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1. INTRODUCTION  

1.1. Cancer de l’ovaire  

1.1.1. Épidémiologie  

Le cancer de l’ovaire chez la femme est le 7ème cancer le plus fréquent et la 

6ème cause de décès par cancer (4% de l’ensemble des décès par cancer) (3). Dans le 

monde, en 2018, 295 414 femmes ont été diagnostiquées pour un cancer de l’ovaire 

et 184 799 sont décédées d’un cancer de l’ovaire (3). 

Dans les pays développés, il est la première cause de décès parmi tous les 

cancers gynécologiques (4). En 2020, en France, on comptait 5 320 nouveaux cas 

pour 3 935 décès (5) ; aux États-Unis, on comptait 21 570 nouveaux cas pour 13 940 

décès (6). 

 

1.1.2. Stade FIGO et Survie  

Le cancer de l’ovaire se stadifie, chirurgicalement et histologiquement, grâce à 

la nouvelle classification de la FIGO (Fédération Internationale de Gynécologie-

Obstétrique) de 2018, allant du stade FIGO IA au stade FIGO IVB (7–9). Les stades 

précoces se définissent par un stade FIGO allant de 1A à IIA ; ils correspondent aux 

tumeurs limitées au pelvis. Les stades avancés se définissent par un stade FIGO allant 

de IIB à IVB ; ils correspondent aux tumeurs s’étendant au-delà du pelvis. Cette 

classification FIGO 2018 est disponible en Annexe 1.  

Trois quarts des patientes diagnostiquées pour un cancer de l’ovaire sont à un 
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stade avancé, en faisant un cancer de très mauvais pronostic. En effet, son taux de 

survie globale à 5 ans est de 29 % pour les stades avancés contre 92 % pour les cas 

de stade précoces (10). 

1.1.3. Type histologique  

Plus de 90% des cancers de l’ovaire sont des cancers épithéliaux. La nouvelle 

classification histologique des tumeurs ovariennes de l’OMS (Organisation Mondiale 

de la Santé) de 2020 en distingue 5 principaux sous-types basés sur l’histologie, 

l’immunohistochimie et la biologie moléculaire : les carcinomes séreux de haut grade, 

les carcinomes séreux de bas grade, les carcinomes endométrioïdes, les carcinomes à 

cellules claires et les carcinomes mucineux (11,12). Le cancer épithélial de l’ovaire à un 

stade avancé (CEOA) de type séreux de haut grade constitue le plus fréquent d’entre 

eux (70%) (12).  

 

1.1.4. Piliers du traitement initial du cancer 

épithélial de l’ovaire à un stade avancé  

- Chirurgie de Cytoréduction Tumorale et Chimiothérapie  
 

Les piliers du traitement initial des patientes atteintes d’un CEOA (FIGO 2018 

IIB à IVb) repose sur l’association d’une chirurgie de cytoréduction tumorale et d’une 

chimiothérapie à base de sels de platine (4,13,14).  

La chirurgie de cytoréduction tumorale complète, dites CC-0 (Completness of 

Cytoreduction), avec absence de résidu tumoral macroscopiquement visible en fin 
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d’intervention, est le facteur pronostique indépendant de survie le plus important 

dans les CEOA (15–17). La méta-analyse de du Bois a repris les données des essais 

randomisés AGO-OVAR 3, 5, et 7, réalisés entre 1995 et 2002, avec le standard de 

chimiothérapie actuel (sel de platine et taxane), incluant au total 3 126 patientes (17). 

Le temps médian à la récidive était corrélé à la présence ou non de résidu tumoral 

ainsi qu’à la taille de celui-ci (1 à 10 mm et >10 mm), respectivement de 15,5 ;10,1 ; et 

7,8 mois ; cette différence était également observée en termes de survie globale. 

Ainsi, après stadification préopératoire, si la résection de la totalité des lésions 

tumorales macroscopiquement visibles est estimée faisable, avec une morbidité 

opératoire acceptable, en tenant compte de la complexité du geste chirurgicale mais 

aussi de l’état général et des comorbidités de la patiente, une chirurgie de 

cytoréduction première est réalisée ; dans le cas contraire, une chirurgie de 

cytoréduction d’intervalle, après 3 ou 4 cures de chimiothérapie néoadjuvante, est 

recommandée (4,18). Cependant, l’essai randomisé SCORPION, publié en 2020, 

incluant 171 CEOA avec une charge tumorale initiale élevée (score de Fagotti entre 8 

et 12), a mis en évidence l’absence de différence significative sur la survie entre la 

chirurgie première et la chirurgie d’intervalle, mais une diminution significative des 

complications post-opératoires et une amélioration de la qualité de vie en faveur de 

la chirurgie d’intervalle (19). Ces résultats rendent la séquence chimiothérapie 

néoadjuvante puis chirurgie d’intervalle une stratégie possible chez ces patientes 

dans de nombreux centres experts de la prise en charge des CEOA.  

Le CEOA est très chimiosensible, avec des taux de réponse initiale à la 
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chimiothérapie de l’ordre de 70% (20). Le schéma de chimiothérapie standard repose 

sur une combinaison carboplatine (AUC 5-6) à J1 et paclitaxel (175 mg/m2 en 3 

heures) à J1, administré par voie intraveineuse, toutes les 3 semaines, pour une durée 

d’au moins 6 cycles (21,22). La place de la CHIP (Chimiothérapie Hyperthermique 

Intra-Péritonéale) à base de cisplatine est désormais une option en chirurgie 

d’intervalle (23). 

- Thérapies ciblées : Anti-Angiogéniques et Inhibiteurs de PARP  

Le bevacizumab est un anticorps monoclonal, inhibiteur de l'angiogenèse, 

dirigé contre le facteur de croissance de l'endothélium vasculaire (anti-VEGF). Il est 

indiqué en 1ère ligne chez les patientes de mauvais pronostic (stade FIGO III-IV, 

présence d’un résidu tumoral post-opératoire et patientes non opérées). Celui-ci est 

administré par voie intraveineuse, à la dose de 15mg/kg, toutes les 3 semaines en 

association avec la chimiothérapie à base de sels de platine, puis en maintenance 

jusqu’à progression de la maladie ou jusqu’à une toxicité inacceptable ou pour une 

durée maximum de 15 mois (24,25).  

Les inhibiteurs de la PARP (poly(ADP-ribose)) agissent comme des inhibiteurs 

enzymatiques, piégeant la PARP sur l’ADN aux sites de cassures à un seul brin, 

empêchant ainsi la réparation des ruptures à un brin et générant des doubles 

ruptures de brin, ne pouvant pas être réparées avec précision dans les tumeurs 

présentant des défauts dans la réparation de recombinaison homologue, comme les 

tumeurs avec une mutation des gênes BRCA1 et BRCA2 (Breast Cancer Gene 1 et 2). 

L’utilisation d’inhibiteurs de PARP entraîne donc une accumulation de dommages de 
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l’ADN et la mort des cellules tumorales. Ils sont maintenant indiqués en 1ère ligne 

chez les patientes présentant un CEOA, de haut grade, en réponse complète ou 

partielle à une chimiothérapie à base de sels platine (26).  

 

1.1.5. Place des curages ganglionnaires pelviens et 

lombo-aortiques dans la chirurgie de cytoréduction 

tumorale des cancers épithéliaux de l’ovaire à un stade 

avancé 

L’envahissement ganglionnaire est une des modalités de diffusion du cancer 

épithélial de l’ovaire (CEO). L’étude de la prévalence des métastases ganglionnaires 

dans les CEOA a montré une atteinte fréquente des ganglions pelviens et lombo-

aortiques avec une répartition anatomique comme suit : 4 à 24% en pelvien seul, 15 à 

33% en lombo-aortique seul et 37 à 68% au niveau de ces deux étages (27–30). 

Malgré l’importance de cet envahissement ganglionnaire dans les CEOA, l’impact du 

bénéfice de la réalisation systématique des curages ganglionnaires pelviens et 

lombo-aortiques lors de la chirurgie de cytoréduction tumorale en termes de survie 

est sujet à controverse. En effet, plusieurs études rétrospectives anciennes ont montré 

un bénéfice à leur réalisation sur la survie (31–51) tandis que 2 essais prospectifs 

randomisés récents n’ont montré aucun bénéfice à leur réalisation sur la survie mais 

une augmentation de la morbi-mortalité (52,53). 

- Études rétrospectives : en faveur de la réalisation des curages 
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ganglionnaires  

Plusieurs études rétrospectives ont donc montré un bénéfice sur la survie à la 

réalisation systématique des curages ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques. Ces 

études rétrospectives ont été réunies dans trois grandes méta-analyses, portant sur 

des patientes présentant un CEO, et comparant la survie des curages ganglionnaires 

systématique et de l’absence de curage ganglionnaire lors de la chirurgie de 

cytoréduction tumorale : celle de Kim (54) , celle de Gao (55) et celle de Zhou (56). 

La méta-analyse de Kim, publiée en 2010, a inclus 9 études, pour un total de 

21 919 patientes présentant un CEO. Dans les stades avancés, la survie globale était 

significativement augmentée en cas de curages ganglionnaires systématiques 

(HR=0,70, IC95% 0,67-0,75). Lorsque la chirurgie de cytoréduction tumorale était 

complète, la survie globale était également augmentée en cas de curages 

ganglionnaires systématiques (HR=0,82, IC95% 0,66-1,02) (54). 

La méta-analyse de Gao, publiée en 2015, a inclus 14 études, pour un total de 

3 488 patientes présentant un CEO. Dans les stades avancés, les résultats étaient en 

faveur de la réalisation des curages ganglionnaires systématiques pour la survie 

globale à 5 ans (RR=1,21, p=0,012) (55). 

La méta-analyse de Zhou, publiée en 2016, a inclus 14 études, pour un total de 

10 309 patientes présentant un CEO. Dans les stades avancés, la réalisation des 

curages ganglionnaires systématiques était associée à une meilleure survie globale à 

5 ans (OR=1,31, IC95% 1,10-1,55, p=0,002) et à une meilleure survie sans récidive 

(OR=1,75, IC95% 1,16-2,65, p=0,008) (56). 
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- Essais prospectifs randomisés : contre la réalisation des curages 

ganglionnaires  

L’étude de Panici, publiée en 2005, était un essai randomisé, contrôlé, 

multicentrique, de phase 3 comparant l’impact sur la survie des curages 

ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques systématiques et de la résection des 

ganglions palpables seuls lors de l’une chirurgie de cytoréduction tumorale (53). 

Cette étude a inclus 427 patientes atteintes d’un CEOA ; on comptait 211 patientes 

dans le groupe curages ganglionnaires systématiques (groupe A) et 216 patientes 

dans le groupe résection des ganglions palpables seuls (groupe B). Le suivi médian a 

été de 68,4 mois ; 292 récidives et 202 décès ont été observés. Il n’a pas été mis en 

évidence de différence significative sur la médiane de survie globale entre le groupe 

A et le groupe B (62,1 mois et 56,3 mois, p=0,768). En revanche, la médiane de survie 

sans récidive était statistiquement plus élevée dans le groupe A que dans le groupe B 

(27,4 mois et 22,4 mois, p=0,022). Il est à noter que seulement 159 patientes ont été 

mise en chirurgie CC-0, avec un impact significatif de la présence d’un résidu tumoral 

sur la survie sans récidive et sur la survie globale (HR=1,65, p<0,001 ; HR=1,59, 

p=0,002). La durée opératoire était significativement plus longue et les pertes de 

sang étaient significativement plus importantes dans le groupe A que dans le groupe 

B (300 minutes et 210 minutes, p<0,001 ; 1000 ml et 650 ml, p<0,001). Le nombre de 

patientes ayant présenté des complications post-opératoires précoces et tardives 

était statistiquement plus élevé dans le groupe A que dans le groupe B (60 patientes 

et 39 patientes, p=0,014).  
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L’étude LION Lymphadenectomy in Ovarian Neoplasms , publiée par Harter en 

2019, a été le premier essai randomisé, contrôlé, multicentrique, de phase 3 

comparant l’impact sur la survie des curages ganglionnaires pelviens et lombo-

aortiques systématiques et de l’absence de curage ganglionnaire pelvien et lombo-

aortique lors d’une chirurgie de cytoréduction tumorale première et complète (52). 

Cette étude a inclus 647 patientes atteintes d’un CEOA avec une évaluation 

ganglionnaire ne retrouvant pas de suspicion de métastase ganglionnaire 

radiologique et/ou clinique ; on comptait 323 patientes dans le groupe curages 

ganglionnaires systématiques (groupe A) et 324 patientes dans le groupe absence de 

curage ganglionnaire (groupe B). Il n’a pas été mis en évidence de différence 

significative sur la médiane de survie globale ni sur la médiane de survie sans récidive 

entre le groupe A et le groupe B (65,5 mois dans le groupe A et 69,2 mois dans le 

groupe B, HR=1,06, IC95% 0,83-1,34 ; 25,5 mois dans les groupes A et B, HR=1,11, 

IC95% 0,92-1.34). La durée opératoire, les pertes de sang, le nombre de transfusions 

et le nombre d’hospitalisations en soins intensifs étaient significativement plus 

importants dans le groupe A que dans le groupe B (340 minutes et 280 minutes, 

p<0,001 ; 650 ml et 500 ml, p<0,001 ; 205 patientes et 181 patientes, p=0,005 ; 322 

patientes et 250 patientes, p=0,01). Le nombre de patientes ayant présenté des 

complications post-opératoires sévères (reprise chirurgicale par laparotomie) et la 

mortalité post-opératoire à 60 jours étaient statistiquement plus élevées dans le 

groupe A que dans le groupe B (40 patientes et 21 patientes, p=0.01 ; 10 patientes et 

3 patientes, p=0,049).  
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1.2. Tri, test diagnostique et modèle de prédiction   

La problématique du tri des patientes a une place centrale dans la démarche 

diagnostique du clinicien, le diagnostic étant le processus d’identification d’une 

maladie présentée par un patient.  

1.2.1. Test diagnostique 

 L’interrogatoire, l’examen clinique et les examens complémentaires sont 

autant de tests diagnostiques ayant pour objectif, dans le cas d’un test binaire, de 

classer les patients en « malade » ou « non malade ».  

- Performance diagnostique d’un test 

Un test diagnostique présente le plus souvent une incertitude diagnostique, 

notion de probabilité diagnostique, d’où la nécessité de mesure de la performance 

diagnostique de celui-ci (57). L’évaluation de la performance d’un test diagnostique 

(T), reflétant sa capacité de tri des patients en « malade » ou « non malade », se 

mesure par rapport à un test de référence appelé « référence diagnostique » (G) 

correspondant au meilleur test diagnostique disponible pour la maladie (58). La 

confrontation entre les résultats du test diagnostique et la référence diagnostique 

peut se résumer dans un tableau de contingence « 2*2 » décrivant les effectifs (59) : 

- Des Vrais Positifs (VP) : patients bien classés « malade », référence 

diagnostique et test diagnostique positifs ; 
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- Des Vrais Négatifs (VN) : patients bien classés « non malades », référence 

diagnostique et test diagnostique négatifs ; 

- Des Faux Positifs (FP) : patients classés à tort « malades », référence 

diagnostique négatif et test diagnostique positif ; 

- Des Faux Négatifs (FN) : patients classés à tort « non malades », référence 

diagnostique positif et test diagnostique négatif. 

 Les effectifs des VP, VN, FP et FN du tableau de contingence « 2*2 » peuvent 

être combinés pour la construction de différents indicateurs évaluant la performance 

diagnostique d’un test.  

 

- Indicateurs de performance diagnostique  

La performance diagnostique d’un test se mesure à l’aide d’indicateurs de sa 

validité intrinsèque et de sa validité extrinsèque. 

La validité intrinsèque d’un test diagnostique, propre aux caractéristiques du 

test, ne dépend pas de la prévalence de la maladie. La sensibilité et la spécificité en 

sont deux indicateurs (60). La sensibilité (Se) est la probabilité qu’un test diagnostique 

soit positif chez des patients « malades » ; la spécificité (Sp) est la probabilité qu’un 

test diagnostique soit négatif chez des patients « non malades ». Deux autres 

indicateurs de la validité intrinsèque sont les rapports de vraisemblance positif et 

négatif (61). Le rapport de vraisemblance positif (RVP) est le ratio entre la probabilité 

qu’un test diagnostique soit positif chez des patients « malades » et la probabilité 
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qu’un test diagnostique soit positif chez des patients « non malades ». Le rapport de 

vraisemblance négatif (RVN) est le ratio entre la probabilité qu’un test diagnostique 

soit négatif chez des patients « non malades » et la probabilité qu’un test 

diagnostique soit négatif chez des patients « malades ».  

 La validité extrinsèque, liée aux conditions d’application du test, d’un test 

diagnostique dépend de la prévalence de la maladie. Les valeurs prédictives positives 

et négatives en sont deux indicateurs (62). La valeur prédictive positive (VPP) est la 

probabilité qu’un patient soit « malade » avec un test diagnostique positif ; la valeur 

prédictive négative (VPN) est la probabilité qu’un patient soit « non malade » avec un 

test diagnostique négatif. 

 

Un autre indicateur de mesure de la performance diagnostique d’un test est la 

courbe ROC (Receiver Operating Curve) et son aire sous la courbe (AUC). Une courbe 

ROC est un graphique avec en ordonnée la Se, correspondant au taux de VP, et en 

abscisse 1-Sp, correspondant au taux de FP. L’AUC correspond à la probabilité de tri 

correct des patients en « malade » ou « non malade » par le test diagnostique (63). La 

performance diagnostique d’un test est considérée comme parfaite pour une AUC 

égale à 1 et comme excellente pour une AUC supérieure à 0.8 ; une AUC égale à 0.5 

correspond à un tri au hasard, identique à un tirage au sort (64). A noter que pour les 
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tests diagnostiques quantitatifs non binaires, toujours dans le but de trier les 

patientes, l’utilisation des courbes ROC est fréquemment utilisée afin de déterminer 

les meilleures valeurs seuils du test diagnostique à partir des couples Se et Sp 

obtenus pour différents points de coupe (65). 

- Méta-analyse de performance d’un test diagnostique 

Une méta-analyse vise à localiser et à synthétiser les données quantitatives 

issues de la littérature de recherche disponible, à un moment donné, sur un problème 

particulier, d’une part, et à analyser les tendances centrales et les variations des 

résultats d’un ensemble d’études en corrigeant les erreurs et les biais des études 

individuelles, d’autre part (66). Ainsi, une méta-analyse de performance d’un test 

diagnostique consiste à combiner les résultats de deux études pertinentes ou plus 

afin de fournir une estimation globale de la performance diagnostique d’un test. La 

Cochrane HandBook for Systematic Reviews of Diagnostic Test Accuracy en définie les 

étapes méthodologiques pour l’élaboration du protocole de recherche, pour 

l’évaluation de la qualité des études incluses et pour la réalisation de l’analyse 

statistique (67).  

