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Contexte

Le rapport original « SOR pour I’utilisation de la TEP-FDG en cancérologie » a été validé et publié
en février 2002, puis mis a jour en novembre 2003. Ces recommandations portent sur les
localisations cancéreuses suivantes : cancers bronchopulmonaires et pleuraux, mélanomes, cancers
gynécologiques et cancers du sein, cancers digestifs, cancers des voies aérodigestives supérieures,
cancers uro-néphrologiques, lymphomes, myélomes, sarcomes des tissus mous et sarcomes 0SSeuXx,
cancers de la thyroide et carcinomes de site primitif inconnu.

Le lancement de la veille du SOR TEP-FDG n’aurait di commencer qu’en janvier 2006 suite a une
procédure de priorisation menée au sein de I’équipe COSOR. Il était prévu de réaliser une veille sur
le theme TEP-FDG tous les 3 ans. Ce lancement a été avancé a juin 2005 a la demande de I’ Institut
national du cancer (INCa) et d’experts du domaine. La procédure mise en ceuvre a eu pour objectif
d’identifier, parmi les themes a veiller, ceux devant étre initiés en 2005. Face a I’abondance des
thématiques concernées par I’utilisation de la TEP-FDG, une consultation d’experts a permis
d’identifier comme prioritaire la veille sur les localisations cancers du sein, de I’ovaire et de I’utérus
pour I’année 2005. Les autres localisations seront priorisées par la suite.

Objectif de la veille 2005

Cette veille n’a concerné que I’utilisation de la TEP-FDG dans les cancers du sein, de I’ovaire et de
I’utérus.

L’objectif de cette veille est d’identifier les informations susceptibles de modifier les
recommandations établies, d’analyser leur impact sur ces recommandations et d’informer les
utilisateurs sur la validité des anciennes recommandations au vu des nouvelles données actuelles de
la science. Afin de mettre les informations rapidement a la disposition des utilisateurs, des bulletins
de synthése ont été publiés a chaque étape informative de la veille.
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Méthode

Processus de veille

La méthodologie de veille a été structurée selon 3 grandes étapes :
= Collecte des informations dans différentes sources ;
= Sélection et classement des informations pertinentes ;
0 résultats de la recherche bibliographique : bulletin de synthese 1.
=  Traitement des informations ;
0 confrontation des anciennes et des nouvelles conclusions ;
o analyse critique des données susceptibles de modifier les recommandations :
- confrontation des données et analyse critique : bulletin de synthése 2 ;
- identification des recommandations nécessitant une mise a jour : bulletin de synthése 3.

Stratégie de la recherche bibliographique

La recherche bibliographique a été fondée sur :

= Iinterrogation en juillet 2005 de la base de données Medline® sur la période 2003-2005 (les
équations de recherche utilisées sont présentées en annexe),

= e suivi prospectif et continu de la littérature dans la base de données Medline® (systeme des
alertes OVID) entre le 5 juillet 2005 et le 7 novembre 2005 (n’inclut pas les références indexées
dans Medline® apres cette date),

= la consultation en juillet 2005 de plusieurs sites d’evidence based medicine (EBM) présentant
des recommandations pour la pratique clinique ou des revues systématiques de la littérature.

La stratégie de la recherche bibliographique a été limitée aux publications de langues frangaise et
anglaise.

Les types d’études recherchées ont été :

= les méta-analyses et synthéses méthodiques,

= les études évaluant les performances de la TEP-FDG en termes de spécificité et sensibilité,

= |es recommandations pour la pratique clinique et consensus d’experts,

= les autorisations de mise sur le marché (AMM) et les autorisations temporaires d’utilisation
(ATU).

Confrontation des données et analyse critique succincte

Cette étape consiste a confronter les résultats « individuels » de chaque nouvelle étude sélectionnée
avec la conclusion globale du document initial.

Cette premiére phase du traitement des nouvelles données a permis d’établir :

= laliste des études cohérentes avec le document initial,

= laliste des études incohérentes avec le document initial,

= |a liste des études portant sur une question non traitée dans le document initial.

Une premiére analyse des études (analyse critique succincte) a été limitée aux seules études

susceptibles de modifier les recommandations. A savoir :

= les études dont la conclusion est incohérente avec la conclusion globale du document initial,

= les études dont la conclusion est cohérente avec la conclusion globale du document initial mais
concernant une recommandation classée en option ou a confirmer,

= |es études portant sur une question non traitée dans le document initial.
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Description des études et analyse compléte

Les études susceptibles de modifier les recommandations existantes et les études portant sur de
nouvelles questions non traitées dans le document initial ont été analysées et décrites intégralement
apres une « présélection » via I’analyse succincte décrite précédemment. Dans le contexte particulier
des études diagnostiques, il est important de rappeler qu’une meilleure valeur diagnostique n’a
d’intérét en pratique que si elle apporte un bénéfice thérapeutique aux patients, c’est-a-dire un
bénéfice en survie globale ou au moins en survie sans récidive, grdce a un changement
thérapeutique. C’est selon ce principe essentiel que le groupe de travail et le comité de relecture se
sont ensuite prononcés sur la validité des recommandations existantes.

Méthodologie : rappel des définitions

Une recommandation est une proposition d’une ou de plusieurs attitudes cliniques pour I’aide a la
décision du professionnel de santé, destinée a améliorer la prise en charge du patient atteint de
cancer. Lorsque cela est justifié, une des attitudes cliniques proposées peut étre d’inclure le patient
dans un essai thérapeutique.

Les recommandations sont établies a partir de I’analyse critique des données actuelles de la science
et du jugement argumenté des experts en cancérologie.

Il existe deux types de recommandations : les standards et les options.

Les Standards, Options et Recommandations
Standards : Un Standard correspond a une attitude clinique reconnue a I’unanimité comme
I’attitude clinique de référence par les experts.
Options : Des Options correspondent a plusieurs attitudes cliniques reconnues comme appropriées
par les experts. Une Option peut avoir la préférence des experts.

La mise en ceuvre des Standards et des Options doit tenir compte du contexte organisationnel de
soin, de la situation particuliere du patient et de I’expression de ses préférences.

Les Standards et les Options sont toujours accompagnés de niveaux de preuve.

Le niveau de preuve est fonction du type et de la qualité des études disponibles ainsi que de la
cohérence ou non de leurs résultats; il est explicitement spécifié pour chacune des
méthodes/interventions considérées selon la classification suivante présentée ci-apres (pour plus de
détails, cf. Méthodologie de développement des SOR [fervers1995] [fervers2001]).

Les niveaux de preuve
Niveau A : Il existe une (des) méta-analyse(s) « de bonne qualité » ou plusieurs essais randomisés «
de bonne qualité » dont les résultats sont cohérents.
Niveau B : Il existe des preuves « de qualité correcte » : essais randomisés (B1) ou études
prospectives ou rétrospectives (B2). Les résultats de ces études sont cohérents dans I'ensemble.
Niveau C : Les études disponibles sont critiquables d’un point de vue méthodologique ou leurs
résultats ne sont pas cohérents dans I'ensemble.
Niveau D : Il n'existe pas de données ou seulement des séries de cas.
Accord d’experts : Il n'existe pas de données pour la méthode concernée mais I’ensemble des
experts est unanime.
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Cancer du sein

Résultats de la recherche bibliographique

L’équation de recherche utilisée a permis de retrouver 56 nouvelles références indexées dans la base

de données Medline® entre le 1% janvier 2003 et le 7 novembre 2005. Aucune autre donnée n’a été

retrouvée par I’interrogation des sites internet d’evidence based medicine.

Au total, 20 références ont été sélectionnées dans le cadre de la veille :

= 1 synthése méthodique,

= 13 études prospectives,

= 6 études rétrospectives,

= aucune nouvelle recommandation pour la pratique clinique ou nouveau consensus d’experts
n’ont été identifiés,

= aucune nouvelle donnée réglementaire n’a été identifiée.

Confrontation des données et analyse critique

Rappel des conclusions initiales

La TEP-FDG semble étre une technique non invasive performante pour le diagnostic de malignité
des tumeurs mammaires supracentimétriques mais le risque de faux négatifs pour les tumeurs
infracentimétriques est de I’ordre de 12 %.

Si la détection de la maladie microscopique reste actuellement impossible, la TEP-FDG apparait
comme I’une des rares techniques non invasives, capable de faire le bilan d’extension locorégionale
et métastatique lors du bilan initial d’un cancer du sein. La TEP-FDG semble montrer des
performances inférieures a la technique du ganglion sentinelle pour détecter la maladie
microscopique ganglionnaire.

L’apport de la TEP-FDG s’appuyant sur une technique de haute spécificité semble plus intéressant
dans les tumeurs invasives (T x N1 et T > 2) pour améliorer le bilan de I’extension ganglionnaire et
métastatique initial, guider le choix des thérapeutiques adjuvantes (radiothérapie des aires sus-
claviculaires ou mammaires internes et/ou chimiothérapie) ou éviter une mastectomie inutile.
L’examen TEP-FDG semble globalement plus performant et au minimum complémentaire de
I’imagerie conventionnelle pour la localisation précoce des sites de récidives ou des métastases
notamment en cas de suspicion de maladie occulte, voire méme avant I’élévation des marqueurs. Les
deux écueils principaux de cette technique sont la maladie microscopique notamment pulmonaire et
les métastases osseuses ostéoblastiques. L’intérét est qu’elle permet une exploration du corps entier.
L’impact de cette détection précoce sur le devenir a long terme des patientes reste a évaluer.
L’association de la TEP-FDG et des marqueurs tumoraux semble permettre une détection précoce de
la maladie occulte.

Les données de la littérature sont insuffisantes pour permettre de conclure sur les performances de
I’examen TEP-FDG pour I’évaluation précoce de la réponse a la chimiothérapie néoadjuvante des
cancers du sein et pour I’évaluation de la maladie résiduelle dans les cancers du sein. L’apport de
I’examen TEP-FDG, privilégiant une mesure quantitative, mérite d’étre proposé dans le cadre
d’études prospectives pour I’évaluation précoce de la réponse a une chimiothérapie néoadjuvante qui
reste I’un des problemes de sénologie non résolu par I’imagerie conventionnelle.
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Résultat de la confrontation

Quatre conclusions du document initial sont susceptibles d’étre modifiées en regard des résultats de

8 nouvelles études concernant I’utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des cancers du

sein :

= place de la TEP-FDG dans le bilan de I’extension ganglionnaire : 1 nouvelle étude incohérente
avec la conclusion initiale [ZORNOZA2004],

= place de la TEP-FDG dans le bilan de I’extension locorégionale et a distance : 4 nouvelles
études cohérentes avec la conclusion initiale [EUBANK2004] [INOUE2004]
[VANDERHOEVEN2004] [VANOOST2004],

= place de la TEP-FDG dans I’évaluation des traitements : 1 nouvelle étude incohérente avec la
conclusion initiale [KIM2004A],

= place de la TEP-FDG dans le diagnostic de récidive : 1 synthése méthodique et 1 nouvelle étude
cohérentes avec la conclusion initiale [GRAHEK2004] [ISASI2005].

