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Lymphome anaplasique
a grandes cellules associé

aux implants

cellules associé aux implants

mammaires (LAGC-AIM) est un
lymphome non hodgkinien, une forme
a cellules T, kinase négative et CD30
positive. Il est observé en France depuis
janvier 2011.

I elymphome anaplasique a grandes

Il s’agit d’une pathologie exceptionnelle
dont la physiopathologie est encore
méconnue:

—est-elleliée ala présence d'une texture
mécaniquement irritante a la maniere
d’un “gant de crin” ou d’une bactérie
plus ou moins quiescente ?

—s’agit-il d’une situation plus complexe
concernant plusieurs types de textures:
lisse, pics et vallées, pores ouverts ou
cavités ouvertes?

—est-ce la résultante des produits de
dégradation des spicules d’élastomere
de silicone ou d’une prédisposition
génétique?

—ou un ensemble de facteurs divers ?

En France, les autorités de tutelle ont
demandé aux sociétés savantes d’élaborer

mammaires

des recommandations face a cette nou-
velle entité pathologique. Leurs recom-
mandations ont été de “ne plus implanter
lamacrotexture Biocell d’Allergan retrou-
vée dans 90 % des LAGC-AIM, de rester
prudent avec les autres macrotextures et
les implants recouverts de polyuréthane
et bien siir de donner une information
compléte aux patientes au moment de
la consultation. La mise en place d’un
registre des implants mammaires s’im-
pose comme une nécessité, lui seul per-
mettra unetragabilité des implants et une
exploitation de données fiables™.

Ces recommandations ne s’accordent
pasavecladécision de '’ANSM (Agence
nationale de sécurité du médicament
et des produits de santé) qui demande,
depuis le 21 novembre 2018, de n’im-
planter que des protheses lisses! Cette
décision hative, prématurée, dictée par
un principe de précaution exagéré, est
basée sur une interprétation de données
contestables.

Tollé général !

R. ABS1, C. VOLPEI2
1 Chirurgien-plasticien, MARSEILLE.
2 Chirurgien-plasticien, NICE.

L’ANSM décide alors d’organiser des
audiences publiques les 7 et le 8 février
2019 devant un Comité scientifique spé-
cialisé temporaire (CSST). La conclusion
de cette consultation rejoint les recom-
mandations des sociétés savantes.

Les conclusions définitives de ’ANSM
ne sont pas connues a ce jour. Les pro-
fessionnels ne comprendraient pas que
I’ANSM s’oppose frontalement aux
conclusions des sociétés savantes et a
celles des experts, marginalisant ainsila
France dans une décision qui devrait étre
prise a’échelle mondiale.

Bonne lecture.

Evolving trends in textured implant use for cosmetic augmentation

in the United States

Tanpon V], DELonG MR, Barrarp TN et al. Plast Reconstr Surg, 2018;142:1456-1461.

n 2011, la FDA a identifié une
E association entre les implants tex-
turés et le lymphome anaplasique
a grandes cellules associé a I'implant
mammaire. Le but de cette étude était

d’identifier la tendance des implants
texturés depuis cette date.

11760 augmentations mammaires ont
été réalisées par 880 chirurgiens. La
proportion globale des cas d’augmen-
tation mammaire par implants textu-
rés a augmenté régulierement de 2,3 %
en 2011 a 13 % en 2015. Les cas rétro-
glandulaires (20,5 %) sont ceux pour

lequels des implants texturés ont été plus
fréquement utilisés par comparaison
avec les cas rétro-musculaires (8,4 %)
ou les double-plan (7,8 %).

Malgré I'information continue concer-
nant 1’association du LAGC-AIM et
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les implants texturés, les chirurgiens
plasticiens américains ont néanmoins
continué a utiliser des implants textu-
rés pour les augmentations mammaires
esthétiques apres 2011.

Un peu d’histoire (de 1990 4 2017):
—1997 : 1¢" cas décrit de LAGC;

—2011 :laFDA reconnait la liaison entre
LAGCetIM;

—2012: PSF, ASPS et FDA s’unissent
pour la création dun registre de LAGC-
AIM;

—2012: Sientra obtient I’agrément pour
les implants anatomiques;

—2013 : Mentor obtient I’agrément pour
les implants anatomiques;

—2014 : Brody et al. décrivent ’associa-
tion LAGC-IM dans 173 cas;

—2015 : Australie et Nouvelle-Zélande
forment le groupe de travail LAGC-AIM;
—2016 : ’ANSM demande des tests
de biocompatibilité des implants tex-
turés;

—2016 : I’'OMS reconnait ’association
entre LAGCetIM;

—2017: la FDA rapporte un total de
359 cas mondiaux de LAGC-AIM et
un taux de I'utilisation des implants
texturés correspondant a 12,7 % du
marché total.

