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INTRODUCTION




Introduction

Le cancer est un probleme de santé publique mondial majeur représentant un groupe
hétérogene de maladies , plus de 100 sous-types de cancer sont connus de I'nomme et nombre
d'entre eux peuvent affecter le méme organe associé a une prolifération cellulaire incontrélée
et illimitée , ces cellules peuvent acquérir de nouvelles capacités telles que la propriété
d'envahir les tissus et cellules environnants et de se déplacer vers d'autres tissus ou organes,

ce qui entraine la maladie ou la mort du patient .

Parmi les cancers les plus fréquents dans le monde le cancer du sein, 1l y a cependant de
fortes différences régionales, avec des taux élevés en Amérique du Nord et en Europe du Nord,
et des taux relativement bas en Afrique et en Asie. Ces différences peuvent avoir de
nombreuses explications : génétiques, nutritionnelles, facteurs liés au mode de vie ou a la vie
reproductive. Ce cancer qui touche les femmes en abondance dans le monde ainsi qu'en

Algeérieq) 2).

En Algérie son incidence ne cesse d’augmenter jusqu'a devenir actuellement le cancer le
plus fréquent chez la femme. De plus, le cancer de sein touchant la femme jeune que la femme
ménopausée, ce qui complique son dépistage : 1’dge médiane et de 47 ans c’est-a-dire que

50% des cancers du sein sont survenus avant cet age.

Malgré les progres thérapeutiques, il reste encore un cancer grave avec délourdes sequelles
tant physiques que psychiques. Il est encore plus difficile a accepter voire méme rejeter

lorsqu’il s’agit d’une femme jeune.

En Algérie, le cancer de sein représente 21.5 %, par rapport a d’autres type de cancers qui
affectent différent groupe d’age, en tant que tel représenté 40.3% parmi les cancers qui
touchent seulement les femmes ; pour qu’il soit enregistré 54 nouveaux cas pour 100000

femmes ; soit une augmentation de 500 nouveaux cas par ans).

Nous avons mené une étude rétrospective dans le Centre Anti Cancer (CAC) en CHU Ibn

Badis Constantine sur une période d'un 2018 2021 ans.

Dans cette étude, nous avons collecte un nombre de 98 cas de femme jeune atteintes de
cancer du sein dont 1’age était de 40 ans et moins , il existe plusieurs facteurs de risque (
intrinseques et extrinséques) qui peuvent étre a l'origine du cancer du sein et bien que certains

facteurs de risque aient été identifiés, les connaissances actuelles sont insuffisantes pour




permettre d'identifier tous les individus ayant un risque plus élevé au sein de la population, ou
de comprendre les effets genétiques et environnementaux affectant la susceptibilité d'un

individu a développer un cancer du sein.

L’objectif de ce travail, est d’identifier les facteurs de risque et de proposer les éléments
de prévention du cancer du sein chez la femme jeune agée de 40 ans et moins, a travers une
étude rétrospective effectuée au niveau de Centre Hospitalo-universitaire de Constantine
(CHU).

Problématique :

Plusieurs études ont mis en évidence un certain nombre de facteurs intervenant dans
I’étiologie de ce cancer. Parmi les principaux facteurs étudiés a ce jour les facteurs hormonaux
endogenes et exogenes, les facteurs liés a la reproduction, les facteurs génétiques et sanitaires,
et enfin les facteurs liés aux habitudes de vie et a la nutrition. Cela nous améne donc a nous
demander quels sont ces facteurs de risque qui peuvent augmenter le risque de développer un
cancer du sein chez les jeunes femmes ? Pour aider & prévenir et a réduire l'incidence de celui-

Ci.
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Chapitre 1 : le sein




1. Anatomie du sein

Le sein est une glande exocrine composée de grumeaux, d'aréole et de mamelon. Il s'agit
d'une peau qui forme une enveloppe. Le tissu adipeux comporte 15 a 20 glandes formées par
le tissu conjonctif et séparées par le tissu adipeux. Les glandes mammaires sont divisées en
lobules, formant des alvéoles sécrétoires ou acinaires, assurant la sécrétion du lait pendant

I'allaitement. Chaque feuille méne au mamelon par le canal galactophores). (Figure 1)

Cage thoracique

Muscles pectoraux

Glandes mammaires

Canaux lactiferes

Mamelon

Aréole

Peau

Tissu adipeux

Santé ©
meédecine =

Figure 1 : Coupe sagittale du sein (1).

Les vaisseaux sanguins et lymphatiques traversent également le sein. Ganglion vaisseaux
lymphatiques situes dans 1’aisselle (ganglion lymphatique axillaire), la clavicule (ganglion
lymphatique) les supra claviculaires et sous-clavieres et du thorax (ganglions mammaires
internes) sont également touches drainage lymphatique mammaire congu pour lutter contre

les infectionsa).
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Figure 2 : ganglions lymphatiques du sein (o).

2. Histologie du sein

A l'intérieur, la glande mammaire est composée de deux compartiments cellulaires distincts
Il est innervé par la membrane basale : compartiment mésenchymateux, vaisseaux sanguins et
nerfs abondants, et Un compartiment épithélial. Ce dernier contient une structure de cluster
composée de cellules ou les acini correspondent a la partie sécrétoire de la glande. Les alvéoles
sont regroupées en folioles, qui se regroupent en lobes. La poitrine est constituée de 10 a 20

lobes. La structure comprend également un réseau de canaux permettant l'excrétions).

Par conséquent, les alvéoles sont réparties autour des canaux alvéolaires ou des canaux
internes lobulaires, combinez pour former des canaux galactophores inter lobulaires et des
lobules de décharge. A canaux multiples les cellules entre les lobules se regroupent pour former
les canaux principaux ou les canaux lactation qui converge vers le mamelon. Par conséquent,
chaque lobe est drainé par un tube lactifére, qui ouvrir séparément au niveau du mamelon ().

(Figure 3)
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Figure 3 : Acinus ou alvéole mammaire (3).

3. Physiologie du sein

Le sein est une glande exocrine hormo-sensible ayont pour la nutrition du nourrisson. Le
développement de la glande mammaire durant I’embryogenése est identique chez ’homme et
chez la femme. Son développement et son fonctionnement sont sous la dépendance d’un
certain nombre d’hormones qui commence la puberté et est dépendant des cestrogenes produits
par les ovaires ainsi que de la progestérone et de la prolactine, I’hormone de croissance, les
gonadostimulines qui contrdlent le métabolisme des stéroides et d’autres hormones qui
interviennent dans la lactation. Aprées la puberté, la croissance et I’involution (régression du
tissu) de la glande mammaire sont régulées par les cycles menstruels, la grossesse et la

lactation ().

Chez la femme, le développement du sein se caractérise par la formation progressive des




canaux et des lobes a partir de bourgeons terminaux. A chaque cycle menstruel la formation
de cette structure progresse un peu et ce, jusqu’a 1’age de 35 ans. Les bourgeons terminaux
forment les bourgeons alvéolaires qui formeront les acini au moment de la différenciation
maximale qui a lieu durant la gestation et la lactation. Le cycle menstruel est divisé en deux
périodes : la stade proliférative sous le controle des cestrogénes est marquée standard une
duplication des cellules épithéliales, une réduction de la lumiere des acini; la phase lutéale
sous l'effet de la progestérone est caractérisée par une dilatation de la lumiére des acini
centrée parfois sur un matériel de sécrétions intraluminales, un épithélium quiescent (pas de
division cellulaire), une vacuolisation des cellules myoépithéliales et un cedéme du tissu

conjonctif. Ces ajustements entrainent une modification du volume des seins).

Durant la grossesse il y a une expansion du nombre et de la taille des acini. Aprés
I'accouchement, la disparition des effets inhibiteurs de I'cestrogéne et de la progestérone sur la
prolactine, induisent la lactation. Les acini restent distendus standard un matériel de sécrétions
a la fois dans les cellules et dans la lumiére des unités ductulo-lobulaires. Une fois produit au

niveau de ces unités, le lait est conductor au mamelon standard les canaux galactophores ).

Apreés la période d'allaitement ou en nonattendance de incidemment standard succions du

mamelon, la régression mammaire est due & une mort cellulaire monstrous programmeée (g).

3.1 Facteurs hormonaux

Les principales hormones qui contrélent la détermination de la structure du sein sont :

- Les cestrogénes

Ils ont un role essentiel dans le développement mammaire. De hombreuses études in vitro
ont montré qu'ils stimulaient la prolifération des cellules épithéliales. Le mode d'action des
estrogenes sur le sein et beaucoup moins clair qu’il ne I'est au niveau de I'endométre. En effet
in vivo, lls n‘ont pas d'effet prolifératif direct mais stimulent la création d'un certain nombre
de facteurs de croissance (TGF [alpha], IGF1, PDGF) par les éléments de la matrice
extracellulaire.

Cependant, cette matrice extracellulaire, abondante sur le sein au repos est trés réduite
autour des bourgeons en croissance. Ceci suggére un autre mécanisme d'action sans doute
prépondérant des estrogenes : la matrice extracellulaire a un réle inhibiteur sur la croissance
du sein, les estrogénes auraient en favorisant son annihilation district permettant aux

bourgeons mammaires de proliférer. L’action stimulante des enseignes pourrait comporter son
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propre frein en permettant la synthése d’éléments (collagéne 1V) inhibant avec retard la
multiplication cellulaire.

L'eestradiol augmente la perméabilité des capillaires du tissu palléal qui augmente le
volume donc la glande mammaire s'alourdit et le tirage sur le tendon suspenseur entraine des
douleurs dans le sein (1.

- La progestérone

C'est une hormone qui fonctionne avec les cestrogénes pour réguler la croissance des seins.
Elle est secrétée par le corps jaune apres l'ovulation au cours de la deuxiéme phase du cycle
ovarien. La progestérone agit pour maintenir le bon fonctionnement du tissu mammaire
agrandi par l'cestrogéne une fois que la concentration d'cestrogéne diminue. En cas de
grossesse, la concentration de progestérone restera élevée et contrélera la croissance du tissu

glandulaire, favorisant ainsi l'allaitement.

- Laprolactine

C'est une hormone sécrétée par les cellules lactotropes de I'hypophyse antérieure et
également standard le tissu adipeux du sein et dans une moindre mesure le focus dans le tissu
glandulaire du sein. Elle a deux effets principaux : Tout d’abord, un effet mammotrope
pendant la puberté, la prolactine travaille en association avec les cestrogenes et la progestérone
pour assurer le développement des glandes mammaires. Ensuite un effet lactogénique en cas
de grossesse et aprés 1’accouchement, en stimulant la production de lait au niveau des lobules
mammaires. La sécrétion de cette hormone est régulée par deux facteurs hypothalamiques :
Un stimulateur de la sécrétion, le PRF (Prolactine Releasing Factor) et un inhibiteur, le PIF
(Prolactin Inhibiting Factor) (11

- L’ocytocine

Cette hormone est synthétisée par I'nypothalamus et sécrétée par la posthypophyse, qui agit
sur les muscles lisses de l'utérus (endometre et myometre) et les glandes mammaires (cellules
myoépithéliales).

La stimulation de la prolactine ainsi que 1’ocytocine n’est maintenue que s’il y a tétée. Plus

le bébé tete, plus I’¢jection et la production de lait sont importantes (12).
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3.2 Facteurs de croissances

Le tissu sécréteur mammaire n’a qu’une existence transitoire et cyclique. Ce cycle est
finement contrdlé par une balance entre facteurs stimulateurs et inhibiteurs de prolifération et
de I’apoptose. Ces facteurs peuvent étre des interactions cellules-cellules, cellules-matrice
extracellulaire et des messagers diffusibles (hormones, facteurs de croissance). Enfin, la
matrice extracellulaire est également essentielle a la croissance, a I’activité et a 1’involution
de la glande mammaire. C’est le déréglement de cette homéostasie qui est a 1’origine de la
cancerogenese mammaire (13).

Les facteurs de croissance régulent finement I’homéostasie de la glande mammaire
normale. Ces facteurs jouant un réle important au cours de la progression tumorale (Tableau
1).

Tableau 01 : Principaux facteurs de croissance agissant sur les cellules épithéliales
mammaires. Les IGFBPs (Insulin-like growth factor binding proteins) capables de modulant
la disponibilité des IGFs (Insulin growth factors ) ont été classés ici avec les facteurs de

croissance ).

Nom du facteur

Cellule productrice

Effet

Epidermal Growth

Factor

Cellule épithéliale

Stimulateur de la prolifération

Insulin-like Growth

Factor

Cellule

myoépithélialépithéliale

Stimulateur de la prolifération

Tansforming Growth
Factor-Alpha

Cellule épithéliale

Stimulateur de la prolifération

Fibroblaste Growth

Factors

Cellule myoépithéliale

épithéliale

Stimulateur de la prolifération

Mammary Derived
Growth Factor-1

Cellule épithéliale

Stimulateur de la prolifération

Tansforming Growth

Factor-Beta

Cellule épithéliale

Inhibiteur de la prolifération

Insulin-like Growth
Factor Binding Proteins

Cellule épithéliale

Régulateur négatifs de 1’effet de
I’'IGF
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Chapitre 2 : le cancer




1. Définitions

Le cancer est une maladie qui prend naissance dans nos cellules. Notre corps contient des
millions de cellules, qui sont regroupées dans les tissus et les organes (muscles, 0s, poumons,
etc.). Chaque cellule contient des genes qui contrélent sont développement, sa fonction, sa
reproduction et sa mort. Normalement, nos cellules obéiront aux instructions qui leur seront
données.

Mais parfois, les instructions sont confuses dans certaines cellules. Ils adoptent alors un
comportement inhabituel pour se développer et se reproduire de maniere anarchique. Apres
un certain temps, la population cellulaire anormale formera une masse appelée tumeur.