Les résultats obtenus au cours du processus sont présentés dans la Figure 1.

Identification des recommandations nécessitant une mise a jour

Les recommandations émises en 2003

Aucune indication de la TEP-FDG en standard.

La TEP-FDG n’est pas indiquée pour le diagnostic de malignité des tumeurs mammaires (niveau de
preuve A) et pour la recherche des micrométastases ganglionnaires (niveau de preuve B2).
L’utilisation de la TEP-FDG pour I’évaluation de la réponse a la chimiothérapie néoadjuvante
(niveau de preuve D) et de la maladie résiduelle (niveau de preuve C) doit étre confirmée dans le
cadre de protocoles évalués.

L’examen TEP-FDG est indiqué en option dans 2 situations :

= e bilan d’extension locorégionale et métastatique des tumeurs invasives (niveau de preuve B2),
= en cas de suspicion de récidive locale ou métastatique (niveau de preuve B2).

Analyse des nouvelles données

Les résultats des nouvelles études originales sélectionnées dans le cadre de la veille sont décrits dans
le Tableau 1 et le Tableau 2.

Evaluation ganglionnaire initiale

L’étude de Zornoza et al. a évalué les performances de la TEP pour réaliser le bilan de I’extension
ganglionnaire sur une série prospective de 200 patientes présentant un cancer du sein sans
envahissement ganglionnaire clinique [ZORNOZA2004]. Deux stratégies ont été comparées : d’une
part, un curage systématique quel que soit le résultat de I’examen TEP (groupe 1) ; d’autre part, la
biopsie du ganglion sentinelle en cas de TEP négative suivie d’un curage lorsque le ganglion
sentinelle s’est avéré positif (groupe 2). Les sensibilités et spécificités respectives ont été de 91 %
[IC95: 80-97] et 100 % [IC95: 92-100] pour le groupe 1 versus 77 % [IC95 : 65-100] et 96 %
[IC95 : 85-99] pour le groupe 2. La sensibilité de la TEP-FDG pour la détection de I’envahissement
ganglionnaire dépend de la taille de la tumeur, de la concentration des cellules tumorales et du taux
de captation du glucose par la tumeur, mais également de la résolution spatiale de I’appareil TEP. Si
la TEP-FDG peut permettre d’éviter de réaliser I’étude systématique du ganglion sentinelle pour les
patientes qui présentent une TEP positive, elle ne peut en aucun cas permettre de s’affranchir de la
biopsie du ganglion sentinelle dans le cas d’une image TEP négative [ZORNOZA2004].
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Evaluation locorégionale et métastatique

Trois des nouvelles études sélectionnées ont concerné le bilan d’extension mais ont souvent mélangé
des patientes déja traitées (en bilan de récidive) avec des patientes en bilan initial [EUBANK2004]
[INOUE2004] [VANOQOST2004]. C’est notamment le cas de I’étude de Inoue et al. portant sur 81
patientes, dans laquelle les résultats ont montré que la TEP était performante dans le bilan de
I’extension ganglionnaire axillaire (effectif mixte bilan initial et bilan de récidive) avec une valeur
pronostique significative sur la survie sans récidive (75 % dans le groupe avec un SUV max élevé
versus 95,1 % pour le groupe SUV max faible, p = 0,011) [INOUE2004].

Van Oots et al. ont réalisé une étude rétrospective sur les performances des procédures
conventionnelles pour établir le bilan de la récidive sur une série de 175 patientes. Les résultats ont
révélé qu’au moment du diagnostic de récidive, des métastases a distance ont été observées chez
16 % des patientes et chez 24 % d’entre elles dans les 18 mois qui ont suivi le diagnostic de récidive.
En paralléle, les auteurs ont rapporté les résultats d’une enquéte sur questionnaire réalisée aupres des
cliniciens, et ont montré que 33 % des médecins interrogés estimaient que la sensibilité des
techniques d’imagerie conventionnelles était trop faible, permettant ainsi d’envisager plusieurs
scénarii pour une utilisation complémentaire de la TEP [VANOQOST2004].

Evaluation de la réponse a la chimiothérapie

L’étude prospective de Kim et al. a porté sur I'intérét de la TEP-FDG pour I’évaluation de la
chimiothérapie néoadjuvante sur une série de 50 patientes traitées avec 3 protocoles de
chimiothérapie différents [KIM2004A]. L’analyse a consisté a évaluer la corrélation entre le taux de
réduction du SUV(RR) mesuré par la TEP et les réponses cliniques et histologiques. Parmi les
réponses cliniques, aucune différence significative du RR n’a été observée entre les répondeurs et les
non-répondeurs (74,3 % versus 64,3 %). En revanche, pour les réponses histologiques, les
répondeurs ont présenté un RR significativement plus élevé que les non-répondeurs (82,7 % versus
56,2 %, p < 0,004) et une différence significative a également pu étre établie entre les 3 groupes de
réponses histologiques. Une analyse par courbes sROC a permis de définir des seuils de RR en vue
d’établir un modéle de prédiction de la réponse pathologique. Ainsi, pour une réduction du SUV de
79 %, la sensibilité et la spécificité respectives sont de 85 % et 83 % et passent a 100 % et 56 % pour
un RR & 88 % [KIM2004A].

Diagnostic de récidive

La méta-analyse d’Isasi et al. publiée en 2005 a porté sur la place de la TEP-FDG dans le diagnostic
de récidive du cancer du sein [ISASI2005]. Cette analyse a inclus 18 études publiées entre 1997 et
2004 soit un total de 808 patientes (1013 Iésions) [BENDER1997] [MOON1998] [SMITH1998]
[HATHAWAY1999] [ROSTOM1999] [HUBNER2000] [LONNEUX2000] [KIMZ2001]
[OHTA2001] [DOSE2002] [LIU2002] [SUAREZ2002] [YANG2002] [GALLOWITSCH2003]
[GOERRES2003] [KAMEL2003] [LIN2003] [VANDERHOEVEN2004]. Deux de ces études ont
également été sélectionnées dans la cadre de la veille [GOERRES2003] [VANDERHOEVEN2004]
et les autres études sont incluses dans le document initial de 2003. Les sensibilités et spécificités
poolées ont été respectivement de 90 % et 87 % dans I’analyse par patiente et 85 % et 93 % dans
I’analyse par Iésion. Les auteurs ont conclu que la TEP-FDG est performante pour détecter les
récidives de cancer du sein et suggérent que I’examen TEP-FDG peut étre utile pour la détection des
récidives locale et a distance dans le suivi des patientes traitées pour un cancer du sein.

L’étude rétrospective de Grahek et al. publiée en 2004 a été exclue de la méta-analyse car elle a
rapporté des résultats sur I’utilisation d’une gamma-caméra mixte (par détection de coincidence)
[GRAHEK2004]. L’évaluation a porté sur 75 patientes suspectées de récidive et scindées en
2 groupes : d’une part, les patientes qui présentaient une augmentation isolée du CA15-3 ou de
I’ACE (groupe OR) et d’autre part, celles qui présentaient une imagerie ou un examen clinique
suspect (groupe SR). Aucune différence significative n’a été retrouvée entre ces 2 groupes
concernant les performances de la TEP pour établir le diagnostic de récidive. En revanche, I’examen
TEP s’est avéré plus performant que I’imagerie conventionnelle avec des sensibilités et spécificités
respectives de 84% et 78% pour la TEP versus 63% et 61 % pour la mammographie,
I’échographie, le scanner ou la scintigraphie osseuse. L’évaluation des modifications de la prise en
charge a révélé 44 % de modifications (intra- et intermodalités) induites par la TEP mais il est
néanmoins important de rappeler que les modification thérapeutiques sont aussi dépendantes des
protocoles utilisés et ne sous-entendent donc pas forcément un bénéfice clinique.
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Validité des recommandations existantes

Les recommandations existantes concernant le diagnostic initial et bilan d’extension ne semblent pas
remises en cause par les nouvelles études identifiées dans le cadre de la veille. La TEP reste donc
non indiquée pour le diagnostic de malignité des tumeurs mammaires (niveau de preuve A) et la
recherche des micrométastases ganglionnaires (niveau de preuve B2) et indiquée en option pour le
bilan de I’extension locorégionale et & distance (niveau de preuve B2).

Les résultats de la méta-analyse d’lIsasi et al. 2005 confirment I’indication optionnelle de la TEP en
cas de suspicion de récidive locale ou métastatique, avec toutefois une augmentation du niveau de
preuve qui passe d’un niveau de preuve B2 a un niveau de preuve A.

Pour I’évaluation des traitements et notamment de la chimiothérapie néoadjuvante, I’étude de Kim et
al. [KIM2004A] ne semble pas suffisante pour établir de nouvelles recommandations.

Standards, Options et Recommandations

Place de la TEP-FDG dans la prise en charge du cancer du sein

Diagnostic initial
Veille 2005 : pas de changement

Standard
L’examen TEP-FDG n’est pas indiqué pour le diagnostic de malignité des tumeurs mammaires
(niveau de preuve A).

Bilan d’extension
Veille 2005 : pas de changement.

Standard
La TEP-FDG ne permet pas la détection de la maladie microscopique ganglionnaire (niveau de
preuve B2).

Option
L’examen par TEP-FDG permet de faire le bilan de I’invasion locorégionale et métastatique des
tumeurs invasives lors du bilan initial d’un cancer du sein (niveau de preuve B2).

Diagnostic de récidive
Veille 2005 : une augmentation du niveau de preuve.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Option
L’examen par TEP-FDG peut étre proposé en cas de suspicion de récidives locales ou métastatiques
(niveau de preuve A).

