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S)D Serment d'hippocrate

/
Au moment d étre admis a devenir membre de la profession
C médicale, je m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de
[ humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui
leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé
de mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et
les nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et
mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa
conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances 7

médicales d"une facon contraire aux_ lois de [ humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Ce moment est ('occasion d'adresser mes remerciements et

ma reconnaissance et de dédier cette thése .......

Je dédie cette these



En tout premier lieu et avant tout, je remercie ALLAH, tout puissant, de
m'avoir donné la force pour surpasser toutes les difficultés, de m’avoir
appris ce que jignorais et de m’'avoir donné le courage et la patience
d'achever ce modeste travail

Je me dois d’avouer pleinement ma reconnaissance d toutes les
personnes qui m'ont soutenue durant mon parcours, qui ont su
me hisser vers le haut pour atteindre mon objectif.

C'est avec amour, respect et gratitude que je dédie cette thése d :

la mémoire de mes feus grands-parents Lhaj ITDRISS et Lhajf
MOHAMMED
Lhaja Habiba et Lhaja Fatna qui, jespére avoir réalisé son réve
QUWALLAIH vous fasse miséricorde
nous vous garderons toujours au fond de notre cceur ...

A mes trés chers parents FATIHA et AHMED
Aucune dédicace ne saurait exprimer Lamour, [estime, le dévouement et
le vespect que j'ai toujours eu pour vous.
Vos priéres sont la source de ma réussite
Ce travail est le fruit de vos sacrifices et vos efforts consentis pour mon
éducation et mon bien étre.
Mevrci maman pour tout Lamour, le soutient, Lencouragement,
Tu as tellement attendu ce jour, c’était toujours ton réve
It dieu seul sait d quel point tu m'as apporté de [aide et du soutient
depuis le debut, je t'en suis trés reconnaissante
Tu es pour moi Lexemple de droiture, de patience et de persévérance.

Qu’Allah le tout puissant vous procure une longue vie et bonne santé, et
vous accorde le Paradis inchaalah.



Ma chére sceur SAHARet son mari MOHAMED
Mevrci de m’avoir apporté soutient et bons conseils durant toutes ces
années,
Tu as toujours cru en moi quand moi-méme je n’y croyais plus
Les mots ne suffisent guére pour exprimer Lattachement, Lamour et
Caffection que je porte pour toi petite sceur, Je te dédie ce travail avec
tous mes veeux de bonheur, de santé et de reussite.

Mon cher mari BRAHIM
Tu es toujours présent pour me soutenir et m’encourager ! Tu as beaucoup
participé d ce travail avec le mérite de me supporter dans mes moments
de doutes et de stress. Recois par ce travail le témoignage de Camour et la
profonde affection que j'ai pour toi.
Aucun mot ne pourrait exprimer mes profonds sentiments d amour,
d’affection et de respect que jai envers toi.
Qu’Allah benisse notre union

Ma petite princesse, ma fille NOUR
Merci davoir donné un sens d ma vie, de faire de ma vie un réve et de
mon réve une réalité
Jespére quun jour tu liras ces petits mots pour savoir d quel point je
t'aime
Tu apportes bonheur, joie et bonne humeur dans notre vie ton papa et
mot.
Puisse Dieu, le tout puissant, te préserver et t'accorder santé, longue vie
et bonheur inchaalah.

A ma chére sceur et cousine MOUNYA, son mari ABDELALI, son pére
ABDELFATTAH et leurs petits enfants
Yous m’'avez accompagné tout au long de mon parcours, et vous n'avez
jamais hésité d m’apporter soutient et conseil, vous avez toujours cru en
moi et ceci me touche beaucoup
Vous étes trés chers d mon ceeur
Je tiens da vous remevcier chaleureusement et je vous souhaite une vie
pleine de joie et de bonheur.



A ma belle-mére et mes beaux-fréres et soeurs
Vous étes ma deuxiéme famille, aucun langage ne saurait vous exprimer
mon respect et ma consideération. Que dieu le tout puissant vous garde et
vous procure santé et bonheur inchaalah.

A Ma chére amie Samah
En témoignage de Lamitié sincére qui nous uni depuis de longues années,
Tu es chére d mes yeux
QuwAllah t’accorde santé et bonheur

A mes trés chers amis : Soumia L. et son mari Abdeljalil, Jinane, Ghita ,
Meryem, Itham, Siham L. ....
Merci pour votre amitié ! Veuillez trouver dans ce modeste travail
Cexpression de ma profonde reconnaissance.

A tous mes oncles et tantes maternels et paternels, d tous les membres de
ma famille
Votre présence dans ma vie compte énormément pour moi et me comble
de joie.

A toutes les personnes que j'ai omis de citer leurs noms
qu'elles soient rassurées de ma reconnaissance pour tous leurs bienfaits.






A mon maitre et président de thése : Monsieur le professeurHamid
Asmouki
Votre gentillesse extréme, vos qualités humaines et professionnelles, ainsi
que votre compréhension d [égard des étudiants, nous inspirent une
grande admiration et un profond respect. En présidant ce jury, vous nous
faites un grand honneur, nous vous remercions énormément. Que ce
travail soit un témoignage de notre profonde gratitude.

A mon maitre et vapporteur de thése : Monsieur le professeurLahcen
Boukhanni
Je vous remercie de m'avoir confié ce travail auquel vous avez

grandement contribué en me guidant durant mon long parcours qui
prend enfin fin, en me conseillant et en me consacrant une grande partie
de votre temps précieux. Mevci pour toute la gentillesse et la modestie qui
vous caractérisent. Jespére que ce travail est d votre goiit, tout (honneur

vous revient. Veuillez accepter ici, Lassurance de mon estime et de mes
sinceres remerciements.



A mon maitre et juge de thése : Madame le professeur Bassir.
Permettez-moi de vous exprimer, cher maitre, toute ma gratitude pour le
grand honneur que vous me faites en acceptant de juger ce travail,
durant mon passage dans votre honovable service Vous m’'avez éblouie
par votre sérieux, votre sympathie, votre modestie, votre honnéteté. Je
vous suis profondément reconnaissante pour le grand intérét que vous
avez témoignez en recevant ce modeste travail, que jespére cher maitre
que ca sera d la hauteur de vos attentes.

A notre maitre, et juge de thése : Madame le Professeur Fakhir
Jesuis treés touchée par Chonneur que vous nous faites en acceptant de
siéger parmi ce jury. Votre sympathie, votre gentillesse ne peuvent que

solliciter de ma part sincére reconnaissance et admiration. Veuillez
trouver dans ce travail Lexpression de ma profonde estime et mon
respect.

A tous les enseignants de la FMPM
Avec ma reconnaissance et ma haute consideration






Liste desabréviations

OMS : Organisation mondiale de santé

AJCC : The american joint committe on cancer
TNM : Tumor, Node, Metastasis

HTA : Hypertension artérielle

QSE : Quadrant supéro- externe

QSlI : Quadrant supéro- interne

Qll : quadrant inféro- interne

ACR : American college of radiology

CIS : carcinome in situ

TDM : tomodensitométrie

SBR : Scarff Bloom Richardson

HER2 : Human Epidermal Growth Factor Receptor 2
THS : Traitement hormonal substitutif

BRCA : BReast Cancer

TP53 : Tumor Protein 53

PTEN : Phosphatase and tensin homolog
CHEK?2 : human gene Checkpoint kinase 2
PALB2 : Partner and localizer of BRCA2

IGF : insulin-like growth factor

INO : Institut national d’oncologie

IRM :Imagerie par résonnance magnétique
PAM : plaque aréolo-mamelonnaire

GS : ganglion sentinelle

RE : récepteur a I’cestrogéne

RP : récepteur a progestérone

LH-RH : Luteinizing Hormone Releasing Hormone
RH : Récepteurs hormonaux

SMI/PF : Santé Maternelle, Infantile et Planification Familiale
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Le cancer du sein est une tumeur maligne qui se développe a partir d’'une cellule au

niveau du sein.

Il existe différents types de cancer du sein selon les cellules a partir desquelles il se
développe. Dans 95% des cas, le cancer prend sa source au niveau des cellules épithéliales de la

glande mammaire. On parle alors d’adénocarcinome mammaire.

Plus rarement, le cancer peut prendre la forme de lymphomes ou de sarcomes ; les

traitements sont alors trés différents.

Le cancer du sein est le 1er cancer chez la femme, avec environ 1,6 millions de nouveaux
cas diagnostiqués en 2012 et constitue ainsi la 5¢mecause de déces par cancer global (522000
déces), il est également le cancer le plus fréquent chez les femmes dans les régions plus ou

moins développéesou la majorité des cas sont diagnostiqués a des stades avancés [1].

La découverte tardive du cancer du sein expose les patientes a des traitements mutilants,
plus longs, plus couteux et moins supportables avec des chances de guérison plus faibles. En
plus de la chirurgie, il faudra souvent recourir a la chimiothérapie, radiothérapie,
hormonothérapie, immunothérapie, aux traitements palliatifs, psychothérapie et aux rigueurs de
la surveillance [2].

Ainsi, il génere des colts directs (colts des traitements), des colts indirects (pertes de
production, arréts de travail, pertes de production domestique) et des colts psycho-sociaux

importants (stress, angoisse, rupture familiale) » [3].

Face a ce fardeau qui pése sur les personnes, les sociétés et I’économie des pays, I’'OMS
préconise de lutter contre cette maladie dans le cadre de programmes complets de lutte contre
le cancer au niveau national. Ainsi, plusieurs pays ont orientés leurs politiques de santé vers un
programme comprenant systématiquement un dépistage, un diagnostic précoce et une

éventuelle prise en charge thérapeutique et psychologique [4].
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Au Maroc, le cancer du sein constitue également un véritable probléeme de santé
publique.Avec une incidence estimée a 38,7 nouveaux cas pour 100 000 femmes par an, le
cancer du sein est le cancer féminin le plus fréquent et représente 40% de I'’ensemble des
cancers diagnostiqués chez la femme. Par conséquence, il est la premiére cause de mortalité

féminine par cancer dans notre pays [5].

De ce fait, le ministére de la Santé, en collaboration avec I’Association Lalla Salma de lutte
contre le cancer (ALSC), a élaboré un plan national de prévention et de contrdole du cancer (PNPCC)
pour la période 2010-2019 dont I'objectif stratégique est de réduire la morbidité et la mortalité

imputables au cancer et d’améliorer la qualité de vie des patients et de leurs proches [2].

Le but de notre travail est d’évaluer I'impact de ce programme national de détection
précoce sur le profil épidémiologique et clinique des patientes de notre série durant la période

de I’étude ainsi que sur les attitudes thérapeutiques et aspects pronostiques.
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I. Matériel :

Ce travail rentre dans le cadre d’une étude rétrospective, a propos d’une série de 261
malades pris en charge pour cancer du sein dans le service de gynécologie obstétrique du centre
hospitalier universitaire Mohamed VI de Marrakech durant une période de 5 années allant du 01

janvier 2012 au 31 décembre 2016.

Il. Méthodes :

1. Echantillonnage :

Le travail concerne les patientes prises en charge pour cancer du sein au service de

gynécologie obstétrique du CHU Mohammed VI de Marrakech répondant aux critéres suivants :

2. Ciritéres de I’échantillonage :

v' Les critéres d’inclusion :

Toutes les patientes opérées pour cancer du sein au service de gynécologie obstétrique
du CHU Mohammed VI de Marrakech durant la période de I’étude.

Tous les cas de cancer du sein opérés avec confirmation histologique.

v' Les critéres d’exclusion :

Les patientes prises en charge pour récidive de cancer du sein.

Le cancer du sein chez le sexe masculin.

3. Le recueil des données :

Le recueil des données a été effectué dans le cadre du respect de I’anonymat des

patientes et de la confidentialité de leurs informations.
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Nous avons procédé au tirage des dossiers du cancer du sein répondant aux critéres
d’inclusion et d’exclusion a partir des archives d’hospitalisation.

Nous avons traité 433 dossiers dont les détails sont précisés ci-dessous :

Nombre total de cas de cancer du sein = 433 cas

—

Nombre de cas de récidives Nombre de cas de cancer du sein de Novo
= 38 = 395 cas
Nombre de dossiers Nombre de dossiers

Sans preuve histologique étudiés dans notre

=134 série= 261dossiers

Une fiche d’exploitation a été remplie a partir des informations disponibles dans chaque

dossier sélectionné (Annexe 1).

4. L’analyse des données :

L’analyse statistique etle traitement des données a été effectuée sur le logiciel Excel XP
2010 et grace a I'aide du service de recherche clinique.

La saisie des textes et des tableaux a été faite sur le logiciel Word XP 2007 et celle des
graphiques sur le logiciel XP.

La classification anatomopathologique utilisée pour classer les tumeurs malignes du sein

est la classification TNM 7éme édition 2010 (I’AJCC 2010)(Annexe?2).
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I. Aspects épidémiologiqgues :

1. Fréquence :

Pendant la durée de 5 ans (2012 - 2016), 433 patientes ont été hospitalisées au service

de gynécologie obstétrique du CHU Mohamed VI de Marrakech pour cancer du sein. 261

patientes opérées sont concernées par notre étude.

La fréquence de cancer augmente au fil des années pour atteindre 31,3% en 2016

(Tableau I).
Tableau | : Recrutement des cas du cancer du sein selon les années
Année Nombre de cas Pourcentage

2012 76 17 ,5%
2013 54 12,4%
2014 67 15,4%
2015 101 23,4%
2016 135 31,3%
Total 433 100%

Le cancer du sein est le plus fréquent de tous les cancers gynécologiques avec un taux de

62,8 % (Tableau Il, figure 1)

Tableau Il : Fréguence du cancer du sein par rapport aux autres cancers gynécologiques

durant la période de notre étude

Type de cancer gynécologique Effectif Pourcentage (n= 923)
Cancer du sein 433 62,8%

Cancer du col 146 21,1%

Cancer de I'ovaire 41 5,6%

Cancer de I’endométre 38 5,5%

Cancer de la vulve 35 5%

Total 689 100%




Le cancer du sein au chu Mohammed VI de Marrakech 5 ans aprés implantation du programme national de détection précoce

62,8%
21,1%
5 26 % 5,5% 5%
Q& > @ @ R
£ o€ & & S
. b\\ Q}b O 60(0 @
& & ¥ & ¥
S @ ¢ P &
¢ (\0 S Q(a
4 & &
S
&R

Figure 1 : Répartition des cancers au niveau du service de gynécologie obstétrique
du CHU Med VI de Marrakech pendant 5ans

2. Facteurs de risque :

2.1. Age :

Les ages extrémes étaient de 25 et 74 ans.
La tranche d’age la plus touchée est celle comprise entre 45 et 69 ans avec un taux de 57,5

%, il s’agit de la tranche d’age ciblée par le programme national de détection précoce (Figure 2).

57,50%

e

<35 35-44 45-69 >70

Figure 2 : Répartition des patientes selon les tranches d’dge au moment du diagnostic
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2.2. Ménarche

L’age de la ménarche a été précisé chez 257 patientes.
10 patientes ont eu une ménarche avant I’age de 12ans soit un taux de 3,8%.
247 patientes ont eu une ménarche entre 12 et 18 ans.

Aucun cas de ménarche au-dela de 18 ans n’a été observé dans notre série (tableau Ill).