Le protocole de recherche de la méta-analyse doit être défini en amont de la 

réalisation de celle-ci et doit être enregistré dans un registre international prospectif 

des revues systématiques (67). Il doit suivre la grille de recommandations PRISMA 

(Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyse) disponible en 

Annexe 4 (68). La question posée par la méta-analyse doit être élaborée selon les 

critères PICO (Population, Intervention, Comparaison, Outcome) (67) ; les critères 
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d’éligibilité des études doivent être définis ; la recherche bibliographique exhaustive 

doit en préciser les mots clés ; le processus de sélection des études et l’extraction des 

données doivent être réalisés par 2 relecteurs (67).  

Afin de s’assurer de la robustesse méthodologique des résultats d’une méta-

analyse, l’évaluation de la qualité des études incluses dans celle-ci est nécessaire. La 

qualité des études peut être considérée selon 2 dimensions : la première étant le 

risque de biais des études incluses ou validité interne, la deuxième étant l’applicabilité 

des études incluses à répondre à la question PICO posée ou validité externe. L’outil 

validé par la Cochrane à cette fin est l’échelle QUADA-2 (Quality Assessment of 

Diagnostic Accuracy Studies) (69) évaluant quatre domaines : la sélection des 

patients, le test diagnostique, la référence diagnostique, et le flux et le moment 

d’inclusion des patientes.  

  L’analyse statistique vise à fournir une estimation globale de la performance 

diagnostique d’un test. Pour cela deux types d’approche existent. Pour la première, il 

s’agit de réaliser un modèle bivarié à effets aléatoires permettant de calculer les 

estimations poolées des indicateurs de performance diagnostique d’un test (Se, Sp, 

RVP, RVN) avec des résultats reproductibles à plusieurs population (70). Ces 

estimations poolées peuvent être rendues visuellement sous forme de Forest Plot. 

Pour la seconde, il s’agit de construire une HSROC (Hierarchical Summary Receiver 

Operating Characteristics), à partir des Se et Sp poolées, dont l’AUC est le reflet de 

performance diagnostique globale du test (71). La présence d'une hétérogénéité, 

définie comme la variation de la performance diagnostique entre les études incluses, 



  31 

doit être évaluée. Elle l’est le plus souvent à l’aide de l’index I2  calculant ce 

pourcentage de variation sans dépendre du nombre d’études incluses (72). Un index 

I2 > 75 % signe une forte hétérogénéité dont les différentes variables responsables 

peuvent être identifiées par méta-régression. La présence d’un biais de publication, 

défini comme la tendance à publier uniquement les résultats statistiquement 

significatifs, doit également être évalué. Il l’est le plus souvent à l'aide d’un Funnel 

Plot tel que le test d’asymétrie de Deeks en testant l’association entre la performance 

diagnostique et la taille de l’échantillon de chacune des études incluses (73). Des 

points asymétriques autour de la ligne de référence signent un biais de publication.  

 

1.2.2. Modèle de prédiction  

Un modèle de prédiction, constituant un test diagnostique particulier, a 

également pour objectif de classer les patients en « malade » ou « non malade » en 

faisant un « pari » avec un pourcentage de patients bien classés et un pourcentage 

de patients mal classés. À partir d’un modèle de prédiction, des groupes à risque 

peuvent être développés ; un groupe à faible risque permet d’exclure un diagnostic 

(Se > 0,95 et RVN < 0,25) et un groupe à haut risque permet d’affirmer un diagnostic 

(Sp > 0,90 et RVP > 4) (74). Ces groupes doivent être simples d’utilisation en routine 

avec des variables simples à recueillir et des implications à type de règles de décision 

clinique diagnostiques ou thérapeutiques clairement définies. 

- Analyse univariée  

Les variables prédictives explicatives (X) sont celles ayant une relation avec la 
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variable d’intérêt à expliquer (Y). Elles peuvent être de deux types : quantitatives ou 

qualitatives. Les variables prédictives quantitatives peuvent être traitées telles quelles 

ou redéfinies en classe par dichotomisation selon leur distribution ou selon leur 

meilleur point de coupe en fonction de l’AUC de la courbe ROC associée à la variable 

d’intérêt (75). Les variables prédictives qualitatives peuvent être traitées telles quelles 

ou combinées entre elles afin de créer une nouvelle variable.  

Une fois toutes les variables candidates prédictives sélectionnées, il est réalisé 

une analyse univariée avec recherche d’une association significative entre la variable 

prédictive et la variable d’intérêt. Les tests statistiques utilisés sont différents selon 

qu’il s’agisse d’une variable quantitative, test t de Student, ou qualitative, test du Chi2. 

Cette analyse univariée permet de réduire le nombre de variables prédictives 

candidates à l’analyse multivariée.  

- Modèle de prédiction par régression logistique  

Le développement d’un modèle de prédiction multivarié par régression 

logistique, avec une procédure pas à pas descendante ou ascendante, permet de 

sélectionner une combinaison de variables prédictives indépendamment et 

significativement associées à la variable d’intérêt (76).  

La fonction s’écrit : 

 

ou p est la probabilité de survenue de la variable d’intérêt (entre 0 et 1) et ou X1, 

X2 ,…., Xi sont les variables prédictives dont elle dépend. Les coefficients β 
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correspondent aux logOR ou l’OR (Odd Ratio) caractérise la force de la relation entre 

la probabilité de survenue de la variable d’intérêt et la variable prédictive.  

- Discrimination et calibration  

La performance diagnostique d’un modèle de prédiction peut être évaluée en 

termes de discrimination et de calibration. 

La discrimination correspond à la capacité d’un modèle de prédiction à classer 

correctement les patients en « malade » ou « non malade ». C’est notamment la 

courbe ROC avec son AUC comme vu précédemment.  

La calibration correspond au degré de correspondance entre les probabilités 

calculées prédites par un modèle et les probabilités observées réelles. Une courbe de 

calibration est un graphique avec en ordonnée les probabilités observées et en 

abscisse les probabilités calculées. La prédiction parfaite se situe sur la bissectrice de 

l’axe des ordonnées et des abscisses. Un modèle est bien calibré lorsque les 

probabilités calculées ne sont statistiquement pas significativement différentes des 

probabilités observées. 

- Validation externe   

Un modèle de prédiction doit passer par une étape de validation externe et/ou 

de validation interne. En effet, la création d’un modèle de prédiction peut faire croire 

à tort à de très bonnes performances prédictives de ce modèle, notion d’hyper 

optimisme, par surajustement aux données de la population utilisée pour le 

développer. 

La validation externe d’un modèle de prédiction consiste à valider celui-ci sur 
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une population indépendante afin de vérifier sa reproductibilité et de s’assurer de la 

reproductibilité des résultats à une autre population. 

 

- Validation interne   

En absence de population indépendante, la validation interne d’un modèle de 

prédiction peut être réalisée et consiste à valider celui-ci sur la population ayant servi 

à développer le modèle. Ces méthodes de validation interne sont 

nombreuses comme les 2/3-1/3, le bootstrap, la X-fold cross validation, la validation 

croisée par « leave one out » (77). Cette dernière consiste en une méthode où la 

population est divisée de manière aléatoire en n échantillons. Pour chacun des n-

ièmes échantillons, l’échantillon n-1 est utilisé comme ensemble de développement 

et l’autre échantillon comme échantillon de validation (78).  
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1.3. Objectifs de la thèse  

Après la publication de l’étude LION en 2019 (52), les sociétés savantes ont 

modifié la conduite à tenir quant à la réalisation des curages ganglionnaires pelviens 

et lombo-aortiques. En effet, alors que ceux-ci étaient indiqués de façon 

systématique chez toutes les patientes présentant un CEOA, ils ne sont maintenant 

plus indiqués, lors d’une chirurgie de cytoréduction tumorale première, si l’évaluation 

ganglionnaire préopératoire et peropératoire ne retrouve pas de suspicion de 

métastase ganglionnaire, en raison de leur absence de bénéfice sur la survie mais de 

leur augmentation significative de la morbi-mortalité (4,14).  

 

Seulement deux tests diagnostiques existent pour cette évaluation 

ganglionnaire. En préopératoire, il s’agit de l’imagerie avec le TDM 

(Tomodensitométrie) thoraco-abdomino-pelvien préopératoire recommandé dans le 

bilan d’extension du CEOA, la TEP-TDM (Tomodensitométrie par Émission de 

Positons) restant une option. En peropératoire, il s’agit de la palpation ganglionnaire 

qui consiste en une ouverture de l’espace rétropéritonéal jusqu’au niveau de la veine 

rénale inférieure avec palpation de tous les groupes ganglionnaires. Ainsi, la 

performance diagnostique de ces tests, très hétérogène dans la littérature, parait 

essentielle afin d’obtenir le triage le plus performant des patientes : si l’imagerie 

préopératoire et la palpation ganglionnaire peropératoire ne retrouvent pas de 

suspicion de métastase ganglionnaire, la patiente n’aura pas de curage ganglionnaire 

pelvien et lombo-aortique ; si l’imagerie préopératoire et/ou la palpation 
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ganglionnaire retrouve une suspicion de métastases ganglionnaires la patiente aura 

des curages ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques. Les deux premiers objectifs 

de cette thèse ont donc été :  

- Réaliser une revue systématique de la littérature et une méta-analyse évaluant 

la performance diagnostique de l’imagerie préopératoire, TDM et TEP-TDM, 

pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques chez les patientes présentant un CEO ; 

- Réaliser une revue systématique de la littérature et une méta-analyse évaluant 

la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire peropératoire pour 

le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques 

chez les patientes présentant un CEO (1) ; 

 

La création d’un nouvel outil diagnostique, à type de modèle de prédiction, 

pouvant même être plus performant que les tests diagnostiques déjà existants, parait 

être une option intéressante afin de permettre une prise en charge thérapeutique 

individualisée et optimale des patientes.  Le troisième objectif de cette thèse a été :  

- Développer un modèle de prédiction de métastases ganglionnaires pelviennes 

et/ou lombo-aortiques avec création de groupes à risque et règles de décision 

clinique, « curages ganglionnaires » ou « absence de de curage 

ganglionnaire », chez les patientes présentant un CEOA avec chirurgie de 

cytoréduction tumorale première (2).  
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2. MATÉRIELS ET MÉTHODE  

2.1. Revue systématique de la littérature et méta-

analyse 

Nous avons réalisé deux revues systématiques de la littérature et méta-

analyses pour lesquelles nous avons utilisé une méthodologie similaire :  

- La première, évaluant la performance diagnostique de l’imagerie 

préopératoire, TDM et TEP-TDM, pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques chez les patientes présentant un 

CEO. Celle-ci a été publiée en octobre 2021, dans la revue Diagnostics, avec 

pour intitulé « Preoperative CT or PET-CT to assess pelvic and para-aortic 

lymph node status in epithelial ovarian cancer ? A systematic review and 

meta-analysis » et est disponible en Annexe 2 ; 

- La seconde, évaluant la performance diagnostique de la palpation 

ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques chez les patientes présentant un CEO. Celle-ci a 

été publiée en aout 2020, dans la revue Journal of Clinical Medicine, avec pour 

intitulé « Intraoperative clinical examination for assessing pelvic and 

para-aortic lymph node involvement in advanced epithelial ovarian 

cancer: A systematic review and meta-analysis » et est disponible en 

Annexe 3 (1). 
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2.1.1. Protocole et enregistrement  

Les revues systématiques de la littérature et méta-analyses ont été conduites 

selon les recommandations de la grille PRISMA (68). Les protocoles de recherche ont 

été enregistrés dans le registre international prospectif des revues systématiques 

PROSPERO ; toutes les informations concernant ces protocoles sont disponibles à 

l’adresse suivante http://www.crd.york.ac.uk/prospero/, CRD42020179214 numéro 

(méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM) et 

42020136395 (méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la numéro CRD

palpation ganglionnaire). Aucun accord de comité d’éthique ou consentement de 

patient n’étaient nécessaires.  

 

2.1.2. Sources de données et stratégie de recherche  

Une recherche bibliographique exhaustive dans les bases de données 

MEDLINE (PubMed), EMBASE, Web of Science et Cochrane Library a été réalisée afin 

d’identifier les études pertinentes publiées, en Français et en Anglais, entre Janvier 

1990 et Mai 2021. La bibliographie de ces études a été étudiée afin de rechercher des 

articles supplémentaires. 

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et 

de la TEP-TDM  

L’équation de recherche était constituée des mots-clés suivants : 

([“ovarian cancer”] OR [“ovarian neoplasm”] OR [“ovarian carcinoma”] OR 

http://www.crd.york.ac.uk/prospero/
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[“ovarian tumor”] OR [“ovarian tumour”]) AND ([“lymph node”] OR [“nodal”] OR 

[“lymphadenectomy”] OR [“lymphadenopathy”] OR [“lymphatic”] OR [“paraaortic”] OR 

[“para-aortic”] ) AND ([“accuracy”] OR [“diagnostic value”] OR [“diagnostic 

performance”] OR [“sensibility”] OR [“specificity”]) AND ([“CT”] OR [“PET/CT”] OR 

[“imaging”] OR [“radiological”] OR [“radiologic” ] OR [“computed tomography”] OR 

[“positron emission tomography computed tomography”]). 

 

 

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la 

palpation ganglionnaire    

L’équation de recherche était constituée des mots-clés suivants :  

([“ovarian cancer”] OR [“ovarian neoplasm”] OR [“ovarian carcinoma”] OR 

[“ovarian tumor”] OR [“ovarian tumour”]) AND ([“lymph node”] OR [“nodal”] OR 

[“metastases”] OR [“metastasis”]) AND ([“accuracy”] OR [“diagnostic value”] OR 

[“diagnostic performance”] OR [“diagnosis”] OR [“sensibility and specificity”]). 

 

2.1.3. Critères d’inclusion  

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et 

de la TEP-TDM  

Ont été incluses : 

(1) Les études évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM 
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préopératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et 

lombo-aortiques chez les patientes présentant un CEO, avec une chirurgie de 

cytoréduction tumorale première, incluant les curages ganglionnaires pelviens et 

lombo-aortiques avec analyse histologique des ganglions pour référence 

diagnostique (question PICO) ; 

(2) Avec des données suffisantes pour la réalisation d’un tableau de contingence 

« 2*2 » avec les effectifs des VP, VN, FP et FN.  

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique de 

la palpation ganglionnaire   

Ont été incluses :  

(1) Les études évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire 

peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et 

lombo-aortiques chez les patientes présentant un CEO, avec une chirurgie de 

cytoréduction tumorale première, incluant les curages ganglionnaires pelviens et 

lombo-aortiques avec analyse histologique des ganglions pour référence 

diagnostique (question PICO) ; 

(2) Avec des données suffisantes pour la réalisation d’un tableau de contingence 

« 2*2 » avec les effectifs des VP, VN, FP et FN. 
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2.1.4. Critères d’exclusion  

Ont été exclues dans les deux méta-analyses : 

(1) Les études où les patientes présentaient une récidive de cancer de l’ovaire ; 

(2) Les études où les patientes avaient bénéficié d’une chimiothérapie néoadjuvante 

avec chirurgie d’intervalle. 

 

2.1.5. Sélection des études  

La sélection des études a été réalisée par 2 relecteurs indépendants (Camille 

Mimoun et Cyrille Huchon). Dans un premier temps, selon le titre et le résumé, puis 

secondairement sur la lecture du texte entier. Finalement, une sélection d’études à 

inclure dans chacune des deux méta-analyses a été faite en respectant nos critères 

d’inclusion et d’exclusion. Les désaccords ont été résolus par discussion. Les doublons 

ont été éliminés.   

 

2.1.6. Extraction des données  

Un relecteur (Camille Mimoun) a enregistré toutes les données des études à 

l’aide d’un formulaire standardisé d’extraction des données et le second relecteur 

(Cyrille Huchon) a vérifié indépendamment toutes les données extraites.  

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et 

de la TEP-TDM  

Les données extraites ont été les suivantes : auteur, année et pays de 

publication, caractéristiques de l’étude (design, nombre de centres, période 
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d’inclusion), critères d’inclusion et d’exclusion (type d’imagerie préopératoire, type de 

cancer inclus, histologie, stade FIGO, type de chirurgie de cytoréduction tumorale), 

référence diagnostique, protocoles du TDM et TEP-TDM préopératoires, nombre de 

patientes, âge médian des patientes, données nécessaires à la construction du 

tableau de contingence 2*2 (effectif des VP, VN, FP, FN).  

- Méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la 

palpation ganglionnaire    

Les données extraites ont été les suivantes : auteur, année et pays de 

publication, caractéristiques de l’étude (design, nombre de centres, période 

d’inclusion), critères d’inclusion et d’exclusion (type de cancer inclus, histologie, stade 

FIGO, type de chirurgie de cytoréduction tumorale), référence diagnostique, 

protocoles de palpation ganglionnaire peropératoire, nombre de patientes, âge 

médian des patientes, données nécessaires à la construction du tableau de 

contingence 2*2 (effectif des VP, VN, FP, FN).  

 

2.1.7. Qualité des études  

La qualité méthodologique des études incluses a été étudiée par 2 relecteurs 

indépendants (Camille Mimoun et Cyrille Huchon) en utilisant l’échelle validée 

QUADA-2 (69), à l’aide du logiciel Review Manager 5.3.  
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2.1.8. Analyse statistique 

Nous avons utilisé un modèle bivarié à effets aléatoires afin de générer les 

estimations poolées des Se, Sp, RVP, RVN de l’imagerie préopératoire et de la 

palpation ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires à partir des effectifs de VP, VN, FP, FN extraits individuellement de 

chaque étude inclue (70). Une courbe HSROC a été construite, à partir des Se et Sp 

de poolées, pour obtenir une AUC reflétant la performance diagnostique gobale 

l’imagerie préopératoire et de la palpation ganglionnaire peropératoire pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires (71). L’hétérogénéité a été étudiée en 

utilisant l’index I2 (72). Une méta-régression a été réalisée pour expliquer la forte 

hétérogénéité si celle-ci était retrouvée (I2 > 75 %). Un biais de publication a été 

Funnel Plotrecherché grâce au test d’asymétrie de Deek ( ) (73). Un nomogramme de 

de l’imagerie préopératoire et de la Fagan a été utilisé pour évaluer l’utilité clinique 

palpation ganglionnaire peropératoire métastases  pour le diagnostic de 

ganglionnaires (79).  

 

Les analyses statistiques ont été effectuées avec STATA  le module MIDAS de 

13.0 (Stata Corp. ; CollMGe Station, TX, USA). 
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2.2. Modèle de prédiction, groupes à risque et 

règles de décision clinique 

Nous avons réalisé un modèle de prédiction de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques avec création de groupes à risque et règles de 

décision clinique, « curages ganglionnaires » ou « absence de curage ganglionnaire », 

chez les patientes présentant un CEOA avec chirurgie de cytoréduction tumorale 

première. Cette étude a été publiée en octobre 2021, dans la revue Plos One, avec 

pour intitulé « Using a new diagnostic tool to predict lymph node metastasis in 

advanced epithelial ovarian cancer leads to simple lymphadenectomy decision 

rules: a multicentre study from the FRANCOGYN group » et est disponible en 

Annexe 5 (2). 