Evaluation des traitements
Veille 2005 : pas de changement.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Indications a confirmer dans le cadre de protocoles évalués

Les indications de I’examen doivent étre précisées par des études prospectives multicentriques et
comparatives, notamment pour I’évaluation de la chimiothérapie néoadjuvante (niveau de preuve D).
La TEP-FDG peut étre proposée pour I’évaluation de la maladie résiduelle dans le cadre de
protocoles évalués (niveau de preuve C).
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Tableau 1. Cancers du sein : performances de la TEP-FDG

Références Effectifs
Type d’étude et période (inclus/évalués)

Caractéristiques des ptes Interv. FP FN  Sensibilité Spécificité Exactitude Analyse des performances

bilan d’extension
cancer du sein avéré NO clinique

[ZORNOZA2004] TEPtotal 90 91 2 17  84%[77-91] 98%[92-100] 91 %'
Etude prospective 200 ptes groupe 1 (n =100) : TEP puis Groupe 1 50 45 0 5 91 % [80-97] 100 % [92-100] 95 %’ np
np curage axillaire Groupe 2 40 46 2 12 77 % [65-100] 96 % [85-99] 86 %'

groupe 2 (n = 100) : TEP puis
GSen cas de TEP -

TEP+ : 94/125 (75 %); TEP- : 26/125 (21 %)
staging identique TEP/IC: 41/125 (33 %)

[EUBANK2004] bilan d’extension TEP staging différent TEP/IC: 84/125 (67 %)
Etude retrospective 125 ptes ptes pré-traitées (tumeur Ico np np np np  94% 91 % 2 92 %’ TEP -> 54 upstaging et 30 downstaging
01/1998-05/2002 primitive ou récidive) nbre de changements de staging plus important

pour les Iésions locorégionales par rapport aux
autres localisations (p = 0,04)

I['Elt’IleOeUpErgggjc]tive 81 ptes lcjgr?ge? deLj( tseeri‘rS\Iggérable sans 1E—5Fc)lin ié :g i ;g gg zf)z g? zf)z gg zf)z np
09/1995-06/1998 métastase a distance 0 0 0
suspicion de récidive : groupe OR vs groupe SR (ns)
e, g MTEMSORRCNS it g s o4 ww  m%  swepeen CSTER
P 75 ptes { 55 IISRIN ¢ I 3% 11 21 7 IC: 63 % 61 % IC: 63 % Se 63 % vs 84 % (p = 0,02)
07/1997-09/2000 = imagerie suspecte ou examen Sp 61 % vs 78 % (ns)
clinique suspect : groupe SR Exact. 63 % vs 83 % (p = 0,01)

! np dans l'article mais recalculé ; % gvaluation réalisée sur 61 patientes avec confirmation histologique ou par imagerie ; ® détection des métastases ganglionnaires axillaires ; 4
imagerie suspecte : mammographie, échographie, scanner ou scintigraphie osseuse ; ® scanner, IRM, scintigraphie osseuse ; IC : imagerie conventionnelle ; Ex clin : examen
clinique ; GS : ganglion sentinelle ; VN : vrai négatif ; VP : vrai positif ; FN : faux négatif ; FP : faux positif ; Se : sensibilité ; Sp : spécificité : Exact. : exactitude ; ptes : patientes ;
interv. : intervention ; np : non précisé ; ns : non significatif ; vs : versus ; ttt : traitement ; M+ : métastatiques.
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Tableau 2. Cancers du sein : impact de la TEP-FDG sur la survie et sur la prise en charge

Références

Type d’étude et pér

[EUBANK2004]

Effectifs

(inclus/évalu

ques des patientes

bilan d’extension (initial et récidive) :
= évaluation de la réponse au ttt (n = 43) ;
= récidive locale avec intention de ttt local

Analyse de la survie

Modification de la prise en charge

74/125 (59 %) de modifications (altered ou supported)

Etude rétrospective 125 ptes agressif (n =39) ; np ttt modifié moins fréquemment dans le groupe des ptes avec M+
01/1998-05/2002 « IC douteuse (n = 25) ; connue par rapport aux autres sous-groupes (p = 0,01)
= bilan d’extension des pts M+ (n = 13).
SUV max : ptes en récidive vs sans récidive
5,87 +/- 3,12 vs 4,02 +/- 2,89 (p < 0,05)
-> 2 groupes :
[INOUE2004] bilan d’extension SUV max élevé (n = 40) et SUV max faible (n = 41)
Etude prospective 81 ptes cancer du sein opérable sans métastase a SSP : 75 % vs 95,1 % (p = 0,011) np
09/1995-06/1998 distance
combinaison SUV max et TEP ganglionnaire négative :
facteur pronostique indépendant sur la SSP (p = 0,001)
-> analyse multivariée : ns pr SUV max
2 scénarii d’utilisation de la TEP pour la détection des M+ :
bilan de la récidive : = aprés un bilan conventionnel négatif : modification du staging dans
[,VANO,OSTZOO.LH = ptesMO:n=105; respectivement 0 %, 14 % et 29 % des groupes M0, M1 et M1-rec ;
Etude rétrospective 175 ptes . . g np - ; : T e
01/1994-06/2000 = ptes M1 au dlagnostlg (_1e récidive : n=28; = pour I_es patients avec un profil haut risque de récidive : modification
= ptes M1-rec pdt le suivi : n = 42. du staging dans respectivement 0 %, 18 % et 35 % des groupes MO,
M1 et M1-rec.
33/75 = 44 % de modifications (intra- + intermodalité)
pas de différence d’impact entre les groupe SR et OR
intramodalité: 8/75 = 11 % (modifs mineures)
= ttt médical -> changement modalité
intermodalité: 25/75 = 33 % (modifs majeures)
= chirurgie -> ttt médical : 1/75
= chirurgie -> pas de ttt : 1/75
suspicion de recidive : = ttt médical -> chirurgie : 5/75
[GRAHEK2004] 134 ptes = augmentation isolée de CA15-3 ou ACE = ttt médical -> pas de ttt : 1/75
Etude rétrospective (75 ptes) (groupe OR) ; np = radiothérapie -> ttt médical : 1/75

07/1997-09/2000

= imagerie suspecte ou examen clinique suspect

(groupe SR).

= radiothérapie -> pas de ttt : 2/75

= pas de ttt -> chirurgie ou ttt médical ou RT : 8/75
= pas de ttt -> ttt combinés : 1/75

= ttt médical ou chirurgie -> ttt combinés : 4/75

questionnaire : n = 46 (16 OR et 30 SR)

10 FN ou FP : 8/46 maintiens de la prise en charge initiale et
2/46 changements inappropriés

au total 25/27 des modifications induites ont été appropriées

SSP : survie sans progression ; ptes : patientes ; np : non précisé ; FN : faux négatif ; FP : faux positif ; ttt : traitement ; SUV : standardized uptake value ; ns : non significatif ; M+ :

métastase a distance.
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Cancer de I'ovaire

Résultats de la recherche bibliographique

L’équation de recherche utilisée a permis de retrouver 17 nouvelles références indexées dans la base de

données Medline® entre le 1% janvier 2003 et le 7 novembre 2005. Aucune autre donnée n’a été retrouvée

par I’interrogation des sites internet d’evidence based medicine.

Au total, 10 références ont été sélectionnées dans le cadre de la veille :

= 7 études prospectives,

= 2 études rétrospectives,

= 1 synthése méthodique,

= aucune nouvelle recommandation pour la pratique clinigue ou nouveau consensus d’experts n’ont pu
étre identifiés,

= aucune nouvelle donnée réglementaire n’a été identifiée.

Confrontation des données et analyse critique

Rappel des conclusions initiales

L’examen TEP-FDG présente globalement de bonnes performances pour détecter les tissus néoplasiques
d’origine ovarienne, mais les données de la littérature sont insuffisantes pour permettre de conclure sur les
indications de la TEP-FDG dans le bilan préchirurgical et I’évaluation thérapeutique.

Globalement, les performances de la TEP-FDG pour le diagnostic de récidives locales ou métastatiques
semblent supérieures a celles de I’imagerie conventionnelle et I’intérét de I’examen TEP dans cette
indication, en complément de I’imagerie conventionelle, est confirmé. L’examen TEP-FDG semble
cependant moins sensible que la chirurgie «de second regard» en cas de carcinose péritonéale
microscopique.

Résultat de la confrontation

Une conclusion du document initial concernant la place de la TEP-FDG dans le diagnostic de récidive est
susceptible d’étre modifiée en regard des résultats de 5 nouvelles études cohérentes avec la conclusion
initiale [HAVRILESKY2005] [SIRONI2004] [KIM2004] [NANNI2005] [TAKEKUMAZ2005].

Trois nouvelles questions non traitées dans le document initial ont été identifiées sur la base des résultats de
5 nouvelles études [DRIESKENS2003] [YOSHIDA2004] [KAWAHARA2004] [PICCHIO2003]
[AVRIL2005] :

= place de la TEP-FDG dans le diagnostic initial,

= place de la TEP-FDG dans le bilan d’extension,

= place de la TEP-FDG dans I’évaluation des traitements.

Les résultats obtenus au cours du processus sont présentés dans la Figure 2.

Identification des recommandations nécessitant une mise a jour

Les recommandations émises en 2003

Aucune indication de la TEP-FDG en standard. L’examen TEP-FDG est indiqué en option uniquement
dans le cas de suspicion d’une récidive locale ou métastatique (niveau de preuve B2).
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Analyse des nouvelles données

Les résultats des nouvelles études originales sélectionnées dans le cadre de la veille sont décrits dans le
Tableau 3 et le Tableau 4. Aucune de ces études n’a effectué d’analyse statistique des performances.
L’ensemble des articles originaux retrouveés et sélectionnés dans le cadre de la veille porte au total sur un
nombre limité de cas (de 15 a 55 patientes) [DRIESKENS2003] [SIRONI2004] [TAKEKUMAZ2005]
[PICCHI02003] [NANNI2005] [YOSHIDA2004] [KIM2004] [KAWAHARA2004] [AVRIL2005]. Aucun
de ces articles n’a été inclus dans la méta-analyse de Havrilesky et al. [HAVRILESKY2005] car leur
publication est postérieure a 2002.

Diagnostic initial

Dans une série prospective sur 38 patientes, Kawahara et al. ont comparé les performances de la TEP et
celles de I'IRM pour établir le diagnostic initial en cas de suspicion du cancer de I’ovaire
[KAWAHARA?2004]. Les résultats n’ont pas permis de conclure a un apport de la TEP-FDG dans cette
indication avec des performances globalement supérieures pour I’IRM.

