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Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

l. Introduction

Les tumeurs phyllodes du sein constituent une entité particuliere dans la pathologie
mammaire : elles représentent moins de 1% de toutes les tumeurs mammaires et 2% a 3% des
néoplasmes fibro-épitheliaux. Depuis leur premiere description, par Johanne Muller en 1938,
elles demeurent un sujet de controverse quant a leur terminologie, leur classification
histologique, leur traitement et leur caractére évolutif. Classiquement, elles sont réputées
bénignes. Cependant elles se distinguent par une grande capacité a la récidive locale et a la
métastase. Jusqu’a ce jour, il n'existe pas de consensus concernant les criteres de distinction
entre les différentes formes des tumeurs phyllodes. En outre, la corrélation entre ces critéres
histologiques et le comportement clinique de la tumeur reste pauvre. Cette difficile prédictibilité
engendre une grande confusion dans les protocoles thérapeutiques.

Il. Définition
Selon I’OMS (2003) (165), la tumeur phyllode est une tumeur fibroépithéliale rare du sein,

particuliere par:

> Sa structure foliaire caractéristique, qui lui a valu son nom.

> Sa nature bi-tissulaire, marquée par une forte cellularité de la composante conjonctive

qui est prédominante.
> Sa croissance assez rapide.
» Sa tendance a récidiver localement ou a métastaser, méme si la plupart de ces tumeurs

sont histologiquement bénignes.

lll. Objectif de travail

Notre objectif dans la présente étude, est d’étudier, a travers I'analyse de nos résultats et
d’une revue de la littérature, les différents critéres actuellement disponibles pour asseoir le
diagnostic correct des tumeurs phyllodes et pouvoir prédire leur évolution clinique et leur

pronostic, et ce afin de mieux gérer leur prise en charge thérapeutique.
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Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

I. Rappel embryologique

Le sein est d’origine ectodermique et apparait pendant la 5eme semaine de la vie
embryonnaire (Figure n°1), le long d’une ligne dite la ligne mammaire primitive, qui s’étend
depuis la région axillaire jusqu’a la région inguinale (Figure n°2). Cette ébauche s’épaissit
progressivement jusqu’a la 7¢me semaine, moment ou elle s’arrétera de croitre, sauf au niveau de
la région thoracique, donnant ainsi naissance a I’ébauche du mamelon et des canaux
galactophores principaux (4, 80).

Les ramifications de I’arbre galactophorique et la constitution des lobules et du stroma ne
reprendront de facon nette et importante qu’a la puberté chez la femme, sous stimulation
hormonale.

Le sein masculin garde tout au long de la vie la structure du sein pré pubertaire et ne

comporte pas de lobules.

Il. Rappel anatomique

1. Situation

C’est un organe externe, double, grossiérement hémisphérique et symétrique, situé sur la

paroi thoracique antérieure de part et d’autre du sternum et en avant du muscle grand pectoral.

2. Constitution (Figure n° 3)

Le sein de la femme adulte se compose de trois constituants principaux :
- Le revétement cutané :

Enveloppe I'organe sur sa face antérieure. Il se caractérise par une pigmentation
accentuée au niveau de I'aréole et du mamelon. Au niveau de I'aréole s’ouvrent des annexes
pilosébacées et des glandes apocrines constituant les tubercules de Morgani.

Le derme sous-jacent comporte les fibres musculaires lisses circulaires et radiées du

muscle aréolaire.
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DEVELOPPEMENT

GLANDE MAMMAIRE

e PERIODE EMBRYONNAIRE (1 - 2 mois )
CRETE

CRETE
MAMMAIRE DE WOLFF

5 Semaines
(7 mm)

Vue latérale Coupe transversale

8 Semaines
—_— \
N
POINTS MAMMAIRES 2 BOURGEONS MAMMAIRES
PRIMAIRES (de3 a 5 mois)

(5 a7 parcité )

Figure n°1 : Développement embryonnaire de la glande mammaire (4)
w N /

[ % i)

I'-‘_ -I-'. ‘H.__ '-

R i G
e

Figure n°2 : Ligne mammaire primitive (80).
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- La glande mammaire proprement dite :

Elle est constituée par les éléments glandulaires groupés en lobes et recouverts par une
capsule fibreuse. La circonférence antérieure de la glande est tres irréguliére, émettant des
saillies lamelleuses recouvertes par la capsule fibreuse et délimitant des loges remplies de
tissu adipeux dites les fosses adipeuses. La circonférence postérieure est plane et repose sur le
grill costal et le muscle grand pectoral. La glande émet, en dehors et le long du bord inférieur
du grand pectoral, une extension dite le prolongement axillaire.

- L’enveloppe cellulo-graisseuse :
Le panicule adipeux constitue une sorte d’enveloppe comportant une couche
antérieure,formée de pelotons graisseux qui remplissent les fosses adipeuses, et une couche
postérieure,plus mince,traversée par des travées fibreuses reliant la glande au fascia superficialis

en arriere.

3. Architecture interne

Le sein féminin adulte se compose de plusieurs glandes indépendantes (au nombre de
10 a 20), chacune constituant un lobe, qui se divise lui-méme en lobules et acini. Chaque lobe
posséde sa propre voie excrétrice individualisée, allant jusqu’au galactophore principal qui

s’ouvre au mamelon par le pore galactophore.

4. Vascularisation et drainage lymphatique

4.1. Les artéres (Figure n°4)

La vascularisation artérielle de la glande mammaire provient de 3 sources :

- L’artére axillaire en dehors

- L’artére thoracique interne en dedans

- Les artéres intercostales en arriére.

Cette vascularisation s’organise en 5 pédicules, les deux plus importants étant formés

par le pédicule supéro-latéral lui-méme branche de I'artére axillaire. Le deuxieme pédicule est le
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pédicule supéro-médial correspondant aux branches supérieures de I’artere thoracique interne,
elle-méme branche de I'artere subclaviére et qui émerge par le 2°, 3° et 4° espaces intercostaux.
Les trois autres pédicules sont plus accessoires et sont représentés par le pédicule
supérieur correspondant aux branches thoraciques de I’artére thoraco-acromiale et aux artéres
thoracique supréme et la petite thoracique. Les deux pédicules postérieur et inférieur sont
représentés par des branches performantes en provenance des 7°, 8° et 9° arteres intercostales et
des branches inférieures de I’artére thoracique interne qui émerge au niveau des 5° et 6° espaces
intercostaux.
A partir de ces pédicules artériels, la vascularisation de la glande mammaire s’organise

en 3réseaux :

e Le réseau sous-dermique :

Il vascularise la peau et forme un réticule qui anastomose les branches cutanées venues
des artéres thoraco-acromiales, scapulaire inférieure (artére axillaire) et sus-scapulaire (artere
sous—claviére). Il émet dans la région mammaire des artérioles perforantes qui cheminent dans

les ligaments de cooper et vont se réunir avec les branches des artéres préglandulaires.

e Le réseau préglandulaire :

Il provient de deux pédicules, un pédicule supéro-externe ou artére principale externe
formé par l'artére thoracique externe dont les branches s'anastomosent avec les branches
homologues de l'artére thoracique interne en formant un cercle périaréolaire ; un pédicule
interne formé par une branche de l'artére thoracique interne, qui perfore les 3é et 4e espaces
intercostaux tres en dedans et chemine presque horizontalement devant la glande, avant de

s'anastomoser avec l'artére thoracique externe dans la région périaréolaire.
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e Le réseau rétroglandulaire :

Il est constitué par les artéres postérieures, issues des perforantes cutanées des 3e, 4e,

5e, et 6& arteres intercostales. Il aborde la face postérieure de la glande.

4.2. Les veines (Figure n°5)

Le retour veineux est calqué sur la vascularisation artérielle et I’on peut ainsi décrire

deux types de réseaux, superficiel et profond largement anastomosés entre eux :
e le réseau profond : +++

Il est constitué de veines qui cheminent dans les espaces conjonctifs situés entre les
lobes. Il se draine vers la surface dans le réseau sous-dermique par les veines perforantes qui
cheminent dans les ligaments de Cooper, vers les veines préglandulaires qui aboutissent aux
veines axillaire et thoracique interne, vers la profondeur dans les veines intercostales et au-dela
vers les veines azygos et les plexus veineux péri et intra-rachidiens.

Ces veines ont une voie rapide de métastase par embolie carcinomateuse responsable
de métastase pulmonaire, osseuse, et probablment ovarienne car la veine azygos draine :

- Les plexus veineux vertébraux,

- Les veines des os du pelvis,

- L’extrémité proximale du fémur et de I’épaule.
e le réseau superficiel :

Il est plus apparent pendant la grossesse. |l forme un cercle péri-mamelonnaire quasi-
constant (cercle veineux de Haller). Il se draine vers les jugulaires externes, céphaliques et sous
cutanées de I'abdomen.

L’intérét du rappel de la vascularisation du sein réside dans le fait que les TPs malignes

ou sarcomes phyllodes ont une extension presque exclusivement hématogéne (98).
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tactilbres glande mammaine {en lactation)

Figure n°3 : Coupe sagittale du sein et de la paroi thoracique antérieure (105).

A, subclovidre
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Figure n°4 : La vascularisation artérielle de la glande mammaire (26).
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4.3. Les lymphatiques (Figure 6)

Les lymphatiques du sein doivent étre divisés en lymphatiques cutanés drainant la
lymphe de la peau mammaire et de la graisse sous-cutanée, et les lymphatiques de la glande

elle-méme.

4.3.1. Les lymphatigues cutanés

IIs forment un réseau dense au niveau du mamelon et de Il'aréole. Ce réseau est divisé
en plexus aréolaire et plexus sous aréolaire. Le plexus aréolaire correspond au plexus
lymphatique superficiel ou papillaire du derme avec lequel il se continue autour de l'aréole. Le
plexus aréolaire envoie des canaux qui se jettent dans le plexus sous-aréolaire, plexus sous-
dermique, constitué de vaisseaux de plus fort calibre. En dehors de l'aréole, le plexus sous-
dermique devient de moins en moins dense, les mailles s'élargissent formant le plexus

circumaréolaire.

Plus en dehors, les lymphatiques ont la méme disposition que dans le reste des

téguments antéro-latéraux du thorax et présentent les mémes connexions nodulaires.

Les collecteurs se dirigent en convergeant depuis la ligne médiane et la partie antéro-
inférieure du thorax vers l'aisselle. Les collecteurs de la partie sus-ombilicale de la peau de
I'abdomen convergent également vers l'aisselle. Ceux de la partie sous ombilicale vont vers
I'aine. La voie principale de drainage de la peau de la paroi antérieure du thorax est le groupe

supérieur de la chaine thoracique interne situé dans la cavité axillaire.

Il existe trois voies secondaires par leur volume mais d'importance pratique

considérable en cas de cancer ayant envahi la peau :

- La voie sus-claviculaire passant en avant de la clavicule,
- La voie thoracique interne,

- La voie vers le cOté opposé.

10



Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

Le réseau lymphatique cutané se continue avec le réseau des régions voisines : partie

sus—-ombilicale de I'abdomen, membre supérieur, et cou.

Il'y a communication sur la ligne médiane entre les vaisseaux cutanés des deux régions
mammaires. C'est la une des voies de propagation principale d'une région mammaire a l'autre
d'un cancer du sein ayant envahi la peau. Les troncs lymphatiques eux-mémes peuvent croiser la
ligne médiane et aller des téguments d'une région mammaire au creux axillaire du co6té opposé.

Il s'agit en particulier des troncs rétro-pectoraux.

4.3.2. Les lymphatigues glandulaires

Du réseau lymphatique étalé a la surface des lobules naissent deux ordres de

collecteurs:

- les uns suivent les canaux galactophoriques et se jettent dans le plexus sous-aréolaire,

- les autres quittent la glande par sa périphérie.

Les collecteurs ont ainsi deux destinées : la plupart se rendent aux noeuds axillaires,

d'autres moins nombreux aux noeuds de la chaine thoracique interne.

> Les collecteurs affluents des noeuds axillaires

Les collecteurs nés de la glande mammaire suivent pour se rendre aux noeuds axillaires

trois voies : I'une principale, et les deux autres transpectorale et rétropectorale.

e Lla voie principale : Du plexus sous-aréolaire partent deux troncs volumineux, I'un
externe, l'autre interne. Le tronc externe se dirige transversalement vers l'aisselle et
recoit un collecteur de la moitié supérieure de la glande. Le tronc interne passe en
dessous de l'aréole, il recoit un affluent de la moitié inférieure de la glande et se dirige

comme le précédent vers le creux axillaire. Ces deux troncs se terminent dans la chaine

11
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nodulaire thoracique externe et plus particulierement dans le groupe supérieur situé en
regard des 2¢ et 3é espaces intercostaux.

e La voie transpectorale : Les collecteurs lymphatiques traversent le muscle grand pectoral
accompagné des branches de l'artére thoraco-acromiale. Les collecteurs supérieurs se
rendent aux noeuds sous-claviculaires.

e La voie rétropectorale : Les collecteurs contournent le bord inférieur du muscle grand
pectoral et montent directement vers les noeuds sous-claviculaires en passant soit en

avant, soit en arriere du muscle petit pectoral.

> Les collecteurs affluents de /la chaine thoracique interne

Les collecteurs drainant la moitié inférieure de la glande, longent les vaisseaux
thoraciques internes, traversent le muscle grand pectoral puis les espaces intercostaux 2, 3, 4 et
5 surtout le 4é pour gagner les noeuds thoraciques internes placés contre la face
endothoracique des cartilages costaux, 1 cm en dehors du sternum. La chaine thoracique interne

s'ouvre dans la veine sous-claviére a droite et dans le canal thoracique a gauche.

4.3.3. Les noeuds axillaires

Ils comprennent 5 groupes principaux. lls siégent sous l'aponévrose clavi-pectoro-
axillaire, le long des vaisseaux axillaires et des branches du plexus brachial. lls sont contenus

dans la graisse qui remplit le creux axillaire.

- Le groupe thoracique externe (mammaire externe) ou pectoral monte sur la face latérale du
thorax de la 6& cote jusqu'aux vaisseaux axillaires. Il est médial, satellite de I'artere thoracique

externe et situé sur le muscle dentelé antérieur.

- Le groupe scapulaire, satellite de I'artére sous scapulaire, suit le bord supérieur des muscles

grand rond et grand dorsal de la paroi thoracique a la veine axillaire.

12
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- Le groupe central est situé devant le muscle sous-scapulaire sous la veine axillaire.

- Le groupe de la veine axillaire (ou groupe brachial), satellite de la partie distale de la veine

axillaire.

- Le groupe sous-claviculaire ou apical siege a I'apex de l'aisselle au dessus du muscle petit

pectoral.

A partir du muscle sous—claviculaire se forme un tronc unique : le tronc collecteur sous-
clavier de 3 cm de long situé en avant de la veine sous-claviére et en arriere de la clavicule. Il se

termine de 3 facons :

- soit directement dans le confluent veineux jugulo-sous- clavier,

- soit il se raccorde aux troncs collecteurs jugulaire interne et broncho-médiastinal, et forme un

tronc commun qui se jette dans le confluent veineux,

- soit il gagne les noeuds du groupe cervical transverse situés profondément prés du confluent
jugulo-sous-clavier sous le bord externe du muscle sterno-cleido-mastoidien, au dessus de la

clavicule.

En pratique, le nombre de noeuds que I'on trouve dans le creux axillaire varie de 10 a
35. L'interruption compléte du tronc sous-clavier entraine un lymphoedéme du membre

supérieur.

En raison de I'extréme rareté des métastases par voie lymphatique pour les tumeurs
phyllodes malignes du sein, le curage ganglionnaire reste inutile pour la majorité des auteurs

(48, 120, 125).

13
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5. Innervation

Le sein est innervé par trois groupes de nerfs qui convergent vers la plaque aréolo-

mammelonnaire ;

e Le groupe antérieur comprend les branches cutanées antérieures des 2¢&, 3¢, 4¢e et 5¢&
nerfs intercostaux. Elles émergent 1 cm en dehors du sternum avec les branches
perforantes de |'artere thoracique interne. Il se divise en une grosse branche externe a
destinée mammaire et une branche interne, petite pour la peau présternale. Ces branches
cheminent devant la glande.

e Le groupe latéral provient des rameaux cutanés latéraux des 4é et 5¢ nerfs intercostaux.
Les nerfs de ce groupe perforent I'espace intercostal sur la ligne axillaire moyenne et se
divise en une branche antérieure a destinée mammaire et une branche postérieure a
destinée thoracique. Ces branches cheminent entre le fascia superficialis et I'aponévrose
du muscle grand pectoral et abordent la glande par sa face postérieure.lls suivent les
travées conjonctives interlobaires puis entre les galactophores.lls donnent des
collatérales glandulaires et des branches qui suivent les ligaments de Cooper et innervent

la peau péri-aréolaire.

14



Les tumeurs phyllodes du sein,

a propos de 40 cas

latérabes

. tharmeiqLs

W, ITRRITTRA
meciale

VL MEITHTHINDS =

——
Inteene el Bes ———
branches periommmnios

Figure n°5 : Vascularisation veineuse du sein (105).
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Figure n°6 : Représentation

schématique du drainage lymphatique de la glande mammaire
(26)
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e Le groupe supérieur provient de la branche sus-claviculaire du plexus cervical superficiel.
La peau de la région mammaire correspond aux dermatomes T2, T3, T4 et T5, le

mamelon et I'aréole correspondent a T4.

Ill. Rappel histologique

Les canaux excréteurs sont tapissés par deux couches cellulaires : interne épithéliale, et
externe myoépithéliale reposant sur une membrane basale (Figure n°7 et 8) (35, 81).

Le pore d’ouverture au niveau du mamelon est tapissé par un épithélium malpighien.

Le stroma interlobulaire est collagéne dense alors que le stroma lobulaire, dit palléal,
est plus cellulaire et sensible aux stimuli hormonaux. Il contient des fibres musculaires lisses au
niveau du mamelon (Figure n°9). Cette structure subit des variations selon la phase de la vie
génitale, a savoir des modifications avec le cycle menstruel, pendant la grossesse et la lactation
et durant la ménopause.

L'intérét de ce rappel, est de souligner que la tumeur phyllode prend naissance a partir

de la composante stromale et épithéliale du tissu mammaire.
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Canal galactophare

| Cellules séerénsires
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Figure n°7:

Canaux galactophores (35).
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Figure n°8 : Structure histologique
d’une terminaison galactophorique (81).

Figure n°9 : Structure microscopique des lobules d’une glande mammaire active
(au dessus) et I'une de ses alvéoles au plus fort grossissement (au dessous) (66).
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IV. Rappel fonctionnel

Le sein est une glande sudoripare modifiée, destinée a la production lactée. Son
développement dépend de trois facteurs interdépendants : I'dge, la composition du tissu
mammaire et l'environnement hormonal. L'organogenése du sein est un phénomene tardif
puisque l'essentiel de la croissance mammaire se fait apres la puberté et qu'elle ne se termine

gu'au cours de la premiére grossesse menée a terme (52).

1. De la naissance a la puberté

A la naissance, les structures mammaires sont rudimentaires. Le sein reste quiescent
pendant l'enfance et la croissance se limite a quelques canaux qui se terminent par des

bourgeons constitués de cellules épithéliales.

2. La puberté

La croissance du sein est en général le premier signe de la puberté ; elle précede
d'environ 2 ans la survenue des premieres regles. C'est essentiellement I'estradiol sécrété par
I'ovaire qui en est responsable. La prolactine, I'hormone de croissance et I'lGF 1 pourraient aussi

jouer un réle a ce stade.

2.1. Les modifications histologiques

C'est une période de forte prolifération du tissu canaliculaire mammaire : formation de
bourgeons solides qui se canalisent et s'entourent de tissu conjonctif lache. Cette croissance
s'accompagne d'un début de développement alvéolaire mais la différentiation sécrétoire
définitive de I'épithélium ne se fera qu'au cours de la grossesse. Parallelement, les tissus adipeux

et fibreux s'accroissent et représentent a ce stade les 4/5 du sein.
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2.2. Au cours du cycle

Le sein subit les modifications hormonales du cycle : en phase folliculaire, ils sont de
petit volume, souples; en phase lutéale, on observe un gonflement mammaire avec une
augmentation du volume et de la température. Ces variations sont surtout liées a une

augmentation de la perméabilité capillaire.

2.3. Grossesse et lactation

Le sein se prépare a la lactation dés le début de la grossesse : c'est une phase de
croissance et de prolifération intense caractérisée par un rythme rapide des mitoses mais aussi
des phénomenes d'apoptose (mort cellulaire). La différentiation sécrétoire se fait dans la seconde
partie de la grossesse : formation des alvéoles mammaires a partir des bourgeons terminaux des

canaux.

A la fin de la grossesse, les cellules alvéolaires se polarisent (captation des précurseurs
du lait au péle basal, excrétion du lait dans la lumiére des canaux au péle apical) et deviennent

ainsi fonctionnelles. Cependant, la progestérone inhibe la lactation jusqu'a I'accouchement.

Aprés la délivrance, le taux des hormones stéroidiennes chute et la glande peut
commencer a sécréter le lait, sous l'influence de la prolactine. A ce stade, on assiste a une
hypertrophie des cellules alvéolaires. La prolactine stimule la synthese et la sécrétion du lait
tandis que l'ocytocine stimule la contraction des cellules myoépithéliales permettant I'éjection du

lait dans les canaux galactophores.

Au moment du sevrage ou en l'absence d'allaitement, la glande mammaire involue :
I'activité sécrétoire cesse, la glande retourne a un état moins différentié et reste au repos (ne

subissant plus que de légeres modifications liées au cycle) jusqu'a la grossesse suivante.
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3. Aprés la ménopause

L'arrét des sécrétions ovariennes provoque l'involution progressive de la glande
mammaire. Les lobules disparaissent et sont remplacés par du tissu fibreux et adipeux. Chez la
femme agée, les structures glandulaires sont réduites a quelques reliquats. Ceci explique la

radiotransparence du sein et l'intérét de la mammographie chez la femme ménopausée.
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I. Type de I'étude

Il s’agit d’une étude rétrospective réalisée au centre hospitalier universitaire Mohammed
VI de Marrakech. Cette étude s’est étalée sur une période de 6 ans allant de Janvier 2002 a

décembre 2008.

Il. Modalités de recrutement

Durant cette période de 6 ans, 40 patientes présentant des tumeurs phyllodes du sein
ont été prises en charge au centre hospitalier universitaire Mohammed VI de Marrakech.

Toutes les patientes ont été opérées au service de Gynécologie Obstétrique au sein de
la méme structure.

