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Serment d’Hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession
Y médicale, je m’engage solennellement a consacrer ma vie au
ey service de ["humanité.

(£ "1# Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance
\8 qui leur sont dus.
~  Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La

santé de mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confies.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir
[honneur et les nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race,
aucune considération politique et sociale, ne s’interposera

entre mon devoir et mon patient. Y
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés \__ (\ .
sa conceptzon ol %)

Méme sous la menace, je n’userai pas mes connaissances
médicales d’une fagon contraire aux lois de [ humanité.
Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Geneéve, 1948
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« Soyons reconnaissants aux personnes qui nous donnent du bonheur ;
elles sont les charmants jardiniers par qui nos dmes sont fleuries »

Marcel Proust.

Je me dois d”avouer pleinement ma reconnaissance a toutes les
personnes qui m ont soutenue durant mon parcours, qui ont su me
hisser vers le haut pour atteindre mon objectif. C’est avec amout,
respect et gratitude que

g,/
Qg(o

Je dédie cette thése ... ) >
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Louange a Dieu tout puissant,

qui m’a permis de voir ce jour tant attendu.



4 (I Je dédie cette thEsk -
A toutes les femmes atteintes de cancer du sein
Ce.travail n'est pas uniquement Caboutissement d’'une étude scientifique mais
ausst le miroir de vos combats incessants contre la maladie, vos soucis, vos
chagrings et vos douleurs. Vous nous apprenez chaque Jour et a toutes les étapes de
votre:maladie, la patience et la persévérance. Jespére d travers cette thése
transmettre vos souffrances et vos attentes au grand public.

o
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o, A LA MEMOIRE DE MON PERE MONCEF
Jaurai tant aimé que tu sois présent en ce jour de ma soutenance pour partager
ma jote et ma fievté. Me voila enfin médecin papa comme tu Las souhaité, me
voila entrain de réaliser ton réve et ta volonté | Tu m’as accompagné pendant les
étapes-les plus difficiles de mes études médicales et tu as toujours été [homme sage
et le.papa bienveillant. Je dédie ce travail a ton dme et jespére que, du monde qui
est le tiens maintenant, tu soit fier de moi comme tu [a toujours été .Puisse Dieu,
: t'accueillir dans son eternel Paradis.
¥
:' A MA MERE KHADIJA
ﬂucune dédicace ne saura exprimer Lamour que jai pour toi. Ce travail est le
frutt de tes sacrifices, ta patiente, ta tendresse, ta bonté.....Merci pour ce que tu es
et pour ce que tu as fait de moi.

o
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A Zﬂl MEMOIRE DE MES 2 GRAND PERE LHAJ AHMED ET ALI BELMELEM
]
.ﬂ LA MEMOIRE DE MA COUSINE HIND WAKIN et ma tante LOUBNA
CHERRAT
trawu[ vous est dedié particulierement puisque vous faites partie des jeunes
fem@%s decédées par cancer du sein . le courage et la patiente dont vous avez fait
S preuve resteront gravés a jamais dans ma mémoire.

%.54 MON FRERE JUMEAU YASSINE, MA SEUR RADIA Et AL
. A MES DEUX GRANDS MERES ADOREES : KHADIJA FT FATTOMA
L, A MES ONCLES ET TANTES

;Y A MES AMIS , COUSINS, FT COUSINES









A NOTRE MAITRE ET PRESIDENTE DE THESE: PROFESSEUR
A.BASSIR PROFESSEUR AGREGEE DE GYNECOLOGIE OBSTETRIQUE
' i CHU MOHAMMED VI DE MARRAKECH.
Nous sommes infiniment sensibles a ["honneur que vous nous faites en acceptant de presider notre
jmy de thése. Nous tenons a exprimer notre profonde gratitude pour vétre bienveillance et la
simplicité avec lesquelles vous nous avez accueillis. Veuillez trouver ici, cher Maitre, le

temozgnage de nétre gmnc[e estime et de ndtre sincére reconnaissance.