Bilan d’extension

Les données des nouvelles études analysées peuvent étre poolées pour I’interprétation des résultats.

Si les faibles effectifs des nouvelles études retrouvées ne permettent pas une analyse fiable des nouvelles

données, les performances de la TEP-FDG ont cependant pu étre évaluées en regroupant les données (bilan

d’extension initial, bilan de récidive ou bilan aprés traitement) :

= la mise en évidence de Iésions péritonéales lors de suspicion de récidive (avec un seuil de détection de
5mm) a été faite 81 fois sur 96 dans les 4 études (18/21 dans I’étude de Sironi et al., 11/15 dans
I’étude de Picchio et al., 30/34 dans I’étude de Nanni et al. et 22/26 dans I’étude de Takekuma et al.)
[SIRONI2004] [TAKEKUMAZ2005] [PICCHI02003] [NANNI2005],

= |a mise en évidence de I’atteinte ganglionnaire a été observée 22 fois sur 25 dans 3 études (13/16 dans
I’étude de Sironi et al., 6/6 dans I’étude de Picchio et al. et 3/3 dans I’étude de Drieskens et al.)
[SIRONI2004] [DRIESKENS2003] [PICCHI02003],

= la découverte de métastases a été possible 8 fois sur 56 dans 2 études (2/31 dans I’étude de Sironi et al.
et 6/25 dans I’étude de Picchio et al.) [SIRONI2004] [PICCHIO2003].

L’étude prospective de Yoshida et al. sur 15 patientes a évalué I’apport des images TEP en complément du
scanner par rapport au scanner seul. Sur 90 lésions intrapelviennes I’apport de la TEP s’est avéré trés
modéré puisque I’examen TEP n’a pas révélé de sites métastatiques supplémentaires et a permis
d’identifier 2 lésions négatives qui avaient été estimées positives au scanner. En revanche, la TEP s’est
avérée trés performante pour localiser les métastases extrapelviennes (analyse du 150 Iésions) puisque 10
sites métastatiques supplémentaires ont été identifiés par rapport au scanner seul [YOSHIDA2004].

Diagnostic de récidive

La méta-analyse de Havrilesky et al. publiée en 2005 [HAVRILESKY2005] a inclus 10 études qui ont
évalué la TEP-FDG dans la prise en charge de la récidive du cancer de I’ovaire publiées entre 1993 et 2002
[HUBNER1993] [JIMENEZ2000] [KARLAN1993] [NAKAMOTO2001] [ROSE2001] [YENZ2001]
[ZIMNY2001] [CHANG2002] [CHO2002] [TORIZUKA2002].

Cing de ces études ont concerné I’utilisation de la TEP pour la détection d’une récidive dans la cadre
d’un suivi systématique sans suspicion clinigue [ROSE2001] [NAKAMOTO2001] [ZIMNY2001]
[CHO2002] [KARLAN1993]. Les données poolées de sensibilité et de spécificité ont été de 54 % [IC95:
39-69] et 73 % [IC95: 56-87] respectivement. Trois études ont évalué I’intérét de la TEP en cas de CA125
augmenté sans imagerie douteuse [ZIMNY2001] [CHANG2002] [JIMENEZ2000]. Les résultats poolés ont
rapporté une sensibilité et une spécificité respectives de 96 % [1C95: 88-99] et 80 % [IC95: 44-97].

Cing études ont également concerné I’utilisation de la TEP en cas de suspicion clinique de récidive
[TORIZUKA2002] [NAKAMOTO02001] [ZIMNY2001] [KARLAN1993] [YEN2001] [HUBNER1993].
L’examen TEP s’est avéré plus performant que I’imagerie conventionnelle ou le marqueur CA125 pour
établir le diagnostic de récidive avec une sensibilité et une spécificité respectives de 90 % [IC95: 82-95] et
86 % [1C95: 67-96] versus 68 % [IC95: 49-83] et 58 % [1C95: 33-80] pour I’imagerie conventionnelle et
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81 % [1C95: 62-92] et 83 % [IC95: 58-96] pour I’élévation du taux sérique de CA125. Les auteurs ont
conclu que la TEP-FDG semblait performante pour le diagnostic de récidive dans le cas d’une élévation
isolée de CA125 (sans imagerie douteuse par ailleurs). En revanche, la TEP-FDG n’apparait pas utile pour
le suivi « en routine » des patientes traitées pour un cancer de I’ovaire. Les faibles effectifs des études et les
intervalles de confiance larges pour I’estimation de la sensibilité et de la spécificité limitent également la
portée des conclusions qui peuvent étre formulées dans la cadre de cette synthése méthodique
[HAVRILESKY2005].

Dans I’étude de Nanni et al. publiée en 2005, le traitement initial des 41 patientes étudiées est discutable
car il ne correspond en aucun cas au traitement standard (radiochimiothérapie seule dans 4 cas et
radiochimiothérapie adjuvante dans 37 cas). Les performances de I’examen TEP-FDG dans ce contexte
sont donc difficilement interprétables [NANNI2005].

L’étude de Kim et al. a comparé la valeur pronostique de la TEP-FDG avec celle de la laparotomie de
second regard sur une série rétrospective de 55 patientes [KIM2004]. Aucune différence significative n’a
été observée sur la survie sans progression entre les deux stratégies, ce qui suggére I’intérét de la TEP pour
remplacer la chirurgie de second regard dans le cadre du suivi des patientes, en particulier pour les
patientes a hauts risques de récidive.

Evaluation des traitements

L’étude prospective d’Avril et al. publiée en 2005 a évalué la valeur pronostique de la TEP-FDG sur la
réponse a la chimiothérapie néoadjuvante dans une série de 33 patientes [AVRIL2005]. La diminution du
standardized uptake value (SUV) aprés le 1% et le 3°™ cycle de chimiothérapie s’est révélée
significativement corrélée a la survie globale suggérant ainsi I’utilité de la TEP pour prédire précocement la
réponse a la chimiothérapie néoadjuvante [AVRIL2005]. En revanche, ni la réponse clinique ni la réponse
histologique se sont avérées corrélées a la survie globale (Tableau 4).

Validité des recommandations existantes

Les nouvelles données retrouvées dans le cadre de la veille sur le diagnostic initial et le bilan d’extension
(questions non traitées dans le document initial) semblent insuffisantes pour établir des recommandations
(études non comparatives pour la majorité, effectifs faibles, pas d’analyse statistiques des
performances, etc.).

Si les données concernant I’évaluation de la chimiothérapie néoadjuvante sont encourageantes, elles sont
cependant insuffisantes pour envisager une éventuelle recommandation de I’examen TEP dans cette
indication, notamment car une seule étude est disponible sur un nombre limité de patientes et en raison
d’un intérét clinique non démontré.

Les nouvelles données identifiées sur le diagnostic de récidive semblent confirmer I’option existante sans
modifier le niveau de preuve.
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Standards, Options et Recommandations

Place de la TEP-FDG dans la prise en charge du cancer de I’ovaire

Diagnostic de récidive
Veille 2005 : pas de changement.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Option
L’examen TEP-FDG peut étre proposé en cas de suspicion de récidives locales ou métastatiques en sachant
gue la maladie péritonéale microscopique peut étre source de faux négatifs (niveau de preuve B2).

Autres indications
Veille 2005 : pas de changement.

Il n’y a pas d’attitude standard, ni d’options.
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Tableau 3. Cancers de I'ovaire : performances de la TEP-FDG

i - - ) . aractéristiques des ptes nterv. ensibilité pécificité xactitude nalyse des performances
'IFSS:)eergnecfjde et période (Elgt(:alctfsl}:values) ¢ eristi d : FPFN Sensibilite Specificite E itud Analyse d f
I[éflﬁj\évé;AiﬁigM] 38 ptes diagnostic initial TEP 18 13 2 5 78 % 87 % 82 % n
09/200%_05/2003 P suspicion de cancer de I’ovaire IRM 22 12 2 2 91 % 87 % 92 % P
[DRIESKENS2003] 38 ptes bilan dextension TEP 25 33 2 13 66% 94 % 80 %
Etude prospective P n
prosp 73 régions suspicion de cancer de I’ovaire TDM 28 27 8 10 74 % 77 % 75 % P
np
M+ intra
bilan d’extension ) TDM+TEP 13 60 13 4 76 % 82 % 81 % np
[YOSHIDA2004] 15 ptes suspicion de cancer de I’ovaire sur TDM seule 13 58 14 5 72 % 81 % 79 %
Etude prospective (90 M+ intra / la base de I’examen clinique, de
09/2001-07/2002 150 M+ extra) I’imagerie (echo-doppler) et du M+ extra
marqueur CA125 TDM + TEP 15 124 2 9 63 % 98 % 98 % np
TDM seul 5 123 6 16 24 % 95 % 85 %
[SIRONI2004] bilan d’extension
Etude prospective S UES chirurgie de second regard TEP 2 12 4 9 78% 75 % 7% np
10/2002-11/2003 (41 régions) cancer de Iovaire + chirurgie de
1°® intention + chimiothérapie
[,TAKEKU MA2005] TEP 22 3 0 4 85 % 100 % 86 %
Etude rétrospective 35 ptes / 29 ptes  suspicion clinique de récidive TDM/IRM 8 2 1 18 31% 67 % 34 % np
04/1998-12/2003 CA125 21 1 2 5 81 % 33% 76 %
diagnostic de récidive
[KIM2004] ptes opérées + chimiothérapie
Etude rétrospective 55 ptes adjuvante TEP 14 7 1 3 82 % 88 % 84 % np
1996-2001 laparotomie de second regard
Stades Il et IV
[NANNI2005] diagnostic de récidive
Etude prospective 41 ptes chirurgie + chimiothérapie TEP 30 5 2 4  88% 71 %' 85 % np
np adjuvante
ou chimiothérapie seule
évaluation de la chimiothérapie
[PICCHI02003] tes onérées TDM+TEP np np np np  83% 92 % 86 %
Etude prospective 25 ptes MSEEES np
01/2000-06/2002 + chimiothérapie adjuvante TDMseule  np np np np  70% 83 % 4%

stades I1IC et IV

lperformances estimées selon I'approche Bayesienne car effectif trop faible pour un calcul fiable ; TDM : tomodensitométrie ; IRM : imagerie par résonance magnétique ; M+ intra :
métastase intrapelvienne ;
M+ extra : métastase extrapelvienne ; np : non précisé ; VP : vrai positif ; VN : vrai négatif ; FP : faux positif ; FN : faux négatif.
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Tableau 4. Cancers de I'ovaire : impact de la TEP-FDG sur la survie