Les tumeurs peuvent étre bénignes (non cancéreuses) ou malignes (cancéreuses). Les
cellules qui forment une tumeur bénigne sont encore confinées a une certaine partie du corps
et ne mettent généralement pas la vie en danger. Les cellules qui causent les tumeurs malignes
ont la capacité d'envahir les tissus voisins et de se propager a d'autres endroits. Il est important
de detecter et de traiter les tumeurs malignes le plus tét possible. Dans la plupart des cas,
lorsque le cancer est détecté t6t, le traitement a plus de chances de réussir.

Les cellules cancéreuses qui se sont propagées a d'autres parties du corps sont appelées
métastases. Le premier signe de cette invasion est généralement un gonflement des ganglions
lymphatiques prés de la tumeur, mais les métastases peuvent atteindre n'importe quelle partie
du corps.

Le cancer est nommé d'aprées la partie du corps ou il a commencé. Par exemple, un cancer
qui se forme dans le sein et se propage au foie est un cancer du sein qui s'est métastasé dans le

foie (14).

2. Grade de cancer

Il est utilisé pour évaluer la gravité de la tumeur. Elle est déterminée lors de I'examen
anatomopathologique, en tenant compte des caractéristiques importantes du cancer qui
prennent en compte le niveau de différenciation des cellules cancéreuses, leur taux de
croissance, les anomalies structurelles et la présence de mort cellulaire par rapport aux cellules
normales.

Plus les cellules cancéreuses changent, plus elles sont agressives caractéristique des noyaux
cellulaires, a mesure qu'ils se développent dans différentes tailles et formes, plus les cellules

sont agressives
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Le niveau de différenciation des cellules cancéreuses a des caractéristiques
morphologiques différentes de celles des cellules normales, de sorte que plus la division des
cellules cancéreuses n’est pas rapide, plus la propagation du cancer n’est pas rapide.

Pour évaluer le taux de croissance des cellules cancéreuses, le niveau d'expression de la
protéine Ki-67 (il s’agit d’un antigéne exprimé pendant la division cellulaire) qui augmente
lors de la division cellulaire est mesuré. Les cellules contenant Ki-67 sont colorées par
immuno histochimie et le pourcentage de cellules exprimant le Ki-67 est évalué plus les

cellules sont positives, plus le cancer progresse rapidement (1s), (Figure 4) ;

> Insitu (non-invasive) : Les cellules cancéreuses n'‘envahissent pas d'autres organes

du corps.

> Infiltration (invasive) : La tumeur cancéreuse peut briser la membrane du tissu
d'origine. Les cellules cancéreuses quittent alors leur tissu d'origine via les
vaisseaux sanguins ou les canaux lymphatiques et se retrouvent autour des canaux

de lactation, en particulier les ganglions lymphatiques.

> Meétastatique : Les cellules cancéreuses invasives peuvent se déplacer et se fixer

a d'autres organes.

grade 1 grade 2 grade 3

Figure 4 : Apparence des cellules cancéreuses aux différents grades du cancer (16).
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3. Stades de développement

Le stade du cancer est une mesure de I'étendue de la propagation des cellules cancéreuses en
fonction du stade appelé cancer précoce ou avancé. Elle s’effectue a 1’aide d’un examen clinique
(palpation de la tumeur et des aisselles pour rechercher des ganglions anormaux) et radiologique
(mammographie, échographie), et par un examen anatomopathologique au microscope sur

prélevement biopsique et/ou apres la chirurgie sur piece opératoire (tumeurs et ganglions).

A partir du stade II, d’autres examens (radiographie du thorax, échographie ou scanner de
I’abdomen, scintigraphie osseuse, IRM) sont réalises pour Vérifier la présence ou non de
métastases qui sont des cellules cancéreuses qui auraient migré a distance, au niveau du foie,

des os, des poumons et du cerveau (1v).

La classification TNM est la plus fréeqguemment utilisée, elle repose sur 3 critéres, (Annexe
3).

«T» pour la taille et I’infiltration de la tumeur, allant de Tx (tumeur non évaluable) a T4.

«N» pour le degré d’envahissement des ganglions lymphatiques, allant de Nx

(envahissement des ganglions non évaluable) a N3.

« M» pour la présence ou non de métastases a distance ; avec Mx (renseignements
insuffisants pour classer les métastases), MO (absence de métastase) ou M1 (présence de
métastases) (17).
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Chapitre 3 : le cancer de sein




1. Définition

Un cancer du sein resulte d'un déréglement de certaines cellules qui se multiplient et
forment le plus souvent une masse appelée tumeur. Il en existe différents types qui n’évoluent
pas de la méme manicre. Certains sont « agressifs » et évoluent trés rapidement, d’autres plus
lentement. Les cellules cancéreuses peuvent rester dans le sein. Elles peuvent aussi si se
propager dans d’autres organes ce qui est une situation encore plus menagante. On parle alors
de métastases. Dans la majorité des cas, le développement d'un cancer du sein prend plusieurs
mois, voire plusieurs années.

Le cancer du sein est le cancer le plus frequent chez la femme. Il représente plus du tiers

de I'ensemble des nouveaux cas de cancer chez la femmeus).

2. Classification de cancer de sien

2.1 Types histopathologies du cancer du sein

La classification actuelle utilisée est celle de ’OMS 2012. Les tumeurs épithéliales
malignes ou carcinomes représentent la grande majorité des tumeurs malignes du sein. Les
tumeurs malignes non épithéliales (sarcomes, Lymphomes malins...) sont rares (moins de 1%
des cancers du sein). (Annexe I)

Comme il peut se développer au niveau de n'importe quelle cellule de la glande mammaire
ce qui lui confere un large éventail de types histologiques. Ces derniers peuvent étre divisés en
fonction de leurs caractéristiques d’infiltration des tissus environnants en carcinomes non
invasifs (in Situ) et en carcinomes invasifs (infiltrant) ainsi que selon le type de cellule qui
prolifére soit a partir des canaux galactophore, on parle alors de carcinome canalaires, soit a

partir des acini situe dans les lobules, ce sont les carcinomes lobulaires(ig) (20).
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Carcinomes In Situ

Les carcinomes in situ sont définis par une proliféeration locale dans la lumiere de la glande
mammaire soit au niveau des canaux galactophorique ou des acini. Dépourvus de capacité de
métastase, ils ne se propagent pas vers les ganglions lymphatiques ou vers d'autres organes et

ne franchissent pas la lame basale, n'infiltrent pas les tissus conjonctifs sous-jacent. Il existe 02
types (21):
o Carcinome canalaire in situ (CCIS)

Elle représente une lésion hétérogéne et se caractérise par de grandes différences cliniques,
mamographique et histologique. Ces lésions peuvent étre trouvées cliniqguement en raison de
la présence de tumeurs, d’un écoulement mamelonnaire ou la maladie Paget. Mais parfois le
CCIS pénetre dans les tissus voisins et devenir un cancer invasif (22).

o Carcinome lobulaire in tissu (CLIS)

Il représente 2 a 3% des cancers. Il se développe a partir des lobules, il n'infiltre également
pas le tissu conjonctif mais peut se propager dans les canaux extra-lobulaires. (22).

Carcinomes Infiltrants

Ce type est egalement appelé carcinome invasif, il est la conséquence des cellules

cancéreuses qui franchissent la lame basale et envahissent ainsi les tissus mammaires

18




environnant. 1l existe plusieurs types de cancers infiltrants du sein, chacun avec des
caractéristiques qui lui sont propres et certains types plus communs que d'autres. Nous allons
discuter deux types (1)

o Carcinome canalaire infiltrant (CCI)

Représente la forme la plus courante et provoque le plus souvent des tumeurs tangibles.
Macroscopiquement, il s’agit d’une tumeur dure typique, en forme d’étoile, de contour
irrégulier et blanchatre. Rarement, il apparaitra comme une tumeur ronde, trés limitées,
rappelant d’autres types carcinome invasif (carcinome médullaire et carcinome muscinaux)
(22).

o Carcinome lobulaire infiltrant (CLI)

Il peut provoquer des tumeurs palpables et / ou une opacité monographique, qui se
caractérise par un rapport sexuel bilatéral de 15- 20 %, plus uniquement important pour CCI.
Macroscopiquement, la tumeur est grise, blanche ou beige clair. L’évolution de la CLI se
caractérise par de multiples versions, notamment au niveau des membranes séreuses (plévre,

péritoine) et des ovaires, provoquant surveillance particuliere de ces sires (22).

2.2 la classification moléculaire du cancer du sein

Les cancers du sein peuvent étre déecrits par la présence ou l'absence de trois types de
molécules a leur surface :

Récepteurs des cestrogenes (ER), de la progestérone (RP) et d'un facteur de croissance
appelé HER2. On peut classer les cancers du sein en plusieurs catégories qui ne répondent pas
aux mémes traitements en identifiant ces caractéristiques moléculaires :

e Les cancers de type luminal :

- Les tumeurs de type luminal A

N’ont pas d’expression de HER2 (HER2-) mais expriment tres fortement les récepteurs des
cestrogenes et de la progestérone. Ce sont des tumeurs tres peu proliférantes, avec un dosage
de KI67 (protéine associée a la prolifération des cellules) bas (< 15 %) ; elles sont
généralement de bas grade (I ou Il faible).

- Les tumeurs de type luminal B

Peuvent avoir une surexpression de HER2 (HER2+) mais expriment de facon moins
importante les récepteurs hormonaux. Ce sont généralement des tumeurs proliférantes, avec

un dosage de KI67 élevé (> 15 %) ; elles sont souvent d’un grade plus élevé (II ou III).
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Possede en plus des récepteurs a HER2 en exces, une protéine qui permet de controler la
différenciation, la croissance, 1’adhésion et la survie d’une cellule. Ceci a pour principale
conséquence que la croissance cellulaire est fortement activée. C’est un cancer plus agressif
que les autres : le traitement consiste alors en des molécules (anticorps tels que 1’herceptine)
qui se lient aux récepteurs HER2 ce qui les rend inactifs : la prolifération cellulaire est bloquée
(23).

- Lescancers HER2

Aucun récepteur d'cestrogéne et/ou de progestérone (RE- et/ou RP- et HER2+) n'a pas
uniquement des récepteurs de facteur de croissance HER?2.
- Carcinomes triples négatifs ou basale-like

Il ne présente aucun de ces récepteurs (RE-, RP- et HER2-).1l n'est donc pas sensible aux
thérapies ciblées agissant sur le récepteur HER 2 ou a I'hormonothérapie. Pour ce type de
cancer du sein, la chirurgie est réalisée accompagnée des séances de chimiothérapie et de
radiothérapie conventionnelle. De plus, les chercheurs travaillent a I'élaboration de nouvelles

stratégies de traitement plus précises et plus efficaces (23)

3. Epidémiologie du cancer de sein
3.1 Indice e mortalité

Dans le monde

Depuis plusieurs années, le cancer du sein est devenu un enjeu majeur de santé publique
dans le monde, nécessitant la mise en place d’actions de prévention et de dépistage. Selon les
dernieres statistiques, plus de 2 million de nouveaux cas de cancer du sein sont diagnostiqués
chaque année chez les femmes dans le monde. Environ 7 millions de femmes vivent avec un
cancer du sein diagnostiqué au cours des cing annéees précédentes, il représente le cancer le
plus fréeqguemment diagnostique chez les femmes dans 156 pays parmi les 185 couverts par
GLOBOCAN dans le monde2a).

Selon, GLOBOCAN et I’American Cancer Society (ACN), ce cancer représente 25% des
nouveaux cancer diagnostiqués chez les femmes a I’échelle mondiale. Il constitue une
préoccupation majeure pour tous les Etats, en raison de I’augmentation de son incidence. Les
taux d’incidence ajustés pour 1’age varient, selon les régions du monde. Les taux annuels les

plus bas (inférieurs a 40 pour 100000 femmes) sont enregistrés en Asie et en Afrique, les taux
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intermédiaires (entre 50 et 65 pour 100000) sont observés en Amérique de Sud et en Europe
de I’Est, les taux les plus ¢€levés (plus de 70 pour 100000) affectent 1’Europe de 1’Ouest e
I’ Amérique de Nord (25).

Le cancer de sein compte parmi les principales causes de déceés par cancer chez les femmes
(15.0 %).

En Europe, le cancer du sein reste le plus fréquence avec 522531 nouveaux cas, une
incidence standardisée estimée a 74.4/100000 femmes en 2018, il représente les 1 éres cause

de déces avec 137.707 cas.

La France, a enregistré 65162 nouveaux cas et 13353 déceés annuels. Aux Etats-Unis

d’Amérique (USA) et méme au Canada, 1 femme sur 08 sera touchée par le cancer du seing).

En Tunisie, chaque année 2000 nouveaux cas de cancers du sein sont diagnostiqués soit
une incidence standardisée de 32/100000 femmes par an. En Egypte, plus de 23000 cas de

cancer du sein sont diagnostiqués avec une incidence de 52.4/10000 femmes (7).

Pour les pays du Maghreb, et ceux du Moyen-Orient, le cancer de sein est également le
premier cancer de la femmeg). 1l représente 14 a 42 % de tous les cancers féminins avec une
augmentation exponentielle. Son incidence standardisée selon 1’age (ISA) varie entre 9.5 et
54 pour 100000 femmes. L’Organisation mondiale de la santé (OMS) considére le cancer du
sein comme une priorité de santé publique et un probléeme majeur chez la femme dans cette

région du monde (29).

L’incidence élevée des cancers du sein chez la femme jeune dans les pays du Maghreb,

représente une réalité épidémiologique en comparaison avec d’autres registres

En Algérie

En Algérie, le cancer du sein est considéré comme étant le premier cancer de la femme, et
méme la premiéere cause de mortalité par cancer avec 11847 nouveaux cas enregistrés
annuellement, et 3367 déces, un taux d’incidence standardisée estimée a 55.6/10000 femmes

et une mortalité de 16.2/10000 femmes (25)

Il garde sa premiere place parmi les différentes localisations chez la femme dans tous les

registres de cancer (celui d’Oran, de Tlemcen, de Sétif et d’Alger).