Tableau lll : Répartition des patientes selon I’age de la ménarche

Age de la ménarche Effectif Pourcentage
<12 ans 10 3,8%
12- 18 ans 247 94,6%
>18 ans 0 0%
Non précisé 4 1.6%
Total 261 100%

2.3. Statut hormonal :

133 patientes étaient ménopausées au moment du diagnostic soit 51% de notre série.

122 patientes étaient en période d’activité génitale soit 47% de la population étudiée.

7% des patientes ont eu une ménopause avant I’age de 45 ans, 41% entre 45 et 55ans
(Tableau IV).

La ménopause tardive a été retrouvée chez 9 patientes soit un taux de 3% (Figure 3).

L’age de la ménopause n’a pas été précisé chez 128 patientes soit 49% des cas.

Tableau IV : Répartition des patientes selon de statut hormonal au moment du diagnostic

Statut hormonal Effectif Pourcentage
Ménopausées 133 51%
En période d’activité génitale 122 47%
Non précisé 6 2%
Total 261 100%

- 10 -
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49%
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7%
AT 3%
L 2
V)
<45 ans 45 -55 ans >55 ans non precisé

Figure N°3 : Répartition des patientes selon I’'dge de la ménopause

2.4. Contraception hormonale :

La prise de contraception hormonale a été précisée chez 259 patientes.

117 patientes ont eu recours a des contraceptifs hormonaux durant leur vie soit 45% des
cas, la durée et le type de contraception hormonale n’ont pas été précisés (Figure 4).

En revanche, 142 patientes soit 54% des cas affirment avoir utilisé des moyens

contraceptifs hormonaux.

0,
non précisé ﬁ 1%
. . 49
pas de prise de contraception hormonale i >416
0,
prise de contraception hormonale i 4s%

Figure 4 : Répartition des patientes selon la notion de prise de contraception hormonale

2.5. Traitement hormonal substitutif :

Aucune patiente de notre série ne rapporte la notion de prise de traitement hormonal

substitutif.

-11 -
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2.6. Parité :

Le nombre des patientes nulliparesétait le plus élevé dans notre série avec un taux de

35% (Figure 5).

nullipare
35%

paucipare
31%

Figure 5 : Répartition selon le nombre de parité chez les patientes de notre série

2.7. Age de la premiére grossesse :

L’age de la premiere grossesse a été précisé chez 142 patientes non nullipares.
69 patientes ont eu une premiére grossesse avant I’age de 20 ans soit un taux de 36 %.
La premiere grossesse survenue apres I’age de 35 ans a été retrouvée chez une seule

patiente de notre série (Figure 6).

36% 37%
26%
1%
<20ans 20-35ans >35ans non precisé

Figure 6 : Répartition des patientes selon I’dge de la premiére grossesse

-12 -
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1.1. Allaitement :
L’allaitement au sein a été rapporté chez 141 patientes soit 54 % des cas (Figure 7).

La durée moyenne de I’allaitement maternel était de 19 mois.

Allaitement;
54%
pas
d'allaitement;
_42%
non precisé;
4%
Allaitement pas d'allaitement non precisé

Figure 7 : Répartition selon la fréquence de I’allaitement maternel au sein

2.8. Antécédent de mastopathie bénigne :

Les antécédents personnels de masthopathie bénigne ont été notés chez 7 patientes, 5
étaient suivies pour adénofibrome, une pour hyperplasie atypique et une pour adénose

sclérosante (Tableau V).

Tableau V : Répartition des patientes selon I’antécédent de pathologie mammaire bénigne.

Antécédent de pathologie mammaire Nombre Pourcentage
Adénofibrome 5 1,9%
Hyperplasie atypique 1 0,4%
Adénose sclérosante 1 0,4%
Pas d’antécédent notable 254 97,3%
Total 261 100%

1.2. Antécédents médicaux :

L’hypertension artérielle et le diabéete étaient les antécédents les plus retrouvés chez les

patientes de notre série avec des taux respectifs de 47 % et 30 % (Figure 8).

- 13-
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fibrome uterin ﬁ 6%
infertilité S 6%
dysthyroidie ﬁ 11%

diabete | i 30%

HTA | Pars

0% 10% 20% 30% 40% 50%

Figure 8 : Répartition des cas de cancers du sein selon les antécédents médicaux

2.9. Antécédents familiaux :

25 patientes avaient au moins un antécédent familial de cancer du sein soit un taux de 9,5%.
Il s’agissait de cancer du sein de 1er degré chez 22 patientes et cancer du sein de 2éme

degré chez les 3 autres patientes.

Aucun antécédent familial de cancer de I'ovaire ou de colon n’a été rapporté dans notre

série (Figure 9).

Absence d'antécédent familial de cancer i 90,4%
du sein

, 1,2%
cancer de sein 2eme degré ﬁ °
. , 8,4%
cancer de sein ler degré

Figure 9 : Répartition selon la fréguence des antécédents familiaux de cancer du sein dans notre série

A la lumiére de ces résultats on a résumé les facteurs de risque de cancer du sein dans le

tableau ci-dessous (Tableau VI ; Figure 10).

- 14 -
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Tableau VI : Répartition selon la fréguence des facteurs de risque du cancer du sein

Facteurs de risque Nombre Pourcentage
Absence d’allaitement maternel 120 46%
Prise de contraception hormonale 117 45%
Premiére grossesse avant I’age de 20ans 69 36%
Nullipare 92 35%
ATCD familiaux de cancer du sein 25 9.5%
Ménarche précoce 10 3.8%
Ménarche précoce P 3,80%
Antécédent familial de cancer du sein S 9,50%
Nullipare | Y 35%
Premiére grossesse <20ans | Y 36%
Prise de Contraception hormonale | P 45%
Absence d'allaitement maternel | J 46%

Figure 10 : Répartition selon la fréquence des facteurs de risque de cancer du sein dans notre série

Il. Aspects cliniques :

1. Circonstances de découverte :

La palpation d’un nodule du sein était le signe révélateur le plus fréquent noté chez 90%

des patientes découvert dans 94% par la patiente elle-méme alors que dans 6% des cas

seulement le nodule a été dépisté lors d’un examen médical (Figure 12 ; Figure 11).

examen
médical
6%

Figure 11 :

palpation
94%

Répartition des cas selon de mode de découverte du cancer du sein

- 15 -
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Adénopathie axillaire
Ecoulement mammaire
Anomalie cutanée
Masthodynie

Nodule 90%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Figure 12 : Répartition sleon la fréquence des signes cliniques révélateurs de la maladie

2. Examen clinique :

2.1. Topographie de la tumeur :

Une prédominance du c6té gauche a été objectivée chez 134 patientes soit un taux de 51%.

Une atteinte bilatérale a été observée chez 4 patientes (Figure 13).

sein droit
47%

sein gauche
51%

Figure 13 : Répartition des tumeurs selon le coté atteint

2.2. Localisation du nodule :

Le QSE constitue le siege de prédilection de cancer du sein avec un taux de 44% suivi du

QSl et QIE avec des taux respectifs de 13% et 11% (Tableau VII).

- 16 -
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Tableau VII : Répartition des cas selon la localisation du nodule sur les deux seins.

Localisation du nodule Effectif Pourcentage
QSE 115 44%
Qsl 33 13%
QIE 29 11%
Pas de nodule palpable 20 8%
Retro mamelonnaire 18 7%
Qll 10 4%
Non précisé 36 14%
Total 261 100%

2.3. Taille du nodule :

A l’issue de ’examen clinique, 159 patientes avaient un nodule mesurant entre 2 et 5cm

soit un taux de 61%.
34 patientes avaient une taille de nodule inférieure a 2cm soit 13% des cas.

Ainsi, la taille de nodule a dépassé les 5cm chez 28 patientes soit un taux de 11% (Figure 14).

13%

11% 10%
<2cm 2-5cm >5cm non precisé

Figure 14 : Répartition des cas selon la taille du nodule a I’examen clinique

2.4. Consistance du nodule :

La consistance du nodule a été précisée chez 143 patientes, dont le caractére dur du

nodule a été retrouvé dans 43% des cas (Tableau VIII).

Tableau VIII : Répartition selon la consistance du nodule a I’examen clinigue

Consistance du nodule Effectif Pourcentage
Dure 112 43%
Ferme 30 11%
Molle 1 1%

Non précisé 118 45%
Total 261 100%

-17 -
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2.5. Mobilité du nodule :

Le caractére mobile de la tumeur était majoritairement retrouvé chez 100 patientes soit

38% des cas.

Le nodule était fixe dans 19% des cas (Figure 15).

fixe par fixe par
rapport aux 2 rapport au
plans plan profond

non précisé

7%
il 43%

mobile
38%

Figure 15 : Répartition selon la mobilité du nodule

2.6. Anomalies cutanées :

La présence d’anomalies cutanées varie d’une patiente a I’autre, I'ulcération cutanée et la

rétraction de la peau étaient les signes les plus observés chez les patientes de notre série avec

des taux identiques de 37% (Tableau IX).

Tableau IX : Répartition selon I’atteinte cutanée

Anomalie cutanée Effectif Pourcentage
Ulcération 10 37%
Rétraction de la peau 10 37%
Peau d’orange 4 15%
Induration 2 7%
Fistulisation 1 4%
Total 27 100%

a. Signes inflammatoires :

Le caractére inflammatoire du sein était présent chez 18 patientes soit 7% des cas

- 18 -
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2.7. Aires ganglionnaires :

L’examen des aires ganglionnaires a objectivé la présence d’adénopathies axillaires chez
30 patientes.

Les adénopathies sus claviculaires étaient présentes chez 3 patientes ce qui correspond a
un taux de 9% (tableau X).

Tableau X : Répartition selon la localisation des adénopathies

Localisation des adénopathies Effectif Pourcentage
ADP axillaire HL 29 88%
ADP axillaire CL 1 3%
ADP sus claviculaire HL 3 9%
Total 33 100%

lll. Aspects para clinigues :

1. Radiologie :

1.1. Mammographie :

La mammographie a été réalisée chez 240 patientes soit dans 96% des cas.

80% des examens mammographiques ont mis en évidence au moins une opacité
radiologique mammaire suspecte (Figure 16, Figure 17).

Les micros calcifications ont été retrouvées chez 192 patientes soit 80% des cas.

Les adénopathies radiologiques ont été retrouvées chez 21 patientes soit 8% des cas.

La classification ACR a mis en évidence une prédominance de I’ACR5 chez 103 patientes

soit un taux de 51% (Figure 18).

- 19 -
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Figure n°16 :Mammographie, Image spiculée du quadrant supéro externe du sein sur une

incidence cranio-caudale

Figure n°17 :image spiculée du quadrant supéro externe du sein a I’examen mammographique

ACR5 | J s51%
AcRa [ J 45w
AcR3 [F 3%

ACR 2 ﬂ 1%
acr1 B 1%

acro B 0%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Figure 18 : Répartition selon la classification ACR
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1.2. Echographie mammaire :

L’échographie mammaire a été réalisée chez 88 patientes soit 34% des cas.
Dans 86% des cas I'image prenait I'aspect d'une formation hypoéchogéne et/ou

hétérogene (Figure19).

1 Dist 1.499cm

Figure 19 : Image de nodule du sein suspect de contours irréquliers au niveau de jonction
des quadrants externes a I’échographie, classé ACR 5

Les d’adénopathies axillaire radiologiques étaient présentes chez 20 patientes.

Une image évoquant un fibroadénome associé a été retrouvé chez 6 patientes.

1.3. Imagerie par résonnance magnétique :

L’IRM mammaire a été réalisée chez 2 patientes devant un processus tumoral retro

mammaire et une mastite avec nodule du sein.

2. Cytologie

L’examen cytologique n’a été réalisé chez aucune des patientes de notre série.

-21 -
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3. Examen histopathologie :

3.1. Modalités de confirmation histologique de malignité :

L’examen histologique a été pratiqué chez toutes la patientes en utilisant différents
moyens de prélévement notamment la micro biopsie et I’examen extemporané (Tableau XI).
Cependant, la cytoponction n’a été réalisée que chez une seule patiente, ses résultats

étaient négatifs.

Tableau XI : répartition selon les types de prélevement histologiques

Type de prélévement Nombre Pourcentage
Micro biopsie 228 87,4%
Micro biopsie + Examen extemporané 23 8,8%
Examen extemporané 9 3,4%
Cytoponction 1 0,4%
Macro biopsie 0 0%
Total 261 100%

3.2. Type histologique :

L’étude histopathologique a mis en évidence une prédominance du carcinome de type
non spécifique dans 77,1% des cas (Figure 20).
La présence de composante intra cellulaire a été objectivée chez 50 patientes ce qui

correspond a un taux de 19% (Annexe4).

carcinome médullaire  #0,3%

carcinome adénoide kystique b 0,3%

Maladie de Paget du mamelon o7%

carcinome mucineux 0 1,1%
carcinome micro papillaire (P 4,2%
carcinome insitu (b 5,7%

carcinome lobulaire infiltrant (B 10,6% o
77,1%

Carcinome de type non spécifique | y

Figure 20 : Répartition des tumeurs selon les types histologiques
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IV. Bilan d’extension :

1. Clinique :

Le bilan d’extension s’est révélé positif chez 11 patientes soit 4% des cas.
L’examen clinique a mis en évidence la présence associés ou non associés de :
v Signes neurologiques chez 5 patientes
v Signes osseux chez 4 patientes
v Signes digestifs chez 4 patientes

v Signes respiratoires chez 2 patientes

2. Para clinique :

2.1. Radiographie thoracique :

Elle a été réalisée chez 259 patientes objectivant la présence d’opacités pulmonaires

suspectes chez 2 patientes.

2.2. Echographie abdominale :

Réalisée chez 254 patientes, elle a révélé la présence de nodules hépatiques chez 5

patientes.

2.3. Scintigraphie osseuse :

Réalisée chez 21 patientes, elle a objectivé la présence de foyers d’hyperfixation

évocateurs de métastases osseuses du cancer du sein chez 4 patientes de notre série.
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V. Classification TNM :

1. Stade T :

A la lumiere des bilans cliniques et para clinique, la classification cTNM a été établie en se
basant sur la classification TNM 7¢me édition 2010 (Annexe 2).

Le stade T2 était le plus fréquent dans 44% des cas (Tableau XIlI, Figure 21).

Tableau XII : Répartition des patientes selon le Stade T de la tumeur

Stade T Fréquence Pourcentage
Stade TO 2 1%
Stade T1 51 20%
Stade T2 116 44%
Stade T3 12 5%
Stade T4 58 22%
Non précisé 22 8%
Total 261 100%
44%
22%
20%
5% 8%
1%
1 ) B G
TO T1 T2 T3 T4 non
precisé

Figure 21 : Répartition des patientes selon le stade T de la classification TNM du cancer du sein
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2. Stade N :

L’examen des aires ganglionnaires a mis en évidence une nette prédominance du stade

NO dans 56% des cas (Figure 22).

56%

21%

11%
m -
NO N1 N 2

N3 non precisé

Figure 22 : Répartition des patientes selon le stade N de la classification TNMdu cancer du sein

3. Stade M :

Dans notre série, 11 patientes présentaient des métastases au moment du diagnostic. Ce

qui correspond a 4% de notre série (Figure 23).

57%

30%

9%

- ﬁ

Mx non precisé

Figure 23 : Répartition selon le stade M de la classification TNM du cancer du sein
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VI. Prise en charge chirurgicale :

1. Chirurgie mammaire

3.1. Chirurgie radicale :

Le traitement par chirurgie radicale type patey et mastectomie a été réalisé chez 177

patientes soit 67% des cas(Figure 24).
Il s’agissait d’une chirurgie d’emblée dans 44,7% des cas et d’une chirurgie aprés

chimiothérapie néo adjuvante dans 22,7% du total des patientes opérées (Tableau XIII).

