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RESUME

Objectifs : Quantifier et discuter la prévalence des métastases ganglionnaires occultes
thyroidiennes découvertes sur les piéces de curages ganglionnaires cervicaux réalisés pour un
carcinome ¢épidermoide des voies aéro-digestives supérieures (CE-VADS), et discuter les
conséquences thérapeutiques.

Type d’étude : Etude rétrospective menée entre mai 2004 et janvier 2007.

Lieu d’étude : CHU.

Meéthodes : Les résultats histologiques des curages ganglionnaires cervicaux effectués au
cours du traitement chirurgical d’un CE-VADS ont été analysés sur un total de 329 curages
chez 266 patients opérés consécutivement.

Résultats : 21 patients présentaient des métastases ganglionnaires d’un cancer thyroidien
(prévalence 7,9 %) : carcinome papillaire dans 13 cas et carcinome folliculaire dans 8 cas.
Parmi ces 21 patients, 5 avaient eu, de principe, avec le curage classique, un curage
récurrentiel avec lobectomie unilatérale; aucun foyer tumoral thyroidien n’y a été retrouvé.
Treize patients ont bénéficié d’une radiothérapie dans le cadre de leur CE-VADS.

Le suivi consistait a réaliser annuellement une échographie du cou et de la thyroide chez les
21 patients. Dans 5 cas, une thyroidectomie totale a été décidée, conduisant a retrouver chez
un seul patient, trois micro-carcinomes papillaires (traitement complémentaire par I'3!).
Aucun carcinome thyroidien n’a été retrouvé pour les 4 autres.

Aucun déces 1i€¢ au carcinome thyroidien n’est survenu au cours de la période de suivi
(moyenne de 41 mois).

Conclusion : La prévalence des métastases ganglionnaires de carcinome thyroidien retrouvée
lors d’un curage cervical dans la prise en charge d’un CE-VADS apparait plus ¢levée (7,9 %)

que le taux rapporté dans la littérature (0,3 a 1,6 %). Cette différence peut étre liée aux



méthodes histopathologiques utilisées. La prise en charge doit étre discutée en fonction des

résultats de I’échographie thyroidienne et du pronostic du CE-VADS.

Mots clés:
métastases ganglionnaires cervicales de cancer thyroidien ; carcinome épidermoide des voies

aérodigestives supérieures ; carcinome papillaire de la thyroide ; curage cervical






INTRODUCTION

Les carcinomes thyroidiens occultes ou infra-cliniques ne sont pas rares. Des métastases de
cancers thyroidiens peuvent étre découvertes fortuitement lors d’un curage cervical pratiqué
pour un carcinome ¢pidermoide (CE) des voies aéro-digestives supérieures (VADS). La-
prévalence de ces métastases thyroidiennes est estimée entre 0,3 et 1,6 %. 1234

L’impact thérapeutique est mal codifié, en partie 1i€¢ au pronostic fréquemment sévere du CE-
VADS.

Cette étude a pour objectif de quantifier la prévalence des métastases thyroidiennes occultes
retrouvées lors de ’analyse des curages cervicaux chez les patients atteints de CE-VADS en
la comparant a celle rapportée dans d’autres séries, et d’analyser les méthodes

histopathologiques utilisées. De plus, I’'impact thérapeutique de cette découverte histologique

est discuté au cours du suivi des patients.

PATIENTS ET METHODES

Dans cette étude rétrospective, les résultats histologiques des curages ganglionnaires
cervicaux dans notre institution ont été répertoriés. La population incluait 266 patients (220
hommes et 46 femmes) ayant eu consécutivement un curage cervical dans le cadre d’un CE-
VADS entre mai 2004 et décembre 2007. L’age moyen ¢tait de 54 ans (de 29 a 84 ans). Le
curage ¢était radical, radical modifi¢ ou sélectif et concernait les niveaux I a VI selon la
terminologie de Robbins, en fonction de la localisation du CE-VADS.> Au total, 349 curages
ont été pratiqués (183 unilatéraux, 83 bilatéraux). Aucun patient n’avait d’antécédent de
carcinome thyroidien ni d’antécédent de thyroidectomie. Aucun patient n’avait regu de

radiothérapie cervicale pendant I’enfance ou ultérieurement.