 

2.2.1. Type d’étude et population  

La population d’étude a été extraite de la base de données « ovaire » du 

groupe FRANCOGYN (Groupe Français de Recherche en Chirurgie Oncologique et 

Gynécologique) étant une cohorte rétrospective, multicentrique, réunissant 11 

centres experts en cancérologie en France (Tenon, Jean Verdier, Créteil, Poissy, La 

Pitié Salpêtrière, Lariboisière, Lille, Rennes, Tours, Strasbourg et Dijon). Cette base de 

données incluait toutes les patientes prises en charge pour un cancer de l’ovaire dans 

ces centres entre Janvier 2000 et Décembre 2017.  

Pour notre étude, nous avons inclus toutes les patientes diagnostiquées pour 
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un CEOA, confirmé histologiquement, opérées en chirurgie de cytoréduction 

tumorale première avec curages ganglionnaires pelviens et/ou lombo-aortiques et 

exérèse d’au moins 10 ganglions. Nous avons exclu toutes les patientes ayant reçu de 

la chimiothérapie néoadjuvante et celles présentant une récidive de cancer de 

l’ovaire.  

Le protocole de recherche a été approuvé par le CEROG (Comité d’Éthique de 

la Recherche en Obstétrique et Gynécologie) (CEROG 2019-GYN-605). 

2.2.2. Données disponibles  

Nous disposions dans la base de données FRANCOGYN « ovaire » :  

- De variables cliniques : l’âge au diagnostic, le poids, la taille, la gestité, la 

parité, le statut ménopausique, le statut mutationnel BRCA, le score ASA 

(American Society of Anesthesiologists) (80) et les antécédents de chirurgie 

abdominale ; 

- De variables radiologiques préopératoires (TDM et TEP-TDM) : une atteinte 

ovarienne unilatérale, un atteinte ovarienne bilatérale, une atteinte du grêle 

et/ou du côlon, des métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-

aortiques, des métastases ganglionnaires supra-diaphragmatiques, une 

carcinose diaphragmatique, un gâteau épiploïque, une ascite, des métastases 

hépatiques et un épanchement pleural ; les imageries étaient toutes lues par 

des radiologues experts indépendamment dans chaque centre. 

- De variables chirurgicales : le stade FIGO 2018, le PCI initial (Peritoneal Cancer 

Index), les constations peropératoires, les gestes chirurgicaux réalisés, les 
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pertes sanguines, la réalisation d’une transfusion, la durée de la chirurgie et le 

résidu tumoral ; 

- De variables histologiques avec le type histologique ; 

- De variables biologiques préopératoires avec le taux de CA125 initial.   

 

2.2.3. Référence diagnostique  

La référence diagnostique pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques était l’histologie. Le nombre total de ganglions 

prélevés, le nombre de ganglions avec métastases ganglionnaires et le nombre de 

ganglions sans métastase ganglionnaire étaient disponibles. Les lames histologiques 

ont toute été lues par des anatomopathologistes experts indépendamment dans 

chaque centre.  

 

2.2.4. Procédure chirurgicale  

La chirurgie de cytoréduction tumorale comportait au moins une 

hystérectomie totale, une annexectomie bilatérale, une omentectomie, des curages 

ganglionnaires pelviens et/ou lombo-aortiques et une exérèse de toutes les lésions 

de carcinose péritonéale macroscopiques. Le stade de la maladie était évalué grâce à 

la classification FIGO 2018 (9). L’étendue initiale de la maladie était évaluée en 

peropératoire grâce au score de PCI décrit par SugarBaker (81). La chirurgie de 

cytoréduction tumorale était classée en chirurgie complète CC-0 (pas de résidu 

tumoral), CC-1 (résidu tumoral ≤ 2,5 mm) et CC2 (2,5 mm < résidu tumoral < 2,5 cm). 
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Les chirurgies ont toutes été réalisées par des chirurgiens experts. 

 

2.2.5. Analyse statistique  

- Analyse univariée  

Nous avons comparé le groupe des patientes avec métastases ganglionnaires 

à celui des patientes sans métastase ganglionnaire. Nous avons réalisé une analyse 

univariée en utilisant un test t de Student pour les variables quantitatives et un test 

du Chi2 pour les variables qualitatives. Certaines variables quantitatives ont été 

transformées en variables qualitatives dichotomiques et d’autres ont été combinées 

entre elles afin de créer une nouvelle variable afin de maximiser leur performance 

prédictive. La performance prédictive de chaque variable a été évaluée grâce à leur 

Se, Sp, RVP, RVN. Les variables associées à la prédiction de métastases ganglionnaires 

à un seuil p<0,20 ont été incluses dans l’analyse multivariée.  

 

- Modèle de prédiction 

Nous avons réalisé une analyse de régression logistique pas à pas descendante 

afin de sélectionner la meilleure combinaison de variables indépendamment et 

significativement (p<0,05) associées à la prédiction de métastases ganglionnaires. Les 

aDOR (Diagnostic Odds Ratio Ajustés) ont été calculés. Les données manquantes ont 

été traitées comme une troisième catégorie indépendante. 

La performance prédictive du modèle a été mesurée en termes de calibration 
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et de discrimination. La discrimination, capacité à classer correctement les patientes 

avec métastases ganglionnaires et les patientes sans métastase ganglionnaire, a été 

étudiée grâce à l’AUC de la courbe ROC (63). La calibration, adéquation entre les 

probabilités calculées et les probabilités observées de métastases ganglionnaires, a 

été étudiée grâce à une courbe de calibration et au calcul de l’erreur moyenne et de 

l’erreur maximale entre ces deux probabilités. 

Une validation interne type validation croisée « leave one out » a été conduite 

afin de corriger l’hyper optimisme de prédiction du modèle (78,82).  

- Groupes à risque  

Nous avons construit des groupes à risque de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques en choisissant un seuil de la valeur de l’équation 

du modèle de prédiction maximisant le nombre de patientes bien classées dans ces 

groupes. Un groupe à haut risque devait avoir une Sp et un RVP élevés. Un groupe à 

bas risque devait avoir une Se élevée et un RVN bas (74). 

Nous avons créé une application, « shinyLNM » pour Lymph Node Metastastis, 

donnant le groupe à risque d’une patiente donnée en calculant sa probabilité 

individuelle de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques.  

Les analyses statistiques ont été effectuées avec STATA 13.0 (Stata Corp. ; CollMGe 

Station, TX, USA). L’application ShinyLNM a été programmée grâce au package Shiny 

du logiciel R Studio.  
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3. RÉSULTATS  

3.1. Méta-analyse évaluant la performance 

diagnostique du TDM et de la TEP-TDM 

3.1.1. Sélection des études  

Le diagramme de flux PRISMA de la procédure de sélection des études dans la 

méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM est 

représenté Figure 1. La recherche initiale a identifié 633 études dans les bases 

bibliographiques MEDLINE (PubMed), EMBASE, Web of Science et Cochrane Library. 

Nous n’avons retrouvé aucune référence additionnelle dans la bibliographie de ces 

études. Après une sélection basée sur les titres et sur les résumés, vingt-trois études 

ont été éligibles et 612 études ont été exclues car ne répondant pas à la question 

PICO de la méta-analyse. Après lecture complète des textes, cinq études ont été 

incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la 

TEP-TDM préopératoires pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes 

et lombo-aortiques : Yoshida 2004, Kitajima 2008, Hynninen 2013, Signorelli 2013 et 

Bagul 2017 (83–87). Quatre études étudiaient la performance diagnostique du TDM 

préopératoire : Yoshida , Kitajima , Hynninen et Bagul (83–85,87). Quatre études 

étudiaient la performance diagnostique de la TEP-TDM préopératoire (18F-FDG) : 

Yoshida, Kitajima, Hynninen et Signorelli (83,85–87) .  

Dix-sept études ont été exclues car ne respectant pas les critères d’éligibilité 

de la méta-analyse. Treize études ne respectaient pas les critères d’inclusion : trois 
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études incluaient des cancers de l’ovaire mais aussi des tumeurs ovariennes bénignes, 

des tumeurs ovariennes borderline et des métastases ovariennes (88–90) ; deux 

études avaient pour référence diagnostique les constatations chirurgicales 

peropératoires et non l’histologie (91,92) ; huit études n’étudiaient pas la 

performance diagnostique de l’imagerie préopératoire (93–100). Quatre études 

présentaient des critères d’exclusion : les patientes avaient une récurrence de cancer 

de l’ovaire et/ou avaient reçu de la chimiothérapie néoadjuvante (101–104).  

 

Figure 1 : Diagramme de flux PRISMA de la procédure de sélection des études 

incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la 

TEP-TDM.  

TDM : Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de Positons ; PICO : 

Population, Intervention, Comparaison, Outcome ; CNA : Chimiothérapie Néoadjuvante  
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* tumeurs de l’ovaire borderline, tumeurs de l’ovaire bénigne, métastases ovariennes  

 

3.1.2. Description des études  

Les caractéristiques des études et des patientes incluses dans la méta-analyse 

évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM sont décrites 

Tableau 1. Toutes les études avaient été publiées en Anglais (83–87). Toutes les 

études étaient prospectives et unicentriques (83–87). Toutes les études avaient pour 

référence diagnostique l’histologie (83–87). Les quatre études étudiant la 

performance diagnostique du TDM comptaient un total de 106 patientes avec 

respectivement 15, 40, 15 et 36 patientes pour les études de Yoshida, Kitajima, 

Hynninen et Bagul (83–85,87). Les quatre études étudiant la performance 

diagnostique de la TEP-TDM comptaient un total de 138 patientes avec 

respectivement 15, 40, 15 et 68 patientes pour les études de Yoshida, Kitajima, 

Hynninen et Signorelli (83,85–87). L’âge moyen des patientes était respectivement de 

55,4, 65 ; 49 et 51 ans pour les études de Kitajima, Hynninen, Signorelli et Bagul (84–

87). Les études de Yoshida, Kitajima et Signorelli n’avaient inclus que des cancers de 

l’ovaire (83,86,87) ; les études de Hynninen et de Bagul avaient inclus des cancers de 

l’ovaire, des cancers de la trompe et des cancers du péritoine (84,85). Les études de 

Kitajima, Hynninen Signorelli et Bagul n’avaient inclus que des adénocarcinomes 

épithéliaux (84–87) ; l’étude de Yoshida avait inclus des adénocarcinomes épithéliaux 

et un tératome immature (83). Les études de Hynninen et Bagul n’avaient inclus que 

des stades FIGO avancés (84,85) ; les études de Yoshida, Kitajima et Signorelli avaient 
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inclus des stades FIGO précoces et des stades FIGO avancés (83,86,87). Toutes les 

études avaient inclus des chirurgies de cytoréduction tumorale première par 

laparotomie avec curages ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques pour les études 

de Kitajima, Signorelli et Bagul (84,86,87) ; avec curages ganglionnaires ou 

prélèvement ganglionnaire pelviens et lombo-aortiques pour les études de Yoshida 

et Hynninen (83,85).
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Tableau 1 : Caractéristiques des études et des patientes incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique du 

TDM et de la TEP-TDM.  

Étude 
Année 
Pays 

Design de 
l’étude 

Nombre 
de centres 

Période 
d’inclusion 

TDM 
et/ou 

TEP-TDM 

Référence 
diagnostique 

Nombre de 
patientes 

 

Âge 
médian 

(années)  

Type de 
cancer 

Histologie Stade 
FIGO 

Chirurgie 

Yoshida 
2004 
Japon 

Prospective  Un Septembre 
2001 à Juillet 
2002  

TDM et 
18F-FDG 
TEP-TDM 

Histologie 15 - Ovaire  Adénocarcinome 
épithélial  
- Séreux : 8 
- Mucineux : 3 
- Endométrioïde : 2 
- Indifférencié : 1  
 
Tératome 
immature : 1 

IA : 2 
IC : 3 
IIB : 1 
IIC : 2 
IIIB : 1 
IIIC : 6 

Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Curages 
ganglionnaires 
ou 
prélèvement 
ganglionnaire  

Kitajima 
2008  
Japon 

Prospective  Un Avril 2006 à 
Avril 2008 

TDM et 
18F-FDG 
TEP-TDM 

Histologie   40 55.4 
(38-77) 

Ovaire Adénocarcinome 
épithélial  
- Séreux : 11 
- Séreux : 4 
- Mucineux : 7  
- Endométrioïde : 5  
- Cellule claire : 7  
- Indifférencié : 6 

IA : 9 
IB : 3 
IC : 6 
IIA : 2 
IIB : 3 
IIC : 2 
IIIA : 1 
IIIB : 3 
IIIC : 10 
IV : 1  

Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Curages 
ganglionnaires  
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Hynninen 
2013 
Finlande 

Prospective 
 
 

Un Octobre 2009 
à Mars 2012  

TDM et 
18F-FDG 
TEP-TDM 

Histologie   15 65 
(45-79) 

Ovaire 
 
Trompe 
 
Péritoine 

Adénocarcinome 
épithélial  
 

III et IV  Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Curages 
ganglionnaires 
ou 
prélèvement 
ganglionnaire  

Signorelli 
2013 
Italie 

Prospective  Un 2006 à 2012 18F-FDG 
TEP-TDM 

Histologie   68 49 
(35-72) 

Ovaire 
 

Adénocarcinome 
épithélial  
- Séreux : 29 
- Mucineux : 6 
- Endométrioïde : 
10  
- Cellule claire : 10 
- TNMM : 3  
- Mixe : 7 
- Indifférencié : 3 

IA : 7 
IB : 2 
IC : 27 
IIA : 2 
IIB : 11 
IIC : 3 
IIIA : 4 
IIIC : 12 

Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Curages 
ganglionnaires  
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TDM: Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de Positons ; 18F-FDG : Fluorodésoxyglucose ; FIGO : Fédération Internationale de 

Gynécologie-Obstétrique 

 

Bagul 
2017 
Inde 

Prospective  Un Mars 2013 à 
Mai 2015  

TDM Histologie 36 51  
(39-74) 

Ovaire 
 
Péritoine 

Adénocarcinome 
épithélial  
- Séreux : 20 
- Mucineux : 1 
- Endométrioïde : 2  
- Cellule claire : 3 
- Indifférencié : 10 

IIIC  Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Curages 
ganglionnaires  
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Les protocoles des imageries préopératoires est décrit Tableau 2. Dans toutes 

les études, l’imagerie préopératoire avait été réalisée au maximum dans les 2 

semaines ayant précédé la chirurgie de cytoréduction tumorale première (83–87). Les 

études de Hynninen, Bagul et Signorelli avaient étudié les ganglions pelviens et 

lombo-aortiques (84–86) ; les études de Yoshida et Kitajima n’avaient étudié que les 

ganglions lombo-aortiques (83,87). Les quatre études étudiant la performance 

diagnostique du TDM portaient un diagnostic positif de métastases ganglionnaires 

pour un ganglion > 1 cm (83–85,87). Les quatre études évaluant la performance 

diagnostique de la TEP-TDM portaient un diagnostic positif de métastases 

ganglionnaires pour un ganglion hypermétabolique quel que soit sa taille (83,85–87). 

Dans toutes les études, les imageries préopératoires avaient été réalisés par des 

médecins experts, en aveugle des données cliniques, à l’exception de celle de 

Signorelli (86), et les conclusions étaient tirées par consensus (83–87).  
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Tableau 2 : Protocoles des imageries préopératoires dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la 

TEP-TDM. 

 

Étude Médecins Protocole d’imagerie 

Délai avant 
chirurgie 

Localisation des 
ganglions 
 

Diagnostic positif 
de suspicion de 
MG  

Technique 

TDM et TEP-DM 

Yoshida Avant la chirurgie, 
les images ont été 
évaluées pour 
chaque patient par 
un radiologue, un 
médecin nucléaire et 
deux gynécologues 
oncologues en 
aveugle des données 
cliniques ; les 
conclusions étaient 
tirées par consensus 
entre les différents 
médecins 

2 semaines 
maximum  

Pelvien et 
lombo-aortique 

TDM : > 1cm 
  
TEP-TDM : 
Hypermétabolique 

TDM : Le TDM a été réalisé à l'aide d'un tomodensitomètre hélicoïdal 
(HiSpeed Advantage, General Electric Yokogawa Medical Systems, Tokyo, 
Japon). Des coupes non rehaussées et avec produit de contraste 
(administration IV de 100 ml de produit de contraste via un injecteur de 
puissance à un taux de 1 mL/sec) ont été effectuées.  
 
TEP-TDM : La TEP a été réalisée à l'aide d'un scanner Advance (General 
Electric Medical Systems, Milwaukee, WI), qui permet l'acquisition 
simultanée de 35 coupes d'images avec un espacement entre les coupes de 
4.25 mm. Les tests de performance ont montré une résolution intrinsèque 
de 4.6-5.7 et 4.0-5.3 mm en transaxial et axial, respectivement. Le FDG a 
été produit à l'aide d'un petit cyclotron (OSCAR3, Oxford Instruments, 
Oxford, Royaume-Uni) et d'un système de synthèse automatisé (NKK, 
Tokyo, Japon). Après que les patients aient jeûné pendant au moins 12 
heures avant l'administration du radiotraceur, environ 370 MBq de FDG ont 
été injectés IV. Le balayage par émission du corps entier a commencé 40 à 
60 min après l'administration de FDG, et les données TEP ont été acquises 
pendant 12 à 14 min avec six ou sept positions de lit. Un balayage de 
transmission a été obtenu en utilisant une source tige germanium-68-
gallium-68 pour la correction de l'atténuation après le balayage d'émission 
aux mêmes positions de lit que le balayage d'émission. Les données TEP ont 
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été reconstruites à l'aide de l'algorithme de reconstruction itérative et de la 
méthode de correction d'atténuation segmentée (IRA/SAC) et recoupées en 
coupes transaxiales, coronales et sagittales avec l'échelle de gris dans les 
valeurs d'absorption standardisées. Les résultats de la TEP des coupes 
transaxiale, coronale et sagittale ont été interprétés. 

