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Dr Aude Seconde : J'ai apprécié ta gentillesse, ta pédagogie et ton amitié.
Dr Pauline Baermann : Merci pour tes conseils pratiques qui m’ont bien servis.

Dr Michel Gunther : Merci de m’avoir initiée en chirurgie, moi votre « Fifi » comme
vous avez I'habitude de m’appeler. Répondant a votre question itérative, mes
parents n’ont pas de mine d’or (hormis moi). J'espére que nos chemins se croiseront
dans un futur proche sous d’autres cieux.

Dr Isabelle Quirin : dées notre premiére rencontre dans le service de radiologie tu
m’as présentée aux autres membres de I'équipe « C’est mon interne qui veut tout
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savoir » et tu m’as beaucoup appris durant nos vendredis ou on pratiquait divers
gestes (échographies pelviennes, hystérographie, mammographie, biopsies
échoguidées ...) qui sont trés instructifs malgré que nous étions dispensées du repas
de midi.

De I’Hopital Bel-Air deThionville :
Dr. Eric Welter, Dr Philippe Collin, Dr Nelio Ferdilus, Dr Marie-France Olieric, Dr

Anca Moza, Dr Bernard Eucher-Lahon, Dr Rachid Taouaf, Dr. Claude Frentz.

Dr Laure-Emilie Rebstock : 'aboutissement de cette thése émane de toi car tu m’as
mise en contact avec monsieur Marchal.

De la Maternité de Verdun :

Dr Laurent Pannequin, Dr Michel Jabour, Dr Yves Owadenko.

De I’Hépital Privé de Metz (Schuman)

Dr Marc Johann, Dr Florian Bilbault, Dr Jean-Philippe Nesseler, Dr Sandrine Aziz.
De I'Institut Cancérologie de Lorraine (ICL) :

Dr Jean-Luc Verhaeghe, Dr Philippe Rauch, Dr Gilles Dolivet, Dr Léa Leufflen, Dr
Shaghayegh Yaribakht-Ameloot, Dr Fabienne Abel-Decollogne, Dr Julie Buhler, Dr
Romina Mastronicola, Dr Sophie Cortese, Pr Muriel Brix, Dr Emilie Beulque Dr Benoit
Ancel, Dr Bahaeddine Boudiaf, Dr Benoit Lecointe, Dr Maeva Houot, Dr Catherine
Peignier, Dr Julien Raft, Dr Olivier Rangeard, Pr Pascal Eschwege, Dr Bruno Boyer
Dr Philippe Henrot, Dr Philippe Troufléau, Dr Hubert Rousselot.

Je remercie Julia Saleron statisticienne de L’ICL pour sa grande aide

A tous mes co-internes et CCA, merci pour tout ce qu'on a partagé ensemble :
Marion Choserot, Elise Lardin, Marie Moncollin, Ariane Thouveny, Charlotte Patte,,
Rabia Sataf, Mikaél Agopiantz, Pauline Baermann, Laurianne Bouschbacher, Arthur
Lerebours, Ludivine Gues, Sophie Gisbert, Anne-Claire Chabot Lecoanet, Ronan
Callec, Sophie Harter, Lauréne Matuszewski, Jelila Tahiri, Julie Buhler, Anais de
Souza, Magda Matura, Marion Pierret, Manuel Gomes, Ludivine Grondin, Christelle
Linck, Audrey Cazaux, Claire Barthes, Lorraine Hejl, Mariam Soussoko, Alexandre
Boyer de la Tour, Priscillia Gabriel, Alexandre Piffer, Julie Lacroix, Mathilde Marnat,
Marine Beaumont, Tania Ghomashchi, Vincent Stargala,Thomas Chinard, Caroline
Rohrbscher Axelle Braconnier, Laure Tomczyk, Judicaél Hotton, Matthieu Dap,
Laetitia Honoré, Lucile André, Delphine Cordary, Manuel Gomes, Bérénice Fanjeaux,
Laetitia Rocca, Yazan Abushama, Francois-Victor Ray et tous les autres que je n’ai
pas cités.

Charline Berthold : Merci ton soutien a des moments particuliers depuis notre début
d’internat. J'espére qu’on restera en contact.
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Helene Minebois : Je me rappellerai toujours de nos aprés-midi passés a I'lCL autour
d'un café. Tes potins des lundis matins me manqueront.

Une pensée particuliére pour les sages-femmes et les aides-soignantes de Bel-Air,
de Nancy et de Mercy :

Un merci tout particulier a Soraya, Magali, Christine, Anne-Laure , Justine, Célia,
Daniele, Valérie, Madeleine, Laurette, Mariannick, Sophie, Aurélie,Sandra,
Catherine Lili, Cathérine Decker, Anne sophie, Laura, Sandrine, Samira,Chadia,Flo,
Angel,Fanny,Carine,Malika,Emelyne, Evelyne,Aline,Sandrine Olivier, Charlotte,
Laetitia, Manu, Anne, Veronique et toutes celles que je n’ai pas citées.

D’échographie de Mercy : Mon dernier semestre était agréable. Merci pour votre
chaleureux accueil, le bon tutorat et je garderai un long souvenir. Je pense a : Lydie,
Cathy, Nadine, Estelle, Marie Michele, Elodie, Aurélie et Christelle (génétique).

Je remercie spécialement Aurélie secrétaire d’écho pour la relecture de mon
manuscrit final.

A ma famille

Je remercie particulierement mon regretté Papa qui m’a mise a I'école a un moment
ou la scolarisation des filles était trés mal vue au Tchad. Il a toujours voulu que je
fasse des études supérieures et je suis slre qu'il est tres fier de moi de la ou il est.

Un merci tout particulier a ma Maman qui a perséveré malgré I'opposition d’'une
partie de la famille apres le déces de mon papa. Elle reste et restera pour moi un
grand soutien moral et psychologique durant toute ma vie.

Je dédie ce travail a eux deux pour tout ce qu’ils m’ont faite.

Je remercie mon oncle Idriss Deby qui a cru en moi et a fait tout son possible pour
gue je puisse faire les études de médecine.

Je remercie ma grande sceur Fatimé a qui je peux faire appel a tout moment.

Je remercie ma petite sceur Amira qui était présente tant physiquement que
moralement durant toutes mes études médicales et qui a été un soutien sans faille
pour mon foyer.

Je remercie aussi ma meilleure amie Carine qui m’a soutenue lors des moments
difficiles.

Je remercie tous mes neveux, nieces, fréres, soeurs, cousins, cousines, oncles,
tantes ... : Ahmat Saleh, Idriss Saleh, Brahim Saleh, Abakar Saleh, Mahamat Minni,
Mahamat Saleh, Tahir Oumar, Tahir Brahim, Youssouf Oumar, Sadick Moro, Haiga
Saleh, Fatimé Zara Saleh, Fatimé Bourdami,Ourdia BenabdallahFatimé Zara
Ouddai,Amira Idriss, Goussoura Oumar, Djougoune Brahim, Hida Brahim, Ousmane
Brahim, Sanoussi Youssouf, Yacoub Brahim, Moussa Ibrahim, Bakhit Ibrahim, Minni
Ibrahim, Safié Minni, Hatné Minni, Zenaba Abbas, Amney Abbas, Mabrouka Abbas,
Samia Abakar, Wazina Abakar, Ozoumi Sougui, Sani Brahim, Aché Brahim, Nagoudi
Brahim, Samba Brahim, Souigué Brahim, Souigué Arim, Douno Sinine, Hadimi Mié,

14



Achta Ahmat, Aziza Moussa, Abderrahmane Idriss, Idriss Moussa, Ahamady Bakhit,
Abbas Mahamat, Nouréne Ali, Abdou Koussié.

Je remercie ma belle-famille : Tom Erdimi, Timan Erdimi, Yahya Erdimi, Adam
Erdimi, Ahmaday Erdimi, Aché Erdimi,Deribordo Tom, Khadidja Fadoul, Latifa Tom,
Tahir Banda, Abakar Banda, Abderrahim Hamit, Noucki Issakha, Zanouba Mahamat
Saleh, Kader Youssouf; Ousman Moussa,Ahmat yahya Achta Moussa, Mariam
Moussa, Zenaba Hamit,Tia Tom,Afrah tom, Aminé Timan, Aché Tima, Mouna Tom,
Geney Tom.