Reférences Effectifs (inclus/évalués) Caractéristiques des patientes Analyse de la survie

Type d’étude et période

temps jusqu’a progression

[KIM2004] ptes opérées + chimiothérapie adjuvante 28,8 mois +/- 12,7 (TEP) vs 30,6 mois +/- 13,7 (SLL) (ns)
Etude rétrospective 55 ptes laparotomie de second regard (SLL) . .
1996-2001 stades 11 et IV survie dans progression

TEP: 10,5 mois +/- 11,6 (TEP) vs 48,6 mois +/- 12,1 (SLL) (ns)

survie globale a 3 ans

[AVRIL2005] corrélation significative avec réponse métabolique (SUV)
Etude prospective 37 ptes chimiothérapie néoadjuvante + chirurgie => 1* cycle de chimiothérapie
(26 TEP et 92 TDM) stades Illc et IV 60 % (répondeurs) vs 18,2 % (non-répondeurs) (p = 0,008)

P => 3°™ cycle de chimiothérapie

61,1 % (répondeurs) vs 20 % (non-répondeurs) (p = 0,005)

SSP : survie sans progression ; ptes : patientes ; np : non précisé ; FN : faux négatif ; FP : faux positif ; ttt : traitement ; SUV : standardized uptake value ; ns : non significatif ; TDM :
tomodensitométrie ; M+ : métastase a distance ; SLL : second look laparotomy ; vs : versus.
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Cancers de 'utérus (col et corps utérins)

Résultats de la recherche bibliographique

L’équation de recherche utilisée a permis de retrouver 31 nouvelles références indexées dans la base de

données Medline® entre le 1% janvier 2003 et le 7 novembre 2005. Aucune autre donnée n’a été retrouvée

par I’interrogation des sites internet d’evidence based medicine.

Au total, 19 références ont été sélectionnées dans le cadre de la veille. Trois références concernent le cancer

de I’endometre et 16 références concernent le cancer du col utérin :

= 1 synthése méthodique,

= 8 études prospectives,

= 10 études rétrospectives,

= aucune nouvelle recommandation pour la pratique clinique ou nouveau consensus d’experts n’ont pu
étre identifiés,

= aucune nouvelle donnée reglementaire n’a été identifiée.

Confrontation des données et analyse critique

Cancer du col utérin
Rappel des conclusions initiales

Les données de la littérature montrent les difficultés qu’il existe pour visualiser les tumeurs primitives et les
adénopathies par I’examen TEP-FDG du fait de la fixation non spécifique du FDG au niveau des uretéeres,
de la vessie et parfois du tractus digestif. La TEP-FDG s’avere cependant un examen sensible pour le bilan
d’extension ganglionnaire et notamment plus performante que le scanner et I’'IRM pour le bilan de
I’extension ganglionnaire pelvienne et lombo-aortique.

Résultat de la confrontation

Trois conclusions du document initial sont susceptibles d’étre modifiées en regard des résultats de 7
nouvelles études concernant I’utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des cancers du col utérin
[GRIGSBY2004] [HAVRILESKY2005] [CHANG2004] [HAVRILESKY2003] [UNGER2004]
[HAVRILESKY?2005] [PARK2005] :

= place de la TEP-FDG dans le bilan de I’extension ganglionnaire,

= place de la TEP-FDG dans I’évaluation des traitements,

= place de la TEP-FDG dans le diagnostic de récidive.

Deux nouvelles questions non traitées dans la document initial ont été identifiées sur la base des résultats de
4 nouvelles études [LAI2004] [YEN2004A] [YEN2003] [MILLER2003] :

= place de la TEP-FDG dans le bilan de la récidive,

= place de la TEP-FDG dans le bilan de I’extension métastatique.

Les résultats obtenus au cours du processus sont présentés dans la Figure 3.

Cancer de I'endomeétre
Rappel des conclusions initiales

11 n’y a pas de données disponibles dans la littérature concernant le cancer de I’endométre.
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Résultat de la confrontation

Une conclusion du document initial concernant la place de la TEP-FDG dans le diagnostic de récidive est
susceptible d’étre modifiée en regard des résultats de 2 nouvelles études incohérentes avec la conclusion
initiale [SAGA2003] [CHAO2005]. Les résultats obtenus au cours du processus sont présentés dans la
Figure 3.

Identification des recommandations nécessitant une mise a jour

Col utérin
Les recommandations émises en 2003

Aucune indication de la TEP-FDG en standard.

L’utilisation de la TEP-FDG pour I’évaluation de la maladie résiduelle en fin de traitement et pour la
détection des récidives doit &tre confirmée dans le cadre de protocoles évalués (niveau de preuve C).
L’examen TEP-FDG est indiqué en option uniquement pour le bilan d’extension ganglionnaire.

Analyse des nouvelles données

Les résultats des nouvelles études originales sélectionnées dans le cadre de la veille sont décrits dans le
Tableau 5 et le Tableau 6 [LAI2004] [YEN2004A] [PARK2005] [MILLER2003] [YEN2003]
[CHANG2004] [HAVRILESKY2003] [UNGER2004] [GRIGSBY2004].

La méta-analyse de Havrilesky et al. publiée en 2005 [HAVRILESKY2005] a inclus 15 études qui ont
évalué la TEP-FDG dans la prise en charge du cancer du col utérin publiées entre 1999 et 2004
[ROSE1999] [SUGAWARA1999] [PARK2000] [GRIGSBY2001] [REINHARDT2001] [SUNZ2001]
[BELHOCINE2002] [NAKAMOTO2002] [YEH2002] [GRIGSBY2003] [LIN2003] [MILLER2003]
[RYU2003] [CHANG2004] [LAI2004].

Cing de ces études ont également été retrouvées dans le cadre de la veille 2005 et les autres études sont
incluses dans le document initial de 2003.

Bilan pré-thérapeutique

La détection de I’atteinte des ganglions lombo-aortiques a été évaluée au total chez 136 patientes dans
4 études incluses dans la méta-analyse [ROSE1999] [REINHARDT2001] [YEH2002] [LIN2003].

Les sensibilités et les spécificités poolées calculées dans la méta-analyse de Havrilesky et al. ont été
respectivement de 84 % [1C95 : 68-94] et 95 % [IC95 : 89-98], et les performances de I’examen TEP-FDG
semblent supérieures a celles de I'IRM [HAVRILESKY2005].

La détection des ganglions pelviens a été évaluée chez 162 patientes dans 4 études incluses dans la
méta-analyse [ROSE1999] [SUGAWARA1999] [REINHARDT2001] [BELHOCINE2002] et les
sensibilités et spécifités poolées calculées ont été respectivement de 79 % [IC95: 65-90] et 99 %
[1C95 96-99] [HAVRILESKY2005].

L’étude de Park et al. publiée en 2005 et non incluse dans la méta-analyse a également évalué la
performance de la TEP-FDG pour la détection des ganglions pelviens [PARK2005].

Pour I’ensemble des études (incluant celle de Park et al.), la sensibilité et la spécificité ont varié
respectivement de 43 % a 100 % et de 92 % a 100 %. Une comparaison avec les performances du scanner a
été réalisée dans les études de Rose et al. et Sugawara et al. avec des sensibilités respectives de 45 et 50 %.
Une comparaison avec la performance par I’IRM a été réalisée pour les 3 autres études avec des sensibilités
qui ont varié de 50 a 73 % et des spécificités de 73 % a 97 %.

La détection des métastases a distance a été évaluée sur 925 lésions chez 135 patientes dans I’étude de
Yen et al. publiée en 2003 [YEN2003]. Au total, 35 % des patientes ont été incluses au stade du diagnostic
initial et 65 % étaient en maladie persistante ou récidive avérée. Les performances de la TEP ont été
supérieures a celles de I’IRM avec une sensibilité et une spécificité respectives de 93 % et 99 % versus
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71 % et 98 % (p = 0,04). Dans cette étude, I’examen TEP a engendré une modification dans la prise en
charge initiale dans 29 cas sur 135.

La valeur pronostique de la TEP au diagnostic a été étudiée dans une nouvelle étude rétrospective
publiée en 2003 [MILLER2003]. L’évaluation a porté sur 47 patientes porteuses d’un cancer du col utérin
(stades | a IV) pour lesquelles une TEP a été réalisée avant la radiothérapie de premiére intention.
L’analyse de la survie a montré une survie globale et une survie sans récidive améliorées en cas de TEP
ganglionnaire négative par rapport aux patientes qui présentaient une TEP positive (p = 0,04).

Evaluation des traitements

L’impact de la TEP sur I’évaluation des traitements a été rapporté dans I’étude rétrospective de
Grisgsby et al. publiée en 2004 sur 152 patientes asymptomatiques apreés traitement [GRIGSBY2004]. Le
délai moyen de réalisation de la TEP aprés le traitement a été de 3 mois et les résultats ont montré une
survie a 5 ans significativement plus élevée en cas de fixation normale du FDG (p < 0,001). Une étude
pronostique succincte en analyse multivariée a révélé que la fixation anormale du FDG était un facteur
indépendant sur la survie (p < 0,0001).

Diagnostic de récidive

Le diagnostic de récidives suspectées a été évalué dans 3 études incluses dans la méta-analyse
[PARK2000] [SUN2001] [CHANGZ2004A]. Les sensibilités et spécificités poolées calculées ont été
respectivement de 96 % [1C95 : 87-99] et 81 % [IC95 : 58-94] [HAVRILESKY2005].

Trois nouvelles études plus récentes et non incluses dans la méta-analyse ont également évalué les
performances de I’examen TEP-FDG pour diagnostiquer les récidives suspectées [HAVRILESKY2003]
[CHANG2004] [UNGER2004]. Les sensibilités et spécificités rapportées dans ces 3 études ont été
respectivement de 86 % et 87 % pour Havrilesky et al., 100 % et 86 % pour Unger et al,. et 94 % et 78 %
pour Chang et al. Parmi ces études plus récentes, I’indication de la TEP a été portée sur observation d’une
augmentation du marqueur SCC dans I’étude de Chang et al. et 7 des 18 patients qui ont présenté une TEP
positive ont pu bénéficier d’un traitement a visée curative [CHANG2004].

