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IntroductionIntroduction

CNA : standard thérapeutique CS LA 

RT adjuvante : bénéfice CL et SG (Phases III et méta-analyse)

Indications RT adjuvante : extension tumorale pathologique initiale

Mast+AC±RT in 8505 women 
with node-positive disease 



MAISMAIS……

Aucun essais de phase III de PMRT n’incluaient de patientes traitées 

par CNA

CNA entraîne Down staging tumoral (20-40% éradication envahissement 

ganglionnaire)

Remise en cause des indications classiques de RT adjuvante

Irradiation adjuvante aprIrradiation adjuvante aprèès CNAs CNA

Impact de l’irradiation adjuvante après CNA et BCS

Impact de l’irradiation adjuvante après CNA et MTLA

Recommandations actuellement en vigueur (Niveau de preuve C)



Hôpital René Huguenin, 1990-2004: 1054 CNA pour CS

248 ptes: N0 (n=164) N1-2 (n=84) ypN0 après CNA et BCS

RT sein + aires ggaires (LNI, n=158) vs RT sein (no LNI, n=90)

Suivi médian: 88 mois

Impact de la RT ganglionnaire sur SSRLR et SG ?

Sous groupe LNI vs no LNI

Age médian: 47 vs 51 ans (p < 0,05)
N1-2: 43,9% vs 15,7% (p < 0,05)
Tumeurs centrales ou internes plus fréquentes (p < 0,05)

RT adjuvante aprRT adjuvante aprèès CNA et traitement conservateurs CNA et traitement conservateur

Population globale

SSRLR à 5 ans: 

89,4% (LNI) vs 86,2% (no LNI) NS

SG 5 ans: 

88,7% (LNI) vs 92% (no LNI) NS

164 patientes N0pN0

DFS à 5 ans: 

83% (LNI, n=89) vs 85% (no LNI, n=75) NS

SG 5 ans: 

89,3% (LNI, n=89) vs 94,5% (no LNI, n=75) NS

84 patientes N1-2 pN0 

DFS à 5 ans: 

72 % (LNI, n=69) vs 79,4 % (no LNI, n=15) NS

SG à 5 ans: 

87,9 % (LNI, n=69) vs 80 % (no LNI, n=15) NS

Daveau et al. IJROBP 2010



RT adjuvante aprRT adjuvante aprèès NAC et traitement conservateurs NAC et traitement conservateur

- Pas d’augmentation du risque de RLR, métastatique ou décès en cas d'omission de 
la RT ganglionnaire prophylactique si ypN0

- Sous groupe de patientes à faible risque (évaluation ganglionnaire optimale)

- Impact LNI si envahissement ganglionnaire initial prouvé cytologiquement (84 pts, 
toutes LNI)?

Facteurs pronostiques en AMV:

- pCR
- cN

Pas d’impact de la LNI

Daveau et al. IJROBP 2010

RT aprRT aprèès CNA et BCSs CNA et BCS

INCA 2012



Impact de la PMRT aprImpact de la PMRT aprèès CNA et MTLAs CNA et MTLA

Impact de la PMRT: essais randomisés et méta-analyse EBCTCG

Indications PMRT: extension anatomopathologique initiale

Impact du down staging T+N sur la décision de PMRT ?

Pas d’essai prospectif

Données rétrospectives (MDA et CRH)

EBCTCG Lancet 2005; 366: 2087-2106 10

Radiotherapy after mastectomy with axillary clearance 
(Mast+AC±RT) in women with node-negative disease

(1428 women)

5-year local recurrence risks: 2% vs 6% (reduction 4%)

15-year breast cancer mortality risks: 31.3% vs 27.7% (increase 3.6%, SE 3.6, 2p=0.01)

15-year overall mortality risks: 42.4% vs 38.2% (increase 4.2%, SE 2.7, 2p=0.0002)



EBCTCG Lancet 2005; 366: 2087-2106 11

Radiotherapy after mastectomy with axillary clearance 
(Mast+AC±RT) in all women with node-positive disease 

