatifs
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Modele prédictif « quantitatif »

» Helsinki Breast Nomogram
OP : Risgue spécifique GNS=4 (pN2) si macro métastase

GAS

« Logit(p) = -4.392 + 0.049xa+0.943xb-
0.443xc+0.018xd+1.036xe » |
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»d

: % de patient >4N+ / série
»b:
>C:
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>e:
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Www.. hus. fil/breastsurseny/ predictivemodel
ROC = 0.76




Etudes de survie
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ACOSOG Z 011

Clinieal T1 or T2, Wi, MO breast cancer
treated with breast conserving therapy
found 1o have a positive SLN

Pasitive sentinel lymph node by H&E

Excluded:
HE&E negative but THC positive
=3 positive SLN

Fit eligibility and consent to trial

Randomization

‘ Acxillary lymph node disscetion |

| No further axillary therapy |

Whole breast radiotherapy
i~ Systemic therapy

rilgrom (2012)
(S8)

210 GS+ sans CA et mast.
(mic:37%6, ITC:54%, ma:99%s)

4.8 ans
325 GS+ sans CA et Tt conserv 56 1.2 90,1 92,6
(Mic:35%, ITC:58%, ma:7%)
[Sola =+ (2012) (21) 121 GS+ sans CA (mic) z= 27.5 -
5.2 ans 85,4
112 G+ suivi CA (mic) 1 o9 -
alimberti (2012) 377 (mic)
S ans 24,4 1.6 97.3
(=2)
Pepels (2012) (35) 141 GS mic. sans CA 2 5.6% NP
887 GS mic. avec tt axillaire 5.1 ans a 1%6 NP
(793 CA et 94 irradiations ax.)
Earkley (2012) (50) 130 N
S ans 68 a 89 o -
(ITC:19%; mMic:53%; ma:28%)
iehl (2011) (51) 27 GS mi o 88,7
8 ans NP
123 GS- 0.8 86.7
i 1(2011) (52 123
(o= V== . 5.4 ans 68 0.8 -
(mMic:679%%; ma:339%)
i ts (2010 a7z
SR ! . 6,6 ans - 0,04 o8
(S53) {(mMic:70%; ma:30%s)
Bilimoria (2009)~ 19217 1
(S4) (mic:80%; mMa:20%) (0,6% en
5.3 ans 72 20
cas de GS
mic)
[ wang (2007) (55) 196 (mMic:46%) 2.4 ans B o B
i(2010)* (56) 4425 0.1
. 4,2 ans - -
(mMic:519%; Mma:499%)
Rayhanabad 33 (mic) 1.6
(zo10) 5.8 ans - -
(S57)
iBCSG-23 01+~ 464 GS+ sans CA (mic) 0.9 o8
4.8 ans 30
(=0) 467 G+ suivi CA (mic) 0.2 o97.6
ACOSOG zoOO11~* 446 GS+ sans CA (mic et ma) 6.2 ans 58 0.5 92,5

Barranger St Paul 2013




ACOSOG Z 011

critiques
méthodologiques _ |
Inclusion = 891 VS age médian 54 (25-90) 56 (38-82)

303/436 70,60% 27/39 69,23%
1 126/436 29,40% 012/39 30,76%
Taille tumorale médiane 1,6 (0,0-5,0) 1,6 (0,5-4,3)

Récepteurs hormonaux
ER+/PR+ 270/436 68,90% 29139 74,35%

Nb d'événements L

1,00% 0,00%

M ER-/PR- 16,30% 10.25%
faibles

présent 113/436 35,20% 35,89%
absent 208/436 64,80% 64,10%

Population de « bon gl yw re o
H >> SBRIII 87/436 27,50% 9 23:07“/:
prozn;’fECGNs A TSNS oy ssouss  ascon
b de + dansile i i
bras curage axillaire
33% pmétastases

x SBR1 élevé.