Ali : tous les mots du monde ne peuvent suffire pour te remercier. Ta grande
patience, ton encouragement et ton soutien moral m’ont permis de bien et mieux
concilier mes études médicales et notre vie de famille. Je te dédie ce travail et je
souhaite qu’il soit le départ d’une vie remplie de joie et d’amour.

A mes enfants, merci pour la chaleur avec laquelle vous m’accueillez a chaque fois
gue je rentre du travail : Tya_Fatimé, Siriniou, Najah, Kouramy et Mackabh.
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SERMENT

« Au moment d'étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d'étre fidele
aux lois de I'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 respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur
volonté, sans aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions.
J'interviendrai 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 I'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 pouvoir hérité des circonstances pour
forcer les consciences. Je donnerai mes soins a l'indigent et & quiconque me les
demandera. Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de
la gloire.

Admise dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me sont confiés. Recue
a lintérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne
servira pas a corrompre les meceurs. Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne
prolongerai pas abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort
délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a l'accomplissement de ma mission. Je
n'‘entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J'apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu'a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confreres m'accordent leur estime si je suis fidéle a mes
promesses; que je sois déshonorée et méprisée si J'y manque ».
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Introduction

Le cancer du sein est actuellement le premier cancer de la femme avec plus de 54
000 nouveaux cas en France en 2015 [1] et représente toujours, malgré les progres
de la prise en charge pluridisciplinaire, un véritable probleme de santé publique. En
effet le cancer du sein est responsable de 12 000 déceés par an, c’est la principale
cause de mortalité par cancer chez les femmes en 2015 [1].

En France le dépistage des cancers du sein par la mammographie est systématique
depuis 2003 chez les patientes agées de 50 a 74 ans. Ce dépistage concerne toutes
les patientes asymptomatiques sans facteur de risque hormis leur age. Les patientes
sont invitées a réaliser une mammographie tous les 2 ans, complétée par une
échographie mammaire si nécessaire. Dans le cadre du programme de dépistage
une deuxieme lecture systématique des mammographies jugées normales est
assurée par un second radiologue expérimenté.

Le traitement de référence des cancers du sein opérables est la chirurgie. Le
traitement chirurgical peut étre soit conservateur en réalisant une tumorectomie soit
radical par mastectomie totale. Les ganglions du creux axillaire sont le territoire de
drainage principal du sein et la chirurgie ganglionnaire fait partie intégrante du
traitement chirurgical de ces cancers. Elle est indispensable pour définir le statut
ganglionnaire et a une place importante dans la prise en charge thérapeutique. Le
statut ganglionnaire est 'un des facteurs pronostiques majeurs du cancer du sein [2]
bien que la morbidité associée a un curage axillaire ne soit pas négligeable. En effet,
'exérese ganglionnaire axillaire expose a court terme a des douleurs et a la
survenue d’hématome, d’infections ou de lymphocéles [3]. A long terme elle est
responsable de lymphcedéme et de trouble fonctionnel du membre supérieur
homolatéral [4-9]. La technique du ganglion sentinelle a été adoptée pour diminuer
la morbidité associée au curage axillaire qui reste indispensable dans certaines
situations (tumeurs de grade taille, envahissement ganglionnaire ou ganglion
sentinelle positif).

Le creux axillaire est traversé par des structures nobles qui peuvent étre
endommagées lors du curage, notamment le nerf intercostobrachial ou nerf perforant
du deuxieme espace intercostal (schéma 1). Ce nerf intercostobrachial est la
branche sensitive cutanée latérale de D1D2 qui chemine parallelement a la veine
axillaire. Il pénétre dans la région axillaire en traversant les muscles intercostaux du
deuxieme espace, puis le muscle dentelé antérieur au niveau de ses digitations
d’insertion, 1 @ 2 cm en avant du nerf long thoracique [8,11, 13,26]. Il parcourt le
tissu adipeux du creux axillaire ou Il se divise en trois branches: une branche
supérieure ou nerf brachial cutané médial et deux branches inférieures qui innervent
la région axillaire et cutanée du bras [10].Ce sont ces deux dernieres qui peuvent
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étre lésées lors de I'abord axillaire pour un curage. Ces Iésions sont responsables de
douleurs et paresthésies au niveau de la face interne du bras [11-13]. Le nerf
intercostobrachial est encore frequemment I'objet d’'un sacrifice chirurgical certains
auteurs  considérant sa préservation soit comme inutile [25,27], soit comme
techniguement difficile (minutie, allongement du temps opératoire). Plusieurs études
ont tenté de prouver la fréquence des conséquences cliniques d’une telle Iésion [11,
13, 24,26]. La préservation du nerf intercostobrachial est une technique sdre et
réalisable avec un impact positif sur les altérations de la sensibilité a la douleur dans
le bras aprés un curage axillaire, ceci sans altérer la durée totale de l'intervention et
le nombre de ganglions disséqués [26].Les difficultés proviennent des variations
anatomiques [8, 29], du volume du tissu graisseux et de I'éventuel envahissement
tumoral axillaire.
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Schéma 1 : Innervation du creux axillaire

1) Anse des nerfs pectaux ;2) Nerf musculocutané ; 3) Nerf ulnaire ;4) Nerf médian
;5) Nerf cutané médial du bras ; 6) Nerf intercosto-brachial ;7) Nerf subscapulaire
inférieur ;8) Nerf grand dorsal (nerf thoracodorsal) ; 9) Nerf thoracique long (nerf de
Charles Bell) ; 10) Muscle petit pectoral ; 11) Muscle grand pectoral

But de I'étude

Evaluer I'impact de la conservation des branches du nerf intercostal sur la qualité de
vie des patientes opérées pour un cancer du sein.

Article soumis (annexe 1)

Discussion

Nos résultats confirment que I'évolution du score de symptomatologie du bras était
significativement différente au cours du suivi entre les deux groupes (p<0.001). La
différence était cliniguement significative a une semaine (12, 77, 1C95% :8.59 a
16.96 <0.001) et restait significativement différente a 12 mois (7.21, IC95% :1.97 a
12.46, p=0.043). L’évolution du score d’'image corporelle était également différente
entre les deux groupes (p=0.001). Sans différence significative & une semaine (-6.38,
IC95% : -12.31 a -0.44, p=0.212) et 1 mois (-0.08, IC95% :-14.16 a -2, p=0.056), la
différence de ce score entre les deux groupes devenait cliniquement significative a 2
mois [-12.38, 1C95% : -18.53 a -6.23,(p<0.001)] et perdurait a 12 mois [-10.07 IC95%
:-17.28 a -2.86,( p=0.037)].

Les effets secondaires immédiats et les séquelles des traitements chirurgicaux des
patientes atteintes du cancer du sein sont nombreux. |l s’agit des séquelles
physiques comme la survenue de lymphoedéme et une limitation des mouvements
du membre supérieur. Les séquelles psychologiques et sociales sont plus difficiles a
appréhender. Les questionnaires de qualité de vie permettent de mieux évaluer les
conséquences d’une prise en charge chirurgicale sur la qualité de vie des patientes.
Les principaux questionnaires utilisés sont : EORTC QLQ-BR23 (composé de QLQ-
c30 et de 23 items relatifs a I'image corporelle, a la sexualité et aux probléemes du
bras) [16] et Le FACT-BR (comprenant le FACT-G et un module de 20 items) [17].

Le fait que la qualité de vie soit identique dans les 2 groupes a 12 mois peut étre
interprété de 2 fagons. Soit les patientes se sont habituées aux symptémes et les ont
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intégrés dans leur vie quotidienne, soit les séquelles neurologiques se sont
estompées avec le temps. Pour trancher entre ces 2 hypothéses, il faudrait réaliser
des mesures objectives.

Nos résultats sont conformes avec la plupart des données de la littérature
concernant les symptébmes du bras [3, 5, 8, 20-24]. Toutefois, une seule étude s’est
intéressée a I'impact de conservation du nerf intercostobrachial sur la qualité de vie
des patientes [25]. Dans cette étude prospective la préservation du nerf
intercostobrachial a un effet bénéfique sur la réduction de la zone de I'hypoesthésie
axillaire a long terme, mais n'a aucune influence sur I'amélioration de la douleur et la
qualité de vie des patientes (Tableau 7).