Les incidences varient selon les registres des cancers, celui d’Alger a enregistré une

incidence standardisé de 69.7/100000 femmes en 2014, celui d’Oran, le taux d’incidence est
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passé de 26/100000 femmes en 2000 a 40/100000 femmes en 2004 a 63/100000 femmes en
2015, pour Sétif, I’incidence avoisine les 49.2/100000 femmes en 2010.

Il n’existe pas beaucoup de différences en termes d’incidence et mortalité entre les pays du
Maghreb.

A Oran, selon le registre du cancer de la population d’Oran, entre la période de 2005 et
2014, on a enregistré 3952 cas de cancer du sein chez la femme, il est classé au 1 er rang de

tous les cancers de la femme.

I1 représente une fréquence de 21% par rapport a I’ensemble des cancers (n=18870) cas

(toutes localisations confondus et chez les deux sexes).

L’age moyen est de 47+- 0.4 ans, il touche de plus en plus la femme jeune, le type
morphologique le plus retrouvé est le carcinome canalaire infiltrant chez = 70% des patientes.

Son incidence ne cesse d’augmenter, elle passe de 27.1/100000 pour la période de 1996 a

2004 a 43.0/1000000 habitants pour la période de 2005 & 2016 (25).
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Figure 06 : Evolution annuelle des fréquences du cancer du sein féminin RCO 1996-2016

(25)-

22




3.2 Survie

La survie des patients atteints de cancer s’améliore grace en particulier a des diagnostics
plus précoces e des traitements plus efficaces. Ce constat est fait en Europe et en Amérique
de nord. Le taux de survie est lié a la localisation du cancer et a son stade au moment du

diagnostic. Ainsi, mais des cancers ayant des pronostics différents.

Certains cancers guérissent, alors que d’autres conservent un pronostic sombre ou bien

évoluent a long terme, telles des maladies chroniques

En France, il Ya eu une amélioration de la survie a 5 ans passant de 80% au cours de la
période (1989-1993) a 87% (2005-2010), par contre en Algérie la survie reste toujours basse
malgré son amélioration puisqu’elle est passée de 17% (1995-1999) a 29% (2000-2004) a
59% (2005-2009) (25) .

4. physiopathologie du cancer du sein

Tout le processus de la cancérogenése est I'accumulation Les changements génétiques qui
provoquent des troubles de la prolifération cellulaire, et Acquérir les caractéristiques du signal
déchappement des cellules cancéreuses Régule la prolifération et colonise les tissus réservés
aux autres cellules. Dans Au niveau cellulaire, 3 étapes sont généralement définies : initiation,
promotion et Progrés. Début L'étape initiale commence par l'action des cancérogenes, ce qui
conduira @ L'ADN de la cellule est muté et transformé. Différents agents, Il est appelé

cancerigéne et peut provoquer des anomalies de I'ADN (3.

Le sien Les substances peuvent étre toxiques, comme le benzopyrene dans la fumeée
Cigarettes, rayonnements ionisants ou ultraviolets ou encore especes Oxygene réactif du
métabolisme cellulaire. Cette transformation est une étape clé dans le déclenchement de la

cancérogenese.

Ces mutations conduiront a l'acquisition de nouvelles fonctionnalités au niveau cellulaire
Donnez-lui des caractéristiques malignes. Il est important de noter que ces mutations sont
impliquées dans La tumeur s'est transformée et a échappé au systeme de réparation de I'ADN

Aide généralement a protéger le matériel génetique.

Diffusion ou promotion Le stade de I'ascension est caractéerisé par la proliferation cellulaire

Initier des mutations pour produire de nouvelles cellules filles identiques. Il forme Ensuite, il y

a une nouvelle population monoclonale. Mutation aléatoire Est également en cours d'évolution
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cellulaire, mais lorsque plusieurs populations Les cellules coexistent, c'est une cellule a
avantage selectif La prolifération et la survie des cellules se poursuivent. En plus de ces

mutations, des modifications épigénétiques peuvent également se produire.

L'épigénétique est un processus qui ne se produit pas directement sur le matériel Hérité, mais
changera l'expression de certains genes des manieres suivantes Modification de la méthylation
de I'ADN ou modification des protéines liées a I'ADN, Histones. Tous ces changements
conduisent progressivement a la perte de L'identité de la cellule, et I'instabilité génétique qui la

favorise Nouvelles mutations dans la cellule o).

" Progres Le stade avanceé est caractérisé par l'apparition de Iésions malignes Peut se
propager a tout le corps. Accumulation d'anomalies génétiques Donner aux cellules un
caractere invasif, leur permettant de continuer a proliférer et a envahir les tissus environnants.
A l'intérieur de la tumeur, la cellule est Différente, cette hétérogénéité génétique est propice
au développement de tumeurs. Les dommages a I'ADN peuvent causer des nombres anormaux

ou Qualitatif au niveau chromosomique.

Dans le premier cas, le plus Habituellement polyploide, c'est-a-dire que le noyau contiendra
un multiple de 46 chromosomes. Les anomalies qualitatives modifient les chromosomes En
lui-méme. Par conséquent, une partie peut étre supprimée et entrainer une suppression
L'expression ou l'amplification du géne et provoque lapparition du géne Cellule.
Translocation d'une partie d'un chromosome pour former un nouveau chromosome Des

chromosomes peuvent également é&tre observesso).

Initiation Promotion Progression

@ —@—H—&

Cellule Cellule Lésion Tumeur
normale initiée précancéreuse maligne

Figure 07 : les étapes de la cancérogenése (s
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Chapitre 4 : Facteurs de

risque




1. Facteurs des risques intrinseques
L’4ge
L’age est le facteur de risque le plus important vis-a-vis du cancer du sein. La maladie est

rare chez les femmes de moins de 30 ans. Le risque augmente entre 50 et 75 ans (s).

Le sexe

Etre une femme augmente considérablement le risque de cancer du sein. En effet, moins
de 1 % des cancers du sein sont liés aux hommes. Ceci est d au fait les femmes développent
des glandes mammaires et sont plus exposées aux hormones (en particulier aux cestrogénes)
que les hommes (3y).

Les antécédents familiaux, personnels et I’hérédité génétique

Les antécédents familiaux sont toujours associés a un risque accru de cancer du sein. Le
risque relatif de tout type de relation est d'environ 1,9, et le risque excessif est plus prononce
chez les jeunes femmes et chez les proches (méres, filles ou sceurs) avant 50 ans. De plus,
certaines mutations génétiques augmentent le risque de cancer du sein. Deux génes, BRCAL
et BCRA2, semblent étre les plus impliqués. Par rapport a la population générale, les femmes
présentant des mutations dans ces genes ont un risque accru de cancer du sein. On estime que
lorsque les sujets porteurs de ces genes atteignent 70 ans, le risque associé aux mutations de
ces genes dépasse 80 % pour les femmes et 6 % pour les hommes. Le fait d'avoir le méme
environnement, le méme mode de vie et un patrimoine génétiqgue commun, associés a une
instabilité génomique liée aux mutations, peuvent expliquer en partie le risque accru de cancer

du sein associé a l'agrégation familiale et aux mutations génétiques du cancer du sein ().
2. Facteurs de risques extrinseques
Obésité et prise de poids

Chez les femmes ménopausées, l'obésité est liée au cancer du sein car elle représente une
caractéristique hormonale soupconnée de favoriser le développement du cancer du sein. I
augmente le risque de cancer du sein d'environ 50 %, ce qui peut étre da a des taux seriques
élevés d'estradiol libre. On estime que pour chaque augmentation de 5 kg/m2 de I'IMC, le
risque augmentera de 18 %. En revanche, avant la ménopause, I'obésité est associée a un
risque réduit de cancer du sein, en raison d'une augmentation des cycles anovulatoires, ce qui
entraine une diminution des taux d'cestrogénes circulants.  Apres la meénopause,
I'aromatisation des androgenes dans le tissu adipeux est I'une des sources les plus importantes

d'eestrogenes circulants et est un facteur qui favorise le développement du cancer du sein(ss).
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Activité physique

L'exercice physique régulier est un facteur de protection prouve pour prévenir les risques
Cancer du sein. En termes d'intensité, une activité vigoureuse semble étre plus rentable que
les activités de faible intensité. En général pour limiter le risque de cancer, une activité
physique de haute intensité est recommandée Modéré a sévere pendant au moins 30 minutes.
Plusieurs mécanismes biologiques ont été proposés pour expliquer ses effets protecteurs de
I'activité physique, tenant compte des changements entre les deux métabolismes, hormones et
immunité (s4).

Cigarette

La fumée de tabac est une source importante de substances cancérigenes. Cependant, le
tabagisme n'est pas considéré comme un facteur de risque établi pour le cancer du sein.
Certains chercheurs ont constaté que les fumeurs avaient un risque reduit, d'autres n‘ont trouveé
aucun risque et d'autres ont signalé un risque accru. Le tabagisme passif semble étre associé a
un risque accru d'environ 60 % et a un risque accru chez les femmes ménopausées. On pense
que l'effet protecteur du tabagisme sur le cancer du sein est da a la réduction des cestrogénes
circulants et a l'effet anti-cestrogéne du tabac. Selon les rapports, les fumeuses ont eu une
ménopause précoce et une diminution des taux d'cestrogenes urinaires pendant la phase 1utéale

du cycle ovariengs).

Alcool

L'alcool est le seul facteur de risque nutritionnel établi pour le cancer du sein. Boire une
boisson alcoolisée en moyenne par jour augmente ce risque d'environ 7 %. Comparativement
aux patientes atteintes d'un cancer du sein qui ne buvaient pas d'alcool, les femmes atteintes
d'un cancer du sein qui buvaient au moins une bouteille d'alcool par jour avaient une durée de

survie de 15 a 40 % plus courte.

L’alcool provoque une augmentation du taux dhormones dans le sérum et une
augmentation de la production d'IGF (facteur de croissance analogue a l'insuline). L'IGF agit
comme un mitogéne, inhibe I'apoptose cellulaire et interagit avec les cestrogenes.
L'augmentation de la production d'IGF augmente le risque de cancer du sein, surtout avant la

ménopause (3s).
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Contraception

Chez les jeunes femmes en age de procreer qui utilisent des contraceptifs oraux, le cancer
du sein est rare, et l'utilisation massive de ces produits n'entrainera pas un nombre

supplémentaire de cas.

Les femmes qui utilisent régulierement des pilules contraceptives ont un risque accru de
cancer du sein d'environ 25 %. Cependant, lorsque I'utilisation est arrétée, ce risque accru
diminue. Par conséquent, aprés 10 ans d'arrét d'utilisation, le risque n‘augmente pas de

maniere significative.

Le risque de cancer du sein ne change pas significativement avec la durée d'utilisation, et

n'a rien a voir avec le type d'cestrogéne ou la combinaison de préparations utilisées.

D'autre part, lorsque les risques naturels deviennent apparents, l'utilisation de ces
médicaments plus tard dans la vie reproductive entrainera un risque relativement accru de

cancer du sein (3.
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Chapitre 5 : prise en charge

de cancer de sein




1. Les symptomes du cancer du sein

Toute anomalie récente doit aussi attirer attention :
e Une balle dans la poitrine

Les bosses ou les bosses dans le sein sont les signes les plus courants du cancer du sein.
Ces grumeaux sont généralement indolores, généralement de texture dure et de contour

irregulier. 1l semble également étre “fixé" dans le sein.
e Ganglions durs sur le bras (sous le bras)

Parfois, une ou plusieurs bosses dans l'aisselle signifient que le cancer du sein s'est propagé
aux ganglions lymphatiques axillaires. Cependant, les ganglions lymphatiques sont toujours

indolores.
e Modifications de la peau des seins et des mamelons
» Changements cutanés : rétrécissement, rougeur, gonflement ou peau d'orange ;

* Modifications du mamelon ou de l'aréole (zone autour du mamelon) : indentation,

changement de couleur, exsudation ou écoulement ;
* Modifications de la forme des seins.

e Changements dans la taille ou la forme des seins

La rougeur, l'enflure et la chaleur des seins peuvent étre des signes de cancer du sein

inflammatoire.
e Autres symptémes

Si le cancer n'est pas diagnostiqué lorsque les premiers symptémes apparaissent, la tumeur
se développera et se propagera a d'autres parties du corps, provoquant d'autres symptémes dits

tardifs, tels que :
* Douleur osseuse.
* Nausées, perte d'appétit, perte de poids et ictere.
* Essoufflement, toux et é¢panchement autour des poumons (épanchement pleural).

» Maux de téte, diplopie et faiblesse musculairey).
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2. Diagnostique

2.1 L'examen clinique

L'examen clinique des seins doit étre aussi systématique et stéréotypé que possible, afin de
ne pas ignorer les éléments connexes. L'interrogatoire reste un moment trés important pour
recueillir I'histoire, I'existence, I'ancienneté et I'évolutivité des individus et des familles cancer

(classification EPI) (Annexe 3) ou symptomes décrits par le patient.

L’examen clinique est réalisé dans différentes postures (le patient est debout ou assis, puis

position couchee), bilatérale, symétrique, opposée, avec les doigts a plat.

Lors de I'examen, ils rechercheront des symptémes cliniques évocateurs d'un cancer, tels
que lI'asymétrie anomalies récentes des plaques aréole-mamelonnaires (épaississement, aspect
Eczéma, rétraction, écoulement sanguin spontané) ou sur la peau (plat, surélevé, rétracté,
aspect peau d'orange, inflammation locale ou diffuse), il existe des nodules incrustés dans le

derme.

A la palpation, un nodule irrégulier, dur ou dur avec des bords peu clairs, avec peu ou pas
de mouvement par rapport a la peau ou au plan profond, indique une tumeur maligne.
Inspection systématique des zones de drainage ganglionnaire : aisselles, cavités sous-claviere

et supra claviculaire.