A NOTRE MAITRE ET RAPORTEUR DE THESE PR. MOUNA
KHOUCHANT
’P’ROT.’ESS.’EUR AGREGEE DE RADIOTHERAPIE CHU MOHAMMED VI
DE MARRAKECH
]t ne saurai vous remercier assez pour [ honneur que vous m’avez accordé d’étre votre thésarde et
de mener.a vos ctés ce travail. Mon respect et admiration a ['égard de votre personne et de vos
innombrables compétences sont, certes, depuis longtemps présents. Vos qualités professionnelles et
humaines nous servent d exemple. Veuillez croire, cher Maitre, en [expression de ma profonde
1:' reconnaissance et de mon estime.
b
© A NOTRE MAITRE ET JUGE DE THESE PROFESSEUR R. EL BARNI
;’fiiiO’FfSSZ"UR ET CHEF DE SERVICE DE CHIRURGIE GENERALE A
do o LHOPITAL MILITAIRE AVICENNE DE MARRAKECH
Je voys remercie de la spontanéité et de la simplicité avec lesquelles vous avez accepté de juger ce
trauiil Je garderai de vous ['image d’un maitre dévoué et serviable. Veuillez trouver ici e
. % ~témoignage de mon profond respect et mes remerciements les plus sincéres.
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A NOTRE MAITRE T JUGE DE THESE
PROFESSEUR MOHAMMED ZYANI
i PROFESSEUR DE MEDECINE INTERNE
A LHOPITAL MILITATRE AVICENNE DE MARRAKECH
Nous s’on}’m:es tres sensibles au grand honneur que vous nous faites en acceptant avec bienveillance
de. juger ce travail. Nous avons eu le privilége détre un de vos éleves. Nous avons toujours
admiré la.simplicité et [a facilité de votre abord et largement bénéficié de ['étendue de votre savoir
et de vos hauts talents pédagogiques. Vos hautes qualités humaines et professionnelles ainsi que
votre sérieux;ont toujours suscité notre profond respect. Veuillez trouver dans ce travail, les

marques de notre profonde gratitude et ['expression d une reconnaissance infinie.
|}
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.ﬂ NOTR.’E MAITRE ET JUGE DE THESE PR. ANASS FAKHRI
PROFESSEUR
ﬂlG.’RZ'GT EN ANATOMIE PATHOLOGIQUE CHU MOHAMMED VI
MARRAKECH
Je suisj:z'articu[iérement touchée par la gentillesse avec laquelle vous avez

bien voulu accepter de juger ce travail. Votre parcours professionnel, votre
competglnce incontestable et vos qualités humaines font de vous un grand
]orofessewf et m’'inspivent une grande admiration. Permettez-moi, chér
maitre _& vous exprimer mon profond respect et ma haute considération
iy ;
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Liste d'abreviation

CHU : centre hospitalier universitaire

RAMED : régime d’assistance médicale

CNOPS : caisse nationnale des organismes de prévoyance sociale
CNSS  : caisse nationnale de sécurité sociale

IMC . Indice de masse corporelle

HTA : hypertension artérielle

ADP : adénopathie

QSE . quadrant supéro-externe

QIE : quadrant inféro-externe

Qsl : quadrant supéro-interne

Qll : quadrant inféro-interne

ACR : American college of radiology

IRM : imagerie par resonance magnétique
CcCl : carcinoma canalaire infiltrant

CLl : carcinoma lobulaire infiltrant

SBR : Scarff-Bloom et Richardson

RH : récepteurs hormonaux

RE : récepteurs a I'cestrogéne

RP : récepteurs a la progestérone

HER2 : humain epideral growth factor receptor-2
BRCA : breast cancer gene

CIC : Composante intra-canalaire

RLR : Rechute locorégionale

SG : Survie globale

INCA > institut nationnal du cancer

TEP : tomography par emission de positons
TDM : tomodensitométrie

TNM : Tumor, Nodes, Metastasis

CTH : chimiothérapie

RTH : radiothérapie

IARC : Agence internationnale de recherche sur le cancer
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Le cancer du sein chez la femme, et particulierement chez la femme jeune représente
un vrai enjeu de la santé publique compte tenu de sa fréquence et de sa gravité. Au Maroc,
comme dans le monde, son incidence ne cesse d’augmenter jusqu'a devenir actuellement le

cancer le plus fréquent chez la femme.

La définition du cancer du sein chez la femme jeune n’est pas univoque. Selon les
études, une femme « jeune » correspond a une femme de moins de 35 ans, de moins de 40

ans, voir simplement non ménopausée. On se tiendra a la deuxiéme définition.