>>> Discussion par David A. Hidalgo
(New-York)

Les auteurs rapportent 1’utilisation
croissante des implants texturés mal-
gré leur implication dans le LAGC. Des
texturations agressives, congues pour
mieux prévenir larotation des implants,
semblent étre responsables du dévelop-
pement des LAGC. Ce constat peut étre
lié au travail des jeunes chirurgiens qui
“poursuivent ce qu’ils font de mieux” et
ne modifient pas leurs choix de “peur de
rater” avec les implants anatomiques.

Pourquoi conserver les implants tex-
turés ? La responsabilité repose sur les
praticiens. On peut également supposer
que la rareté du LAGC rend le risque
d’un recours collectif contre les fabri-
cants moins probable, dumoins a’heure
actuelle.

>>> Discussion par Anand K. Deva
(Australie)

“Lorsque je vois des grands films qui
opposent seulement les bons et les
méchants, les bons gagnent toujours a
la fin. Mais, la réalité est bien plus com-
plexe. Sincérement, cette philosophie

binaire est une fagon dangereuse de voir
le monde”.

Méme si le risque de LAGC-AIM est
faible, le fait qu'une chirurgie esthétique
puisse conduire a un processus cancé-
reux ne doit pas étre ignoré. Les médias
etles avocats des patients s’en sont d’ail-
leurs largement saisis.

Aujourd’hui, et plus que jamais, le pro-
cessus de la décision chirurgicale, de
la continuité des soins et du suivi du
patient avec un implant mammaire doit
refléter la nouvelle compréhension des
risques amoyen etalong terme associés a
3 criteres: texturation, stabilité destissus
(coque) et colonisation bactérienne.

Cette étude ne s’intéresse qu’aux chirur-
giens plasticiens, alors qu’il y a un large
panel d'utilisateurs. Aux Etats-Unis, on
note la nette prédominance de l'utilisa-
tion des surfaces lisses: 92,2 % versus
6,9 % pour les texturées. Cette propor-
tion est exactement a I'inverse de la pra-
tique au Royaume-Uni, en Europe et en
Australie. Le conseil au chirurgien est
de faire peserla balance bénéfice/risque
pour chaque indication, de lacommuni-
quer au patient et de I’associer au choix.

A different perspective on breast implant surface texturization and
anaplastic large cell ymphoma

Brown T, HarviE F, StEWART S Aesthet Surg ], 2019;39:56-63.

et article examine la maniere
C actuelle de définir et de carac-

tériser la texture de la surface
d’un implant mammaire et conteste le
bien fondé d’appliquer cette technolo-
gie et de larelier au LAGC. Il ne s’agit
pas d’un examen complet de 1’étiolo-
gie delacoque et du LAGC, mais d’'une
perspective nouvelle sur les mesures
de I’état de la surface (par rapport a
celle actuellement utilisée) et de son
role dans la recherche étiologique sur
le LAGC.

1. La confusion

Les textures, bien qu’elles soient facile-
ment discernables au toucher, ne reflétent
pas la profondeur des pores. Une classi-
fication récente des textures d’implants
ennano (taille des pores < 0,5 pm), micro
(taille des pores: 0,5-250 pm) et macro
(taille des pores > 500 pm) semble assez
utile. La FDA convient désormais avec
I’'OMS qu’il existe une association entre
le LAGCetles implants mammaires, des
données préliminaires suggérant une

plus grande fréquence de LAGC avec les
surfaces texturées par rapport aux sur-
faces lisses. Cependant, ’application de
la surface métrologique réelle implique
une surface de texture agressive, et donc
'utilisation de cette terminologie généra-
lisée est encore plus trompeuse.

2. Corrélation entre la surface d’'implant
et la contracture capsulaire

La surface de I'implant mammaire
est considérée comme une variable
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importante dans’étiologie de la contrac-
ture capsulaire. On suppose en effet que
la prolifération accrue de fibroblastes a
la surface d’un implant est responsable
d’un dépot de collagene cicatriciel et de
I’encapsulation, si cela se produit a un
degré anormal. Si la perturbation de la
géométrie de la surface ou de la chimie
de I’interface est appropriée, une cica-
trice désorganisée 1’entoure, ce qui
réduit lerisque de formation de la coque.