SURGICAL ON

The Exportability of the ACOSOG Z0011 Criteria for Omitting
Axillary Lyvmph Node Dissection After Positive Sentinel Lymph
Node Biopsy Findings: A Multicenter Study

Yann Delpech, MDY? | Alexandre Bricou, MD?, Ruben Lousquy, MD? | Delphine Hudry, MD?,

Clémentine Jankowski, MDY, Claire W HNecocg, MD?, Anne Thou V. MD? | Catherine Loustalot, MIDJ,
Charles Coutant, NI, l‘llL!‘, and Emmanuel Barranger, N

Breast cancer database
RAGFLOC/LRE

Seclection criteria:

+ breast cancer with positive SLN

* no palpable adenopathy

+ no necadjuvant chemotherapy

Patients with positive SLN
n =188

= no adjuvant radistion therapy (6] & radiation therapy

- stage T3 (10 = stage T1or T2

- systeric adjuvant therapy
treatment (chemotherapy
andior therapy)




« Exportabilité » des criteres
ACOSOG

5 . . O — TABLE 2 Estent of discase in SLNs and non-SLNs for patients
e e AN T e o011 i T n e eligible for omitting ALND according to ACOSOG Z0011 eriteria in
the current study and in the ALND arm of the Z0D011 trial

Characteristic Current study eligible 20011 ALND e
group (n = §7) amm (= 420)* Characteristic Current study eligible  Z0011 ALND amm P
n = 420"

=87
Age, years, median 56 (27-87) 56 {26-92) - woup in !
(rmge) Size of SLN metastasis
Clinical T
inical T ctage ) Micm 19 (22 %) 137 (33 %)
ki 65 (4.7 %) 24676 ) )
T 12253 %) 134 (119 %) Macro 65 (75 %) 2R
Missing 2 z Unknown 3% 55013 %)
Tumor size, cm, 1.6 (0.5-48) 1.7 ©4-70) Na. of positive nodes”
median (range) il 010 %) 41 %)

Estrogen mceptor status
Positive 78 (897 %) 370755 %) ! 48 (35 %) 199 (47 %)
Negative 8092 %) 66157 %) 2 20 (3 %) 68 (16 %)
Missing 111 %) ITIRE F) =3 16 (18 %) T2{IT %)

Tumer grade Unknown 3 (3 %) 7718 %)

12 368 %) 71169 % Non-SLN status

35 (402 %) 156 (37,6 %) Positive 25 (29 %) 97 (23 %)
E 19 218 %) 94224 %) . )
Missing 1011 %) 97 231 %) Negative 39 (63 %) 21 (@ %)

Histological subtype Unknown 3G %) 2ER
Ductal carcinoma 73 (83.9 %) 4819 %)

Lobular 10(11L5 %) 2T i64 %)
carcinoma

SLN sentinel lymph node, ALND axillary lymph node dissection,
ACOSOG American College of Surgeons Oncalogy Group

# Patients in the ALND cohon, intention to treat
Other 4 @6 T 45 (10.7 %)

b o - . .
Missing 00 %) 4101 %) Total mmber of positive nodes: SLN and non-SLN

Questions ?

Doit-on réaliser un CA si pNO(i+)/1 mic ?

Doit-on réaliser un CA si pN1SN @ criteres ACOSOG
Z011?

Doit-on réaliser un CA si pN1SN @ criteres ACOSOG
Z011 et « bas risque »?

Doit-on réaliser une radiothérapie externe
complémentaire axillaire spécifique si criteres
ACOSOG Z 011 ?

Les modeles prédictifs peuvent-ils étre utilisés ?
Doit-on organiser le suivi des patientes pN1 sans CA ?

L'échographie de laisselle est-elle un examen de
surveillance en l'absence de Ca de complément; ?

GAS et traitements néo adjuvants ?




CA si
pNO(i+)/1 mic

CA si
pN1 GAS
+criteres
ACOSOG
Z011

Nice-St Paul
2013

Abstention si RCP ok

Chir conservatrice + R*

TT adjuvant:

Poursuivre inclusion dans les: essais

Stiandard

En cas de macro métastase le CA
est un standard.

Options

Radiothérapie axillaire apres
prélevement du GS.

Dans le cadre d'essais
thérapeutique.

Les outils de prédiction du risque
d'envahissement axillaire des GNS
peuvent étre utilisés en pratique
clinique

En fonction du choix des
patientes ou de leur refus du
CA

Dans les cas particuliers ou
le bénéfice du CA est
discutable (age, comorbidités).

St Gallen DACH/

AGO
2013

Pas de CA
Consensus

NCCN Etudes en

cours

IHC en
routine non
recommandée

SERC
NOTEGS

Pas de CA Pas de CA
Majorite
simple
(50-75%)
Sans
consensus

(<75%)

Soit CA
Soit
abstention

SERC
AMAROS
NOTEGS

CA si
pN1 GAS
+criteres
ACOSOG
Z011

+ bas risque
pri/2
Grade 1-2
RE/ RP +
HER2/neu -
ménopausée

4
R* axillaire si
pN1 (sn) sans
CA

Nice-St Paul
2013

Pas de stratification selon le risque
Standard

En cas de macro métastase le CA
est un standard.