Examen histologique



Les études histopathologiques ont toutes été menées par le méme praticien. Tous les
ganglions de tous les groupes ont été analysés. Chaque ganglion a été sectionné totalement
tous les 3 mm et des coupes de 3 um ont été réalisées puis colorées a 1’Hématéine Eosine
Safran (HES) pour étre analysées en microscopie optique. Toute lobectomie thyroidienne
effectuée pendant le curage du groupe VI (récurrentiel) a été €galement prise en compte.
Aucune étude immunohistochimique (anticorps anti TTF1, thyroid transcription factor 1, et
anticorps anti-thyroglobuline) n’a été pratiquée, I’aspect histologique étant dans tous les cas
¢vident. Les coupes présentant des ganglions thyroidiens ont été réexaminées et confirmées
par I’anatomopathologiste.

Les résultats histopathologiques ont été classifiés comme pathologiques en cas de ganglion de
nature thyroidienne (N+) ou de tumeur thyroidienne (T+), ou comme non-pathologique en
I’absence de ganglion de nature thyroidienne (N-) ou de tumeur thyroidienne (T-). Dans les
cas N+, la quantité de tissu thyroidien métastatique a été exprimée en pourcentage par rapport
a la totalité du ganglion. L’atteinte ou non de la capsule ganglionnaire a aussi été précisée.
Analyse globale

Les résultats histopathologiques ont été exprimés a une échelle patient en considérant le statut
N+ (présence de métastases cervicales thyroidiennes dans le curage) et/ou T+ (présence d’un
carcinome thyroidien dans le lobe thyroidien). Les décisions fondées sur ces résultats et

I’impact thérapeutique ont été étudiés au cours du suivi.

Considérations éthiques

Selon la Iégislation frangaise (Code de la Santé Publique, modifiée par la loi n° 2004-806 du 9
aolt 2004 et la loi Huriet-Sérusclat 88-1138 du 20 décembre 1988) et du fait de I'utilisation
de donnés provenant de uniquement de dossiers médicaux, aucun consentement éclairé des

patients n’a ¢été recueilli. Les données sont restées strictement anonymes.



RESULTATS (Tableau 1)

Examen histopathologique

Du tissu thyroidien ganglionnaire (Figure 1) a été retrouvé fortuitement chez 21 des 266
patients, soit une prévalence de 7,9 %. Les caractéristiques cliniques et histopathologiques des
patients présentant du tissu thyroidien ganglionnaire ont été reprises dans le tableau 1. La
capsule ganglionnaire était intacte dans tous les cas. Le tissu thyroidien ganglionnaire était de
petite taille dans la plupart des cas, avec un taux d’envahissement faible. Dans un seul cas, le
ganglion était envahi a la fois par le CE-VADS et par du tissu thyroidien.

Chez 13 patients, I’étude histologique a posé le diagnostic de métastases ganglionnaires d’un
carcinome thyroidien papillaire (N+). Le tissu métastatique était systématiquement localisé
dans les ganglions latéraux (groupes II et IV). Dans 2 de ces cas, des ganglions métastatiques
ont ¢été¢ détectés sur plus d’un groupe ganglionnaire (IIA et III). Chez 8 patients, 1’étude
histologique a trouvé du tissu thyroidien bien différencié¢ sans les atypies nucléaires d’un
carcinome papillaire, faisant poser le diagnostic de métastases d’un carcinome thyroidien
folliculaire.

Parmi les 21 patients, 5 ont eu une lobotomie thyroidienne pour réaliser le curage du groupe
VI du fait de la localisation du CE-VADS primitif (sinus piriforme). L’ histopathologie n’a
trouvé aucun carcinome thyroidien dans la lobectomie thyroidienne (T-) ni dans le curage du
groupe VI

Treize des 21 patients ont nécessité une radiothérapie complémentaire dans le cadre de leur

CE-VADS.

Conséquences



Les 21 patients présentant une métastase ganglionnaire thyroidienne ont eu une échographie
cervicale et thyroidienne au moins 2 mois apres la fin du traitement de leur CE-VADS, puis
une fois par an pendant 5 ans.

Des dosages sanguins de la TSH, de la T4 et de la T3 ont été pratiqués pour détecter une

¢ventuelle hypothyroidie.

Suivi des patients et impact sur la prise en charge

Quinze des 21 patients atteints de métastase ganglionnaire thyroidienne étaient encore en vie
sur un recul moyen de 51,6 mois apres le diagnostic (de 27 a 72 mois). Deux sont décédés de
leur CE-VADS (patient n°10) ou d’un second CE-VADS (patient n°16), deux sont morts de
métastases osseuses de leur CE-VADS (patients n°7 et 15), un est décédé d’un cancer du
poumon (patient n°8), et I’'un est mort d’un carcinome pancréatique (patient n°20). Parmi les
15 patients en vie a la fin de cette étude, 13 ne présentaient aucune évolution de leur CE-
VADS traité ni d’autre cancer. Pour les deux autres patients en vie, I’un a été pris en charge
avec succes pour un second CE-VADS (patient n°3), et le dernier a bénéfici¢ d’un traitement
chirurgical pour une récidive ganglionnaire cervicale de son CE-VADS (patient n°19). Le
suivi moyen était de 41,1 mois (de 6 a 72 mois).