Sa survenue constitue un événement dramatique dans la vie d’une femme, il est encore
mal ressenti et difficile a accepter. D’autant plus que chez la femme jeune, le diagnostic du

cancer du sein est souvent inattendu et de ce fait retardé.

Selon la majorité des auteurs, le cancer du sein de la femme jeune a des
caractéristiques épidémiologiques, diagnostiques et également pronostiques propres, allant

jusqu'a considérer la jeunesse comme un facteur pronostic péjoratif.

Le but de notre étude est d’analyser les différentes particularités épidémiologiques,
cliniques, anatomo-pathologiques, thérapeutiques et pronostiques du cancer du sein chez la

femme jeune.
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|l. MATERIELS :

1. [ETUDE:

C'est une étude rétrospective de 318 cas étalée sur une durée de 5ans allant

de janvier 2013 a décembre 2017
e Critéres d’inclusion :

Nous avons inclus les cas de cancer du sein chez les femmes agées de 40 ans
et moins suivies au sein du service d’onco-radiotherapie du centre hospitalier
universitaire Mohamed VI de Marrakech, admis a tout stade de la maladie.

e Critéres d’exclusion :
On a exclu de notre étude les patientes agées de plus de 40ans et les dossiers

non exploitables

Il. METHODES :

1. Recueil des données:

Le recueil des données a été réalisé a I’aide d’une fiche d’exploitation
contenant :
> Les données epidémiologiques
> Les données cliniques
> Les données thérapeutiques

> Les données evolutives

2. Analyse statistique:

L’analyse des données a été réalisée a I’aide du logiciel EXCEL 2010.

3. Considérations éthigues:

Des considérations éthiques ont été respectées tout au long de I’étude telle

que le respect de I’'anonymat et la non divulgation du secret médical.
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I. Caractéristigues épidémiologiques
1. Fréquence :

Durant la période d’étude (2013-2017), le service d’onco-radiothérapie du CHU

Mohammed VI de Marrakech a admis 2207 cas de cancer du sein.

Parmi les malades, 318 étaient agées de 40 ans et moins, soit un taux de 14.4 % du

nombre global des patientes atteintes de cancer du sein en cette période.

Tableau | : Répartition de la fréquence annuelle du cancer du sein dans notre série.

Année Nombre de cas <40 | Nombre total des cas Pourcentage (%)
ans
2013 47 432 10.87%
2014 52 407 12.77%
2015 54 409 13.2%
2016 90 526 17.11%
2017 75 434 17.28%
Total 318 2207 14.4%
2. Age :

L’age moyen des patientes était de 34.2 ans avec des extrémes de 19 ans et 40 ans.

La tranche d’age 36-40 ans a été la plus touchée avec un taux de 50 %.

60,00%

50%

50,00%
40,00%
30,00%
20,00% 17,61%

, ()

10,00% 3,14%
0,00% - |

21-25 26-30 31-35 36-40 <20

Figure 1 : Répartition des patientes selon I’age.

-6-



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

3. Etat civil :

L’état civil a été précisé chez 312 patientes dans notre série. Les femmes mariées

représentaient la majorité avec un pourcentage de 74% soit 234 patientes.

B Mariée M Célibataire Divorcée mVeuve m Non précisé

% 0% 2%

Figure 2: Répartition des patientes selon I’état civil.

4, Couverture médicale:

La notion de couverture médicale a été précisée chez 242 patientes ; parmi elles 20
n’avaient aucune couverture médicale soit 8.26% tandis que 222 disposaient d’une

couverture médicale soit 91.7%.

100,00% Z
80,00%

60,00%

40,00%

oo | i A e >

0,00%

mutuelles CNSS CNOPS RAMED
privées

Figure 3 : Répartition des patientes selon la couverture médicale.
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5. Profession :

La profession a été précisée chez 147 patientes :

143 (77,2%) étaient femmes au foyer, 2 fonctionnaires (1,3%), 1 médecin (0,7%) et 2

étudiantes (0,7%)

m femme au foyer
M étudiante
M médecin

m fonctionnaire

Figure 4 : Répartition des patientes selon la profession

6. Ménarche :

L’'age de la ménarche a été précisé chez 134 patientes. 104 d’entre elles ont eu une
ménarche a un age > 12 ans soit 77.6% des cas, alors que 30 patientes seulement ont eu

leur ménarche a un age < 12 ans soit 22.4% des cas
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mage<l12ans mage>12ans

Figure 5 : Répartition des patientes selon I’dge de ménarche.