Kitajima TDM : Les images 
ont été évaluées 
rétrospectivement 
en consensus par 
deux radiologues 
expérimentés (A et B 
avec respectivement 
8 et 20 ans 
d'expérience en 
tomodensitométrie) 
en aveugle des 
autres résultats 
d'imagerie et des 
données cliniques 
 
TEP-TDM : Les 
images ont été 
interprétées 
rétrospectivement 
en consensus par 
deux radiologues 
expérimentés (C et D 
avec respectivement 
3 et 5 ans 
d'expérience en TEP-

2 semaines 
maximum 

Lombo-aortique  
 
  

TDM : > 1cm  
et/ou  présence 
d'une zone 
centrale non 
rehaussée 
suggérant une 
nécrose centrale  
 
TEP-TDM : 
Hypermétabolique 

L'imagerie du corps entier a été réalisée à l'aide d'un scanner combiné TEP-
TDM (Biograph, Sensation 16 PET/CT, Siemens AG, Erlangen, Allemagne). Le 
scanner couvrait une région allant du méat de l'oreille à la mi-cuisse. Les 
paramètres techniques du TDM hélicoïdal à 16 rangées de détecteurs 
étaient une vitesse de rotation du portique de 0.5 s, une vitesse de la table 
de 24 mm par rotation du portique. Le composant TEP du système 
d'imagerie combiné avait une vue axiale de 16.2 cm (par position de lit) 
avec un espacement entre les coupes de 3.75 mm dans une position de lit 
et a fourni une image du méat de l'oreille à la mi-cuisse avec six à sept 
positions de lit. Le champ de vision transaxial et la taille des pixels des 
images TEP reconstruites pour la fusion étaient respectivement de 58.5 cm 
et 4.57 mm, avec une taille de matrice de 128Å~128. Pour éviter les 
artefacts causés par les voies urinaires, les patients ont été invités à boire   
1 000 ml d'eau 1 à 2 h avant l'acquisition de l'image et à uriner juste avant 
le début de l'acquisition. Aucun cathétérisme de la vessie n'a été utilisé. 
Après au moins 4 h de jeûne, les patients ont reçu une injection 
intraveineuse de 4.0 MBq/kg de poids corporel de FDG. Les taux de 
glycémie ont été contrôlés chez tous les patients avant l'injection de FDG, 
et aucun patient n'a présenté une glycémie supérieure à 160 mg/dl. Environ 
50 minutes plus tard, une tomodensitométrie à faible dose initialement non 
améliorée a été réalisée à 140 kV et 40 mA pour la correction d'atténuation 
de l'image TEP. Une TEP-TDM d'émission corps entier a été réalisée 
immédiatement après la TDM à faible dose, avec une acquisition de 3 min 
par position de lit en utilisant un mode d'acquisition tridimensionnel. Les 
images TEP corrigées de l'atténuation ont été reconstruites à l'aide d'un 
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TDM) en aveugle des 
autres résultats 
d'imagerie et des 
données cliniques 

algorithme de reconstruction itérative de maximisation des attentes en 
sous-ensembles ordonnés (huit sous-ensembles, trois itérations). Enfin, une 
tomodensitométrie à pleine dose avec contraste amélioré a été réalisée 
pour la même couverture axiale à 140 kV et 230 mA, avec une épaisseur de 
coupe de 2 mm. L'administration intraveineuse d'un volume total de 150 ml 
(maximum) ou de 2 ml/kg de produit de contraste iodé (Iomeprole 300, 
Eisai, Tokyo, Japon) contenant 300 mg d'iode par millilitre par injection 
assistée à un débit de 2.5 ml/s a été réalisée, et l'examen du cou~thorax, du 
haut~moyen de l'abdomen et du bas-ventre~bassin a été commencé à 45, 
75 et 90 s, respectivement, après l'injection. Aucun agent de contraste oral 
n'a été administré. Les images TEP, TDM et TEP-TDM fusionnées ont été 
générées pour examen sur un poste de travail informatique (AZE Virtual 
Place Version 3.0035). 
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Hynninen TDM : Les images 
ont été évaluées par 
deux radiologues 
expérimentés, en 
aveugle des résultats 
de la TEP-TDM et 
des constatations 
lors de la chirurgie 
   
TEP-TDM : Les 
images ont été 
interprétées par 
deux médecins 
nucléaires 
expérimentés 
ignorant les résultats 
chirurgicaux 

2 semaines 
maximum 

Lombo-aortique  
 

TDM : - 
   
TEP-TDM :  
Hypermétabolique  

Une TEP-TDM au FDG avec contraste amélioré du corps entier (Discovery 
STE ou VCT à 64 rangées, General Electric Medical Systems, Milwaukee, WI, 
États-Unis) a été réalisée. Tous les patients ont jeûné pendant un minimum 
de 6 h et leur glycémie était contrôlée avant l'injection intraveineuse de 4 
Mbq/kg de 18F-FDG. Après 50 à 60 minutes d'injection, une TEP-TDM à 
faible dose (kV 120, plage Smart mA 10-80) de la base du crâne à la mi-
cuisse a été suivie d'un diagnostic du corps entier avec une 
tomodensitométrie à haute dose avec contraste amélioré (kV 120, Smart 
gamme mA100-440) après injection intraveineuse automatisée d'agent de 
contraste. Les images TEP ont été reconstruites avec une taille de matrice 
de 128 ~ 128 en mode entièrement 3D en utilisant l'algorithme de 
reconstruction ML-OSEM. L'analyse de l'imagerie a été réalisée à l'aide de la 
station de travail ADW 4.5. 

TDM seul  

Bagul Toutes les images 
ont été 
systématiquement 
revues par les 
radiologues attitrés 
avant la chirurgie en 
aveugle de la 
décision clinique du 
traitement 

2 semaines 
maximum 

Pelvien et 
lombo-aortique  

> 1cm  La tomodensitométrie a été réalisée avec un scanner à grande vitesse—
Siemens Somatom Sensation 64-slice MDCT (Siemens Medical Systems, 
Iselin, NJ). Après administration orale de 40 ml de contraste Gastrografin 
2% dans 2 l d'eau, un scanner a été obtenu à l'inclusion et 30 s après 
administration intraveineuse de 80 ml de contraste non ionique à un débit 
de 2,3 ml/s. Les images ont été obtenues avec une épaisseur de 3 à 5 mm et 
une vitesse de table de 15 mm/s. 
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TEP-TDM seul  

Signorelli Les images ont été 
évaluées par deux 
médecins nucléaires 
informés des 
données cliniques 
des patientes au 
moment de 
l’examen 

- Pelvien et 
lombo-aortique  

Hypermétabolique  Une TEP-TDM (Discovery ST ou Discovery 600-GE Healthcare, Milwaukee, 
WI, USA) composée d'un scanner TEP et d'un MDCT, qui permet 
l'acquisition d'images TDM et TEP co-enregistrées du même patient en une 
seule séance, a été utilisée. Les patients ont jeûné pendant au moins 6 h 
avant l'administration intraveineuse de 300-370 MBq de 18F-FDG. Les 
patients dont la glycémie était supérieure à 170 mg/dL ont été exclus de 
l'étude. De plus, tous les patients ont été hydratés par voie orale (500 ml 
d'eau) pendant la période d'absorption du FDG et ont été invités à vider 
leur vessie avant de se positionner pour l'examen. L'examen combiné a 
débuté environ 60 min après l'injection de FDG. La tomodensitométrie a 
d'abord été acquise, lors d'une respiration superficielle, avec 140 kV, 60 mA 
et 3.75 mm d'épaisseur de coupe. Aucun produit de contraste oral ou 
intraveineux n'a été utilisé pour la composante TDM de l'examen. La TEP a 
été acquise en mode 3D avec 3 min dans chaque position du lit ; Les images 
TEP ont été reconstruites avec un algorithme itératif (maximisation des 
attentes de sous-ensemble ordonné - OSEM), une taille de matrice de 128 Å 
~ 128 (Discovery ST) ou 256x256 (Discovery 600), une atténuation, une 
correction aléatoire et de dispersion. La correction d'atténuation a été 
effectuée sur la base des données TDM. Les valeurs des pixels TDM, qui ont 
été mesurées en unités Hounsfield, ont été transformées en coefficients 
d'atténuation linéaire pour le rayonnement énergétique de 511 keV. 
L'analyse des images a été effectuée comme suit : les images TEP corrigées 
de l'atténuation, les images TDM et les images TEP-TDM co-enregistrées ont 
été affichées ensemble sur le poste de travail (Xeleris, AW4.4 GE 
Healthcare, Milwaukee, WI, États-Unis). 

 

TDM : Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de Positons ; MG : Métastase Ganglionnaire ; FDG : Fluorodeoxyglucose ; MDCT : 

Multidetector
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3.1.3. Évaluation de la qualité des études  

L’évaluation par l’échelle QUADAS-2 de la qualité des études incluses dans la 

méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM est 

illustrée Figure 2. Concernant le risque de biais, les cinq études avaient un faible 

risque de biais pour les quatre domaines étudiés : sélection des patientes, référence 

diagnostique, test diagnostique et flux et moment d’inclusion des patientes (83–87). 

Concernant l’applicabilité des études à répondre à la question PICO de la méta-

analyse, les études de Bagul, Hynninen et Signorelli (84–86) avaient un faible risque 

de biais pour les quatre domaines étudiés et l’étude de Yoshida (83) avait un risque 

élevé de biais dans le domaine sélection des patientes. En effet, dans cette étude, 15 

patientes ont été incluses, 14 présentaient un adénocarcinome épithélial mais une 

patiente présentait un tératome immature. 
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Figure 2 : Évaluation par l’échelle QUADAS-2 de la qualité des études évaluant la 

performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM.  

 

3.1.4. Analyse statistique 

- Performance diagnostique des études individuelles  

Le Tableau 3 présente les tableaux de contingence « 2*2 » des quatre études 

étudiant la performance diagnostique du TDM préopératoire pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques (83–85,87). L’étude de 
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Yoshida retrouvait 0/15 VP, 1/15 FP, 2/15 FN et 12/15 VN, soit une Se de 0,00 et une 

Sp de 0,92 (83). L’étude de Kitajima retrouvait 3/40 VP, 0/40 FP, 5/40 FN et 32/40 VN, 

soit une Se de 0,38 et une Sp de 1,00 (87). L’étude de Hynninen retrouvait 2/15 VP, 

0/15 FP, 2/15 FN et 11/15 VN, soit une Se de 0,50 et une Sp de 1,00 (85). L’étude de 

Bagul retrouvait 9/36 VP, 0/36 FP, 3/36 FN et 24/36 VN, soit une Se de 0,75 et une Sp 

de 1,00 (84). 
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Tableau 3 : Tableau de contingence « 2*2 » et performance diagnostique poolée du TDM préopératoire pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. 

 

 

VP : Vrais Positifs ; FP : Faux Positifs ; VN : Vrais Négatifs ; FN : Faux Négatifs ; IC95% : Intervalle de Confiance à 95% ; RVP : Rapport de Vraisemblance Positif ; 

RVN Rapport de Vraisemblance Négatif ; AUC : Aire Sous la Courbe : HSROC : Hierarchical Summary Receiver Operating Curve 

 

 

 

Étude VP FP FN VN Sensibilité poolée 
 (IC95%) 

Spécificité poolée  
 (IC95%)

RVP poolé 
 (IC95%)

RVN poolé 
 (IC95%)

AUC HSROC 
(IC95%) 

Yoshida 0 1 2 12 0,47 (0,20-0,76) 0,99 (0,75-1,00) 75,40 (1,20-4611,90) 0,54 (0,30-0,98) 0,91 (0,88-0,93) 

Kitajima 3 0 5 32 

Hynninen 2 0 2 11 

Bagul 9 0 3 24 
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Le Tableau 4 présente les tableaux de contingence « 2*2 » des quatre études 

étudiant la performance diagnostique de la TEP-TDM préopératoire pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques (83,85–87). 

L’étude de Yoshida retrouvait 2/15 VP, 0/15 FP, 0/15 FN et 13/15 VN, soit une Se de 

1,00 et une Sp de 1,00 (83). L’étude de Kitajima retrouvait 7/40 VP, 2/40 FP, 1/40 FN 

et 30/40 VN, soit une Se de 0,88 et une Sp de 0,94 (87). L’étude de Hynninen 

retrouvait 2/15 VP, 1/15 FP, 2/15 FN et 10/15 VN, soit une Se de 0,50 et une Sp de 

0,91 (85). L’étude de Signorelli retrouvait 10/68 VP, 1/68 FP, 2/68 FN et 55/68 VN, soit 

une Se de 0,83 et une Sp de 0,96 (86). 
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Tableau 4 : Tableau de contingence « 2*2 » et performance diagnostique poolée de la TEP-TDM préopératoire pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. 

 

 
VP : Vrais Positifs ; FP : Faux Positifs ; VN : Vrais Négatifs ; FN : Faux Négatifs ; IC95% : Intervalle de Confiance à 95% ; RVP : Rapport de Vraisemblance Positif ; 

RVN Rapport de Vraisemblance Négatif ; AUC : Aire Sous la Courbe : HSROC : Hierarchical Summary Receiver Operating Curve.  

Étude VP FP FN VN Sensibilité poolée 
 (IC95%) 

Spécificité poolée  
 (IC95%)

RVP poolé 
 (IC95%)

RVN poolé 
 (IC95%)

AUC HSROC 
(IC95%) 

Yoshida 2 0 0 13 0,81 (0,61-0,92)  0,96 (0,91-0,99) 22,60 (8,50-60,30) 0,20 (0,09-0,44) 0,97 (0,95-0,98) 

Kitajima 7 2 1 30 

Hynninen 2 1 2 10 

Signorelli 10 1 2 55 
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- Performance diagnostique poolée  

Le Tableau 3 présente la performance diagnostique du TDM préopératoire 

pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La 

Se poolée était de 0,47 (IC95% 0,20-0,76), la Sp poolée était de 0,99 (IC95% 0,75-

1,00), le RVN était de 0,54 (IC95% 0,30-0,98) et le RVP était de 75,40 (IC95% 1,20-

4611,90). Les Forest Plot de la Se et de la Sp sont exposés Figure 3. L’HSROC avait 

une AUC de 0,91 (IC95% 0,88-0,93) (Figure 4). Il n’y avait pas de forte hétérogénéité 

entre les études ni pour la Se ni pour la Sp (I2 < 75%) : I2=50,14 (IC95% 0,00-100,00) 

et I2=55,60 (IC95% 6,54-100,00) (Figure 3).  

 

Figure 3 : Forest Plot de la sensibilité et de la spécificité du TDM préopératoire pour 

le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La 

sensibilité poolée était de 0,47 (IC95% 0,20-0,76) et la spécificité poolée était de 0,99 

(IC95% 0,75-1,00). 
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Figure 4 : HSROC du TDM préopératoire pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. L’AUC était de 0,91 (IC95% 0,88-0,93). 
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Sens : Sensibilité ; Spec : Spécificité ; SROC : Summury Receiver Operating Curve ; AUC : Aire sous la 

Courbe  

 

Le Tableau 4 présente la performance diagnostique de la TEP-TDM 

préopératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques. La Se poolée était de 0,81 (IC95% 0,61-0,92), la Sp poolée était de 0,96 

(IC95% 0,91-0,99), le RVN était de 0,20 (IC95% 0,09-0,44) et le RVP était de 22,60 

(IC95% 8,50-60,30). Les Forest Plot de la Se et de la Sp sont exposés Figure 5. 
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L’HSROC avait une AUC de 0,97 (IC95% 0,95-0,98) (Figure 6). Il n’y avait pas de forte 

hétérogénéité entre les études ni pour la Se ni pour la Sp (I2 < 75%) : I2=6,20 (IC95% 

0,00-100,00) et I2=0,00 (IC95% 0,00-100,00) (Figure 5). 

 

Figure 5 : Forest Plot de la sensibilité et de la spécificité de la TEP-TDM préopératoire 

pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La 

sensibilité poolée était de 0,81 (IC95% 0,61-0,92) et la spécificité poolée était de 0,96 

(IC95% 0,91-0,99). 
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Figure 6 : HSROC de la TEP-TDM préopératoire pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. L’AUC était de 0,97 (IC95% 0,95-0,98). 

 

 
 
Sens : Sensibilité ; Spec : Spécificité ; SROC : Summury Receiver Operating Curve ; AUC : Aire sous la 

Courbe (Area Under the Curve) 

 

- Biais de publication : Test d’asymétrie de Deek (Funnel Plot) 

Il n’a pas été retrouvé de biais de publication ni pour le TDM préopératoire ni 
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pour la TEP-TDM préopératoire : les points des quatre études étaient symétriques par 

rapport à la ligne de référence, respectivement p=0,07 et p=0,29 (Figures 7 et 8). 

 

Figure 7 : Test d’asymétrie de Deek (Funnel Plot) des études incluses dans la méta-

analyse évaluant la performance diagnostique du TDM. Il n’y avait pas de biais de 

publication (p=0,07). 

 

ESS : Taille de la population (Effectif Sample Size) 
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Figure 8 : Test d’asymétrie de Deek (Funnel Plot) des études incluses dans la méta-

analyse évaluant la performance diagnostique de la TEP-TDM. Il n’y avait pas de biais 

de publication (p=0,29). 

 

 

ESS : Taille de la population (Effectif Sample Size) 

 

- Utilité clinique : Nomogramme de Fagan  

La probabilité pré-test de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques était de 25%.  
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Un TDM préopératoire retrouvant une suspicion de métastases ganglionnaires 

(test positif) augmentait la probabilité post-test à 96% ; un TDM préopératoire ne 

retrouvant pas de suspicion de métastase ganglionnaire (test négatif) diminuait la 

probabilité post-test à 15%. (Figure 9). 

 

 

 

Figure 9 : Nomogramme de Fagan du TDM préopératoire pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La probabilité pré-test de 

métastases ganglionnaires était de 25%. Un TDM préopératoire retrouvant une 

suspicion de métastases ganglionnaires (test positif) augmentait la probabilité post-test 

de métastases ganglionnaires à 96% ; un TDM préopératoire ne retrouvant pas de 

suspicion de métastases ganglionnaires (test négatif) diminuait la probabilité post-test 

de métastases ganglionnaires à 15%. 
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LR : Rapport de Vraisemblance (Likelihood Ratio) ; Prior Prob : Probabilité Pré-Test ; Post Prob : 

Probabilité Post-Test 

 

Une TEP-TDM préopératoire retrouvant une suspicion de métastases 

ganglionnaires (test positif) augmentait la probabilité post-test à 88% ; une TEP-TDM 
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préopératoire ne retrouvant pas de suspicion de métastase ganglionnaire (test 

négatif) diminuait la probabilité post-test à 6%. (Figure 10) 
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Figure 10 : Nomogramme de Fagan de la TEP-TDM préopératoire pour le diagnostic 

de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La probabilité pré-test 

de métastases ganglionnaires était de 25%. Une TEP-TDM préopératoire retrouvant une 

suspicion de métastases ganglionnaires (test positif) augmentait la probabilité post-test 

de métastases ganglionnaires à 88% ; une TEP-TDM préopératoire ne retrouvant pas de 

suspicion de métastases ganglionnaires (test négatif) diminuait la probabilité post-test 

de métastases ganglionnaires à 6%. 