Le diagnostic a été établi par ’examen anatomopathologique des pieces opératoires.

Nous avons adopté la classification de I’OMS (organisation mondiale de la santé) pour

les tumeurs phyllodes du sein dans son édition de 2003 (165) (Annexe n°1).

lll. Critéres d’inclusion

L'étude a intéressé tous les cas de tumeurs phyllodes du sein confirmés par une étude

anatomopathologique.

IV. Recueil des données

Les différentes données ont été recueillies au niveau du :
> Service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech : registre et
compte rendus anatomopathologiques.
> Service de Gynécologie Obstétrique du CHU Mohammed VI de Marrakech : dossiers
d’hospitalisations des patientes.
> Service d’oncologie du CHU Mohammed VI de Marrakech : dossiers de 3 cas de sarcomes
phyllodes.
Les différents parametres étudiés ont été notés sur des fiches d’exploitation (Annexe n°2)

comportant : L’dge, le statut hormonal, les circonstances de découverte, les caractéristiques
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cliniques, les explorations paracliniques, les caractéristiques anatomopathologiques, la prise en

charge thérapeutique et I’évolution ultérieure.

V. Analyse statistique

Aprés discussion avec les épidémiologistes, il s’est avéré que I’analyse des données de
nos 40 cas ne nécessitait pas de logiciels particuliers. On a alors fait appel aux techniques

d’analyse simples : proportions et moyennes.

VI. Considérations éthiques

Le recueil des données a été effectué avec respect de I'anonymat des patientes et de la

confidentialité de leurs informations.
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Annexes
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Annexe n°1 : Critéeres permettant la classification des tumeurs phyllodes
selon le grading de I’OMS (2003) (165).

Bénigne Borderline Maligne
Hypercellulrité Modeste Intermédiaire Marquée
stromale
Pléomorphisme Peu
nucléaire Modéré Marquée
Mitoses Nombreuse (>10
Peu ou pas intermédiaire
par CFG)
Marges tumorales Bien circonscrit intermédiaire invasive
Architecture Distribution Croissance
stromale Expansion hétérogéne
uniforme stromale marquée
Différenciation
stromale Rare Rare Pas rare
hétérologue
CFG : champs au fort grossissement.
Annexe n°2 : Fiche d’exploitation des dossiers
N° Dossier :
I) Identité
> Age:
» Profession :
» Statut martial : célibataire O mariée O NPO
» Origine : urbaineo rurale O NPO
» Niveau socio-économique : basO moyen O NP O
> Race: noired blanche O NP O
Il) ATCDs

> Personnels :
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=  Médicaux :
+Gynéco-obstétriques :

0 Ménarche :

0 Statut hormonal : non puberer PAGO ménopauséen
o0 Contraception : ouid nonQ NPO
Si oui laquelle :
0 Géstité :
O Parité :
0 Nb d’enfants vivants:
0 Allaitement maternelle : ouiO nond NPO
0 ATCD de pathologie mammaire : ouid nonmO NPO
Si oui nature et prise en charge :
% Diabeéte : ouid nonOd NPO
% HTA: ouid nonC NPO
< Habitudes toxiques :
o Tabagisme: ouiO nonQd NPO
o Alcoolisme: ouiO nonO NPO
o0 Prise médicamenteuse chronique : ouinO nonod
= Chirurgicaux :
> Familiaux :
= ATCD de cancer du sein : ouid nonO NPO
lll) Clinique
» Circonstances de découverte :
=  Masse palpable du sein : ouid nonmQ NPO
Si oui, rythme d’évolution :  progressifO rapiden NPO
=  Mastodynie : ouiO nonmQ NP
=  Ecoulement mammelonnaire : ouid nonO NPO

NPO

NPO
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Autre :

Examen clinique :

Ex général :

< Etat général : bonO mauvaisO NPO
< Poids :
% Taille:
Ex gynécologique :
< Ex des seins :
o Sein touché : - DroitO gauchen NPO
- siége :
- déformation du sein : ouiOc nond NPO
- taille tumorale (mm) :
- description de la tumeur :
- peau en regard :
- rétraction mammelonnaire : ouid nond NPO
- écoulement mammelonnaire : ouio  nono NPO
o Sein contrelatéral :
o ADP axillaires : ouiO nonod NPO
Si oui, nombre et coté touché:
«» Ex au spéculum et TV : normauxd anormauxt NPO

reste de ’examen somatique :

% Examen abdominal :

Examen cardiovasculaire :
Examen pleuro pulmonaire :
Examen des aires ganglionnaire :
s Examen neurologique :

» Examen ostéoarticulaire
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IV) paraclinique

>

Imagerie :

Echographie mammaire :

Mammographie :

TDM thoracique :

IRM thoracique :

Echographie abdominale :

Rx du thorax :

Autre :

Cytoponction :  ouiO nonQd

Si oui, résultats :

Etude anatomopathologique :

K/
0‘0

Matériel étudié :

- biopsie simple O

- mastectomie totale O

K/
0‘0

Macroscopie :
0 Mensurations :

o Limites:

o Caractéristiques du néoplasme :

-poids :
-aspect :

-remaniement :

NPO

-biopsie exérése O

-mastectomie totale avec curage gg O

-couleur :

—-consistance :

Microscopie :
o Prolifération : -fibroépithélialen -sarcomateusen
o Stroma:
-marges tumorales : nettesO infiltréesO NPO
-nécrose tumorale : présented absenten NPO
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—cellularité : +0O ++0 +++0O

—caractéristiques des cellules :

-atypie cellulaire : présented absenten NPO
-mitose : ouid nonQd NPO
Si oui, I'indexe mitotique : /10 champs au fort grossissement.

—prolifération disproportionnée du stroma « stromal overgrowth » :

Présenten absenten NPO
-éléments sarcomateux hétérologues : ouiO nonO NP
o Limites d’exérése : compléten incompleted NP

o Parenchyme mammaire adjacent :
o Immunohistochimie : faited non faiten

o Type histologique :

o Sicurage gg fait: -nb: -métastatique : ouid nond
V) traitement
» Chirurgical :
-exérése tumorale simple O -exérése tumorale élargied
-mastectomie totale O -mastectomie totale avec curage ggo
> Radiothérapie : ouiO nond
Sioui -palliativeO -adjuvanten
» Chimiothérapie : ouiO nond
Sioui -palliativeO -adjuvanten

VI) évolution

> Durée de suivi (en mois) :

> Récidive : ouiO nonmQ

Si oui : localeo métastatiquen délai d’apparition :
> Perdue de vue : ouiO nonmQ

Sioui : précocer tardiven
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Résultats

~

)
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I. Epidémiologie

1. Fréguence

Dans cette étude rétrospective, nous avons trouvé 40 cas de TP. Elles représentaient
environ 4,36 % de toutes les tumeurs mammaires traitées dans notre CHU durant la période

allant de 2002 a 2008.

2. Age

Diagramme n°1 : Répartition des patientes selon les tranches d’age.

Nb de cas
18
16
14
12
10

o N h~ O

age (ans)
0-19 20-29 30-39 40-49

L’age moyen de nos patientes était de 30,7 ans, avec un minimum de 16 ans et un
maximum de 47ans.
Vingt et une patientes (soit 52.5%) avaient moins de la moyenne d’age, dont 3 (soit

7.5%) avaient moins de 20 ans alors que 4 (soit 10%) dépassaient les 40 ans.

3. Sexe
Tous les cas de notre série étaient des femmes.

4. Statut hormonal

e Toutes nos patientes, étaient en période d’activité génitale (Tableau n°1).
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Tableau n°’1 : Répartition des cas selon I’état hormonal
Statut hormonal NB de cas Pourcentage %
PAG 40 100 %

PAG : période d’activité génitale, NP : non précisé
e un traitement hormonal antérieur ou en cour, notamment la contraception hormonale par
voie orale n’a pas été mentionnée dans la plupart des dossiers.

5. Parité
Quatorze de nos patientes étaient nullipares. Elles représentaient 35% des cas. Tandis

gue 12 patientes étaient multipares soit 30% des cas (Diagramme n° 2).

Diagramme n°2 : Répartition des cas en fonction de la parité.

35% 35%

@ nullipares
m multipares
O cas NP

30%
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Il. Etude clinique

1. Antécédents

Tableau n°2 Les antécédents de nos patientes.

Antécédent

NB de cas Prise en charge
Nodule du sein de nature non précisée
1 Exérese tumorale
fibroadénome 1 Exérése tumorale
TP grade 1 du sein ] Exérese tumorale il y a un an
droit
Exérese tumorale il y a un an
TP grade 2 2
Tumeurs
) Lt TP de grade non
fibroépithéliales g, o 1 Exérése tumorale
précisé
Mastectomie du sein droit +
chimiothérapie adjuvante ily a 9
mois.
Sarcome phyllode 2
Tumorectomie il y a Tan avec
récidive 6 mois plus tard traité
par une 2&éme tumorectomie.
Sans antécédent
18 —
Aucune précision 14

NP : non précisé.
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2. L’état général

Toutes les patientes se sont présentées a la consultation avec un état général conservé.

Cependant, il y avait une malade de notre série qui avait une anémie (sarcome phyllode).

3. Motif et délai de consultation

Toutes nos patientes ont consulté pour I'apparition d’un nodule mammaire, souvent
isolé.

Les patientes ont consulté apres des délais variables suite a la constatation du nodule.
Le délai moyen de consultation était d’environ 7 mois avec des extrémes allant de 2 mois a 2

ans.

4. Durée d’évolution

L’évolution était progressive dans 72.5% des cas, et rapide dans 5% des cas. L’évolution

des cas restants était non pécisé.
5. Siege
Vingt et une de nos malades (soit 52% des cas) avaient des nodules au niveau du sein

gauche, et 14 nodules (soit 35% des cas) siégeaient dans le sein droit (diagramme n°3).

Diagramme n°3 : Répartition des nodules selon leur siege.

13%

m sein gauche
| sein droit
Ocas NP

52%
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Le QSE était conserné dans 7 cas soit 17.5% et on a eu 2 cas soit 5% de masses prenant
presque tout le sein (voir tableau n°3).

Tableau n°3 : Répartition des nodules selon les différents quadrants.

localisation a cheval prenant
QSE Qsl QIE Qll sur 2 tout le NP
du nodule ,
quadrants sein
NB de cas 7 2 3 2 ] 2 23
pourcentage 17.5% 5% 7.5% 5% 2.5% 5% 57.5%
QSE : quadrant supéro- externe, QSI : quadrant supéro- interne,
QIE : quadrant inféro- externe, NP : non précisé.

6. Taille du nodule

Dans notre série, la taille des nodules était comprise entre 2 et 35cm, avec une
moyenne de 7.4 cm sur 28 cas (Diagramme n°4).

Diagramme n°4 : Répartition des nodules de notre série en
fonction de leur taille

Nb de cas
6

, |
0 - I L Taille (cm)
13 5 7 9111315171921 23 252729 31 33 35
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La grande majorité des nodules (21 cas) avait une taille inférieure a la moyenne (7.4cm).
On a noté 3 cas de masses géantes mesurant respectivement 20, 21 et 35 cm.
Trente deux pour cent et demi des nodules mesuraient entre 5 et 10 cm. Les nodules qui
mesuraient plus de 10 cm représentaient 10% des cas (Tableau n°4).

Tableau n°4 : Répartition des nodules selon leurs taille.

Taille des nodules (cm)
<5 5-10 >10 NP
Nombre de cas . 13 4 -
Pourcen v
ourcentage (%) 27.5 32.5 10 30

7. Caracteres clinigues

La plupart des nodules étaient, indolores, mobiles par rapport aux deux plans, sans
altérations cutanéo-mamelonnaire ni signes inflammatoires en regard. Ils étaient bien limités et
fermes. Cependant, nous avons noté :

- Un cas de nodule, dure, surinfecté avec écoulement mamelonnaire sanglant et purulent.
(cas de sarcome phyllode a I’examen anatomopathologique, patiente n°3 du tableau n°15)

- Un cas d’énorme masse bosselée, fixée aux deux plans avec des zones de nécrose et une
peau inflammée, infectée en regard. (cas de sarcome phyllode a [I’examen
anatomopathologique, patiente n°4 du tableau n°15)

- Un cas d’énorme masse ayant infiltré les deux plans avec un aspect variqueux associé. (cas
de sarcome phyllode a I’examen anatomopathologique, patiente n°2 du tableau n°15)

- Un cas de masse adhérente au plan profond avec une peau inflammatoire et tendue en
regard. (cas de sarcome phyllode a I’examen anatomopathologique, patiente n°1 du
tableau n°15)

- Trois cas de mastodynie spontanée et a la mobilisation de la masse.
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Ill. Explorations paracliniques

1. Mammographie

- Dans notre étude, la mammographie n’a été trouvée que dans 8 dossiers :

- Dans 3 cas, on a visualisé une opacité dense homogene arrondi ou ovale plus ou moins
bien limitée.

- Dans 1 cas, I'aspect a évoqué un fibroadénome.

- Dans 1 cas, 'aspect a évoqué soit un fibroadénome géant juvénile ou une tumeur phyllode
(figure n°10).

- Dans 1 cas, on a trouvé un surcroit de densité, grossiérement arrondi, de contours mals
définis évoquant une lésion suspecte (figure n°11).

- Dans 1cas, on a trouvé une opacité nodulaire a contours mal définis sans épaississement
de la peau en regard .

- Dans 1 cas, on a trouvé une opacité volumineuse refoulant le tissu mammaire adjacent.

La mammographie avait suspecté le diagnostic de TP dans un seul cas, alors qu’elle n’a
pas été concluante dans 5 cas (voir Tableau n°5).

Tableau n°5 : Les résultats mammographiques de nos patients

Résultats Nombre de cas Pourcentage
Diagnostic suspecté de TP ou de
, . . L 1 12.5%
fibroadénome géant juvénile
Diagnostic suspecté de fibroadénome 1 12.5%
Aspect évoquant une lésion suspecte 1 12.5%
Non concluants 5 62.5%
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Figure n°10. Mammographie, cliché de face : Figure n°12. Echographie mammaire : volumineuse
volumineuse opacité, arrondie, de contours masse tissulaire, ovalaire, homogéne, de contours

réguliers et de densité homogéne prenant presque réguliers, mesurant 97x35 mm.
tout le sein.

Aspect mammographique (Figure n°10) échographique (Figure n°12) évoquant soit un adénofibrome géant
juvénile soit une tumeur phyllode.
Histologie : TP grade 2.

Figure n°11.Mammographie, cliché oblique : Figure n°13.Echographie mammaire: formation
Surcroit de densité, grossiérement arrondie, de échogéne de contours mal définis notamment au
contours mal définis de 2 cm de diameétre. niveau de sa portion profonde.

Aspect mammographique (Figure n°11) et échographique (Figure n°13) évoquant une Iésion suspecte.
Histologie : TP grade 1.

38



Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

2. Echographie

Les données de I'échographie mammaire n'ont été trouvées que dans 11 dossiers
(Tableau n°6).
On a noté que :

- Dans 3 cas (soit 27.3%), I'aspect a évoqué le diagnostic de fibroadénome.

- Dans un cas, I'aspect a évoqué soit un fibroadénome géant juvénile ou une tumeur phyllode
(figure n°12).

- Dans un cas, I'aspect a évoqué une lésion suspecte (figure n°13).

- Dans 6 cas (soit 54.5%), les résultats étaient non concluants.

Tableau n°6: les résultats échographiques de nos patientes

i Nombre de
Résultats Taux
cas
Aspect évoquant un fibroadénome 3 27,5%
Volumineuse masse tissulaire homogene de contours
réguliers évoquant soit un adénofibrome géant juvénile 1 9%
soit une TP.
Aspect évoquant une lésion suspecte 1 9%
Masses tissulaires hétérogenes
ou homogénes a contours 4 36.5%
réguliers
Résultats non Masses hypoéchogénes a : 9%
7 . (o)
concluants contours réguliers
Masse d’échostructure mixte :
hypo-hétérogene siege de 1 9%
nécrose
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3. Ponction cytologique

Selon les dossiers qu’on a pu exploiter, aucune étude cytologique du matériel
d’aspiration a 'aiguille fine n’a été faite.

4. Bilan préopératoire
Le bilan préopératoire n’a pas montré d’anomalie. Cependant une anémie sévére a 8

g/dl a été notée chez une patiente qui présentait un sarcome phyllode de taille importante avec

un état inflammatoire en regard. Ceci a nécessité une transfusion avant I’acte opératoire.

5. Bilan d’extension des tumeurs TP malignes
Chez les patientes ayant des sarcomes phyllodes, le reste de I’examen clinique,

I’échographie abdominale et la radiographie du thorax se sont révélés sans particularité.

Une seule patiente a bénéficié d’'une TDM thoracique qui n’a pas montré d’anomalie.

6. Etude anatomopathologigue

6.1. Moyens d’étude

Les différents moyens d’études utilsés dans notre étude sont résumés dans le tableau
n°7.

Dans notre série, 87.5% des patientes ont bénéficié d’une biopsie exérése. La
tumorectomie élargie a été effectuée chez 2 patentes :

-la premiere avait un antécédent d’adénofibrome au méme endroit.

-la deuxieme avait une récidive tumorale d’un sarcome phyllode antérieur.

On a eu a étudier 3 pieces de mastectomie totale, dont 2 étaient associées a un curage
ganglionnaire. Ces mastectomies ont été effectuées aprés biopsies simples qui ont posé le
diagnostic de sarcome phyllode dans les 3 cas. A noter que 2 parmi ces sarcomes phyllodes ont
constitué une 2eme récidive d’:

- un sarcome phyllode initial.

- une TP grade 2 initial.
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Tableau n° 7 : Résultats des différents moyens d’étude utilisés dans notre série

Moyens d’étude NB de cas %
Biopsie simple 0 0
Biopsie exérese 35 87.5
Tumorectomie élargie 2 5
Piece opératoire de mastectomie totale 3 7.5

6.2. Macroscopie (figure n°14, 15, 16, 17)

En macroscopie, les parametres qui ont été étudiés étaient : la taille, la couleur, la
consistance, I’aspect macroscopique et les remaniements hémorragique, kystique, nécrotique ou
myxoide (Tableau n°8).

La couleur des tumeurs phyllodes était blanchatre dans 75% des cas. La consistance
était ferme dans 32.5% des cas et ’aspect était foliacé dans 37.5% des cas.

Les remaniements hémorragique, kystique, nécrotique ou myxoide étaient retrouvés

dans 4 cas.
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Tableau n°8 : Principales caractéristiques macroscpiques des tumeurs prélevés.

NB de cas (%) Cas Np (%)
Blanchat
anchatre 30 (75)
Blanc grisatre
couleur 9 2 (5
. o unat 6 (15)
n natr
anc jaunatre 1 @2.5)
Bl bei
anc beige 1 @.5)
F
erme 13 32.5)
istance | Elasti
Consis astique 6(15) 18 (45)
F glasti
erme élastique 3 (7.5)
Foliacé
olface 15 (37.5)
Nodulaire
Aspect 12 (30)
Lobulé 4(10)
obule 8 (20)
Encéphaloid
ncéphaloide 1 @.5)
Nécrotique
hémorragique et 1(2.5)
kystigue
Nécrotico-
hémorragique 1(2.5) 0
Remaniement
Kvsti
ystique 1 @2.5)
Mvxoi
yxoide 1 2.5)
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Figure n°15 : sarcome phyllode : tumeur mal limitée, infiltrante de couleur blanchatre.
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FIITIEE

Figure n°16 : Sarcome phyllode : Tumeur ferme, blanchatre mal limiée avec d’importants

remaniements kysiques (fleche).

Figure n°17 : Sarcome phyllode : tranche de section ; tumeur ferme, charnue et infiltrante.
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La taille était comprise entre 1.5 et 24 cm avec une moyenne de 6 cm. On a noté que la
taille de la tumeur chez 20 patientes (50%) était inférieure a 5 cm (Tableau n°9).

Tableau n°9: Répartition des cas selon la taille.

Taille tumorale (cm)

<5 5-10 >10 NP
Nombre de cas

20 14 5 1
Pourcentage (%)

50 35 12.5 2.5

6.3. Microscopie

Dans cette étude I’examen anatomopathologique a confirmé le diagnostic de :

- TP bénigne ou grade 1 dans 30 cas (75%), (Figure n°18, n°20, n°21)

- TP borderline ou grade 2 dans 5 cas (12.5%), (Figure n°19)

- TP maligne ou sarcome phyllode dans 5 cas (12.5%) (Figure n°22 et n°23) (Tableau
n°10) : 1 cas de sarcome phyllode diagnostiqué de novo. Cependant les 4 cas restants
se sont présentés apres récidive. En effet, 2 cas de notre série se sont présentés apres
une TP de gradel dans un cas (patiente n°2 du tableau n°15) et aprés un sarcome
phyllode dans le 2¢me cas (patiente n°1 du tableau n°15). Les 2 cas restants de notre
série se sont présentés apres une 2eme récidive d‘une TP de grade 2 dans un cas

(patiente n°4 du tableau n°15) et aprés un sarcome phyllode dans le dernier cas

(patiente n°3 du tableau n°15).
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Figure n° 18: Prolifération tumorale fibro-épitheliale. Le contingent épithelial est revétu par un
épithelium en hyperplasie simple réguliére. Le contingent stromal est trés cellulaire (HE x 100).

Figure n°19 : Tumeur phyllode de grade 2 avec un contingent stromal dense fait de cellules
fusiformes réguliers ( HE x200).
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Figure n°20 : Tumeur phyllode de grade 1 : Le contingent épithelial est pseudostratifié régulier.
Le contingent stromal est de densité cellulaire modérée (HEx100).

Figure n°21: Tumeur phyllode de grade 1 : Le contingent épithelial est fait de tubes de taille
variable. Le contingent stromal est cellulaire (HEx100).
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Figure n°22 : Sarcome pyllode: Le contingent stromal est trés cellulaire, fait de cellules
pléomorphes avec un index mitotique élevé (FLECHE) (HEx200).

Figure n°23 : Sarcome pyllode : Le contingent stromal est trés cellulaire, fait de cellules
pléomorphes avec un index mitotique élevé (HEx200).
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Tableau n°10 : Répartition des cas selon le type histologique

Type histologique
TP grade 1 TP grade 2 TP grade 3
NB de cas 30 5 5
Pourcentage (%) 25 12.5 12.5

Selon le tableau n°11, 19 cas (soit 64%) de TPs bénignes étaient de taille strictement
inférieurs a 5 cm. Trois cas de TPs borderline (soit 60%) avaient une taille comprise entre 5-10
cm, alors que tous nos cas de TP malignes avaient une taille de plus de 10 cm.