3.2. Chirurgie conservatrice :

On a eu recours a la chirurgie conservatrice chez 81 patientes soit 32% des cas(Figure 24).
Il s’agissait d’une chirurgie d’emblée dans 30,2% des cas et d'une chirurgie aprés

chimiothérapie néo adjuvante dans 2,4% des cas (Tableau XlII).

Tableau XIII : Répartition selon les modalités thérapeutiques

Effectif Pourcentage
Chirurgie D’emblée 114 44,7%
radical Aprés chimiothérapie néo adjuvante 58 22,7%
Chirurgie D’emblée 77 30,2%
conservatrice | Aprés chimiothérapie néo adjuvante 6 2,4%
Total 255 100%

conservateur
32%

radical
67%

Figure 24 : Répartition des patientes selon le type de traitement chirurgical
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2. Chirurgie axillaire :

Le curage ganglionnaire axillaire a été réalisé chez 249 patientes soit 95% des cas.

Les patientes de notre série n'ont pas bénéficié de la technique du ganglion sentinelle.

VII. Résultats de I’étude anatomopathologique de la piéce opératoire :

1. Limites d’exérese :

Les marges d’exérese chirurgicale ont été précisées chez 246 patientes.

Les limites d’exérése étaient saines sur 225 pieces opératoire ce qui correspond a un
taux de 86%.

Les limites étaient tumorales dans 8% des cas (Tableau XIV).

La reprise chirurgicale pour les tumeurs avec des limites tumorales a consisté en la

réalisation de mastectomie chez 11 patientes et recoupes avec excision des berges chez 10

patientes.
Tableau XIV : Répartition selon I’état des limites d’exérése

Limites d’exérése Effectif Pourcentage
Saines 225 86%
Tumorales 21 8%
Non précisé 15 6%
Total 261 100%
2. Grade SBR :

Le grade histo pronostique SBR a été précisé chez 199 patientes.
Le grade Il du SBR était le plus fréquent avec un taux de 55% suivi du grade Ill avec un

taux de 18% (Tableau XV).
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Tableau XV : Répartition selon le grade histopronostique SBR

Grade SBR Effectif Pourcentage
Grade | 9 3%
Grade ll 143 55%
Gradel lll 47 18%
Non précisé 62 24%
Total 261 100%

3. Emboles vasculaires :

La recherche des emboles vasculaires a été précisée chez 177 patientes, elles étaient

positives dans 35% des cas (Tableau XVI).

Tableau XVI : Répartition des patientes selon les emboles vasculaires

Emboles vasculaires Effectif Pourcentage
Positive 92 35%
Négative 85 33%
Non précisé 84 32%
Total 261 100%

4, Récepteurs hormonaux :

La recherche des récepteurs hormonaux était positive chez 65 patientes et négative chez
33 patientes soit des taux respectifs de 25% et 13%.
La recherche de ces récepteurs n’a pas été précisée chez 163 patientes soit dans 62% des

cas (Tableau XVII).

Tableau XVII : Répartition selon les récepteurs hormonaux

Récepteurs hormonaux Effectif Pourcentage
(Estrogéne 9 3%
Positif Progestérone 5 2%
(Estrogéne et Progestérone 51 20%
Négatif 33 13%
Non précisé 163 62%
Total 261 100%
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5. HER2 :

L’étude de la surexpression de I'HER2 par immunohistochimie a été effectuée chez 91

patientes, elle était positive chez 32 patientes soit un taux de 12% (Tableau XVIII).

Tableau XVIII : Répartition selon I’étude HER2

HER2 Effectif Pourcentage
Positif 32 12%
Négatif 59 23%
Non précisé 170 65%
Total 261 100%

A la lumiére de ces résultats on peut classer les patientes selon le statut triple négatif

(Figure 25).

62%

33,4%

Triple négatif Non triple négatif non précisé

Figure 25 : Répartition des patientes selon le statut triple néqgatif

On remarque que le nombre de patientes dites non triple négatif est nettement plus élevé
avec un taux de 33,4%.

Les patientes triple négatif représentent 4,6% de la population de notre série(Figure 25).
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6. Résultats du curage ganglionnaire axillaire :

6.1. Nombre de ganglions par curage :

Le curage ganglionnaire axillaire a été réalisé chez 249 patientes.
Le nombre de ganglions prélevés était supérieur a 10 ganglions par prélévement chez

194 patientes soit un taux de 74% (tableau XIX).

Tableau XIX : Répartition selon le nombre de ganglions prélevés par curage

Nombre de ganglions prélevés Effectifs Pourcentage
<10 13 5%
>10 194 74%
Non précisé 54 21%
Total 261 100%

6.2. Envahissement ganglionnaire :

Chez les patientes ayant subi un curage ganglionnaire, 95 patientes ont présenté un
envahissement ganglionnaire soit un taux de 36% versus 109 patientes qui avaient un curage
ganglionnaire négatif ce qui correspond a 42% des cas.

L’envahissement a atteint plus de 3 ganglions dans 60% des cas.

Il n’a pas été précisé chez 57 patientes soit 22% des cas (Tableau XX ; Figure 26).

Tableau XX : Répartition selon I’envahissement ganglionnaire

Envahissement ganglionnaire Fréquence Pourcentage
NO 109 42%
N+ 95 36%
Non précisé 57 22%
Total 261 100%
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42%

36%

N+ NO non precisé

Figure 26 : Répartition des patientes selon |I’envahissement ganglionnaire

VIIl. Evolution et complications :

La durée d’hospitalisation pour nos patientes a été de 12 jours en moyenne.

Les complications ont été marquées par la prédominance du lymphocele chez 11
patientes de notre série.

Le traitement adjuvent est réalisé dans les services d’oncologie.

Nous avons rencontré beaucoup de problémes pour connaitre I’évolution de nos malades

( perte de vue ) de ce fait, I’évolution a long terme de nos patientes n’a pas pu été précisée.
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I. Epidémiologie :

1. Epidémiologie descriptive :

1.1. Situation mondiale :

Le cancer du sein représente un cancer sur quatre chez les femmes.

Actuellement, il constitue la premiere cause de décés par cancer chez les femmes
(522 000) déces, avec 1,7 millions de nouveaux cas par an, I'incidence a augmenté de plus de
20% et la mortalité de 14% depuis les dernieres estimations en 2008 [8].

Aux Etats Unis, le cancer du sein est le premier cancer de la femme, apres le cancer de la
peau, avec 230 480 nouveaux cas et 39 520 décés estimés en 2011. Il représente pres de 1
cancer sur 3 diagnostiqués chez les femmes.

En France, le cancer du sein est le plus fréquent des cancers chez la femme. Il représente

33,4% de tous les cancers suivis par les cancers colorectaux [8].

1.2. Situation du Maghreb :

Au Maghreb, le cancer du sein constitue également un véritable probléme de santé public.

En Tunisie, le cancer du sein est le premier cancer féminin, il représente 30% des cancers
chez la femme [138]. Son incidence selon le registre national des cancers pour la période 2000-
2002 est de 28/100 000[9].

En Algérie, Il occupe le premier rang parmi les cancers féminins. Son incidence est de
26/100 000 durant la période 1993-1997 [10].

Au Maroc, le cancer du sein représente également le premier type de cancer chez la
femme, le nombre de nouveaux cas est estimé a 34,3 nouveaux cas /100 000 habitants par an
selon le registre des cancers de la région du grand Casablanca (RCRC) pour les années 2005,
2006 et 2007 (Figure 27).

Cette incidence augmente de 43,4 nouveaux cas/100 000 habitants par an selon le

méme registre [11].
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Figure 27 : Principales localisations des cancers
chez la femme au Maroc selon le registre du Grand Casablanca [ 12]

2. Epidémiologie analytigue :

2.1. Age:

Il a été établi que la probabilité d’apparition des cancers en général et le sein en
particulier augmente avec I'augmentation de I’age [12].

Il est le facteur de risque le plus important. En effet, entre 20 et 50ans le risque de cancer
du sein augmente tres rapidement, puis plus lentement apres la ménopause (50ans) pour se
stabiliser apres 80ans. Néanmoins, 64% des cancers surviennent apres I’age de 55ans [13].

Dans notre série, la tranche d’age la plus touchée est située entre 45-69ans, on rejoint

ainsi les résultats des autres séries (Tableau XXII).

Tableau XXII : Comparaison des résultats de notre étude par rapport a ceux de la littérature

Etudes Pic de Fréquence
Chine [14] 48-50ans
Arabie Saoudite [12] 43-52ans
Maroc (Casablanca) [15] 40-49ans
Maroc (Rabat) [5] 45-54ans
Sénégal [16] 30-39ans
Mexique [17] 41-50ans
Notre série 45-69ans
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2.2. Ménarche et ménopause :

Une méta-analyse compilant 117 études épidémiologiques portant sur 118 964 femmes
ayant présenté un cancer du sein et 306 091 femmes témoins, a mis en évidence que le risque
du cancer du sein augmente par un facteur 1.050 pour chaque année de puberté plus précoce,
et indépendamment par un facteur 1.029 pour chaque année de ménopause plus tardive [18].

Dans une autre étude, on considere que ’dage des premiéres régles et de la ménopause
constituent un élément important dans la mesure ou la survenue des régles avant 12 ans et/ou
une ménopause tardive aprés 55 ans augmentent le risque du cancer du sein. Ceci étant
expliqué par une exposition plus prolongée aux cestrogénes [19].

Cependant, plusieurs autres études n’observent aucune relation entre I’dge de survenue
des premiéres régles et le risque de cancer, peut-&tre en raison d’un effectif insuffisant et de
faibles différences dans I’age de survenue [20].

Dans notre série, le facteur de risque lié a I’dge de la ménarche et la ménopause tardive
est presque nul puisque la puberté précoce n’a été retrouvée que chez 4% des patientes et la

ménopause tardive chez 3% des cas de notre série.

2.3. Adge de la premiére grossesse et parité :

Les données de la littérature considerent que I’'age de la premiere grossesse menée a
terme et le nombre d’enfants ont un role important dans la genése du cancer du sein.

Au moment ou le risque de cancer du sein augmente lors d’une premiére grossesse
tardive, il semble diminuer si cette premiére grossesse est menée avant 30 ans [21, 22,23].

En revanche les nullipares ont un risque relatif (RR) multiplié par deux par rapport a celles
qui ont eu leur premiére grossesse avant I’age de 20 ans.

Cependant, aprés la premiere grossesse a terme, I’age des autres grossesses a peu
d’influence [24].

Au moment ou des études considerent que la grossesse a un effet protecteur contre le
cancer du sein a long terme en raison de la différenciation qu’elle entraine au niveau de la

glande mammaire, la rendant moins sensible a I'action des carcinogénes [25] d’autres
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publications montrent qu’il existe une augmentation transitoire des cancers du sein au cours des
guelques années qui suivent une grossesse [26].

Dans notre série 37% de femmes ont eu leur premiére grossesse avant I’age de 30ans.

Par ailleur, le nombre de patientes nulliparesétailent légerement plus élevé avec un taux

de35% ce qui pourrait étre un facteur de risque chez ces patientes.

2.4. L’allaitement maternel :

L’allaitement prolongé est associé a un risque réduit de cancer invasif du sein.

Bien que les raisons biologiques de I'impact de I'allaitement sur le risque de cancer du
sein restent inconnues, diverses hypothéses sont émises : réduction du nombre de cycles
ovariens, élimination de substances carcinogénes par le sein allaitant, modifications de la
différenciation cellulaire de la glande mammaire liées a I’allaitement [24].

Une méta-analyse regroupant les données de 47 études réalisées dans 30 pays différents
incluant 50 302 femmes ayant eu un cancer du sein et 96 973 femmes témoins, a mis en
évidence le fait que plus une femme allaite, plus elle est protégée contre le cancer du sein.

Ainsi le risque relatif de cancer du sein diminue de 4.3% tous les 12 mois d'allaitement {27].

En revanche il y’a certains auteurs qui soulevent I’hypothése selon laquelle I'allaitement
n’avait aucun impact protecteur sur le cancer du sein [28].

Dans notre série, 54% de patientes ont allaité leurs enfants avec une durée moyenne del9
mois d’allaitement, ce qui pourrait rejoindre I’hypothése que I'allaitement maternel prolongé n’a

aucun impact sur le risque de survennue de cancer du sein.

2.5. Contraception hormonale :

L’association contraception hormonale - cancer du sein reste controversée, plusieurs
études sur le sujet n’ont pas pu démontrer que son utilisation augmente de maniére significative
le risque de cancer du sein.

Au moment ou les anciennes études démontrent que la prise de contraceptifs hormonaux

présente un risque accru de cancer du sein [29], des publications plus récentes considérent que
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la prise de contraceptifs hormonaux n’augmente que légérement le risque de cancer du sein voir
pas du tout [30].

Par ailleurs, une étude évaluant la relation entre la prise des contraceptif oraux et le
risque de cancer du sein chez les femmes qui présentent une mutation héréditaire du BRCA, a
démontré que l'utilisation de contraceptif hormonaux est associée a un risque relativement élevé
de début précoce de cancer du sein, cette association était plus forte chez les femmes qui ont
commencé a utiliser les contraceptifs hormonaux avant I’age de 20ans [31].

Dans notre série 45% des patientes utilisaient des contraceptifs hormonaux sans pouvoir
préjuger de la présence ou non de mutation génétique du géne BRCAT chez ces patientes méme

celles avec des antécédents familiaux de cancer du sein.

2.6. Traitement hormonal substitutif :

Les traitements combinés oestroprogestatifs sont responsables d’une augmentation du
risque de cancer du sein, vraisemblablement liée au type de progestatif combiné, aux
cestrogenes et a la durée d’utilisation [32-33].

Cependant, les traitements oestroprogestatifs a base de progestérone micronisée ou de
son isomere, la dydrogesterone, ne semblent pas augmenter le risque de cancer du sein quand
ils sont pris pour une courte durée.

Ainsi, les autres traitements oestroprogestatifs, méme si utilisés pour de courtes
périodes, sont associés a une augmentation importante du risque de cancer du sein en cours de
traitement. Ce surrisque pourrait persister plus de 5ans apres arrét du traitement pour les
femmes traitées antérieurement pendant plus de 5 ans avec un THS combinant un cestrogéne et
un progestatif autre que la progestérone micronisée ou que la dydrogesterone [34].

Pour d’autres auteurs ce surrisque lié a la prise du THS oestroprogestatifs diminuerait
rapidement apres arrét du traitement [35].

Dans notre série, aucune patiente ménopausée n’a pris de traitement hormonal substitutif.
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a. Antécédent de mastopathie bénigne :

Selon des études, I'antécédent personnel de mastopathies bénignes n’accroit pas en
général le risque de survenue de cancer du sein, ce sont plutot les Iésions qui s’accompagnent
d’hyperplasie atypique, qui augmentent ce risque de 2,6 a 13 [36].

Dans une série de 1835 patientes, Dupont et Page ont démontré que l'adénofibrome
constituait un facteur de risque de cancer du sein a long terme, ces cancers peuvent étre de tous
types, canalaires ou lobulaire, infiltrats ou in situ [37].