Options

Radiothérapie axillaire apres
prélevement du 6S.

Dans le cadre d'essais
therapeutique.

Les outils de prédiction du risque
d'envahissement axillaire des GNS
peuvent étre utilisés en pratique
clinique

En fonction dul choix des
patientes ou de leur refus du
CA

Dansi les cas particuliers ou
le bénéfice du CA est
discutable (age, comorbidités

Options

Radiothérapie axillaire apres

prélevement du 6S.

St DACH/

Gallen AGO 2012
2011

NCCN Etudes en

cours

Pas de CA
Consensus (<75%)

Soit CA
Soit
abstention

Pas de R*
axillaire

Majorité simple
(50-75%)
Sans consensus
(<75%)

Pas de R*
axillaire

AMAROS




Nice-St; Paul st DACH/ Etudes en
Gallen AGO 2012 cours
2013 2011

5 Option Non ? NOTEGS 2
Les d'_“°‘,if'es Les outils de prédiction du risque Majorite Sijle
Pt = | denvahissement axillaire des GNS (50-75%)
Em utilises > | peuvent étre utilisés en pratique Sans consensis
clinique (>75%)

6 Pas de recommandation
Surveillance Examen habituel de la surveillance
échographique | sénologique aprés cancer du sein
axillaire si pas
de CA

7 Pas de recommandation Oui / registre ? SERC (
Doit-on Au cas par cas quorifé avec mais réponse

(o]1]]
Majorité avec
consensus

organiser le consensus dans 10 ans)
suivi des
patientes pN1

sans CA ?

8 Avant CNA : indication & valider en
GAS et RCP, NO (écho +/- cyto), si pN+ SN
Traitements | ca aprés CNA, pas de GAS avant:
néoadjuvants | *apres
Apres CNA : écho +/- cyto avant:
CNA, si négatif GAS option apreés
()

Technique du SENTINEA
GAS possible trial
Majorité simple GANEA 2
(50-75%)
Sans consensus
(>75%)

Conclusions

GAS | métastatigue : consensus sur I'abstention
de CA.

D’autres questions : (IHC, extemporane, OSNA)
GAS macro métastatigue :

Beaucoup d’options

Des groupes a risque a definir ?

Des modeles prédictifs a tester ?

Place de la radiothérapie a préciser ?
GAS et traitement néoadjuvant :

Des études en cours




SURGICAL ONCOLOGY

Changing Behavior in Clinical Practice in Response
to the ACOSOG Z0011 Trial: A Survey of the American Society
of Breast Surgeons

Sarah M. Gainer, MD', Kelly K. Hunt. MD', Peter Beitsch, MD?. A bigail S. Caudle. MD®,
Elizabeth A. Mittendorf, MD!, and Anthony Lucci, MD?

a1
Infrequendhy

FIG. 3 Surgeon preference for management of the axillaz a i a (WBI), b in a patient with one ar two positive SLNs planned for BCT
patient with one or tao pasitive sentinel lymph nodes (SLNs) planmed  with accelerated partial breast irradiation (APBI), and ¢ in a patient
for breast conservation thempy (BCT) with whole breast irradiation  with one or two positive SLNs not planned for radiation therapy

Thésaurus

» |es recommandations de St Paul-de Vence

» L'inclusion dans les essais :
Limites de SERC
GANEA 2
» Les modeles prédictifs ?
»La tracabilité pari les reseaux des
patientes chez qui l'on ne realise pasi de

CA axillaire de complement: par une
fiche d'enregistrement: specifique
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CARACTERISTIQUES PATIENT
Nom : Age
Prénom Ménopause
DDN

CHIRURGIE
Conservatrice / radicale : Quadrant :

CARACTERISTIQUES TUMORALES

TNM SBR EE
Type histologique RE

pT (mm) RP
Emboles HER2/neu

TRAITEMENT ADJUVANT
Radiothérapie :
Hormonothérapie : Tam / AA:
Chimiothérapie : Protocole :
TT ciblée :

MOTIF DE L'ABSTENTION DU CA
Comorbidités : Préciser :

Critéres ACOSOG :

Modele prédictif négatif : Modéle utilisé :

Essai clinique : Préciser :

Radiothérapie axillaire :
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