La combinaison de ces données cliniques est résumée a l'aide d'un tableau de dates qui
détaille la localisation de la lésion (rayon horaire, distance/mamelon), sa taille, les ganglions
lymphatiques palpables et la présence de signes cliniques. Le rapport de consultation classe

les lésions selon la classification TNM (annexe 4) (zg).

2.2 Mammographie

Une mammographie est un examen radiographique du sein. Il permet d'obtenir des images
Les rayons X sont utilisés pour examiner l'intérieur du sein afin de détecter toute anomalie.
La mammographie est un test clinique, outre la référence pour le diagnostic du cancer du sein,
qui permet de détecter les petits cancers a un stade précoce avant I'apparition des symptomes.
Il est préférable de le faire dans la deuxieme semaine du cycle. En effet, en période
prémenstruelle, un certain degré de congestion mammaire limitera la compression
radiologique. Les mammaographies seront plus denses, les anomalies sont donc plus difficiles

a détecter et a classer.
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Chague sein est comprimé en continu entre les deux plaques pour élargir completement le
sein et éviter le chevauchement des images (une compression insuffisante empéchera la
détection d'anomalies). La sensation de serrer le sein est desagréable pour certaines femmes,
mais elle ne dure que quelques secondes. Il existe une mesure de sécurité pour limiter la
pression maximale des seins. Afin de mieux examiner les seins, plusieurs images ou vues ont
été prises sous différents angles (généralement 2 pour chaque sein). La mammographie de

base dure en moyenne 10 a 15 minutes.

Toutes les mammographies incluent toujours des images frontales et exo-obliques de
chaque sein. En fonction des anomalies détectées sur ces images, d'autres images seront prises
. profil interne ou externe (pour le positionnement Anormal), image externe, incidence
tangentielle, image partielle (il est important de préciser le contour de la Iésion, et de trancher
entre la construction de limage et I'anomalie), agrandir I'image (indispensable pour une

analyse précise du nombre et de la forme des micros calcifications) (9. (Annexe 3)

2.3 L'échographie mammaire

Pendant le processus d'échographie, le transducteur en contact direct avec le sein émet des
ondes sonores a haute fréquence et mesure les ondes réfléchies. L'avantage de cette méthode
est que des images 2D en temps réel peuvent étre génerées sans ionisation. Les praticiens
peuvent ajuster la direction de I'inspection en temps réel, afin d'étudier la zone d'intérét sous

différents angles si nécessaire.

Cette technique est généralement utilisée en conjonction avec la mammaographie car elle
est plus efficace pour les seins denses et améliore considérablement le taux de diagnostic.
Cependant, en tant qu'outil de dépistage pour les patients asymptomatiques, I'échographie est
trés peu fiable. C'est pourquoi il est toujours utilisé pour le dépistage sauf pour une autre

méthode.

Une biopsie implique l'utilisation d'une aiguille pour retirer des fragments de tissu des seins

anormaux (o).
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2.4 Le scanner

C'est un test qui ne permet pas le diagnostic du cancer du sein a lui seul, mais c'est la

conséquence du cancer du sein qui permet la recherche de métastases (37

2.5 IRM (Imagerie par Résonance Magnétique)

Plus rarement, et lorsqu'il n'y a pas d'anomalie pendant la période d'incertitude .Dans les
deux examens precédents, I'imagerie par résonance magnétique (IRM) du sein peut fournir.
En particulier, I'lRM peut étre utilisée pour distinguer les anomalies bénignes des anomalies
malignes. Lors de la planification d'une chimiothérapie néo-adjuvante, I'lRM mammaire est

également utilisée Evaluer la réponse clinique aprés le traitement et avant la chirurgie 1)
2.6 La biopsie

Nous avons vu auparavant, la plupart des techniques de diagnostic du cancer du sein ne
suffisent pas a elles seules a confirmer I'état de la tumeur. Exister. Le radiologue n'est pas sar
L'interprétation de I'image nécessite une biopsie. C'est ce qui confirmera ou infirmera
I'nypothése d'un cancer du sein. Il existe plusieurs types de biopsies, et le type de biopsie
réalisée a chaque fois dépendra du patient. En termes d'état clinique de la tumeur et du patient.

Le but est d'observer la Iésion au microscope a chaque fois (7).
% La biopsie percutanée

Il s'agit d'un contrdle que le médecin décide d'effectuer lorsqu'il constate un changement
Dans le tissu mammaire. Le radiologue enléve le tissu avec une aiguille. Observez ensuite ces
tissus au microscope pour confirmer ou infirmer I'hypothese du cancer du sein. Par
conséquent, a partir de la biopsie, le médecin peut déterminer Offrir aux patients le traitement
le plus efficace et le plus approprié. Si le diametre de I'aiguille est compris entre 3 et 5 mm,
on parle de micro biopsie, et s'il est compris entre 5 et 10 mm, on parle de grande biopsie.

La micro biopsie est généralement réalisée pour les petites Iésions, a savoir les petits
nodules Et la petite foule. De plus, il ne permet pas de collecter de gros volumes, tels que
Microcalcification. La macrobiopsie basée sur le systtme mammotome peut prélever un grand
nombre de cellules. Par conséquent, il est généralement utilisé pour l'extraction de la totalité

de la lésion. Elle remplace souvent la biopsie chirurgicale invasive (7).
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s La biopsie stéréotaxique et échoguidée

Lorsque le médecin ne percoit pas correctement la Iésion pour une biopsie, il peut
combiner cet examen avec une mammographie ou une échographie pour suivre la précision

de l'aiguille et prélever des échantillons avec une précision maximale.

Pour les nodules ou les microcalcifications, la biopsie est guidée par des techniques

d'imagerie, & savoir la mammaographie ou I'échographie (7).
% Biopsie chirurgicale

Dans le passé, c'était I'étalon-or pour la pratique du systéme. Cependant, avec le
développement de la médecine et la découverte de nouvelles technologies, Aujourd'hui, c'est
devenu une technologie de deuxiéme ligne, seulement lorsque Les autres biopsies ne suffisent

pas a diagnostiquer le cancer du sein (7).

3. Traitement :

3.1 Chimiothérapie

La chimiothérapie utilise des médicaments pour détruire les cellules cancereuses. Les
médicaments de chimiothérapie utilisent le sang pour cibler et détruire les cellules
cancéreuses. Ces médicaments peuvent ralentir la croissance des cellules cancéreuses ou les

empécher de croitre, de proliférer ou de se propager dans d'autres parties du corps.

Certains médicaments de chimiothérapie sont utilisés seuls, mais pour traiter le cancer du sein,
plusieurs médicaments sont généralement utilisés en association. La plupart de ces
médicaments sont administrés lentement a I'ndpital par voie intraveineuse (par un tube inséré

dans une veine) @2) (annexe 5).
3.2 Radiothérapie

La radiothérapie utilise des rayonnements & haute énergie pour détruire les cellules
cancéreuses et arréter leur développement. Comme la chirurgie, c'est un traitement local. Dans

la plupart des cas, la radiothérapie est utilisée apres la chirurgie pour détruire les cellules

cancéreuses qui peuvent s'étre échappées Pendant I'opération.

Elle peut également étre réalisée en fin de traitement et apres une chimiothérapie adjuvante.

La radiothérapie peut étre réalisée de différentes manieres :
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« d'une source de rayonnement externe. Dans ce cas, le traitement cela inclut la fourniture
d'une dose définie de rayonnement en gris (Gy) a la tumeur. La dose est administrée par lots
sur plusieurs semaines, une fois par jour, quatre a cinq jours pendant sept jours. La

radiothérapie externe est le plus souvent réalisée sans hospitalisation ;

* Soit a partir de matiéres radioactives en contact direct avec 1'implant tumeur. C'est ce
qu'on appelle la curiethérapie (ou curiethérapie). Cette technique Parfois, une courte

hospitalisation est nécessaire pour implanter le matériel.

Ces deux méthodes peuvent étre utilisées en combinaison. Pour certains patients, Dans la
deuxiéme étape, une dose de rayonnement supplémentaire appelée « surimpression de
radiothérapie rapide » peut étre appliquée au niveau du site tumoral. Ce supplément de
radiothérapie peut également étre appliqué par curiethérapie. Il optimise I'efficacité du

traitement et limite Le risque de récidive a).
3.3 Hormonothérapie

Une hormonothérapie est indiquée dans le traitement adjuvant des cancers du sein
hormonosensibles [29]. Une tumeur est considérée comme hormonosensible (RH+)
lorsqueles cellules tumorales expriment des récepteurs pour les oestrogénes (RE+) et/ou pour
la progestérone (RP+). Environ 70% des tumeurs du sein sont hormonosensibles (a).

3.4 L’immunothérapie

Le but de ce traitement est de stimuler les defenses de l'organisme contre les cellules

cancéreuses.

Les gens comprennent mieux les mécanismes de défense immunitaire et il a été observé

que les tumeurs entourées de nombreuses cellules immunitaires ont un meilleur pronostic.

Malheureusement, trop de cellules cancéreuses peuvent bloguer le mécanisme
immunitaire. Par conséquent, une combinaison de chimiothérapie et d'immunothérapie est

nécessaire.

Depuis I'avenement des thérapies ciblées, les traitements non spécifiques (comme l'interféron
ou l'interleukine 2 dans le cancer du rein et le mélanome) ont beaucoup perdu de leur pertinence

(45).

36




3.5 La Chirurgie

Aujourd'hui, la chirurgie reste le principal traitement du cancer du sein in situ. Pour les
tumeurs de moins de 3 cm, une opération conservatrice ou partielle appelée tumorectomie est
réalisée. Les tumeurs plus grosses nécessitent I'ablation complete du sein, ce qu'on appelle la
mastectomie. Dans ce cas, de nombreuses femmes choisissent de subir une reconstruction

mammaire.

L’¢limination d'une tumeur implique généralement I'élimination des bords des tissus sains
qui peuvent étre contaminés par des cellules cancéreuses. Lorsque cette marge de résection
est contaminée ou en cas de cancer invasif voire métastatique, la chirurgie est complétée par

d'autres thérapies, comme la radiothérapie ou la chimiothérapie ().

37




Chapitre 6 : Prévention




1. Prévention primaire :

Changer son comportement et ses habitudes de consommation au quotidien peut réduire le
risque de cancer du sein. Savoir ce que nous pouvons faire pour protéger votre santé est déja

la premiére étape pour passer a l'action.

Ces mesures préventives simples font partie du quotidien de chaque femme, quel que soit
son &ge. Les principaux facteurs de risque de cancer sont liés aux comportements et habitudes
de vie que chacun d'entre nous peut changer dans son quotidien pour lutter efficacement contre

le cancer du sein.

Les conseils de santé demandent a chaque citoyen d'adopter des comportements qui contribuent
au maintien de la santé. De plus, il est recommandé d'arréter de fumer, de ne pas en consommer
plus de 2 tasses par jour, de ne pas en consommer quotidiennement, d'avoir une alimentation
équilibrée et variée ou de faire des exercices physiques réguliers. Dans le cas particulier de la
consommation de tabac et dalcool, selon le degré de dépendance, faire appel a des

professionnels de santé peut étre nécessaire (47

2. Prévention secondaire (le dépistage)

La seule stratégie de prévention du cancer du sein qui a fait ses preuves est le dépistage.

En 1951, lors de la Conférence des Etats-Unis sur la prévention des maladies chroniques, le
Comité des maladies chroniques a défini le dépistage comme : « L'identification présomptive
de maladies non reconnues ou signalées au moyen de tests, d'inspections ou d'autres méthodes
pouvant étre appliquées rapidement. Les tests de dépistage devraient pouvoir distinguer les
personnes qui sont apparemment en bonne santé et qui ne sont pas malades qui peuvent étre
malades. Le test de dépistage n'est pas destiné a étre un test de diagnostic. Les personnes
positives au test de dépistage doivent contacter leur medecin pour le diagnostic et le traitement

nécessaire » (g).

Les bénéfices du dépistage

Les avantages attendus du dépistage du cancer du sein sont une réduction de la mortalité et
de la morbidité liées a la maladie, ainsi que des codts de traitement inférieurs grace a la
détection précoce des tumeurs. Les résultats de recherche publiés estiment que le dépistage

peut réduire le risque de cancer du sein de 10 a 40 %.
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Parmi les cancers détectés, les seins sont plus souvent préservés et les prescriptions de
chimiothérapie sont moins nombreuses. L'augmentation de I'espérance de vie et de la qualité

de vie peut eégalement étre les avantages potentiels du dépistage du cancer du sein (s).

Inconvénients du dépistage

Le dépistage a grande échelle semble étre le seul moyen de réduire la mortalité de ce type
de cancer. Cependant, cette approche n'est pas sans défauts : « Le test lui-méme peut faire

plus de mal que de bien.

Bien que le but ultime du dépistage soit de réduire la mortalité, le but a court terme est de
la réduction de la mortalité, L'objectif a court terme est de détecter le cancer (ou stade

précancéreux) avant ses manifestations cliniques (o).
Suivi,

Le suivi du dépistage doit faire partie de la clinique du sein pour assurer une connexion avec

des structures de prise en charge de qualité.

En juin 2003, le Parlement européen a approuvé un rapport sur la nécessité de développer
des cliniques du sein dans toute I'Europe. Il a recommandé aux Etats membres de disposer de

ces cliniques a raison d'une pour 250 000 habitants.

En fait, il existe des différences significatives dans les méthodes de dépistage, de diagnostic
et de traitement en Europe. L'avis du Parlement européen est que toutes les femmes, quels que
soient leur origine ou leur statut social, devraient pouvoir bénéficier d'un dépistage de qualité

et de soins adaptés.

Dans ce rapport, les normes de qualité pour les cliniques du sein sont formulées en termes

de dépistage et de diagnostic multidisciplinaire et de traitement et de soins.