Chez 3 patients, I’échographie initiale retrouvait au moins un nodule thyroidien, ne faisant pas
poser I’indication de cytoponction dans ce contexte. Une thyroidectomie totale a été associée
a un curage ganglionnaire du groupe VI chez 2 patients (patients n°1 et 2), et une lobectomie
thyroidienne a ét€ associée a un curage ganglionnaire du groupe VI pour le troisieme (patient
n°19); ’examen histopathologique n’a trouvé aucun carcinome thyroidien (T- et N-).

Chez un patient (patient n°3) une thyroidectomie totale a été effectuée malgré I’absence de

nodule thyroidien a 1’échographie ; I’examen histopathologique n’a trouvé aucun carcinome

(T-).
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Chez un patient (patient n° 15), un micro-nodule thyroidien a été détecté lors de la troisiéme
échographie, 29 mois apres le traitement de son CE-VADS. La cytoponction retrouvait des
cellules suspectes d’un carcinome thyroidien papillaire. Une thyroidectomie totale avec
curages des groupes VI a été faite, et ’examen histopathologique a mis en évidence trois
micro-carcinomes thyroidiens papillaires (T+) avec des métastases bilatérales le long des
nerfs laryngés inférieurs (N+). Un traitement complémentaire a I'1'3! a été effectué.

Pour les 16 autres patients, aucun geste chirurgical sur la thyroide n’a été décidé du fait des
¢chographies considérées comme normales.

Au cours du suivi, aucun patient n’a été évolutif sur le plan thyroidien cliniquement ou en

¢chographie.

DISCUSSION

Plusieurs auteurs ont rapporté la présence de métastases thyroidiennes découvertes
fortuitement lors d’un curage ganglionnaire réalisé dans le cadre d’'un CE-VADS. Une
prévalence de 1,5 % parmi 752 patients sur 10 ans est décrite par Léon et al. °, avec un taux
semblable (1,6 %) dans la série d’Ansari-Lari et al. ! sur 1337 patients sur 7 ans. Une
prévalence beaucoup plus faible, de 0,3 %, sur une population de 2855 patients sur 15 ans a
été retrouvée par Vassilopoulou-Sellin et al. *. Dans notre étude, la prévalence est élevée, de

7.9 %, sur une population plus limitée (267 patients avec un suivi moyen de trois ans et demi).
pop p p y

Le taux ¢levé de métastases thyroidiennes histologiques découvertes fortuitement sur les
pieces de curages cervicaux dans cette étude, laisse suggérer des méthodes de détection
histologique différentes. Dans les études antérieures, la méthodologie histopathologique n’est
d’ailleurs pas clairement précisée. * > * 7 Nos examens histologiques étaient particuliérement

méticuleux : chaque ganglion cervical de chaque groupe était sectionné tous les 3 mm, puis
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montées sur des coupes de 3 um colorées au HES, avant une analyse en microscopie optique.
Dans d’autres institutions, une telle analyse n’est pratiquée que si la premicre coupe montre
une atteinte métastatique. De plus, dans notre analyse, en cas de ganglion positif N+, la
quantité de tissu thyroidien métastatique a été exprimée en pourcentage du ganglion en
totalité, et le statut de la capsule ganglionnaire a aussi été pris en compte. Cette méthodologie
histopathologique a été introduite dans notre service, puis adoptée de maniére systématique,
dans le cadre d’une étude clinique comparant la fiabilit¢ de la tomographie a émission de
positons au fluorodésoxyglucose aux résultats histopathologiques dans le cadre des CE-
VADS. ¢

Léon et al. > et Ansari-Lari et al. ! différencient les foyers métastatiques de « I’inclusion

thyroidienne bénigne » selon la méthode de Rosai ®

, mais la méthodologie de 1’étude
histopathologique des ganglions n’est pas décrite, comme c’est le cas dans d’autres séries. 4, 7
Finalement, en accord avec Livolsi et al. °, nous considérons que tout tissu thyroidien d’aspect
normal localisé dans les ganglions plus latéraux que la veine jugulaire interne est a considérer
comme une métastase d’un carcinome thyroidien.