La préservation du nerf intercostobrachial est une technique slre et réalisable avec
un impact positif sur les altérations de la sensibilité a la douleur dans le bras apres
un curage axillaire, ceci sans altérer la durée totale de l'intervention et le nombre de
ganglions disséqués [26] .

Néanmoins certaines études concluent que la préservation du nerf intercostobrachial
n’a pas d’'impact sur la morbidité du membre supérieur et ne recommandent pas de
le préserver [27-28].

Notre étude est multicentrigue avec une participation de tous les centres
anticancéreux de référence de France, a I'exception d’un seul centre. La force de
notre étude est I'effectif important de I'échantillon et le caractére prospectif, qui limite
les biais et le risque de perdus de vue. La seule différence entre les deux groupes
était la taille tumorale. Soixante-huit pourcent des patientes du groupe « perforant
non conservés » présentait une tumeur palpable contre 48.8% dans le groupe
«perforants conservés » (p<0.001) avec une taille histologique plus grande de 3 mm
dans le groupe «perforants non conservés » (16.8 mm+/- 7.4 contre 13.4 mm +/-7.1,
p<0.001). La comparabilité des deux groupes n’était pas assurée en lI'absence de
randomisation. Un curage axillaire était réalisé en cas de ganglion sentinelle positif,
'envahissement du ganglion étant plus fréquente en cas de tumeur de plus grande
taille. C’était toutefois la seule différence entre les deux groupes. La technique du
ganglion sentinelle a été adoptée pour diminuer la morbidité associée au curage
axillaire qui reste indispensable dans certaines situations. La technique de la biopsie
du ganglion sentinelle, initialement développée pour détecter les ganglions
sentinelles de I'aine dans les cancers de la verge [30], puis ceux des mélanomes
malins [31], a été introduite depuis une vingtaine d’années comme alternative a
I'évidement axillaire dans le cancer du sein [32] pour les tumeurs de petite taille.
Cette technique consiste a rechercher le premier relais ganglionnaire de la tumeur
par l'injection d’un produit lymphophile (produit radioactif et/ou produit coloré) qui se
drainera jusqu’a ce ganglion. Détecté en per-opératoire par le chirurgien, le ganglion
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sentinelle  fait l'objet dune exérése chirurgicale et dun examen
anatomopathologique: en cas d’absence d’envahissement tumoral, aucun curage
n’est effectué; dans le cas contraire, un curage axillaire est réalisé pour préciser la
stadification axillaire. Cette technique multidisciplinaire fait intervenir le médecin
nucléaire, le chirurgien et 'anatomopathologiste.

En France, les indications de la procédure sentinelle dans le cancer du sein sont
bien codifiées. Dans les carcinomes canalaires in situ, la procédure sentinelle est
proposée en cas d'indication de mastectomie totale, de présentation nodulaire, de
suspicion de microinfiltration a la biopsie préopératoire, et d’exérése étendue
nécessitant un geste d'oncoplastie. Par contre en cas d'échec d'identification du
ganglion sentinelle dans les situations précédentes, il est recommandé de s'abstenir
de curage d'emblée.

Pour les cancers infiltrants, la technique du ganglion sentinelle est indiquée en cas
de cancer histologiquement prouvé et sans adénopathie axillaire palpable, en cas de
tumeur strictement inférieure & 5 cm et unifocale. Les indications peuvent étre
élargies s’'il y a des ganglions axillaires palpables mobiles (N1) aprés une
échographie axillaire éventuellement complétée par une cytoponction ou une
microbiopsie ganglionnaire confirmant l'absence d'atteinte ganglionnaire, ou en
présence de tumeurs bifocales bénéficiant d'un traitement conservateur (bifocaux de
proximité). La procédure du ganglion sentinelle est possible en situation de
chimiothérapie néo-adjuvante, avant de débuter la chimiothérapie.

L'indication d'un curage axillaire complémentaire peut étre modulée en fonction du
degré d'envahissement de ce ganglion sentinelle. Le curage ne s’effectue pas
systématiquement en cas de présence de cellules isolées pNO (i+) [33]. En cas de
ganglion sentinelle micrométastatique pN1 (mic), un curage axillaire complémentaire
peut étre évité si la tumeur est de petite taille (T1-2) et si un traitement adjuvant est
retenu [34,35].

En cas de ganglion sentinelle macrométastatique, un curage axillaire
complémentaire reste aujourd'hui la régle. L'abstention du curage peut se discuter s
il y a un seul ganglion sentinelle macrométastatique sans rupture capsulaire ni de
conglomérat ganglionnaire. Par contre on ne pas s’abstenir du curage s’il a eu
moins de trois ganglions sentinelles prélevés, si les berges de la chirurgie
conservatrice sont non in sano et ou en cas d’absence de traitement adjuvant
systémique

Le bénéfice attendu de cette technique, comparativement a I'évidement axillaire,
serait une amélioration de la qualité de vie, une diminution de la morbidité, de la

23



durée d’hospitalisation, des arréts de travail, des prescriptions de kinésithérapie post-
opératoires et des séquelles tardives.

La radiothérapie axillaire pourrait avoir la méme efficacité en causant moins d’effets
secondaires chez des patientes dont le cancer du sein a été pris en charge trés
précocement. Pour celles-ci les résultats de 'étude EORTC 10981-22023 AMAROS
[36] suggerent que la radiothérapie axillaire représente une bonne alternative au
curage axillaire, en réduisant le risque de “gros bras“ sans avoir un effet péjoratif sur
le pronostic.

La désescalade thérapeutique dans la prise en charge du cancer du sein est une
nouvelle approche avec une chimiothérapie plus courte, une radiothérapie accélérée
ou partielle, une chirurgie conservatrice plutét qu'une mastectomie. Elle permet de
diminuer les effets secondaires des traitements tout en offrant aux patientes les
mémes chances de guérison. La tendance actuelle est de I'appliquer a la chirurgie
ganglionnaire.

Toutefois le curage axillaire reste le traitement de référence en cas d'échec de
détection du ganglion sentinelle ou en cas de métastase ganglionnaire prouvée
histologiqguement. Un curage axillaire doit étre réalisé d'emblée en cas des tumeurs
de grande taille (T3 et T4) et ou en cas des cancers du sein multifocaux.

Conclusion

La préservation du nerf intercostobrachial est associée a une meilleure qualité de vie
en ameliorant le score de symptomatologie du bras et le score d'image corporelle qui
étaient significativement différents a 12 mois.

Les chirurgiens font souvent le choix de sacrifier le nerf intercostobrachial parce
gu’ils se soucient avant tout de la minutie du curage et des difficultés techniques
encourues. lls sous-estiment surtout le bénéfice clinique que peut apporter la
préservation.

Les résultats de cette étude pourraient impulser un changement des pratiques
chirurgicales en France.
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Impact de la conservation des branches du nerf intercostobrachial sur la
qualité de vie des patientes opérées pour un cancer du sein.

Introduction : L’objectif de cette étude était d’évaluer I'impact de la conservation des
branches du nerf intercostobrachial sur la qualité de vie des patientes opérées pour
un cancer du sein.

Méthodes : Cette étude est ancillaire d’'une étude médico-économique concernant le
colt du ganglion sentinelle, prospective multicentrique observationnelle, non
randomisée, comparant deux groupes de patientes (groupe ganglion sentinelle vs
groupe curage axillaire). La qualité de vie a été évaluée a l'aide du questionnaire
QLQ-C30 et de son module complémentaire le QLQ-BR23 a différents rythmes
(avant linitiation de la chirurgie, une semaine, 1 mois, 8 mois et 12 mois apres la
sortie d’hospitalisation pour le premier acte chirurgical).

Résultats : Ont été incluses dans l'étude 635 patientes avec conservation des
perforants et 87 sans conservation des perforants. L’évolution du score de
symptomatologie du bras était significativement différente au cours du suivi entre les
deux groupes (p<0.001). Cette différence était cliniquement significative entre les
groupes a une semaine [12, 77, 1C95% :8.59 & 16.96 (p <0.001)] et se retrouvait & 12
mois [7.21, IC95% :1.97 a 12.46 (p=0.043)]. L’évolution du score d’'image corporelle
était également différente entre les deux groupes (p=0.001). Cet écart devenait
cliniguement significative a partir de 2 mois [-12.38, IC95% : -18.53 & -6.23
(p<0.001)] et perdurait jusqu’a 12 mois [-10.07, IC95% : -17.28 a -2.86 (p=0.037)].