Tableau n°11: Distribution des tumeurs selon le type histologique et la taille

Taille tumoral (cm)
Type histologique
<5 5-10 >10 NP

TP Bénigne 19 cas (64%) 11 cas (36%) 0 0
(30cas)
TP Borderli

orderiine 1 cas (20%) 3 cas (60%) _ 1 cas (20%)
(5cas)
TP Mali

aligne 0 0 5 cas (100%) 0
(5cas)

Le tableau suivant (n°12), résume les déférents paramétres histologiques de nos 40 TPs.
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Tableau n°12: Principaux parameétres histopathologiques de nos 34 cas.

Critéres histologiques NB de cas Cas NP
Nettes
29
Marges tumorales Infiltrées 8 2
Intermédiaires .
Légere +
9 7
Modérée ++
16
Cellularité 1
Marquée +++
a 16
Atypie cellulaire 7 0
<3
26
Index mitotique /10 3-10 4 7
CFG
>10
3
Présente
4
Nécrose tumorale 1
Absente
35
Compléte
P 28
Limites d’exérese . 5
Incompléte 7
Eléments sarcomateux hétérologues 4 0
Envahis
0
Etat des ganglions - 0
Non envahis 2

CFG : champ au fort grossissement, NP : non précisé.
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7. L’étude immunohistochimique

L’étude immunohistochimique a été réalisée dans 1 seul cas. En effet, on a réalisé 2
anticorps : I'anticorps anti-cytokératine et I’anticorps anti-vimentine devant une prolifération
tumorale maligne a contingent fusocellulaire et a cellules globuleuses sans différentiation
épithéliale évidente. Cette étude immunohistochimique a permis de révéler que cette
prolifération tumorale avait un double contingent, épithélial et conjonctif confirmant ainsi le

diagnostic de sarcome phyllode.

IV. Traitement

Les quarantes tumeurs ont été traitées par résection chirurgicale selon les modalités
suivantes (voir tableau n°13):

Tableau n°13 : Répartition des différents types d’intervention chirurgicale
dans notre série.

Type de chirurgie

Exérése Exérése Mastectomie Mastectomie
tumorale simple | tumorale élargie | totale+curage GG totale
NB de cas 34 2 3 1
Pourcentage (%) 85 5 7.5 2.5

Comme lillustre le tableau ci-dessus, la plupart des tumeurs (85%) ont été traitées par
une exérese tumorale simple, 2 cas (5%) par une exérése tumorale élargie et 4 cas (10%) par une
mastectomie totale dont 3 cas ont été associé a un curage ganglionnaire axillaire.

Le tableau n°13 montre que 96% des patientes qui avaient des TP bénignes et 100% qui

avaient des TP borderline ont été traitées par exérese tumorale simple.
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Quatre cas (soit 80%) de TPs malignes ont été traités par mastectomie totale, et le 5éme
cas (soit 20%) de TP maligne a été traité par exérése tumorale large. Ce dernier cas a constitué la
lere récidive d’'un cas de sarcome phyllode, traité 9 mois auparavant par une mastectomie
totale.

Un cas de TP bénigne (soit 4%) et un cas de TP maligne (soit 20%) ont été traités par une
exérese tumorale large. Le cas de la TP bénigne avait un antécédent d’adénofibrome au méme
endroit alors que le cas de la TP maligne s’est présenté aprés une TP borderline traitée
auparavant par une mastectomie totale associée a un curage ganglionnaire.

Le curage ganglionnaire a été réalisé dans 3 cas de sarcome phyllode. Un traitement
complémentaire (chimiothérapie, radiothérapie) a été nécessaire chez 3 patientes ayant toutes
un sarcome phyllode.

Tableau n° 13: Répartition des différentes interventions chirurgicales selon le type histologique.

Histologie
Type de chirurgie ) Total (%)
TP bénigne TP borderline TP malighe
NB de cas (%) NB de cas (%) NB ce cas (%)
Exérese tumorale
. 29 (96%) 5 (100%) . 34
simple
Exérése tumorale
1 (4%) _ 1 (20%) 2
large
Mastectomie
- - 3 (60%) 3
totale+curage GG
Mastectomie
totale sans . . 1 (20%) 1
curage GG
Total 30 5 5 40

GG : ganglionnaire.
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Tableau n°14 : Les modalités du traitement adjuvant des patientes ayant présenté un sarcome
phyllode.

chimiothérapie CTH+RTH+chirurgie réparatrice

NB de cas 2 1

Le traitement adjuvant a consisté en une chimiothérapie dans 2 cas de sarcome phyllode,
et une association chimiothérapie radiothérapie pour le troisieme cas (Tableau n°14). Ce dernier
cas était diagnostiqué comme récidive d’un sarcome phyllode initial et a bénéficié d’'une exérese
tumorale large recouverte par la suite par un lambeau du grand dorsal.

Le protocole de chimiothérapie utilisé dans les 3 cas était I'association cisplatine et
doxorubicine.

V. Evolution

Le suivi ultérieur n a été mentionné que sur 8 dossiers. Le recule étudié variait entre 1mois et
lan (avec un suivi moyen de 7mois).

L’évolution de nos malades a été marquée par I’avénement de 4 récidives locales (soit un taux de
10%) dont les caractéristiques histologiques, thérapeutiques et évolutives sont détaillés dans le

tableau suivant (Tableau n°15):
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Tableau n° 15: Répartition des cas de récidive en fonction du type histologique, de la prise en charge thérapeutique et de I’évolution.

Tumeur initiale

traitement

premieére récidive

deuxieme récidive

délai

type

Traitement délai (mois type histo. Traitement
(mois) | histo. ( ) P
. mastectomie ; .
patiente } résection large+RTH+CTH
n°1 5P radicale +curage ? 5P +chirurgie réparatrice o - -
GG+CTH gie rep
. TP grade i
Patiente Tumorectomie . L.
. 1 ] 12 SP mastectomie+CTH 12 SP exérese tumorale
n°2 simple
Patiente Tumorectomie . mastectomie+curag
. SP . 6 SP Tumorectomie simple 6 SP
n°3 simple e GG
. . mastectomie
Patiente | TP grade Tumorectomie L .
. . NP NP Tumorectomie simple 6 SP radicale +curage
n°4 2 simple

GG+CTH

SP : sarcome phyllode.
NP : non précise.
CTH : chimiothérapie.
RTH : radiothérapie
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Nous n’avons relevé aucun cas de métastase systémique ni aucun déces jusqu’au terme
de surveillance.
Le délai séparant la résection chirurgicale de la tumeur initiale et la survenue de la

premiére récidive était compris entre 6 et 12 mois (environ 9 mois de moyenne).

Les récidives sont survenues au niveau de la zone d’exérése de la TP primitive chez toutes
les patientes qui ont récidivé (4 cas de récidive). Cette récidive a concerné toutes les tranches
d’age.

Nous avons remarqué que les récidives sont survenues dans tous les grades tumoraux, et
gue la nature histologique de la récidive a été différente de la tumeur initiale dans 2 cas. |l
s’agissait de TP de grade | (patiente n°2 du tableau n°15) et de grade Il (patiente n°4 du tableau
n°15) qui ont récidivé sous forme de sarcome phyllode.

On a également remarqué que la récidive tumorale apparaissait aussi bien aprés une

tumorectomie qu’aprés une mastectomie totale.
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Les premieres mentions des tumeurs phyllodes sont attribuées a Cumin et Chelius (in
68) en 1827 qui les ont initialement appelées « Hydatides kystiques ». Cependant, c’est Johannes
Mdaller (in115) qui, en 1838, a été le premier a décrire distinctement ce néoplasme, introduisant
pour la premiere fois le terme de cystosarcomes phyllodes, pour leur apparence charnue et leurs
dimensions souvent importantes ; une description trompeuse, étant donné que les tumeurs sont
rarement kystiques et que la majorité suit un cours clinique bénin.

La notion de malignité n’a été introduite que vers 1931 par Lee et Pack qui ont décrit un
cas histologiquement malin parmi 111 tumeurs phyllodes (115) étudiées. Puis une métastase a
partir d’une tumeur phyllode a été rapportée en 1940 par White; et la possibilité de
transformation sarcomateuse a été soulevée par Fruhling et le Gal vers 1954.

En 1967, Nourris et Taylor (111) proposent une classification histopronostique en 3
catégories : bénigne, maligne et intermédiaire ou borderline.

Le terme de cystosarcome phyllode pouvant designer une lésion bénigne ou maligne, il
pouvait ainsi préter a confusion. Oberman propose, pour le remplacer, la dénomination de
fibroadénome cellulaire pour les formes histologiquement bénignes et fibrosarcome précanalaire
pour les formes malignes. Il en de méme pour Blichert-Toffin (in 107) qui suggere les termes de
fibroadénome phyllode et cystosarcome phyllode respectivement pour les formes bénignes et
malignes. Ces deux propositions ne prennent pas en considération les classes intermédiaires.

Plusieurs autres dénominations peuvent étre relevées dans la littératures, a savoir :
tumeur sérokystique, adénosarcome mammaire, fibroadéno-myxome intracanalaire géant,
fibroadéno-myxome phyllode, adénofibrome intracanalaire... (14, 21)

Actuellement, I'OMS (165) a proposé, d’adopter pour tous les cas, l'appellation
de « Tumeur phyllode », en lui distinguant les trois classes : bénigne,maligne et intermédiaire ou
borderline. Toutefois, leterme de « Cystosarcome phyllode » reste trés largement utilisé dans la
littérature anglo-saxonne, tandis que les européens et les francophones préferent parler de

Tumeur phyllode. (21)
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Depuis leur premiere description, les tumeurs phyllodes n’ont cessé de faire I’objet d’un
trées grand nombre d’études dans la littérature mondiale. Ceci est di principalement a leurs
particularités cliniques, histologiques et surtout pronostiques. Toutefois, malgré cette
abondance, leur histogenese reste encore controversée et mal comprise, et son explication
souleve un certain nombre d’hypothéses.

- La premiére théorie :

Elle soutient la transformation a partir d’'un fibroadénome préexistant. Elle est appuyée
par un grand nombre d’auteurs et trouve sa corroboration dans tout un faisceau d’arguments : la
coexistence assez fréquente d’une tumeur phyllode et d’un fibroadénome (quoique la fréquence
nettement plus grande des fibroadénome fait penser aussi a la possibilité d’associations
coincidentes) ;la similitude morphologique des deux lésions et la présence dans certaines
tumeurs phyllodes de quelques plages ressemblant a un fibroadénome ou quelques foyers de
tissu conjonctif hyalinisé (comme il en existe dans des fibroadénomes anciens); la notion
anamnestique de nodule mammaire préexistant qui présente une croissance soudaine de sa
taille... (21, 50, 124)

Pour sa part, MICHAUD (in 107) estime que la tumeur phyllode constituerait une étape
d’évolution dans le temps des fibroadénomes qui, a un certain moment et pour des raisons
encore inconnues, voient leur composante mésenchymateuse s’autonomiser et proliférer a son
propre compte, ne suivant plus la prolifération épithéliale. 1l pense que cette évolution
temporelle s’effectuerait selon la séquence fibroadénome_tumeur phyllode_sarcome, du fait des
similitudes histologiques qui existent entre les tumeurs phyllodes bénignes et les fibroadénomes
d’une part, et les tumeurs phyllodes malignes et les sarcomes du sein d’autre part.

Dans la méme optique,et vu que les métastases des tumeurs phyllodes sont composées
exclusivement des éléments mésenchymateux, KEELAN (14) suggere I'existence possible d’une
certaine parenté entre les tumeurs phyllodes et les sarcomes du sein, si ce n’est qu’ils

constitueraient une seule et méme néoplasie.
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- La seconde théorie :

C’est celle de la survenue de novo de la tumeur phyllode, indépendamment du
développement d’un quelconque fibroadénome, mais selon un processus similaire, prenant son
origine dans I'unité lobulaire par une prolifération fibroépithéliale simultanée de ses constituants
cellulaires. Cette idée est étayée par la constatation d’une production d’acide hyaluronique, qui
est normalement produit par les fibroblastes du tissu conjonctif palléal spécialisé, contrairement
aux fibroblastes périductaux qui, eux, élaborent du collagene ou des fibres élastiques (21, 107).

La prolifération conjonctive des tumeurs phyllodes dépendrait de la composante
épithéliale, et son activité mitotique serait influencée par un facteur humoral : I’endothéline-1,
produit par les cellules épithéliales, et qui agit en synergie avec I'IGF-1, stimulant la croissance

des cellules conjonctives mammaires (21).
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|. Epidémiologie

1. Fréquence

La TP est une tumeur mammaire rare. Sa fréquence relative par rapport a ’ensemble des
tumeurs mammaires est estimée entre 0.09 (68) a 4.36% selon les séries. (Voir tableau n°16). Elle
représente environ 2 a 3% des tumeurs fibroépithéliales.

Tableau n° 16: Comparaison des fréquences de la TP entre différentes études.

Auteur NB de cas Fréquence en %

ROWELL (124) 18 0.3a0.5
KEELAN (71) 66 0.5
SOUISSI (137) 10 2.4
REINFUS (120) 170 -=
MATAR (93) 41 0.46
GEISLER (48) 32 0.37
KANOUNI (68) 9 0.09
CHANEY (23) 178 -=
SOTHERAN (136) 50 laz
TAN (143) 335 -=
McDONALD (89) 821 -=
BEN HASSOUNA (12) 160 2.3
BELKACEMI (11) 443 -=
LENHARD (82) 33 0.62
MRABET (107) 23 1.9
Notre série 40 4.36

Dans notre étude rétrospective étalée sur 6 ans, on a trouvé 40 cas de TPs représentant
4.36 % de 'ensemble des tumeurs mammaires traitées au service d’anatomie pathologique

durant la méme période.
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2. Age

La TP peut atteindre les femmes a n’importe quel age. L'age d’atteinte varie de 9 a 92 ans

(89,124). Cependant, I'incidence maximale se voit dans la 4¢me décennie et elle atteint la femme

10 a 20 ans plutard que les fibroadénomes. La moyenne d’age d’atteinte par la TP varie entre

30 et 54 ans (40, 93). (Tableau n°17)

Tableau n° 17: Représentation de la répartition des sujets par ages, dans les différentes études.

Auteurs Age moyen (ans) Extrémes (ans)
KEELAN (71) 49 16-72
ROWELL (124) 37 9-68
REINFUSS (120) 52 19-76
MATAR (93) 30 16-60
MANGI (92) 41.3 17-74
GEISLER (48) 54.3 18-91
KANOUNI (68) 37.3 +/-10.07 25-50
ASOGLU (5) 46 14-77
SABBAN (125) 33.4 17.60
TAN (143) 41 16-69
ESPOSITO (40) 54 27-90
McDONALD (89) 50 12-92
CHENG (25) 36 11-73
BEN HASSOUNA (12) 39.6 14-71
MRABET (107) 32.5 14-57
Notre série 30.7 16-47

Selon TAN (143), 42.4% de ses patientes avaient moins de 40 ans. Cependant

le

pourcentage de celles qui avaient moins de 20 ans était respectivement de 16.6% et 13% chez

ROWELL (124) et CHENG (25).
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Dans notre série, 52.5% des patientes avaient moins de la moyenne d’age (30.7 ans), dont
7.5% avaient moins de 20 ans. Alors que 10% des cas dépassaient les 40 ans.
3. Sexe
La TP est une tumeur presque exclusivement féminine. L’absence de développement des
lobules mammaires chez I’lhomme explique son extréme rareté chez lui. La survenue de TP chez
I’lhomme se fait dans un contexte de gynécomastie ou de stimulation hormonale prolongée (21).
Tous les cas de notre série étaient de sexe féminin.
KEELAN (71) a noté dans sa série, un cas de TP chez un homme parmi 59 femmes, alors
que JOHANSON (65) a rapporté I'observation d’'une TP du sein chez un homme qui a été

précédemment traité par du polyestradiolphosphate pour un carcinome prostatique.

4. Statut hormonal

La TP survient en général en pleine période d’activité génitale (93) avec un pourcentage
variant de 64 a 100% des cas. Toutefois, il n’est pas rare de noter des cas de TP a la ménopause
ou méme en prépubertaire (16, 104)

La fréquence des femmes ménopausées variait del0 a 32% (5,137), et la série de

MOLLITT (104) a enregistré 20% de patientes en prépuberté et 20% de cas pendant la grossesse

(Tableau n°18).

64



Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

Tableau n°18: Répartition des cas selon les situations hormonales.

Auteurs Pré—puberté PAG Ménopause Grossesse
MATAR (93) 0% 75.6% 24.4% 0%
SOUISSI (137) 0% 90% 10% 0%
MOLLITT 20% -= -- 20%
(104)

MANGI (92) 0% 75% 25% 0%
BELKACEMI 0% 78% 22% 0%
an

ASOGLU (5) -= 64% 32% 0%
Notre série 0% 100% 0% 0%

Dans notre série, toutes les patientes (40 femmes) étaient en période d’activité génitale,
ce qui a représenté 100% des cas.

Selon certains auteurs, il semblerait que la période de périménopause peut voir
apparaitre une poussée évolutive d’une tumeur jusque la quiescente, ou une transformation
maligne sarcomateuse, ou méme I’émergence d’une nouvelle tumeur (21, 99).

Cette constatation, en plus de la croissance rapide de ces tumeurs notée a la puberté, a
incité certains auteurs (27, 99, 161) a émettre I’hypothése d’une influence hormonale, qui reste
cependant non vérifiée : CHU (29), dans sa série de 106 cas, a trouvé plus de la moitié (58%) des
patientes sans aucune administration hormonale supplémentaire.

Quelques TP peuvent étre concomitantes avec la grossesse. Elles sont alors caractérisées
par une accélération de leur croissance dans cet état hormonal particulier. Une grossesse
ultérieure n’est pas, nécessairement associée a une récidive de la tumeur chez une patiente dont

la Iésion avait été completement extraite (118, 137, 161).
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5. Parité

Il semble que la parité n’intervient pas dans le processus de genése ou de développement
des TPs, vu que le taux de nulliparité ou de multiparité était tres variable d’une série a I'autre
(voir tableau n°19).

Tableau n° 19: Taux de nulliparité dans certaines séries.

Auteurs Nulliparité Multiparité
KANOUNI (68) 44.4% 55.6%
BENHASSOUNA (12) 31% 69%
SABBAN (125) 62.5% 37.5%
MATAR (93) 73.1% 26.9%
MRABET (107) 47.8% 52.2%
Notre série 35% 30%

Dans notre série, 35% des patientes étaient nullipares. La parité n’a pas été précisée dans
35% de nos patientes.
Au total
Les TP sont des tumeurs assez rares, presque exclusivement féminines, pouvant survenir a
n’importe quel dge. Mais le pic de fréquence se situe entre la trentaine et la cinquantaine, sans
influence apparente du statut hormonal de la patiente, et elles surviennent en général en pleine

période d’activité génitale.

Il. Aspects cliniques

1. Etat général

En I'absence d’une ulcération cutanée grave, qui saigne ou qui s’infecte, la TP n’altére pas
I’état général. Ceci est vérifié dans notre série puisque toutes les patientes se sont présentées en
bon état général. Cependant, il y avait une malade de notre série qui avait une anémie (sarcome

phyllode).
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2. Motif et délai de consultation

Dans la majorité des cas, les patientes consultent pour I'apparition d’un nodule du sein
(85% des cas dans la série de MANGI (92) et 80% des cas dans la série de LIBERMAN (86). Ce
nodule est découvert a I'autopalpation, le plus souvent isolé évoluant lentement sans aucun
autre signe associé (13, 14,109,110, 115).

Rarement, la tumeur peut s’accompagner d’une douleur, d’un écoulement mamelonnaire,
d’une ulcération cutanée, ou d’un saignement (45, 68, 92, 140, 159).

Parfois, c’est une soudaine augmentation de volume d’une masse préexistante
stationnaire, jugée non inquiétante, qui va conduire a la consultation (45, 159).

La période qui sépare la découverte de la tumeur et la premiére consultation médicale est
tres variable en fonction de plusieurs parameétres (le rythme de croissance, la taille tumorale et le
degré d’inquiétude causée a la patiente...). Elle peut étre d’1 semaine a 20 ans (71) (Tableau
n°20).

Ce délai est généralement réduit chez I’adolescente du fait de la croissance souvent
rapide. En effet, MOLLITTIS (104) a trouvé un délai moyen de 8 mois.

La série de BUCHBERGER (20) était marquée par un délai relativement court, avec un
maximum de 8 mois et un minimum de 3 semaines. Pour KEELAN (71), ce délai variait d’une

semaine a 20 ans, et chez CHUA (28), ce délai était supérieur a 6 mois dans 34% des cas.
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Tableau n° 20: Le délai moyen de consultation selon la littérature.

Auteurs Délai moyen de consultation Extrémes
par mois

KANOUNI (68) 60.7 +/-17.56 6 mois a 12 ans
KEELAN (71) 36 1 sem. A 20 ans
MATAR (93) 10 2 mois a 4 ans
ROWELL (124) - 3mois a 15 ans
MRABET (107) 10 2mois a 3 ans
MOLLITTIS (104) 8 -=
BUCHBERGER (20) - 3 sem. a 8 mois
Notre série 7 2mois a 2 ans

Dans notre série, la plupart des patientes ont consulté pour |'apparition de nodules

isolés, aprés un délai moyen d’environ 7 mois (allant de 2 mois a 2 ans).

3. Rythme de croissance tumorale

Il est habituellement lent et progressif (14, 71, 58), cependant, il peut étre rapide d’emblée
(113, 163), surtout chez les adolescentes (16, 56, 104), ou dans les tumeurs malignes (58). Ce
rythme peut aussi étre biphasique avec une premiere période de croissance plus ou moins
longue, suivie par une accélération soudaine ou plus souvent tres rapide (21, 124, 159, 107).

La grossesse constitue une période de stimulation de la croissance selon certains auteurs
(161).

Dans notre série, le rythme de croissance tumorale était progressif dans 72.5% des cas, et

rapide dans 5% des cas.
4. Taille

D’aprés le tableau suivant, il parait que la TP peut prendre un grand éventail de taille,
allant du petit nodule de 5 millimétres de diameétre (12), a la volumineuse masse avoisinant la
quarantaine de centimetres (25, 93,120) (Tableau n°21).

Dans notre étude, la taille moyenne était de 7.4 cm avec des extrémes allant de 2 a 35 cm.
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Tableau n° 21: Représentation de la taille moyenne selon les différents auteurs.