Malgré les examens histopathologiques attentifs, aucun carcinome thyroidien n’a été retrouvé
sur 3 des 4 pieces de thyroidectomies totales et sur les 6 lobectomies effectuées (soit
initialement, soit secondairement). Il est cependant possible qu’il y avait des micro-cancers
inférieurs a 3 mm (donc, plus petits que les coupes macroscopiques), ou qu’un nombre trop
réduit de cellules thyroidiennes tumorales n’aient été détectées, si la coupe de 3 um n’était pas
focalisée sur elles. Leur présence occulte est illustrée chez un patient, chez qui a été
découvert, au cours du suivi, des micropapillaires de la thyroide (patient n° 15). Ceci ne
confirme pas le concept de tissu thyroidien normal et ectopique dans les ganglions

cervicaux.'?

11
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L’impact de ces métastases ganglionnaires cervicales thyroidiennes occultes sur la prise en
charge des patients n’est pas facile a évaluer, d’autant que le pronostic des CE-VADS est
souvent sévére.'” Si plusieurs de nos patients sont morts de leur CE-VADS ou d’un cancer
secondaire, aucun déces n’était en rapport avec un carcinome thyroidien. D’autres études ont
aussi constaté le bon pronostic de ces métastases de carcinomes thyroidiens découvertes au
cours des curages cervicaux pour un CE-VADS. "3 471112 De plus, le tissu thyroidien intra-
ganglionnaire était dans la plupart des cas limité avec un envahissement limité. La
radiothérapie post-opératoire (13/21 patients: 61 %) peut aussi avoir eu un role thérapeutique.

Il n’y a pas de consensus quant aux décisions thérapeutiques a prendre face a la découverte
fortuite de ces métastases thyroidiennes. Une thyroidectomie totale devrait étre systématique

selon certains'* ; pour d’autres® 7> 1°

, aucune démarche agressive au niveau de la thyroide ne
serait nécessaire dans la plupart des cas. Nous considérons qu’une chirurgie compléte sur le
plan du cancer thyroidien (thyroidectomie totale avec curages des groupes VI) est indiquée
pour une population sélectionnée, notamment si le pronostic du CE-VADS est favorable et
s’il existe un nodule en échographie. La thyroidectomie totale doit étre discutée aussi en
termes de complications séveres (paralysie laryngée bilatérale), surtout lorsqu’elle survient
apres chirurgie pharyngolaryngée conservatrice ou a la suite d’une radiothérapie.

Le scanner et/ou 1’échographie du cou et de la thyroide sont recommandés par Léon et al.?
pour rechercher des tumeurs thyroidiennes primitives au cours du suivi. D’autres confrontent

131 soit celles

soit les données de I’examen clinique et de la scintigraphie thyroidienne a 1’
d’une scintigraphie au technétium-99m et de 1’échographie * '3,

Nous proposons un algorithme pour la prise en charge des patients chez qui une métastase
cervicale d’un carcinome thyroidien a ¢ét¢é découverte fortuitement dans un curage

ganglionnaire cervical. Une échographie cervicale peut étre proposée 2 mois au moins apres

la fin du traitement du CE -VADS (échographie premicere, de référence), puis renouvelée
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annuellement pendant 5 ans. Si un nodule thyroidien est découvert, une lobectomie
thyroidienne ou une thyroidectomie totale avec curages des groupes VI sera discutée en
fonction du pronostic du CE-VADS. Une cytologie du nodule thyroidien peut é&tre
contributive en préopératoire. Cependant, méme si celle-ci est classée comme bénigne, les
antécédents de métastases cervicales du carcinome thyroidien imposeront une confrontation
histologique. Dans les autres cas, la chirurgie n’apparait pas justifiée ; aucun des patients dans

cette série n’a évolué sur le plan thyroidien au cours de leur suivi.

CONCLUSION

La prévalence élevée des métastases cervicales thyroidiennes retrouvées au cours des curages
cervicaux pour un CE-VADS dans cette étude peut étre liée a la méthodologie
histopathologique utilisée. Les implications thérapeutiques de ces métastases thyroidiennes
histologiques fortuites doivent étre discutées en fonction des résultats de 1’échographie
thyroidienne au cours du suivi, du pronostic du CE-VADS et des risques chirurgicaux ; la

découverte d’un nodule thyroidien justifie une confrontation histologique par thyroidectomie.
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FIGURE

Figure 1 : Métastase ganglionnaire d’un carcinome papillaire de la thyroide.

Coloration HES, x 200.
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TABLEAU 1

Tableau 1 : Patients, statut du CE-VADS, résultats histopathologiques et suivi.