Conclusion : La préservation du nerf intercostobrachial est associée a une meilleure
qualité de vie en améliorant le score de symptomatologie du bras et le score de
I'image corporelle.

Mots clés: cancer du sein; curage axillaire; symptbmes du bras; nerf
intercostobrachial; qualité de vie.

Impact of the preservation of the branches of intercostobrachial nerve on the quality
of life of patients operated for a breast cancer.

Aim: The aim of this study was to assess the impact of the preservation of the
intercostobrachial nerve on the quality of life of patients operated for breast cancer.

Methods: This study was ancillary to cost comparison study of axillary sentinel lymph
node detection and axillary lymphadenectomy in early breast cancer. It was a
prospective multicenter, observational, non-randomized study. The quality of life was
assessed using two questionnaires: QLQ-C30 and specific module QLQ-BR23
Surveys have been performed before initiation of surgery, one week, and 1 month, 8
months and 12 months after discharge from hospitalization for the first surgical
procedure.
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Results: 635 patients with preservation of intercostobrachial nerve and 87 others
without preservation of nerve have been included in the study. The changing arm
symptoms score was significantly different during follow-up between the two groups
(p <0.001). The difference between the two groups was significant clinically than one
week [12, 77, 95% CI: 8.59 to 16.96 (p <0.001)], and was statistically significantly
different at 12 months [7.21, 95% CI: 1.97 to 12.46 (p = 0.043)]. The evolution of
body image score was also different between the two groups (p = 0.001). This
difference in this score became clinically significant from 2 months [-12.38, 95% CI: -
18.53 to -6.23 (p <0.001)] and persisted for up to 12 months [-10.07, 95% CI: -17.28
to -2.86 (P = 0.037)].

Conclusion: Preservation of the intercostobral nerve is associated with better quality
by improving the symptomatology score of the arm and the score of the body image

Key Words: breast cancer; axillary dissection; arm morbidity; intercostal-brachial
nerve; quality of life.

Introduction

Le cancer du sein est actuellement le premier cancer de la femme avec plus de 54
000 nouveaux cas en France en 2015 [1] et représente toujours, malgré les progrés
de la prise en charge pluridisciplinaire, un véritable probleme de santé publique. En
effet le cancer du sein est responsable de 12 000 déceés par an, c’est la principale
cause de mortalité par cancer chez les femmes en 2015[1]. Le traitement de
référence des cancers du sein opérables est la chirurgie. Le traitement chirurgical
peut étre soit conservateur en réalisant une tumorectomie soit radicale par
mastectomie totale. Les ganglions du creux axillaire sont le territoire de drainage
principal du sein et la chirurgie ganglionnaire fait partie intégrante du traitement
chirurgical de ces cancers. Elle est indispensable pour définir le statut ganglionnaire
et a une place importante dans la prise en charge thérapeutique. Le statut
ganglionnaire est I'un des facteurs pronostiques majeurs du cancer du sein [2] bien
que la morbidité associée a un curage axillaire ne soit pas négligeable. En effet,
'exérése ganglionnaire axillaire expose a court terme & des douleurs et a la
survenue d’hématome, d’infections ou de lymphocéles [3]. A long terme elle est
responsable de lymphcedéme et de trouble fonctionnel du membre supérieur
homolatéral [4-9]. La technique du ganglion sentinelle a été adoptée pour diminuer
la morbidité associée au curage axillaire qui reste indispensable dans certaines
situations.

Le creux axillaire est traversé par des structures nobles qui peuvent étre
endommagées lors du curage, notamment le nerf intercostobrachial ou nerf perforant
du deuxieme espace intercostal. Ce nerf intercostobrachial est la branche sensitive
cutanée latérale de D1D2 qui chemine parallelement a la veine axillaire. Il se divise
en trois branches: une branche supérieure ou nerf brachial cutané médial et deux
branches inferieures qui innervent la région axillaire et cutanée du bras [10]. Ce sont
ces deux derniers qui peuvent étre lésés lors de I'abord axillaire pour un curage. Ces
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|ésions sont responsables de douleurs et paresthésies au niveau de la face interne
du bras [11-13].

En 2011 a été publié les résultats d’'une étude médico-économique multicentrique
observationnelle francaise sur le colt du ganglion sentinelle [14]. A cette étude était
associée une étude ancillaire sur la qualité de vie des patientes. L’objectif de I'étude
ancillaire était d’évaluer I'impact de la conservation des branches du nerf intercostal
sur la qualité de vie des patientes opérées pour un cancer du sein.

Méthodes

Il s’agissait d’'une étude prospective multicentrique observationnelle, comparative
non randomisée. Les données sont issues de I'évaluation médico-économique de la
technigue du ganglion sentinelle comparée au curage axillaire en termes de codts,
d’'impact sur la qualité de vie et sur la morbidité. Seize centres francais anti-
canceéreux ont participé pour mener une évaluation médico-économique suite a un
appel doffre du programme STIC (Soutien aux Technologies Innovantes et
Couteuses) [15]. Les patientes ont rempli deux auto-questionnaires qui leur ont été
envoyés a leur domicile par courrier (questionnaire QLQ-C30 de 'TEORTC associé au
module spécifigue du cancer du sein, le QLQ-BR23) [16-17]. Le «Quality of Life
Questionnaire» (QLQ-C30 version 3.0) de [I'Organisation Européenne de la
Recherche et du Traitement du Cancer (EORTC) permet de rendre compte de
'impact des stratégies sur la qualité de vie dans son aspect multidimensionnel [16].
Ce questionnaire de 30 items, validé en langue francaise, est spécifique au cancer. Il
est composé de 5 échelles fonctionnelles (état physique et capacité fonctionnelle,
capacité a accomplir toute forme de travail, aptitude, état émotionnel, capacité a
maintenir les relations sociales), de 3 échelles de symptomes (fatigue, douleur,
nausées/vomissements), d’'une échelle d’état de santé globale et de qualité de vie
globale et d’autres items mesurant les symptémes habituellement rencontrés chez
les patients atteints de cancer ainsi que I'impact financier de la maladie.

Le questionnaire QLQ-BR23, validé en francais, est un module additionnel au
guestionnaire QLQ-C30. Cet auto-questionnaire comporte 23 items qui explorent les
symptomes et les effets secondaires relatifs aux diverses modalités thérapeutiques
du cancer du sein, 'image corporelle, la sexualité et les perspectives d’avenir [17]. |l
est constitué de deux sous-échelles fonctionnelles (image du corps et sexualité) et
de trois sous-échelles symptomatiques (symptdomes du bras, symptdomes du sein,
effets secondaires de la thérapie).

La qualité de vie a été évaluée par les patientes, avant l'initiation de la chirurgie (TO),
une semaine (TS), 1 mois (T1), 8 mois (T8) et 12 mois (T12) apres la sortie
d’hospitalisation pour le premier acte chirurgical.
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Les 16 Centres de Lutte contre le Cancer (CLCC) frangais qui ont participé sont:
Centre René Gauducheau, Institut Bergonié, Centre Jean-Perrin, Institut Curie,
Centre Georges-Francois Leclerc, Centre Oscar Lambret, Centre Léon Bérard,
Institut Paoli Calmettes, Centre Val d’Aurelle, Centre Alexis Vautrin, Centre Antoine
Lacassagne, Centre Henri-Becquerel, Centre Paul Strauss, Institut Claudius Regaud,
Centre René Huguenin et Centre Jean Godinot.

Les patientes ont bénéficié de la technique du ganglion sentinelle ou d’'un curage
axillaire. Le choix de l'une ou l'autre des techniques était réalisé en fonction des
pratiques des centres.

La technique de détection du ganglion sentinelle utilisée était la méthode combinée
(isotope et bleue) avec une injection péri-aréolaire. Détecté en peropératoire par le
chirurgien, le ganglion sentinelle faisait I'objet d’'une exérése chirurgicale et d’'un
examen anatomopathologique. En cas d’absence d’envahissement tumoral, aucun
curage n’était effectué ; dans le cas contraire, un curage axillaire était réalisé.