Auteurs Taille moyenne (cm) Extrémes (cm)
TAN (143) 5.4 0.9-25
CHENG (25) 6 1-40
REINFUSS (120) 7 2-40
CHANEY (22) 6 1.5-30
SABBAN (125) 3.75 2-8
LENHARD (82) 6.9+/-6 1.4-30
BENHASSOUNA (12) 8.3 0.5-25
KANOUNI (68) 13+/-7.47 3-25
GEISLER (48) 3 1.2-17.5
MATAR (93) 12 2-40
MRABET (107) 10.7 2-20
ROWELL (124) 4 1.8-33
Notre étude 7.4 2-35

Les gigantesques tumeurs, comme celles décrites dans les premiers temps, sont
devenues de plus en plus exceptionnelles, ceci était dii en général a la négligence de la patiente
qui tardait a consulter (Figure n°24). Actuellement, le diagnostic se fait souvent par un examen
anatomopathologique d’un petit nodule ayant les caractéristiques d’un fibroadénome.

Dans les séries de REINFUSS (120), CHANEY (23) et BENHASSOUNA (12), les tumeurs qui
avaient plus de 5 cm de taille représentaient respectivement 65.3%, 52% et 66% des cas. Alors
que dans celles de ROWELL (124), MANGI (92), et ASOGLU (5), 58%, 86.5% et 54% avaient
respectivement moins de 5 cm.

Dans notre série, 42.5% des nodules avaient une taille supérieure ou égale a 5 cm dont 3

masses géantes (>20 cm).
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5. Siege

A travers une revue de la littérature, on n’a relevé aucune prédilection significative de la TP
pour I'un ou l'autre sein. Cependant, il existe quelques séries marquées par une localisation
prédominante dans un coté par rapport a I'autre. En effet, la série de SABBAN (125) a rapporté 7
cas de TP localisée a droite contre 1 seul cas de TP localisée a gauche, et dans celle de ROWELL
(124) : 57% des TP étaient localisées a gauche.

Dans notre série, on a noté 52% de nodules étaient localisés a dans le sein gauche et 35%
étaient localisés dans le sein droit, et le reste soit 13% des cas étaient de siege non précisé.

Le quadrant supéro-externe était occupé par la tumeur dans la majorité des cas selon de
nombreuses séries (21, 93, 25, 115). Pour notre étude, il était atteint dans 7 cas soit 17.5%.

La TP est le plus souvent unique. La bilatéralité est tres rare et la multifocalité est
exceptionnelle. Dans notre série, on n’a rapporté aucun cas de bilatéralité ni de multifocalité.
CHUA (28) a recensé 3 cas bilatéraux parmi 106, et MATAR (93) en a recensé deux cas dans sa

série de 41 cas.

6. Caractéristigues cliniques de la tumeur

6.1. Inspection

La TP typique apparait comme une masse de volume généralement assez important
(Figure n°25), mais tous les aspects peuvent se voir depuis le petit nodule de quelques
centimeétres jusqu’aux volumineuses masses occupant tout le sein (63, 115).

La peau qui la recouvre peut étre intacte, comme elle peut étre distendue, luisante, pale
et parcourue d’un fin réseau veineux si la taille tumorale est grande. Si la tumeur est négligée, la
peau peut s’ulcérer et s’infecter (Figure n°24); dans ces cas, l'ulcération cutanée est due a la
pression extréme contrairement a I’adénocarcinome mammaire ou la peau est envahie avec des
zones déprimées et une peau d’orange (93,115). Le mamelon est souvent normal, mais peut étre

déprimé ou rétracté. Parfois il peut laisser sourdre des écoulements.
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Figure n° 24 : aspect clinique d’une tumeur phyllode gigantesque de 24 cm de diamétre (1).

Figure n°25 : aspect clinique d’une tumeur phyllode (1).
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6.2. La palpation

Il s’agit le plus souvent d’une tumeur arrondie ou ovoide, polylobée, de contours assez
réguliers, de surface bosselée (donnant I'impression d’une agglomération de plusieurs gros
nodules plus ou moins serrés entre eux) mais pouvant étre réguliére parfois, de consistance
hétérogene, avec des zones molles alternant avec d’autres plus dures (63,115).

Elle est souvent mobile (surtout si elle est petite), et peut étre fixée au plan cutané ou
musculaire sous-jacent si elle est tres grosse (99).

Généralement, la TP est indolore, mais selon la littérature, la douleur peut s’observer dans
14 a 42% des cas (12). Dans la série de STAREN (140), la douleur était présente dans 96% des
cas.

Les adénopathies axillaires ou sous claviculaires satellites sont rares, et quand elles
existent, elles sont pour la grande majorité inflammatoires réactionnelles (27, 140). Dans la
série de MACDONALD (89), il a trouvé que parmi les 498 cas de curage ganglionnaire axillaire
effectué ,60% étaient non envabhis.

Dans notre série, nous avons noté :

- Un cas de nodule, dure, surinfecté avec écoulement mamelonnaire sanglant et
purulent. (cas de sarcome phyllode a I'’examen anatomopathologique, patiente n°3 du
tableau n°15)

- Un cas d’énorme masse bosselée, fixée aux deux plans avec des zones de
nécrose et une peau inflammée, infectée en regard. (cas de sarcome phyllode a I’examen
anatomopathologique, patiente n°4 du tableau n°15)

- Un cas d’énorme masse ayant infiltré les deux plans avec un aspect variqueux
associé. (cas de sarcome phyllode a I’examen anatomopathologique, patiente n°2 du
tableau n°15)

- Un cas de masse adhérente au plan profond avec une peau inflammatoire et
tendue en regard. (cas de sarcome phyllode a I’examen anatomopathologique, patiente n°1
du tableau n°15)

- Trois cas de mastodynie spontanée et a la mobilisation de la masse,
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- Aucun cas ne s’accompagnait d’adénopathies palpables.

En conclusion

Il n'existe pas de signes cliniques caractéristiques de TP, quoiqu’elles apparaissent dans
la majorité des cas sous forme de masses mammaires de volume assez important, augmentant
progressivement de taille, généralement uniques, rarement accompagnées de signes
inflammatoires associées. Mais un diagnostic certain de TP reposant sur les seuls aspects
cliniques n’est gueére possible. L’étude clinique ne représente en effet que le premier volet
indispensable certes, mais insuffisant du trépied diagnostic: clinique - radiologique -

anatomopathologique.

Ill. explorations paracliniques

Grace a sa situation anatomique superficielle, le sein est un organe facilement explorable

par les différentes techniques d’explorations paracliniques dont on dispose.

1. Moyens d’imagerie

1.1. Mammographie

La mammographie est un examen radiologique fondamental en pathologie tumorale
mammaire. Du fait du contraste naturel qui existe entre les structures glandulaires et le tissu
adipeux, I'exploration radiologique du sein est aisée. Elle est d’autant plus facile a interpréter
que la patiente est plus agée, et ce a cause de I'involution adipeuse prononcée qui rend I’organe
moins dense que chez la femme jeune (149, 137, 148).

On doit réaliser des clichés, de face, de profil et un oblique. L’analyse soignée de ces
clichés permet d’étudier la lésion et ses rapports avec les tissus environnants, la présence ou
non de microcalcifications,ainsi que I’étude de la peau et des régions axillaires.

L’aspect mammographique le plus souvent rencontré est celui d’une opacité de dimensions
variables denses, homogéne, ovalaire ou lobulée, a contours réguliers et bien limitée (Figure
n°26). Parfois on peut observer un halo clair autour de la lésion dii a la compression du stroma
entourant le sein (20, 115). Cet aspect évoque souvent une simple lésion bénigne, surtout un

fibroadénome, difficile a distinguer de la TP.
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Dans notre étude, on a noté 4 aspects mammographiques montrant une opacité dense
homogeéne arrondi ou ovale plus ou moins bien limitée et le diagnostic de TP a été évoqué dans
un seul cas.

Les microcalcifications sont inhabituelles, peut étre parce que le taux de croissance des
TPs est relativement plus élevé (86). Mais quand elles existent, elles ne sont pas synonymes de
malignité : LIBERMAN (86) les a noter dans 4 tumeurs de sa série, dont 3 était bénignes. Alors
gue dans notre série, elles n’ont pas été notées.

VERHAEGHE et COLL (157) ont précisé essentiellement 2 caractéristiques radiologiques
pouvant aider dans la différenciation entre un fibroadénome et une TP : 'aspect polycyclique et
le contours nette dans certains endroits, flou dans d’autres, qui sont plus en faveur de la TP.
Mais dans la série de FOXCROFT (46), 28% seulement de leurs TP avaient des bords lobulés. Ces
données suggérent que les caractéristiques citées si dessus ne sont données qu’a titre indicatif,
et qu’il n’existe aucun caractére pathognomonique de la TP.

En outre, quelques études ont essayé de prédire la malignité des TPs a travers les résultats
de la mammographie. LIBERMAN (86) a trouvé dans sa série de 51 cas que les tumeurs ayant un
diamétre mammographique de 30 mm ou plus seraient associées a une haute probabilité de
malignité. BENHASSOUNA (12) a rapporté que les tailles moyennes des TPs bénignes,
intermédiaires et malignes sur mammographie étaient respectivement de 57, 79 et 86 mm. Il a
aussi trouvé que les bords tumoraux sur la mammographie étaient prédictifs de malignité car
tous les cas de tumeurs TPs de sa série (15 cas) avaient des bords irréguliers comparés aux
autres types.

La mammographie ne fait donc qu’évoquer le diagnostic de TP si I'aspect est typique. Mais
elle ne permet en aucun cas de prévoir son type histologique.

A cause de la faible incidence de cette pathologie, d’autres diagnostics beaucoup plus
fréquents (tels que le fibroadénome) seront plus suspectés en considérant I’dge de la patiente,

I’aspect et la taille de la tumeur.
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1.2. Echographie

L’échographie est un examen plus sensible que la radiologie classique. Elle permet
I’analyse de la structure tumorale et sa nature solide ou kystique.

L’aspect le plus fréquent est une formation hétérogeéne, arrondie, lobulée, a contours
généralement réguliers (Figure n°27). On peut observer aussi de petits échos intrakystiques sans
microcalcifications visibles ainsi qu’un renforcement acoustique postérieur (Figure n°28) (20, 86).
Selon LIBERMAN (86), ROWELL (124), et JACKLIN (63), une image kystique au sein d’une lésion
solide est tres évocatrice de la TP.

Dans notre étude, cet aspect hétérogéne a été retrouvé dans 2 cas, et le diagnostic de TP
a été évoqué dans un seul cas.

L’échographie mammaire ne fait qu’évoquer ou suspecter le diagnostic sans pour autant
le confirmer. Car il existe un chevauchement des images échographiques des TPs et des autres
Iésions mammaires, ainsi qu’entre les aspects des TP bénignes et malignes. De ce fait le

diagnostic échographique de ces tumeurs ne pourra étre que présomptif.
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Figure n°26 :mammographie, cliché de profil :
opacité ovale trés dense de contours réguliers.
Histologie : tumeur phyllode (9).

Figure n°27: échographie mammaire :
formation bien limitée, hétérogéne avec
renforcement postérieur.
Histologie : TP de grade 1 (100).

Figure n°28 :échographie mammaire :
masse solide bien limitée avec une
échogénicité interne légerement hétérogéne.
Histologie : tumeur phyllode (9).
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1.3. Imagerie par résonance magnétique

L’IRM est une technique tres peu utilisée dans la pathologie mammaire.

Dans une étude de FARRIA (42), les 4 cas de TP se sont présentées sur I'IRM par des
masses bien limitées et un signal d’intensité élevée sur les images pondérées en T2. Trois des 4
TP avaient une forme ovale et le 4¢me cas avait une forme lobulée avec des séptats internes. Dans
tous les cas, ils ont noté une prise de contraste rapide variant de 50 a 75% de "augmentation
maximale dans l'intensité pendant la premiére minute aprés l'injection du produit de contraste
(Figure n°29) Cette prise de contraste rapide observée dans les TP, pourrait étre due a une
augmentation soit de I’angiogénese soit du métabolisme cellulaire. En prenant compte de
I’hypercellularité aussi bien de la composante mésenchymateuse que de la composante
épithéliale de la TP, on s’attendrait a ce que ces cellules produisent des quantités importantes
de facteurs d’angiogénése (57).

WURDINGER (166), a essayé d’évaluer I'aspect des TPs sur I'IRM et de les différencier des
fibroadénomes. Il a trouvé que les tumeurs phyllodes avaient des bords réguliers dans 87.5% des
cas contre 70.4% des fibroadénomes, et une forme ronde et lobulée vue dans 100% des tumeurs
contre 90.1% des cas des fibroadénomes. Une structure interne hétérogéne était observée dans
70.8% des tumeurs phyllodes, alors qu’elle ne I'a été que dans 49,4% des fibroadénomes (voir
tableau n°22).

Dans la méme étude, une augmentation significativement plus importante dans le signal
a été observé dans les images pondérées en T2 au niveau du tissu entourant les TP (21% des cas)
comparée avec celle des fibroadénomes (1.2% des cas). La plupart des deux lésions apparaissent
avec un signal d’intensité faible sur les images pondérées en T1 et en T2.

D’autre part, elle peut étre utilisée pour délimiter I’étendu de la tumeur et les Iésions

satellites potentiels avant I'exérése chirurgicale (75).
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Tableau n°22 : Principales caractéristiques morphologiques des TPs et des FAs sur I'IRM selon la

série de WURDINGER (166).

Caractéristiques Tumeurs phyllodes Fibroadénomes

(24 cas)

(81 cas)

bords Réguliers 21 (87.5%) 57 (70.4%)
Irréguliers 3 (12.5%) 24 (29.6%)
Forme Ronde 14 (58.3%) 45 (55.6%)
Lobulée 10 (41.7%) 28 (34.6%)
Irréguliére 0% 8 (9.9%)
Structure Homogéne 7 (29.2%) 41 (50.6%)
interne Hétérogéne 17 (70.8%) 40 (49.4%)
Septats Absentes 12 (50.0%) 56 (69.1%)
Ne prenant
11 (45.8%) 22 (27.2%)
pas le PDC
Prenant le
1 (4.2%) 3 (3.7%)
PDC

PDC : produit de contraste.
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Figure n°29 :

A : cliché oblique de mammographie montrant une opacité ronde avec des bords obscures par
endroits.

B : IRM axiale pondérée en T2 montrant une masse bien limitée avec un signal d’intensité
élevée.

C : IRM sagittale tridimensionnelle pondérée en T1 avant (a gauche) et apres (a droite)
administration du produit de contraste. L’image a droite montre une masse bien limitée avec une
prise de contraste homogéne (42).
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1.4. Thermographie

C’est un examen qui permet de détecter les variations superficielles de température
d’un organe donné grace a I’enregistrement du rayonnement infrarouge émis par ce dernier.

Elle n'est pas tres déterminante dans le diagnostic des TP (99). Le thermogramme
pouvant prendre différents aspects allant de Th1 a Th5, quoique I'aspect Th5 a été vu dans
presque 85% des tumeurs phyllodes selon I'étude de PIERART (116). Cet examen ne permet pas
de différencier entre les différents types de TPs.

Cette technique pourrait aider dans le diagnostic différentiel avec un fibroadénome
puisque le gradient de température dans les TPs était plus élevé (voisin de 3°C en moyenne),

alors qu’il est d’environ 0.2°C dans les fibroadénomes (116).

2. Etude anatomo-patholoique

Examen indispensable car le seul qui, a nos jours, permet de certifier le diagnostic des
tumeurs phyllodes et d’en déterminer le grade histologique, puisque les autres investigations ne
sont que du domaine du présomptif. L’évaluation du pronostic et, surtout, ['attitude
thérapeutique finale en est étroitement liée (14, 21, 99, 149).

Poser le diagnostic de TP nécessite obligatoirement la présence d’une double
composante : épithéliale et conjonctive. La composante épithéliale étant généralement identique
a celle des fibroadénomes. C’est la composante conjonctive qui, prend le pas sur le contingent
épithélial en devenant de plus en plus dense, disharmonieuse et atypique.

Les prélevements doivent intéresser impérativement les berges de la tumeur afin de

pouvoir étudier ses rapports avec le tissu mammaire adjacent.

2.1. Moyens diagnostiques anatomo-patologiques
2.1.1. Ponction cytologique a aiguille fine (PCAF)

C’est une méthode, facile a réaliser et peu douloureuse. Elle peut étre répétée si besoin
sans danger. Cependant, elle a un faible rendement dans le diagnostic des TPs.

Dans notre série, aucune patiente n’a bénéficié de cet examen.
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En cytologie, il est souvent plus facile de différencier une TP bénigne d’une TP maligne
que de séparer une TP d’un fibroadénome. En pratique, la présence des deux contingents
épithélial et stromal dans la cytoponction soutient le diagnostic. Pour SCOLYER (129), la
présence de fragments de stroma hypercellulaire est I’élément le plus important pour distinguer
les TP des fibroadénomes (Figure 30).

La présence d’atypies cellulaires du stroma est I’élément le plus important pour séparer
les TP malignes des bénignes. En outre, BHATTARAI (15) a précisé que le diagnostic cytologique
et le grading des TP pourrait étre établi par cytoponction : sur les 80 cas de TP rapportés dans sa
série, la PCAF a posé le diagnostic de TP dans 71.3% des cas. Il a trouvé que 81% parmi eux
avaient une bonne corrélation histologique. Ces auteurs ont alors recommandé des aspirations

multi sites a la cytoponction pour éviter les erreurs diagnostiques.
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Figure 30: frottis d’une aspiration a l'aiguille fine d’un cas de TP de bas grade. Le fragment stromal est
hypercellulaire (3). Il y a aussi une hypercellularité au fond nucléaire (1). A noter que la plus part des
noyaux ont une forme longue fusiforme (2) (76).
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Dans I’étude de KRISHNAMURTHY (76), il a été proposé quelques critéres pour distinguer
les fibroadénomes des TP (Figure n°31) :

Figure n°31 : Approche schématique pour distinguer les TP des fibroadénomes (76).

Fragment stromal

Hypercellulaire (2+ a 3+) hypocellulaire (1+)
noyaux fusiformes, allongés noyaux ronds ou ovales,
et dispersés courts et dispersés
(<10%) (10-30%) (>30%) (90-100%)

FA  FA/TP TP FA

FA : fibroadénome.

Pour FOXCROFT (46), la cytologie semble étre plus fiable dans le diagnostic de petites
tumeurs et ceci peut étre di a un meilleur prélevement obtenu lorsque la tumeur a un petit
volume.

Mais en général, il y a peu d’informations publiées concernant I'utilité de la biopsie a
I'aiguille fine. Seule une biopsie positive retrouvant les caractéristiques bénignes d’un
fibroadénome peut étre prise en compte. Tous les autres résultats nécessitent une biopsie

exérése (15).

2.1.2. Biopsie stéréotaxique

Elle n’est pas tres largement utilisée. Mais elle peut constituer, selon certains auteurs, un
moyen simple et efficace, améliorant le rendement diagnostique de la cytoponction et aidant
méme parfois le grading des TP (21, 106, 124).

Elle consiste a prélever une carotte de tissu tumoral a I’aide d’une aiguille spiralée, afin
de pouvoir y effectuer un examen anatomopathologique : dans la série de ROWELL (124), elle a

été positive ou fortement évocatrice du diagnostic dans 2 cas parmi les 5 ou elle a été pratiquée.
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Cependant, I'insuffisance du matériel mammaire prélevé risque de méconnaitre certaines
parties de la tumeur et par conséquent faire errer le diagnostic. Cet inconvénient lui fait préférer
une biopsie chirurgicale large.

Aucune patiente de notre série n’a bénéficié d’une biopsie stéréotaxique.

2.1.3. Enucléation ou tumoréctomie simple

Elle consiste a enlever la tumeur sans une marge d’exérese. Elle est effectuée surtout si la
lésion est faussement diagnostiquée comme fibroadénome en préopératoire ou dans un but

esthétique (12).

2.1.4. Tumoréctomie élargie ou exérése locale large

Elle consiste en I’exérése de la tumeur avec une marge de 1 a 2 cm tout autour, aménagée

dans le tissu mammaire sain (1).

2.1.5. Mastectomie partielle ou guadrantectomie

Elle consiste a Oter la tumeur avec une marge macroscopique de 2 cm minimum, ce qui

correspond le plus souvent a I’ablation d’un quadrant (44).

2.1.6. Mastectomie totale

- Simple, conservant les plans musculaires postérieurs et leur innervation, avec ou sans
curage ganglionnaire axillaire (44).
- radicale élargie, enlevant I'ensemble de la glande mammaire avec les muscles

pectoraux, avec un curage ganglionnaire axillaire (44).

2.2. Moyens biologiques

Ce sont des moyens qui sont peu utilisés dans la pratique courante.

2.2.1. Immunohistochimie

Dans le but de trouver un moyen qui complétera I’étude anatomopathologique et qui
permettra de différencier les TPs des autres tumeurs mammaires dans les cas douteux, plusieurs
séries récentes se sont intéressées a I’étude d’un certain nombre de marqueurs biologiques par
I'Immunohistochimie. Cependant, le recours a cette technique dans la pratique courante

demeure trés faible vu leurs résultats non toujours concluants :
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- Sur le plan immunohistochimique, les TP expriment en général la vimentine au niveau
de leur composante mésenchymateuse, l'antigene membranaire épithélial (EMA) et la
cytokératine au niveau des cellules épithéliales (21, 68).

- La p53 est un géne suppresseur de tumeurs qui est largement étudié dans les
processus néoplasiques. Il est situé sur le chromosome 17p13.1, et il code pour une
phosphoprotéine nucléaire (KDa 53) qui est faiblement exprimé dans toutes les cellules normales
(144). Dans les TP du sein, le role de la p53 est assez bien étudié. Quelques auteurs (77, 101,
109) ont proposé que celui-ci peut étre de valeur pronostique, alors qu’il ne I'est pas pour
d’autres (43, 152). Il a été aussi suggéré que I’expression de la p53 dans les cellules stromales
des TP peut étre considérée comme un outil supplémentaire dans le diagnostic des TP malignes
(147, 150). TAN (143) a rapporté que I'imprégnation par la p53 a été corrélée avec le grade
histologique des TP. Mais il n’a pas indiqué son association avec la récidive, soutenant ainsi son
utilisation potentielle comme un marqueur biologique de malignité.

- Les résultats de KLEER (73) soutiennent les conclusions d’autres auteurs (40, 109, 132)
dans le fait que la p53, et le ki-67 sont utiles pour classer les TP dans les cas difficiles a
diagnostiquer. Cependant, I’expression de ces marqueurs n’est pas corrélée de maniere
significative avec le comportement clinique de ces tumeurs.