 

 
 

LR : Rapport de Vraisemblance (Likelihood Ratio) ; Prior Prob : Probabilité Pré-Test ; Post Prob : 
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Probabilité Post-Test 

 

3.2. Méta-analyse évaluant la performance 

diagnostique de la palpation ganglionnaire 

3.2.1. Sélection des études  

Le diagramme de flux PRISMA de la procédure de sélection des études dans la 

méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire est 

représenté Figure 11. La recherche initiale a identifié 1131 études dans les bases 

bibliographiques MEDLINE (PubMed), EMBASE, Web of Science et Cochrane Library. 

Deux références additionnelles dans la bibliographie de ces études ont été 

retrouvées. Après une sélection basée sur les titres et sur les résumés, dix études ont 

été éligibles et 1 121 études ont été exclues car ne répondant pas à la question PICO 

de la méta-analyse. Après lecture complète des textes, cinq études ont été incluses 

dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation 

ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques : Arango 2000, Eisenkop 2001, Eltabbakh 2001, Harter 

2007 et Khunnarong 2004 (30,105–108).  

Cinq études ont été exclues car ne respectant pas les critères d’éligibilité de la 

méta-analyse. Trois études ne respectaient pas les critères d’inclusion, notamment les 

essais randomisés contrôlés de phase 3 de Panici en 2005 et Harter en 2019, leurs 

données étaient insuffisantes pour la construction d’un tableau de contingence 

« 2*2 » (52,53,109). Trois études présentaient des critères d’exclusion, les patientes 
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avaient reçu de la chimiothérapie néoadjuvante (29,110). 

 

 

 

 

 

 

Figure 11 :  Diagramme de flux PRISMA de la procédure de sélection des études 

incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation 

ganglionnaire. 

 
PICO : Population, Intervention, Comparaison, Outcome ; CNA : Chimiothérapie Néoadjuvante  

 

3.2.2. Description des études  

Les caractéristiques des études et des patientes incluses dans la méta-analyse 

évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire sont décrites 

Tableau 5. Toutes les études avaient été publiées en Anglais (30,105–108). Toutes les 

études étaient prospectives, à l’exception de celle de Harter rétrospective (30), et 
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unicentriques (30,105–108). Toutes les études avaient pour référence diagnostique 

l’histologie (30,105–108). Elles comptaient un total de 723 patientes avec 

respectivement 126, 100, 178, 195 et 124 patientes pour les études d’Arango, 

Eisenkop, Eltabbakh, Harter et Khunnarong (30,105–108). L’âge moyen des patientes 

était respectivement de 55 ; 61,4 ; 56,6, 60 et 51 ans pour les études d’Arango, 

Eisenkop, Eltabbakh, Harter et Khunnarong (30,105–108). Les études d’Eisenkop et 

Harter n’avaient inclus que des cancers de l’ovaire (30,106) ; les études d’Arango, 

Eltabbakh et Khunnarong avaient inclus des cancers de l’ovaire, des cancers du col de 

l’utérus, des cancers de l’endomètre, des cancers du vagin et des cancers de la vulve 

(105,107,108). Toutes les études n’avaient inclus que des adénocarcinomes 

épithéliaux. L’étude d’Eisenkop n’avaient inclus que des stades FIGO avancés (106) ; 

l’étude de Harter avaient inclus des stades FIGO précoces et des stades FIGO avancés 

(30). Toutes les études avaient inclus des chirurgies de cytoréduction tumorale 

première par laparotomie avec curages ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques 

pour les études d’Eisenkop et Harter (30,106) ; avec curages ganglionnaires ou 

prélèvement ganglionnaire pelviens et lombo-aortiques pour les études d’Arango, 

Eltabbakh et Khunnarong (105,107,108). 
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Tableau 5 : Caractéristiques des études et des patientes incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la 

palpation ganglionnaire. 

Étude 
Année 
Pays 

Design de 
l’étude 

 

Nombre 
de 

centres 

Période 
d’inclusion 

Référence 
diagnostique 

Nombre 
de 

patientes 

Âge médian 
(années) 

Type de cancer Histologie Stade 
FIGO 

Chirurgie 
 

Arango 
2000 
USA 

Prospective  Un Aout 1995 à 
Juin 1997  

Histologie 126 55  
(18-83) 

Ovaire 21% 
 
Col 43% 
 
Utérus 31% 
 
Vagin 2% 

- - Curages 
ganglionnaires 
ou 
prélèvement 
ganglionnaire 

Eisenkop 
2001 
USA 

Prospective  Un 1997 à 2000 Histologie   100 61.4 
(24.2-88.3) 

Ovaire  Adénocarcinome 
épithélial  

IIIC et IV Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
 
Complète 
 
Curages 
ganglionnaires 

Eltabbakh  
2001 
USA  

Prospective 
 
 

Un Février 
1998 à 
Septembre 
1999  

Histologie   178 56.6 
(18-90) 

Ovaire 30.9% 
 
Endomètre 41% 
 
Col/vagin 19.1% 
 

- -  Curages 
ganglionnaires 
ou 
prélèvement 
ganglionnaire 
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FIGO : Fédération Internationale de Gynécologie-Obstétrique 

Vulve 9% 
 

Harter 
2007 
Allemagne 

Rétrospective  Un 2000 à 2005 Histologie   195 60 
(22-80) 

Ovaire Adénocarcinome 
épithélial  
 

Précoces 
36% 
 
Avancés 
64% 

Première 
 
Chirurgie de 
cytoréduction 
tumorale par 
laparotomie  
  
Complète 
 
Curages 
ganglionnaires 

Khunnarong  
2004 
Thaïlande 

Prospective  Un Mai 2003 à 
Avril 2004  

Histologie 124 51 +/- 11.3 Ovaire 17% 
 
Col 48% 
 
Endomètre 33% 
 
Vulve 2% 

- - Curages 
ganglionnaires 
ou 
prélèvement 
ganglionnaire 



  84 

Les protocoles de palpation ganglionnaire peropératoire est décrit Tableau 6. 

Dans toutes les études, la palpation ganglionnaire peropératoire avait été réalisée 

avec ouverture de l’espace rétro-péritonéale jusqu’à la veine rénale gauche. L’étude 

d’Eisenkop portait un diagnostic positif de métastases ganglionnaires par palpation 

s'ils étaient reconnus macroscopiquement impliqués par la palpation 

transpéritonéale, par inspection s'ils étaient reconnus comme étant 

macroscopiquement impliqués par palpation après ouverture de la zone 

rétropéritonéale, et par dissection s'ils étaient reconnus comme étant 

macroscopiquement impliqués à tout moment après le début de l'intervention (106). 

L’étude d’Eltabbakh portait un diagnostic positif de métastases ganglionnaires selon 

trois signes : l’hypertrophie, la fermeté et l’adhérence aux structures environnantes ; 

de plus, le chirurgien enregistrait une impression globale sur la base de ces trois 

signes (107). L’étude de Khunnarong portait un diagnostic positif de métastases 

ganglionnaires selon quatre signes : la taille, la consistance, la forme et l’adhérence 

aux structures environnantes ; de plus, le chirurgien enregistrait une impression 

globale sur la base de ces quatre signes (108). Dans toutes les études, la palpation 

ganglionnaire peropératoire avait été réalisée par des gynécologues oncologues 

experts (30,105–108). 
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Tableau 6 : Protocoles de palpation ganglionnaire peropératoire dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la 

palpation ganglionnaire. 

 

Étude 
 

Chirurgiens Palpation ganglionnaire peropératoire et diagnostic positif de suspicion de MG 

Arango  3 Gynécologues-obstétriciens certifiés en oncologie 
gynécologique à l'American Board of Obstetrics and 
Gynecology ayant pratiqué l'oncologie gynécologique 
pendant au moins 5 ans 

Les données sur le statut ganglionnaire ont été recueillies sur les avis des 
gynécologues oncologues par palpation des espaces rétropéritonéaux ouverts. 
 
Les ganglions considérés comme positifs ont été envoyés séparément. 

Eisenkop - Les ganglions ont été classés comme positifs par palpation s'ils étaient reconnus 
macroscopiquement impliqués par la palpation transpéritonéale, positifs par 
inspection s'ils étaient reconnus comme étant macroscopiquement impliqués par 
palpation après ouverture de la zone rétropéritonéale, et positifs par dissection 
s'ils étaient reconnus comme étant macroscopiquement impliqués à tout moment 
après le début de l'intervention. 

Eltabbakh  1 Gynécologue oncologue certifié à l’American-Board 
of Obstetrics and Gynecology 

Les ganglions ont été évalués après ouverture des espaces rétropéritonéaux dans 
le bassin et le péritoine au-dessus de la veine cave inférieure et de l'aorte et 
identification des principaux vaisseaux sanguins. 
 
Dans tous les cas, 3 signes d'atteinte ganglionnaire ont été évalués : hypertrophie, 
fermeté et adhérence aux structures environnantes. De plus, le chirurgien a 
enregistré une impression globale sur la base de ces 3 signes quant à l'atteinte des 
ganglions. 

Harter  3 Gynécologues oncologues expérimentés Palpation ganglionnaire peropératoire   
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Khunnarong  Gynécologues oncologues expérimentés Les ganglions ont été évalués après ouverture des espaces rétropéritonéaux dans 
le bassin et le péritoine au-dessus de la veine cave inférieure et de l'aorte et 
identification des principaux vaisseaux sanguins. 
 
Dans tous les cas, 4 signes d'atteinte ganglionnaire ont été évalués : la taille, la 
consistance, la forme et l'adhérence aux structures environnantes. De plus, le 
chirurgien a enregistré une impression globale sur la base de ces 4 signes quant à 
l'atteinte des ganglions. 
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3.2.3. Évaluation de la qualité des études  

L’évaluation de la qualité, par l’échelle QUADAS-2, des études incluses dans la 

méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire est 

illustrée Figure 12. Concernant le risque de biais, les cinq études avaient un faible 

risque de biais pour les quatre domaines étudiés : sélection des patientes, référence 

diagnostique, test diagnostique et flux et moment d’inclusion des patientes (30,105–

108). Concernant l’applicabilité des études à répondre à la question PICO de la méta-

analyse, les études d’Eisenkop et Harter avaient un faible risque de biais pour les 

quatre domaines (30,106) ; les études d’Arango, Eltabbakh et Khunnarong avaient un 

risque élevé de biais dans le domaine sélection des patientes (105,107,108). En effet, 

dans ces études, les patientes incluses présentaient un cancer de l'ovaire ou un autre 

cancer gynécologique pelvien (col, endomètre, vagin, vulve). L’étude d’Arango avait 

inclus 21% de cancers de l’ovaire, 43% de cancer du col de l’utérus, 31% de cancers 

de l’endomètre et 2% de cancers du vagin (105) ; l’étude d’Eltabbakh avait inclus 

30,9% de cancers de l’ovaire, 41% de cancers de l’endomètre, 19,1% de cancers du 

col de l’utérus et du vagin et 9% de cancers de la vulve  (107) ; l’étude de Khunnarong 

avait inclus 17% de cancers de l’ovaire, 48% de cancers du col de l’utérus, 33% de 

cancers de l’endomètre et 2% de cancers de la vulve (108). 
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Figure 12 : Évaluation de la qualité par l’échelle QUADAS-2 des études incluses dans 

la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire. 

 

 

 
 

3.2.4. Analyse statistique 

- Performance diagnostique des études individuelles  

Le Tableau 7 présente les tableaux de contingence « 2*2 » des cinq études 
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étudiant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire peropératoire 

pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques 

(30,105–108). L’étude d’Arango retrouvait 23/126 VP, 18/126 FP, 76/126 FN et 9/126 

VN, soit une Se de 0,72, une Sp de 0,81, un RVP de 3,79 et un RVN de 0,35 (105). 

L’étude d’Eisenkop retrouvait 61/100 VP, 15/100 FP, 19/100 FN et 5/100 VN, soit une 

Se de 0,92, une Sp de 0,56, un RVP de 2,09 et un RVN de 0,14 (106). L’étude 

d’Eltabbakh retrouvait 23/178 VP, 4/178 FP, 143/178 FN et 8/178 VN, soit une Se de 

0,74, une Sp de 0,97, un RVP de 24,67 et un RVN de 0,27 (107). L’étude de Harter 

retrouvait 73/195 VP, 24/195 FP, 67/195 FN et 31/195 VN, soit une Se de 0,70, une Sp 

de 0,74, un RVP de 2,69 et un RVN de 0,4 (30). L’étude de Khunnarong retrouvait 

17/124 VP, 9/124 FP, 94/124 FN et 4/124 VN, soit une Se de 0,81, une Sp de 0,91, un 

RVP de 9,00 et un RVN de 0,21 (108). 
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Tableau 7 : Tableau de contingence « 2*2 » et performance diagnostique poolée de la palpation ganglionnaire peropératoire pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. 

VP : Vrais Positifs ; FP : Faux Positifs ; VN : Vrais Négatifs ; FN : Faux Négatifs ; IC95% : Intervalle de Confiance à 95% ; RVP : Rapport de Vraisemblance Positif ; 

RVN Rapport de Vraisemblance Négatif ; AUC : Aire Sous la Courbe : HSROC : Hierarchical Summary Receiver Operating Curve

Étude VP FP VN FN Sensibilité poolée 
 (IC95%) 

Spécificité poolée  
 (IC95%)

RVP poolé 
 (IC95%)

RVN poolé 
 (IC95%)

AUC HSROC 
(IC95%) 

Arango  23 18 76 9 0,79 (0,67-0,87) 0,85 (0,67-0,94)  5,11 (2,30-11,36) 0,25 (0,16-0,38) 0,86 (0,83-0,89) 

Eisenkop 61 15 19 5 

Eltabbakh 23 4 143 8 

Harter  73 24 67 31 

Khunnarrong 17 9 94 4 
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- Performance diagnostique poolée 

Le Tableau 7 présente la performance diagnostique de la palpation 

ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques. La Se poolée était de , la Sp 0,79 (IC95% 0,67-0,87)

poolée était de , le RVN était de 0,25 (IC95% 0,16-0,38) et le 0,85 (IC95% 0,67-0,94)

RVP était de 5,11 (IC95% 2,30-11,36). Les Forest Plot de la Se et de la Sp sont exposés 

Figure 13. L’HSROC avait une AUC de  (Figure 14). Il existait une 0,86 (IC95% 0,83-0,89)

forte hétérogénéité entre les études pour la Se et pour la Sp (I  > 75%) : 2 I2=78,42 

  (Figure 13).  (IC95% 59,58-97,26) et I2=92,58 (IC95% 87,68-97,47)

 

Figure 13 : Forest Plot de la sensibilité et de la spécificité de la palpation 

ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques. La sensibilité poolée était de 0,79 (IC95% 0,67-0,87) et 

la spécificité poolée était de 0,85 (IC95% 0,67-0,94).  

 



  92 

 

 

Figure 14 : HSROC de la palpation ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. L’AUC était de 0,86 (IC95% 

0,83-0,89). 
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Sens : Sensibilité ; Spec : Spécificité ; HSROC : Hierarchical Summury Receiver Operating Curve ; AUC : 

Aire sous la Courbe (Area Under the Curve) 

 

 

- Exploration de l’hétérogénéité : Méta-régression 

La Figure 15 représente les résultats de la méta-régression univariée. Cette 

méta-régression a été réalisée afin de rechercher les covariables pouvant être la 

source de la forte hétérogénéité retrouvée entre les études pour la Se et la Sp (I  > 2

75%). Les covariables étudiées ont été :  
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- Le design de l'étude : prospective ou rétrospective ; 

- La taille de la population : < 150 patientes ou ≥ 150 patientes ; 

- L'âge moyen de la population : < 60 ans ou ≥ 60 ans ; 

- Et le type de cancer inclus : cancers de l'ovaire exclusivement ou cancers 

gynécologiques pelviens (ovaire mais aussi col, endomètre, vagin, vulve). 

À la méta-régression univariée, la seule covariable pouvant être la source de la 

forte hétérogénéité entre les études pour la Se était la taille de la population ; les 

études ayant inclus plus de 150 patientes avaient une Se significativement plus élevée 

que les études ayant inclus moins de 150 patientes (méta-régression p<0,01).  

À la méta-régression univariée, les covariables pouvant être la source de la 

forte hétérogénéité entre les études pour la Sp étaient : 

-  L'âge moyen de la population, les études avec un âge moyen des patientes 

incluses de plus de 60 ans avaient une Sp significativement plus élevée que les 

études avec un âge moyen des patientes incluses de moins 60 ans (méta-

régression p<0,01) ; 

- Et le type de cancer inclus, les études ayant inclus des cancers de l’ovaire 

exclusivement avaient une Sp plus élevée que les études ayant inclus tous les 

cancers gynécologiques pelviens (ovaire mais aussi col, endomètre, vagin, 

vulve) (0,92 (IC95% 0,85-0,98), méta-régression p<0,01). 
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Figure 15 : Méta-régression univariée des études incluses dans la méta-analyse 

évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire. 

 

 

- Biais de publication : Test d’asymétrie de Deek (Funnel Plot) 

Il n’a pas été retrouvé de biais de publication : les points des cinq études 

étaient symétriques par rapport à la ligne de référence (p=0,25) (Figure 16). 
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Figure 16 : Test d’asymétrie de Deek (Funnel Plot) des études incluses dans la méta-

analyse évaluant la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire. Il n’y 

avait pas de biais de publication (p=0,25). 

 

 
 

ESS : Taille de la population (Effectif Sample Size) 

 

- Utilité clinique : Nomogramme de Fagan 

La probabilité pré-test de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques dans les cinq études incluses dans la méta-analyse évaluant la performance 

diagnostique de la palpation ganglionnaire était de 42%.  

Une palpation ganglionnaire peropératoire retrouvant une suspicion de 



  97 

métastases ganglionnaires (test positif, RVP=5,11) augmentait la probabilité post-test 

à 79% ; une palpation ganglionnaire peropératoire ne retrouvant pas de suspicion de 

métastase ganglionnaire (test négatif, RVN=0,25) diminuait la probabilité post-test à 

16% (Figure 17). 

 

Figure 17 : Nomogramme de Fagan de la palpation ganglionnaire peropératoire pour 

le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La 

probabilité pré-test de métastases ganglionnaires était de 42%. Une palpation 

ganglionnaire peropératoire retrouvant une suspicion de métastases ganglionnaires 

(test positif) augmentait la probabilité post-test de métastases ganglionnaires à 79% ; 

une palpation ganglionnaire peropératoire ne retrouvant pas de suspicion de 

métastases ganglionnaires (test négatif) diminuait la probabilité post-test de 

métastases ganglionnaires à 16%. 
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LR : Rapport de Vraisemblance (Likelihood Ratio) ; Prior Prob : Probabilité Pré-Test ; Post Prob : 

Probabilité Post-Test 
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3.3. Modèle de prédiction de métastases 

ganglionnaires, groupes à risque et règles de décision 

clinique  

3.3.1. Population 

Le diagramme de flux de la population est représenté Figure 18. Mille-six-cent 

quatre patientes étaient enregistrées dans la base de données rétrospective et 

multicentrique « ovaire » du groupe FRANCOGYN. Mille-cent-dix-sept patientes 

présentaient un CEOA. Trois-cent-quatre-vingt-seize patientes avaient bénéficié 

d’une chirurgie de cytoréduction tumorale première, 297 patientes avec des curages 

ganglionnaires pelviens et/ou lombo-aortiques et 277 patientes avec exérèse de 10 

ganglions ou plus.  Parmi ces 277 patientes incluses dans notre étude, il y avait 115 

patientes sans métastase ganglionnaire et 162 patientes avec métastases 

ganglionnaires ; il y avait 27 patientes avec curages ganglionnaires pelviens seuls, 6 

patientes avec curages ganglionnaires lombo-aortiques seuls et 244 patientes avec 

curages ganglionnaires pelviens et curages lombo-aortiques.  
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Figure 18 : Diagramme de flux des patientes incluses dans l’étude. 