Les critéres d’inclusion de I'étude étaient :

. Carcinome infiltrant et/ou micro-infiltrant ou forte suspicion de cancer
. Classification clinique TO, T1, NO, MO

. Tumeur unifocale

. Indication de chirurgie conservatrice,

Les critéres d’exclusion de I'étude étaient :

. Tumeur inopérable d’emblée

. Tumeur multifocale

. Cancer du sein métastatique

. Chimiothérapie néo-adjuvante

. Radiothérapie préalable

. Biopsie exérése chirurgicale préalable

. Antécédents de chirurgie de réduction mammaire

. Antécédents de cancer du sein homolatéral (récidive)
. Début de grossesse

. Terrain allergique au bleu (GAS uniquement)

. Age > 70 ans

. Patientes risquant d’étre perdues de vue (résidence a I'étranger)

Analyse statistique

Les parametres numériques sont décrits par la moyenne et I'écart-type, les
parametres qualitatifs par leur fréquence et leur pourcentage.

La comparaison des deux groupes a été realisée par des tests de Student pour les
parametres numériques et par des tests du Chi-deux ou du Fisher Exact pour les
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parametres qualitatifs. La normalité de la distribution des parametres numériques a
été étudiée par un test de Shapiro-Wilk.

L’évolution des différents scores a été étudiée par un modeéle linéaire mixte afin de
prendre en compte la corrélation entre les mesures d’'un méme patient. Les effets
fixes étaient le temps, le groupe et l'interaction de ces deux paramétres, I'effet
aléatoire était l'effet patient. Lorsque le terme d’interaction était statistiquement
significative, des analyses post-hoc ont été effectuées afin d’étudier les différences
entre les deux groupes a chaqgue temps. Une correction de Bonferroni a été réalisée
sur les p-values de ces analyses post-hoc afin de corriger l'inflation du risque de
premiere espéce (multiplication de la p-value par le nombre de tests effectués, soit
7). Les différences entre les groupes a chaque temps ont été décrites par la
moyenne et l'intervalle de confiance a 95%. Selon des travaux antérieurs de Osoba
et al.[18] et de King [19], une différence de 5 a 10 points représente un « petit
changement » et une différence de 10 a 20 points représente un « changement
modéré ». En conséquence, une différence de 10 points a été considérée comme le
seuil minimal au-dela duquel la différence était cliniquement pertinente.

Le niveau de significativité a été fixé a 0.05. Les analyses statistiques ont été
réalisées a I'aide du logiciel SAS (SAS Institute, Cary, NC 25513; version 9.3).

La qualité de cette étude a été assurée par le recueil de I'information mené selon le
guide des bonnes pratiques cliniques (note d’information pour le patient, cahier
d’observation rempli par un investigateur et/ou un ARC du centre et contrdlé par un
ARC moniteur a partir du dossier source, dossier clinique du patient).

Résultats

Les patientes ont été prises en charge dans 16 centres anti cancéreux francais de
septembre 2005 a décembre 2006. Sept-cent vingt-deux patientes ont été incluses
dans I'étude : 87 patientes sans conservation des perforants, 635 avec conservation
des perforants.

Les caractéristiques socio-démographiques des patientes sont présentées dans le t.
L’age moyen était équivalent entre les groupes : 54.8 ans +/- 9.0 pour le groupe
perforants non conservés et 55.7ans +/- 8.3 pour le groupe perforants conserves
(p=0.363). Il N’y avait pas de différence significative du niveau d’études des patientes
dans les deux groupes (p=0.329).

Les caractéristiques cliniques des patientes sont présentées dans le Tableau 2.
Soixante-huit pourcent des patientes (n=59) du groupe « perforant non conservés »
présentait une tumeur palpable contre 48.8% dans le groupe « perforants conservés
» (p<0.001). La taille de la tumeur en mm sur la piece opératoire eétait
significativement plus élevée dans le groupe « perforants non conserves » (16.8
mm+/- 7.4 contre 13.4 mm +/-7.1, p<0.001). Les autres caracteéristiques étaient
comparables.
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La compliance au remplissage du questionnaire QLQ-C30 a linclusion était de
93.1% et comparable entre les deux groupes (Tableau 3). La compliance au cours
du temps s’est détériorée pour atteindre 53.4% a 12 mois. A linclusion, la
compliance pour le remplissage du BR23 était 88.6% en excluant le score évaluant
le plaisir sexuel rempli a 52.2% ainsi que la contrariété liée a la chute de cheveux
rempli a 13.2%.

L’évolution dans le temps du score de santé global était différente entre les deux
groupes (p<0.001) avec une valeur a I'inclusion comparable dans les deux groupes
(p=1, Tableau 4). Le score était significativement plus bas dans le groupe non
conservé a 1 semaine (<0.001), 1 mois (p=0.004) et 2 mois (p<0.001). Ces
différences étaient cliniquement significatives a 1 semaine (estimation de la
différence -10.70, IC95% : -15.15 a -6.26) et 2 mois (estimation de la différence -
11.20, 1C95% : -15.80 a -6.61) avec une différence de plus de 10 points entre les
deux groupes (figurel).Concernant les dimensions relatives a 'activité, les résultats
étaient similaires a ceux décrits pour le score global de qualité de vie avec une
évolution des scores significativement différente entre les deux groupes pour la
capacité fonctionnelle (p<0.001), la capacité a accomplir toute forme de travail et
activités de loisirs (p=0.004) ainsi que la capacité a maintenir les relations sociales
(p<0.001) (Tableau 5). Les scores, significativement plus bas dans les deux
premiers mois pour le groupe non conservé, devenaient comparables entre les deux
groupes a 12 mois (figure2 figure3 figure4)

L’évolution des deux autres échelles fonctionnelles du QLQ-C30 étaient
comparables entre les deux groupes sur tout le suivi (p= 0.385 pour le score d’état
émotionnel et p=0.943 pour le score de capacité cognitive, données non présentées).

Toutes les échelles de symptémes du QLQ-C30 (Tableau 6) étaient comparables
entre les deux groupes excepté pour la douleur: une différence cliniquement
significative de 11.7 points (IC95% : 6.52 a 16.87) était observée a 1 semaine
(p<0.001) (figure5).

L’évolution du score de symptomatologie du bras était également significativement
différente au cours du suivi entre les deux groupes (p<0.001). La différence était
cliniguement significative a 1 semaine (12.77, 1C95% : 8.59 a 16.96, <0.001) et
restait significativement différente a 12 mois (7.21, 1C95% : 1.97 a 12.46, p=0.043)
(figureb).

L’évolution du score d'image corporelle était également différente entre les deux
groupes (p=0.001). Sans différence significative a 1 semaine (-6.38 , IC95% : -12.31
a -0.44], p=0.212) et 1 mois (-8.08, IC95% : -14.16 a -2, p=0.056), la différence de ce
score entre les deux groupes devenait cliniguement significative a 2 mois (-12.38,
IC95% : -18.53 a -6.23], p<0.001 ) et perdurait a 12 mois (-10.07, 1IC95% : -17.28 a -
2.86], p=0.037) (figure7).
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Discussion

Nos résultats confirment que I'évolution du score de symptomatologie du bras était
significativement différente au cours du suivi entre les deux groupes (p<0.001). La
différence était cliniquement significative & une semaine (12, 77, IC95% :8.59 a
16.96) <0.001 et restait significativement différente a 12 mois (7.21, IC95% :1.97 a
12.46, p=0.043. L’évolution du score d'image corporelle était également différente
entre les deux groupes (p=0.001). Sans différence significative a une semaine (-6.38,
IC95% : -12.31 a -0.44, p=0.212) et 1 mois (-0.08, IC95% :-14.16 a -2, p=0.056), la
différence de ce score entre les deux groupes devenait cliniquement significative a 2
mois[-12.38, IC95% : -18.53 a -6.23,(p<0.001)] et perdurerait a 12 mois [-10.07
IC95% :-17.28 a -2.86,( p=0.037)].

Les effets secondaires immédiats et les séquelles des traitements chirurgicaux des
patientes atteintes du cancer du sein sont nombreux. Il s’agit des séquelles
physiques comme la survenue de lymphoedéme et une limitation des mouvements
du membre supérieur. Les séquelles psychologiques et sociales sont plus difficiles a
appréhender. Les questionnaires de qualité de vie permettent de mieux évaluer les
conséquences d’une prise en charge chirurgicale sur la qualité de vie des patientes.
Les principaux questionnaires utilisés sont : EORTC QLQ-BR23 (composé de QLQ-
c30 et de 23 items relatifs a I'image corporelle, a la sexualité et aux problémes du
bras) [16] et Le FACT-BR (comprenant le FACT-G et un module de 20 items) [17].