7. Statut hormonal

Le statut hormonal a été précisé chez toutes les patientes. 3 d’entre elles étaient
ménopausées au moment du diagnostic, alors que le reste des patientes étaient encore en

activité génitale.

8. Contraception orale

La prise de contraception a été précisée chez 258 patientes. Ainsi, 136 d’entre elles
ont confirmé la prise de contraceptifs oraux soit 52.7% des cas et ce pour une durée

moyenne de 7 ans avec des extrémes de 6 mois et 20 ans.

Alors que 122 patientes affirment n’avoir jamais eu recours a un moyen de

contraception soit 47.2% des cas.
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: Experience du

M prise de contraceptifs M absence de prise de contraceptifs

Figure 6 : Répartition selon la notion de contraception

9. Parité

La parité a été précisée chez toutes les patientes dans notre série.

H Nullipare M Paucipare (1 a 2 enfants)

= Multipare (3 a 4 enfants) B Grande multipare (= 5 enfants)

Figure 7 : Répartition des patientes selon la parité

-10 -



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

10. Age de la 1éere grossesse

L’age de la premiere grossesse chez les patientes non nullipares a été précisé chez

96 femmes. Il était de 22 ans en moyenne avec des extrémes de 17 et 38 ans.

m<30ans m>30ans

Figure 8 : Répartition selon I’age de la premiére grossesse.

11. Allaitement

La notion d’allaitement a pu étre recueillie chez 118 patientes. Parmi elles, 92
affirment avoir allaité soit 78% des cas et ce pour une durée moyenne de 6 mois avec des

extrémes de 20 jours et 2 ans.

12. Pathologies associées

Des antécédents personnels de mastopathie fibrokystique ont été retrouvés chez 5

patientes soit 1.6%ainsi que 2 cas de fibromes soit 0.6%.

-11 -
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13. Indice de masse corporelle (IMC)

L'indice de masse corporelle a été recueilli chez 248 patientes. Ainsi, une
prédominance du surpoids a été observée chez 43% des femmes, suivie de 30% des patientes
avec une corpulence normale, alors que I'obésité a été notée chez 21% des cas et la maigreur

chez 6% des cas.

B Maigreur (16.5a 18.5) ® Normal (18.5 a 25) Surpoids (25 A30) m Obésité (> 30)

Figure 9 : Répartition des patientes selon I’'indice de masse corporelle

14. Antécédents médicaux

Dans notre série une seule patiente était diabétique de type | ; aucune n’était suivie

pour HTA ; et aucune ne présentait un antécédent de cancer.

15. Irradiation médiastinale

Dans notre série, aucune patiente n’a subi d’irradiation médiastinale dans ses

antécédents.

-12 -
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16. Habitudes toxiques

Une seule patiente était tabagique ; avec notion de tabagisme passif chez 8 patientes.

17. Antécédents familiaux :

Un antécédent familial de cancer du sein a été retrouvé chez 42 patientes soit 13.2%
des cas. Par ailleurs, nous avons noté 1 cas de cancer de I'endomeétre ; 4 cas de cancer de

I’ovaire et 3 cas de cancer du col

14,00%
12,00%
10,00%
8,00%
6,00%

4,00%

2,00%

Cancer du sein  Cancer de I'ovaire Cancer du col de Cancer de
l'utérus 'endométre

0,00%

Figure 10:Répartition selon les antécédents familiaux.
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Il. Caractéristigues cliniques

1. Délai de consultation

Le délai entre I'apparition des premiers symptomes et la date de la premiére
consultation a été précisé chez 286 patientes. Ainsi, le délai moyen était de 7 mois avec des

extrémes de 1 mois et 5 ans.

E<3mois M3a6mois 6moisalan M>1an

Figurel1: Répartition selon le délai de consultation.

2. Circonstances de découverte

Le cancer du sein a été découvert dans 98% des cas par la patiente elle-méme devant
des signes révélateurs, alors que seulement 5 cas ont été dépistés lors d’un examen médical
systématique, soit 2%. L’autopalpation d’un nodule était le mode de découverte le plus

fréquent puisqu’on le retrouve dans 87% des cas.