- Le MIB-1 est un anticorps monoclonal avec une sélectivité d’épitope (déterminant
antigénique) a la protéine Ki-67 humaine, qui est présente pendant toute les phases actives du
cycle cellulaire. Mais elle est absente dans les cellules au repos. Ceci fait d’elle un excellent
marqueur pour déterminer la fraction de croissance d’une population de cellules données.
Plusieurs études ont montrés une corrélation positive entre cet index (MIB-1) et le grade
histologique ; I'étude de NIZABITOWSKI (109), a démontré que I'expression du Ki-67 était
inversement corrélée avec la survie globale. L'utilisation de cet index pour différencier les TP
bénignes des fibroadénomes a fourni des résultats intéressants: une étude de JACKLIN (63), a
montré une différence trés significative dans I’expresion de I'index MIB-1 entre la composante

stromale des tumeurs phyllodes et des fibroadénomes confirmant ainsi les résultats de KOCOVA
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(74) et soutenant son utilisation potentiel dans la réduction de I'incertitude diagnostique dans
les cas difficiles.

- Le CD117 également connu sous le nom de c-kit, est un récepteur tyrosine kinase de
la membrane limitante dont la surexpression est surtout observée dans les tumeurs stromales
gastro-intestinales (151). Il a servi de cible thérapeutique pour les médicaments employés pour
controler ces tumeurs. Plus récemment, le CD117 a été également trouvé dans les cellules
stromales des TP malignes du sein. Il a été a supposé que sa surexpression peut étre
contributive dans la croissance de ces tumeurs (128). TAN (143) a trouvé que le CD117 est
prédictif de malignité et de récidive. Il a constaté que son expression dans le stroma des TP était
corrélée avec le grade histologique. Il peut étre alors employé comme marqueur biologique de
malignité. En plus, vu son rble dans la récidive, son expression dans les TPs exige plus de
recherche afin d’étre employé pour des buts thérapeutiques.

- ESPOSITO (40) a trouvé dans son étude que la positivité de c-kit stromal et la négativité
de I'endothélinel épithéliale sont le plus souvent associées aux tumeurs phyllodes malignes. En
plus son résultat indiquant la diminution de I'immunoréactivité de I’endothélinel dans la
composante épithéliale des TPs malignes, soutient la théorie sur la prolifération stromale
autonome qui est I’événement clef dans la progression des TPs malignes.

Dans notre étude, I'immunohistochimie a été réalisée dans un seul cas en utilisant 2
anticorps : I'anticorps anti-cytokératine et I’anticorps anti-vimentine. Ceci a permis de prouver
que cette prolifération tumorale avait un double contingent, épithélial et conjonctif confirmant

ainsi le diagnostic de sarcome phyllode.

2.2.2. Dosage des récepteurs hormonaux

Le dosage, par méthode biochimique, des récepteurs hormonaux stéroides a la
progestérone (RP) et aux oestrogenes (RE) dans les TP ont montré une positivité plus fréquente
pour les RP, avec 40% des cas sous forme du profil RE- RP+; ce qui a permis a certains auteurs
(21, 49) de suggérer une possible relation entre la présence de récepteurs RP+ et la prolifération

cellulaire épithéliale et fibroblastique.
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Selon une étude de CABARET (21), la composante épithéliale comporte des récepteurs
hormonaux dans tous les cas. En revanche, au niveau de la composante mésenchymateuse, les
ER sont négatifs, tandis que les PR de positivité faible a modérée sont notés dans 35% des cas.

LANG (79), avait étudié les récepteurs hormonaux a la progestérone, aux oestrogénes et
au 1,25-dihydroxycholécalciférol. Il n’a pas noté de différence significative des valeurs de ces
récepteurs entre les TPs et les carcinomes mammaires. Alors que cette différence existe sur le
plan des PR, entre les TP et les dysplasies mammaires.

Cependant, la présence de récepteurs hormonaux spécifiques et la dépendance
hormonale des TPs restent trés controversée car il n’est pas observé de réponse au traitement

hormonal pour les TPs contenant ces récepteurs (21, 68).

2.2.3. Cytométrie de flux

Plusieurs auteurs ont tenté de corréler I’analyse du contenu en ADN et du cycle cellulaire
aux différents parametres histopronostiques et a I’évolution clinique des TPs en vue d’assurer
une meilleure prédictibilité. Mais les données recueillies se sont révélées assez contradictoires et
leur utilité demeure ainsi incertaine :

Aucune relation entre le contenu en ADN et I’évolution clinique chez les patientes ayant
une TP n’a été prouvé (71, 112). Cependant, dans la série de KEELAN (71), les tumeurs non
diploides avaient des caractéristiques histologiques traditionnellement associées a la malignité,
telles que I’hypercellularité, I’atypie cellulaire, I’activité mitotique élevée et les marges tumorales
infiltrées.

Par contre, EL NAJJAR (39) a trouvé une association frappante entre la ploidie et I’évolution
clinique : 11 des 13 patientes qui avaient des tumeurs anaploides ont connu des récidives et des
métastases. Alors que 17 patientes qui avaient des tumeurs diploides avaient toutes bien
évolué.

MURAD (108) quand a lui a montré une association entre I’anaploidie et le haut grade
histologique mais il n’est pas arrivé a démontrer une relation avec I’évolution clinique. Les

différents indices de I'activité proliférative tels que la fraction de cellules en phases S se sont
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avérés utiles pour prédire I’évolution de certaines tumeurs, mais sa valeur en tant qu’indice
indépendant de récidives ou de métastases dans les TPs mammaires n’est pas encore illucidé.
PALKO (112) a rapporté des métastases et des déces chez 3 patientes parmi 6 qui avaient
des fractions de cellules en phase S a plus de 5%. Alors qu’aucune récidive ne s’est produite chez
les 9 patientes qui avaient des fractions inférieures ou égale a 5%. EL NAJJAR (39) a observé une
association similaire. Cependant, dans sa série la fraction de cellules en phase S a été

étroitement liée a la ploidie d’ADN.

2.2.4. Etudes cytogénétiques

Sur des cultures cellulaires de TP, DIETRICH (37) a découvert des anomalies
chromosomiques allant de simples altérations structurales au niveau des catégories bénignes et
frontiéres, jusqu’'a des anomalies plus complexes sur des tumeurs phyllodes malignes.
Toutefois, il a relevé quelques similitudes cytogénétiques entre ces différentes catégories qui
refléteraient vraisemblablement un mécanisme pathogénique similaire. Dans une série ultérieure
(in 127), il a remarqué que la complexité caryotypique pourrait étre un marqueur de malignité,
en plus du fait que les altérations survenaient aussi bien dans I’élément conjonctif qu’épithélial,
certifiant la qualité biphasique de la tumeur et que les deux composantes font partie du
parenchyme néoplasique.

En plus, SAWYER (127) a constaté que la composante épithéliale était polyclonale alors que
celle stromale était monoclonale. A I'aide de I'analyse par hybridation génomique comparative
(HGC) de 18 TP, il a trouvé que les anomalies chromosomiques les plus communes sont la perte
de matériel sur le chromosome 3p et le gain sur le 1q. L’auteur a rapporté que ces changements
sont aussi communs dans les carcinomes mammaires, suggérant ainsi que le méme géne
pourrait étre impliqué dans la pathogénie des 2 maladies. Il a montré aussi que le déséquilibre
allélique sur le chromosome 3p et 1q des TP était aussi bien détecté dans la composante
stromale que dans celle épithéliale. Ces résultats inattendus ont mis en doute, d’apres lui, la
vision classique selon laquelle la TP serait un néoplasme stromal uniquement et soulévent des
questions sur la nature des interactions qui existent entre la composante épithéliale et stromale

dans ce type de tumeurs.
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Dans une autre étude récemment publiée, LAE.M (78) a constaté deux models différents de
déséquilibre génomique dans les TP. Des TP bénignes sans aucun ou peu de changements
chromosomiques, et les TP malignes avec de nombreux changements chromosomiques répétés,
en particulier un gain sur le chromosome 1q et une perte sur le 13q (Figure n °32).

Puis il a noté que la taille nucléaire et le taux de mitoses sont des criteres pathologiques
supplémentaires utiles pour différencier les 2 groupes génétiques de tumeurs phyllodes. Il a
aussi illustré que la combinaison entre I’hybridation génomique comparative (HGC) et I'analyse
par hybridation in situ par fluorescence (FISH) est une approche précieuse pour identifier les
genes impliqués dans la progression de ces tumeurs qui ont des altérations génomiques
complexes. Les résultats de la HGC ont conclu que la classification des TPs en deux catégories
bénigne et maligne refléte mieux la réalité génétique.

En conclusion

Les données des explorations paracliniques préopératoires (mammographie, échographie
et cytoponction) n’étant que présomptives dans la majorité des cas, en plus des aspects
cliniques non pathognomoniques et la faible incidence des tumeurs phyllodes font souvent errer
le diagnostic préopératoire.

Les autres moyens complémentaires sont tres peu utilisés a cause de leur faible
rendement diagnostique, de leur colit élevé ou de I'absence d’éléments de référence due au
nombre insuffisant d’études réalisées dans ce sens et des résultats contradictoires et non
concluants qui en sont ressortis. De ce fait, le diagnostic des tumeurs phyllodes reste

exclusivement histopathologique.
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Figure n°32 : profil d’hybridation génomique comparative d’un cas de TP montrant la perte de
matériel sur le chromosome 13q et le gain sur le chromosome 1q parmi les autres déséquilibres
(78).
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2.3. Macroscopie

Avant 'ouverture de la piéce, le nodule parait généralement sous forme d’une masse de
volume variable (pouvant atteindre jusqu’a 40 cm (120) ronde ou ovale, de couleur blanc-
grisatre, bosselée, grossiérement circonscrite et tendant a s’énucléer facilement du tissu
mammaire avoisinant qu’elle refoule sans envahir. Il n’existe pas de véritable capsule
(contrairement au fibroadénome qui a une vraie capsule) (Figure n°33).

La consistance est variable au sein de la méme tumeur, avec des zones molles alternant
avec d’autres plus dures. A la coupe, le nodule est d’aspect charnu, parcouru de fentes plus ou
moins élargies ou kystisées (Figure n°34). Des remaniements hémorragiques voir nécrotiques

peuvent étre observés plus particulierement dans les tumeurs de grande taille.
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A Rl

Figure n°33 : aspect macroscopique de 2 tumeurs phyllodes benignes (123).

A : architecture phyllode classique qui consiste en un stroma dense et un
entrecroisement de fissures.

B : tumeur phyllode lobulée.

A

Figure n°34 : piéce de mastectomie d’une tumeur phyllode maligne (123).

A : surface de coupe ayant une apparence variée avec des kystes et des fissures.
B : nécrose étendue avec des kystes contenant du sang coagulé.
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2.4. Microscopie

La TP est une tumeur fibroépithéliale, dont I'image d’ensemble se traduit au faible
grossissement par des espaces en fissures ou kystisés limités par un épithélium de structures
réparties de facon inégale sur la surface examinée, et dans lequel se projette un contingent
stromal hypercellulaire prédominant (1, 7, 115, 117, 133) (Figure n°35).

Cependant il existe de vastes variations dans I’aspect histologique entre les différentes
tumeurs allant de celles ressemblant a des fibroadénomes jusqu’a celles ressemblant a des
sarcomes des tissus mous. Il existe un éventail d’aspect intermédiaire entre les deux extrémités
(1,117). La présence de deux composantes stromale et épithéliale est nécessaire pour confirmer
le diagnostic (68).

> La composante épithéliale :

Généralement bénigne, elle est faite d’une prolifération épithéliale canalaire en double
assise épithéliale et myoépithéliale sans atypies importantes, adossée a une membrane basale
fine et réguliere.

Ces tubes galactophores sont comprimés par la prolifération cellulaire conjonctive tout
autour et ainsi réduits a de simples fentes virtuelles sinueuses et ramifiées, dessinant un liseré
sombre sur fond mésenchymateux clair.

Parfois les canaux peuvent contenir des produits de sécrétion et paraissent dilatés.

Une hyperplasie épithéliale généralement bénigne est fréquemment associée,
aboutissant a une pluristratification des canaux galactophores.

Une métaplasie, souvent malpighienne, est constatée dans les tumeurs phyllodes, a un
degré plus important que dans les fibroadénomes. La métaplasie hidrosadénoide est rare.
L’existence, au sein de la méme tumeur, de plages de carcinome lobulaire ou de carcinome
canalaire in situ avaient été rapportées (110) mais rarement. Elles posent alors des probléemes

thérapeutiques et pronostiques qui leur sont propres.
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Figure n°35: Tumeur phyllode bénigne avec ses deux composantes épithéliale et conjonctive
(faible cellularité du stroma) et aspect foliacé (hématéine-éosine-safran x 100) (68).
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» La composante conjonctive :

Largement prédominante, elle constitue I’élément fondamental des tumeurs phyllodes. Son
étude, en prenant en considération plusieurs parametres, va pouvoir déterminer le grade
histologique et éventuellement le pronostic ultérieur.

La prolifération conjonctive se présente sous la forme de volumineux bourgeons refoulant,
comprimant et déformant les cavités glandulaires qui deviennent alors étirées et sinueuses.

Elle est composée de cellules fusiformes d’allure fibroblastique le plus souvent, jeunes,
plus ou moins atypiques et mitotiques selon les cas, disposées en général de facon concentrique
autour des galactophores.

Ces cellules baignent dans une substance fondamentale abondante, claire, plus ou moins
dépourvue de fibres collagénes et trés polymorphe. Elle est souvent le siége de plusieurs
remaniements qui en diversifient I'aspect, a savoir une transformation myxoide, qui est la plus
évocatrice ou une infiltration oedémateuse, une sclérose, une hyalinisation, des processus
nécrotiques, des infiltrations hémorragiques et des calcifications.

L’aspect du stroma et la densité cellulaire sont trés variables d’une tumeur a une autre,
ainsi qu’au sein de la méme tumeur. Dans les tumeurs malignes, le stroma peut contenir
d’autres types cellulaires mésenchymateux en plus des fibroblastes, qu’il conviendra de préciser
dans la mesure du possible (car ils sont responsables de la différenciation des tumeurs phyllodes
comme les sarcomes des tissus mous : en chondrosarcomes, ostéosarcomes, liposarcomes,
histiocytomes...).

ISOTALO (62) a rapporté un cas de TP maligne associée a une différenciation
liposarcomateuse au sein de la méme tumeur. URIEV (155) a rapporté un cas similaire mais avec
une composante épithéliale ressemblant a un adénome tubulaire.

VERA-SEMPERE (156) a rapporté un cas de TP maligne avec une composante

chondrosarcomateuse prédominante occupant plus de 80% du volume tumoral.
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2.5. Classifications histologiques

L'étude des caractéres histologiques de la composante stromale est trés importante pour
effectuer le grading histologique des tumeurs phyllodes.

Pour ce faire, plusieurs parametres sont a évaluer et a étudier. Ainsi, la densité cellulaire
est appréciée et la présence de plages purement mésenchymateuses est signalée et cotée (de +
a 3+). Cette notion (dite aussi « prédominance du conjonctif » qui est le fameux « stromal
overgrowth » des anglo-saxons) est définie par WARD et EVANS (160) comme une prolifération
purement mésenchymateuse, entrainant un effacement des structures épithéliales dans un
secteur au moins égal et souvent supérieur a un champ étudié au faible grossissement (x40), ou
a 10 champs au fort grossissement (x400) (21, 137, 149). Le degré d’atypies cytonucléaires est
également évalué, l'index mitotique chiffré, la présence de territoires de différenciation
sarcomateuse hétérologue avec la qualité de leur différenciation, I’aspect de I’interface entre la
tumeur et le parenchyme mammaire adjacent et I’existence d’une nécrose tumorale (21, 102,
120, 144, 149).

Les critéres qui caractérisent les TP malignes sont considérablement différents selon les
auteurs qui mettent I'accent sur l'un ou l'autre de ces critéres (21, 99, 149). Ainsi s’est
constituée une liste de facteurs histologiques péjoratifs qui comporte :

v" Des marges tumorales infiltrantes,

v L’existence de plages purement mésenchymateuses (stromal overgrowth),
hypercellulaires ou comportant des atypies nucléaires.

v Un index mitotique élevé (variable selon les auteurs :>1 (73), >2 (123) >4 (117,
144) ou >10 (102) mitoses par dix champs au fort grossissement x400), (Figure
n°36 et n°37).

v" Des atypies nucléaires marquées, (Figure n°36 et n°37).

v" Un stroma hétérologue, en particulier des territoires de type chondrosarcomateux,
ostéosarcomteux, léiomyosarcomateux et rhabdomyosarcomateux.

v' Présence de foyers de nécrose.
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Figure n° 36 :Tumeur phyllode maligne avec ses deux composantes épithéliale et
mésenchymateuse. Le stroma montre des atypies nucléaires, des mitoses et
un pléomorphisme cellulaire (hématéine-éosine-safran x 200) (68) .

Figure n° 37 : Tumeur phyllode maligne. Le stroma est dense avec des atypies
cytonucléaires, pléomorphisme cellulaire et haute activité mitotique (hématéine-éosine
safranx 400) (68).
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A rappeler que la nature maligne des TP ne peut étre évoquée que sur |’association de
plusieurs facteurs péjoratifs.

De nombreuses classifications ont été répertoriées a travers la littérature, ce qui refléte la
confusion engendrée par la non correspondance des critéres histologiques classiques avec le
comportement et I’évolution cliniques de la tumeur.

Plusieurs auteurs distinguent seulement deux catégories de TP (71, 83, 95) : TP bénignes
(Figure n°38) et malignes (Figure n°39), ou TP de bas grade ne comportant aucun facteur
péjoratif, et TP de haut grade comportant la majorité de ces facteurs (21, 104, 131). NORRIS (21)
insiste en plus sur la difficulté d’établir une distinction nette entre les deux classes.

Une troisieme catégorie intermédiaire (Figure n°40) (dite aussi a malignité limite ou
frontiéres, « borderline » pour les anglo-saxons) était introduite par un grand nombre d’autres
auteurs (112, 118, 120, 124, 140, 168), méme s’ils ne sont pas unanimement d’accord sur les
criteres permettant son individualisation. En effet, PIETRUSKA et BARNES (117), ainsi que DE
ROOS (36), y tiennent compte d’un index mitotique entre 5 et 9 mitoses par 10 champs. En
revanche, d’autres (122, 149) y ont inclus les tumeurs comportant un a deux facteurs péjoratifs,
et les considérent comme des tumeurs a potentiel évolutif imprévisible.

AZZOPARDI (7) et SALVADORI (126) ont proposé un systéeme de grading dont les critéres
sont détaillés da ns le tableau suivant (tableau n°23):

Tableau n°23 : Critéres utilisés dans la classification histologique des tumeurs phyllodes
selon AZZOPARDI (7) et SALVADORI (126).

Type histologique
Criteres

bénin borderline malin
Marges tumorales Non infiltrées <-——=> infiltrées
Cellularité stromale basse Modérée élevée
Taux de mitose (par <5 5-9 >10
10 CFG)
pléomorphisme Peu sévéere Modéré sévere

CFG : champs au fort grossissement.
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Figure n°38:tumeur phyllode bénigne (1). Figure n°39 :tumeur phyllode maligne (1).

Figure n°40:tumeur phyllode borderline (1).
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La valeur prédictive clinique de cette catégorie intermédiaire n’est pas réellement
démontrée. Si pour certains auteurs cette séparation est justifiée pour éviter une surestimation
de malignité, pour d’autres elle est arbitraire : SALVADORI et COLL (126) n’ont pas observé de
différence entre les tumeurs phyllodes malignes et frontiéres en terme de récidives et de
métastases.

Selon ROWELL (124), il existe un chevauchement des caractéres de distinction des trois
classes, et le critere absolu de malignité est les métastases systémiques. Cet avis est également
partagé par HLAVIN (59) qui propose en plus d’utiliser le terme de tumeur de haut ou de bas
grade au lieu de tumeur maligne ou bénigne.

CONTESSO (33) a utilisé une classification en 4 types de pronostic péjoratif croissant , se
basant en gros sur la densité cellulaire, I'architecture globale, et surtout la présence et
I'importance des anomalies cytonucléaires. Ces 4 types se définissent de la maniéere suivante :

> Type 1: encore appelé fibroadénome phyllode, il s’agit d’un fibroadénome végétant intra
canalaire, plus riche en cellules stromales que le fibroadénome banal et pourrant
comporter des remaniements oedemateux.

> Type 2: il correspond aux tumeurs ayant une grande densité de cellules conjonctives
reparties réguliéerement et ne comportant pas d’atypies. La disposition fasciculée est trés
fréquente et on peut noter la présence de remaniements nécrotiques ou myxoides.

> Type 3: il differe du précédent par une disposition architecturale anarchique de cellules
conjonctives et surtout la présence d’atypies cytonucléaires plus au moins marquées, par
contre les mitoses restent normales entre 4 et 10 par champs, des foyers métaplasiques
peuvent se rencontrer.

> Type 4: il s’agit du sarcome phyllode au caractere malin indiscutable. La composante
épithéliale a pratiquement disparu. La composante conjonctive est trés monomorphe, de
type fibroblastique le plus souvent, parfois lipoblastique. Les mitoses sont trés
nombreuses, supérieur a 10 par champs et les anomalies cytonucléaires sont tres

marquées.
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Ainsi, la présence d’atypies cytonucléaires est la frontiere qui sépare les 2 grands
groupes : tumeurs phyllodes bénignes (type 1 et 2) et tumeurs phyllodes a potentiel malin (type
3 et4).

Le systeme de grading qui est largement répandu et que nous adoptons également est
celui des 3 catégories proposé par I’'OMS en 2003, et qui se distingue ainsi : (voir tableau n°24).

Tableau n°24 : Critéres permettant la classification des tumeurs phyllodes selon le grading de
I’OMS (2003) (165).

TP bénigne TP borderline TP maligne
Hypercellularité , .
P Modeste Intermédiaire Marquée
stromale
Pléomorphisme .. ,
L. Peu Modéré Marquée
nucléaire
Mitoses Peu ou pas intermédiaire Nombreuse (>10 par
CFG)
Marges tumorales Bien circonscrit intermédiaire invasive
Architecture Distribution Expansion Croissance stromale
stromale . s ,
uniforme hétérogeéne marquée
Différenciation
stromale Rare Rare Pas rare
hétérologue

CFG : champs au fort grossissement.