 

MG : Métastase Ganglionnaire ; MG + : Présence de Métastases Ganglionnaires ; MG - : Absence de 

Métastase Ganglionnaire ; CP : Curage Ganglionnaire Pelvien ; CLA : Curage Ganglionnaire Lombo-

aortique  

 

Les caractéristiques cliniques, histologiques, biologiques et chirurgicales de la 

population sont présentées Tableau 8.  

Pour les caractéristiques cliniques, l’âge moyen était de 57,4 ans (+/- 11,3) ; 

58,0 ans (+/- 10,9) dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 56,9 ans (+/- 11,6) 

dans le groupe avec métastases ganglionnaires (pas de différence significative). L’IMC 

moyen était de 24,5 (+/- 5,8) ; 23,8 (+/- 4,3) dans le groupe sans métastase 

ganglionnaire et 25,0 (+/- 5,8) dans le groupe avec métastases ganglionnaires (pas de 
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différence significative).  Une mutation BRCA était retrouvée chez 33/277 patientes ; 

11/115 dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 22/162 dans le groupe avec 

métastases ganglionnaires (pas de différence significative).  

Pour les caractéristiques histologiques, 214/277 patientes avaient un 

carcinome séreux ; 86/115 dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 128/162 

dans le groupe avec métastases ganglionnaires (pas de différence significative). Un 

stade FIGO 2B-2C était retrouvé chez 21/277 patientes ; 20/115 dans le groupe sans 

métastase ganglionnaire et 1/162 dans le groupe avec métastases ganglionnaires. Un 

stade FIGO 3A-3B-3C était retrouvé chez 228/277 patientes ; 81/155 dans le groupe 

sans métastase ganglionnaire et 147/162 dans le groupe avec métastases 

ganglionnaires. Un stade FIGO 4A-4B était retrouvé chez 28/277 patientes ; 14/115 

dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 14/162 dans le groupe avec 

métastases ganglionnaires (p<0,001).  

Pour les caractéristiques biologiques, le CA 125 initial était de 957,6 (+/- 

1677,3) ; 597,9 (+/- 926,5) dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 1178,5 

(+/- 1974,6) dans le groupe avec métastases ganglionnaires (p<0,001).  

Pour les caractéristiques chirurgicales, le PCI initial était de 7,9 (+/- 9,4) ; 4,1 

(+/- 5,2) dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 10,6 (+/- 10,7) dans le 

groupe avec métastases ganglionnaires (p<0,001). Une chirurgie de cytoréduction 

tumorale complète avait été réalisée chez 252/277 patientes ; 106/115 dans le groupe 

sans métastase ganglionnaire et 146/162 dans le groupe avec métastases 

ganglionnaires (pas de différence significative). Une résection digestive avait été 
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réalisée chez 118/277 patientes ; 32/115 dans le groupe sans métastase 

ganglionnaire et 86/162 dans le groupe avec métastases ganglionnaires (p<0,001). 

Les pertes sanguines moyennes étaient de 931,3 ml (+/- 931,3) ; 842,4 ml (+/- 803,1) 

dans le groupe sans métastase ganglionnaire et 994,1 ml (+/- 772,9) dans le groupe 

avec métastases ganglionnaires (pas de différence significative). Le temps opératoire 

moyen était de 381,5 minutes (+/- 145,2) ; 331,6 minutes (+/- 102,6) dans le groupe 

sans métastase ganglionnaire et 414,5 minutes (+/- 160,1) dans le groupe avec 

métastases ganglionnaires (p=0,01).  

 

 

Tableau 8 :  Caractéristiques cliniques, histologiques, biologiques et chirurgicales de 

la population.  

 

Variables Population 
N=277 

moyenne +/- DS 
ou n (%) 

MG- 
n=115 

moyenne +/- DS 
ou n (%) 

MG+ 
n=162 

moyenne +/- DS* 
ou n (%)** 

CARACTÉRISTIQUES CLINIQUES  

Âge (années) 57,4 +/- 11,3 58,0 +/- 10,9 56,9 +/- 11,6 

IMC (kg/m2) 24,5 +/- 5,8 23,8 +/- 4,3 25,0 +/- 5,8 

Gestité  1,9 +/- 1,4 2,1 +/- 1,5 1,8 +/- 1,4 

Parité 1,7 +/- 1,4 1,8 +/- 1,4 1,7 +/- 1,4 

Ménopause 
- Non 
- Oui 

 
64 (24,9) 
193 (75,1) 

 
29 (26,6) 
80 (73,4) 

 
35 (23,7) 
113 (76,3) 

Mutation  
- Non  
- BRCA1 
- BRCA2 
- Autres  

 
39 (45,2) 
22 (30,6) 
9 (12,5) 
2 (2,8) 

 
20 (64,5) 
7 (22,6) 
4 (12,9) 
0 (0,0) 

 
19 (46,3) 
15 (36,6) 
5 (12,2) 
2 (4,9) 

 Score ASA  
- 0 
- 1 
- 2 
- 3 

 
2 (1,0) 
121 (63,0) 
54 (28,1) 
15 (7,8) 

 
0 (0,0) 
53 (66,3) 
22 (27,5) 
5 (6,3) 

 
2 (1,8) 
68 (60,7) 
32 (28,6) 
10 (3,9) 



  103 

 

* Test de Student  

** Test du Chi
2
 

 

MG : Métastase Ganglionnaire ; MG + : Présence de Métastases Ganglionnaires ; MG - : Absence de 

Métastase Ganglionnaire ; DS : Dérivation Standard ; IMC : Index de Masse Corporelle ; BRCA: Breast 

Cancer Gene; ASA : American Society of Anaesthesiologists ; FIGO : Fédération Internationale de 

Gynécologie-Obstétrique ; PCI : Peritoneal Cancer Index 

 

Antécédents de chirurgie abdominale  
- Non  
- Oui 

 
41 (35,3) 
75 (64,7) 

 
19 (40,4) 
28 (59,6) 

 
22 (31,9) 
47 (68,1) 

CARACTÉRISTIQUES HISTOLOGIQUES  

Stade FIGO 
- 2B-2C 
- 3A-3B-3C 
- 4A-4B 

 
21 (7,6) 
228 (82,3) 
28 (10,1) 

 
20 (17,4) 
81 (70,4) 
14 (12,2) 

 
1 (0,6) 
147 (90,7) 
14 (8,6) 

Type histologique  
- Séreux 
- Endométrioïde 
- Mucineux 
- Cellules claires  
- Cellules transitionnelles  

 
214 (77,3) 
37 (13,4) 
7 (2,5) 
15 (5,4) 
4 (1,4) 

 
86 (74,8) 
18 (15,7) 
4 (3,5) 
4 (3,5) 
3 (2,6) 

 
128 (79,0) 
19 (11,7) 
3 (1,9) 
11 (6,8) 
1 (0,6) 

CARACTÉRISTIQUES BIOLOGIQUES  

CA125 initial (IU/L) 957,6 +/- 1677,3 597,9 +/- 926,5 1178,5 +/- 1974,6 

CARACTÉRISTIQUES CHIRURGICALES  

PCI initial  7,9 +/- 9,4 4,1 +/- 5,2 10.6 +/- 10,7  

Tumeur résiduelle  
- Pas de résidu tumoral, CC-0 
- Résidu tumoral ≤ 2.5 cm 
- Résidu tumoral > 2.5 cm 

 
252 (92,3) 
12 (4,4) 
8 (2,9) 

 
106 (93,8) 
3 (2,7) 
4 (3,5) 

 
146 (91,8) 
9 (5,7) 
4 (2,5) 

Résection digestive  
- Non 
- Oui, sans iléo ou colostomie  
- Oui, avec iléo ou colostomie 

 
159 (57,4) 
96 (34,7) 
22 (7,9) 

 
83 (72,2) 
27 (23,5) 
5 (4,4) 

 
76 (46,9) 
69 (42,6) 
17 (10,5) 

Pertes sanguines (ml) 931,3 +/- 783,4 842,4 +/- 803,1 994,1 +/- 772,9 

Transfusion  
- Non  
- Oui 

 
37 (41,6) 
52 (58,4) 

 
20 (50,0) 
20 (50,0) 

 
17 (34,7) 
32 (65,3) 

Temps opératoire (minutes) 381,5 +/- 145,2 331,6 +/- 102,6 414,5 +/- 160,1  
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3.3.2. Modèle de prédiction par régression logistique  

Les résultats de l’analyse univariée sont décrits Tableau 9. Les variables 

quantitatives âge, CA125 et PCI ont été transformées en variables qualitatives 

dichotomiques à l’aide de leur meilleur point de coupe trouvé grâce à l’AUC de la 

courbe ROC. Certaines variables qualitatives ont été réunies en une seule variable afin 

de maximiser leur performance prédictive et de classer le plus grand nombre de 

patientes. Ainsi, les variables TDM et TEP-TDM ont été réunies en une seule variable 

TDM et/ou TEP-TDM ; les variables suspicion de métastases ganglionnaires 

pelviennes et suspicion de métastases ganglionnaires lombo-aortiques ont été 

réunies en une seule variable suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes 

et/ou lombo-aortiques ; les variables PCI ≥ 10 et carcinose diaphragmatique ont été 

réunies en une seule variable PCI ≥ 10 et/ou carcinose diaphragmatique. Les variables 

de l’analyse univariée retrouvant une valeur de p<0,20 et donc incluses dans l’analyse 

multivariée étaient :  

- Variables cliniques : mutation BRCA (p=0,13) ; 

- Variables radiologiques : suspicion d’atteinte du grêle au TDM (p=0,10), 

suspicion d’atteinte du colon au TDM (p=0,13), suspicion de métastases 

ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques au TDM (p<0,001), suspicion 

d’atteinte ovarienne bilatérale à la TEP-TDM (p=0,20), suspicion d’atteinte 

épiploïque à la TEP-TDM (p=0,10), suspicion d’atteinte du grêle à la TEP-TDM 

(p=0,20), suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-

aortiques à la TEP-TDM (p=0,03), suspicion d’atteinte ovarienne bilatérale au 
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TDM et/ou TEP-TDM (p=0,14),  suspicion d’atteinte du colon au TDM et/ou 

TEP-TDM (p=0,16), suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou 

lombo-aortiques au TDM et/ou TEP-TDM (p<0,001) ; 

- Variables biologiques : CA125 initial ≥ 500 (p<0,001) ; 

- Variables chirurgicales : gâteau épiploïque (p<0,001), infiltration du grêle ou 

du colon (p<0,001), PCI inital ≥ 10 et/ou carcinose diaphragmatique (p=0,01).
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Tableau 9 : Analyse univariée.  

 

Variables Total, n/N MG +, n/N MG -, n/N Se (%) Sp (%) RVP RVN p* 

CARACTÉRISTIQUES CLINIQUES  

Âge ≥ 50 ans 211/277 120/277 91/277 74,1 20,9 0,94 1,24 0,33 

Ménopause   193/257 113/257 80/257 76,4 26,6 1,04 0,89 0,59 

Mutation BRCA 33/72 22/72 11/72 53,7 64,5 1,51 0,72 0,13 

CARACTÉRISTIQUES HISTOLOGIQUES  

Type histologique séreux    214/277 128/277 86/277 79,0 25,2 1,06 0,83 0,41 

CARACTÉRISTIQUES RADIOLOGIQUES : TDM  

Ovaire unilatéral    120/186 68/186 52/186 61,3 30,7 0,88 1,26 0,26 

Ovaire bilatéral 62/133 42/133 20/133 50,6 60,0 1,27 0,82 0,24 

Carcinose diaphragmatique  20/172 12/172 8/172 12,0 88,9 1,08 0,99 0,85 

Gâteau épiploïque   42/173 26/173 16/173 25,5 77,5 1,13 0,96 0,66 

Intestin grêle  4/142 4/142 0/142 4,7 100,0 - 0,95 0,10 

Côlon  26/173 19/173 7/173 18,4 90,0 1,84 0,91 0,13 

Métastase hépatique  7/171 3/171 4/171 3,0 94,4 0,53 1,03 0,39 

Ascite 85/158  51/158 34/158 52,6 44,3 0,94 1,07 0,70 

MG pelviennes  51/175 39/175 12/175 37,1 82,9 2,17 0,76 0,01 

MG lombo-aortiques  41/141 31/141 10/141 35,6 81,5 1,92 0,9 0,03 

MG pelviennes et/ou lombo-aortiques  61/175 48/175 13/175 45,7 81,4 2,46 0,67 0,00 

MG sus-diaphragmatique  11/126 8/126 3/126 9,9 93,3 1,48 0,97 0,54 
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Épanchement pleural  14/178 9/178 5/178 8,4 93,0 1,19 0,99 0,74 

CARACTÉRISTIQUES RADIOLOGIQUES : TEP-TDM 

Ovaire unilatéral    21/30 12/30 9/30 66,7 25,0 0,89 1,33 0,63 

Ovaire bilatéral 9/30 7/30 2/30 38,9 83,3 2,33 0,73 0,20 

Carcinose diaphragmatique  4/31 3/31 1/31 15,8 91,7 1,89 0,92 0,55 

Gâteau épiploïque   4/32 4/32 0/32 20,0 100,0 - 0,80 0,10 

Intestin grêle  1/32 0/32 1/32 0,0 91,7 0,00 1,09 0,20 

Côlon  5/32 3/32 2/32 15,0 83,3 0,90 1,02 0,90 

Métastase hépatique  1/32 1/32 0/32 5,0 100,0 - 0,95 0,44 

Ascite 2/32 1/32 1/32 5,0 91,7 0,60 1,04 0,71 

MG pelviennes  8/32 8/32 0/32 40,0 100,0 - 0,60 0,01 

MG lombo-aortiques  10/33 8/33 2/33 38,1 83,3 2,29 0,74 0,20 

MG pelviennes et/ou lombo-aortiques  14/33 12/33 2/33 57,1 83,3 3,43 0,51 0,03 

MG sus-diaphragmatique  4/33 3/33 1/33 14,3 91,7 1,71 0,94 0,62 

Épanchement pleural  1//33 1/33 0/33 4,8 100,0 - 0,95 0,45 

CARACTÉRISTIQUES RADIOLOGIQUES : TDM et/ou TEP-TDM  

Ovaire unilatéral    126/192 72/192 54/192 62,6 29,9 0,89 1,25 0,28 

Ovaire bilatéral 66/146 45/146 21/146 50,0 62,5 1,33 0,80 0,14 

Carcinose diaphragmatique  21/172 13/172 8/172 13,0 88,9 1,17 0,98 0,71 

Gâteau épiploïque   45/177 29/177 16/177 27,9 78,1 1,27 0,92 0,37 

Intestin grêle  5/155 4/155 1/155 4,3 98,4 2,67 0,97 0,36 

Côlon  31/179 22/179 9/179 20,6 87,5 1,64 0,91 0,16 
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Métastase hépatique  8/177 4/177 4/177 3,9 94,5 0,70 1,02 0,61 

Ascite 85/171 51/171 34/171 49,0 49,3 0,97 1,03 0,83 

MG pelviennes  56/182 44/182 12/182 40,4 83,6 2,46 0,71 0,001 

MG lombo-aortiques  50/155 38/155 12/155 40,4 80,3 2,05 0,74 0,01 

MG pelviennes et/ou lombo-aortiques  70/182 56/182 14/182 51,4 80,8 2,68 0,60 0,00 

MG sus-diaphragmatique  14/140 10/140 4/140 11,4 92,3 1,48 0,96 0,49 

Épanchement pleural  14/184 9/184 5/184 8,1 93,2 1,18 0,99 0,75 

CARACTÉRISTIQUES BIOLOGIQUES  

CA125 initial ≥ 500 105/247 77/247 28/247 50,3 70,2 1,9 0,71 0,00 

CARACTÉRISTIQUES CHIRURGICALES  

PCI initial ≥ 10  24/77 20/77 4/77 44,4 87,5 3,56 0,64 0,00 

Ascite 90/161 58/161 32/161 59,8 50,0 1,20 0,80 0,22 

Gâteau épiploïque   63/150 48/150 15/150 51,6 73,7 1,96 0,66 0,00 

Carcinose   84/152 59/152 25/152 62,1 56,1 1,42 0,68 0,03 

Carcinose diaphragmatique 55/150 40/150 15/150 43,0 73,7 1,63 0,77 0,04 

Infiltration gastrique  6/146 4/146 2/146 4,4 96,4 1,24 0,99 0,80 

Infiltration mésentérique  11/146 6/146 5/146 6,6 90,9 0,73 1,03 0,58 

Infiltration grêle et/ou côlon  65/153 49/153 16/153 51,6 72,4 1,87 0,67 0,00 

Métastase hépatique  10/150 7/150 3/150 7,6 94,8 1,47 0,97 0,56 

PCI initial ≥ 10 et/ou carcinose diaphragmatique  66/166 49/166 17/166 48,0 73,4 1,81 0,71 0,01 
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* : test du Chi

2
 

MG : Métastase Ganglionnaire ; MG + : Présence de Métastases Ganglionnaires ; MG - : Absence de Métastase Ganglionnaire ; DOR : Diagnostic Odds Ratio ; 

IC95% : Intervalle de Confiance à 95% ; Se : Sensibilité ; Sp : Spécificité ; RVN : Rapport de Vraisemblance Négatif ; RVP : Rapport de Vraisemblance Positif ; 

TDM : Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de Position ; PCI : Peritoneal Cancer Index ; BRCA : Breast Cancer Gene 
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La régression logistique, pas à pas descendante, a retrouvé trois variables 

indépendamment et significativement associées à la prédiction de métastases 

ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques (Tableau 10) :  

(1) Suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques au                

TDM et/ou TEP-TDM : aDOR=5,02 (IC95% 2,42-10,44) ; 

(2) PCI initial ≥ 10 et/ou carcinose diaphragmatique : aDOR=2,34 (IC95% 1,13-4,83) ; 

(3) CA125 initial ≥ 500 :  aDOR=2,03 (IC95% 1,14-3,61).  

L’AUC de la courbe ROC du modèle de prédiction était de 0,74 (IC95% 0,68-0,80). 