-14 -
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B Autopalpation Nodule B Inflammation
= Mastodynie B Ecoulement mamelonnaire
m ADP axillaire m Signes cliniques de métastases

Examen systématique
2% 3% 8% 2% 2%

Figurel2: Répartition des patientes selon les circonstances de découverte.

Chez les patientes ayant eu un nodule comme signe révélateur, 101 ont présenté des

sighes associés.

M aspect inflammatoire du sein M atteinte cutanée

m adénopathies axillaires M écoulement mamelonnaire
B mastodynies W signes cliniques de métastases
pas de signe

Figurel3: Répartition des patientes selon les signhes associés au nodule
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3. Examen clinique
3.1 Topographie de la tumeur

L’examen des seins a permis d’objectiver une légére prédominance de I'atteinte du
sein droit chez 167 patientes soit 52.5% des cas. Une atteinte bilatérale a été observée chez

8 patientes soit 2.5%.

Le quadrant supéro-externe (QSE) était le siege de prédilection du cancer du sein dans

42% des cas .

M Sein droit M Sein gauche Bilatérale

3%

=

Figurel4: Répartition selon la topographie de la tumeur.
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m QSE mQIE mQsl mQll
m QSE+QSI m QSE+QIE Qsi+Qll Qll+QlE

Tout le sein I Retro aréolaire

a5 1%°%

7%

3%

Figurel5 : Répartition des patientes selon la localisation de la tumeur au niveau du sein

4. Caracteres du nodule
4.1 Nombre:

77% des patientes ont présenté un seul nodule soit 216 patientes; 18% ont

présenté 2 nodules soit 50 patientes tandis que 5% ont présenté 3 nodules soit 13 patientes.

4.2  Taille tumorale clinique :

La taille clinique moyenne était de 4.6 cm avec des extrémes de 1 cm et de 10 cm

-17 -
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E<2cm M2cm<taille<5cm ®>5cm

Figure16: Répartition des patientes selon la taille tumorale.

4.3  Fixité de la tumeur

La fixité ou mobilité de la tumeur a été notée chez 152 patientes. Ainsi, la tumeur

était mobile chez 89 patientes soit 59% et fixe chez 63 femmes soit 41%.

B mobile M fixe

Figurel7 : Répartition selon la mobilité
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5. Ecoulement mamelonnaire

L’écoulement mamelonnaire a été retrouvé chez 22 patientes dont 13 étaient

sanglants et 9 lactescents.

6. Rétraction mamelonaire :

La rétraction mamelonnaire a été notée chez 9 patientes soit 2.8% des cas.

7. Modifications cutanées

Les modifications cutanées ont été notées chez 76 patientes soit 23.9%

M Inflammation M Peau d’orange Abces

1%

Figurel8 : Répartition selon les modifications cutanées

8. Aires ganglionnaires :

La palpation des aires ganglionnaires a permis d’objectiver la présence
d’adénopathies axillaires chez 80 patientes soit 25% des cas ; dont 76 étaient homolatérales

et 4 controlatérales. 3 femmes avaient des adénopathies sus- claviculaires soit 1%.

Les ADP mobiles étaient au nombre de 64 soit 80%.

-19-
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9. Sein controlatéral :

Chez 18 patientes le sein controlatéral a présenté des anomalies : cancer du sein

dans 8 cas ; mastopathie fibrokystique dans 2 cas et un nodule classé ACR3 dans 8 cas.

lll. Bilan paraclinigue

1. _Radiologie

1.1 Echo — Mammographie :

Dans notre étude le couple écho-mammographie a été réalisé chez toutes les
patientes, et a objectivé une prédominance du stade ACR5 avec un taux de 50% suivi de

I’ACR4 (39%) et 'ACR3 (11%).

W ACR3 mACR4 mACR5

50%

Figure19 : Répartition des patientes selon la classification ACR

1.2 Imagerie par résonnance magnétigue

L’IRM a été réalisée chez une seule patiente, elle a objectivé une image spéculée

avec calcifications.