Il faut souligner que la distinction histopathologique des tumeurs phyllodes reste
arbitraire. La valeur prédictive des gradings proposés n’étant pas toujours fiable. En effet, TAN
(144) a trouvé d’autres parametres pouvant étre corrélés significativement avec le grade
histologique, tels que I’age avancé et la grande taille tumorale ou il a constaté qu’ils pouvaient
étre en faveur d’une tumeur borderline ou maligne.

BENHASSOUNA (12) pour sa part, a constaté que le taux de malignité augmentait
considérablement avec I'dge : I'incidence des TP malignes et borderlines était de 77.3% chez les
patientes ayant plus de 35 ans, et le risque était multiplié par 4.1 quand I’aAge était supérieur a

35ans.
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De nombreuses études (11,12, 25, 46, 86) ont noté que la taille des TPs augmentait avec
I'augmentation du degré de malignité. Par contre d’autres auteurs, n'ont pas trouvé de
corrélation entre ces deux parametres car des lésions bénignes peuvent avoir une taille
importante (Figure n°41), alors que des petites lésions peuvent étre histologiquement malignes
(117, 126).

VERHAEGHE et COLL (157), ont remarqué que 85 a 92% de leurs tumeurs bénignes
avaient moins de 5cm, tandis que 72.7% des TPs frontiéres et 68.75% des TPs malignes avaient
plus de 5 cm.

Pour MURAD et HINES (58, 108), une grande taille, surtout si elle est associée a une
croissance rapide ou une douleur, peut étre fortement suggestive de malignité, sans pour autant
la certifier.

Dans notre série, nos résultats ont concordé avec ceux qui ont trouvé une relation
proportionnelle entre la taille tumorale et le grade tumoral. En effet 64% de nos TPs bénignes
mesuraient moins de 5 cm, la taille de 60% des TPs frontiéres étaient comprises entre 5 et 10
cm, alors que 100% des TPs malignes mesuraient plus de 10 cm.

On a remarqué que dans toutes les séries, la TP bénigne était la plus fréquente par rapport
au 2 autres types, variant de 28% a 84.5% (46, 48).
Dans notre série, les TP grade 1 ont représenté 75% des cas, alors que les TP de grade 3 et de

grade 2 ont représenté 12.5% des cas pour chacune d’eux (voir tableau n°25).
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Figure n°41 : Tumeur phyllode de bas grade débutant 6 mois plus tot et ayant depuis 3
semaines de son admission aux urgences une croissance exponentielle entrainant des

ulcérations et un saignement avec une anémie séveére de 3,9 g/dl (159).
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Tableau n° 25: Fréquence comparative des tumeurs phyllodes selon le type histologique.

Auteurs NB de cas TP 1en% TP 2 en% TP 3 en%
BENTOURKI (14) 41 65.8 17.1 17.1
REINFUS (120) 170 54.1 11.2 34.7
MRABET (107) 23 69.5 21.7 4.3
TAN (144) 335 74.6 16.1 9.3
BELKACEMIE (11) 443 64 18 18
CHENG (25) 182 76 7 17
BENHASSOUNA (12) 106 58.4 15 26.4
FOXCROFT (46) 84 84.5 9.5 6
CHANEY (23) 101 58 12 30
GEISLER (48) 32 28 6 66
Notre étude 40 75 12.5 12.5

2.6. Corrélations histopronostiques

Les pathologistes ont essayé d’établir un index histopronostique valable pour prédire une
évolution clinique maligne, qui ne correspond pas toujours a la malignité histologique établie sur
les criteres habituels. Il s’est avéré que la tache est difficile car il existe des tumeurs classées
bénignes par I'histologie et qui se comportent de facon agressive, et vice versa. En effet, des
auteurs (7, 23,92) ont rapporté des cas de métastases chez des patientes ayant des TP bénignes.

La corrélation histopronostique des TPs est trés contreversée. Si certains auteurs ne la
trouvent pas significative (36, 71, 113), ceux qui la reconnaissent divergent quant aux critéres
choisis :

Ainsi, des auteurs ont constaté que les facteurs histologiques incluant la taille tumorale
(58, 108, 111, 147), la cellularité tumorale (55, 147, 150), I'atypie cellulaire (88, 111,147), le
taux de mitose (88, 111, 150) et la nécrose tumorale (55, 58, 108), ont montré peu d’utilité en

tant qu’indicateurs pronostics.
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Cependant, d’autres séries ont noté que le pronostic était corrélé d’une maniere
significative avec les critéres histologiques suivants :

-Le « stromal overgrowth ». Il parait étre régulierement liée a un pronostic défavorable pour un
nombre important d’auteurs (13, 70, 97, 112, 150). HAWKINS (56) a méme trouvé g’il a une
valeur prédictive négative a 100%.

- Des marges infiltrantes (39, 58, 102, 108, 112, 124).

-L’index mitotique élevé (39, 58, 108, 111, 124, 150).

-Le degré d’atypies cellulaires ou le pléomorphisme nucléaire (70, 108, 124, 150).

- La nécrose tumorale et le stroma spécialisé (56, 58, 108, 150).

Par ailleurs, dans la série de TAN (144) et celle de KEELAN (71), le grade histologique
comportant le degré d’atypie cellulaire stromale, I’hypercellularité stromale et la nature
microscopique des marges, corréleraient significativement avec la récidive, contrairement a
I'index mitotique.

Plus récemment, TAN (144) a constaté que I’hyperlapsie stromale pseudoangiomateuse
(PASH) correle significativement avec le grade histologique et son utilité réside dans le fait que
sa présence dans une tumeur phyllode est moins souvent associée a la malignité.

Il ressort de ces différentes études que les marges infiltrantes, I’existence de plages
purement mésenchymateuse ou le « stromal overgrowth » et/ou un index mitotique élevé,
constituent les facteurs histologiques de mauvais pronostic retenus par la majorité des auteurs.
En conclusion

L’examen clé du diagnostic des TP est I’étude anatomopathologique. Elle permet aussi de
classer ces tumeurs, permettant ainsi d’adapter la stratégie thérapeutique et parfois de prévoir

leur évolution. Cependant, cet avis n’était pas partagé par tous.

IV. Diagnostic différentiel

Les aspects cliniques et paracliniques peu caractéristiques des TPs font poser le probléme

du diagnostic différentiel de ces tumeurs avec d’autres lésions bénignes ou malignes du sein,
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gu’il conviendra de savoir éliminer afin d’assurer une prise en charge correcte et adéquate de

cette entité clinique assez particuliére.

1. Fibroadénome

C’est le principal diagnostic différentiel avec lequel la TP est confondue, a cause de sa
grande fréquence et des importantes similitudes cliniques, radiologiques, et histologiques entre
les deux lésions (14, 21).

En effet, c’est la tumeur mammaire bénigne la plus fréquente. Il survient généralement
chez la femme jeune entre 20 et 30 ans, parfois a la période post-pubertaire immédiate, mais
généralement découvert avant 30 ans, age au-dela duquel il devient plus rare (27).

A I’examen clinique : il s’agit d’une masse arrondie, ferme, bien limitée et indolore.
Parfois, la palpation retrouve plusieurs nodules : on parle alors de maladie fibroadénomateuse
ou polyadénomateuse.

En fait, c’est surtout le fibroadénome géant qui pose le probleme du diagnostic différentiel
avec la TP. Il s’agit d’un fibroadénome dont la taille excéde 3.5 cm ou 5 cm selon les auteurs. Il
se présente cliniquement comme le fibroadénome commun hormis des contours polylobés (94).

La mammographie révele une masse réguliére opaque et bien limitée, cerclée fréquemment
par un mince liseré de sécurité. Pour YELMAZ (167) aucun critere mammographique sauf la
densité de la masse ne pouvait aider dans la distinction entre les TP et les fibroadénomes. Il a
trouvé qu’une masse de densité plus élevée était le plus souvent rencontrée dans la premiére
entité plus que dans la deuxiéme.

A I’échographie, c’est généralement une masse solide, homogene et bien circonscrite, sans
phénomene d’absorption postérieure important. Par contre un renforcement acoustique
postérieur et des zones kystiques internes suggerent le diagnostic de TP plus que celui d’un
fibroadénome (167).

KRISHNAMURTHY (76) a proposé dans son étude des critéres cytologiques pouvant aider a

différencier les TP des fibroadénomes a I'aide de la biopsie a I'aiguille fine (Figure n°42).
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Figure n°42: Approche schématique pour distinguer les TP des fibroadénomes (76).

Fragment stromal

/\

Hypercellulaire (2+ a 3+) hypocellulaire (1+)
et noyaux fusiformes, allongés et noyaux ronds ou ovales,
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(<10%) (10-30%) (>30%) (90-100%)
FA  FA/TP TP FA

FA : fibroadénome

Histologiquement, il s’agit d’une prolifération glandulaire localisée avec une composante
fibreuse variable ayant des rapports harmonieux avec les structures épithéliales adjacentes.
Parfois, la distinction avec une TP (surtout en ce qui concerne le fibroadénome cellulaire) est
difficile et n’est possible que par des criteres anatomopathologiques précis, se basant sur
I’estimation du degré de cellularité conjonctive et la présence d’une architecture foliaire, qui
n’est cependant pas suffisante pour trancher (car elle peut exister aussi dans un fibroadénome).

Le seuil de cellularité a partir duquel la lésion pourra étre qualifiée de TP est difficile a
apprécier. TAVASSOLI (21) propose une distinction pour les lésions d’interprétation
histologique limite : le terme de fibroadénome cellulaire lui parait plus approprié pour des
lésions comportant de rares ébauches foliaires et une légére augmentation de la cellularité.

Une augmentation de la cellularité est aussi constatée dans la majorité des fibroadénomes
juvéniles mais, a la différence des TP, ils surviennent souvent chez I'adolescente, quelques fois
chez I'adulte jeune, avec une nette croissance péricanaliculaire et une évolution constamment

bénigne.
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La croissance cellulaire est généralement péricanalaire, ne les déformant pas, et c’est le
fibroadénome péricanalaire. Parfois, quand elle est importante, elle les comprime jusqu’a les

rendre virtuels et on parlera alors de fibroadénome intracanalaire.

2. Maladie fibrokystique

Lésion bénigne trés fréquente entre 35 et 50 ans. Elle résulte de I'association, en
proportions variables, de certains éléments histologiques : de nombreux kystes avec des lésions
de fibrose, de métaplasie ou d’hyperplasie épithéliale, qui vont donner des formes cliniques
diverses. Elle est caractérisée par son hormonodépendance puisqu’elle disparait sous traitement
hormonal d’épreuve (122 ,124).

La patiente consulte habituellement pour des mastodynies ou pour une tuméfaction
localisée apparue brutalement. L’examen trouve une masse d’allure bénigne, bien limitée, plus
ou moins rénitente. La palpation peut éventuellement en découvrir d’autres.

La mammographie objective une ou plusieurs opacités homogénes a contours réguliers,
d’allure bénigne.

L’échographie permet d’établir une véritable cartographie kystique avec des kystes de taille
et d’allure variée.

La cytoponction permettra aussi bien le diagnostic que I’évacuation des kystes.

Toutefois, des kystes en voie de transformation augmentent rapidement de volume, et
I’échographie trouvera une structure hétérogene douteuse rendant une exérése chirurgicale et

une étude histologique nécessaires.

3. Mastite ou abcés collecté

Quoique survient dans un contexte différent, un gros abces ferme peut préter a confusion.
La mammographie trouvera une opacité plus ou moins marquée, a contours flous, et
I’échographie visualisera une image hyperéchogéne hétérogéne. La ponction échoguidée
permettra de rétablir le dignostic et de réaliser I'analyse bactériologique avec antibiogramme

(122, 124).
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4. Hamartome

C’est une lésion pseudo tumorale bénigne rare survenant a la période d’activité génitale
(assez fréquemment, aprés un accouchement). L’hypothese pathogénique est une malformation
simple, résultant du développement isolé et tardif d’'un bourgeon épiblastique embryonnaire.
L’examen clinique peut la méconnaitre ou trouver une tumeur plus ferme qu’un lipome, de 5 a
10 cm en moyenne.

La mammographie est pathognomonique quand elle visualise une plage bien délimitée par
un fin liseré, au sein de laquelle sont juxtaposées des clartés graisseuses et des opacités plus ou
moins denses.

Dans les cas moins parlants, I’échographie n’est souvent d’aucun secours ; elle confirme
seulement la bonne délimitation de la tumeur et sa déformabilité lors de la compression.
L’échostructure interne, hétérogéne, est variable selon la distribution des éléments graisseux et
fibroglandulaires ; elle est souvent proche du tissu mammaire environnant et peut donc n’avoir
aucune traduction échographique.

Histologiquement, la Iésion comporte, en proportions variables, de la graisse, du tissu
fibroglandulaire et du tissu conjonctif. Des modifications mastosiques ou sécrétoires sont
fréquentes mais I'architecture lobulaire est conservée. La composante fibreuse ne prolifére
cependant pas comme dans le fibroadénome ou la TP.

Le traitement consiste en une exérese chirurgicale simple. L’évolution est caractérisée par

I’absence de récidive (122, 124).

5. Hyperplasie virginale

C’est une augmentation diffuse du volume d’un ou des deux seins sans masse
cliniguement individualisable. Elle survient chez la fillette entre 11 et 14 ans, avec parfois des
signes inflammatoires en regard. La récidive est possible aprés exérése (137).

6. Sarcomes

Ce sont des tumeurs malignes rares (moins de 1% des tumeurs mammaires malignes)

touchant avec prédilection les femmes entre 43 et 57.5 ans (91).
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IIs se présentent comme des tumeurs volumineuses étirant la peau en regard et parcourue
par un réseau veineux superficiel accentué. Parfois elles peuvent s’ulcérer. Les malades signalent
souvent une augmentation assez rapide de volume et des mastodynies.

Les sarcomes comportent un risque de récidive locorégionale et surtout un risque de
métastase hématogéne. L’atteinte mammaire est rarement unique et un examen général et
soigheux peut trouver d’autres localisations.

Les sarcomes primitifs du sein peuvent poser un probleme de diagnostic différentiel avec
la TP de grade 3 surtout quand le contingent stromal dans cette derniére Iésion est nettement
prédominant, occultant le contingent épithélial.

Sur le plan morphologique, il faudra rechercher attentivement par un échantillonnage
soigheux de ces lésions I'absence de structures épithéliales bénignes caractéristiques de la TP.
Car dans certains cas de sarcomes phyllodes, ces structures peuvent étre réduites a un seul
foyer.

Une relation avec la TP par la transformation sarcomateuse de cette derniére (vue dans
environ 10% des cas) doit étre évoquée, surtout devant une forme tres grave chez une femme
plus jeune. La prévention réside dans I’éxéreése suffisamment large des tumeurs phyllodes (14,
21,122, 137).

Selon MALARD (91), les sarcomes phyllodes sont de meilleur pronostic en terme de survie
globale et de survie sans récidive par rapport aux autres types de sarcome avec une probabilité
de survie globale a 10ans de 100%.

7. Carcinomes

L'aspect mammographique classique est souvent étoilé, irrégulier avec des
microcalcifications suspectes fréquentes. L’échographie révéle souvent une masse solide
irréguliére a contours mal limités, avec des cones d’ombre postérieurs en cheminée et une
infiltration péritumorale allant vers la graisse sous cutanée et la peau qui peut paraitre épaissie.

Cependant, dans certains cas (carcinomes mucineux ou médullaire), le carcinome peut se

présenter comme une image arrondie et bien circonscrite faisant discuter le diagnostic de
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lésions bénignes et c’est la ponction cytologique qui redressera la situation, en gardant toutefois
a I'esprit la possibilité de faux négatifs qui n’est pas rare (15% des cancers).

La certitude du diagnostic est établie par I’étude histologique qui trouve une prolifération
épithéliale maligne, et elle précise le type et le grade.

Le carcinome qui pose le plus de probleme de diagnostic différentiel avec la TP méme a
I’histologie est le carcinome métaplasique pseudo-sarcomatoide, ou existe I'intrication d’une
composante sarcomatoide avec des structures épithéliales malignes, qui sont parfois difficiles a

mettre en évidence (14, 21, 137).
V. Traitement

Le traitement optimal des TPs constitue toujours un sujet de discorde entre les différents
intervenants, vu leur caractere tres particulier. Toutefois, la chirurgie reste, et de loin, le pilier

principal, sinon le seul. Les thérapeutiques adjuvantes ont peu d’intérét.

1. Chirurgie
La résection chirurgicale de la TP pourra se faire selon plusieurs méthodes, dont les

indications seront posées devant chaque cas.
1.1. Moyens

Pour le traitement des TP, le spécialiste dispose d’un choix entre une attitude conservatrice

si les conditions le permettent, ou une stratégie plus radicale.

1.1.1. Traitement conservateur

Il essaie de préserver le maximum possible de la glande en étant curatif. On peut
énumérer :

> Enucléation ou tumoréctomie simple

Elle est effectuée surtout si la lésion est faussement diagnostiquée comme fibroadénome
en préopératoire ou dans un but esthétique. Mais elle constitue une source importante de
récidives locales (12), d’ou la tendance de la quasi-totalité des auteurs a la proscrire pour le

traitement des TP (23, 124, 125).
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Toutefois, la reprise chirurgicale des tumeurs ainsi traitées (et qui se sont révélées a
posteriori étre des TP) ne fait pas I'unanimité de tous : certains (21, 36) la préconisent s’il s’agit
de TPs borderline ou maligne pour diminuer le risque de récidive (136), ou qu’il s’agisse de
n'importe quel type mais n’ayant pas une marge minimale de sécurité d’au moins 1 cm (92),
tandis que d’autres (28, 170) préférent s’abstenir tout en surveillant étroitement la patiente si la
tumeur a été prouvée histologiquement bénigne.

Dans notre série, 34 patientes ont subit ce type d’intervention mais aucune d’elle n’a été
reprise aprés confirmation diagnostique. Cing patientes parmi elles n’ont pas présenté de
récidive apres un délai compris entre 3 et 12 mois.

» Tumoréctomie élargie ou exérese locale large

Elle consiste en I’exérése de la tumeur avec une marge de 1 a 2 cm tout autour, aménagée
dans le tissu mammaire sain. Actuellement, des études (1, 23, 48, 82, 115, 120, 136) ont noté
que cette technique constitue le traitement de choix pour tout type de TP et diminue
considérablement le taux de récidive, a condition qu’elle soit faite avec des marges minimales de
1 cm, et que le sein soit suffisamment grand pour avoir un résultat esthétique, vu que les
récidives locales ne sont pas impliquées dans les métastases associées et peuvent étre controlé
par une reexérese ou une mastectomie (120). En effet, CHANEY (130) a prouvé que |'exérése
locale large avec des marges négatives a comme conséquence un taux de contrdle local
approximativement de 90%.

Dans notre série, la tumoréctomie large a été pratiquée chez 2 patientes dont on n’a pas
pu préciser I’évolution.

> Mastectomie partielle ou quadrantectomie

Elle consiste a 6ter la tumeur avec une marge macroscopique de 2 cm minimum, ce qui
correspond le plus souvent a I’ablation d’un quadrant (44).
Elle est facile a réaliser mais assez mutilante et ne sera effectuée que si nécessaire dans les

grandes tumeurs périphériques (28, 36, 58).
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Dans la série de MRABET (107), elle a été réalisée chez 2 patientes, chez I'une en
complément thérapeutique d’une tumoréctomie (TP de grade 2), et chez I'autre pour une tumeur
de 15 cm (TP de grade 1). Elles ont toutes les deux bien évolué.

Dans notre série, cette technique n’a été effectuée chez aucune de nos patientes.

1.1.2. Traitement radical

Il aura lieu quand le traitement conservateur ne pourra pas étre pratiqué convenablement.
Il comporte plusieurs volets :

> Mastectomie totale

C’est une mastectomie simple conservant les plans musculaires postérieurs et leur
innervation, avec ou sans curage ganglionnaire axillaire.

C’est la meilleure technique pour les tumeurs qui ne peuvent étre convenablement
extraites par une résection large, pour les tumeurs malignes de grande taille (71, 124, 125), et
pour les récidives des TPs borderline et maligne (28, 50, 126). Car plusieurs auteurs (23, 115,
120, 140, 169) n’ont pas rapporté de différence significative en terme de survie entre I'exérése
large comparée a la mastectomie totale dans le cadre du traitement initial.

Alors que pour d’autres (11, 58, 72, 111) la mastectomie totale est plus adaptée aux TPs
borderline et maligne, car selon eux elle donne de bons résultats comparés au traitement
conservateur.

Dans notre série, cette méthode a été réalisée chez 4 patientes, toutes porteuses de TPs
grade 3.

¢ Curage ganglionnaire axillaire :

Jusqu’a ce jour, les recommandations pour le curage ganglionnaire axillaire sont claires. En
raison de I'extréme rareté des métastases par voie lymphatique pour ce type de tumeur, le
curage ganglionnaire axillaire reste inutile pour la majorité des auteurs (48, 120, 125). Il n’est
justifié que lorsqu’existent des adénopathies cliniques, qui sont pour la plupart de nature
inflammatoire.

Dans notre série, 3 parmi les 4 mastectomies réalisées ont été associées a un curage

ganglionnaire axillaire et les ganglions enlevés étaient indemnes.
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> Mastectomie radicale élargie

Elle consiste en la résection de I'’ensemble de la glande mammaire avec les muscles
pectoraux, avec un curage ganglionnaire axillaire.

Elle est tres lourde pour une tumeur réputée bénigne et ne sera donc conseillée que dans
des cas trés rares de tumeurs évoluées et certaines formes sarcomateuses ou dans les grosses
tumeurs fixées a la paroi thoracique (71, 98, 99, 140). Elle est de plus en plus abandonnée et n’a
été pratiquée chez aucune de nos malades.

> _Mastectomie sous cutanée

C’est une technique esthétique d’impact psychologique mieux tolérée. Elle consiste en
I’ablation de la glande mammaire sans résection cutanée, avec possibilité d’une reconstruction
mammaire immédiate ou différée (14, 71, 131).

Elle est proposée surtout chez I'adolescente ou I'adulte jeune dans les petites tumeurs
malignes, mais elle présente I'inconvénient de ne pas enlever tout le tissu mammaire (en effet,
une proportion de 15 a 20% de tissu mammaire reste), ce qui exposerait a un risque élevé de
récidives.