(8505 women, many with the actual number of involved nodes unknown)

5-year local recurrence risks: 6% vs 23% (reduction 17%)

15-year breast cancer mortality risks: 54.7% vs 60.1% (reduction 5.4%, SE 1.3, 2p=0.0002)

15-year overall mortality risks: 59.8% vs 64.2% (reduction 4.4%, SE 1.2, 2p=0.0009)

FDR de RLR aprFDR de RLR aprèès NAC et MTLAs NAC et MTLA
DonnDonnéées du NSABP Bes du NSABP B--18 et B18 et B--2727

Mamounas et al. JCO 2012

3088 pts : CNA- BCS ou MTLA, Pas de PMRT si MTLA

RLR à 10 ans pour MTLA: 12,3% (8,9% locale / 3,4% 
régionale)

Facteurs prédictifs de RLR: pCR > cT, cN



FDR de RLR aprFDR de RLR aprèès NAC et MTLAs NAC et MTLA

Mamounas et al. JCO 2012LVI ? Phénotypes tumoraux ? 

FDR de RLR aprFDR de RLR aprèès NAC et MTLA s NAC et MTLA 
DonnDonnéées du MD ANDERSONes du MD ANDERSON

Buchholtz et al. JCO 2002

Sous groupe de patientes à
Haut Risque de RLR après 
NAC + MTLA (sans PMRT)

RLR à 5 ans > 10%



Huang JCO 2004

CNA MTLA:  PMRT (542 pts) vs no PMRT (134 pts)  

Population globale

SSRLR à 10 ans: 11% (PMRT)  vs 22% (no PMRT) p=0,0001

Sous groupe stade III et pCR: 

SSRLR à 10 ans: 3% (1/35 pts) vs 33% (3/11 pts), p=0,006

Sous groupe stade II et pCR:  0 bénéfice PMRT

Sous groupe 1-3 N+: 0 bénéfice PMRT

RLR (population globale)

RLR (stade III et pCR)

Huang JCO 2004

Impact de la PMRT aprImpact de la PMRT aprèès s 
NAC et MTLANAC et MTLA

Huang JCO 2004

Après CNA-MTLA, PMRT améliore CL et survie spécifique si:

T3-4 ou stade III-IV 
≥ 4N+
Indépendamment de la réponse à la CNA

MVA pour LRR et Survie spécifique

Pas de PMRT: 
HR RLR: 4,7 (IC95%: 2-8,1) p <0,0001

HR Survie spécifique: 2 (IC95%: 1,4-2,9)p<0,0001

PMRT réduit RLR si:



Huang JCO 2004

N2N3

Stade III pCR

Stade III <35 ans

T3N0

Impact PMRT aprImpact PMRT aprèès pCRs pCR
ExpExpéérience du MDArience du MDA

Mc Guire IJROBP 2007

106 patientes pCR (T+N) NAC MTLA: 

PMRT (n=72, 83%T3-4, 37% N2-3) vs no PMRT (n=34, 32%T3-4, 21% N2-3)

Population globale:

SSRLR à 10 ans: 5% vs 10% p=0,4

Stade I-II et pCR: 

SSRLR à 10 ans: 0% (0/12) vs 0% (0/20) 

Stade III et pCR: 

SSRLR à 10 ans: 7,3% vs 33,3% , p=0,04



Qds

Stade III pCR: bStade III pCR: béénnééfice de la PMRTfice de la PMRT

PMRT (n=62) no PMRT(n=12) 

10-y LRR 7,3% 33,3% p=0,04

10-y DMFS 87,9% 40,7% p=0,0006

10-y OS 77,3% 33,3% p=0,0016

Expérience du MDA

Stade II et pCR: aucun impact PMRT

Stade III et pCR : risque élevé de RLR: PMRT recommandée
Mc Guire IJROBP 2007

Stade III

NS

Hôpital René Huguenin: 1990-2004: 1054 NAC pour CS

134 ptes: ypN0 après CNA et MTLA

PMRT (78 ptes, 58,2%) vs no PMRT (56 ptes, 41,8%)