Actuellement, les cliniques du sein ne sont pas approuvées. C'est pourquoi, a ce niveau, nous

devons insister pour reconnaitre la nécessité de ces centres (o).

3. Les femmes sont confrontées a un « risque accru »

L'objectif d'égalité d'acces au dépistage du cancer du sein dans le plan national peut avoir un

effet négatif, mettant certaines catégories de femmes au bord du dépistage :
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e Les femmes a haut risque de cancer du sein ne sont pas invitées a participer a un dépistage
organisé. Le systéme suppose gu'elles ont Suivez et suivez trés bien. Cette classification de la
population expose le paradoxe qu'au final, les femmes les plus a risque ne sont en réalité pas
aussi concernées que les femmes a risque moyen ;

e Certaines femmes ne passent pas de mammographies régulierement et pensent qu'elles
n‘auront pas de cancer du sein si le résultat de la premiére mammographie est négatif. Cette
confusion vient du fait que le mot « prévention » est assimilé a la prévention primaire (d'ou la
prévention du cancer du sein), et que le dépistage du cancer du sein est un programme de
prévention secondaire (d'ou la prévention du cancer du sein). L'information a fournir a ces
femmes est que le dépistage du cancer du sein n'empéche en aucune facon leur apparition, il
doit donc étre répété tous les 2 ans.

e Les Femmes avec des prédispositions génétiques suspectées ou diagnostiquées (y compris
les mutations BRCAL et BRCA2) Interrogé sur l'impossibilité de participer au programme
national de dépistage organisé. Si le risque de cancer du sein est tres éleve, la femme doit étre
référée a une consultation de génétique du cancer. Si elle s'avére extrémement risquée

(mammographie, échographie, IRM annuelle), un suivi spécifique sera mis en place (y).
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PARTE PRATIQUE




Materiels et Méethodes




1. Matériels

Ce travail fait partie d'une étude rétrospective sur une série de 98 patientes de 40 ans et
moins ont regu un traitement contre le cancer du sein dans le service de médecine nucléaire

du centre hospitalo-universitaire de Constantine (CHUCc)

2. Méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective s’étaient sur une période de 4 ans et concernant les cas

de cancer du sein chez la femme jeune agée de 40 et moins.

Tout d’abord, nous avons ressorti tous les dossiers des patients hospitalisées pour cancer

du sein, par la suite nous avons sélectionné les dossiers des femmes agée de 40 ans et moins.

Ces données ont ¢été recueillies sur des fiches d’exploitation détaillées et remplies

soigneusement pour chaque patient. (Annexe 6)

le questionnaire

Numéro dossier ......

NOM : e Prénom: ...
Date De Naissance ...... [oo.... R lieu de naissance @.............c.coceiiinnnnn
Age ........... Poids............ taille............ IMC................
6 =T

Q1 : Sexe [J Femme

Q 2 : statut matrimonial ?
O Mariée [ célibataire [J Divorcée
Q 3 : profession actuelle ?

[ oui [J Non
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Q41 MENAICNE ?....cviieiciieeece e [ CYCLE ...

o1

Q5 : parité (nombre d’enfants) ? ........................ /" AGE DE MARIAGE...............

Q6 : age de 1a Premiere groSSESSE 2 .. ..nrinr ittt
Q7 : Le traitement hormonal substitutif (THS) 2 ...,
Q8 : Mode d’allaitement
[J MATERNEL [J ARTIFICIEL [J mixTE
Durée de Iallaitement .............ccooviiiiiiiiiiiiiiinann.n.
Q 9 : Utilisez-vous une méthode contraceptive ?
[ Oui [J Non
Durée de la prise contraceptive ....
Q10 : antécédents PersonNElS 2 ........oeiriiie i

Q11 : antécédents FamIliaUX 2........ccveiiiiieiiieeiec e

Q 12 : antéCdents gENBLIGUE 2.....ccueeiveeieiieecieceee sttt ee s

Q 13 : I’activité physique ?

[J oui [ Non

Q 14 : Niveaux socio-économique ?

[J Moyen [0 Mouvais [] Bon
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Q 15 : délai avant le diagnostic ?

[ <3moIs
[ 3-6MoIs
[J s-9MmoIs
[J 9-12MmoIs
[0 >1AnNs

Q 16 : symptome révelateur ? ..........ooiiiiiiiiii e

Q 17 : mammographie

[ oui [J Non
Q18:IRM

O oui [J Non
Q 19 : échographie- mammaire

D Oui D Non

Q 20 : sien atteint

[ Gauche [ droit

Q 21 : siége de la tumeur

O osi [] QsE
Q 22 : type histologique de la tumeur
CINS

CCIS

CClI

CLI

OO0O00aO0

C MIXTE
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O cus

Q 22 : grade de la tumeur ....

Q 23 : Bilan d’extension

D Oui D Non

Q 24 : Classification TNM.........ooiiiiiiiii e

Q 25 : classification

MOIECUIAITE. . ...t e
Q 26 : Chimiothérapie
O Non [J Néoadj [ Adj

Q 27 : Hormonothérapie

[0 oui [ Non

Q 28 : Radiothérapie
O oui O Non

Q 29 : Chirurgie
[0 oui [] Non

Dans un second temps, le logiciel Excel a été utilisé pour les analyses statistiques. Le

traitement des données s’est fait en pourcentage, en moyenne ou en médiane.

La fréquence du cancer du sein chez la femme jeune a été calculée par rapport a I’ensemble

des femmes hospitalisées pour cancer du sein durant la méme période.
La classification de la tumeur s’est faite au moyen de la classification TNM.

Afin de compléter les informations sur nos maladies, nous avons consulté les dossiers des
patients adressées au service de médecine nucléaire de CHU Ibn badis de Constantine pour
complément thérapeutique afin de recueillir les données liées aux protocoles de

chimiothérapie, radiothérapie, hormonothérapie et éventuellement le suivi.

Le recueil des données a éte effectué avec respect de I’anonymat des patientes et de la

confidentialité de leurs informations.
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Reésultats




1. Analyse descriptive des caractéristiques épidémiologiques de la population
étudiée

1.1 Répartition des femmes maladies selon les indicateurs géographiques

Notre analyse comprend 98 femmes appariées, selon 1’age avant 40 ans, elles sont toutes des
femmes suivies pour un cancer du sein, confirmé histologiquement, au niveau des services du

Centre Hospitalo-universitaire de Constantine (CHUC).

78.6%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%

30,00%
20,00% 5.1% 4.1% 4.1%
i L i 3.1% 2.0% 1.0% 1.0% 1.0%
10’00ly U7 U7 U7
o 00; B A & & = = = -
, (]
‘.\}Q‘ZI @.\\'b ((;\\ \\@ &b,b ’\bo’b $6 (_)(:)\\’b ,b\\\
& N oF & X N\ S
& v v v \
N &
S N

M Lieu de naissnce

Figure 08 : le pourcentage du lieu de naissance.
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91.8%

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

2.0°io 2.0°io 2.0°io 2.0°io

Constantine Mila Ain mlila Ain abid Annaba

0,00%
M Lieu de résidence

Figure 09 : le pourcentage du lieu de résidence.

Solen Les Figures (08 et 09) le pourcentage des indicateurs géographiques, on remarque que
La majorité des patientes, sont d’origine de la wilaya de Constantine (78,6 %). 97,8 % résident
au niveau de la wilaya de Constantine suive de celle de la wilaya de Mila (2,0%) et les autres

wilayas.

1.2 profil socio-économique et démographique

Tableau (02) représente les variables descriptives des facteurs socio-économiques et
démographiques, Au moment du diagnostic, environ 11.2 % des femmes avaient un age
inférieur a 29 ans, avec un pic de fréquence entre 30 et 39 ans. La majorité (77.6%) est des
femmes mariées, 32 femmes elles ont un poste de travail. 61.2 % ont un niveau socio-

économique moyen.

50




Tableau 02 : les variables descriptives des facteurs socio-économiques et démographiques

des femmes.
Variables Nombre %
Age (ans)
- <29 11 11.2
- 30-39 50 51.0
- >40 37 37.8
- Total 98 100 %
Situation matrimoniale
- Mariée 76 77.6
- Célibataire 21 21.4
- Divorcée 1 1.0
Profession
- Actif 32 32.7
- Non actif 66 67.3
Niveau socio-économique
- Bon 16 16.32
- Moyen 60 61.2
- Mauvais 22 224
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1.3 Autres caractéristiques des patients

80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

73,50%

24,50%

2,00%

Nodule Masse Kyste

B Symptome révélateur

Figure 10 : le pourcentage de symptome révélateur.

La figure (10) représente le pourcentage de symptdme révélateur, on remarque que La

majorité des symptémes des femmes sont des nodules (72%), (24,50%) pour la masse et (2%)

pour les kystes.
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82,70%
100,00%

80,00%
60,00%
40,00%

Echographir-mammar

20,00% IRM

2,00%

Mammographie
0,00%

Oui Non

B Mammographie ®IRM  H® Echographir-mammar

Figure 11 : le pourcentage de Mammographie et IRM et Echographi-mammar.

La figure (11) représente le pourcentage de Mammographie et IRM et Echographi-mammar
la mammographie a été pratiquée avant le diagnostic de la maladie chez 96 patientes (97,9%),
IRM a été pratiquée chez 17 patientes (17,34 %).

1.4 Analyse descriptive des antécédents personnels

Solon le tableau 3, On remarque que La majorité des patientes elles ont un antécédent personnel
(82,70%), et (17,30 %) Ils n’ont pas des antécédents personnels

Tableau 03 : les variables descriptives de 1’antécédente personnelle des femmes.

Variable Nombre (%)
- Oui 81 82.7
- Non 17 17.3
- Total 98 100 %
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1.5 analyse descriptive des antécédents familiaux

90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

10,20%

11,20% . e
Les antécédents génétiques

Les antécédents familiaux

Oui Non

Wl Les antécédents familiaux M Les antécédents génétiques

Figure 12 : le pourcentage des antécédents familiaux et génétiques.

L’analyse de données chiffrées sur les antécédents familiaux des patientes, a monté 87
femmes un antécédent familial de cancer, qui représente 88,80 %. 90 pour cent des patientes

ont I’antécédent génétique.

1.6 Etude descriptive de la pathologie cancéreuse mammaire

1.6.1 Délai avant le diagnostic

Apres la découverte de la tumeur, la consultation a été immédiate (< 3 mois) pour la majorité
des patientes (26,60%) mais pour certaines, environ chez 9,10% des patients (9 femmes), la

tumeur a été négligée pendant 6-9 mois.
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Tableau 04 : des variables descriptives du délai avant diagnostic des femmes.

Durée Nombre (%)
<3 mois 29 29.6
3-6 mois 17 17.34
6-9 mois 9 9.1
9-12 mois 26 26.5
<l ans 17 17.34
Total 98 100%

1.6.2 Répartition des femmes selon le sein atteinte

50,00%
45,00%
40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

42,90%

48,90%

8,20%

Droit Gauche Bilatéral

Figure 13 : le pourcentage de sein atteint.

Le sein droit et le sein gauche sont touchées presque de facon identique (42,90 et 48.80) ;

alors que la bilatérale de I’atteinte trouvée chez 8 patientes avec un pourcentage de 8,20%.
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1.6.3 Siege de la tumeur

44,90%

50,00%

40,00%
22,40%

30,00%
20,00%
10,00%
Qsl

15,30% 17:30%
; (]

Qll QIE

0,00%
QSE

M Siege de la tumeur

Figure 14 : le pourcentage du siége de la tumeur.

La figure (14) représente le pourcentage de sieége de la tumeur, on remarque que 44 patientes
ont découvert leurs tumeurs au niveau du quadrant supéro-externe (QSE) avec un pourcentage
de 44,9%, le deuxiéme siege de la tumeur le plus retrouvé et le quadrant supéro-interne (QSI)

avec un pourcentage de 22.4%.

1.6.4 Type histologiqgue de la tumeur

Selon le tableau 5, Le type histologique de la tumeur le plus fréquemment retrouveé chez les
patientes est le CINS, suivi du carcinome canalaire infiltrant (CCl), alors que le CCIS se

positionne au troisieme grade avec une fréquence de 10.20%.
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Tableau 05 : les variables descriptives de type histologique de la tumeur des femmes.

Variable Nombre (%)
- CINS 66 67.3
- CCIS 10 10.2
- CCI 15 15.3
- CLI 3 3.0
- CMIXTE 1 1.0
- CLIS 3 3.0
- Totale 98 100 %

1.6.5 Réparation des cas selon le grade, bilan extension et classification TNM

- Legrade tumoral

44,90%
50,00% - 41,80%
40,00%
30,00%
20,00%
8,20%

0,

10,00% 1,00% 1,00% 1,00% 2,00%
0,00%

Grade 0 Grade | Grade Il Grade Ill BAS HAUT Grade Il 1l

M Le grade tumoral

Figure 15 : le pourcentage de grade tumoral.
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Selon la figure (15), Le grade Il est le plus fréquent avec une fréquence de 44,90%%, il est

considéré comme de pronostic incertain, les tumeurs faiblement différenciées grade 111 (41 %).

Alors que le grade 0, qui représente les tumeurs tres différent n’est retrouvé que chez 1% des

patients.

- Bilan d’extension

Tableau (06) représente le variable de bilan d’extension, on remarque que La majorité des

patientes sont fait le bilan d’extension (81%).

Tableau 06 : les variables descriptives de bilan d’extension des femmes.

Variable Nombre (%)
- Oui 80 81.6
- Non 18 18.4
- Total 98 100 %

- Laclassification TNM (Tumor-Node-Metastases)

50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

15,30%

=

Non TO

.7,10% -

26,50%
17,30%

T2 T4

T3

T1

M Taille tumorale

Figure 16 : le pourcentage de la taille tumorale.
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Selon la taille de la tumeur (figure 16), on remarquon que 17 patientes soit 17.3 % ont une
tumeur de taille comprise entre 2 et 5 cm (T2), et (26%) eux ont une tumeur de taille (T3), alors

que la classe T4 qui est la classe la plus agressive représente la majorité de la patientes 40.8 %.