La détection des récidives lors de la surveillance des cas asymptomatiques a été étudiée dans 2 études
incluses dans la méta-analyse sur plus de 250 patientes [NAKAMOTO02002] [RYU2003]. Les sensibilités
et spécificités poolées ont été respectivement de 92 % [IC95 : 77-98] et 75 % [IC95 ;: 69-80]. L’ étude de
Unger publiée en 2004 a également porté sur 26 examens TEP réalisés sur des patientes asymptomatiques
[UNGER2004]. Les résultats observés ont été respectivement de 80 % et 100 % pour la sensibilité et la
spécificité.

L’étude de Grigsby et al. publiée en 2003 a porté sur I’impact de la détection d’une récidive lors de la
surveillance [GRIGSBY2003]. Les résultats ont rapporté une survie sans récidive de 40 % en cas de TEP
positive versus 86 % en cas de TEP négative.

L’impact de la TEP sur le traitement de la récidive lors de surveillance avec des récidives non
suspectées a été analysé dans 3 études [BELHOCINE2002] [LAI2004] [YEN2004A]. L’étude de
Belhocine et al. a porté sur 38 patientes et a montré une modification du traitement dans 52 % des cas
(13/25) [BELHOCINE2002]. L’étude plus récente de Lai et al. a porté sur 40 patientes. L’examen TEP a
conduit a une modification du traitement dans 55 % des cas (22/40). Dans cette étude, il a été mis en
évidence un effet positif de la TEP sur la survie des patientes qui ont pu étre opérées par rapport a un
groupe contréle historique opéré sans examen TEP (p = 0,02) [LAI2004]. La troisiéme étude a porté sur
55 patientes et a observé une modification de la prise en charge initiale dans 65 % des cas [YEN2004A].
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Validité des recommandations existantes

Les nouvelles données concernant le bilan de I’extension ganglionnaire semblent confirmer I’indication
optionnelle de la TEP dans cette indication, notamment avec un intérét pronostique de I’examen TEP.

Les nouvelles données identifiées concernant I’utilisation de la TEP dans le bilan de la récidive semblent
susceptibles d’établir une nouvelle option dans cette indication, notamment en cas de récidive avérée pour
décider de la stratégie thérapeutique.

Les nouvelles données identifiées sur I’évaluation des traitements sont insuffisantes a priori pour permettre
d’établir une nouvelle recommandation dans cette indication.

Standards, Options et Recommandations

Place de la TEP-FDG dans la prise en charge du cancer du col utérin

Bilan d’extension
Veille 2005 : pas de changement.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Option
La TEP-FDG peut étre proposée pour améliorer le bilan de I’extension ganglionnaire des cancers du col de
I’utérus (niveau de preuve B2).

Evaluation des traitements
Veille 2005 : pas de changement.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Indications a confirmer dans le cadre de protocoles évalués
L’examen TEP-FDG peut étre utilisé pour I’évaluation de la maladie résiduelle en fin de traitement dans le
cadre de protocoles évalués (niveau de preuve C).

Diagnostic et bilan de la récidive
Veille 2005 : nouvelle option, a confirmer.

Standard
Il n’y a pas d’attitude standard.

Option
L’examen TEP-FDG peut étre utilisé en cas de récidive avérée du cancer du col utérin, notamment pour
pour déecider de la stratégie thérapeutique (niveau de preuve B2).

Indications a confirmer dans le cadre de protocoles évalués
L’examen TEP-FDG peut étre utilisé pour le diagnostic de récidive des cancers du col de I’utérus dans le
cadre de protocoles évalués (niveau de preuve C).
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Références

Effectifs

Tableau 5. Cancers de col utérin :

Caractéristiques des ptes

Interv.

performances de la TEP-FDG

FN Sensibilité

Spécificité

Exactitude

Analyse des performances

Type d’étude et période

(inclus/évalués)

bilan d’extension

[ELtuAd'gg?ggpecﬂve 45 ptes /40 ptes  récidive avérée (sur biopsie) TEP! 61 327 6 6 OL%[8297] 98%[96-99] 97 % [95-98] ;fg‘ggf;fggm 15 0,854 (p = 0,0004)
H H R N = 1 0, B 0, _ 0, _ 1 1 =Y,

05/2001-09/2002 (400 loc) chlrurgle_prer.nleie :n=15 CT/IRM 45 325 8 22 67%[55-78] 98 % [95-99] 93 % [90-59] M+ distance AUC 0,962 vs 0,771 (p < 0,0001)
RT premiére :n =25

[E\{ligzrgg‘éﬁgecﬂve 55 ptes bilan d’extension TEP! 84 448 8 10 89%I[81-95] 98%[97-99] 97 % [95-98] ;fgggf;ﬁ%% .
2~ ZiE 1 0, o 0, o 0, o 1 1 1

02/2001-01/2003 (550 loc) récidive avérée CT/IRM 45 449 8 49 48%[37-58] 98 % [97-99] 90 % [87-92] M+ 4 distance AUC 0,971 vs 0,684 (p < 0,0001)

[PARK?2005] bilan d’extension ganglionnaire 1

2 . . TEP 6 22 0 8 43% 100 % 78 %

Etude rétrospective 36 ptes TEP et IRM 1 sem. avant la 1 np

np/1997-np/2003 chirurgie IRM 8 166 6 7% 3% 67%

[YEN2003] bilan des métastases

S e R 135 ptes diagnostic initial : 47 ptes (35 %) TEP' 139 769 6 11 93%[87-96] 99 % [98-100] 98 % [97-99] courbes ROC

02/200p1-1(§)/2002 (925 Iés.) récidive avérée ou maladie CT/IRM* 106 762 13 44 71%([63-78] 98 % [97-99] 94 9% [92-95] AUC 0,971 vs 0,879 (p = 0,04)
persistante : 88 ptes (65 %)

[Eil;('jﬁ':r((s)gggé]ive 27 ptes ssl(;r?e;A cgl i?ﬁ:l?:se (?:IJ ?g?j?gltggsizr:fes TEP' 7 T2 1 94% 78 % 89 % np

1

02/2001-01/2003 associés T npomponp np 50% 02 42%

[HAVRILESKY2003] ptes suspectées de récidive

Etude rétrospective gg p:g: g; IEE; J (examens clinique et/ou TEP? 12 13 2 2 86% 87 % 86 % np

07/1998-04/2002 P radiologique)

[UNGER2004] suivi des ptes opérées 1 o 0 o

Etude rétrospective 44 ptes (47 TEP)  asymptomatiques (26 TEP) EE zsﬁm?ti ? 4 é6 2 g ?80/?) y ég% //0 gé Of np

np/2000-np/2003 symptomatiques (21 TEP) ympt. ° ° °

[GRIGSBY2004] évaluation des traitements

Etude rétrospective 152 ptes ptes asymptomatiques TEP! 30 99 8 15 67% 93 % 85 % np

03/1998-12/2002

délais moyen apres ttt pr la TEP :
3 mois [1a12]

'examen de référence : histologie ; Zexamen de référence : scanner +/- histologie ; SCC-Ag : antigéne SCC ; ptes : patientes ; asympt. : asymptomatique : sympt. : symptomatique ;
IRM : imagerie par résonnance magnétique ; CT : scanner ; ttt : traitement ; np : non précisé : vs : versus ; sem. : semaine ; RT : radiothérapie ; Interv. : intervention ; VP ; vrai positif ;
VN : vrai négatif ; FP : faux positif ; FN : faux négatif ; loc. : localisation ; Iés. : lésions.
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Tableau 6. Cancers de col utérin : impact de la TEP-FDG sur la survie et sur la prise en charge

Références Effectifs
Type d’étude et période  (inclus/évalués)

Caractéristiques des patientes Analyse de la survie Modification de la prise en charge

. ) . sous-groupe avec une chirurgie premiére
bilan d’extension group: gie p

[LAI2004] 45 ptes / 40 ptes  récidive avérée (sur biopsie) TEP: n =15 22/40 (35 %)
Etude prospective (40F()) loc.) P chiruraie premiere : n —p15 contrdle historique : n = 40 15 ttt curatif -> palliatifs
05/2001-09/2002 ' gie p _— HR = 0,21 [0,05-0,83] 7 ttt curatifs -> modifications des modalités

RT premiere : n = 25 (p = 0,02) en faveur de la TEP

[YEN2004A] b,”&.lg.d extgnglon grfognosm _scg!'lng dsystem elabolre sur Izi\ pasg lde sec 36/55 = 65,5 %
Etude rétrospective 55 ptes (550 loc.) recidive averee acteAurs Indepen L en analyse mu IR X “Ag, 27 ttt curatif -> ttt palliatif
staging initial : stades IB et IIA FIGO symptomes, traitement primitif) -> mise en parallele avec

02/2001-01/2003 9 ttt curatif -> changement de modalités

(n = 26) /stades I1B-IVA FIGO (n = 29) les modifications de prise en charge induites par la TEP

envahissement ganglionnaire (pas d’atteinte vs atteinte tt

[MILLER2003] _ _ site) : SG (p = 0,03) : SSP (p = 0,04)
Etude retrospective 47 ptes bilan d’extension . X nd
01/1998-09/1999 analyse visuelle globale (cut off & un score < 3 ou >3) :

SG (p <0,0001) ; SSP (p < 0,0001)

bilan des métastases Ao v R (57 ® o
[YEN2003] 135 ptes diagnostic initial : 47 ptes (35 %) 29 patients = staging modifié (27 % upstaged et 4 % downstaged)

Etude prospective (925 Iés.) récidive avérée ou maladie persistante : - 24 ttt curatif -> changement des modalités
02/2001-10/2002 ’ 88 ptes (65 %) P ’ 6 ttt curatif -> ttt palliatif

[CHANG2004] SCC-Ag sérique augmenté sans signes SG TEP = 22 mois (n = 18)
Etude prospective 27 ptes cliniques ou radiologiques associés SG contrdle historique = 12,7 mois (n = 30) (p = 0,02) nd
02/2001-01/2003 suivi médian : 11,9 mois (CH) et 14 mois (TEP)

évaluation des traitements survie a 5 ans (n = 152)
[E(?Liilfrsete;(\)(siggffi]ve 152 ptes ptes_asymptomatiques ) FDG normal (n = 1_14) 192 % nd
03/1998-12/2002 délais moyen aprés ttt pr la TEP : 3 mois  FDG anormal persistant (n = 20) : 46 %

[1a12] FDG anormal « nouveau » (n = 18) : 0 % (p < 0,001)

nd : non déterminé ; ttt : traitement ; SCC-Ag : antigéne SCC ; SG : survie globale ; HR : hazard ratio ; RT : radiothérapie ; ptes : patientes.
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Endometre
Les recommandations émises en 2003

La TEP-FDG ne doit pas étre utilisée dans la cadre de la prise en charge des patientes atteintes d’un cancer
de I’endomeétre.