Suivi médian: 91 mois

PMRT vs no PMRT:
T3-T4: 58% vs 38%
cN1-N2: 58% vs 34%
Stade III AJCC: 49% vs 21%

Impact PMRT aprImpact PMRT aprèès pCR (pN0) s pCR (pN0) 
ExpExpéérience du CRH rience du CRH 



SSRLR à 5 ans: 

96,2% (PMRT) vs 92,5% (no PMRT) p=0.12

SG 5 ans: 

88,3% (PMRT) vs 94,3% (no PMRT) p=0.08

PMRT: pas d’impact 

SSRLR (HR 0,37; 95%CI, 0,09-1,61, p=0,18

SG (HR 2,06; 95%CI, 0,71-6, p=0,18

Quelques soit sous groupe stade II/III

Impact PMRT aprImpact PMRT aprèès pCR (pN0) s pCR (pN0) 
ExpExpéérience du CRH rience du CRH 

Le Scodan IJROBP 2012

Sous réserve: Nature rétrospective

Populations différentes

Effectif faible (mais supérieur série MDA)

Patientes pN0 après CNA et MTLA: Bon pronostic avec risque de RLR faible

Omission de la PMRT: Pas de risque accru de RLR ou de décès

Absence de pCR: Sous groupe à haut risque

Thérapeutiques adjuvantes 

Expérience du CRH: pas d’impact de la PMRT si ypNO après CNA et MTLA

Impact PMRT aprImpact PMRT aprèès pCR (pN0) s pCR (pN0) 
ExpExpéérience du CRH rience du CRH 



PMRT aprPMRT aprèès CNA et MTLAs CNA et MTLA

INCA 2012

NCI Buccholz JCO 2008

PMRT à considérer si stade III et pN+
Rôle de la PMRT pour les stades II pN0: « unclear »

Nécessité études prospectives

Essais en coursEssais en cours

Radiotherapy After Primary CHEMotherapy for breast cancer (RAPCHEM) 

NCT 01279304, NKI): suivi prospectif du risque de RLR sans PMRT pour les 
patientes T1-2N+ ypT0-2 ypN0

Alliance for Clinical Trials in Oncology: proposition d’essai randomisé PMRT vs no 
PMRT pour les patientes T0-3 N+ ypN0



Prise en compte des phPrise en compte des phéénotypes notypes 
tumoraux ?tumoraux ?

Risque accru de RLR si: Triple Négatif / RH-
+/- HER2+

Facteurs de risque modifiés de manière potentiellement importante par le 
taux de réponse à la CNA

Impact du phénotype tumoral pour la décision de PMRT ?

Impact des facteurs de prolifération pour la décision de PMRT ?

Selz IJROBP 2012

2001-2008: 

- 699 pts MT-LA pN0M0

- PMRT (191 pts: 27%) / no-PMRT (508pts:73%)

- Luminal A (RE+ et/ou RP+ et HER2-): 72,6%
- Luminal B (RE+ et/ou RP+ et HER2+): 6,5%
- HER2+ (RH- et HER2+) : 6,6%
- TN (RH- et HER2-): 14,3%

- Ki67: seuil positivité 20%

- AMV: aucun phénotype moléculaire associé à RLR
- Ki67> 20%: seul facteur pronostique SSRLR (HR, 4,18; 95% IC: 1,11-15,77; p< 0,0215)

- Aucun facteur prédictif de l’efficacité de la radiothérapie

SSRLR en fonction des phénotypes moléculaires

p = 0,1535



PMRT aprPMRT aprèès CNA et MTLAs CNA et MTLA
Point de vue « personnel »

PMRT si: - ypN+
- ypN0 mais FDR RLR(cT3-4, cN+) (INCA)

(RH-, TN, no Breast pCR, pT3-4)

- Femme jeune

Pas de PMRT si stade II ypN0

CNA: sélection d’un sous groupe de patientes de bon pronostique 
pour lesquelles on peut se passer de la PMRT ?

Merci de votre attentionMerci de votre attention