36,10%
40,00%
35,00% 27,80%

30,00%
0,

25,00% 15,50%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

Non NO N1

17,50%

. o=
N2

N3

0,00%

B Envahissement ganglionnaire

Figure 17 : le pourcentage du I’envahissement ganglionnaire

Concernant I’atteinte ganglionnaire, nous observons que dans 27,80 % des individus les
ganglions n’ont pas été envahis (NO) et que 36,5% d’entre eux ont moins de 3 ganglions
atteints (N1). Et que 17,5% elles ont de 4a 9 ganglions, Tandis que 3 patients (soit 3,1%)
seulement ont plus de 10 ganglions atteints (N3).

59




60,00%
50,00%
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Non
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56,70%
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M Métastase

Figure 18 : le pourcentage de la métastase.

Nous remarquons que les renseignements cliniques de parmi les 56,7 % soit 55 patientes ne

présentent pas d’extension tumorale a distance (MO0), alors que chez 27 patientes il a été noté la

présence de métastase (M1).

60




1.6.6 Classification moléculaire

60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

55,10% 53,10%
44,90%

RO+ RO- RP+ RP-

M Récepteurs hormonaux

Figure 19 : le pourcentage des récepteurs hormonaux.

HER2 0 HER2+ HER2- HER2++ HER2+++

M L'oncogéne HRE2

Figure 20 : le pourcentage de 1a I’oncogéne HER?2.
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54,10%

60,00%
50,00%
40,00% 22,40% 21,40%
30,00%
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0,00%

+ - Triple + Triple -
M Classe IHC
Figure 21 : le pourcentage du classe IHC.
57,10%
42,80%

60,00%
50,00%
40,00%
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0,00%

Ki 67 <(50) Ki 67 >(50)

M L'antigéne K167

Figure 22 : le pourcentage du 1’antigene KI 67.
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Solen la figure (19), On remarque que le pourcentage de récepteurs hormonaux dans RO+
et RP- de( 55% , 53.1%) et d’un pourcentage plus faibles dans RO- et RP+ de (44.9% -,46%).

Et dans la figure (20) qui montre le pourcentage de 1a I’oncogéne HER2, nous notons que
HERZ2- est le plus grand (64.3%) et HER20 occupe le pourcentage le plus bas (4.1%). ce qui
concerne la classe IHC (figure 21), positive occupe le pourcentage le plus élevé (54.1%) et suivi

de négative et triple- (22%) et triple+ le pourcentage le plus bas (2%).

Le pourcentage du I’antigene KI 67 (figure 22), nous notons que le KI67<50 représente le
pourcentage le plus élevé (57.1%), et le KI67>50 représente le moins (42.8%).

1.7 Conduite thérapeutique

64,30%

70,00%
60,00%
50,00%

24,50%
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30,00% 11,20%

20,00%
10,00%
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Non NEOADJ ADJ

B Chimiothérapie

Figure 23 : le pourcentage de la chimiothérapie.

Figure (23) représente le pourcentage de la chimiothérapie, nous remarque que La
chimiothérapie adjuvant est indiquée chez 63 patientes, pour les 24 autres patientes, elles ont

bénéficié d’une chimiothérapie néo adjuvante.
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Figure 24 : le pourcentage 1’hormonothérapie et radiothérapie et chirurgie.

Dont hormonothérapie on remarque que la majorité des patientes (67,30 %) ils ont répondu
par non sur le questionnaire et 32 ,70 % elles ont répondu par oui. Pour radiothérapie 69,40 %

elles ont répondu par non et 30,61 % elles ont répondu par oui.

La chirurgie et dans certain patientes 6,10% et la majorité des patientes (93,90%) non faire

pas la chirurgie.
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1.8 Analyse descriptive des facteurs hormonaux et reproductifs

1.8.1 Les facteurs hormonaux

L’age des premiéres régles (< 12 ans) est retrouvé chez 44 patientes (44,9%), un pourcentage

de 51% des femmes pris des contraceptifs oraux. Chez les 71% patientes le cycle régulier.

La durée d’utilisation du contraceptif est inférieure a 5 ans chez la majorité de patientes

(30,60%).

Tableau 07 : les variables descriptives des facteurs hormonaux des femmes.

Facteurs Nombre (%)
Age de premieres regles (ménarche)

- <12ans 44 449

- 13-14ans 37 37.8

- <15ans 17 17.3

- Total 98 100%
Cycle

- lrrégulier 27 27.5

- Régulier 71 72.4
Prise de la contraceptive orale

- Oui 51 52.0

- Non 47 47.9
Durée de la prise de CO (ans)

- Non 51 52.0

- <5 30 30.6

- 59 7 7.1

- 10-14 5 5.1

- <15 5 5.1
Le traitement hormonal substitutif

- Oui 31 31.6

- Non 67 68.4
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1.8.2 Les facteurs reproductifs
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Figure 25 : le pourcentage de parité.
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Figure 26 : le pourcentage de 1’age de mariage et 1’age de premiére grossesse.
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Figure 27 : le pourcentage de nombre d’enfant.

Les figure (25, 26,27) représente Les facteurs reproductifs, des femmes célibataires (0O

enfant) représentent un pourcentage de 21,40 ; la majorité des femmes ayant 2 enfants leur

pourcentage (30,60%), la plupart des patientes (60%) avaient 20-29 ans a leur 4ge de mariage.
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1.8.3 Allaitement

33,80%
40,00% 28,60%
30,00% 21,40%
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Figure 28 : le pourcentage de mode d’allaitement.
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Figure 29 : le pourcentage durée d’allaitement.
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Solon les figure 28, 29 on remarque qui 16.3% des patients ont allaité leurs enfants
naturellement et la majorité des femmes sont allaitement mixte, la durée d’allaitements varie

considérablement d’une femme a I’autre.
1.9  Analyse des facteurs liés a I’hygiéne et mode de vie

L’indice de masse corporel (IMC) est un indicateur validé par I’OMS il est calculé en
divisant le point par taille au carré. (Kg.m?). La majorité des patientes sont pré-obésité parce
que I’'IMC entre 25-29.9 et seulement 24 patientes avaient un point normal. Les patientes qui

pratiquent une activité physique représentent un pourcentage assez faible (30,6%).

Tableau 08 : les variables descriptives de facteurs liés a I’hygiéne et mode de vie des

femmes.
Facteurs Nombre %
Indice de masse corporel (IMC)
- <185 (maigreur) 7 7.1
- 18,5-24,9 (limite normal) 24 24.5
- 25-29.9 (pré-obésité) 40 40.8
- 30-39,9 (obesité) 25 25.5
- >40 (obésité massive) | 2 2.0
Activité physique
- Oui 30 30.6
- Non 68 69.4
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Discussions




1. Description du profil du cancer de sein

1.1 Facteur socio-économique et démographique

9 A

L’age

L’age est considéré comme le facteur de risque le plus important. En effet 1’incidence du
cancer du sein augmente avec 1’age. La notion de femme jeune différe d’un auteur a un autre.
Pour certains, 1’age jeune est au-dessous de 40 ans ; pour d’autres, la femme jeune est celle
dont 1’age est inférieur ou égal a 29 ans. Nous remarquons que la tranche d'’age 30-39 ans
étant la plus touché avec un taux de 51%. Ces résultants sont en accords avec les différentes
études publiées Idmang 2019 et Jaba 2016 (s2).

Situation

Nous pouvons clairement constater que la majorité des patientes sont mariées (76 %), et
que 16 % seulement sont célibataires. Ces résultats sont en contradiction avec 1’étude
réalisée sur une population de 1’ouest algérien par Senhadji, 2010. En effet, selon leur étude
les femmes célibataires sont plus susceptibles de développer un cancer du sein que les

femmes mariées. Mais en accord avec 1’étude de Bellel et al, 2018 (s3) (54).
Profession

La répartition des patientes selon la profession a montré que plus de la moitié d'entre elles
sont des femmes au foyer (67.3%). Sur les 98 cas, seulement 32 femmes sont fonctionnaires
soit 32.7%. Ces résultats tendent a prouver que I'exposition professionnelle n'a aucun lien
avec la survenu d'un cancer du sein se sont des résultats similaires avec 1’étude de Bellel,
2018. Cependant, I'é¢tude de Guénel et al, 2010 rapportant plutét que les infirmieres, les
ouvrieres du textile, les femmes employées dans 1’industrie chimique et la fabrication

d’autres produits minéraux non métalliques ont, quant a elles, un risque augmenté (ss (ss).

1.2 Caractéristique clinique

Symptdme révélateur

Les symptdmes incitant la patiente & consulter sont variables mais le plus souvent un
nodule est détecté au niveau du sein. Dans notre étude, les automates mammaires sont le
mode de révélation le plus courant, notre série est donc en accord avec les données de la

littérature, et correspondait également a 1’étude de Idmang 2019 ().
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Détection de tumeur

Le cancer du sein a été diagnostiqué dans 97.9 % des cas lors d'un examen médical en

mammographie et Echographi-mammar, dans 17.34% des cas ils ont fait I’IRM.
1.3 Analyse descriptive des antécédents personnels

La plupart de ces patientes possédent des antécédents de kystes ou de nodules mammaires
bénins, nos résultats concordent avec ceux de la littérature, tel que le travail de Khalil et al,
2016 et de Bellel et al, 2018 qui confirmer que les femmes atteintes d'un cancer du sein
unilatéral sont traitées ont un risque accru de développer un cancer au niveau controlatéral

(57) (54).
Analyse descriptive des antécédents familiaux

Les facteurs génétiques interviennent dans 5 a 10% des cancers du sein. Ils sont surtout
responsables des cancers qui surviennent avant 40 ans. Le risque est plus important si le

cancer s’est déclaré chez une parente de premier degré (soeur, mere, fille)., mais dans
La majorité des cas on ne retrouve pas la cause de la prédisposition a ces cancers.

La survenue de cancer du sein est augmentée chez une femme dont une personne la
famille était déja atteinte ce qui lui pousse vers la prévention contre cette maladie. Le niveau
de risque est variable et dépend du nombre de cas signalés, des ages en diagnostic et degré
d'association. Danger augmentation significative lorsqu'il y a au moins parents au premier
degré (mére, sceurs) souffrant d'un cancer du sein avant 1'age de 50 ans. Dans tous les cas, il
reste particulierement faible quand les ages au diagnostic sont trop tardifs (Apres 75 ans).

Nos résultats sont similaires a I’étude de Hamdi et al, 2017, d’Hervé, 2011 et de Jaba, 2017

(58) (52)
1.4 Etude descriptive de la pathologie cancéreuse mammaire

1.4.1 Délai avant le diagnostic

Le délai entre I'apparition des premiers symptémes cliniques observés avant les patientes
et la date de la premiere consultation différente selon les cas et les cas d'un pays a l'autre.
Dans notre étude ce délai était en moyenne de 3 mois avec un minimum de 6-9 mois et un

maximum de un an.
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Ce délai tardif peut étre expliqué par le manque de moyens et les difficultés d’accés aux
structures sanitaires, 1’ignorance et les habitudes socioculturelles mais aussi I’insuffisance
de sensibilisation de la population jeune contre ce cancer ainsi que la fréquence élevée des

autres affections bénignes du sein.

En comparaison aux données de la littérature ,6 mois au Maroc et 4 mois en Tunisie. En
Afrique, ce délai est de 7 mois au Cameron. A 1’échelle internationale, la France et les Etats-

Unis rapportent des delais de 34 jours et 48 jours respectivement. Idmang, 2019 (se).

1.4.2 Selon le sein atteint

Dans notre étude, et comme dans la littérature Sahraoui et al, 2017 et I’étude de Bellel et
al.,2018 qui remarque au niveau du sein gauche dans 53,47% des cas et au niveau du sein
droit dans 39,6%. Dans 0,99% des cas, l'atteinte était bilatérale. Le sein gauche est plus

fréquemment atteint que le droit (s4).

1.4.3 Type histologique de la tumeur :

Dans 1’ensemble de la population, le type histologique des carcinomes mammaires
majoritaire est largement dominant (CCl= 93%) selon Gouadfel et Badis, 2011 pour la
population de Tizi-Ouzou, et 86% selon Hammas, 2009 pour la population Marocaine. Selon
Belkacem, 2011. Pour la population de 1’Ouest Algérienne le CCI présente chez 85% des
patientes qui ont des antécédents familiaux du cancer du sein. Dans notre population, le CCl
est de 15.3% chez nos patientes. On remarque que le type CINS (soit environ 67.3%) est
présent avec un pourcentage considérable par rapport aux autres études, de Gouadfel et
Badis, 2011 et Belkacem, 2011, qui ont montré une présence rare de ce type de tumeur (sg)

(60) (61).

1.4.4 Reéparation des cas selon le grade, bilan extension et classification TNM

Le grade

On observe une prédominance du grade Il dans notre échantillon avec 44.9%. Nos
résultats sont similaires & ceux de I'étude Hamdi et al., 2017 ou le grade Il représentait
77,14% des cas. En revanche, dans une étude tunisienne effectuée par Sahraoui et al., 2017,

les tumeurs de grade 111 étaient majoritaires représentant 41% des cas (s2).

Les grades Il et | représentaient respectivement 38% et 21%, autre une étude marocaine

par Lakhrissi, 2016, telle que le grade 11 représentait 58.3%. Les grades Il et I11 sont les

73




plus représentés ainsi dans ces différentes études, ceci pourrait s'expliquer par un manque de

distinction des différents critéres microscopiques qui les définissent (s3).