1.2. Indications de la chirurgie

Un diagnostic anatomopathologique précis est nécessaire pour une chirurgie mieux
adaptée. Mais comme il n’est trés souvent pas possible en préopératoire, les indications
chirurgicales prendrons en compte divers critéres tels que I’dge de la patiente, la morphologie et
la taille de son sein, la taille propre de la tumeur et ses caractéres cliniques, le diagnostic
préopératoire retenu, l'agressivité de la lésion ainsi que le consentement et le désir de la
patiente. En plus, I'analyse des berges d’exérése tumorale en examen extemporané aidera
énormément a évaluer la qualité et I’étendue de la résection (19, 21).

Les indications chirurgicales seront donc discutées devant chaque cas, mais il faudra opter

autant que possible pour une attitude conservatrice.

1.2.1. En fonction de I’age :

Chez I'adolescente, et vu la relative rareté des formes malignes, une thérapeutique

conservatrice est justifiée. CHUA (28) conseille d’éviter le traitement radical a cause de I'impact
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psychologique, cependant, la méme rigueure thérapeutique que chez I'adulte est requise afin
d’éviter les récidives (16, 84, 104).

Lorsqu’on est amené a réaliser un traitement plus radical, une approche pluridisciplinaire
peut se révéler utile pour minimiser I'impact d’un tel choix, et bon nombre d’auteurs préconisent
le recours a une reconstruction plastique immédiate ou différée, par implants ou tissus
autologues (16, 28, 84, 99).

Dans notre série, 3 patientes qui avaient moins de 20 ans et qui ont présenté des TP de
type 1, ont été traitées par tumorectomie simple. Leur évolution n’a pas été précisée.

Pour I'adulte jeune, une tumorectomie élargie est le traitement optimal lorsque la taille
tumorale le permet, sinon, on aura recours a une mastectomie totale (115, 120, 130).

Quelques auteurs (71) ont proposé une mastectomie sous cutanée, suivie d’une
implantation de prothéses siliconées chez les patients qui le désirent. Cependant, elle comporte
un risque toujours élevé de récidive justifiant son abandon par plusieurs auteurs, lui préférant
des mastectomies ou des tumorectomies simples avec des incisions esthétiques (21, 104).

Dans notre série, 37 patientes avaient un age entre 20 et 50 ans. Trente trois cas parmi
elles ont bénéficié d’un traitement conservateur. Il a consisté en 31 tumoréctomies simples et 2
tumoréctomies élargies. Pour les 4 cas restants, ils ont bénéficié d’une mastectomie totale.

Chez la femme agée, le risque de cancer étant plus présent et le probléme esthétique ne se
posant que faiblement, une chirurgie radicale est conseillée au moindre doute. Les tumeurs
bénignes ou de petite taille bénéficieront de tumorectomies larges tandis que les plus grosses
ou les variétés malignes seront traitées par mastectomie totale (31, 70, 84, 112, 137).

Cependant, CHUA (28) a estimé que le traitement radical était inutile chez la femme agée
vu qu’il ne controlait pas les métastases ou la survie a long terme.

Dans notre série, aucune de nos patientes n’avaientt plus de 50ans.

1.2.2. En fonction des caractéres de la tumeur

> Selon la taille tumorale

Plusieurs auteurs ont noté l'existence d’une relation entre la taille de la tumeur et la

réussite du traitement chirurgical. Ainsi, ils ont préconisé une résection passant largement (=1
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cm) dans le tissu mammaire normal le plus souvent possible dans les petites tumeurs de 5a 10
cm. Au cas ou des marges convenables ne peuvent pas étre aménagées, il sera plus judicieux de
recourir a une résection radicale de toute la glande (5, 50, 58, 92, 120, 124, 126, 169, 170).
Dans notre série, la tumorectomie simple a été effectuée pour des tailles relativement
petites ayant en moyenne une taille de 4 cm (ne dépassent pas 9 cm). Alors que la tumorectomie
large a été faite dans 2 cas pour des tumeurs de 6 et 24 cm de taille. La mastectomie totale
guand a elle, était pratiquée pour des tumeurs de grande taille atteignant en moyenne 18.75 cm.

> Selon le grade histologique

Pour les TPs bénignes, la plupart des auteurs préconisent une exérese tumorale large avec
une marge de 1 a 2 cm (8, 120). L’étude de ZURIDA (170) a conclu qu’une surveillance étroite de
la malade est justifié lorsqu’une TP bénigne est trouvée d’une facon inattendue, vu que le taux
de récidive locale de cette derniere est bas et que leur diagnostic est difficile a poser en
préopératoire (34, 64).

Auparavant, le traitement de choix des TP borderlines et malignes, était la mastectomie
simple ou radicale. Mais actuellement plusieurs auteurs recommandent un traitement
conservateur puisque les récidives locales ne semblent pas étre liées aux métastases (102), et ils
n’ont pas trouvé une différence significative en terme de survie et de controle local entre la
tumeur traitée par exérese locale large et celle traitée par mastectomie (5, 23, 115, 139, 158,
169). Par contre d’autres auteurs ont trouvé que le traitement radical pour ces 2 entités donne
de bons résultats qui se traduisent par une diminution du taux de récidive locale (5, 11, 12).

Dans notre série, 4 cas ont été traités par mastectomie totale apres confirmation par
biopsies simples du diagnostic de sarcome phyllode. Pour le reste des cas, ils ont été opérés
sans certitude diagnostique, et la décision chirurgicale s’est basée plutdot sur les éléments

clinique et paracliniques d’orientation.

2. Thérapeutiques adjuvantes

Leur rble dans le traitement de routine des TP ou de leurs récurrences demeure incertain et

leur place non encore établie (48, 141).
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2.1._ Radiothérapie

Il existe un consensus presque général qu’une radiothérapie curative n’a aucune place
dans le traitement des TP, a cause de la non sensibilit¢é de ces tumeurs essentiellement
mésenchymateuses ou de leurs métastases (14, 137).

Le role de la radiothérapie reste incertain et il n’est pas toujours recommandé (17, 72,
120, 131). Cependant plusieurs auteurs qui ont étudié I'intérét de la radiothérapie en
postopératoire ont trouvé que celle-ci semble augmenter le taux de survie a 5 ans (114), et
diminuer le taux de récidive locale (6, 11, 23, 114, 142). Par contre, I’étude de BELKACEMI (11)
portante sur 443 patientes a montré I’absence d’effet de cette thérapeutique en terme de survie.

Pour certains auteurs tels que CONTESSO (33) et BLANCKAERT (16), une radiothérapie
postopératoire serait nécessaire si les marges d’exérése étaient positives. Pour d’autres (22, 56,
124), elle pourrait étre indiquée dans une atteinte locorégionale ou dans une métastase osseuse
solitaire symptomatique, dans un but antalgique. Pour d’autres encore (23, 38, 142), elle pourra
étre utilisée dans des tumeurs d’allure agressive, de grande taille, d’histologie maligne et/ou
dans les récidives locorégionales. Dans une étude de SOUMAROVA (138) incluant des patientes
ayant des tumeurs de grande taille (moyenne 10 cm), les auteurs on recommandé une
radiothérapie pour toutes les tumeurs malignes, qu’elles soient traitées par mastectomie ou par
chirurgie conservatrice.

STOCKDALE (142) a obtenu une rémission compléte d’une récidive particulierement
agressive d’'une TP maligne par mégavoltage visant la paroi thoracique. EICH (38) a également
utilisé cette radiothérapie avec succés dans un cas apres échec de la chimiothérapie.

Une relation dose a effet n’est pas établie avec exactitude, mais I'on retiendra qu’une dose
de 50 a 70 Gray suffit (22).

D’une maniere générale, la radiothérapie postopératoire peut étre effectuée dans les TP
malignes pour diminuer le risque de récidive locale, dans des tumeurs inflammatoires ou qui
n‘ont pas été completement réséquées pour éviter la ré intervention, ou alors dans des

métastases osseuses douloureuses.
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Dans notre série, 1 patiente a bénéficié d’une radiothérapie adjuvante en association avec
une chimiothérapie aprés une exérése large d’une récidive d’un sarcome phyllode traité

auparavant par une mastectomie.

2.2. Chimiothérapie

La chimiothérapie n’a, jusqu’ici, fait preuve que d’une tres faible efficacité, a travers des
rémissions ne dépassant guére les 6 mois (38). Elle serait plutot efficace dans les métastases
systématiques, a plus forte raison si elle est instituée au tout début de leur émergence (21, 56,
124).

Il s’agira surtout de combinaisons de drogues anticancéreuses, utilisées selon les schémas
pratiqués dans le traitement des sarcomes des tissus mous. Ces combinaisons sont variables
selon les auteurs.

ALLEN (3) a noté une réponse satisfaisante par I’association cisplatine et doxorubicine en 6
cures a 3 semaines d’intervalle alors que BURTON et COLL (in 21) ont constaté une réponse
positive avec l’association cisplatine et étoposide et une radiothérapie chez trois cas de
métastases symptomatiques. KEELAN (71) a utilisé I'association vincristine, actinomycine D, 5
fluoro- uracile et cyclo-phosphamide avec succées. D’autres (56) ont utilisé I'isofosfamide seul ou
en association avec la doxorubicine.

Certains auteurs ont fait des recherches en vue de mieux comprendre la sensibilité des TP
a certaines drogues in vitro. Ainsi, LEWKO (85) a travaillé sur des cultures cellulaires a partir de
TP malignes. lls ont trouvé que la dexaméthazone et le cortisol étaient des inhibiteurs de
croissance a fortes doses, ainsi que le dibutiryl-AMP cyclique, la théophylline et la vitamine C.
Ces résultats suggerent des possibilités dans le traitement des TP incluant la vitamine C et
certaines hormones.

UEYEMA (154) a également étudié la sensibilité des TPs malignes a certaines drogues
anticancéreuses grace aux cultures cellulaires et d’expériences sur les rats. Ces lignées

cellulaires étaient sensibles a la doxorubicine, la vincristine et le cyclophosphamide.
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Dans notre étude, la chimiothérapie adjuvante a été réalisée dans 3 cas de sarcome
phyllode. Elle a été faite seule dans 2 cas et en association avec une radiothérapie dans le 3éme

cas. Le protocole utilisé dans les 3 cas était I’association cisplatine et doxorubicine.

2.3. Hormonothérapie

Malgré la présence de récepteurs hormonaux oestro-progestatifs dans une proportion
importante de TP, leur réponse a I’hormonothérapie reste tres décevante, ce qui pourrait étre di
au fait que ces récepteurs sont non fonctionnels (14, 21, 124).

En conclusion

La chirurgie constitue le seul moyen thérapeutique des TPs. Ses techniques varient suivant
un certain nombre d’impératifs (age de la patiente, taille tumorale, agressivité clinique ou
histologique ...). La chirurgie conservatrice est conseillée chaque fois que la taille du sein est
suffisante pour avoir un résultat esthétique et que les marges d’exérese d’au moins 1 cm sont
obtenues, surtout chez les sujets jeunes et dans les variétés bénignes. Toutefois, il faudra éviter
au maximum les énucléations a cause du risque important de récidives qu’elles comportent. La
chirurgie radicale s’impose quand la chirurgie conservatrice est impossible a réaliser, surtout
chez les sujets agés, dans les trés grosses tumeurs plus ou moins dans les variétés malignes ou
dans le cas d’une évolution péjorative avec des récidives itératives.

Les traitements adjuvants de la pathologie tumorale classique ne sont guére efficaces dans
le traitement des TPs primitives et n’ont, de ce fait, qu’une place trés limitée dans ce volet

thérapeutique.

VI. Evolution et pronostic

En général, les TPs se comportent de facon bénigne, répondant favorablement au
traitement local.

Toutefois, et a la différence des autres tumeurs bénignes, cette évolution est souvent
imprévisible et peut étre émaillée par la survenue de récidives locales ou de métastases a

distance, rendant nécessaire une surveillance rapprochée a long terme.
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1. Recul

Le recule dans les différentes séries variait de 1 mois a 20 ans (12, 89) (Voir tableau n°26).

Tableau n°26: Durée du suivie dans la littérature et dans notre série.

Auteurs Moyenne de suivie Extrémes
BENTOURKI (14) 2 ans et 3 mois 1a7ans
KEELAN (71) 16.5 ans 0.3a53.2 ans
GEISLER (48) 101 mois 2 a 264 mois
BELKACEMIE (11) 106 mois 12 a 387 mois
ASOGLU (5) 91 mois 12 a 360 mois
BENHASSOUNA (12) 46.43 mois 1 a 216 mois
McDONALD (89) 5.7 ans 1a20ans
Notre étude 7 mois 1 a 12 mois

L’évolution de nos patientes n’a été mentionnée que sur 8 dossiers sur une période

relativement courte par rapport a la littérature.

2. Récidives locales

2.1. Fréquence

La fréguence de survenue des récidives locales est variable selon les séries, allant de 8.2
a 32% (5, 120). Mais elle est estimée en moyenne a 15% des TP. Cette moyenne est similaire a ce
gu’a trouvé PARKER (115) dans sa revue de la littérature allant de 1975 jusqu’a 2001 (voir

tableau n° 27).
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Tableau n°27: Fréguence comparative des récidives locales des TP dans un certain nombre de

séries.

Auteurs NB de cas NB de récidive Taux en %
ROWELL (124) 18 03 16.7
REINFUSS (120) 170 14 8.2
ZURRIDA (170) 216 27 12.5
BELKACEMI (11) 443 76 17
ABDALLA (1) 79 16 20.3
CHENG (25) 182 20 11
BENHASSOUNA (12) 106 13 18.2
ASOGLU (5) 50 16 32
Notre série 40 04 10

2.2. Délai d’apparition

Tres variable, allant de quelques mois a plusieurs années apres le traitement de la tumeur

initiale (jusqu’a 17 ans selon une série rapportée par CABARET (21)) (tableau 28).

Tableau n°28: revue des délais de survenue des récidives locales dans certaine séries.

Auteurs Délai moyen Extrémes
DE ROOS (36) 12 mois 4 a 84 mois
MRABET (107) 19 mois 8 mois a 3.5 ans
GEISLER (48) 43.16 mois 8 a 109 mois
ABDELLA (1) 60 mois 3 a 168 mois
CHENG (25) 33 mois 4 a 89 mois
ASOGLU (5) 26 mois 3 a 72 mois
Notre étude 7 mois 2 a 12 mois
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Ce délai semblerait étre influencé par le type histologique pour certains auteurs (13, 50,
53, 99, 103, 144) : les tumeurs malignes auraient tendance a récidiver plus précocement que les
tumeurs bénignes. Dans notre série, les délais d’apparition de la récidive apres I'intervention

initiale étaient assez courts car ils variaient de 2 mois a 1 an.

2.3. Localisation de la récidive

Généralement au niveau de la zone d’exérése de la tumeur primitive, mais peut s’étendre

localement.

2.4. Nombre des récidives

La récidive de la TP peut étre unique et isolée, mais aussi en plusieurs foyers dans le méme
sein.

Plusieurs cas de récidives répétitives ont été décrits (5, 21, 59, 71, 99). Le plus grand
nombre jamais décrit était de 14 récidives étalées sur 23 ans (21).

L’avenement d’une récidive expose a la survenue d’autres récidives ultérieures (36). DE
ROOS (36) a rapporté 9 récidives, dont 6 qui ont rechuté une seconde fois et 3 une troisiéme
fois. ASOGLU (5) lui aussi a noté que sur les 16 cas qui ont récidivé, 5 ont rechuté
ultérieurement en plusieurs épisodes.

Dans notre série, 4 patientes ont récidivé dans un délai moyen d’environ 9 mois apres le

traitement initial. Trois parmi eux ont récidivé une 2¢me fois apres un délai moyen de 8 mois.

2.5. Facteurs de risque des récidives

Les facteurs influencant la récidive restent toujours controversés.

2.5.1. Influence de I’age

La différence entre la TP de I'adolescente et de la femme adulte réside dans son
comportement clinique et son évolution.

La TP de I'adolescente se comporte en général de facon bénigne, avec une croissance
volontiers rapide et une courte histoire, a cause de la détection relativement précoce dans un
sein de nullipare. Cependant, un retard de diagnostic est possible car la tumeur est souvent

confondue avec le fibroadénome, nettement prédominant a cet age (84, 104).
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Pour certains auteurs, il semblerait que les TPs ont une évolution plus favorable chez les
jeunes, avec des récidives rares, voire exceptionnelles chez I'adolescente (16, 104). MOLLIT
(104) a estimé leur fréquence entre 1 et 3%. D’autres ont remarqué que I’Age élevé serait un
facteur favorisant des récidives (16, 112).

Alors que c’est I'inverse chez d’autres : CHU (29) a trouvé que les récidives étaient plus
fréquentes chez les patientes jeunes de sa série, RAJAN (121) a noté un taux de récidives de
16.7% dans sa série composée uniquement d’adolescentes et de femmes jeunes, et CHUA (27) a
relevé 26% de récidives parmi les adolescentes qui composaient sa série. Ceci serait
probablement dii au fait que le diagnostic des TPs n’est souvent pas suspecté en préopératoire
chez cette catégorie et par conséquent le traitement aurait tendance a étre limité.

Par ailleurs, un bon nombre d’autres auteurs (11, 12, 30, 31, 36, 82, 84, 113) n’ont pas
remarqué de relation significative entre les récidives et ’age des patientes.

Dans notre série, nous avons remarqué que les récidives sont survenues chez des patientes

relativement jeunes, ayant des ages compris entre 20 et 40 ans.

2.5.2. Influence de la taille

L’avis est partagé entre ceux qui ne remarquent pas de relation entre la taille de la tumeur
et la survenue de récidives (25, 31, 36, 45, 82, 113, 126), et ceux qui, par contre, trouvent que
la taille tumorale constitue un facteur pronostic pour la récidive locale (69). NORRIS (111) a
remarqué que les récidives étaient peu fréquentes dans les tumeurs de moins de 4 cm. Il en est
de méme pour plusieurs auteurs (13, 27, 28, 70). BARTOLI (10) a noté un faible taux de récidives
dans sa série qui comportait des tumeurs de taille relativement petites, et HOLTHOUSE (60) n’a
pas relevé de récidives dans les tumeurs de moins de 2 cm. BELKACEMI (11) a trouvé que la taille
tumorale inférieure ou égale a 3 ¢cm était un facteur pronostic favorable pour le controle local et
également un facteur indépendant pour une meilleure survie globale. Ceci serait peut étre di a
des causes techniques plutdt que biologiques. Car il serait plus aisé d’enlever totalement les
petites tumeurs avec des marges adéquates, et enlever ainsi d’éventuelles projections que la

tumeur aurait émis au-dela de ses bordures (27). En plus, BENHASSOUNA (12) et ASOGLU (5) ont
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rapporté que la récidive locale était significativement augmentée si la tumeur avait plus de 10
cm (ce risque était multiplié par 4 (5)).
Dans notre série, toutes les tumeurs qui avaient récidivé étaient de grande taille (> ou = a

20 cm).

2.5.3. Influence du grade histologigue

Plusieurs auteurs (27, 29, 30, 36, 96, 102, 104, 113, 140) ont trouvé que le grade
histologique des TPs ne jouait pas de réle important dans la survenue des récidives.

Cependant, dans d’autres séries, le risque de récidive était corrélé avec le
grade histologique: il serait plus élevé dans les tumeurs de haut grade (23, 90, 71, 118, 120,
130, 144, 147, 169, 170). L’étude de LENHARD (82) a montré que le taux de récidive était de
40% pour les tumeurs malignes contre 25% pour les tumeurs borderlines et 8% pour les tumeurs
bénignes. Dans le méme sens BELKACEMI (11) a noté dans sa série que le taux de récidive locale
a 5ans était de 8% pour les TPs bénignes, 26% pour les TPs borderlines et 36% pour les TP les
malignes.

Nos résultats rejoignent ceux des auteurs qui ont trouvé que le risque de récidive était en
relation avec le grade histologique car les taux de récidive des TPs bénignes, borderlines et
malignes étaient respectivement de 3% ,17% et 67% (Tableau n°29).

Tableau n°29 : Taux de récidive selon le type histologique dans notre étude.

Type histologique initial NB de cas NB de cas ayant récidivé taux de
récidive en %
TP 1 31 01 3
TP 2 06 01 17
TP 3 03 02 67

2.5.4. Caractéres histologigues

Certains auteurs n’ont remarqué aucune intervention active des caractéres histologiques

dans le développement de la récidive (29, 30, 36, 50, 71, 138), plusieurs autres la reconnaissent.
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Mais le critere histologique qui serait le plus prédictif des récidives n’est pas unanimement
reconnu.

Le « stromal overgrowth » serait un bon facteur de prédiction (5, 12, 13, 97, 102, 112,
120). En effet, ASOGLU (5) a trouvé qu’avec ce facteur le risque de récidive était multiplié par 7.

Les limites infiltrantes ou imprécises seraient importantes (13, 104, 111, 112, 144).
Plusieurs auteurs ont trouvé que le risque de récidive était plus élevé si les marges tumorales
étaient <1 cm (5, 8, 12, 23, 73, 92, 102, 120). En plus TAN (144) a trouvé que les marges
saines, réduisent le risque de récidive de 51.7%.

Une activité mitotique élevée, dont le chiffre n’était pas le méme pour tous les auteurs
(12, 56, 111, 117) et des atypies cytonucléaires (12, 58, 102, 111, 120, 144) seraient des
criteres déterminants.

Il faut noter ici que la majorité des auteurs estiment que la prédictibilité des récidives ne

repose pas sur un seul critere, mais plutét sur I’association de plusieurs éléments péjoratifs.

2.5.5. Réle de la cytometrie de flux

Quelques études, telle la cytométrie de flux, ont été réalisés pour tenter de mieux prédire
I’évolution de ces tumeurs. La aussi les résultats s’averent décevants et contradictoires : si une
fraction S élevée (>0.05) est presque toujours corrélée a la récidive pour PALKO (112) et EL-
NAGGAR (39). Elle ne I'est pas pour KEELAN (71) et HINES (108). La ploidie n’a été corrélé a la

récidive que dans la série de EL-NAGGAR (39).

2.5.6. Influence du traitement initial

La plupart des auteurs ont remarqué une relation presque constante entre le type
d’intervention chirurgicale initiale de la tumeur primitive et la survenue de la récidive. En effet,
pour un nombre important d’auteurs, des marges chirurgicales positives seraient le facteur qui
interviendrait le plus dans le développement des récidives (5, 12, 13, 31, 71, 92, 102, 120).