Dans notre série, ce facteur de risque est trés peu présent puisque 97,9% des patientes
n’avaient pas d’antécédent de masthopathie bénigne connu, ainsi I’hyperplasie atypique n’a été

observé que chez une seule patiente et 'adénofibrome chez 5 patientes.

b. Antécédents familiaux de cancer du sein :

En 1994 et 1995, deux genes majeurs de prédisposition aux cancers du sein ont été
découvert grace aux progres de I’oncogénétique.

Il s’agit des génes BRCA1 et BRCA2, dont leurs mutations déléteres ameénent a un risque
tres important de développement de cancer du sein [38].

On estime que 5 % des cancers du sein sont liés a un facteur génétique transmis selon un
mode autosomique dominant, par I’'un des deux parents, que ce soit le pére ou la meére [39].

Le risque développer un cancer du sein par ces deux genes, dénommé pénétrance, est estimé
selon des séries a 60 et 85% avant I’age de 70ans contre 10% dans la population générale [40]. Avant
45ans, ce risque serait moindre pour le gene BRCA2 avec 7% contre 25% pour le gene BRCAT.

Cependant, de nouveaux autres genes ont fait surface comme étant des génes de
susceptibilité au cancer du sein, tels que le TP53 et PTEN, et autres génes sujets de mutations
plus fréquentes comme le CHEK2, ATM et PALB2 [41].

Par conséquence, Environ 5% a 21,5% des cancers du sein proviennent de mutations
génétiques au niveau des genes tels que BRCAT, BRCA2, p53 et PTEN, qui rendent un individu a

risque de développer un cancer du sein héréditaire.
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Dans notre série 8,6% de patientes avaient au moins un antécédent familial de cancer du
sein dont 8,4% avec un antécédent familial de cancer du sein de 1er degré, un taux qui rejointles

résultats des études de la littérature.

c. Les facteurs environnementaux :

c.l. L’origine ethnigue et géographigue :

L’incidence du cancer du sein est 4 a 6 fois plus élevée dans les pays occidentaux par
rapport aux pays en voie de développement.
Lorsqu’il y a migration de population, le taux de cancer du sein rejoint celui des femmes

autochtones en 2 ou 3 générations [44,45].

c.2. Les conditions socioéconomigques :

Le niveau de vie élevé et la vie urbaine semblent augmenter I'incidence du cancer du sein.
Toutes les études statistiques prouvent que ce cancer touche nettement plus les pays
industrialisés que les pays en voie de développement ou sous-développées ou le niveau de vie

est plus bas [46].

2.7. Autres

a. Facteurs alimentaires :
Jusqu’a présent, il n’existe toujours pas d’étude épidémiologique ayant mis en évidence
un lien direct entre les graisses alimentaires et le cancer du sein.
Il ressort cependant de quelques études prospectives que la consommation de graisse

saturée et animale augmenterait le risque de cancer du sein [47].

b. Alcool :

La consommation d'alcool a été identifiée comme I'un des rares facteurs de risque connus
du cancer du sein. Une hypothese a été formulée pour expliquer cet effet de I'alcool : I'alcool
provoquerait une augmentation des hormones sexuelles dans le sérum et une production accrue

des facteurs de croissance IGF. Les IGF agissent comme des agents mitogénes, inhibant
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I'apoptose et interagissant avec les cestrogenes. Une production accrue d’IGF augmenterait le

risque de cancer du sein surtout avant la ménopause [48,49].

c. Tabac:
La fumée du tabac est une source non négligeable de substances carcinogénes. Pourtant
la cigarette n’est pas considérée comme un facteur de risque du cancer du sein. Certains auteurs
ont pu démontrer que les fumeuses présentent un risque réduit, d’autres aucun risque, d’autres

ont néanmoins rapporté une augmentation du risque associe au tabagisme [50].

d. L’esirradiations :
Le risque de cancer du sein accroit chez les femmes ayant été exposée a de fortes
irradiations ionisantes au niveau du thorax.
L’effet néfaste des radiations semble surtout étre plus dangereux quand I'irradiation a eu
lieu pendant I’enfance ou I'adolescence, par ailleurs I’exposition aux radiations aprés I’age de 30

ans ne semble pas avoir d’effet cancérigene signifiant au niveau mammaire [50, 51,52].

e. Obésité :
L'obésité augmente le risque de cancer du sein en post ménopause. Cependant celle-ci
n’augmente pas le risque chez les femmes en période d’activité génitale [53].

Dans notre série, I'indice de masse corporelle n’a pas été calculé chez les patientes.

f. Activités physiques :
L’activité physique réguliere exercée a un age jeune semble réduire le risque de survenue
du cancer du sein [53].
Les différents facteurs de risque de notre série sont résumés dans le tableau suivant

(Tableau XXIII).
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Tableau XXIII : Tableau récapitulatif montrant la répartition des malades de notre série
selon I'exposition aux facteurs de risque de cancer du sein

Facteur de risque de cancer du sein Taux d’exposition au risque dans notre étude
Puberté précoce <12 ans 4%
Ménopause tardive 3%
Nullipare 35%
Premiére grossesse tardive 1%
Absence d’allaitement 42%
Prise de contraception hormonale 45%
Antécédent personnel de mastopathie 3%
Antécédents familiaux de cancer du sein 9,5%

A la lumiére de ces résultats on note que certains facteurs de risques dits « classiques »
de cancer du sein sont peu présents dans notre étude :
v" Puberté précoce et ménopause tardive quasi nuls.
v Age de premiére grossesse tardif presque absent.
v' La prise de contraception hormonale était trés utilisée dans notre série avec un taux

de 45%.

Cepeandant,d’autres facteurs de risque ressortent tel que le nombre de patientes nullipares
qui était plus important avec un taux de 35%, ainsi que plus de 5% depatientes de notre série

avaient au moins un antécédent familial de cancer du sein.

Il. Diagnostic :
1. Clinique

1.1. Circonstances de découverte :

Les motifs de consultation les plus fréquement retrouvés dans la littérature [54] sont

résumés dans le tableau suivant (Tableau XXIV).
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Tableau XXIV : Répartition des motifs de consultation selon leurs fréquences [54]

Motif de consultation [54] Pourcentage
Nodule 80%
Mastodynie 1-15%
Modifications cutanées et aréolo mamelonnaire 5-7%
Ecoulement mamelonnaire 2-10%
Hématome, ecchymose spontanée <1%
Adénopathies axillaires isolées <1%
Gros bras <1%

Selon la littérature, le nodule du sein est le motif de consultation le plus fréquent, et
s’observe chez 60 a 80% des patientes atteintes de cancer du sein.

Environ 90% de ces nodules sont découverts par la patiente et seulement 10% par examen
médical [55,56].

A I'INO, ce motif représente 70% des motifs de consultation [57] et 80% en Tunisie [58]

Dans notre série la découverte d’un nodule était le motif de consultation dans 90% des

cas ce qui est superposable aux données de la littérature.

1.2. Examen clinigue :

a. Topographie et siége de la tumeur :

Pour la majorité des auteurs, le cancer du sein est unilatéral et survient le plus souvent au
niveau du sein gauche.

Il atteint rarement les deux seins de maniére simultanée (1% -2% des cas).

Le siége habituel des cancers du sein est le quadrant supéro- externe dans 38,5% des
cas, suivi de la région centrale, les autres quadrants sont moins souvent atteints.

Cette topographie s’explique par la quantité du tissu glandulaire toujours plus présente
dans la partie centrale et supéro- externe du sein [59].

Pour Badru [60], bien que statistiquement non significative, I'incidence du cancer du sein

est [égérement plus élevée dans le sein gauche [61].
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Nos résultats rejoignent les données de la littérature, I'atteinte du sein gauche est
légerement plus élevée avec un taux de 51% contre 47% pour le sein droit, le QSE était également
le sigere de prédliection du cancer dans 44% des cas dans notre série.

L’atteinte bilatérale n’a été observée que dans 2% des cas ce qui concorde avec la littérature.

b. Taille tumorale :

La taille de la tumeur au moment du diagnostic est variable selon les publications.
Dans notre série 74% de patientes ont été diagnostiquées a des stades localisés (T1, T2).

Ce qui rejoint les résultats de la série de la chine [16] et la Tunisie [158] (Tableau XXV).

Tableau XXV : Comparaison de la taille tumorale clinigue selon les différentes séries

Classification L. Sénégal Chine Experience du Tunisie
TNM (T Notre série [16] INO [62] [22] CHU de 64]
Marrakech [63]
TO 0,8% 1,6% 30% —- 0 1,5%
T1 -T2 64% 26,4% 26% 60,6% 32% 52,8%
T3-T4 36% 77,1% 44% 21,1% 68% 47,7%

c. Lessignes inflammatoires :

Les formes inflammatoires du cancer du sein représentent 2,5% de tous les cancers du
sein dans le monde [65].

Les formes inflammatoires constituent les formes de cancer du sein les plus agressives.
Leur pronostic est dans la majorité des cas péjoratif et redoutable lié a la fréquence élevée
d’envahissement ganglionnaire et de métastases [59, 66].

Dans notre série, bien que les stades précoces de cancers du sein étaient les plus
retrouvés, les formes tardives ont été accompagnées dans 6,9% des cas de signes
inflammatoires, ce qui pourrait s’expliquer par un retard de consultation ou un délai de

diagnostic plus long.
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d. Lesaires ganglionnaires :

Le statut ganglionnaire axillaire reste un des facteurs pronostiques les plus importants dans
les cancers du sein et ilexiste une forte association entre le degré d’envahissementaxillaire et le
risque de récidive. Aussi, il donne des informations essentielles pour la décision thérapeutique.

La mise en place des programmesde dépistage organisé des cancers du sein a permis la
détection de cancers a un stade précoce avec environ 70 % d’entreeux sans métastase axillaire
(NO) [67].

Le taux des adénopathies clinique a I'INO était de 41% alors qu’en Tunisie ce taux était de
49,7% [62,64].

Le taux d’adénopathies axillaires retrouvées a I’examen clinigue chez nos patientes
(12,5%) étaitinférieu a celui de I'INO et de la Tunisie. Toutefois cetaux ne renseigne pas sur le
nombre réel des métastases ganglionnaires axillaires puisqu’ilétait loin du taux des métastases

axillaires diagnostiquées a I’étude histologique des pieéces decurage de nos malades (46,3%).

2. Radiologique

2.1. Mammographie :

C’est un examen essentiel, réalisé durant les 10 premiers jours du cycle.

Elle est bilatérale et comparative avec des clichés de face, de profil, des prolongements
axillaires, et au besoin complémentée par des clichés centrés agrandis.

Le role de la mammographie est primordial dans I'approche chirurgicale conservatrice ou

radicale par I’appréciation de I’étendue des images tumorales ou des microcalcifications [68].

Une image mammographique anormale peut se traduire par :
e Une opacité,
e Désorganisation architecturale,
e Asymétrie de densité

e Ou microcalcifications.
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Ces images sont classées en fonction du degré de suspicion de leur caractere pathologique
suivant la classification BI-RADS (Brest Imaging Reporting and Data System) de I’ACR [69].

La classification BI-RADS de I’ACR est une classification validée parl’agence nationale
d’accréditation et d’évaluation en santé (I’ANAES) qui a été mise en évidence par les experts de
I’Americain College of Radiology pour pouvoir homogénéiser la présentation des résultats des
mammographies.

La lésion mammaire doit alors étre décrite et classée en fonction de cette classification
(Annexe 3).

Dans notre série, la mammographie était en faveur d’opacité suspecte dans 80% des cas.

Les stades ACR4 et ACR5 étaient prédominants dans 44,8% et 51,2% descas respectifs.

2.2. Echographie mammaire :

L'échographie mammaire est indispensable et trés utile pour :

e Reconnaitre le caractére liquidien d'un kyste.

e Caractériser une image ambigué en mammographie.

e Compléter la mammographie, en dépistage, en cas de densité mammaire élevée,

surtout chez les femmes a haut risque de cancer du sein.

e Guider un préléevement percutané pour les images visibles en échographie [70].
L’image échographique typique en faveur de la malignitéest :

e Une masse hypoéchogéne.

e Hétérogéne.

e Solide.

e A cone d’ombre postérieur.

e Non compressible.

e A contours irréguliers.

e Présentant des dimensions antéropostérieures supérieures a ses dimensions

transversales (a grand axe vertical) [71].
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Cet examen reste performant en matiére de la pathologie mammaire mais il a aussi des
limites qui sont le taux de faux positifs a I'origine de biopsies inutiles, ainsi que le caractere
opérateur dépendant.

Ainsi, I’échographie mammaire reste un examen complémentaire trés recommandée dans le
diagnostic du cancer du sein en complément de la mammographie selon plusieurs auteurs [72].

L’expression échographique du cancer du sein chez nos malades était superposable a la
littérature dans 77,5% des cas.

De méme le couple mammographie échographie était suspect dans 80% des cas.

2.3. Imagerie par résonnance magnétique :

Apres de nombreuses années ou I’IRM avait comme seule indication validée la recherche
de récidive locale, elle a enfin trouvé sa place dans I’évaluation de I’extension locale du cancer
du sein ou, tous les travaux publiés ont conclu a la supériorité de I'IRM par rapport a I'imagerie

standard dans la recherche de multifocalité ou multicentricité du cancer du sein [73 ; 74 ; 75].

Les autres indications d’IRM mammaire sont :
» Le bilan d’extension de certaines néoplasies mammaires.
» La surveillance apres traitement d’un cancer du sein.
» La surveillance de patientes porteuses de protheéses mammaires.
» La recherche d’un carcinome primitif mammaire.
= Et I'aide diagnostique a la mammographie et I’échographie regroupée sous le terme «

problem solving » qui représente en pratique clinique un nombre important d’IRM [76].

Pour I’European Society for Medical Ongology (ESMO), I'IRM n’est pas recommandée en
routine mais peut étre envisagée dans les cas de :
= Mutation BRCA.
» Présence d’implants mammaire, cancer lobulaire.
= Suspicion de Iésion multifocale.

» Ou pour évaluer la réponse a un traitement systémique [77].

- 46 -



Le cancer du sein au chu Mohammed VI de Marrakech 5 ans aprés implantation du programme national de détection précoce

Selon plusieurs études, I'IRM a également la sensibilité et la VPP la plus élevée en matiére
d’exploration chez les femmes a haut risque de cancer du sein [78 ; 79].
Dans notre série, 'IRM mammaire a été réalisée chez 2 patientes et elle a objectivé la

présence d’images en faveur de processus tumoral retro mamelonnaire et mastite sur néo du sein.

2.4. Tomographie par émission de positons (TEP-TDM) :

La TEP/TDM au 18FDG est utile pour la stadification du cancer du sein localement avancé
et inflammatoire.

Un avantage important pour la TEP/TDM est de permettre I’analyse des aires
ganglionnaires, du thorax, de I’'abdomen et de I’os en un seul temps.

La TEP/TDM semble également étre utile pour le bilan d’extension en cas de cancer de
stade clinique IIB (T2N1 et T3NO) et de cancer classé T3N1 [80].

Des résultats encourageants montrent une utilité de la TEP pour I'évaluation précoce de la
réponse a la chimiothérapie néo-adjuvante. Ces dernieres années, les études se sont centrées sur
une évaluation tenant compte du phénotype tumoral. Ainsi, pour les patientes présentant un cancer
du sein HER2+, I’étude multicentrique francaise AVATAXHER récemment publiée a montré que la TEP
pouvait étre utilisée efficacement pour modifier précocement le traitement néo-adjuvant [81].