Classification TNM

Dans notre série, les tumeurs classées T4 étaient les plus fréquentes des cas suivis de T1,
T2 et T3.Ces résultats sont similaire avec plusieurs travaux Benahmed et al, 2002, Gendouz
et al., 2011. Celui de Bellel et al, 2018 remarque que 16 individus soit 23,88 % ont une
tumeur de taille inférieur ou égale a 2 cm (T1) et que plus de la moitié (52,24 %) d’entre eux
ont une tumeur de taille comprise entre 2 et 5 cm (T2), alors que la classe T4 qui est la classe

la plus agressive ne représente que (13,43 %) (s4) (65) (54).

Les formes NO et N1 étaient les plus fréquentes chez les patientes selon plusieurs auteurs,
ce qui concorde avec notre étude :Hamdi et al., 2017, Sakhri, 2015), Gundouz et al., 2011et
Bellel et al., 2018 (2g) s6) (65).

La présence des métastases est trouvé chez 27.8% des patientes, ces résultats sont

similaire avec 1’étude de Nait Behloul, 2018 au Oran qui trouve 21% cas (2s).

1.4.5 Classification moléculaire

Les récepteurs hormonaux

Un niveau élevé de récepteurs hormonaux négatifs semble caractériser cancer du sein
chez la femme jeune Vanlemmens et al.,1998 , Aebi et al., Par contre, dans notre étude, les
résultats obtenus a partir des ratios de récepteurs hormonaux sont proches et il n'y a qu'une
faible différence entre eux ( RO+=55.1% , RO-=44.9% , RP+=46.9% et RP-=53.1) (67

L’oncogéne HRE?

Le résultat est exprimé selon une graduation de 0 a 3+. S’il est de 0 ou de 1+, la recherche
est négative, il n’y a pas de surexpression de HER2. S’il est de 3+, le résultat est positif, il y
a une surexpression de HER2. Lorsque le résultat est de 2+, il est incertain. La technique
dite « d'Hybridation In-Situ » est alors utilisée pour confirmer ou infirmer la surexpression

HER2. Le résultat est alors soit négatif, soit positif. Idmanga ; 2019 ().

A travers notre étude des 98 cas, nous avons constate que 64 .3% une affection HER2-
qui signifie que ce sont les tumeurs qui ne sont pas sensibles aux thérapies ciblées qui
agissent sur les récepteurs HER2 ou I'hormonothérapie, alors qu'il existe (HER2 : 0 = 4.1%)
, (HER2+ = 15.3%), (HER2++ = 5.1%) et (HER2+++ = 11.2%) qui sont sensibles aux
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hormones et sont traitées avec eux. Notre études sont cohérentes avec plusieurs série,
comme une étude par Jaba, 2016 surexpression de HER2 positif a été observée dans 24,8%
des patients, et dans une autre étude de Nait Behloul, 2018 il a été constaté que 1’oncogeéne
HER?2 est négatif chez la majorité des patientes 53% , il est positif chez (39.5%) (s2) (25).

L’antigéne K167

C’est I’'un des parameétres pronostiques les plus importants dans les cancers du sein. Le
Ki-67 est un marqueur de prolifération exprimé dans le noyau lors de la phase G1, S, G2 et

M du cycle cellulaire.

L’index Ki-67 permet donc d’évaluer le taux de prolifération des cellules tumorales.
L’analyse de I’expression de Ki-67 se fait par une technique immunohistochimique en
comptant le pourcentage de cellules présentant un marquage positif de I’antigéne Ki-67.

Dans notre série, le Ki-67 a été réalisé chez 56 patient <(50) et Ki 67 >(50) chez 42 patient.
1.5 Conduite thérapeutique

La chimiothérapie adjuvant est indiquée chez 63 patientes, pour les 24 autres patientes,

elles ont bénéficié d’une chimiothérapie néo adjuvante.

Néo-adjuvante : la chimiothérapie est administrée avant le traitement principal
(chirurgical ou radiothérapie) pour réduire la taille de la tumeur pour la rendre plus facile &
traiter. Adjuvante : la chimiothérapie est administrée aprés une chirurgie ou la radiothérapie
pour éliminer les cellules cancéreuses restantes. Dans notre étude, le moment et le mode de

prise de ce traitement n'étaient pas précises.

Dans hormonothérapie nous remarquons que la majorité des patientes 67,30% ont

répondu non sur le questionnaire et 32 ,70% ont répondu oui.

Pour radiothérapie 69,40% ont répondu non et 30,61% ont répondu non. La radiothérapie
a pour but essentiel le contrdle de la tumeur. Elle permet de diminuer par trois le taux de
récidives locorégionales et améliorer la survie Delay et al., 2008. Poullart et al., 1998.
Whelat T et al., 2000. Tagha , 1999. Apres chirurgie conservatrice, la radiothérapie permet
de réduire les taux de rechute locale a dix ans de 20-25% Poullart et al., 1998. Concernant
notre série, 30.61% des patientes ont été adressée a 1| CAC pour bénéficier d’un traitement
par radiothérapie. Dans notre étude, nous n‘avons interrogé les patients que sur la base
qu'elles avaient pris ou non le traitement, de sorte que la durée du traitement et les doses
qu'elles prenaient n'étaient pas précisees (ss) (69) (70) (71) .
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La chirurgie et dans certain patientes 6,10% et la majorité des patientes (93,90%) non
faire pas la chirurgie. Dans notre recherche, nous n‘avons pas d'informations sur le type de

chirurgie pratiquée par le petit groupe.
1.6 Les facteurs hormonaux et reproductifs

1.6.1 Les facteurs hormonaux

Dans notre étude 1’dge des premieres regles (< 12 ans) est retrouvé chez 44 patientes
(44,9%) la majorité des cycles régulier 72%, la survenue des premiéres regles avant I'age de
12 ans augmente le risque de cancer du sein d’aprés la littérature Benzidane, 2004 et Baillet
et al., 2015 . Cette exposition est considérable lorsque les cycles menstruels sont réguliers.
Cependant, dans la méta analyse de Talmani et al, 1998 il n'existe pas d'association entre
I'dge de survenu des premiéres regles et risque de cancer du sein ainsi que dans d'autres
études de Bouklihacene et al.,2014 et Lakhrissi, 2016 qui ont indiqué que la ménarche
précoce est un facteur de risque faible pour tous les groupes d’age. L'incohérence de ces
résultats ne rend pas I'dge des premieres régles en un facteur de risque incontestable dans la
survenue de cancer du sein, mais il reste quand méme un facteur de risque important (73 (74)

(63).

le risque relatif a I’utilisation des contraceptifs oraux n'augmente pas systématiquement
avec la période d'utilisation plus langues , c’est une étude effectué par Hnter et al, 2010 chez
une population de femmes jeunes 24 a 43 a monté que la contraception avait été liee a un
type précis d'cestro-progestatifs. Mais ces résultats ne sont pas accordés avec notre étude qui
est similaire avec I’étude de Hamdi et al., 2017, le nombre important de patientes atteintes
de cancer du sein sont celles qui ont prise les contraceptifs oraux 52% ce qui confirme que

la contraception orale augmente fortement la survenue de la maladie (7s) .

D'autre part, dans notre étude, la majorité des patientes n'ont pas bénéficié de traitement
hormonal substitutif 68.4%.

1.6.2 Les facteurs reproductifs

Les résultats de la plupart des études épidémiologiques sont concordants pour attribuer
un impact de I'age de la premiére grossesse menée a terme et de la parité sur la survenue d'un
cancer du sein. Les femmes qui ont mené au moins une grossesse a terme avant 1’age de 30
ans présentent, en moyenne, un risque de cancer du sein diminué de 25 % par rapport aux

femmes nullipares d’apres Nkondjock et al., 2005 (7g).
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Les femmes ayant eu leur premicre grossesse a terme avant 1’age de 30 ans présente un
risque de cancer du sein mais apres 30 ans le risque se diminue. Grace a notre étude sur 98
des patientes, 21 célibataires et les autres sont mariés, il a été constaté que la plupart d'entre
eux se sont mariés entre I'dge de 20-29 ans et n'ont pas tardé a avoir des enfants afin qu'ils
aient de 2 a 3enfants.

Dans notre étude 1’4ge de premier grossesse était a partir de 23 ans par rapport a celui
rapporté par I’étude de Lakhrissi, 2016 est 26 ans et plus élevé a celui rapporté par 1’étude
de Ben Ahmed, 2002 est 22 ans (3).

1.6.3 Allaitement

Parmi les patientes 98 que nous avons observées 16% sont allaitées naturelle, 28%
artificiellement, et 33% la plus grande proportion est mixte. C'est ce que I'on peut dire que
le mode de I'allaitement maternel interfére dans la réduction de I'incidence du cancer du sein.
Et aussi, plus la durée de I’allaitement est langue, plus les femmes sont protégées contre le
cancer de sein Nkondjock et al., 2005, ce qui est les cas chez 6% de nos patientes, tandis que
44.8% avaient allaité moins de 6 mois. Nos résultats sont similaires avec 1’étude de Hamdi,
2017 qui viennent de confirmer que I’allaitement est un facteur protecteur diminuassions

I’apparition de cancer de sein (7).
1.7 Les facteurs liés a I’hygiéne et mode de vie

Indice de masse corporel

La majorité des patientes sont obeses car leur IMC est de 25 a 29,9 et seulement 24
patientes avaient un point normal. Concernant l'obésité et la pré-obésité, seuls 64 des cas ont
été étudiés et ainsi, cette différence peut nous permettre de confirmer que l'obésité est bien
un facteur de risque important comme cela a été démontré dans la littérature. Nos résultats
ne sont pas en accord avec I'étude de Bellel et al, 2018, qui a noté que l'obésité ne peut pas

étre considérée un facteur de risque important (ss).

L’activité physique

Les patientes qui pratiquent une activité physique représentent un pourcentage assez
faible (30,6%). Un mode de vie sédentaire est responsable de 11% des cas de cancer du sein.
Activité nombreux études suggérent que ’activité physique est diminuée le risque de
développer un cancer du sein. Parmi des études observationnelles et cas témoins, le rapport

de cet effet est considérablement varié, quelque part de 10% a 50% de diminution du risque
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relié a une activité réguliére, modérée a vigoureuse Kobayashi, 2013. Malheureusement, il
est difficile d’évaluer 1’effet réel de 1’activité physique sur le risque de cancer du sein due a
des biais confusionnels dans des projets d’études, 1’activité physique est invariablement
reliée a la nutrition, statut socioéconomique, et autres facteurs. Néanmoins, elle est I’un des
facteurs de risque de cancer du sein la peu modifiable et digne de plus d’autre investigation
Kristen et Constantine, 2014 (77) (7s).
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Conclusion




Conclusion :

Le cancer du sein est une maladie grave qui survient chez de jeunes patientes. Ce travail
sur le cancer du sein chez la femme jeune permet de distinguer entre différentes
épidémiologies, pathologies cliniques, anatomiques, caractéristiques de traitement,
progressif et pronostique Bien que notre étude statistique ait porté sur 98 patientes atteintes
d'un cancer du sein, notre population de recherche est relativement petite et a ses propres
limites. Néanmoins, des informations utiles sur les facteurs de risque et les parameétres
Facteurs histologiques liés au développement du cancer du sein, tels que I'age (40 ans et
moins), sexe (femme), antécédents personnels, hormonaux et familiaux, état ménopausique,

I'allaitement, I'état matrimonial et métier.

Une prise en charge multidisciplinaire est donc nécessaire, diagnostiquer précocement la
maladie, encourager les femmes a risque a consulter en génétique du cancer et mettre en
place des traitements adaptés aux facteurs pronostiques des jeunes femmes afin d'améliorer

le pronostic.

Notre dépistage incluant les femmes jeunes, il serait intéressant de reconsidérer ses
indications, compte tenu notamment de I'incidence croissante de ce cancer chez les femmes
jeunes et du mauvais pronostic. Nous devons donc poursuivre nos efforts dans le domaine

de la détection et de la prévention.
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Résumé

Le cancer du sein est le type de cancer le plus courant chez les femmes et est la principale
cause de déces, il existe la méme répartition dans les pays en développement et développés.
L’objectif principal de cette étude est d’identifier les facteurs de risque et de proposer des
méthodes pour prévenir le cancer du sein chez les femmes . L’étude a été menée chez des
femmes atteintes d’un cancer du sein agées de 40 ans ou moins et comptait 98 patientes au
cours des derniéres années 2018-2021 au Centre hospitalier universitaire de Constantine.
Nous avons enregistré et classé tous les dossiers des patientes dans un hopital, puis
sélectionné les dossiers des femmes &gées de 40 ans ou moins. L’une des découvertes les
plus importantes que nous avons est que les femmes les plus a risque decancer du sein,
agées de 30 a 29 ans, ont des antécédents personnels (82%), familiaux (88%)et héréditaires
(89%), & haut risque de cancer du sein. L’un des types les plus courants de cancer du sein
est le CINS (67 %). Il est nécessaire de savoir comment penser a cette maladie chez les
femmes et de continuer a examiner. Il est nécessaire de savoir comment penser a cette
maladie chez les femmes et de continuer a examiner.

Mots-clés : Etude rétrospective, facteurs de risques, prévention,cancer du sein, la femme

jeune avant 40 ans, Constantine.




Abstract

Breast cancer is the most common type of cancer in women and is the leading cause of
death, there is the same distribution in developing and developed countries. The main
objective of this study is to identify risk factors and propose methods to prevent breast cancer
in women. The study was conducted in women with breast cancer aged 40 years or younger
and had 98 patients in the last years 2018-2021 at the University Hospital of Constantine.
We recorded and filed all patient records in a hospital, and then selected records from women
aged 40 or younger. One of the most important findings we have is that women most at risk
of breast cancer, aged 30 to 29, have a personal (82%), family (88%) and hereditary (89%)
history, at high risk of breast cancer. One of the most common types of breast cancer is CINS
(67%). It is necessary to know how to think about this disease in women and continue to
examine. It is necessary to know how to think about this disease in women and continue to

examine.