Analyse des nouvelles données

Les résultats des 2 nouvelles études originales sélectionnées dans le cadre de la veille sont décrits dans le
Tableau 7 et le Tableau 8.

L’étude de Chao et al. publiée en 2005 a évalué les performances de la TEP-FDG pour la diagnostic de
récidive et pour le bilan de I’extension ganglionnaire et a distance sur 49 patientes [CHAO2005]. L’examen
TEP s’est révélé globalement plus performant que le scanner et I’IRM (sensibilités et spécificités
respectives de 87 % et 97 % versus 67 % et 98 %). L’analyse des performances selon la méthode des
courbes sROC a montré que les images TEP ajoutées a celles du scanner ou de I’IRM augmentaient
significativement les performances du diagnostic tant sur le plan de [I’identification des atteintes
ganglionnaires pelviennes (p=0,048) sur le plan des Iésions extrapelviennes (p=0,01). Seule
I’identification des atteintes ganglionnaires extrapelviennes semble ne pas avoir été améliorée par la TEP.
Dans cette étude, la modification de la prise en charge dans le cadre du suivi et du bilan de la récidive a été
évaluée sur 26 patientes. Les résultats ont montré une modification « positive » dans 19 cas et une
modification « négative », a savoir des examens inutiles pour 3 d’entre elles. A noter que I’analyse de la
survie annoncée dans la protocole de I’étude n’a pas été présentée dans I’article.

L’étude de Saga et al. a porté sur 17 patientes et a combiné I’étude des performances de la TEP pour le
diagnostic de la récidive et I’évaluation des traitements [SAGA2003]. Les données individuelles présentées
dans I’article n’ont permis de recalculer avec fiabilité que les résultats portant sur le diagnostic de la
récidive. Ainsi la TEP-FDG a présenté une sensibilité et une spécificité plus élevées par rapport a celles du
scanner et de I’'IRM (100 % et 31 % pour la TEP versus 80 % et 66 % pour le scanner et I’IRM).

Validité des recommandations existantes

Les nouvelles données sont insuffisantes pour permettre de définir de nouvelles recommandations.

La recommandation de 2003 qui consiste a « contre-indiquer » I’utilisation de la TEP dans le cadre de la
prise en charge des patientes atteintes d’une cancer de I’endomeétre en dehors de protocoles évalués semble
cependant excessive et mérite d’étre reformulée de la maniére suivante : « Il n’existe pas de données
suffisantes pour permettre de définir un standard ou une option concernant I’utilisation de la TEP-FDG
dans la cadre de la prise en charge des patientes atteintes d’un cancer de I’endométre. »

Standards, Options et Recommandations

Place de la TEP-FDG dans la prise en charge du cancer de I’endométre
Veille 2005 : reformulation de la recommandation.

Il n’existe pas de données suffisantes pour permettre de définir un standard ou une option concernant
I’utilisation de la TEP-FDG dans la cadre de la prise en charge des patientes atteintes d’un cancer de
I’endometre.
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Tableau 7. Cancers de I'endomeétre : performances de la TEP-FDG

Références Effectifs Caractéristiques
Type d’étude et période  (inclus/évalués)  des ptes

Interv. Sensibilité Spécificité Exactitude Analyse des performances

courbes sSROC

toutes les Iésions
TDM/IRM vs TEP+TDM/IRM :
AUC 0,872 vs 0,949 (p = 0,004)

pelvis + gg pelviens
TDM/IRM vs TEP + TDM/IRM :

chirurgie seule : AUC 0,868 vs 0,944 (p = 0,048)

[CHA02005] 49ptes GOTEP  n=46 TEP 76 514 14 11 87 % [79-94] 97 % [96-99] 96 % [94-97] - |
Etude prospective corps entier) RT n=1 TDM/IRM 58 517 11 29 67 % [56-76] 98 % [96-99] 94 % [91-95] meétastases extrapelviennes
04/2001-05/2004 P U TEP+TDM/IRM 79 520 8 8 91 % [83-96] 99 % [97-99] 97 % [96-99] TDM/IRM vs TEP + TDM/IRM :
pas defttt:n=2 AUC 0,838 vs 0,949 (p = 0,010)
ganglions extrapelviens
TDM/IRM vs TEP + TDM/IRM :
AUC 0,894 vs 0,948 (ns)
méta extrapelviennes tissus mous
TDM/IRM vs TEP + TDM/IRM :
AUC 0,771 vs 0,950 (p = 0,007))
patientes opérées
stades cliniques au
moment de la
[EACRAE] 21ptes BOTEP) /- opirrgie - stades | TEP 0 10 1 0 100 % 91 % 95 %
St el Gl 17 ptes @LTEP 7o) tades Il TDM/IRM 8 2 1 2 80 % 66 % 7% B
04/1999-03/2002 et 13 CT-IRM) '

(n = 1), stades Il
(n =7), stades IV
(n=4)

ttt : traitement ; TDM : tomodensitométrie : IRM : imagerie par résonnance magnétique ; AUC : area under the curve ; ptes : patientes ; RT : radiothérapie ; vs : versus ; np: non
précisé ; Interv. : intervention ; VP : vrai positif ; VN : vrai négatif : FP : faux positif ; FN : faux négatif ;

Tableau 8. Cancers de I'endomeétre : impact de la TEP-FDG sur la prise en charge

Références e ) ) - . I .

Type d’étude et période Effectifs (inclus/évalués) Caractéristiques des patientes Modification de la prise en charge

[CHAO2005] chirurgie seule: n = 46 Suivi et bilan de la récidive (n = 26)

Etude prospective 04/2001- 49 ptes (60 TEP corps entier) RT:n=1 - 19 modifs positives (73 %)

05/2004 pasdettt:n=2 - 3 modifs négatives (examens supplémentaires inutiles)
[SAGA2003] patientes opérées

21 ptes (30 TEP) / 17 ptes (21 TEP et

13 TDM-IRM) stades cliniques au moment de la chirurgie : stade | (n = 9), nd (analyse annoncée dans le protocole mais pas réellement effectuée)

stade Il (n = 1), stade 11l (n = 7), stade IV (n = 4)

Etude rétrospective
04/1999-03/2002

nd : non déterminé ; RT : radiothérapie : ttt : traitement ; ptes : patientes ; TDM : tomodensitométrie ; IRM : imagerie par résonnance magnétique.
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Validités des recommandations : conclusion générale

Validité des recommandations du chapitre sur les cancers du sein et les
cancers gynécologiques de la RPC-SOR 2003

Recommandations a mettre a jour
Aucune recommandation existante n’a été identifiée par les experts comme devant étre mise a jour en
regard des nouvelles données analysées dans le cadre de la veille 2005.

Recommandations valides
Toutes les recommandations du document RPC-SOR 2003 sur I’utilisation de la TEP-FDG dans les cancers
du sein, de I’ovaire et de I’utérus sont valides (jugement argumenté des experts).

Trois changements sont proposés par les experts du groupe de travail :

- une augmentation du niveau de preuve concernant I’utilisation de la TEP en option en cas de suspicion de
récidive locale ou métastatique du cancer du sein (niveau de preuve A)

- une nouvelle option pour I’utilisation de la TEP en cas de récidive avérée du cancer du col utérin,
notamment pour décider de la stratégie thérapeutique (niveau de preuve B2)

- la reformulationmoins stricte de la recommandation concernant I’utilisation de la TEP dans la prise en
charge du cancer de I’endometre
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Annexe 1. Stratégie de recherche bibliographique

Tableau 9. Equations de recherche utilisées

Equation de recherche medline® (Ovid

Description de la recherche

1. Fluorodeoxyglucose F18.de.

2. (deoxyglucose or deoxy- 8. pet$.tw.
glucose).tw. 9. exp tomography emission-
3. (fludeoxyglucose or computed/

fluorodeoxyglucose or fluoro-d-
glucose or fluorodeoxy-glucose or
fluoro-2-deoxy-d-glucose).tw.

4. 18fluorodeoxyglucose.tw.

or spect or scintigraphy).tw.
12. Gamma cameras.de.

10. positron emission tomograph$.tw.
11. (CDET or coincidence or dual head

Filtre TEP-FDG

5. fdg$.tw. 13. rifs.

6. 18fdg.tw. 14. or/8-13

7.0r/1-6

15. (editorial or letter or news).pt.

16. in vitro/ : s ;
17, Case Reports.pt. Filtre d’exclusion
18. or/15-17

19. exp "sensitivity and specificity"/ 28. assess$.ti.

20. exp "diagnostic errors"/ 29. validation studies.pt.

21. reproducibility of results.de. 30. predict$.ti.

22. comparative study/ 31. accuracy.ti.

23. single-blind method/ 32. reproducibility.ti. Filtre diagnostic
24. evaluation studies.pt. 33. efficiency.ti.

25. compar$.ti. 34. reliability.ti.

26. versus.ti. 35. correlat$.ti.

27. value.ti. 36. 0r/19-35

37. exp uterine neoplasms/

38. 7 and 14 and 36 and 37

39.38 not 18

40. limit 39 to (human and (english or french))

Module de recherche pour le cancer de I’utérus

37. exp breast neoplasms/

38. 7 and 14 and 36 and 37

39. 38 not 18

40. limit 39 to (human and (english or french))

Module de recherche pour le cancer du sein

37. exp ovarian neoplasms/

38.7and 14 and 36 and 37

39.38not 18

40. limit 39 to (human and (english or french))

Module de recherche pour le cancer de I’ovaire

Tableau 10. Sites internet consultés

Nom de I’organisme
HAS (Haute autorité de Santé)

Adresse URL
http://www.anaes.fr/HAS/

ASCO guideline (American society of clinical oncology)

http://www.asco.org/ac/1,1003,_12-002138,00.asp?