Le fait que la qualité de vie soit identique dans les 2 groupes a 12 mois peut étre
interprété de 2 facons. Soit les patientes se sont habituées aux symptéomes et les ont
intégrés dans leur vie quotidienne, soit les séquelles neurologiques se sont
estompées avec le temps. Pour trancher entre ces 2 hypotheses, il faudrait réaliser
des mesures objectives.

Nos résultats sont conformes avec la plupart des données de la littérature
concernant les symptémes du bras [3,5,8,20-24] .Toutefois, une seule étude s’est
intéressée a l'impact de conservation du nerf intercostobrachial sur la qualité de
vie des patientes [25]. Dans cette étude prospective la préservation du nerf
intercostobrachial a un effet bénéfique sur la réduction de la zone de I'hypoesthésie
axillaire a long terme, mais n'a aucune influence sur I'amélioration de la douleur et la
qualité de vie des patientes (Tableau 7).

La préservation du nerf intercostobrachial est une technique sire et réalisable avec
un impact positif sur les altérations de la sensibilité a la douleur dans le bras apres
un curage axillaire, ceci sans altérer la durée totale de l'intervention et le nombre de
ganglions disséqués [26].

Néanmoins certaines études concluent que la préservation du nerf intercostobrachial
n’a pas d’'impact sur la morbidité du membre supérieur et ne recommandent pas de
le préserver [27-28].
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Notre étude est multicentrique avec une participation de tous les centres
anticancéreux de référence de France, a I'exception d’'un seul centre. La force de
notre étude est I'effectif important de I'échantillon et le caractére prospectif, qui limite
les biais et le risque de perdus de vue. La seule différence entre les deux groupes
était la taille tumorale. Soixante-huit pourcent des patientes du groupe « perforant
non conservés » présentait une tumeur palpable contre 48.8% dans le groupe
«perforants conservés » (p<0.001) avec une taille histologique plus grande de 3 mm
dans le groupe «perforants non conservés » (16.8 mm+/- 7.4 contre 13.4 mm +/-7.1,
p<0.001). La comparabilité des deux groupes n’était pas assurée en lI'absence de
randomisation. Un curage axillaire était réalisé en cas de ganglion sentinelle positif,
'envahissement du ganglion étant plus fréquente en cas de tumeur de plus grande
taille. C’était toutefois la seule différence entre les deux groupes.
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Conclusion

La préservation du nerf intercostobrachial est associée a une meilleure qualité de vie
en améliorant le score de symptomatologie du bras et le score d’'image corporelle qui
étaient significativement différents a 12 mois.

Les chirurgiens font souvent le choix de sacrifier le nerf intercostobrachial parce
gu’ils se soucient avant tout de la minutie du curage et des difficultés techniques
encourues. lls sous-estiment surtout le bénéfice clinique que peut apporter la
préservation.

Les résultats de cette étude pourraient impulser un changement des pratiques
chirurgicales en France.
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Figure 1 : Evolution du score de santé global depuis linclusion en fonction du
groupe

100

90

80

70 __.:"- ;
oy -
50 \

Etat de santé global, qualité de vie

40
30
* et . el ]
& ¥ o v <& o
\(\(} £ ‘\,((\ ,L((\ ® N

Figure 2 : Evolution du score de capacité fonctionnelle depuis l'inclusion en fonction
du groupe
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Figure 3 : Evolution du score de capacité a accomplir toute forme de travail et
activités de loisirs depuis l'inclusion en fonction du groupe
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Figure 4 : Evolution du score de capacité a maintenir les relations sociales depuis
I'inclusion en fonction du groupe
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Figure 5 : Evolution du score de douleur depuis l'inclusion en fonction du groupe
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Figure 6 : Evolution du score de symptomatologie du bras depuis l'inclusion en
fonction du groupe
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Figure 7 : Evolution du score d’'image corporelle depuis l'inclusion en fonction du
groupe
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p-value
Perforants non Perforants
conserves conserveés
n=87 n=635
55.7+/- 8.3
Age moyen 54.8 +/- 9.0 0.363
Niveau d’étude
o 0.329
Primaire 17.24% (15) 20.6% (129)
Secondaire 44.83% (39) 49.3% (309)
E
tudes 37.93% (33) 30.1% (189)
supérieures
Activité professionnelle
0.521

Actif 51.8% (44)

Inactif 48.2% (41)

48.1% (296)
51.9% (320)

Résultats exprimés sous la forme de pourcentage et de fréquence %(n) ou moyenne

+/- écart-type
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Perforants non Perforants
conservés conserves p-value
n=87 n=635
Carcinome
Infiltrant 83.91% (73) 88.19% (560)
micro infiltrant 1.15% (1) 2.2% (14) 0.235
Forte suspicion de cancer  14.94% (13) 8.82% (56) '
Autre 0% (0) 0.79% (5)
TNM
TO 22.99% (20) 35.59% (226)
Tl 77.01% (67) 63.15% (401) 0.031
TIS 0% (0) 1.26% (8)
Taille tumorale histologique <001
(mm) 16.8+/-7.4 13.4 +/-7.1 '
Localisation de la tumeur
mamelon et aréole 3.45% (3) 1.57% (10)
quadrant supéro-interne 18.39% (16) 15.43% (98)
guadrant inféro-interne 6.9% (6) 5.35% (34)
quadrant supéro-externe 33.33% (29) 36.54% (232)
quadrant inféro-externe 6.9% (6) 10.08% (64)
prolongement axillaire du
sein 1.15% (1) 0.63% (4) 0.905
unions de quadrant sup. 12.64% (11) 14.33% (91) '
unions de quadrant inf. 4.6% (4) 3.46% (22)
unions de quadrant
internes 2.3% (2) 3.31% (21)
unions de quadrant
externes 9.2% (8) 7.4% (47)
localisation centrale 1.15% (1) 1.89% (12)
Bonnet SG
AB 46.91% (38) 53.2% (283)
C 33.33% (27) 30.08% (160) 0.563
DE 19.75% (16) 16.73% (89)
Ménopause 65.06% (54) 65.86% (409) 0.885
Tumeur palpable 67.82% (59)  48.82% (310) <.001
Curage axillaire réalisé 97.7% (85) 8.98% (57) <.001

Résultats exprimés sous la forme de pourcentage et de fréquence %(n) ou moyenne
+/- écart-type
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QLQ-C30 BR23*
Total Perforants Total Perforant
non Perforan,ts snon Perforan'ts
. conservés conservé conservés
conserves S
Inclusion 93.1% 95.5% 92.8% 88.6% 88.1%
(672) (83) (589) (639) 92% (80) (559)
1 88.8% 81.7% 89.8% 88.6% 87.4% 88.7%
semaine (641) (71) (570) (639) (76) (563)
1 mois 82.9% 81.2% 85.1% 80.7%
83% (599) 84% (73) (526) (586) (74) (512)
2 mois 79.6% 80.5% 79.4% 78% 77.1% 78.2%
(574) (70) (504) (563) (67) (496)
8 mois 66.9% 66.7% 64.7% 65.6% 64.6%
(483) (58) 67% (425) (467) (57) (410)
12 mois 53.4% 47.2% 54.2% 52.3% 48.3% 52.8%
(385) (412) (344) (377) (42) (335)

*Exclusion des scores Plaisir sexuel et Contrariété chute de cheveux
Résultats exprimés sous la forme de pourcentage et de fréquence %(n)