Selon BELKACEMI (11) et CHANY (23), le taux de récidive locale aprés mastectomie était
bas (14% et 18%), comparé a celui noté aprés exérese large (45% et 31%). (Voir tableau n°30)
BENHASSOUNA (12) a trouvé un taux de survie sans récidive a 5ans de 30% aprés une

exérése locale, et de 87.4% aprés mastectomie.
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Cependant, il existe quelques auteurs qui n'ont pas constaté de corrélation significative

entre le mode de traitement initial et la survenue des récidives (5, 10, 36, 56, 69, 96, 144).

Tableau n°30 : Comparaison des taux de récidive locale aprés exérése large et mastectomie (11,

23).
Taux de récidive locale
Auteurs
Aprés exérese large (en %) Aprés mastectomie (en %)
BELKACEMI (11) 45 14
CHANEY (23) 31 18

Dans notre série, nous n’avons pas trouvé de relation entre le type d’intervention
chirurgicale et le développement de récidives locales, puisque nos récidives étaient apparues
aussi bien apres tumorectomie qu’aprés mastectomie : 3 sont apparues apres tumorectomie

simple et 1 aprés mastectomie totale.

2.6. Histologie des récidives

En régle générale, la récidive locale reproduit I'aspect de la tumeur initiale (21, 27, 50, 56,
71, 99, 102, 104, 124). Cependant, quelques modifications morphologiques minimes peuvent
apparaitre, telles une accentuation des aspects histologiques défavorables (50): une
augmentation de la cellularité (56, 102), et de I'activité mitotique (56), ou I’existence du
« stromal overgrowth » (102) ; des marges infiltrantes ou une tendance a un ADN plus anormal
et une fraction S plus élevée peuvent étre notés (67). Mais ces différences sont dans la plupart
du temps non significatives.

Des transformations vers des groupes plus agressifs ne sont cependant pas rares (21, 53,
99, 104), comme c’était le cas dans trois récidives parmi 20 (15%) de la série de CHUA (27), 4

parmi 13 (30.8%) chez BENHASSOUNA (12) et 2 parmi 4 dans notre série (50%).
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REINFUSS (120) a expliqué cette transformation par I'existence d’un foyer malin qui
pourrait avoir étre oublié a I’examen anatomopathologique. Par conséquent I’examen étroit du

stroma avec de multiples sections est obligatoire.

2.7. Traitement

La grande majorité des auteurs penchent vers une attitude conservatrice dans les récidives
des tumeurs bénignes qui n’ont subi aucune transformation histologique, et qui consiste en une
exérese large, emportant des marges de sécurité suffisantes (21, 28, 48, 71, 99, 113, 120, 140,
141).

Lorsque la récidive a évolué vers un mode plus agressif (21, 28) ou a compliqué d’emblée
une tumeur d’un grade élevé (126), ainsi qu’aprés plusieurs récidives répétitives (50), ou quand
la lésion est de grande taille, I'attitude conservatrice n’est plus de mise et une mastectomie de
nécessité s’impose.

Par contre, certains auteurs (18, 45, 117) estiment, que toute récidive impose un
traitement radical d’emblée quelque soit son type et son origine, pour ne pas compromettre la
survie globale des patientes. Quand a CHUA (28), GRIMES (51) et SLVADORI (126), ils ont
préconisé la mastectomie pour les récidives des TPs borderlines et malignes.

D’autres (22, 61, 124, 142) conseillent en plus une radiothérapie dans les récidives
locorégionales, mais les résultats restent peu satisfaisants.

Dans notre série, 1 de nos récidives a été reprise par tumorectomie large associée a une
radiothérapie et une chimiothérapie adjuvantes. Deux autres de nos patientes ont bénéficié
d’une tumorectomie simple, alors que la derniére a été traitée par mastectomie suivie d’une

chimiothérapie.
2.8. Pronostic

Le controle local des récidives des TPs est en régle générale bon apres reprise chirurgicale,
mais il existe quelques cas qui échappent a ce contrble, avec survenue de plusieurs rechutes
ultérieures (5, 150).

Dans notre série, 2 patientes ont bénéficié d'un traitement conservateur (tumorectomie)

pour leur récidive. Elles ont récidivé pour une deuxiéme fois et ont été reprises par mastectomie.
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Une derniere patiente a bénéficié d’'une mastectomie totale d’emblée, et malgré cela elle a
récidivé.

La survie n’est pas directement affectée par la récidive elle-méme (48, 126), le déces étant
plutot lié au développement de métastases a distance par voie hématogene (71, 145), ou tres
rarement par propagation locorégionale a travers la paroi thoracique vers un organe noble
(plévre et poumon) (99).

En conclusion

Les récidives locales constituent alors le risque majeur des TP. Elles surviennent dans
toutes les catégories d’age, avec tous les grades tumoraux, et apres presque tous les types de
chirurgie, quoique plusieurs constatations tendent a favoriser ce risque principalement avec des
traitements n’ayant pas de marges adéquates.

Leur prise en charge repose sur la reprise chirurgicale large, d’autant plus radicale que la

tumeur a subi une transformation maligne ou que les récidives se répetent.

3. Les métastases a distance

3.1. Fréquence

La fréquence des métastases des TPs est trés variable. Elle varie de 2 a 26% des cas (5,136)

(voir tableau n°31), avec une moyenne de 8.2 a 10% (115) des TPs.

128



Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

Tableau n°31: Comparaison des fréquences des métastases des TPs dans les différentes séries.

Auteurs NB de cas NB de métastase | Taux de métastase en
%
ROWELL (124) 18 01 5.5
KEELAN (71) 60 02 3.3
DE ROOS (36) 38 04 10.5
BELKACEMI (11) 443 15 3.4
ABDALLA (1) 79 10 12.6
ASOGLU (5) 50 13 26
SOTHERAN (136) 50 01 02
BENHASSOUNA (12) 106 08 7.5
Notre série 40 00 00

Cette incidence varie beaucoup avec le grade histologique dans la quasi-totalité des
séries. Les métastases sont nettement prédominantes dans les tumeurs malignes et borderlines.
En effet, I’éventualité de développer des métastases a distance arrive approximativement a 20%

chez les patientes ayant des TP malignes (102).

3.2. Voies d’extension

Les TP métastasent par voie hématogéne essentiellement. La voie Ilymphatique est
exceptionnelle : PALMER (113) a noté 1 cas de métastase ganglionnaire (3%) parmi 31 TP, une
seule métastase ganglionnaire (3.8%) a été rapportée également sur 26 TP malignes par STAREN
(140).

Dans notre étude, tous les ganglions prélevés étaient indemnes.

Il a été aussi décrit un cas d’extension par voie endo et périneurale a partir d’une tumeur
phyllode bénigne a travers les nerfs intercostaux jusqu’au systéme nerveux central, mais ce

mode reste trés exceptionnel (51).

3.3. Nombre de lésions

Les métastases sont souvent multiples et disséminées. Mais on peut retrouver des cas de

métastases solitaires (56, 99, 145).
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3.4. Localisations

Les métastases des TP peuvent siéger a n’importe quelle région du corps. Mais elles ont
une affinité particuliére pour le poumon, la plévre et I’os (69, 119).

En effet, les métastases pulmonaires représentent a peu pres 60 a 87.5% de I'ensemble des
cas (12,21, 71,99, 120, 140) et méme 100% chez HAWKINS (56).

Par ailleurs, COLINSON (32) a rapporté un cas d’une patiente de 28 ans qui a présenté un
syndrome paranéoplasique sous forme d’ostéoarthropathie hypertrophique (OAH) secondaire a
une métastase pulmonaire d'une TP maligne (Figure n°43), traitée il y’a 2 ans par une
mastectomie avec curage ganglionnaire. Cette OAH était caractérisée par un hippocratisme
digital, des polyarthralgies et une périostose.

Les localisations osseuses viennent en second lieu : de 25 a 50% des cas de TP (21, 56,
71,99, 124, 140).

D’autres localisations plus rares ont été aussi rencontrées : tissus mous, foie, peau,

systeme nerveux central, duodénum, pancréas, cuisse, mandibule (2, 19, 56, 59, 124, 140, 145,

146, 164).
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3

Figure n°16 : Radiographie thoracique de face :
multiples opacités (fleches) de métastase pulmonaire d’une TP maligne (32).
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3.5. Délai d’installation

Il peut étre de quelques mois aprés la découverte de la TP jusqu’a plusieurs années : 14

ans (59). Mais en moyenne ce délai varie de 2 a 5 ans (21, 56, 71, 112, 134).

3.6. Facteurs influencant la survenue de métastases

3.6.1. Récidive locale

KAPIRIS (69), HAJDU (53) et WEST (162) ont noté que parmi les patientes qui avaient
développé des métastases, 60 a 85% avaient déja eu des récidives locales. Par contre, d’autres
auteurs (12, 54, 102, 144) n’ont pas constaté d’influence des récidives locales dans la survenue
de métastases.

Cette discordance entre les résultats peut étre expliquée par les différents types de
chirurgie utilisés.

3.6.2. Age

L’intervention de I’dge comme facteur de risque ne fait pas l'unanimité de tous les
auteurs : plusieurs auteurs ne pensent pas qu’il existe une influence significative de ce facteur
dans la survenue des métastases (12, 31, 36, 54, 56, 82, 84, 144), tandis que d’autres auteurs
ont remarqué que I’dge élevé favoriserait les métastases (112) ou que le jeune age les
empécherait (16, 27, 104). Cependant, TURALBA (153) a décrit un cas de TP maligne ayant

récidivé puis métastasé, entrainant le déces chez une adolescente.

3.6.3. Taille tumorale

Les TP de grande taille auraient plus fréquemment tendance a métastaser que les petites
tumeurs selon plusieurs auteurs (12, 25, 45, 56, 69, 120). Mais d’autres auteurs n’ont pas

trouvé de relation valable entre la taille tumorale et la survenue de métastases (23, 82, 140).

3.6.4. Grade histologique

Les tumeurs malignes ou frontiéres envoient des métastases plus volontiers que les
variétés bénignes selon beaucoup d’études (12, 50, 96, 102, 120, 121). Pour certains (21, 124),
I’apparition de la métastase a le pouvoir de certifier, a priori et de facon absolue, le caractére
malin de la tumeur d’origine.

Quelques auteurs, cependant, ne remarquent pas de différence statistiquement

significative entre les différents grades en terme de métastases, puisque des TPs classées
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bénignes développent des métastases alors que d’autres classées malignes ne le font pas (27,

28, 48,59, 71).

3.6.5. Caractéres histologigues

Les critéres histologiques pouvant prédire la métastase restent variables selon les études,
méme si un « stromal overgrowth » et/ou des limites infiltrantes en ressortent comme les
facteurs les plus importants.

En effet, le «stromal overgrowth » est présent dans la quasi-totalité des tumeurs
phyllodes primitives qui ont métastasé chez plusieurs auteurs (12, 23, 45, 50, 120, 125, 150). 1l
a méme une valeur prédictive négative a 100% d’aprés HAWKINS (56), permettant ainsi de définir
un groupe de sujets a risque.

Des marges imprécises ou infiltrantes (12, 23, 31, 56, 69, 120, 125, 130), des atypies
cytonucléaires marquées (2, 49, 99, 101) et une activité mitotique prononcée (31, 50, 56,
69,111, 120) interviendraient dans la formation des métastases.

Pour certains auteurs, la présence d’un stroma spécialisé (autre que la composante
fibromyxoide) (56, 121, 134) ou d’une nécrose (23, 31, 56, 120, 125, 130) pourraient aussi étre
des indicateurs utiles.

Par contre, quelques auteurs estiment que les métastases a distance se développent

indépendamment des caractéristiques histologiques (27, 28, 71).

3.6.6. Role de la cytométrie de flux

L’étude en cytométrie de flux n’a pas pu améliorer les données du fait que ses résultats
sont beaucoup plus corrélés a I’histologie qu’au pronostic, et restent assez contradictoires d’une
série a une autre a cause de l'effectif limité des échantillons et du nombre réduit des études
réalisées dans ce sens. Si KEELAN (71) et HINES (58) n’ont remarqué aucune corrélation
significative entre le contenu en ADN ou la fraction de cellules en phase S et la survenue
ultérieure de métastases, EL-NAGGAR (39) I’a relevée, alors que PALKO (112) I'a notée

uniquement pour la fraction S.

133



Les tumeurs phyllodes du sein, a propos de 40 cas

3.6.7. Type de traitement de la tumeur initiale

Il n’a aucun réle puisque la plupart des auteurs ont noté la survenue de métastases aussi
bien aprés un traitement conservateur qu’apres un traitement radical agressif (12, 31, 124, 140,

169).

3.7. Histologie des métastases

C’est I’élément conjonctif qui est habituellement a I'origine des métastases, qui
apparaissent sous l'aspect d’une prolifération sarcomateuse pure d’ou I'élément épithélial
absent (21, 56, 59, 99).

Cependant, KRACHT (75) a rapporté la description d’un cas de TP maligne récidivante, avec
transformation liposarcomateuse, qui a métastasé au niveau du poumon. Sa particularité réside
dans le fait que cette métastase comportait simultanément les deux constituants conjonctif et
épithélial. Mais cet état était exceptionnel, et la tumeur secondaire ressemble généralement a la
composante mésenchymateuse de la tumeur primitive qui lui a donné naissance, méme si I'on

peut noter parfois quelques transformations vers des variétés moins bien différenciées (56).

3.8. Traitement

Le traitement des métastases des TP est trés différent selon la localisation. Il repose
surtout sur les thérapeutiques adjuvantes.

La chimiothérapie a permis d’obtenir quelques réponses partielles, avec différentes
associations de drogues, mais rarement des rémissions completes ou a long terme (21, 56, 104,
111, 113, 124). 1l est rapporté aussi des métastases résistantes a la chimiothérapie (59, 145).

HAWKINS (56) insiste sur la nécessité, pour étre efficace, d’instaurer ce traitement deés
I’émergence de la métastase : il a obtenu ainsi une rémission compléte jusqu’au 66eme mois
dans un cas de sa série traité par l'isofosfamide et la doxorubicine. D’ou I'importance d’une
surveillance rapprochée et prolongée, surtout des sujets a risque qu’il a défini comme étant ceux
qui ont déja développé des récidives locales, et ceux dont les tumeurs primitives étaient

caractérisées par un « stromal overgrowth » marqué.
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La radiothérapie est indiquée dans certains cas d’atteinte locorégionale ou de métastases
osseuses ou cutanées douloureuses, seule ou en association avec la chimiothérapie (21, 22, 104,

113, 124, 145).

3.9. Evolution et pronostic

L’évolution des métastases des TPs est presque toujours fatale et leur traitement est trés
décevant (113, 124, 111). Selon le tableau n° 32, le taux de décés par métastase arrive a 100%
des cas dans la majorité des séries.

Tableau n°32: Revue des taux de décés causé par les métastases.

Auteurs NB métastase NB de déces Taux (déces/méta.)

en %
ROWELL (124) 01 01 100
KEELAN (71) 02 02 100
DE ROOS (36) 04 04 100
HAWKINS (56) 08 07 87.5
ABDALLA (1) 10 10 100
SOTHERAN (136) 01 01 100
BENHASSOUNA (12) 08 07 87.5

Les rémissions obtenues ne sont que partielles, et le déces survient généralement en
moins de 24 mois apres 'apparition de la métastase (12).
Les facteurs de mauvais pronostic qui engendreraient le déces sont difficiles a
préciser.

PALKO (112) a remarqué qu’un age au-dela de 60 ans, une taille tumorale dépassant les
5cm, des marges infiltrantes, un « stromal overgrowth » marqué, une nécrose tumorale et/ou
une fraction de cellules en phase S supérieure a 5% sont souvent associés a une diminution de la
survie apreés la métastase. Plusieurs auteurs (5, 31, 36, 56, 58, 108, 120) ont trouvé que le déces
par métastases était corrélé au grade histologique, a la taille tumorale et au « stromal

overgrowth » mais pas a I’dge de la patiente ni au type de traitement initial.
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En conclusion
Les métastases des TPs sont rares et concernent surtout les variétés malignes. Elles sont
en premier lieu pulmonaires. Les facteurs qui sont déterminants dans la survenue des
métastases selon la majorité des auteurs sont : un stromal overgrowth accentué et/ou des
limites tumorales infiltrantes. Leur traitement fait appel essentiellement a la chimiothérapie et ou
a la radiothérapie. Cependant, ce traitement reste assez décevant et leur pronostic assez sombre
puisqu’elles sont létales dans 80 a 100% des cas.
Nous n’avons relevé aucune métastase dans notre série, sachant que la durée de notre
suivie était tres limitée, ce qui ne nous permet pas de faire une comparaison significative avec
les autres études. On s’est contenté donc d’une étude théorique des différentes séries

disponibles.

4. Role de |la biologie moléculaire

Plusieurs études en biologie moléculaire sont en cours a la recherche de marqueurs
biologiques qui peuvent prédire I’évolution des TPs. L’activité proliférative utilisant le MIB-1 et la
fraction de cellules en phase S (109, 163), la densité microvasculaire (151), le CD34 et la
positivité stromale du facteur Xllla (135), sont potentiellement utiles.

La P53 est peut étre le plus étudié, et quelques auteurs (43, 77, 101, 109, 152) suggerent
gu’il peut étre de valeur pronostique tandis que son utilité pronostic n’a pas été affirmée par
d’autres auteurs (43, 152).

Des travaux récents ont trouvé que la surexpression stromale du c-myc et du c-kit était

associé aux TP malignes (128).

5. Guérison définitive et survie générale

Les TPs évoluent en général vers la guérison compléte aprés un traitement approprié. Selon
les différentes séries. La survie a 5 ans variait de 73.4 a 100% (1, 102) et le taux de déces arrivait

jusqu’a 32% (5) (voir tableau n°33).
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.....

précisé et la guérison totale (jusqu’a terme de surveillance) a été 'apanage de 3 patientes parmi

les 8 patientes suivies.

Tableau n°33: Revue des taux des déces et la survie a 5ans des TP dans la littérature.

Auteurs NB de cas NB de déces Taux de déces Survie a 5 ans
en % en %
ROWELL (122) 18 1 5.5 94.5
KEELAN (71) 60 2 3.3 96.7
De ROOS (36) 38 4 10 90
MOFFAT (102) 32 0 0 100
ABDALLA (1) 79 10 12.6 73.4
BENHASSOUNA 106 —— —— 86.5
(12)
REINFUSS (120) 170 - - 82.9
McDONALD (89) 821 157 19.12 84
ASOGLU (5) 50 16 32 75
Notre série 40 NP NP NP
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La tumeur phyllode du sein est une tumeur fibroépithéliale généralement bénigne, mais
dont le profil évolutif particulier, se distingue par une forte tendance a la récidive locale et a
moindre degré a la métastase, faisant d’elle une entité clinique bien distincte au sein de la
pathologie tumorale mammaire.

Devant toute tumeur mammaire d’allure bénigne présentant au cours de son évolution
des signes cliniques, radiologiques et cytologiques inhabituels, il faut avoir la hantise de la TP.

Par ailleurs, la multiplicité des systémes de grading et 'absence de critéres pronostics
valables pour prédire le comportement de la tumeur, posent un probléme de prise en charge
adéquate et efficace.

Mais en régle générale, la tumeur phyllode reste une tumeur rare, bénigne dans la

majorité des cas, qu’un traitement chirurgical correct suffit pour un bon controle local.
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RESUME

Notre étude rétrospective a porté sur 40 cas de tumeurs phyllodes du sein colligés dans
le service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech, durant une période de
6 ans allant de Janvier 2002 a Décembre 2008. L’dge de nos patientes était compris entre 16 et
47 ans, avec une moyenne de 30,7 ans. La principale manifestation clinique était un nodule
mammaire unilatéral mesurant entre 2 et 35 cm de diameétre (7.4 cm en moyenne) et qui était
rarement accompagné de signes inflammatoires locaux ou de modifications des téguments en
regard. Les explorations paracliniques préopératoires avaient suspecté le diagnostic de TP dans
12,5% des cas au niveau mammographique, et dans 9% des cas au niveau de I’échographie
mammaire. L’examen anatomopathologique a permis de classer les tumeurs de notre série en :
75% de TP de grade 1; 12,5% de TP de grade 2 et 12,5% de TP de gade 3. Sur le plan
thérapeutique, toutes nos patientes ont bénéficié d’une résection chirugicale pour leurs
tumeurs : en effet, nous avons pratiqué 34 tumorectomies simples (85%), 2 tumorectomies
larges (5%) et 4 mastectomies totales (10%) dont 3 cas ont été associées a un curage
ganglionnaire axillaire. Un traitement adjuvant (chimiothérapie, radiothérapie) a été necessaire
dans 3 cas de TP de grade 3. L’évolution de nos malades était marquée par I'avénement de 4
récidives locales (10% des cas), dont 3 ont rechuté une seconde fois. Nous avons remarqué que
les récidives étaient survenues dans tous les grades tumoraux, et que la récidive tumorale
apparaissait aussi bien aprés une tumorectomie qu’apres une mastectomie totale. Nous n’avons
relevé aucune métastase a distance ni aucun décés jusqu’a terme de surveillance.

La meilleure prise en charge de cette tumeur reste la résection chirurgicale adéquate, en

insistant sur la nécessité de la surveillance car le risque de récidive est toujours présent.
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ABSTRACT

Our retrospective study is about 40 cases of phyllodes tumors of the breast collected at
the department of pathology of the university hospital Mohammed VI in Marrakech, for a period
of 6 years from January 2002 to December 2008. The age of our patients was between 16 and
47 years with an average of 30,7 years. The main clinical manifestation was a unilateral breast
lump measuring between 2 and 35 cm in diameter (7.4 cm on average) and rarely accompanied
by local inflammatory signs or changes in skin next. Preoperative paraclinical explorations had
suspected the diagnosis of TP in 12,5% of cases with regard to mammography, and 9% for breast
ultrasound. The pathological examination was used to classify tumors in our series: 75% of TP
grade 1, 12,5% of TP in grade 2 and 12,5% of TP in gade 3. On the therapeutic use, all our
patients received surgical resection for their tumors: indeed, we practiced 34 simple lumpectomy
(85%), 2 large lumpectomy (5%) and 4 total mastectomy (10%) including 3 cases been associated
with axillary lymph node. Adjuvant treatment (chemotherapy, radiotherapy) was necessary in 3
cases of TP grade 3. The evolution of our patients was marked by the advent of 4 local
recurrences (10% of cases), of which 3 have relapsed a second time. We noticed that relapses
occurred in all tumor grades, and as the tumoral repetition appeared as well after a lumpectomy
as after a total mastectomyand. There was no distance metastasis and no deaths until the end of
monitoring.

The improved management of this tumor remains adequate surgical resection,

emphasizing the need for surveillance as the risk of recurrence is always present.
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