CCOHTA (Canadian coordinating office for health technology assessment)

http://www.ccohta.ca/

CCOPGI (Cancer care ontario practice guidelines initiative)

http://www.cancercare.on.ca/

Clinical evidence

http://www.clinicalevidence.com/ceweb/conditions/index.jsp

Cochrane CDSR

http://www3.interscience.wiley.com/cgi-
bin/mrwhome/106568753/home

NGC (National guidelines clearinghouse)

http://www.guideline.gov/

NHS HTA

http://www.hta.nhsweb.nhs.uk/

NICE (National institute for clinical evidence)

http://www.nice.org.uk/cat.asp?c=16422

NZGG (New Zealand guidelines group)

http://www.nzgg.org.nz/index.cfm?screensize=1024&ScreenR
esSet=yes&CFTOKEN

START (State of the ART, oncolgy in europe)

http://www.startoncology.net/default.jsp

SBU (The swedish council on technology assessment in health care)

http://www.sbu.se/www/index.asp

SIGN (Scottish Intercollegiate Guidelines Network)

http://www.sign.ac.uk/index.html

Thériaque

http://www.theriaque.org/

AFSSAPS (Agence francaise de sécurité sanitaire des produits de santé)

http://agmed.sante.gouv.fr/
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Figure 1. Flowchart : veille sur I'utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des

cancers du sein
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Figure 2. Flowchart : veille sur I'utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des
cancers de I'ovaire
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Figure 3. Flowchart : veille sur I'utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des

cancers de l'utérus
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Figure 3. Flowchart : veille sur I'utilisation de la TEP-FDG dans la prise en charge des cancers
de l'utérus
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Annexe 3. Résultats de I'analyse critique succincte

Tableau 11. Analyse critique succincte : TEP-FDG et cancer du sein, études originales (N = 13)

Modification de

Le contexte

s Etat Interprétation des  Sélection des :
Identifiant Effectif ? Type d’analyse d'utilisation E?<e,1men de pathologique examens TEP en patientes Comparateur ? la prise en Commentaires
dela TEP référence ? P - charge du
S précisé ? aveugle ? décrite ? LY .
est-il décrit ? patient évaluée ?
analyse de
concordance/Mann e oui istologie oui oui oui pas de comparaison non
ZORNOZA2004 200 dance/M t i histologi i i i d i
Withney
concerne uniquement les métastases
[UEMATSU2005] 15 pte; . analyse de concordance oui CToulRM oui oui oui scinti osseuse (SPECT) non OSSEUSES, seulement 15 patler]tes
/900 lésions  /McNemar -> étude non retenue pour I’analyse
globale
analyse de concordance . . . . . .
[EUBANK?2004] 125 /Chi2/Fisher oui histologie oui non oui IC oui
chi2 et Kaplan-Meier oui istologie oui oui oui examen clinique non
INOUE2004 81 hi2 et Kaplan-Mei i histologi i i i lini
np oui - oui oui oui + clinique non
ANDERHOEVEN2004] 48 i Ql'flf/‘:'og'e* i i i IC + clini
histologie la modification de la prise en c_harge
[VANOOST2004] 175 régression logistique oui suivi ' oui non oui IC, dosages biologiques  non n’est pas évaluée telle quelle mais des
hypotheses sont formulées
analyse de concordance ; histologie ; ; - .
[GRAHEK?2004] 134 IMcNemar/Fisher oui s oui non oui IC + clinique oui

analyse des données non rigoureuse
[WEIR2005] 165 analyse de concordance oui histologie oui non oui pas de comparaison non sur effectifs partiels -> étude non
retenue pour I’analyse globale

- évaluation de la TEP-mammographie
mammographie

[ROSEN2005] 23 analyse de concordance oui histologie oui non oui conventionnelle non -> étude non retenue pour I’analyse
globale
effectif faible et ne concerne que les
[BASLAIM2003] 7 np oui histologie oui non oui pas de comparaison non cancers mflanjmatmre (biais de
sélection) -> étude non retenue pour
I’analyse globale
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Tableau 11. Analyse critique succincte : TEP-FDG et cancer du sein, études originales (N = 13) (suite)

Modification de
la prise en
charge du
patient évaluée ?

Le contexte

d’utilisation ~ Examen de
de la TEP référence ?
est-il décrit ?

Etat Interprétation des  Sélection des
pathologique examens TEP en patientes Comparateur ?
précisé ? aveugle ? décrite ?

Commentaires

Identifiant Effectif ? Type d’analyse

réponse clinique : appréciation
clinique, mammographique,
échographique et scannographique de
la variation du volume tumoral

Réponses clinique et

histologique non

[KIM2004A] 50 ANOVA oui na oui non oui

évaluation des métastases osseuses.

évaluation difficile (criteres OMS

flous), seulement 24 patientes et le
[STAFFORD2002] 24 Kendall oui na oui oui oui Réponse clinique non marqueur utilisé est peu connu

(CA27.29)

-> étude non retenue pour I’analyse

globale

évaluation des métastases osseuses
difficile, seulement 11 patientes

-> étude non retenue pour I’analyse
globale

[DOSE2005] 11 Mann-Whitney oui na oui non oui Imagerie conventionnelle non

IC : imagerie conventionnelle ; np : non précisé ; ptes : patientes.
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Tableau 12. Analyse critique succincte : TEP-FDG et cancer de I'ovaire, études originales (N = 9)

Modification de

Le contexte

d'utilisation de  Examen de Etat Interprétation des  Sélection des Comparaison avec une la prise en
Identifiant Effectifs ? Type d’analyse - s pathologique examens TEP en patients P - charge de la Commentaires
la TEP est-il référence ? P P autre technique ? -
- précisé ? aveugle ? décrite ? patiente
décrit ? X .
évaluée ?
[DRIESKENS2003] 13 étude de concordance oui histologie oui oui oui CT non
a . . . . . . pas d’interprétation de la TEP
[YOSHIDA2004] 15 étude de concordance oui histologie oui oui oui CT non seule. CT + TEP vs CT seule
[SIRONI2004] 31 étude de concordance oui histologie oui oui oui CT non
[K1M2004] 55 étude de survie/log Rank  oui histologie oui oui oui pas de comparaison non
la notion d’aveugle est douteuse;
[NANNI2005] 41 étude de concordance oui histologie oui oui oui CT/IRM/marqueurs non Ie,tralt_ement de chimiothérapie
néoadjuvante ne correspond pas au
traitement de référence
[TAKEKUMAZ2005] 29 étude de concordance oui histologie oui non oui CT/IRM + CA125 non
[KAWAHARA2004] 38 étude de concordance oui histologie oui np oui IRM non
[PICCHI02003] 25 e oui histologie oui non oui CT non
concordance/McNemar
[AVRIL2005] 33 analyse de survie oui histologie oui np oui pas de comparaison non

IC : imagerie conventionnelle ; np : non précisé ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; CT : scanner ; vs : versus.
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Tableau 13. Analyse critique succincte : TEP-FDG et cancer du col utérin, études originales (N = 11)

Modification de

Le contexte

d’utilisation ~ Examen de Etat Interprétation des  Sélection de Comparaison avec la prise en
Référence Effectifs? Type d’analyse — . —— pathologique examens TEP en la patiente - p Commentaires
dela TEP référence ? P P une autre technique ?  charge du
S précisé ? aveugle ? décrite ? LY .
est-il décrit ? patient évaluée ?
analyse de
[LAI2004] 45 concordance/Metz et oui histologie oui non oui CT/IRM oui
Kaplan-meier/log-rang
analyse de
[YEN2004A] 55 concordance/Metz et oui histologie oui non oui CT/IRM oui

Kaplan-meier/log-rang

analyse peu rigoureuse, mélange des
[WONG2004] 61 analyse de concordance oui CT +clinique oui non oui pas de comparaison non données -> étude non retenue pour
I’analyse globale

[PARK?2005] 36 analyse de concordance oui histologie oui oui oui IRM non

analyse de analyse méthodologique des critéres
[MILLER2003] 47 concordance/test de oui histologie oui oui oui pas de comparaison np : yse meth 914

McNemar d’interprétation

analyse de la survie effectuée seulement
sur 14 ptes : pas d’analyse de
[TRAN2003] 186 Kaplan-meier oui na oui non oui pas de comparaison non performance et pas d’analyse de
I’impact de la TEP -> étude non
retenue pour I’analyse globale

[YEN2003] 135 analyse de oui histologie oui non oui CT/IRM oui
concordance/Metz
impact thérapeutique évalué par
ATEEE ¢ . . . . . CT/IRM + dosage comparaison historique avec une
[CHANG2004] 27 concordance/McNemar et oui histologie oui np oui non A ;
. marqueurs population équivalente non incluse dans
Kaplan-meier/log-rang I6tude
. histologie - . .
[HAVRILESKY2003] 28 analyse de concordance oui +-CT oui non oui pas de comparaison non
analyse de concordance/ Histologie ou
[UNGER2004] 44 test t (variables continues)  oui cT 9 oui non oui pas de comparaison non
et chi2
[GRIGSBY2004] 152 Vyllcox_onllog-rang et oui na oui non oui pas de comparaison non
régression de Cox
np : non précisé ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; CT : scanner.
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Tableau 14. Analyse critique succincte : TEP-FDG et cancer de I'endométre, étude originales (N = 2)

Modification de
Comparaison avec une  la prise en

autre technique ? charge du
patient évaluée ?

Le contexte

d’utilisation de  Examen de
la TEP est-il référence ?
décrit ?

Etat Interprétation des  Sélection des
pathologique examens TEP en patientes
précisé ? aveugle ? décrite ?

Commentaires

Référence Effectifs? Type d’analyse

[SAGA2003] 21 analyse de concordance  oui histologie oui non oui CT/IRM/marqueurs non
[CHAO2005] 49 np oui L‘t'f;ﬁ'ggi'\‘ji oui non oui CT/IRM oui

np : non précisé ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; CT : scanner.

Tableau 15. Analyse critique succincte : synthése méthodique (N = 2)

Sources de Critéres de Commentaires des

e Objectifs —————— ————————— Critéres de sélection Méthode d’analyse Modalités de lecture . o ————————————— Présentation des Applicabilité
Référence - données sélection —_— - 7 ———————-———— Résultats décrits ? auteurssur lavaliditt —— —————— —-=
clairs ? P . . pertinents ? présentée ? critique présentées ? p conclusions ? clinique ?
décrites ? présentés ? des études ?
[ISASI2005]
Place de la TEP-FDG . . . . . . . . . .
: oui oui oui oui oui oui oui oui oui oui
dans la prise en charge
du cancer du sein
[HAVRILESKY2005]
Place de la TEP-FDG
dans la prise en charge  oui oui oui oui oui oui oui oui oui oui
du cancer de I’ovaire et
du col utérin
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