L’AUC de la courbe ROC du modèle de prédiction après validation interne croisée par 

« leave one out » était de 0,72 (Figure 19).  

La courbe de calibration du modèle de prédiction est présentée Figure 20. Il n’y 

avait pas de différence significative entre les probabilités calculées et les probabilités 

observées de métastases ganglionnaires (p=0,09).  

 

Tableau 10 : Modèle de prédiction de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-

aortiques.  

 

Variables aDOR IC95% 

Suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques 
au TDM et/ou TEP-TDM  
Non 
Oui 

 
1 
5,02 

             
   
2,42-10,44                           

PCI initial ≥ 10 et/ou carcinose diaphragmatique 
Non 
Oui 

 
1 
2,34 

  
 
1,13-4,83                          

CA125 initial ≥ 500    
Non 
Oui  

 
1 
2,03 

 
 
1,14-3,61                                                     

 

MG : Métastase Ganglionnaires ; TDM : Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de 

Positons ; PCI : Peritoneal Cancer Index ; aDOR : adjusted Diagnostic Odds Ratio ; IC95% : Intervalle de 

Confiance à 95%  
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Figure 19 : Courbe ROC du modèle de prédiction de métastases ganglionnaires après 

validation interne croisée par « leave one out ». L’AUC était de 0,72. 

 
AUC : Aire sous la Courbe (Area Under the Curve) 
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Figure 20 : Courbe de calibration du modèle de prédiction de métastases ganglionnaires. 

L'axe des abscisses représente la probabilité calculée de métastases ganglionnaires et l'axe 

des ordonnées représente la probabilité observée de métastases ganglionnaires. La prédiction 

parfaite correspondrait à la ligne en pointillé. La ligne bleue indique la performance 

prédictive du modèle de régression logistique. Les cercles correspondent aux probabilités 

calculées des groupes à bas et haut risque de métastases ganglionnaires avec leur IC95 %. Il 

n'y avait pas de différence significative entre les probabilités calculées et les probabilités 

observées de métastases ganglionnaires (p=0,09).  

 

 

3.3.3. Groupes à risque  

Nous avons créé des groupes à risque de métastases ganglionnaires pelviennes 

et/ou lombo-aortiques basés sur l’équation du modèle de prédiction : 
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𝑃𝑟 =
1

1 + 𝑒−(−0.51 – 1.61  ×  (1) –   0.85 × (2) –  0.71 ×  (3) )
 

 

Le groupe à bas risque a été défini par une valeur de l’équation du modèle de 

prédiction < 0,38. Pour ce point de coupe, la Se était de 0,92, le RVN était de 0,24 et la 

probabilité observée de métastases ganglionnaires était de 25%. 

Le groupe à haut risque a été défini par une valeur de l’équation du modèle de 

prédiction ≥ 0,74. Pour ce point de coupe, la Sp était de 0,83, le RVP était de 2,73 la 

probabilité observée de métastases ganglionnaires était de 79,3%. 

 

3.3.4. Règles de décision clinique et ShinyLNP  

Le modèle de prédiction pourrait aider la décision du chirurgien avec des règles de 

décision clinique simple : « curages ganglionnaires » pour une patiente dans le groupe à 

haut risque et « absence de curage ganglionnaire » pour une patiente dans le groupe à 

bas risque. Ces règles de décision clinique, fonction du groupe à risque, sont énoncées ici :   

- Si l’imagerie préopératoire, TDM et/ou TEP TDM, retrouve une suspicion de 

métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques, la patiente est classée 

dans le groupe à haut risque et devrait bénéficier de curages ganglionnaires ; 

- Si l’imagerie préopératoire, TDM et/ou TEP TDM, ne retrouve pas de suspicion de 

métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques, il existe trois cas :  

o PCI < 10 et CA 125 < 500 : la patiente est classée dans le groupe à bas risque 

et ne devrait pas bénéficier de curages ganglionnaires ; 

o PCI ≥ 10 et CA 125 ≥ 500 : la patiente est classée dans le groupe à haut 

risque et devrait bénéficier de curages ganglionnaires ; 
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o PCI ≥ 10 et CA125 < 500 ou PCI < 10 et CA 125 ≥ 500 : la patiente n’est pas 

classée par le modèle de prédiction. 

 

Nous avons développé une application interactive, simple d’utilisation, gratuite et en 

ligne à l’adresse : https://thomas-gaillard.shinyapps.io/Mimoun_node/. Celle-ci détermine pour 

une patiente donnée, présentant un CEOA avec chirurgie de cytoréduction tumorale 

première, sa probabilité individuelle de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou 

lombo-aortiques et son groupe à risque. Une capture d’écran de cette application est 

disponible Figure 21.   

 

 

Figure 21 : Application interactive en ligne ShinyLNM. 

  

https://thomas-gaillard.shinyapps.io/Mimoun_node/
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4. DISCUSSION  

4.1. Résumé des principaux résultats  

La prise en charge thérapeutique des CEOA concernant les curages ganglionnaires 

pelviens et lombo-aortiques a évolué ces dernières années, l’étude LION ayant restreint 

leurs indications, lors d’une chirurgie de cytoréduction tumorale première, aux patientes 

présentant une suspicion de métastases ganglionnaires à l’évaluation ganglionnaire 

préopératoire et peropératoire. La problématique du tri des patientes en « suspicion de 

métastases ganglionnaires » ou « absence de suspicion de métastase ganglionnaire » est 

donc devenue un enjeu majeur chez celles-ci car dictant la conduite à tenir thérapeutique  

« curages ganglionnaires » ou « absence de curage ganglionnaire » avec une implication 

en termes de survie et de morbi-mortalité.  

Ainsi, les différents outils et leur performance pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques, chez les patientes présentant un CEOA avec 

chirurgie de cytoréduction tumorale première, ont fait l’objet des trois travaux de cette 

thèse : les deux outils déjà existants, que sont l’imagerie préopératoire et la palpation 

ganglionnaire peropératoire, et notre nouvel outil de prédiction.     

Tout d’abord, nous avons réalisé une méta-analyse évaluant la performance 

diagnostique de l’imagerie préopératoire, TDM et TEP-TDM, pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. Celle-ci a inclus, pour le TDM 

préopératoire, 4 études soit un total de 106 patientes, et, pour la TEP-TDM préopératoire, 

4 études soit un total de 138 patientes. Puis, nous avons réalisé une méta-analyse évaluant 

la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire peropératoire pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques ; celle-ci a inclus 5 
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études soit un total de 723 patientes. Enfin, nous avons réalisé un modèle de prédiction 

avec groupes à risque de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques et 

règles de décision clinique simples ; celui-ci a été construit à partir de 277 patientes de la 

base de données FRANCOGYN « ovaire » dont 115 patientes sans métastase ganglionnaire 

et 162 patientes avec métastases ganglionnaires. La Se, capacité à classer correctement les 

patientes en « absence de suspicion de métastase ganglionnaire », était de : 0,47 (IC95% 

0,20-0,76) pour le TDM préopératoire, 0,81 (IC95% 0,61-0,92) pour la TEP-TDM 

préopératoire, 0,79 (IC95% 0,67-0,87) pour la palpation ganglionnaire peropératoire et 0,92 

pour le groupe à bas risque de métastases ganglionnaires. La Sp, capacité à classer 

correctement les patientes en « suspicion de métastases ganglionnaires », était de : 0,99 

(IC95% 0,75-1,00) pour le TDM préopératoire, 0,96 (IC95% 0,91-0,99) pour la TEP-TDM 

préopératoire, 0,85 (IC95% 0,67-0,94) pour la palpation ganglionnaire peropératoire et 0,83 

pour le groupe à haut risque de métastases ganglionnaires. L’AUC de la courbe ROC, 

capacité globale à classer correctement les patientes, était de : 0,91 (IC95% 0,88-0,93) pour 

le TDM préopératoire, 0,97 (IC95% 0,95-0,98) pour la TEP-TDM préopératoire, 0,86 (IC95% 

0,83-0,89) pour la palpation ganglionnaire peropératoire et 0,72 pour le modèle de 

prédiction de métastases ganglionnaires.  
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4.2. Limites  

4.2.1. Les méta-analyses  

Les deux méta-analyses présentaient quelques limites.  

Tout d’abord, en raison du peu de données disponibles dans la littérature, 

seulement cinq études et de faible effectif ont été incluses dans chacune d’elle. Aucune 

parmi ces études n'était des essais randomisés.  

Ensuite, en accord avec nos critères d’éligibilité, certaines études incluses 

concernaient des CEO de stade avancé mais aussi des CEO de stade précoce : trois études 

sur les cinq incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et 

de la TEP-TDM (83,86,87) et une étude sur les cinq incluses dans la méta-analyse évaluant 

la performance diagnostique de la palpation ganglionnaire (30). Cependant nous pensons 

que cela n'a pas eu d'impact sur les résultats de chacune des méta-analyses puisque le 

diagnostic positif de suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques à l’imagerie préopératoire et à la palpation ganglionnaire peropératoire ainsi que 

la référence diagnostique histologique étaient identiques quel que soit le stade FIGO. 

Après, l’évaluation de la qualité des études incluses par l’échelle QUADA-2 

retrouvait un risque élevé de biais pour une étude sur les cinq incluses dans la méta-

analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM (83) et pour trois 

études sur les cinq incluses dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de 

la palpation ganglionnaire (105,107,108). En effet, ces études ne respectaient pas 

strictement les critères d’éligibilité de chacune des méta-analyses pour le domaine 

« sélection des patientes ». Dans la première méta-analyse, l’étude de Yoshida n’avait pas 

inclus des cancers de l’ovaire de type histologique épithélial exclusivement (83) ; 
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cependant, le risque de biais a été considéré comme négligeable, car seulement une 

patiente sur les quinze incluses dans l’étude présentait un tératome immature. Dans la 

seconde méta-analyse, les études d’Arango, Eltabbakh et Khunnarong n’avaient pas inclus 

des cancers de l’ovaire exclusivement mais également d’autres cancers gynécologiques 

pelviens (cancers de l'endomètre, du col de l'utérus, du vagin et de la vulve) (105,107,108). 

Cependant, la méta-régression univariée, réalisée dans cette méta-analyse afin de 

rechercher les sources potentielles d’hétérogénéité entre les études incluses, offre des 

résultats intéressants pour la population d’étude de cette thèse. En effet, les études ayant 

inclus des cancers de l’ovaire exclusivement avaient une Sp plus élevée que les études 

ayant inclus tous les cancers gynécologiques pelviens, mais aussi une Sp plus élevée que la 

Sp poolée retrouvée dans la méta-analyse (respectivement, 0,92 (IC95% 0,85-0,98) et 0,85 

(IC95% 0,67-0,94)). 

Enfin, nous n’avons pas pu réaliser de méta-analyse évaluant la performance 

diagnostique des autres examens d’imagerie préopératoires existants pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques chez les patientes présentant un 

CEOA avec chirurgie de cytoréduction tumorale première par manque de données dans la 

littérature. Pour l’IRM une seule étude a été retrouvée ; dans celle-ci, la Se et la Sp pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques, chez les patientes 

présentant un CEOA avec chirurgie de cytoréduction tumorale première,  étaient 

respectivement de 0,63 et 0,87 (111). Pour la TEP-TDM avec un autre traceur que le 18-

FDG, aucune étude n’a été retrouvée.  
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4.2.2. Modèle de prédiction 

Notre modèle de prédiction présentait des limites.  

Premièrement, le modèle a été construit à l’aide d’une cohorte rétrospective avec 

donc un biais de collection des données potentiel. De plus, cette cohorte rétrospective 

comportait des données manquantes à un taux variable. Concernant les variables de notre 

modèle de prédiction, pour le TDM préopératoire, la variable était renseignée pour 

186/277 patientes et pour la TEP-TDM préopératoire, la variable était renseignée pour 

33/277 patientes. Une des explications possibles à cette différence réside dans le fait que 

l’imagerie préopératoire recommandée actuellement dans le bilan d’extension du CEOA est 

le TDM thoraco-abdomino-pelvien, la TEP-TDM restant une option (4,14). Pour le CA125 

initial, la variable était renseignée pour 247/277 patientes et pour le PCI initial et/ou 

carcinose diaphragmatique, la variable était renseignée pour 166/277 patientes. À partir de 

la base de données rétrospective dont nous disposions, nous n’avons pas pu établir si les 

données étaient manquantes par défaut de remplissage de celle-ci ou bien par défaut du 

bilan d’évaluation pré et peropératoire initial de la maladie. Les données manquantes n’ont 

pas été analysées dans l’analyse univariée et ont été considérées comme une troisième 

catégorie à part entière dans l’analyse multivariée. 

Deuxièmement, ce modèle de prédiction n’a pas eu de validation externe sur une 

population indépendante. Néanmoins, la validation interne croisée par « leave one out », 

réalisée pour vérifier l’absence d’un éventuel surajustement du modèle, pourrait avoir 

améliorée la reproductibilité des résultats.  

Troisièmement, la population de notre modèle de prédiction n’avait pas inclus, 

comme dans l’essai LION uniquement des patientes avec chirurgie de cytoréduction 
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tumorale complète. En effet, 252/277 patientes avaient bien eu une chirurgie CC-0 ; mais 

12/277 patientes présentaient un résidu tumoral ≤ 2,5 cm et 8/277 patientes présentaient 

un résidu tumoral > 2,5 cm. Cependant nous pensons que cela n'a pas eu d'impact sur les 

résultats car les variables sélectionnées pour la prédiction de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques étaient uniquement des variables préopératoires et 

peropératoires initiales. De plus, nous n’avions inclus que les patientes ayant bénéficié de 

« vrais » curages ganglionnaires pelviens et/ou lombo-aortiques avec exérèse de 10 

ganglions ou plus ; ainsi, toutes les patientes ayant eu un simple prélèvement 

ganglionnaire de type adénectomie ont été exclues permettant d’éviter un biais de 

sélection. 

Quatrièmement, toutes les patientes présentant un CEOA avec chirurgie de 

cytoréduction tumorale première ne peuvent pas être classées par notre modèle de 

prédiction de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques. En effet, une 

patiente présentant une valeur de l’équation du modèle de prédiction inférieure à 0,38 est 

classée dans le groupe à bas risque, une patiente présentant une valeur de l’équation du 

modèle de prédiction supérieure ou égale à 0,74 est classée dans le groupe à haut risque 

et une patiente présentant une valeur de l’équation du modèle de prédiction entre 0,38 et 

0,74 est située dans ce que l’on appelle la « zone grise ». Dans ce cas, le modèle de 

prédiction ne peut aboutir à une règle de décision clinique « curages ganglionnaires » ou 

« absence de curage ganglionnaire » et des investigations complémentaires sont 

nécessaires. Dans notre population, les patientes ne présentant pas de données 

manquantes pour les trois variables de notre modèle de prédiction de métastases 

ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques, et pouvant donc toutes les renseigner 

comme en situation de vie réelle, étaient de 137/277 patientes. Chez elles, 85/137 
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patientes (62,0%) étaient classées dans le groupe à haut risque, 29/137 patientes (21,2%) 

étaient classées dans le groupe à bas risque et seulement 23/137 patientes (16,8%) 

patientes se situaient dans « la zone grise » représentant un faible pourcentage de 

patientes non classées par le modèle de prédiction.  

 

4.2.3. Les faux négatifs de l’imagerie, de la palpation 

ganglionnaire et du modèle de prédiction pour le 

diagnostic de métastases ganglionnaires   

La faiblesse majeure de notre modèle de prédiction de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques était le taux de FN dans le groupe à bas risque qui 

s’élevait à 25% malgré sa Se de 0,92. Ce taux important de FN existait également pour les 

outils diagnostiques déjà disponibles avec des Se encore plus basses : 0,47 pour le TDM 

préopératoire, 0,81 pour la TEP-TDM préopératoire et 0,79 pour la palpation ganglionnaire 

peropératoire.  Cependant, il est important de noter que dans l’étude LION, ayant inclus 

des patientes présentant un CEOA avec chirurgie de cytoréduction tumorale première sans 

suspicion de métastase ganglionnaire pelvienne et lombo-aortique à l’évaluation 

ganglionnaire préopératoire et peropératoire, il avait été retrouvé 55,7% de métastases 

ganglionnaires dans le groupe curages ganglionnaires systématiques  sans qu’il ait été 

montré de différence significative sur la survie globale et sur la survie sans récidive dans ce 

groupe par rapport à celui sans curage ganglionnaire systématique (52).  

Au vu de ce taux élevé de FN, nous avons réalisé une étude quantitative en calculant 

le nombre moyen de ganglions envahis chez les patientes présentant des métastases 

ganglionnaires dans chacun des groupes à risque.  Dans le groupe à bas risque, 25% des 
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patientes présentaient des métastases ganglionnaires ; chez elles, on retrouvait une 

moyenne de seulement 0,9 (+/- 2,5) ganglions envahis sur une moyenne de 29,0 (+/- 18,4) 

ganglions prélevés. Dans le groupe à haut risque, 79,3% des patientes présentaient des 

métastases ganglionnaires ; chez elles, on retrouvait une moyenne de 7,5 (+/- 8,4) 

ganglions envahis sur une moyenne de 36,5 (+/- 16,0) ganglions prélevés. Ces résultats 

quantitatifs vont dans le sens d’un groupe à bas risque sans nécessité de réalisation de 

curage ganglionnaire et d’un groupe à haut risque avec nécessité de réalisation de curages 

ganglionnaires, la littérature ayant prouvé que le pronostic des patientes présentant un 

CEOA se dégradait avec le nombre de ganglions envahis prélevés lors de la chirurgie de 

cytoréduction tumorale (44).  
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4.3. Forces 

4.3.1. Les méta-analyses  

Les deux méta-analyses présentaient également des forces.  

Tout d’abord, il s’agissait, à notre connaissance, des premières méta-analyses 

évaluant la performance diagnostique de l’imagerie préopératoire (TDM et TEP-TDM) et de 

la palpation ganglionnaire peropératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques dans la population de patientes présentant un CEO avec 

chirurgie de cytoréduction tumorale première.   

Puis, même s’il ne s’agissait pas d’essais randomisés, toutes les études incluses dans 

ces méta-analyses étaient des études prospectives, à l’exception d’une seule étude qui 

était rétrospective dans la méta-analyse évaluant la performance diagnostique de la 

palpation ganglionnaire (30), limitant donc les biais et les erreurs des résultats observés.  

Ensuite, afin de ne pas être confronté au biais de classement, nous n’avons inclus 

dans ces méta-analyses uniquement : 

(1) Les études ou la référence diagnostique pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques était l’histologie en excluant celles ou la 

référence diagnostique était les « constatations chirurgicales peropératoires », celles-ci 

présentant une incertitude diagnostique ; 

(2) Et les études avec chirurgie de cytoréduction tumorale première en excluant celles ou la 

chirurgie de cytoréduction était d’intervalle, la chimiothérapie néoadjuvante ayant pu 

stériliser histologiquement les ganglions.  