Perforants non Perforants Différence p-value®
. . estimée entre les
conserves conserves
groupes
inclusion _ 92.91 (14.74) _ 92.43 (17.04) -0.52 [-4.81,3.78] 1
. -10.70 [-15.15-
Lsemaine g, 25 (08.74)  74.44 (25.88) 6.26] <0001
| 787 [12.33~
1 mois 69.91 (28.36)  82.54 (23.96) 3.41] 0.0036
. 11.20 [-15.8--
2 mois 63.10 (32.83)  78.81 (26.19) 6.61] <0001
. 6.77 [11.65-
8 mois 75.99 (27.73)  86.92 (21.11) 1.90] 0.39
. 5.25 [-
12 mois 78.97 (28.53)  88.59 (20.01)  10.72:0.23] 0.3618
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Perforants Différence p-value*
Perforants .
non . estimée entre
. conserves
conserves les groupes
Capacité Inclusion 92.11 93.18 -1.10 [- 1
fonctionnelle (10.97) (11.26) 4.58;2.39]
1 67.05 75.86 -8.73 [-12.27;-
semaine  (20.77) (17.9) 5.18] <0001
1 mois 76.15 84.36 -8.09 [-11.70;-
(22.08) (16.37) 4.48) <0001
2 mMois -7.68 [-11.36;-
77.35 (19.3) 84.68 (16) 4.0] <0001
8 mois 81.45 87.43 -7.08 [-10.97;-
(17.94) (13.88) 3.18] 0.0024
12 mois 81.27 88.6 -5.80 [-10.20;- 0.06
(20.09) (13.09) 1.39] '
Capacité a Inclusion 91.38 92.15 -0.77 [- 1
accomplir toute (17.02) (17.68) 6.21;4.69]
forme de travalil 1 44.72 54.06 -9.29 [-14.86;- 0.0066
et activités de  semaine (26.95) (28.8) 3.72] '
loisirs 1 mois 64.96 73.69 -8.95 [-14.64;- 0.0126
(26.81) (26.26) 3.27] '
2 mois 63.01 75.91 -13.43 [-19.25;-
(28.77) (25.07) 7.60] <0.001
8 mois 75.41 82.15 -6.61 [-12.84;- 0.225
(24.65) (22.52) 0.39] '
12 mois 74.21 84.55 -8.35 [-15.52;-
(27.84)  (21.84) 1.19] 0.1344
Capacité a Inclusion 92.91 92.43 0.44 [- 1
maintenir les (14.74) (17.04) 4.78;5.65]
relations 1 64.72 74.44 -9.38 [-14.81;- 0.0042
sociales semaine (28.74) (25.88) 3.95] '
1 mois 69.91 82.54 -12.23 [-17.69;-
(28.36) (23.96) 6.77] <0001
2 mois 78.81 -16.06 [-21.69;-
63.1(32.83) (26.19) 10.42] <0001
8 mois 75.99 86.92 -10.82 [-16.83;-
(27.73) (21.11) 4.82] 0.0024
12 mois 78.97 88.59 -6.96 [-13.76;-
(2853)  (20.01) 0.16] 0.2694
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Tableau 6: Descriptif des échelles de symptébmes du QLQ-C30 dans chaque groupe

et comparaison

Perforants Différence p-
Perforants o
non . estimée entre  value*
. conservés
conservés les groupes
Douleur Inclusion 12.45 11.41 1.05 [- 1
(19.06) (19.22) 4.02;6.11]
1 48.37 36.36 11.70 <0001
semaine (29.47) (24.28) [6.52;16.87] '
1 mois 29.65 25.24 3.66 [- 1
(24.72) (23.56) 1.65;8.96]
2 mois 25.34 21.36 3.94 [-
(27.23) (22.57) 1.47;9.35] 0.9186
8 mois 24.86 4.10 [-
(25.57) 20.25 (22) 1.67;9.87] 0.9786
12 mois 23.02 19.14 1.22 [- 1
(21.13) (21.11) 5.39;7.82]
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Auteurs Période Lieu Type d’étude Nombre | Outils utilisés | Résultats
de
patientes
Décembre Prospective Questionnaires | Conservation de
Taira 1998 a Japon multi centrique | 140 de qualité de nerf n’a pas
[25] mars 2003 vie version d’influence sur
japonaise la qualité de vie
FACT-G et
FACT-B
Janvier Prospective Examen Conservation du
Torresan | 1999 a Brésil Randomisée 85 clinique et nerf améliore les
[26] Juillet 2000. Monocentrique guestionnaires | symptémes du
non bras et douleur
spécifiques
Conservation du
Salmon | Juillet 1993 | France Prospective 128 Examen nerf n’a pas n
[27] a Avril 1994 Randomisée clinique et influence sur la
Monocentrique guestionnaires | douleur ni les
non symptdmes du
spécifiques bras
La conservation
Abdullah | Données Royaum | Prospective 120 Examen du nerf diminue
[28] manquante | e Uni Randomisée clinique et la morbidité du
S Monocentrique guestionnaires | membre
non supérieur
spécifiques
La conservation
Freeman | Etude Royaum | Prospective 73 Examen du nerf améliore
[24] d’Abdullah e Uni Randomisée clinique et le déficit
sur 3 ans Monocentrique guestionnaires | sensoriel et les
non symptémes a
spécifiques long terme
septembre Prospective Questionnaires | La conservation
Notre 2005 a France Multicentrique | 722 de qualité de du nerf améliore
étude décembre Non vie version la qualité de vie
2006 randomisée francaiseQLQ- | en améliorant
C30 de les symptémes
'EORTC etle | dubras
QLQ-BR23

48




Références

[1] Cancers du sein /du diagnostic au suivi, INCa, novembre 2016.

[2] Saez RA, McGuire WL, Clark GM. Prognostic factors in breast cancer. Semin
Surg Oncol 1989;5:102-10.

[3] Hack TF, Cohen L, Katz J, Robson LS, Goss P. Physical and psychological
morbidity after axillary lymph node dissection for breast cancer. J Clin Oncol
1999;17:143-9.

[4] Ferrandez JC, Serin D, Bouges S. Fréquence des lymphoedemes du membre
superieur aprés traitement du cancer du sein. Facteurs de risque. A propos de
683 observations. Bull Cancer 1996;83:989-95.

[5] Bulley C, Coutts F, Blyth C, Jack W, Chetty U. Prevalence and impacts of upper
limb morbidity after treatment for breast cancer: a cross-sectional study of
lymphedema and function. Cancer Oncol Res 2013;1:30-9.

[6] Petrek JA, Senie RT, Peters M, Rosen PP. Lymphedema in a cohort of breast
carcinoma survivors 20 years after diagnosis. Cancer 2001;92:1368-77.

[7] Hayes SC, Johansson K, Stout NL, Prosnitz R, Armer JM, Gabram S, et al.
Upper-body morbidity after breast cancer. Cancer 2012;118:2237-49.

[8] Zhu JJ, Liu XF, Zzhang PL, Yang JZ, Wang J, Zhang GL, et al. Anatomical
information for intercostobrachial nerve preservation in axillary lymph node
dissection for breast cancer. Genet Mol Res 2014;24:9315-23.

[9] Gartner R, Jensen M-B, Nielsen J, Ewertz M, Kroman N. Prevalence of and
factors associated with persistent pain following breast cancer surgery. Jama
2009;302:1985-92.

[10] Khan A, Chakravorty A, Gui GPH. In vivo study of the surgical anatomy of the
axilla. Br J Surg 2012;99:871-7.

[11] Paredes JP, Puente JL, Potel J. Variations in sensitivity after sectioning the
intercostobrachial nerve. Am J Surg 1990;160:525-28.

[12] Warrier S, Hwang S, Koh CE, Shepherd H, Mak C, Solomon M. Preservation or
division of the intercostobrachial nerve in axillary dissection for breast cancer:
Meta-analysis of Randomised Controlled Trials. The Breast 2014;23:310-16.

[13] Temple WJ, Ketcham AS. Preservation of the intercostobrachial nerve during
axillary  dissection for breast cancer. Am J Surg 1985;150:585-88.

49



[14] Classe JM, Baffert S, Sigal-Zafrani B, Fall M, Rousseau C, Alran S, et al. Cost
comparison of axillary sentinel lymph node detection and axillary
lymphadenectomy in early  breast cancer. A national study based on a
prospective multi-institutional series of 985 patients 'on behalf of the Group of
Surgeons from the French Unicancer Federation'. Ann Oncol. 2011;23(5):1170-7

[15] Programme de Soutien des Innovations Diagnostiques et Thérapeutiques
Codlteuses
(STIC 2004).

[16] Aaronson NK, Ahmedzai S, Bergman B, Bullinger M, Cull A, Duez NJ, Filiberti A,
Flechtner H, Fleishman SB, de Haes JC. The European Organization for
Research and Treatment of Cancer QLQ-C30: a quality-oflife instrument for use
in international clinical trials in oncology. J Natl  Cancer Inst 1993; 85: 365—76.