Cependant, La résolution spatiale de la TEP n’est pas suffisante pour permettre la
détection d’un envahissement ganglionnaire débutant et des micros métastases [80].

Aucune patiente de notre série n’a bénéficié de cet examen.

3. Examen histopathologie

3.1. Cytoponction :

L’examen cytologique peut s’appliquer soit a I'’écoulement mamelonnaire soit a un
matériel prélevé par cytoponction.

La cytologie de I'’écoulement mamelonnaire reste une technique simple, non invasive et
peu colteuse qui peut permettre une approche « histologique » des altérations dans le tissu

mammaire a I’origine de I'’écoulement [82].
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La cytologie seule a une sensibilité faible a moyenne avec une spécificité élevée pour la
détection des carcinomes mammaires.

Les faux positifs sont dus dans la majorité des cas a des lésions papillaires considérées
comme suspectes en cytologie.

Le faible pourcentage de faux négatifs confére au diagnostic de malignité une valeur
incontestable.

Cependant, La cytologie de I'’écoulement mamelonnaire n’est utile que si elle est positive [83].

Dans notre série, la cytoponction du nodule du sein ou de I’écoulement mamelonnaire a

été réalisée chez 2 patientes dont les résultats étaient sans signes de malignité.

3.2. Micro et Macro biopsie

Le diagnostic de malignité peut étre affirmé sur un matériel biopsique.
Sur coupes histologiques, il est possible d'affirmer le caractére infiltrant d'une tumeur et
d'en préciser le grade histopronostique.
Afin d’améliorer la sensibilité de la méthode, la multiplication des préléevements est
nécessaire ainsi que l'utilisation d’aiguilles de calibre suffisant [84].
La classification BIRADS permet de standardiser une conduite a tenir, et en particulier de
poser I'indication d’un prélévement.
e Devant une lésion ACR4 une biopsie percutanée est indiquée
e Devant une lésion ACR5 une biopsie percutanée est souhaitable avant I’intervention
chirurgicale pour optimiser la prise en charge.
e Dans le cas de lésions classées ACR3 il y a une faible probabilité de malignité mais
chez des patientes avec carcinome mammaire homo ou controlatéral ces lésions
ACR3 peuvent faire objet de préléevement cutané avant la chirurgie en raison du
risque élevé de cancer synchrone homo ou controlatéral, de méme chez les
patientes a haut risque familial de cancer du sein, une exploration par un

préléevement est souhaitable [85].
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Au cours de ces dix derniéres années, on a assisté au développement des biopsies
percutanées avec la multiplication des prélévements sous échographie, sous stéréotaxie et plus

récemment sous IRM :

a. Micro biopsie sous-échographie :
Sous-guidage échographique, I’abord se fait toujours selon le grand axe de la sonde afin

d’avoir une visualisation constante et en temps réel de la progression de I'aiguille.

La micro biopsie sous-échographie est une technique performante avec des limites qui
sont rares :
v" En cas de seins fibreux.

v" En cas de lésion de petite taille ou d’images subtiles [85].

La sensibilité de ce type de prélevement est de 92 a 100% et la spécificité de 95 a 100%.
En revanche [I’échantillon peut s’avérer insuffisant pour le diagnostic de foyers de micro
calcifications.

On estime le taux de faux négatifs pour cette technique entre 2 et 5% [60].

b. Macro biopsie sous-échographie :
Les macro biopsies sous échographie peut étre utilisée en alternative a la chirurgie dans
le cas de :
= Papillome unique par exemple,
= Pour réaliser un échantillonnage d’une facon plus large d’une lésion échographique
dont le résultat histologique des micros biopsies est considéré comme bénin mais
non concluent

» Et enfin pour les biopsies de lésions complexes [85].

c. Prélevements mammaires sous-stéréotaxie :
La stéréotaxie permet de calculer les coordonnées spatiales d’un objet a partir de sa

visualisation bidimensionnelle sous deux angles opposés et symétriques [86 ; 87].
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Les indications de la macro biopsie sous stéréotaxie sont [85]. :
= Les foyers de calcifications.
= Une opacité mammographique avec distorsion architecturale.

= Ou une asymétrie de densité sans traduction échographique.

d. Prélevements mammaires sous-IRM :

L’augmentation du nombre d’IRM mammaire entraine I'augmentation des lésions
visualisées uniquement sur I'IRM et, par conséquent, I'augmentation du nombre de biopsies
réalisées sous controle IRM.

En effet, lI'indication principale, et quasi-exclusive de la biopsie sous IRM, est la

visualisation exclusive de la lésion lors de cette modalité [76].

e. Biopsie chirurgicale :
Il peut s’agir d’'une biopsie stéréotaxique ambulatoire sous anesthésie locale ou d’une
biopsie diagnostique sous anesthésie générale permettant I’exérése en monobloc de la Iésion.
Le repérage se fait a 'aide d’un harpon métallique mis en place par le radiologue apres
repérage échographique ou mammographique, ou parfois uniquement a la palpation lorsque

cela est possible, c’est a dire en cas de lésion suffisamment superficielle [88].

f. Examen extemporané :

L’examen extemporané est un examen macroscopique et microscopique qui se déroule
dans des conditions particulieres peropératoires en raison de la nécessité d’un diagnostic
immédiat [89].

La réponse rapide est destinée a modifier le déroulement de I'intervention et donc a
adapter le geste chirurgical en le complétant si besoin.

Cette réponse préliminaire doit étre confirmée par une étude définitive du reste de la piéce

opératoire, selon les techniques d’anatomopathologie habituelles (inclusion en paraffine) [90].
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Le role de cet examen est de conditionner l'attitude thérapeutique immédiate, au cours
de la méme anesthésie en guidant le geste opératoire et en fournissant un diagnostic
histologique rapide de la tumeur afin de réaliser un curage axillaire en cas de nature
carcinomateuse infiltrante et élargir éventuellement le geste mammaire [90].

Chez les patientes de notre série, la micro biopsie seule ou associée a I’examen

extemporané étaient les modes de prélevement les plus adoptés.

lll. Bilan d’extension :

1. Clinique :

L’examen clinique est important pour évaluer I’extension locorégionale et générale.

L’examen locorégional recherchera :
e Une fixation de la tumeur au plan profond (pectoral) par la manceuvre de TILLAUX.
e Une fixation au plan superficiel (cutané).
e Une lésion du sein controlatéral.
e Des adénopathies axillaires et leurs caracteres.

e La présence des signes inflammatoires.

2. Imagerie :

De nombreuses études ont étudié l'intérét de réaliser un bilan d'extension systématique
lors du diagnostic de cancer du sein infiltrant en l'absence de tout symptome clinique de
localisation secondaire [91 ; 92].

Les recommandations actuelles de I'INCa (institut national du cancer) sont de ne plus
réaliser de bilan d'extension, en 'absence de point d'appel clinique chez les patientes atteintes

d'un cancer du sein classé T1 et T2 sans envahissement ganglionnaire (NO) clinique [92].
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Cependant, en pratique clinique, le bilan d’extension reste souvent réalisé avant l'initiation
d’une chimiothérapie adjuvante quel que soit le stade. Dans ce cas il pourrait étre composé de :
e Radiographie de thorax.
e Echographie abdominale.
e Scintigraphie osseuse.

e Tomoscintigraphie par émission de positions [92].

Ces recommandations émanent du faible taux de métastases pour les cancers du sein
diagnostiqués aux stades précoces.

D'aprés la revue systématique de Brennan et Houssami, la prévalence des métastases est
de 0,2 % pour les patientes atteintes de tumeur au stade 1, 1,2 % pour les tumeurs de stade 2 et
de 8 % pour les tumeurs de stade 3 [94].

Dans notre série, le bilan d’extension était réalisé de facon systématique et était composé
d’un examen clinique, de radiographie thoracique et de I’échographie abdominale,

La scintigraphie osseuse et tomodensitométrie abdominale et cérébrales ont été réalisées

en fonction des signes d’appel cliniques.

IV. Classification TNM :

La 7éme édition de la classification TNM a été utilisée pour classer les différentes tumeurs.

Les cancers de stade T1 etT2 étaient prédominants chez les femmes dans certaines séries [3].

D’autres ont rapporté un plus grand taux de cancer de sein classé To et T1 grace aux
programmes de dépistage précoce [95].

Cependant, dans certaines séries des stades évolués T3 et T4 étaient les plus
prédominants [17].

Dans notre série, les tumeurs classées T1 et T2 étaient les plus prédominantes avec un
taux de 44% ce qui se rapproche des résultats de la littérature notament celles évaluant les

programmes de dépistage précoce [95].
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Les formes NO et N1 étaient les plus fréquentes dans notre série dans 56% et 21% des cas

respectivement ce qui concorde avec d’autres séries [17].

V. Traitement chirurgical :

La chirurgie reste le premier traitement du cancer du sein.

Le traitement chirurgical du cancer du sein comprend une mastectomie partielle ou
compléte, associée a l'ablation du ganglion sentinelle ou a un curage axillaire. Un geste de
reconstruction mammaire peut étre associé d’emblée [95].

L’évolution de la chirurgie mammaire été marquée par une diminution des indications de
mastectomie et par une progression des traitements conservateurs, notamment par ’apport des
techniques de chirurgie plastique a la chirurgie sénologique (oncoplastie) qui permet I’exérese

de tumeurs plus volumineuses [96].

Le choix du traitement chirurgical dans le cancer du sein dépend du :
v Statut tumoral initial.
v" Paramétres histologiques et biologiques de la tumeur.

v" Caractéristiques du sein et de la patiente.

Actuellement, on parle de désescalades thérapeutiques dans la chirurgie du cancer du sein
qui concernerait la prise en charge a la fois axillaire (prélévement d’un ganglion sentinelle (GS) ou
abstention de curage axillaire complémentaire en cas de GS positif) et mammaire (augmentation du
taux de conservation, possibilité de radiothérapie peropératoire), mais aussi le mode de prise en

charge avec une évolution actuelle vers des actes chirurgicaux en ambulatoire [97].

La chirurgie a pour buts [90] :

v" D’assurer le diagnostic.

v Réunir des éléments pronostiques (I'information sur [I'état
ganglionnaire reste dépendante de I’évidement chirurgical).
Participer au traitement locorégional du cancer.

Conserver et restaurer la morphologie du sein.
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1. Chirurgie mammaire :

1.1. Traitement conservateur :

Le traitement conservateur du cancer du sein associe une chirurgie et au minimum une
irradiation du sein [98].

Il a été proposé la premiere fois dans les années 1960—1970 en Europe (initialement en
France et en lItalie). Il correspond a I'exérése compléete de la tumeur entourée de marges de

sécurité de tissu glandulaire sain.

En fonction de I'importance du volume excisé, on parle de :
Tumorectomie.
Tumorectomie élargie.

v
v
v" Quandrantectomie.
v

Ou mastectomie partielle [98,99].

En cas de cancer infiltrant, il est associé a un curage ganglionnaire axillaire ou a une

exérése sélective du ganglion sentinelle.

Il est classiquement indiqué en cas de :
> Lésion uni focale T1 ou T2 < 3cm.
» Tumeurs < 5cm si le rapport taille tumorale / volume mammaire le permet.
> Lésions bifocales (T1 ou T2 < 3cm) si elles sont dans le méme quadrant et
accessibles a une exérése en monobloc.
Ces indications peuvent méme étre élargies aux tumeurs> 5cm aprés chimiothérapie
néoadjuvante.
Cependant, ce traitement conservateur reste limité par des contre-indications :
> Les tumeurs T4.
> Les tumeurs T3 en absence de chimiothérapie néoadjuvante.
> La multifocalité et multicentricité.
> La radiothérapie irréalisable.

> Et les tumeurs inflammatoires [100].
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Il existe également des indications ou un geste local « a minima » sous forme d’une
tumorectomie n’est pas souhaitable, et ou il faut privilégier des résections tumorales larges sous
forme d’oncoplastie. Il s’agit, d’une part, du

> Carcinome canalaire infiltrant associé a une composante intra canalaire extensive
touchant un voire deux quadrants mammaires.

> Les lésions volumineuses qui vont bénéficier d’'une chimiothérapie néo adjuvante
et pour lesquelles il existe des facteurs prédictifs de moindre chimio sensibilité,
augurant d’'une mauvaise réponse tumorale, comme le type histologique lobulaire

ou une forte hormonosensibilité de la tumeur [101].

Le taux de rechute locale, apres un traitement radio-chirurgical conservateur d'un cancer
du sein invasif, varie entre 4 et 20% a cing ans selon les séries [102].

Ce taux ne dépasse pas les 2% dans les séries les plus récentes avec des patientes bien
sélectionnées et une radiothérapie Boost sur le lit tumoral [103].

Dans notre série, le taux de traitement conservateur est passé de 20,1% en 2012 a 31%
en 2016, ce qui rejoint les résultats de I’étude tunisienne [104].

Cette augmentation peut s’expliquer par lintroduction progressive du traitement
conservateur dans les moeurs thérapeutiques et le diagnostic précoce du cancer du sein.

Cependant, ce taux reste inférieur a celui des séries occidentales ou les pourcentages
atteignent facilement les 60 a 77% [105,106].

Le type histologique le plus fréquent était le carcinome spécifique dans 69% des cas, ce

qui se rapproche des résultats des autres séries [106].

a. Indications du traitement conservateur

Dans notre série, on a réalisé un traitement conservateur pour des tumeurs uni focales de
taille inférieure a 5 cm dont 26% avec une taille inférieure a 2cm.
Cependant, 3 patientes de notre série ont eu un traitement conservateur sur une tumeur

avec une taille supérieure a 5 cm.

- 55 -



Le cancer du sein au chu Mohammed VI de Marrakech 5 ans aprés implantation du programme national de détection précoce

1.2. Traitement radical :

Le traitement chirurgical du cancer du sein a évolué demaniére spectaculaire. Le
développement des connaissances oncologiques dans les années 1950 a permis I’émergence de
chirurgies moins mutilantes avec l'introduction de la tumorectomie et des techniques de
mastectomie de plus en plus conservatrices [107, 108].

La chirurgie qui, au début était maximaliste s’est progressivement allégée. La chirurgie
radicale supprimant les muscles pectoraux a été bannie au profit d’'une mastectomie radicale
modifiée réséquant le petit pectoral (Patey, 1948) [109].

Actuellement, La mastectomie est une intervention visant a pratiquer I'exérése monobloc
de la glande mammaire, un curage axillaire et une conservation des muscles grands et petits

pectoraux [110].

Figure 28: Piece opératoire de mastéctomie sur cancer du sein

Les principales indications de la chirurgie radicale sont :
> Lésion T2 > 3cm ou T3 si chimiothérapie néo-adjuvante impossible ou si la taille
de la tumeur ne permet pas d’envisager une chirurgie conservatrice aprées
chimiothérapie néo-adjuvante.
» Tumeurs bifocales dans plusieurs quadrants.

» Tumeurs multicentriques.
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» Tumeurs inflammatoires apres chimiothérapie néo-adjuvante.
> Contre-indication a la radiothérapie ou radiothérapie irréalisable.
> Refus de radiothérapie par la patiente.

> Souhait de la patiente.

Cependant, la mastectomie peut étre réalisée par « propreté » en cas de :
> Volumineuses tumeurs nécrosées.
» Tumeurs ulcéro-hémorragiques.

» Ou tumeurs surinfectées.