Enfin, la méthodologie suivie pour la réalisation ces méta-analyses était rigoureuse 

et fiable. Nous avons suivi un protocole standardisé élaboré par la Cochrane pour la 
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stratégie de recherche, la sélection des études et l’extraction des données (66). La qualité 

des études incluses a été évaluée à l’aide de l’échelle QUADA-2 (69). Des modèles à effets 

aléatoires bivariés (70) et des courbes HSROC ont été utilisés permettant de regrouper (71) 

les échantillons de patientes de manière à ce que les résultats des méta-analyses soient 

plus robustes que n'importe laquelle des études prises individuellement. Une 

hétérogénéité entre les études incluses a été recherchée grâce à l’index I2  et des (72)

sources potentielles à cette hétérogénéité ont été recherchées par méta-régression. Un 

biais de publication a été éliminé .  (73)

 

4.3.2. Modèle de prédiction 

Notre modèle de prédiction avait de nombreuses forces. 

Premièrement, il s’agissait, à notre connaissance, du premier modèle de prédiction 

de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques avec création de groupes 

à risque et règles de décision clinique, « curages ganglionnaires » ou « absence de curage 

ganglionnaire », dans la population de patientes présentant un CEOA avec chirurgie de 

cytoréduction tumorale première. 

Deuxièmement, même s’il s’agissait d’une cohorte rétrospective, celle-ci était 

multicentrique avec 11 centres experts de la prise en charge des CEOA, ayant permis 

l’inclusion d’un important effectif de 277 patientes conférant une bonne puissance 

statistique à nos résultats.  

Troisièmement, afin de nous affranchir d’un biais de classement et d’un biais de 

sélection, de la même façon que pour les méta-analyses, nous avons inclus uniquement les 

patientes avec une chirurgie de cytoréduction tumorale première avec pour référence 
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diagnostique l’histologie pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou 

lombo-aortiques. En effet, toutes les patientes avaient eu des « vrais » curages 

ganglionnaires pelviens et/ou lombo-aortiques avec exérèse de 10 ganglions ou plus 

excluant ainsi les patientes avec un simple prélèvement ganglionnaire de type 

adénectomie. 

Quatrièmement, notre modèle de prédiction de métastases ganglionnaires 

pelviennes et/ou lombo-aortiques comportaient trois variables dont deux ont été décrites 

dans la littérature en association avec le caractère complet ou incomplet de la chirurgie de 

cytoréduction tumorale, ceci lui conférant une validité de face. En effet, un CA125 initial ≥ 

500 était associé à un taux plus élevé de chirurgie de cytoréduction tumorale incomplète 

(14) et un PCI initial < 10 correspondait à un taux de chirurgie de cytoréduction tumorale 

complète de 94% contre seulement 62 % pour un PCI initial ≥ 10 (112) .  
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4.4. TDM ou TEP-TDM dans le bilan d’extension 

préopératoire des cancers épithéliaux de l’ovaire à un stade 

avancé ?  

Nous avons réalisé une méta-analyse évaluant la performance diagnostique du TDM 

et de la TEP-TDM préopératoires pour le diagnostic de métastases ganglionnaires 

pelviennes et lombo-aortiques. Même si ces deux examens d’imagerie n’ont pas été 

comparés entre eux, les résultats suggéraient une meilleure Se de la TEP-TDM par rapport 

au TDM : 0,81 (IC95% 0,61-0,92) et 0,47 (IC95% 0,20-0,76). Nous avons retrouvé dans la 

littérature trois méta-analyses évaluant la performance diagnostique de l’imagerie 

préopératoire pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-

aortiques chez les patientes présentant un cancer de l’ovaire confirmant ces résultats. La 

méta-analyse de Han et coll., publiée en 2018, a étudié la performance diagnostique de la 

TEP-TDM pour le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques 

et/ou de métastases péritonéales chez les patientes présentant un cancer de l’ovaire 

nouvellement diagnostiqué (113). La référence pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires étaient les constatations chirurgicales peropératoires. Huit études, soit un 

total de 594 patientes, ont été incluses dont 6 étudiaient la performance pour le diagnostic 

de métastases ganglionnaires. La Se poolée était de 0,72 (IC95% 0,61-0,81), la Sp poolée 

était de 0,93 (IC95% 0,85-0,91), le RVP était de 10,5 (IC95% 4,5-24,5), le RVN était de 0,30 

(IC95% 0,20-0,44) et l’AUC de l’HSROC était de 0,86 (IC95% 0,86-0,91). Pour les études qui 

n’avaient utilisé que l’histologie pour référence diagnostique, la Sp poolée était 

significativement meilleure 0,95 (IC95% 0,90-0,99.) La méta-analyse de Hu et coll., publiée 

en 2018, a étudié la performance diagnostique du TDM pour le diagnostic de métastases 
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ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques chez les patientes présentant un CEOA 

nouvellement diagnostiqué (114). La référence pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires était les constatations chirurgicales peropératoires. Dix études, soit un total 

de 1 614 patientes, ont été incluses. La Se poolée était de 0,23 (IC95% 0,15-0,34), la Sp 

poolée était de 0,89 (IC95% 0,79-0,94), le RVP était de 2,0 (IC95% 1,3-3,1) et le RVN était 

de 0,87 (IC95% 0,80-0,95). La méta-analyse de Yuan et coll., publiée en 2012, a étudié la 

performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques chez les patientes présentant un cancer de 

l’ovaire (115). La référence pour le diagnostic de métastases ganglionnaires était 

l’histologie. Dix-huit études, soit un total de 882 patientes, ont été incluses. Pour le TDM 

préopératoire, la Se poolée était de 0,43 (IC95% 0,36-0,34) et la Sp poolée était de 0,95 

(IC95% 0,93-0,96). Pour la TEP-TDM préopératoire, la Se poolée était de 0,73 (IC95% 0,68-

0,78- et la Sp poolée était de 0,97 (IC95% 0,96-0,98).  

L’examen d’imagerie recommandé actuellement par les sociétés savantes dans le 

bilan d’extension préopératoire des CEOA, notamment pour l’évaluation de l’étendue de la 

maladie péritonéale, est le TDM thoraco-abdomino-pelvien (4,14). Les résultats de notre 

méta-analyse et de celles retrouvées dans la littérature suggèrent la nécessité de la 

réalisation d’une TEP-TDM pour l’évaluation ganglionnaire en association à ce TDM. C’est 

actuellement ce qui est réalisé dans le cancer du col de l’utérus localement avancé, les 

dernières recommandations ayant validé l’IRM pelvienne pour le bilan d’extension 

locorégional et la TEP-TDM pour le bilan d’extension ganglionnaire (116). En effet, dans 

cette pathologie, la faible Se du TDM préopératoire pour l’évaluation ganglionnaire a été 

prouvée dans la littérature : l’étude de Hoi et coll. et l’étude de Liu et coll. rapportaient une 

Se de 0.50 (117,118), la revue de la littérature de Gouy et coll. rapportait une Se comprise 
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entre 0.41 et 0.52 (119).  
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4.5. Médecine personnalisée  

La médecine personnalisée avec prise en charge individualisée des patients a déjà 

fait ses preuves dans le cadre de la médecine d’urgence. En effet, dans les services 

d’urgences médico-chirurgicales où les cliniciens sont confrontés à de nombreuses 

consultations quotidiennes pour des motifs allant de la pathologie de ville à l‘urgence 

vitale, il existe un véritable enjeu du tri des patients. Le modèle d’Ottawa avec ses règles de 

décision clinique en est un excellent exemple ; il permet de décider en cas de traumatisme 

de la cheville la réalisation ou non de radiographies à la recherche d’une fracture associée 

à une entorse de cheville (120). Une méta-analyse évaluant l’efficacité de cette règle a 

confirmé sa Se de 1 avec une réduction du nombre de radiographies inutiles de 30 à 40 % 

(121). 

La médecine personnalisée a également sa place en chirurgie cancérologique 

gynécologique pour la prédiction de métastases ganglionnaires dans les cancers de 

l’endomètre et dans les cancers du col de l’utérus. L’étude de Nguyen-Xuan et coll., 

publiée en 2021, a inclus 1 446 patientes présentant un cancer du col de l’utérus 

localement avancé à partir de la base de données rétrospective FRANCOGYN « col » (122). 

Un modèle de prédiction de métastases ganglionnaires lombo-aortiques a été construit 

comportant trois variables : la taille de la tumeur à l’IRM pelvienne préopératoire, la 

suspicion de métastases ganglionnaires pelviennes à la TEP-TDM préopératoire et le taux 

initial de SCC. L’AUC de la courbe ROC de ce modèle de prédiction était de 0,81 (IC95% 

0,72-0,90). À partir de celui-ci, des groupes à risque de métastases ganglionnaires lombo-

aortiques ont été créés : le groupe à bas risque présentait une probabilité observée de 

métastases ganglionnaires de 9% et le groupe à haut risque présentait une probabilité 
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observée de métastases ganglionnaires de 43%. Des règles de décision cliniques ont été 

mises en place à partir de ces groupes à risque : le groupe à haut risque devait bénéficier 

d’une stadification chirurgicale par curage ganglionnaire lombo-aortique tandis que le 

groupe à bas risque pouvait sursoir à cette stadification. L’étude de Bendifallah et coll., 

publiée en 2015, a inclus 457 patientes présentant un cancer de l’endomètre de stade 

précoce avec chirurgie première (123). Un modèle de prédiction de métastases 

ganglionnaires a été construit comportant cinq variables : âge > 60 ans, tumeur de grade 3 

et/ou type 2 histologique, taille de la tumeur > 1,5 cm, invasion du myomètre > 50% et 

présence d’emboles vasculaires. L’AUC de la courbe ROC de ce modèle de prédiction après 

validation interne était de 0,80 (IC 95% 0,77-0,83). À partir de celui-ci, un score sur 6 points 

a été élaboré. Des groupes à risque de métastases ganglionnaires lombo-aortiques avec 

règles de décision clinique simples ont été créés : le groupe à bas risque (score < 6) 

présentait une probabilité observée de métastases ganglionnaires de 7,5% sans nécessité 

de réaliser une stadification chirurgicale ganglionnaire ; et le groupe à haut risque (score > 

6) présentait une probabilité observée de métastases ganglionnaires de 34,7% avec 

nécessité de réaliser une stadification chirurgicale ganglionnaire.  
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5. PERSPECTIVES  

À la suite du travail de cette thèse, des projets de recherche sont actuellement à 

l’étude :    

- La premier consistera en l’évaluation et la comparaison de la performance des outils 

diagnostiques auxquels nos méta-analyses se sont intéressées, l’imagerie 

préopératoire, TDM et TEP-TDM, et la palpation ganglionnaire peropératoire, pour 

le diagnostic de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques. La 

population d’étude sera une cohorte prospective de patientes présentant un cancer 

épithélial de l’ovaire à un stade avancé avec chirurgie de cytoréduction tumorale 

première prises en charge au sein du Groupe Hospitalier Paris-Nord. Le nombre 

minimum de sujets nécessaires à inclure sera préalablement calculé. 

- Le deuxième consistera en la validation externe de notre modèle de prédiction avec 

groupes à risque de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques 

dans une cohorte prospective de patientes présentant un cancer épithélial de 

l’ovaire à un stade avancé avec chirurgie de cytoréduction tumorale première prises 

en charge au sein du Groupe Hospitalier Paris-Nord.   

- Le troisième consistera en une étude de survie tout d’abord dans la cohorte 

rétrospective FRANCOGYN puis dans la cohorte prospective des patientes du 

Groupe Hospitalier Paris-Nord présentant un cancer épithélial de l’ovaire à un stade 

avancé.  Il s’agira de comparer dans chacun des groupes à risque de métastases 

ganglionnaires la survie globale et la survie sans récidive d’un groupe de patientes 

avec curages ganglionnaires et d’un groupe de patientes sans curage ganglionnaire. 

Dans le groupe à bas risque, aucune différence de survie ne sera attendue entre les 
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deux groupes tandis que dans le groupe à haut risque une amélioration de la survie 

sera attendue dans le groupe avec curages ganglionnaires. 

 

 

 

6. CONCLUSION 

La prise en charge thérapeutique des cancers épithéliaux de l’ovaire à un stade 

avancé concernant les curages ganglionnaires pelviens et lombo-aortiques a évolué ces 

dernières années, l’étude LION ayant restreint leurs indications, lors d’une chirurgie de 

cytoréduction tumorale première, aux patientes présentant une suspicion de métastases 

ganglionnaires à l’évaluation ganglionnaire préopératoire et peropératoire. La 

problématique du tri des patientes en « suspicion de métastases ganglionnaires » ou 

« absence de suspicion de métastase ganglionnaire » est donc devenue un enjeu majeur 

chez celles-ci car dictant la conduite à tenir thérapeutique « curages ganglionnaires » ou 

« absence de curage ganglionnaire » avec une implication en termes de survie et de 

morbi-mortalité.  

La synthèse des connaissances est essentielle pour la bonne pratique médicale en 

raison des nombreuses recherches menées et des nombreuses études publiées engendrant 

un énorme terrain de connaissance. La méta-analyse est une méthode agrégative visant à 

synthétiser des données quantitatives. Une méta-analyse de performance d’un test 

diagnostique consiste à combiner les résultats de plusieurs études pertinentes afin de 

fournir une estimation globale de la performance diagnostique d’un test. Un modèle de 

prédiction, constitue un test diagnostique particulier, ayant lui aussi pour objectif de trier 
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les patients en « malade » ou « non malade ». À partir d’un modèle de prédiction, des 

groupes à risque peuvent être développés ; un groupe à faible risque permet d’exclure un 

diagnostic et un groupe à haut risque permet d’affirmer un diagnostic. 

Ainsi, les différents outils et leur performance pour le diagnostic de métastases 

ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques, chez les patientes présentant un cancer 

épithélial de l’ovaire à un stade avancé avec chirurgie de cytoréduction tumorale première, 

ont fait l’objet des trois travaux de cette thèse : les deux outils déjà existants, que sont 

l’imagerie préopératoire et la palpation ganglionnaire peropératoire, et notre nouvel outil 

de prédiction. La performance diagnostique de ces outils est synthétisée Tableau 11.   

 

Tableau 11 : Résumé des performances des outils disponibles pour le diagnostic de 

métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques.  
 

 Sensibilité  Spécificité  AUC-ROC  

TDM préopératoire 0,47  0,99 0,91 

TEP-TDM préopératoire 0,81 0,96 0,97 

Palpation ganglionnaire peropératoire 0,79 0,85  0,86 

Groupe à bas risque de métastases ganglionnaires 0,92 - 0,72 

Groupe à haut risque de métastases ganglionnaires - 0,83 0,72 

 

Cette thèse a permis de proposer une nouvelle arme à la médecine personnalisée 

avec des règles de décision clinique simples et reproductibles visant à aider le chirurgien 

en pratique courante à réaliser un tri en « suspicion de métastases ganglionnaires » ou 

« absence de suspicion de métastase ganglionnaire » et donc « curages ganglionnaires » 

ou « absence de curage ganglionnaire » dans la population de patientes présentant un 
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cancer épithélial de l’ovaire à un stade avancé avec chirurgie de cytoréduction tumorale 

première. Ces règles de décision clinique sont basées sur des outils connus, imagerie 

préopératoire et palpation ganglionnaire peropératoire, mais aussi nouveau, modèle de 

prédiction et groupes à risque de métastases ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-

aortiques, dont la performance diagnostique a été vérifiée. Celles-ci sont synthétisées dans 

la Figure 22.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 22 : Règles de décision clinique « curages ganglionnaires » ou « absence de curage 

ganglionnaire ». 

 

 

TDM : Tomodensitométrie ; TEP-TDM : Tomodensitométrie par Émission de Positons ; PCI : Peritoneal Cancer 

Index ; MG : Métastase Ganglionnaire 
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1ère étape : la patiente doit bénéficier d’une évaluation ganglionnaire préopératoire par 

imagerie TDM et/ou TEP-TDM : 

1er cas : l’imagerie préopératoire retrouve une suspicion de métastases 

ganglionnaires pelviennes et/ou lombo-aortiques : la patiente est d’emblée classée dans le 

groupe à haut risque et devrait avoir des curages ganglionnaires. 

2ème cas : l’imagerie préopératoire ne retrouve pas de suspicion de métastase 

ganglionnaire pelvienne et/ou lombo-aortique : on passe à la 2ème étape.  

L’examen recommandé actuellement dans le bilan d’extension de ces patientes est le TDM, 

notamment pour l’évaluation de l’étendue de la maladie péritonéale. Cependant, la méta-

analyse évaluant la performance diagnostique du TDM et de la TEP-TDM a montré la 

meilleure performance diagnostique de la TEP-TDM par rapport au TDM pour le diagnostic 

de métastases ganglionnaires pelviennes et lombo-aortiques, en particulier en termes de 

sensibilité (0,81 et 0,47). Cet examen devrait donc être proposé, en association au TDM, 

dans l’évaluation préopératoire de ces patientes. 

 

2ème étape : la patiente doit bénéficier d’un dosage du CA125 et d’une cœlioscopie 

exploratrice d’évaluation de résécabilité avec calcul du PCI : 

1er cas : PCI < 10 et CA 125 < 500 : la patiente est classée dans le groupe à bas 

risque et ne devrait pas avoir de curage ganglionnaire ; 

2ème cas : PCI ≥ 10 et CA 125 ≥ 500 : la patiente est classée dans le groupe à haut 

risque et devrait avoir des curages ganglionnaires ; 

3ème cas : PCI ≥ 10 et CA125 < 500 ou PCI < 10 et CA 125 ≥ 500 : la patiente n’est 

pas classée par le modèle de prédiction et l’évaluation peropératoire par palpation 

ganglionnaire devra être réalisée afin de décider de la conduite à tenir.  
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Dans le 1er et le 2ème cas, l’ouverture de l’espace rétropéritonéal, réalisée afin de palper les 

groupes ganglionnaires jusqu’à la veine rénale gauche, ne sera plus nécessaire permettant 

ainsi de réduire le temps opératoire et la morbidité liées au geste.  
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8. ANNEXES 

Annexe 1 : Classification FIGO 2018 pour le cancer de l’ovaire  
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Annexe 2 : Preoperative CT or PET-CT to assess pelvic and para-aortic lymph node status in 

epithelial ovarian cancer ? A systematic review and meta-analysis. 
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Annexe 3 : Intraoperative clinical examination for assessing pelvic and para-aortic lymph 

node involvement in advanced epithelial ovarian cancer : A systematic review and meta-

analysis (1). 
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Annexe 4 : Recommandations PRISMA (68).  

 

 
  



  173 

Annexe 5 : Using a new diagnostic tool to predict lymph node metastasis in advanced 

epithelial ovarian cancer leads to simple lymphadenectomy decision rules : a multicentre 

study from the FRANCOGYN group (2). 
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