Keywords: Retrospective study, risk factors, prevention, breast cancer, young woman

before 40 years, Constantine.
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Les annexes

Annexe | : classification histologique de ’OMS 2012.

Tumeurs épithéliales non infltrantes :

- Carcinome canalaire in situ (ou intracanalaire) CCIS

- Néoplasie lobulaire

» Carcinome lobulaire in-situ

* Carcinome lobulaire in-situ pléomorphe

* Hyperplasie lobulaire atypique

Tumeurs épithéliales infiltrantes :

-Carcinome infiltrant de type non spécifique (canalaire TNS)

e Carcinome pléomorphe

e Carcinome avec cellules géantes ostéoclastiques

e Carcinome avec aspects choriocarcinomateux

e Carcinome avec aspects mélanocytaires

-Carcinome lobulaire infiltrant

e Carcinome lobulaire classique

e Carcinome lobulaire solide

e Carcinome lobulaire alvéolaire

e « Carcinome lobulaire pléomorphe

e ¢ Carcinome lobulaire mixte

- Carcinome tubuleux

- Carcinome cribriforme

- Carcinome mucineux

- Carcinome avec des aspects médullaire

e Carcinome médullaire

e Carcinome médullaire atypique

e Carcinome infiltrant NST avec aspects médullaire

- Carcinome a différentiation apocrine

- Carcinome a cellules en bague a chaton.

- Carcinome micro-papillaire infiltrant




- Carcinome métaplasique de type non spécifique

e Carcinome adénosquameux de bas grade.

e Carcinome métaplasique de type Fibromatosis-like.

e Carcinome épidermoide.

e Carcinome a cellules fusiformes.

e Carcinome métaplasique avec différentiation mésenchymateuse

- Différentiation chondroide

- Différentiation osseuse

e Carcinome métaplasique mixte a composante épithéliale et conjonctive

e Carcinome myoépithéliale

Types rares

- Carcinome avec aspects neuroendocrines

e Tumeur neuroendocrine bien différencié.

e Carcinome neuroendocrine peu différencié (carcinome a petites cellules)

e Carcinome avec différentiation neuroendocrine

- Carcinome sécrétoire

- Carcinome papillaire infiltrant

- Carcinome a cellules acineuses

- Carcinome mucoépidermoide

- Carcinome polymorphe

- Carcinome oncocytique

- Carcinome a cellules riches en lipides.

- Carcinome a cellules claires riches en glycogéne.

- Carcinome a cellules sébacées

- Tumeurs type glandes salivaires

e Cylindrome

e Hidradénome a cellule clair.




Annexe |1 : Classification PEV (Poussée EVolutive) (9.
PEV 0 : Absence de signe évolutif
PEV 1 : Existence d’une tumeur a temps de croissance rapide

PEV 2 : Signes inflammatoires localisés

PEV 3 : Signes inflammatoires étendus a I’ensemble du sein (mastite carcinomateuse)




Annexe |11 :

Les résultats de la mammographie sont basés sur « un systeme BIRADS de I'ACR

(American College of Radiology) :

e ACR 0 : des examens complémentaires sont nécessaires (comparaison avec des
documents antérieurs, morbidité complémentaire, images centrées compressées,
grossissement des micros calcifications, échographie, etc.). Il s'agit d'une classification de
« pause », utilisée avant que l'inspection par imagerie ne soit terminée, et permet une
classification finale. 1l sert a filtrer des situations ou a attendre un deuxiéme avis.

e ACR 1: Aucune anomalie détectée : la mammographie est normale

e ACR 2 : Il existe une anomalie bénigne qui ne nécessite ni surveillance ni examen
complémentaire :

- Opacité ronde avec calcification importante (adénofibrome ou kyste) Ganglions
mammaires,

- L'opacité(s) ronde(s) correspond au(x) kyste(s) a I'échographie,

- Images de densité grasse ou mixte (liposomes, hamartomes, galactocystes, kystes

huileux),
- Cicatrices et calcifications connues sur le matériel de suture,

- Grandes calcifications sans turbidité (fibroadénome, kyste nécrotique graisseux,

dilatation des canaux sécrétoires, calcification vasculaire, etc.),

- Grandes calcifications annulaires ou arquées, en demi-lune, sédimentaires, en forme

de losange,

Calcifications cutanées diffuses réguliéres et calcifications localisées.

e ACR 3 : Il peut y avoir des anomalies bénignes, une surveillance a court terme est

recommandée (3 a 6 mois) :

- Les micros calcifications sont rondes ou ponctuelles, réguliéres ou poudreuses, avec

un petit nombre, apparaissant sous forme de petits amas ronds isolés,

- De petits amas ronds ou ovales de calcification amorphe, peu nombreux, suggérent un

début de calcification d'adénofibrome,




Turbidité(s) bien délimitée(s), ronde(s), ovale(s) ou multi-anneau(s) discret(s) sans

lobes, non calcifiées, non liquides a I'échographie,

A une bordure concave et/ou une densité focale asymétrique mélangée a de la graisse.

e ACR 4 : Il existe des anomalies incertaines ou suspectes qui nécessitent une vérification

histologique :

Nombreuses micro calcifications ponctuées régulieres et/ou amas, ni contours ronds

ni elliptiques,

Amas et innombrables micro calcifications poudreuses,

Micro calcifications irrégulieres, polymorphes ou granuleuses, en petites quantités,
Il n'y a pas d'image de bavure dans le centre dense,

Rond ou elliptique non liquide trouble, le contour de la feuille est divisé, ou est

couvert, ou le volume augmente,
La déformation structurelle en dehors de la cicatrice connue et stable,

L'asymétrie ou la densité locale augmente avec le renflement ou la limite d'évolution.

e ACR5: Il existe des anomalies suggérant un cancer :

Micro calcifications vermiformes, arborescentes ou irréguliéres, polymorphes ou

granuleuses, nombreuses et groupées,

Le groupe du micro calcifications, quelle que soit sa forme, a un type de kyste

galactose, a I'exception de la dilatation des canaux sécretoires,
Micro calcifications associées a des anomalies de construction ou d'opacité,

Augmentation du nombre d'amas de micro calcifications ou de micro calcifications

dont la morphologie et la distribution deviennent plus suspectes,
Opacité peu nette des bordures, contours flous et irréguliers,

Turbidite en forme d'aiguille, centre dense (31).




Annexe IV : La classification TNM.

Adénopathies régionales (N) :

(Détectées a I’examen clinique ou radiologique).

Tumeur primitive (T)

ADENOPATHIES REGIONALES

I’envahissement des ganglions lymphatiques régionaux ne peut pas étre

évalué (par
NX
exemple déja enlevés chirurgicalement ou non disponibles pour I’analyse
anatomopathologique du fait de I’absence d’évidement)
NO Absence de signe d’envahissement ganglionnaire régional
N1 Ganglions axillaires de niveau | et Il homolatéraux mobiles
Métastases dans un ou plusieurs ganglions axillaires de niveau I et 1l
homolatéraux fixe(s) ou confluents
N2 ou dans un ou plusieurs ganglions mammaires internes homolatéraux
cliniquement détectables en
I’absence de métastase ganglionnaire axillaire cliniquement évidente
Métastases dans un ou plusieurs ganglion(s) axillaire(s) fixé(s) entre eux
N2a (confluents) ou a d’autres
structures
envahissement des ganglions mammaires internes homolatéraux
N2b suspects, en 1’absence d’envahissement ganglionnaire axillaire
Meétastases dans les ganglions sous-claviculaires homolatéraux (niveau
I11) avec ou sans envahissement
ganglionnaire axillaire (niveau I, 11) ou métastase ganglionnaire
mammaire interne homolatérale
cliniquement détectable en présence de métastase axillaire (niveau I, I1)
N3 cliniquement évidente ; ou
métastases ganglionnaires sous-claviculaires homolatérales avec ou sans
envahissement ganglionnaire
axillaire ou mammaire interne
N3a Métastase(s) ganglionnaire(s) sous-claviculaire(s)




N3b Métastases ganglionnaires mammaires internes et axillaires

N3c Métastase(s) ganglionnaire(s) sus-claviculaire(s)

(cT pour une classification clinique ou radiologique, pT pour une classification anatomo-
pathologique).

TUMEUR PRIMITIVE

TXx Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive
TO Pas de signe de tumeur primitive
Tis Carcinome in situ
T1 Tumeur < 2 cm dans sa plus grande dimension
T1 mi Micro-invasion[1] < 0,1 cm dans sa plus grande dimension
Tla Tumeur > 0,1 cm et < 0,5 cm dans sa plus grande dimension
T1b Tumeur > 0,5 cm et < 1 cm dans sa plus grande dimension
Tlc Tumeur > 1 cm et <2 cm dans sa plus grande dimension
T2 Tumeur > 2 cm et <5 cm dans sa plus grande dimension
T3 Tumeur >5 cm dans sa plus grande dimension
Tumeur de toutes tailles avec extension directe a la paroi thoracique (a) et/ou a la
i peau (b) (ulcération ou nodules cutanés)
T4a Extension a la paroi thoracique (invasion du muscle pectoral exclue)
(Edeéme cutané, y compris la « peau d’orange », ou ulcération cutanée du sein, ou

T4p nodules de perméation cutanés limités au méme sein
T4c A la fois 4a et 4b
T4d Carcinome inflammatoire

e Métastases a distance (M)

Mx renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance

MO absence de métastases a distance

M1 présence de métastase(s) a distance




Annexe V : le protocole de chimiothérapie.

e Pour les tumeurs HER2-négatives :
v" EC 100-3 Docétaxel 100 ou 9/12 Paclitaxel par semaine

Selon les données clinigues et biologiques de chaque patient :

v' -6 EC 100 (Contre-indications Taxane) ;
v -4 Docétaxel-Cyclophosphamide (Contre-indication anthracycline)

v' -6 Docétaxel-cyclophosphamide (alternative au programme séquentiel RH + NO / N1
= Caparica et al. Comparaison de chimiothérapie a base d'anthracyclines et de taxanes
Traitement adjuvant par docétaxel et cyclophosphamide du cancer du sein HER2-
négatif Patients cancéreux : revues systématiques et méta-analyse d'essais controlés

randomisés)
e Pour les tumeurs triple-négatives et certaines avec Risques :
Patients jeunes, pas de contre-indications et tumeurs agressives :

v Chimiothérapie dose-intensive 4 AC60 / EC90 GCSF tous les 14 jours, puis
12paclitaxel hebdomadaire

e Pour les tumeurs HER2-positives :
v' EC 100-3 Docétaxel 100 (ou injections de paclitaxel 9 a 12 fois par semaine)
+ trastuzumab

v' Commencer par le taxane

\

-Options pour T <3 cm et pNO : paclitaxel et trastuzumab 12 fois par semaine
v' -Option :-6 TC-H (Docétaxel-Carboplatine + Trastuzumab) Ou 4 docétaxel-

cyclophosphamide + trastuzumab

Dans tous les cas (sauf intolérance), la prescription de trastuzumab est valable un an et débute

taxane.




Annexe VI : le questionnaire

NUMERO DOSSIER ......

NOM @ o iiiiiiiiiiiiiiiiiieteiieeccennncn PRENOM : ..iiiiiiiiiiiiinnniicennnns

DATE DE NAISSANCE /...... [evesenans [oveeeniann / LIEU DE

NAISSANCE :.eeviiininiieinrinecnnnnnn

AGE ........... POIDS............ TAILLE............ IMC........cc....u.
AD RE S SE . iiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiessettttiteesssssssssseesssssssssssecssssssssssssssssessssssscsssssnss
Q1 : Sexe [J Femme

Q 2 : statut matrimonial ?

O Mariée [ célibataire [J Divorcée

Q 3: profession actuelle ?

[ oui [J Non

Q41 MENAIChE 2. ..o | CYCLE ...

Q5 : parité (nombre d’enfants) ? ........................ /" AGE DE MARIAGE...............

Q6 : &ge de la premiere grossesse ?

Q7 : Le traitement hormonal substitutif
(THS) 2 e,




Q8 : Mode d’allaitement
[] MATERNEL [ ARTIFICIEL ] mixTE
Durée de I’allaitement ...............cooviiiiiiiiiiniiiiene.
Q 9 : Utilisez-vous une méthode contraceptive ?
[ Oui [J Non
Durée de la prise contraceptive ......ccccevveiiiniiieiiinicinnnn

Q10 : antécédents personnels ?

Q 13 : Pactivité physique ?

[J oui [J Non

Q 14 : Niveaux socio-économique ?

[J Moyen [] Mouvais [] Bon




Q 15 : délai avant le diagnostic ?

<3 MOIS
3-6 MOIS
6-9 MOIS
9-12 MOIS
>1ANS

Ooooaao

Q 16 : symptome révélateur ? ......cccevviiinniiiniennns

Q 17 : mammographie

O oui [J Non
Q18: IRM
[ oui [J Non

Q 19 : échographie- mammaire

D Oui D Non

Q 20 : sien atteint

[0 Gauche [ droit

Q 21 : siége de la tumeur

[0 osi [J Qse

[J vilatéral

[ on

O Qe




O

22 : type histologique de la tumeur
CINS

CCIS

CCl

CLlI

C MIXTE

I R B R R

CLIS

Q 22 : grade de la tumeur .......ccovvvviiiniiineiiinicinccnnn

Q 23 : Bilan d’extension

D Oui D Non

Q 24 : Classification TINIM.....coveiieiiniiieiiniieisntsnienessntonssessonsossssnsons

Q 25 : classification

INOLECULAIL . e e veenniieeeeeennnieeeeereeeeeesesseeeeeesssssssessssssssssssassssssssssassassnns

Q 26 : Chimiothérapie

[0 nNon [J Néoadj [ Adj

Q 27 : Hormonothérapie

[ oui [J Non




Q 28 : Radiothérapie

[0 oui

Q 29 : Chirurgie

[ oui

D Non

D Non