Dans notre série, le traitement radical a été réalisé dans 68% des cas.
La pratique du traitement chirurgical radical a diminué ces 5 derniéres années, en 2012
au CHU de Marrakech [6], le taux de chirurgie radicale a été estimé a 79,9% contre 68% en 2016.

Ceci pourrait s’expliquer par le diagnostic du cancer du sein a des stades moins avancés.

1.3. Reconstruction mammaire :

Le traitement chirurgical mutilant du cancer du sein entraine des séquelles profondes
somatiques et psychologiques.

La reconstruction mammaire permet d’atténuer ces séquelles et permet a la patiente de
I’aider a retrouver une vie normale [111].

La reconstruction mammaire est une technique chirurgicale qui consiste a recréer un sein
aussi proche que possible du sein controlatéral. Cette approche est valable aussi bien pour une
reconstruction mammaire immeédiate que différée [112].

Souvent décevante a ses débuts en raison de ses résultats esthétiques peu satisfaisants et
de sa morbidité importante, la chirurgie de reconstruction mammaire a beaucoup évolué.

En revanche, I'introduction des protheses siliconées dans les années 1970 a permis de
populariser la reconstruction mammaire et la redécouverte des lambeaux autologues avec plus
récemment l’introduction de la microchirurgie offrent aujourd’hui la possibilité d’une

reconstruction de qualité a chaque patiente [113].
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Il'y a deux grands procédés chirurgicaux dans la reconstruction :
> Celles qui utilisent une prothése mammaire [114].
> Et celles qui utilisent les propres tissus de la patiente (reconstructions autologues)

[112,115].

Le choix dépend de la quantité et de la qualité des tissus locaux, du désir de restaurer la
meilleure symétrie mammaire possible, des antécédents de radiothérapie, et des contraintes
engendrées par le site de prélevement.

Dans notre série, deux patientes ont bénéficié d’une reconstruction mammaire a base de

prothéses mammaires.

1.4. Lachirurgie oncoplastique :

La chirurgie oncoplastique se définit comme I'utilisation de techniques de chirurgie
plastique lors du traitement conservateur du cancer du sein. L'exérese tumorale est corrélée a un
geste plastique de comblement du détecte glandulaire pour préserver la morphologie du sein et
améliorer les résultats esthétiques [116].

Son objectif est d’améliorer le résultat esthétique du traitement conservateur du cancer
du sein tout en permettant une exérese carcinologiquement satisfaisante.

Elle s’adresse aux tumeurs uniques ou aux tumeurs a foyers multiples de proximité, dont
I’exérese simple risquerait de donner un résultat cosmétique insuffisant.

Ainsi, elle permet d’étendre les indications du traitement conservateur aux tumeurs retro

aréolaires et aux tumeurs de plus de 3 cm [117], allant jusqu’a 5 cm chez certains auteurs [118].

1.5. Lachirurgie prophylactique :

Les moyens de prévention pour le cancer du sein sont principalement le dépistage
radiologique organisé (prévention secondaire) et les traitements antihormonaux (prévention

tertiaire) qui diminuent de moitié le risque de récidive [119].
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Cependant, depuis une quinzaine d’années, la prévention du cancer du sein fait aussi
appel a la chirurgie, et de nombreuses femmes ont pu bénéficier, en France, d’une mastectomie
bilatérale prophylactique [119].

La chirurgie prophylactique est définie par I'utilisation d’un moyen chirurgical comme
prévention primaire.

Grace a une meilleure compréhension de la génétique des cancers du sein, les méthodes de
prévention ont amené a une augmentation des indications de mastectomies prophylactiques, en
particulier dans le cadre de susceptibilité familiale, ou de mutation génétique de type BRCA [120].

Les mutations BRCA1 et BRCA 2 exposent a des risques majeurs de cancer du sein et de
I'ovaire qui peuvent atteindre 90 % en risque cumulé pour le cancer du sein [121,122].

Pour cela, actuellement la chirurgie prophylactique estproposée avant tout aux patientes
génétiquement prédisposées : celles chez qui une mutation constitutionnelle délétere de type
BRCA 1 ou 2 a été retrouvée, et celles qui présentent un haut péril individuel calculé en raison

d’antécédents personnels et familiaux [119].

La mastectomie bilatérale prophylactique peut se faire selon trois techniques :
> Mastectomie avec résection de peau et de la PAM.
> Mastectomie avec conservation de I’étui cutané seul.

» Ou mastectomie avec conservation de I’étui cutané et de la PAM [123].

Les conséquences d’un tel geste restent importantes tant sur le plan chirurgical
(techniques et complications) que sur la qualité de vie (satisfaction du résultat, douleurs,
cicatrices, répercussion vie sexuelle et affective...). D’ou I'importance de bien sélectionner les

patientes qui bénéficieraient le plus de ce type de chirurgie [119].
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2. La chirurgie axillaire

2.1. Le ganglion sentinelle :

Le GS axillaire est le premier relais lymphatique potentiellement métastatique de I'aisselle
sur les voies de drainage du sein ; son examen anatomopathologique refléte théoriquement le
statut ganglionnaire de I'aisselle [124].

L’intérét de I'examen extemporané du GS est de permettre la réalisation du curage
axillaire dans le méme temps opératoire, en cas d’envahissement du GS. Cela présente plusieurs
intéréts a priori [125] :

> Des délais raccourcis pour la mise en place des traitements adjuvants.
> La diminution des risques liés a une deuxiéme anesthésie générale.
> Et de moindres difficultés chirurgicales liées a une réintervention sur un site

récemment opéré.

Cette technique été étudiée dans le cadre du cancer du sein depuis les années 1990 et
est essentiellement indiquée dans les tumeurs unies focales TO a T2, NO, cependant plusieurs
référentiels ont élargi I'indication de la technique du GS aux tumeurs bifocales de proximité

[118,119, 121].

Le marquage pré-opératoire des GS fait appel a deux techniques complémentaires [125]:
> Une technique radio-isotopique au technétium 99 m (Tc).

> Et une technique colorimétrique au bleu patenté.

En revanche, Le repérage pré-opératoire des GS repose sur la réalisation d’une
lymphoscintigraphie (LS) quelques heures a 24 h avant I'intervention, permettant au chirurgien de
connaitre le nombre et la localisation des GS et ainsi limiter la dissection du creux axillaire [125].

Dans notre série, nos patientes n’ont pas bénéficié de la technique du ganglion

sentinelle.
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2.2. Curage ganglionnaire axillaire :

La radicalité de la chirurgie axillaire s’est considérablement réduite grace a I'introduction
de la procédure du ganglion sentinelle (GS) au début des années 1990 (126].

En effet, un gain de survie estimé entre 5 et 10 % a été rapporté lorsqu’un curage axillaire
est réalisé, en particulier avec I'ablation de dix ganglions au moins et ce, méme s’ils sont
indemnes d’envahissement tumoral. Ces données sont fondées sur les résultats de six études
randomisées comparant curage axillaire versus abstention et sur une large cohorte rétrospective
portant sur 72 000 patientes traitées a partir de 1998 [127].

Le curage axillaire doit respecter le nerf du grand dentelé, le nerf du grand dorsal et le
pédicule vasculaire qui 'accompagne, et si possible les premier et deuxieme nerfs perforants
intercostaux. En cas de traitement conservateur, I'artére et la veine mammaire externe peuvent

également étre disséquées et respectées [128] (Figure).

Figure 29: Curage gagnlionnaire axillaire suite a un cancer du sein

Dans notre série, le curage ganglionnaire axillaire a été réalisé chez 94% des patientes, nous
n’avons pas de données suffisantes sur I’évolution a long terme et notament la survie des patientes

opérées pour préjuger de I'impact de cette technique chirurgicale sur la survie liée au cancer du sein.
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3. Complications post opératoire :

3.1. Précoces :

Parmi les complications précoces de la chirurgie, on site [58,68] :

v Hématome : L’hématome précoce peut conduire a une reprise chirurgicale.

v Lymphocéle : Le lymphocéle reste une complication fréquente de
I’évidement ganglionnaire, nécessitant un drainage ou des ponctions
évacuatrices itératives.

v Surinfection.

v' Troubles sensitifs du bras.

v' Géne fonctionnelle de I'épaule.

v' Complications liées a I’anesthésie.

3.2. Tardives:

Ce sont les complications les plus génantes surtout le lymphoedéme (5 % a20 %) des cas [58].

Dans notre série, le lymphocéle était la complication la plus fréquement retrouvée chez 11 patientes.

VI. Traitement adjuvent :

1. Radiothérapie :

On estime que 80% des patientes ayant un cancer du sein seront traitées par une

radiothérapie dont le but est de diminuer les récidives locorégionales et d’améliorer la survie.

Le traitement par radiothérapie du cancer du sein repose sur la radiothérapie externe

et/ou la curiethérapie [129].
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2. Radiothérapie externe :

v' Aprés un traitement conservateur :
En cas de chirurgie conservatrice, une radiothérapie doit toujours étre réalisée car

elle diminue significativement le risque de récidive locale [130].

v' Aprés mastectomie :
La radiothérapie est indiquée, dans certains cas, pour diminuer le risque de

récidive locale [131].

v' En situation métastatique :

La radiothérapie est indiquée dans un but palliatif.

v" Pour castration radique :

A pour conséquence d’entrainer une ménopause précoce [131].

3. Curiethérapie :

Certaines équipes remplacent le surdosage par radiothérapie externe par une
curiethérapie (situation de plus en plus rare).
Elle consiste a implanter, sous anesthésie générale, des fils d’iridium dans le lit tumoral.

L’agressivité de cette technique est le principal facteur limitant [131].

4. Chimiothérapie

La chimiothérapie consiste a administrer des médicaments cytotoxiques soit avant un

traitement locorégional (néo adjuvante), soit aprés le traitement locorégional (adjuvante) [132].
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4.1. Médicaments utilisés en chimiothérapie :

Plusieurs antimitotiques sont disponibles, les principaux médicaments utilisés dans le
cancer du sein sont les anthracyclines (doxorubicine, épirubicine), le cyclophosphamides, le
Sfluorouracile, la vinorelbine, les taxanes et le méthotrexate.

Tous ces médicaments sont utilisés généralement en association, pour augmenter I’efficacité

et diminuer la toxicité des antimitotiques, dans le cadre de protocoles bien définis [133].

4.2. Protocoles utilisés :

> Situation adjuvante et néo adjuvante : Les protocoles les plus fréquemment
utilisés dans le traitement du cancer du sein sont le FAC60 (adriamycine,
5fluoro-uracile, Cyclophosphamide), le FEC100 (Epirubicine ,5fluorouracile,
Cyclophosphamide), le CMF (Cyclophosphamide, 5fluoro-uracile,
methotrexate), le AC (adriamycine, Cyclophosphamide) et le AT (adriamycine,

Docetaxel) [134,135].

Habituellement la chimiothérapie se déroule sur six a huit cycles et est administrée toutes
les trois semaines.
» Chimiothérapie en cas de métastases : Elle fait appel a plusieurs protocoles
différents dont le choix repose sur : les antécédents éventuels de chimiothérapie
adjuvante, les éventuelles contre-indications liés a I’'dge et au terrain, les sites

métastatiques concernés et I'évolutivité de la maladie [136,131].

5. Hormonothérapie :

Elle s’intéresse aux cancers du sein dits hormonosensibles et n’est donc envisagée que si
les récepteurs hormonaux sont positifs (RE+ et/ou RP) [137,138].

L’hormonothérapie a pour but de supprimer I'action des cestrogénes. Elle entraine une
régression tumorale chez un tiers de I’ensemble des malades et chez plus de 60% des malades

quand la tumeur exprime le récepteur d’cestradiol [139].
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Les différentes méthodes de I’lhormonothérapie sont :
> Suppression ovarienne : soit par ovariectomie chirurgicale, irradiation ovarienne,
ou lutilisation des agonistes LH-RH (lutainizing hormone releasing hormon)
[139,140].
> Médicaments a activité hormonale anticancéreuse : Antiestrogénes (Tamoxiféne,

Fulvestrant), les anti aromatases, et les progestatifs [141,142].

6. Thérapie ciblée :

Les progrés scientifiques en termes de biologie moléculaire et de compréhension de
I’'oncogenese ont permis I'avenement des thérapies ciblées anticancéreuses.

Ces nouveaux agents comprennent des anticorps qui se complexent aux antigenes de la
surface cellulaire cancéreuse, ainsi que de petites molécules capables de bloquer des réactions
enzymatiques essentielles. De telles voies constituent des cibles thérapeutiques idéales.

Les bénéfices cliniques de ces nouvelles stratégies thérapeutiques sont remarquables

chez les patientes atteintes de maladies métastatiques ou a un stade localisé [143].

7. Autres

Les diphosphonates sont indiquées chez toutes les patientes présentant des

métastases osseuses [144].

VIl. Surveillance et évolution :

La surveillance du cancer du sein est justifiée devant I'évolution potentielle du
cancer [145]
v 50% des patientes récidiveront dans les 10ans, les 3% du temps sous forme
métastatique et dans le %4 des cas sous forme de récidive loco régionale.
v' La majorité de ces récidives surviennent dans les 5 ans (dans 80% des cas

mais la rechute a long terme peut survenir méme apres 10 ans).
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Actuellement, I’European Society of Medical Oncology (ESMO) I’American Society of
Clinical Oncology (ASCO) et les Standard Options Recommandations (SOR) recommandent de
réaliser les examens et le rythme de surveillance suivants [146] :

—Un examen clinique :
v" Tous les 3 a 6 mois les trois premiéres années.
v" Tous les 6 mois pendant 2 ans.
v" Tous les ans par la suite.

—Une imagerie mammaire :
v" 6 mois apres la fin de la radiothérapie externe.
v' 1 fois / an par la suite.

v" Une consultation dans le plus court délai en cas de symptémes.

Aucun autre examen, radiologique ou biologique, ne doit étre réalisé en absence de
signes cliniques.

En revanche, la prescription de tamoxiféene doit faire pratiquer une surveillance
spécifique, une surveillance gynécologique annuelle avec échographie pelvienne endovaginale
pour vérifier I’endometre et hystéroscopie en cas d’anomalie [147].

Les femmes présentant une mutation génétique BRCA 1 ou 2 et celles avec des risques
familiaux avérés sont plus exposées a la récidive dont la récidive controlatérale. Les signes
radiologiques peuvent confirmer la suspicion clinique, dépister une récidive infra clinique, ou
dépister un cancer controlatéral.

L’IRM avec injection de gadolinium prend de plus en plus d’importance dans ces
situations.

Dans notre série, la surveillance se faisait conformément aux recommandations de

I’ASCO et I’ESMO.
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VIIl. Facteurs pronostic :

L’age jeune au moment du diagnostic est associé a une tumeur plus agressive [9].
Dans notre série, le groupe de femmes avec un age jeune de moins de 35 ans était de 22

patientes ce qui correspond a un taux de 8,4% et présentant donc une minorité.

2. Taille tumorale

La taille tumorale est classiquement corrélée au pronostic. Le risque de métastases
augmente proportionnellement avec la taille tumorale [13].
Les tumeurs T1 et T2 étaient les plus fréquentes dans notre série avec un taux de 64% ce

qui correspond a un bon pronostic chez ces patientes.

3. Envahissement ganglionnaire :

Cest un des facteurs pronostic les plus importants, Le nombre de ganglions
métastatiques a un role essentiel dans I'évaluation du pronostic et le choix de I'attitude
thérapeutique [13].