[17] Conroy T, Mercier M, Bonneterre J, Luporsi E, LefebvreJL, Lapeyre M,
Puyraveau M, Schraub S. French version of FACT-G: Validation and
comparison with other cancer-specific instruments. Eur J Cancer
2004,40:2243-52

[18] Osoba D, Rodrigues G, Myles J, Zee B, Pater J. Interpreting the significance of
changes in health-related quality-of-life scores. J Clin Oncol 1998;16:139-44.

[19] King MT. The interpretation of scores from the EORTC quality of life
questionnaire QLQ-C30. Qual Life Res 1996;5:555—67.

[20] Fleissig A, Fallowfield LJ, Langridge CI, Johnson L, Newcombe RG, Kissin M, et
al. Post-operative arm morbidity and quality of life. Results of the ALMANAC
randomised trial comparing sentinel node biopsy with standard axillary treatment
in the management of patients with early breast cancer. Breast Cancer Res Treat
2006;95:279-93.

[21] Albert US, Koller M, Kopp I, Lorenz W, Schulz KD. Early self-reported
impairments in arm functioning of primary breast cancer patients predict late side
effects of axillary lymph node dissection: results from a population-based cohort
study. Breast Cancer Res Treat 2006;100:285-92.

[22] De Gournay E, Guyomard A, Coutant C, Boulet S, Arveux P, Gouy S, et al.
Impact of sentinel node biopsy on long-term quality of life in breast cancer
patients. Br J Cancer 2013;109:2783-91.

[23] Assis MR, Marx AG, Magna LA, Ferrigno IS. Late morbidity in upper limb
function and quality of life in women after breast cancer surgery. Braz J Phys
Ther 2013;17:236-43.

[24] Freeman SR, Washington SJ, Pritchard T, Barr L, Baildam AD. Long term results
of a randomised prospective study of preservation of the intercostobrachial nerve.
Eur J Surg Oncol 2003;29:213-15.

50



[25] Taira N, Shimozuma K, Ohsumi S, Kuroi K, Shiroiwa T, Watanabe T, et al.
Impact of preservation of the intercostobrachial nerve during axillary dissection on
sensory change and health-related quality of life 2 years after breast cancer
surgery. Breast Cancer 2014 Mar;21:183-90.

[26] Torresan RZ, Cabello C, Conde DM, Brenelli HB. Impact of the preservation of
the intercostobrachial nerve in axillary lymphadenectomy due to breast cancer.
Breast J 2003;9:389-92.

[27] Salmon RJ, Ansquer Y, Asselain B. Preservation versus section of intercostal-
brachial nerve (IBN) in axillary dissection for breast cancer—a prospective
randomized trial. Eur J Surg Oncol 1998;24:158—61.

[28] Abdullah TI, Iddon J, Barr L, Baildam AD, Bundred NJ. Prospective randomized
controlled trial of preservation of the intercostobrachial nerve during axillary
nnode clearance for breast cancer. Br J Surg 1998;85:1443-5.

51



Annexe 2 : Questionnaire pour la qualité de vie
EORTC QLC-C30 version 3

Nous nous intéressons a vous et votre santé. Répondez vous-méme a toutes les questions en entourant le chiffre
qui correspond le mieux a votre situation. Il n’y a pas de « bonne » ou de « mauvaise » réponse. Ces informations
sont strictement confidentielles.

Au cours de la semaine passée Pas Un Assez Beaucoup
du Tout peu

1. Avez-vous des difficultés a faire certains efforts physiques 1 2 3 4
pénibles comme porter un sac a provision chargé ou une valise ?

2. Avez-vous des difficultés a faire une LONGUE promenade ? 1 2 3 4
3. Avez-vous des difficultés a faire un PETIT tour dehors ? 1 2 3 4
4. Etes-vous obligée de rester au lit ou dans un fauteuil la majeure 1 2 3 4

partie de la journée ?

5. Avez-vous besoin d’aide pour manger, vous habiller, faire votre 1 2 3 4
toilette ou aller au WC ?

6. Etes-vous limitée d’'une maniere ou d’une autre pour accomplir 1 2 3 4
soit votre travail, soit vos taches habituelles chez vous ?

7. Etes-vous totalement incapable de travailler ou d’accomplir des 1 2 3 4
taches habituelles chez vous ?

Au cours de la semaine passée Pas Un Assez Beaucoup
du Tout peu

8. Avez-vous le souffle court ? 1 2 3 4
9. Avez-vous eu mal? 1 2 3 4
10. Avez-vous eu besoin de repos ? 1 2 3 4
11. Avez-vous eu des difficultés pour dormir ? 1 2 3 4
12. Vous étes-vous sentie faible ? 1 2 3 4
13. Avez-vous manqué d’'appétit ? 1 2 3 4
14. Avez-vous eu des nausées (mal au coeur) ? 1 2 3 4
15. Avez-vous vomi? 1 2 3 4
16. Avez-vous été constipée ? 1 2 3 4
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Au cours de la semaine passée

17. Avez-vous eu de la diarrhée ?
18. Etiez-vous fatiguée?
19. Des douleurs ont-elles perturbé vos activités quotidiennes ?

20. Avez-vous eu des difficultés a vous concentrer sur certaines
choses par exemple pour lire le journal ou regarder la télévision?

21. Vous étes-vous sentie tendue ?
22. Vous étes-vous fait du souci?
23. Vous étes-vous sentie irritable ?
24. Vous étes-vous déprimée?

25. Avez-vous eu des difficultés pour vous souvenir de certaines
choses ?

26. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
génée dans votre vie FAMILIALE ?

27. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
génée dans vos activités SOCIALES (par exemple sortir avec des
amis, aller au cinéma ...?

28. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
causé des problémes financiers ?

Pas
du Tout

1

1

Un
peu

2

2

Assez

Beaucoup

POUR LES QUESTIONS SUIVANTES VEUILLEZ REPONDRE EN ENTOURANT LE CHIFFRE
ENTRE 1 ET 7 QUI S’APPLIQUE LE MIEUX A VOTRE SITUATION

29. Comment évalueriez-vous I'ensemble de votre QUALITE DE VIE au cours de la semaine passée?

1 2 3 4

Trés mauvais

5

7

Excellent

30. Comment évalueriez-vous I'ensemble de votre ETAT PHYSIQUE au cours de la semaine passée??

1 2 3 4

Trés mauvais

5

7

Excellent
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RESUME DE LA THESE

Introduction :

L’objectif de cette étude était d’évaluer I'impact de la conservation des
branches du nerf intercostobrachial sur la qualité de vie des patientes opérées
pour un cancer du sein.

Matériel et méthode : Cette étude est ancillaire d’une étude médico-
économique concernant le colt du ganglion sentinelle, prospective
multicentrique observationnelle, non randomisée, comparant deux groupes de
patientes (groupe ganglion sentinelle vs groupe curage axillaire). La qualité de
vie a été évaluée a I’'aide du questionnaire QLQ-C30 et de son module
complémentaire le QLQ-BR23 a différents rythmes (avant I'initiation de la
chirurgie, une semaine, 1 mois, 8 mois et 12 mois apres la sortie
d’hospitalisation pour le premier acte chirurgical).

Résultats : Ont été incluses dans I’étude 635 patientes avec conservation des
perforants et 87 sans conservation des perforants. L’évolution du score de
symptomatologie du bras était significativement différente au cours du suivi
entre les deux groupes (p<0.001). Cette différence était cliniquement
significative entre les groupes a une semaine [12, 77, IC95% :8.59 a 16.96 (p
<0.001)] et se retrouvait a 12 mois [7.21, IC95% :1.97 a 12.46 (p=0.043)].
L’évolution du score d’image corporelle était également différente entre les
deux groupes (p=0.001). Cet écart devenait cliniguement significative a partir
de 2 mois [-12.38, IC95% : -18.53 & -6.23 (p<0.001)] et perdurait jusqu’a 12 mois
[-10.07,1C95% : -17.28 & -2.86 (p=0.037)].

Conclusion : La préservation du nerf intercostobrachial est associée a une
meilleure qualité de vie en améliorant le score de symptomatologie du bras et
le score de I'image corporelle.

TITRE EN ANGLAIS: Impact of the preservation of the branches of
intercostobrachial nerve on the quality of life of patients operated for a breast
cancer.

THESE : MEDECINE Spécialisée - ANNEE 2017

MOTS CLES : cancer du sein; curage axillaire; symptomes du bras; nerf
intercostobrachial; qualité de vie.
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