CE-VADS = carcinome épidermoide des voies aérodigestives supérieures; *= RT
(radiothérapie); N+= métastase ganglionnaire cervicale thyroidienne; T+= carcinome
thyroidien; TT= thyroidectomie totale; 1/2T= lobectomie thyroidienne; VI= curage cervical

du groupe VI; NE = non évolution de la maladie.
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Niveau
Patient | Age Sexe Localisation de Statut Analyse histopathologique de la N+ atteint  Traitement de la -
, . .. . Suivi
la tumeur TNM du métastase thyroidienne par la thyroide et du niveau (mois)
primitive CETC métastase VI / Résultats
thyroidien  histologiques
ne
1 58 M  Supraglotte TIMONO N+ métastase thyroidienne A TT+VL T-N- ASM 64
(8x7mm, <10%)
2 56 M  Supraglotte T2NMO N+ carcinome thyroidien papillaire 111 TT+VL T-N- ASM 57
(30x5mm, <5%)
3 60 M  Plancher buccal ~ T2NOMO N+ métastase thyroidienne v TT: T- ASM 41
(2x2mm, 7%)
N+ carcinome thyroidien papillaire
4 74 M  Sinus piriforme*  T4N2bMO  (3x2mm, <5%, atteint aussi par le 1IB Pas de chirurgie ASM 58
CETC)
. i, . L - L Décédé
5 63 M  Sinus piriforme* T3NIMO N+ carcinome thyroidien papillaire Il Pas de chirurgie 3]
(3x2mm, 3%)
N+ carcinome thyroidien papillaire . .
£
6 51 M  Supraglotte T1N2aM0 (20x7mm, 10%) IIA, III  Pas de chirurgie ASM 46
(3x2mm, 40%)
7 75 M  Sinus piriforme*  T3N3MO N+ carcinome thyroidien papillaire I Pas de chirurgie ZDSe cédé
(10x6mm, 1%)
. -, . e L Décédé
8 63 M Sinus piriforme*  T4NOM1 N+ métastase thyroidienne v Pas de chirurgie 17
(5mm, <10%)
9 62 M  Glotte* T4NOMO N+ carcinome thyroidien papillaire 1IB Pas de chirurgie ASM 35
(48x10mm, 2%)
. e - L Décédé
10 53 M  Supraglotte* T3NIMO N+ carcinome thyroidien papillaire 1IA Pas de chirurgie
11
(6X3mm, 10%)
11 60 M  Cavité buccal* T3N2bMO N+ métastase thyroidienne v Pas de chirurgie ASM 36
(5x3mm, 3%)
12 63 M Supraglotte T2NOMO N+ métastase thyroidienne ITA Pas de chirurgie ASM 37
(28X28mm, 3%)
13 66 M Cavité buccal* T2NIMO N+ métastase thyroidienne 111 Pas de chirurgie ASM 71
(5mm, <10%)
14 66 M  Langue TINOMO N+ métastase thyroidienne 111 Pas de chirurgie ASM 59
(8X6mm, 5%)
15 59 M  Glotte T2NOMO N+ carcinome thyroidien papillaire IIB TT+VL T+N+ /P ] ASM 58
(14X5mm, 10%)
.. R . L Décédée
16 62 F Cavité buccal* T3N3MO N+ métastase thyroidienne 1 Pas de chirurgie
14
(11X5mm, 2%)
17 74 M  Glotte* T3N2MO N+ carcinome thyroidien papillaire IV Pas de chirurgie ASM 65
(5mm, 10%)
18 50 M  Glotte T3NOMO N+ carcinome thyroidien papillaire Il Pas de chirurgie ASM 72
(5X2mm, <5%)
19 42 M Plancher buccal ~ T2NOMO N+ carcinome thyroidien papillaire  ITA 1/2T+VI: T-N- ASM 33
(5X4mm, 2%)
20 65 M Cavitébuccale* T3N2bM1 - carcinome thyroidien papillaire 1\ v pag de chirurgie Décédé
(4X5mm, 2%) 6
21 44 M Supraglotte* TIN3MO N carcinome thyroidien papillaire Pas de chirurgie ASM 27

(12X2mm, 2%)
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CETC = carcinome épidermoide cervico-facial; *= RT (radiothérapie); N+= métastase cervicale thyroidienne; T+= carcinome thyroidien;
TT= thyroidectomie totale; 1/2T= lobectomie thyroidienne; VI= curage ganglionnaire cervical du VI*™ niveau; ASM = aucun signe de

maladie.
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