Dans notre série, les métastases ganglionnaires étaient présentes dans 46,3% des cas.

4, Grade histopronostique :

Le réle du grade histopronostique en tant que facteur pronostique important est non
discutable.
Il est recommandé (SOR sein 2001) d’utiliser le grade proposé par ELLISTON et ELLIS,

systeme SBR modifié [148,13].
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Le grade SBR est aussi un facteur prédictif de la réponse a la chimiothérapie ; les tumeurs
grade Ill répondent mieux que celles classées grade | ou Il [149].

Dans notre série les tumeurs de grade Il SBR n’ont représenté que 18% des cas.

5. Récepteurs hormonaux :

Le dosage des récepteurs hormonaux permet de distinguer les tumeurs de bon pronostic
RH positifs de celles de mauvais pronostic RH négatifs [13].

Dans notre série, le dosage des récepteurs hormonaux a été précisé dans 38% des cas et
25% des tumeurs de notre série présentaient des récepteurs hormonaux qui, en I'occurrence, est

un facteur de bon pronostic.

6. Gene HER2 :

Plusieurs études rétrospectives ont montré que la surexpression de HER2, méme dans des
tumeurs infracentimétriques classiquement considérées comme de bon pronostic, est associée a un
risque plus élevé de récidive et, dans certaines mais pas dans toutes, de déces [42].

Dans notre étude I’expression de L’HER2 a été précisé chez 35% de la population étudié

dont 12 % des tumeurs exprimaient le géne et donc de mauvais pronostic pour les patientes.

7. Les emboles vasculaires tumoraux :

Des études ont démontré une valeur péjorative a I'invasion vasculaire constatée dans la piéce
opératoire [140]. La présence d’emboles tumoraux est un facteur pronostique important [43,44].

35% des tumeurs de notre série présentaient des emboles tumoraux.

Au total, dans notre série, certains parameétres de mauvais pronostic étaient
prédominants a savoir,le grade SBR élevé et I'expression des récepteurs hormonaux. Ce qui
souligne I'importance de diagnostic précoce pour I'amélioration du pronostic du cancer du sein

chez les femmes marocaines.
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IX. Prévention :

1. Prévention primaire :

La prévention a pour objectif de diminuer le risque de survenue d’un cancer du sein chez
les femmes qui ne l'ont jamais eu mais qui présentent un risque d’en développer un, elle
regroupe un ensemble de mesures qui ont pour but de réduire le risque individuel
développement du cancer ainsi que réduire la mortalité liée au cancer du sein.

Certaines études ont évalué la prise du tamoxifene en prévention primaire du cancer du
sein chez les femmes a haut risque.

L’étude NSABP P_1 a rassemblé un groupe de 13000 femmes agées d’au moins 35 ans de
haut risque de développement du cancer du sein. Les femmes qui ont participé a cette étude
recevaient soit le tamoxiféne a la dose de 20mg par jour, soit un placebo.

Durant I’étude qui a duré 4ans, les chercheurs ont constaté une diminution de 49% du
risque relatif du développement du cancer du sein chez les femmes qui recevaient le tamoxiféne
par rapport au groupe de femme qui prenaient le placebo [54].

Le raloxiféne est un médicament connu et utilisé déja pour la prévention et traitement de
I’ostéoporose, il a été évalué également pour la prévention du cancer du sein chez les femmes a
risque.

L'étude STAR P-2 avait comme but de comparer les effets de la prise du raloxiféne par
rapport au tamoxifene et les résultats ont démontré que ces deux molécules auraient des
bénéfices similaires sur la réduction du risque du développement du cancer du sein ainsi que
leur bonne tolérance chez les femmes de cette étude [55].

Cependant, la prise de ces médicaments ne semble pas étre dépourvue de risque, car il a
été montré que leur utilisation pourrait étre responsable d’effets secondaires tels que le cancer
de I'endomeétre, des troubles thrombo emboliques, des fractures et des cataractes, d’ou I'intérét

d’évaluer le rapport bénéfices/ risques avant toute prescription.
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En revanche, il existe une méthode non hormonale qui pourrait étre proposée aux
femmes a haut risque de développement du cancer du sein, il s’agit de la mastectomie

prophylactique bilatérale [56].

Les principales indications de cette chirurgie sont :
> Les antécédents personnels de cancer du sien
> Le cancer du sein bilatéral chez un parent du premier degré
> Deux cancers du sein chez les parents du premier degré survenant avant la
ménopause
> Le carcinome canalaire ou lobulaire in situ

> L’hyperplasie avec atypie ou sévére dysplasie

2. Prévention secondaire : Le dépistage

L’Organisation mondiale de la santé encourage l'intégration de la lutte contre le cancer
du sein dans le cadre des programmes nationaux de lutte contre le cancer.

Elle se base essentiellement sur la détection précoce associée a un traitement adapté [1].

C’est un sujet de débat vigoureux entre partisans et opposants, dont les principaux
éléments de désaccords portent, d’une part, sur I’évaluation du bénéfice apporté par le
dépistage mammographique (estimation de la réduction de mortalité par cancer du sein associée
au dépistage), et, d’autre part, sur I’estimation du surdiagnostic (risque de détecter un cancer du
sein qui ne serait jamais devenu symptomatique du vivant de la femme).

La synthése des essais conduit a une estimation de la réduction du risque de déces par
cancer du sein de 20 % dans la population invitée au dépistage et d’environ 30 % dans la
population ayant effectivement participé au dépistage [150].

Une étude menée aux états unis a démontré que c’est grace au dépistage et a la
détection précoce associés a un traitement adapté que la survie a progressé aux Etats-Unis,

atteignant 82 % a 5 ans chez les femmes diagnostiquées durant la période 1983-1990 [151].
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En France, le dépistage de masse organisé consiste en le recrutement de femmes agées
de 50 a 74 ans pour faire une mammographie tous les deux ans. Il persiste par ailleurs un
dépistage individuel (sans deuxieme lecture, sans évaluation) débutant a 40 ans et sans date
butoire de fin [152].

Au Maroc, un programme national de prévention et de controle du cancer (PNPCC) a été
implanté en mars 2010. Ce programme s’adresse a toute femme agée de 45 a 69 ans et a toute
femme présentant des antécédents familiaux de cancer du sein (grand-mere, mere, sceur, tante).

Il a pour but de de détecter les cancers a un stade de curabilité en vue de diminuer la
mortalité liée au cancer, ceci en utilisant des moyens de diagnostic susceptibles d'étre proposés
a un grand nombre de personnes, et un traitement moins agressif.

Sont exclues les patientes qui ont eu un cancer du sein ou qui consultent pour une

symptomatologie connue en faveur du cancer du sein [153].

La détection précoce comporte deux composantes : le dépistage et le diagnosticprécoce.

> Le dépistage s’adresse a I’ensemble d’une population « ciblée » en raison d’unrisque
de cancer spécifique, pour laquelle il est possible de proposerune détection par un
test en dehors de I’existence de tout symptome, le but est de proposer un traitement
plus efficace et moins lourd en cas de détéction d’une Iésion.

> Le diagnostic précoce s’adresse aux sujets présentant des symptomes qui doivent
faire une démarche de consultation auprés des professionnels de santé le
plusrapidement possible. Puis ces sujets devront étre, sans délai, orientés par
cesprofessionnels vers les moyens diagnostiques adéquats et, si nécessaire, vers

lesservices de traitements spécifiques.

Le dépistage se fait Par des médecins généralistes, des sages-femmes et/ou des
infirmiéres de SMI/PF diiment formés au niveau des centres de santé urbains (CSU) ou des
centres de santé communaux (CSC) avec ou sans module d’accouchement.

Il se pratique dans une salle d’examen respectant I'intimité de la femme, bien éclairée :

salle de SMI/PF, salle de consultation médicale [153].
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Apres un interrogatoire a la recherche des facteurs de risque, I'examen clinique des seins
doit étre méthodique sous un bon éclairage. L’examen comporte I'inspection et la palpation des

seins et des aires ganglionnaires.

Apres I’examen clinique, la conduite a tenir dépend de trois cas de figure [153] :

» Examen normal sans antécédent familial de cancer du sein : le professionnel de
santé est tenu de lui annoncer le résultat en I'assurant sur le caractere normal de
I'examen et en lui recommandant de revenir pour un nouvel examen deux ans
apres. Le résultat et le rendez-vous sont notifiés dans le dossier médical et le
carnet de santé de la femme. -

» Examen normal avec un antécédent familial de cancer du sein : le professionnel de
santé doit lui expliquer I'importance d’étre réexaminée par un médecin spécialiste
et doit la référer systématiquement. Les informations recueillies lors de I'examen
sont notifiées sur le dossier médical et le carnet de la participante, une fiche de
référence lui est délivrée (Annexe 4).

» Examen anormal : est considéré comme examen anormal, toute femme présentant
un ou plusieurs des signes suivants : des modifications cutanées et aréolo
mamelonnaires, une tumeur, un écoulement mamelonnaire ou une adénopathie
axillaire ou sus claviculaire. Le professionnel de santé est tenu d’en informer la
participante, de la rassurer et de lui expliquer I'importance et la nécessité d’étre
réexaminée voire suivie par un médecin spécialiste au niveau du CR SR. Il doit en
outre consigner le siége de I'anomalie et sa taille sur les supports d’information

destinés a cet effet. Une fiche de référence lui est délivrée.

Le circuit du programme détection précoce du cancer du sein est résumé dans

I’algorithme ci-dessous [153] (Figure 28).
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Figure 30 : Algorithme de détection précoce du cancer du sein [153]
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Le diagnostic de cancer du sein a des stades avancés a des impacts sur le traitement

chirurgical et traitements adjuvants ainsi que sur les facteurs pronostics (Tableau XXIX).

Tableau XXVII : Aspects clinico- pathologique

et thérapeutique selon la taille de la tumeur

Taille tumorale Ti-T2 T3-T4
N= 169 N= 70
Envahissement ganglionnaire
NO 67% 46%
N+ 33% 54%
Récepteurs hormonaux
Positif 22% 30%
Négatif 8% 26%
Non précisé 70% 44%
Grade SBR
[ 4% 1%
Il 54% 57%
I 16% 26%
Non précisé 25% 16%
Statut HER
Positif 8% 23%
Négatif 19% 31%
Non précisé 73% 46%
Traitement chirurgical
Radical 58% 93%
Conservateur 42% 7%
Chimiothérapie néo adjuvante 4,6% 18%
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Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent chez la femme et représente un probleme

de santé publique au Maroc.

C’est une maladie grave dont son incidence est en constante augmentation, elle est aussi

la premiere cause de mortalité par cancer chez la femme.

Face a ce fardeau, le ministére de la santé en collaboration avec I'association Lalla Salma

de lutte contre le cancer ont élaboré depuis 2010 un programme national de détection précoce

dont I'objectif est de réduire la morbidité et la mortalité imputables au cancer et d’améliorer la

qualité de vie des patients et de leurs proches, ceci en utilisant des moyens de diagnostic

susceptibles d’étre proposés a un grand nombre de personnes et un traitement moins agressif.

Au terme de notre étude, nous pouvons conclure les points suivants :

v

Le cancer du sein occupe, dans notre série, la premiere place par rapport aux
autres cancers gynéco-mammaires (62,8% de cancers gynéco-mammaires).

Le taux de découverte du cancer du sein par examen médical reste insuffisant, la
découverte du cancer du sein se fait le plus souvent par la patiente ce qui pourrait
expliquer encore le taux élevé des cancers du sein découvert a des stades avancés.

La tranche d’age la plus touchée se situe entre 45 et 69ans, c’est la tranche d’age
ciblée par le programme national de détection précoce.

La diminution du risque lié a certains facteurs hormonaux a I’exception de
I’hormonothérapie qui étaient largement utilisée.

Le taux de tumeurs diagnostiquées a des stades tardifs a diminué (le taux des
tumeurs T3 et T4 est passé de 44% en 2012 a 36% en 2016, 5 ans apres
instauration du programme national de détection précoce).

Le taux des tumeurs avec grade histopronostique élevé a diminué par rapport aux
résultats antérieurs mais restent toujours importants (SBRII et SBR Il : 73% pour un
taux de 87% il y a 5ans).

Les indications du traitement conservateur se sont moyennement élargies (31% de

traitement conservateur pour 20,1% 5ans avant).
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L'instauration d’une politique nationale de dépistage par la promotion de programmes de
sensibilisation de la population, ainsi que la mise en place d’'un programme national de
détection précoce se basant sur I’examen clinique était un pas fondamental pour I'amélioration
du pronostic du cancer du sien mais demeure insuffisante face a la fréquence et conséquences
lourdes du diagnostic tardif de cette maladie.

Au moment ou la prévention primaire du cancer du sein n’est actuellement pas possible
étant donné son étiologie multi factorielle. Le développement de nouveaux moyens de dépistage
tel que la mammographie de dépistage de cancer du sein chez les femmes a risques, la
formation médicale continue et périodique des professionnels de santé en matiere de dépistage
et prise en charge précoce de la maladie seraient un moyen fondamental pour I’'amélioration du

pronostic du cancer du sein.
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ANNEXES
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Annexel :

Fiche d’exploitation

- Nom et prénom de la patiente :
-1P:
- N° de tél :

1. Age de la patiente : 18 - 25 ans 25 - 30 ansO 30 - 35 ansO
35-40 ansO 40 - 45 ansOd 45 - 50 ansO > 50 ansO
2. Origine géographique :

- UrbaineO RuraleO

- Province :
Rehamnald  Essaouirall El Kelaa des sraghnall Chichaoual
Al HaouzO Marrakechd El Youssoufiall Safil

ANTECEDANTS PERSONELS :
E>Gynéco—obstétricaux
3. Age de la ménarche :

9-11ansd 11 -18 ansO > 18 ansO
4. Gestité :
Nulligeste OO MultigesteO
5. Parité :

Nullipared Paucipared  Multipare O
6. Age de la premiére grossesse :

11 -18 ansO 18 - 25 ansO 25 - 30 ansd 30 - 40 ans O > 40 ans O
7. Allaitement au sein :

—0uiOd NonO

8. Statut hormonal :

- Ménopauséel en période d’activité génitaled

- Si ménopausée age de la ménopause :

30 - 40 ansOd 40 - 50 ansO > 50ans O

9. Contraception hormonale

- Ouid NonOJ
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- Si oui, type de contraception hormonale :
Oestroprogestatifsd ProgestatifsO
- Durée :

10. THS:
OuiOl NonO
11. Cancer gynécologique
Sein ColOl Ovaired
12. Mastopathie bénigne :
Ouid Non[O
Si oui Type :
I::>ATCD Médicaux :
HTAO DiabetOe Autresd

|:>ATCD Chirurgicaux :
- Chirurgie mammaire :
Ouid Non[O
E>Fami|iaux :
13.
- Cancer de sein ler degréd
14. Autres :
15.
AutopalpationO
16. Signes cliniques révélateurs
NoduleO Mastodynied
Mammairedd ADPO Autres :
17. Délai de consultation :
Clinique
18. Caractéristiques de la tumeur :
Sein :droitd0 gaucheO

Mode de découverte :