Avant I'introduction de la technologie
des gels cohésifs, I'incidence de la forma-
tion de capsules dans les implants lisses
était comprise entre 10 % et 50 % alors
que, pour les texturés, elle étaitde 5 % a
20 %.Laplupart des auteurs s’accordent
pour dire que la formation de la coque
serait probablement multifactorielle. Un
certain nombre de “coupables” ont d’ail-
leurs été suggérés, comme une infection
de bas grade, un microtraumatisme a la
capsule et des frictions qui provoquent
tous une réaction inflammatoire pro-
longée. Des hypotheéses “endogeéne” et
“exogeéne” de la coque ont été avancées.

3. Lhypothése endogéne: types de
texture

1l a été clairement démontré que la tex-
ture de la surface d’'un implant réduisait
I’incidence de la coque, en particulier
dans la premiere année suivant la chirur-
gie au cours de laquelle la plupart des
coques se produisaient.

L’implant Natrelle Style 410 (Allergan)
a enregistré un taux de coque de 4,8 %
a3ansetde4,6% a5,6% a6 ans. Les
résultats a 10 ans indiquent un taux de
coque augmentant de 1 % paran parrap-
portal’étude de 6 ans. Les implants Siltex
MemoryGel (Mentor, Ethicon) signalent
une incidence de coque de 3,1 % sur 8
ans avec des implants ronds et de 2,4 %
avec le produit anatomique. Bien que les
implants revétus de PU ont le plus haut
degré de texturation, ils présentent la plus
faible incidence de coque, les résultats a
pluslong terme montrent cependant peu
de différence entre les taux de coque avec

les implants revétus de PU par rapport
aux autres implants texturés. De plus,
I’analyse a conclu que lesimplants lisses
entrainaient également une augmenta-
tion du risque de formation de la coque.

4. Uhypothése exogéne: théorie des
biofilms

L’hypothese exogeéne suggere qu'une
contamination bactérienne pourrait
favoriser un dépot excessif de collagéne.
Il serait intuitivement envisageable que
des implants plus grands, avec des sur-
faces hautement texturées, soient plus
susceptibles de produire des coques que
des implants plus petits et lisses. Cette
hypothése n’a cependant pas été prou-
vée expérimentalement ou cliniquement
avec des données qui montrent systéma-
tiquement une incidence plus élevée de
coque avec les implants lisses.

Une étude a montré que les bactéries
sont présentes dans la majorité des seins
contractés (89,5 %) par rapport aux
seins non contractés (57,9 %). Dans les
implants mammaires, des biofilms pour-
raient exister sous forme de bactéries
commensales, mais ils ne seraient pas
pathologiques dans la majorité des cas.

Une étude a montré que la taille des
pores était le principal déterminant de
la réaction tissulaire et qu’ils devaient
étre supérieurs a 75 pm pour permettre
une infiltration de macrophages, de
fibroblastes, de vaisseaux sanguins et de
collagéne. Selon cette revue, les mailles
dont la taille des pores est <10 pm ne
permettraient pas le passage des macro-
phages et des neutrophiles et seraient
donc plus exposées au risque d’infec-
tion. Lors de la traduction de ces don-
nées en surfaces d’implants mammaires,
on pourrait s’attendre a ce qu’il y ait le
moins de problemes d’infection et de
coque dans les produits macrotexturés,
ce qui n’est pourtant pas le cas.

A partir de la théorie du biofilm pro-
posée pour la pathogénése du LAGC,
les implants texturés a surface élevée

devraient étre liés a des taux accrus de
LAGC, car une plus grande surface est
disponible pour la contamination bacté-
rienne ce qui favorise I'inflammation etle
développement delaLCLA. Les implants
en PU auraient donc 'incidence la plus
élevée de LAGC, ce qui n’est pas le cas.

5. Texturation et lymphome
anaplastique a grandes cellules

Une revue systémique de la littérature
montre que ’exposition & un implant
mammaire est associée a un LAGC dans
81 % des cas, en moyenne 11 ans apres
I'implantation. Brody et al. ont effec-
tué une analyse plus récente de 173 cas
et estimé 'incidence du LAGC a 3 sur
100 millions par an aux Etats-Unis. Une
analyse a rapporté un risque du LAGC
associé a I'implant de 18,2 fois supé-
rieur a celui enregistré dans un groupe
de controle. Dans ce travail, tous les cas
observés ont été exposés & au moins un
dispositif texturé.