Cancer de sein 2eme degréd

Examen médicalO

Anomalie cutanéed

Endometred

ovaired ColonO

Dépistage mammographiquel

écoulementO

- Localisation : QSEO QSO QIEO QliO retro mamelonnaired
- Taille : <2 cmO 2-5cmO > 5cmO
- Limites : réguliered irrégulieresO
- Consistance : fermeO dureOd molled
Mobilité : fixe PRPSO fixe PRPPO fixe PR2PO mobileO
19. Sein controlatéral :
NormalO anormald
20. Signes inflammatoires :
OuiOl NonO
21. Atteinte ganglionnaire :
- Ouild NonO
- Sioui: ADP axillaire HLO ADP axillaire CLO ADP sus claviculaire HL O

ADP sus claviculaire CL O
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- FixeO Mobile
22. Examen général :

- Pleuro pulmonaire :

- Abdominal :

- Osseux :

Paraclinique
23. Mammographie :

- Opacité : ouid non[]

- Siege :

- Micro calcifications : ouild non]

- Caracteres :

- Autres :

- ACR:

24. Echographie mammaire :

- Résultats :

25. Etude anatomo-pathologique :

- Micro biopsie Examen extemporanéll Cytoponctiond

26. Type histologique :

adénocarcinome canalaire infiltrantO adénocarcinome lobulaire infiltrant adénocarcinome
tubuleuxO carcinome mucineux ou colloide muqueux O carcinome adénoide kystiquel
carcinome aporicrined carcinome médullaired L]
maladie de Paget du mamelon CIS

Margueurs tumoraux :
27. Dosage de la CA15-3:
Positifdd Négatif O

Bilan d’extension :

28. Positifdd Négatif O

- Si positif :

29. Clinique :

AEGO Signes respiratoiresd signes digestifsO signes neurologiques
30. Paraclinique :

- Rx thorax :

- Echographie abdomino pelvienne :
- Scintigraphie osseuse :
- Autres :

Stadification
- Clinique :

- 81 -



Le cancer du sein au chu Mohammed VI de Marrakech 5 ans aprés implantation du programme national de détection précoce

- TNM :

TRAITEMENT

- RadicalOd Conservateurd
- Si traitement radical :

D’embléed  Apres Chimiothérapie néo adjuvanted

- Si traitement conservateur :

D’embléeld Apres chimiothérapie néo adjuvantel

31. Chirurgie axillaire :

Curage ganglion sentinelled

32. Anatomopathologie

- Limites d’exérese :

Saines tumoralesO
- Type histologique :

- Grade SBR :

|} o no
- Emboles vasculaires

Ouid Non[O

- Récepteurs hormonaux :

Ouid Non[O

Sioui:

(Estrogénes Progestéronel

- HER :

Positif O Négatif O

33. Statut ganglionnaire :

- Nombres de GG recus :

- Envahissement GG :

Oui O Non[OJ

- NOMBRE DE GG ENVAHIS :
- EFFRACTION CAPSULAIRE :

OuiOl Non[J

34. Radiothérapie :

- Ouid NonOJ

- Dose :

- Réponse :

35. Chimiothérapie

- Adjuvanted Néo adjuvanted ExclusiveO
- Protocole :

- Nombre de cures :
36. Hormonothérapie :
- Ouid NonO
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- Si oui, préciser la durée :

VIIl. Evolution :
37. Rémission :
- CompléteO Partielled

38. Récidive :

Ouid Non[O
39. Métastases :

- Ouid Non[O

- Si oui préciser siége :

40. Décédé :

- Ouid Non O

- Durée de survie :
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Annexe2:

La classification TNM (AJCC 2010) [154].

Volume de la tumeur
e TX : tumeur primitive ne peut pas étre évaluée
e To : pas de tumeur palpée
e Tis : carcinome in Situ
eT1 :T< 2cm
eT2:2cm< T <5cm
eT3:T>5cm
¢ T4 : quelle que soit la taille de la tumeur avec extension directe a la peau et ou la paroi
thoracique.
e T4a : extension a la paroi thoracique
e T4b : cedeme, infiltration ou ulcération cutanée
e T4c : T4a+T4b
e T4d : carcinome inflammatoire

Ganglions

e NX : Les adénopathies régionales ne peuvent pas étre évaluées

e No : Pas de métastases ganglionnaires régionales

e N1 : adénopathie axillaire homolatérale mobile

e N2 : adénopathie axillaire homolatérale fixée, ou ganglions mammaires internes
homolatéraux en I'absence de métastases ganglionnaires axillaires clinique

e N2a : adénopathie homolatérale fixée.

e N2b : métastase ganglionnaire mammaire interne homolatéraux en I’absence de métastases
ganglionnaires axillaires clinique.

¢ N3 : adénopathie sous claviculaire homolatérale mobile avec ou sans métastases
ganglionnaire axillaires, ou métastase ganglionnaire de la chaine mammaire interne
homolatérale associée a des métastases ganglionnaires axillaires, ou adénopathie sus
claviculaire homolatérale associée ou non a des métastases ganglionnaires axillaires.

e N3a : adénopathie sous claviculaire homolatérale mobile avec ou sans métastases
Ganglionnaire axillaires.

¢ N3b : métastase ganglionnaire de la chaine mammaire interne homolatérale associée a des
métastases ganglionnaires axillaires.

e N3c : adénopathie sus claviculaire homolatérale associée ou non a des métastases
ganglionnaires axillaires.

Métastase :
e MX : renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
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e Mo : pas de métastase décelable
e M1 : métastases a distance

Envahissement ganglionnaire histologique :

>
>
>

PNX : les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent pas étre évalués

PNO : Aucune métastase ganglionnaire régional histologique identifiée

PN1 : micro métastases ou Métastases a 1-3 ganglions axillaires et /ou Métastases des
ganglions mammaires internes détectées par biopsie du ganglion sentinelle mais non
détectées cliniquement

PN2 : métastases a 4 -9 ganglions axillaires ou métastases dans les ganglions mammaires
internes en absence de métastases ganglionnaire axillaires

PN 3 : métastases a plus de 10 ganglions axillaires ou métastases dans les ganglions sous
claviculaires ou métastases dans les ganglions mammaires internes homolatérale avec
présence de métastase ganglionnaire axillaire ou métastase a plus de 3 ganglions axillaires
avec des métastases mammaires internes détectées par biopsie du ganglion sentinelle
mais non détectées cliniquement.
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Annexe 3:

Classification BI-RADS de I’ACR [46] :

>

ACR 0 : Des investigations complémentaires sont nécessaires : Comparaison avec les
documents antérieurs, incidences complémentaires, clichés centrés comprimés,
agrandissement de microcalcifications, échographie, etc.

— C'est une classification "d'attente", qui s'utilise en situation de dépistage ou dans I'attente
d'un second avis, avant que le second avis soit obtenu ou que le bilan d'imagerie soit
complété et qu'ils permettent une classification définitive.

ACR 1 : Mammographie normale.
ACR 2 : Anomalies bénignes ne nécessitant ni surveillance ni examen complémentaire.

— Opacité ronde avec macrocalcifications (adénofibrome ou kyste). IGanglion intra
mammaire.

— Opacité(s) ronde(s) correspondant a un/des kyste(s) typique(s) en échographie.

—Image(s) de densité graisseuse ou mixte (lipome, hamartomes, galactocéle, kyste
huileux).

— Cicatrice(s) connue(s) et calcification(s) sur matériel de suture.

—Macro calcifications sans opacité (adénofibrome, kyste, adiponécrose, ectasie canalaire
sécrétante, calcifications vasculaires, etc.). (IlMicrocalcifications annulaires ou arciformes,
semi-lunaires, sédimentées, rhomboédriques.

— Calcifications cutanées et calcifications punctiformes réguliéres diffuses. «ACR 3 :
Anomalie probablement bénigne pour laquelle une surveillance a court terme est
conseillée :

— Microcalcifications rondes ou punctiformes réguliéres ou pulvérentes, peu nombreuses,
en petit amas rond isolé.

— Petit(s) amas rond(s) ou ovale(s) de calcifications amorphes, peu hombreuses, évoquant
un début de calcification d'adénofibrome.

— Opacité(s) bien circonscrite(s), ronde(s) ou ovale(s) ou discrétement polycyclique(s) sans
micro lobulation, non calcifiée(s), non liquidiennes en échographie.

—Asymétrie focale de densité a limites concaves et / ou mélangées a de la graisse.

ACR 4 : Anomalie indéterminée ou suspecte qui indique une vérification histologique :

— Microcalcifications punctiformes régulieres nombreuses et / ou groupées en amas aux
contours ni ronds, ni ovales.

— Microcalcifications pulvérulentes groupées et nombreuses. (TMicrocalcifications
irrégulieres, polymorphes ou granulaires, peu nombreuses.

—Image(s) spiculée (s) sans centre dense.

— Opacité(s) non liguidienne(s) ronde(s) ou ovale(s) aux contours lobulés, ou masqué, ou
ayant augmenté de volume.

- Distorsion architecturale en dehors d'une cicatrice connue et stable.

— Asymétrie(s) ou surcroit(s) de densité localisé(s) a limites convexes ou évolutif(s).
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> ACR 5 : Anomalie évocatrice d'un cancer :

— Microcalcifications vermiculaires, arborescentes ou microcalcifications irréguliéres,
polymorphes ou granulaires, nombreuses et groupées. Groupement de
microcalcifications quelle que soit leur morphologie, dont la topographie est
galactophorique.

—Microcalcifications associées a une anomalie architecturale ou a une opacité.

— Microcalcifications groupées ayant augmenté en nombre ou dont la morphologie et la
distribution sont devenues plus suspectes.

— Opacité mal circonscrite aux contours flous et irréguliers

— opacité spiculée a centre dense.

> ACR 6 : Résultat de biopsie connu : malignité prouvée. Une action appropriée doit étre
entreprise. Utilisée dans le bilan d’extension et pré thérapeutique de Iésions malignes
biopsies.
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Annexe 4 :

Fiche de référence et de contre référence [153]
1 s

——— s e 1 el e W b
| I Détection précoce du cancer du Sein et du col utérin AL R -

Province......evsimssessnss

Fiche de référence
N d'OFdre... ..o eiesenesesmssssssssnesesssssesss REBIOT HBouiviuieiiesiesisiasssseesaresssssesesssssesssnsssssssssssssssssessesens

PrOVINCE B8 s weivsninsesiinsrmtisamiionsiisisaonnanos smss oheaeon Formation sanitaire: ...

Nom et prénom: e e R s s s e

Adresse:

N® A 0TI :....o.oericessin s s ssss s s s s sas s s s s sssssses
Formation sanitaire:

Nom et Prénom:...

Regu au centre de référence le:.........omisnnssnnensnes

Examen clinigue a la consultation spécialisée:....................

Résultats des examens complémentaires:........
Résultats de I'examen mammographique ou colposcopique:..

Résultats de I'examen échographique ou RAD / Biopsie:..

les autres examens demandés:

D BB BB ..o ve veesresssmrsmnsns sne sressesas sessmssensns sessseses sesass sesses seameasns sesssssen oes sea s eamis a4mmessan es s ea e 2R E a0t et s s eas 08

décision prise:..
A revoir le:.......
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Résumé :

Le cancer du sein est un réel probleme de santé publique a I’échelle mondiale mais aussi
nationale a cause de son incidence élevée et mortlité importante qu’il engendre, puisqu’il
représente la premiere cause de décés par cancer chez la femme. Il pose un véritable probléme
diagnostique et thérapeutique. Pour cela, le ministere de la santé en collabration avec
I’association LalLLa SALMA pour la lutte contre le cancer a élaboré un programme national de
détéction précoce, dont le but est d’améliorer la prise en charge des femmes atteintes de cancer
du sein, en mettant en place un systéme organisé de dépistage, de diagnostic précoce et de

traitement de ce cancer.

Nous proposons a travers ce travail d’étudier les différentes particluarités
épidémiologiques, cliniques, anatomo-pathologiques, thérapeutiques et pronostiques du cancer
du sein chez la femme au niveau du service de gynécologie obstétrique du CHU Mohammed VI
de Marrakech. Cette étude rétrospectivce porte sur 261 patientes atteintes de cancer du sein
confirmé a I'examen histologique diagnostiquées et opérées entre Janvier 2012 et Décembre
2016. Le pic de fréquence était entre 45 et 69 ans. On a noté une diminution de certains facteurs
de risque hormonaux, un age e survenue de la ménarche avant 12 ans, une premiére grossesse
tardive quasi nuls ainsi, un allaitement prolongé chez la plupart de nos malades. Néanmoins, la
prise de la pilule a été notée dans 45% des cas et la nulliparité a été retrouvée dans 35% des cas.

Les antécédents familiaux de cancer mammaire ont été rapportés chez 9,5% de nos patientes.

Sur le plan clinique, notre série a été caractérisée par une taille clinique du nodule au
moment du diagnostic entre 2 et 5 cm dans 61% des cas, une atteinte fréquente du sein gauche
(51%) et du quadrant supéro-externe (44%). L’étude histologique a montré que la majorité des
tumeurs étaient de type carcinome non spécifique (71,1%) avec un grade histo-pronostique CBR

souvent élevé (Il et Il : 73%), accompagnés de métastases ganglionnaires dans 46% des cas. La
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positivité des récepteurs hormonaux était notée dans 25% des cas. La chirurgie radicale était la
plus pratiquée (méme s’elle a diminué ces 5 derniéres annnées) dans 68% des cas.

Malgré que les résultats de notre série se sont améliorés par rapport aux résultats de
séries antérieures, le pronostic du cancer du sein demeure réservé, d’ou I'interét de mobiliser
plus de moyens pour améliorer le programme national de détection précoce, qui, pour le
moment, présente le seul moyen de prévention pour lutter contre le cancer du sein et améliorer

le pronostic de cette pathologie.
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Abstract:

Breast cancer is a real public health problem both worldwide and nationally because of its
high incidence and mortality. It poses a real diagnostic and therapeutic problem.For this, the ministry
of health in collaboration with the LaLLA SALMA cancer association has elaborates a national
program of early detection that aims to improve the support of women with breast cancer by setting

up an organized screening program, early diagnosis and treatment of this cancer.

We propose though this work to study the different epidemiological, clinical, anatomo-
pathological, therapeutic and prognostic particularities of breast cancerin women in the
obstetrics and gynecology department at Mohammed VI Medical Center in Marrakech. This
retrospective study focuses on 261 patients with histologicallyconfirmed cancers, diagnosed and
treated between January 2012 and December 2016. The peak of frequency was between 45 and
69 years old. We noted a derase of certain of certain hormonal risk factors, an age of menarche
occurrence after 12 years, a first late pregnancy almost no prolonged breastfeeding in most of
our patients. Almost no prolonged breastfeeding in most of our patients. Nevertheless, taking
the pill was notified in 45% of the cases and the nulliparity in 35% of the cases. A family history
of gynecological cancer was reported in 9,5% of our patients. Clinically, our series was
characterized by clinical size of the nodule at the time of diagnosis between 2 and 5 cm in 61%,
frequent involvement of the left breast (51%) and the super-outer quadrant (44%). The
histological study showed that the majority of the tumors were of the non specific carcinoma
type (71%) with a histopronostic grade SBR often hight ( Il and Illl: 73%), accompanied by lymph
node metastases in 46%. Hormonal receptor positivity was noted in 25% of cases. Radical surgery

was the most common practice in 68%.
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Although the results of our series have improved in relation to the results of previous
series, the prognosis of breast cancer remains reserved, that is why it is worthwhile to reconsider
mobilizing more resources to improve the national early detection program. For the moment, it
presents the only means of prevention to fight against breast cancer and the improvement of the

prognosis of this pathology.
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