Calobrace et al. ont récemment publié
une étude sur la sécurité a long terme
desimplants texturés et lisses. Lextréme
rareté du LAGG, alliée alalongue période
au cours de laquelle les cas documentés
se sont produits, a rendu trés difficile
I’examen de toute association entre la
surface de 'implant et la pathogénese
de ce lymphome.

On peut soutenir que les patients qui
contractent un LAGC apres une recons-
truction mammaire devraient étre exclus,
car le traitement adjuvant est connu pour
induire un degré d’immunosuppression
de longue durée, ce qui peut rendre ces
patients plus susceptibles de dévelop-
per une autre malignité telle quun lym-
phome. Cependant, une méta-analyse
indique que ce n’est pas le cas avec le
LAGG, qui a été rapporté dans 27 des
54 cas d’esthétique. La grande série de
Brody et al. rapporte une distribution
similaire (75/137).

A ’heure actuelle, rien n’indique que
le risque de développer un LAGC avec
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un type de texture donné soit supérieur
a un autre, bien que les auteurs du site
web de la FDA aient précisé leur posi-
tion selon laquelle tous les cas de LAGC
avaient été exposés a un dispositif tex-
turé a un moment donné. Des similitudes
ont été tirées avec la synovite au silicone
observée dans lesarticulations des doigts
prothétiques, alaquelle trois cas de lym-
phomea cellules B ont été associés. Il est
possible que la fragmentation de la silice
produite par certains implants texturés
soit I’agent initiateur, et un dosage de la
fragmentation métrologique, en conjonc-
tion avec une pathologie histologique,
est nécessaire pour évaluer la surface
des implants pour ce qui est du risque
de développer un LAGC.

6. Conclusion

Avec les implants mammaires texturés,
plus ’ouverture des pores est grande,
moins les bactéries sont capables de
survivre et de développer des biofilms.
Cela est en contradiction directe avec la
théorie de I'infection, dans laquelle les
implants texturés avec des surfaces plus
petites semblent moins susceptibles de
donner naissance aun LAGC.

Cependant, le développement d’une
capsule fibrotique plus rigide peut étre
associé a une taille de pore plus petite
dans un maillage chirurgical. Appliqué a
desimplants mammaires, celaimplique-
rait une incidence plus élevée de coque

avec des implants moins texturés, ce qui
n’est pas observé cliniquement.

Parsouci d’uniformité dans1’examen des
interfaces entre 'implant et le sein, la ter-
minologie de la texture doit étre détermi-
née a l’aide d’approches de métrologie.
En tant que tel, le calcul de la “surface”
de la norme ISO 14607 pour détermi-
ner et classer la terminologie de texture
est inapproprié lorsqu’il est appliqué a
des implants mammaires et, par consé-
quent, unlien avecle développement de
LAGCesttrompeur. Le corollaire de cette
confusion est que quelque chose d’autre
que la “surface” dérivée des dimensions
d’ouverture des pores est susceptible de
contribuer a la pathogenése du LAGC.

Association between breast implant-associated anaplastic large cell
lymphoma (BIA-ALCL) risk and polyurethane breast implants: clinical
evidence and european perspective

Hawmbpr M. Aesthet Surg ], 2019;39 (Supplement 1):5S49-S54.

et article présente un apercu de

I'utilisation des implants mam-

maires recouverts de polyuré-
thane (PU) et de ’association possible
avec un LAGC-AIM.

Bien qu'’il s’agisse d’une maladie rare,
de nombreuses théories intéressantes
sur son développement ont été avan-
cées. Cependant, aucune de ces théories
n’a été en mesure d’apporter de maniere
statistiquement significative, comme
I’exigent les criteres de la médecine

factuelle, des preuves cliniques défini-
tives expliquant le développement des
LAGC-AIM. 1l est généralement admis
que la surface de I'implant joue un réle
crucial. La plupart des cas LAGC-AIM
sont associés a des implants a macrotex-
ture mais, d'un point de vue strictement
scientifique, ce lien n’est étayé par
aucune preuve clinique claire.

En outre, il convient de clarifier un
des malentendus les plus courants: les
implants mammaires en PU ne peuvent

étre classés en tant qu’implants a
macrotexture. La mousse de PU recou-
vrant les implants mammaires offre une
surface compléetement différente et les
mécanismes d’action liés a I’adhésion
des tissus, ainsi qu’a la formation de cap-
sules fibreuses, difféerent sensiblement
de ceux des implants lisses ou texturés.

Les auteurs ont déclaré ne pas avoir de
conflits d’intéréts concernant les données
publiées dans cet article.
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