-20-



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

2. Examen cytologique

Il a consisté en la réalisation d’un examen cytologique du liquide d’écoulement
mamelonnaire ou du matériel recueilli lors d’une ponction du nodule. Ainsi, I’examen
cytologique a été effectué chez 8 patientes et était en faveur de la nature maligne dans

91,6% des cas.

3. Examen histopathologique

L’examen histopathologique a été pratiqué chez toutes les patientes pour confirmer

la nature maligne de la tumeur. Différents types de prélevements ont été utilisés.

M Biopsie chirurgicale B Extemporanée & Micro biopsie au trocut B Macro biopsie

2%

Figure20 : Répartition des patientes selon les types de prélévements Histologiques

-21 -



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

IV. Histologie
1. Type histologique

Le type histologique a été précisé chez toutes les patientes. Le carcinome canalaire
infiltrant (CCl), actuellement appelé carcinome infiltrant de type non spécifique, était le plus
prédominant avec un taux de 89%, suivi du carcinome lobulaire infiltrant (CLI) avec un taux

de 5,66%. Les autres types histologiques étaient retrouvés a des taux plus faibles.

m CCl mCLI B Tumeur phylode

M Carcinome papillaire M Carcinome médullaire M Carcinome canalaire in situ

%
e 2% 1% A

Figure21 : Répartition selon le type histologigue

2. Grade histopronostique (SBR)

Le grade histopronostique de Scarff-Bloom et Richardson (SBR) a été précisé chez
toutes les patientes. Le grade SBR Il était le plus fréquent avec un taux de 66%, suivi du

grade SBR Il a un taux de 30% .

-22 -
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mSBR1 mSBR2 mSBR3

4%

Figure2?2 : Répartition selon le grade histologique

3. Récepteurs hormonaux

La recherche des récepteurs hormonaux (RH) a été réalisée chez 280 patientes. Ces
récepteurs a I’cestrogéne (RE) et a la progestérone (RP) étaient tous les deux positifs dans

65% des cas, dissociés dans 7% et négatifs dans 28%

B RH-(RE- RP-) MRE-RP+ mRE+RP- mRH+ (RE+RP+)

Figure23 : Répartition selon I'’expression des récepteurs hormonaux.
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4. Etude HER2

L’hercept test a été effectué chez 274 patientes par technique d’immunohistochimie,
complétée par la méthode FISH ou CISH en cas de score HER2 (2+). Ainsi, 35% de la totalité

des patientes avaient une surexpression de 'HER2

m HER NEGATIF mHER POSITIF

Figure24 : Répartition selon I’étude de HER2.

La détermination du statut hormonal et du statut HER2 des carcinomes infiltrants a

objectivé une prédominance du statut Luminal A(RH+/HER2-) avec un taux de 49%.
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M Luminal A(RH+/HER2-) M Luminal B(RH+/HER2+) m HER enrichi M Tripple negatif

Figure25 : Répartition selon le profil moléculaire

5. Taille tumorale

La taille tumorale moyenne était de 4.5 cm avec des extrémes de 1 et 8 cm.

6. Multifocalité

La multifocalité a été observée dans 20% des cas, alors que le reste des lésions étaient

unifocales.

7. Emboles tumoraux

La recherche d’emboles tumoraux a été précisée chez 200 patientes dont 152 étaient

positifs soit un taux de 76% et 48 étaient négatifs soit 24%.

8. Contingent intra—canalaire

Sa présence a été recherchée chez 110 patientes et a été confirmée chez 82 soit un

taux de 75%, tandis que les 18 restantes n’ont pas présenté de contingent intra canalaire.
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9. Marges d’exérése

Trois cents huit patientes ont présenté des marges d’exérese saines soit un taux de

97%, tandis que 3% avaient des marges envabhies.

10. Envahissement ganglionnaire

Chez les 192 patientes ayant subi un curage ganglionnaire, 69% avaient un

envahissement ganglionnaire versus 31% qui avaient un curage négatif .

11. Effraction capsulaire

L’effraction capsulaire a été précisée chez 66 patientes. 55 ont présenté une effraction
capsulaire soit 83% alors qu’il n’y a pas eu d’effraction capsulaire chez 11 patientes soit

17%.

12. Index de prolifération Ki 67

L'index de prolifération Ki 67 a été recherché par technique immunohistochimique
chez 166 patietes dont 68 avaient un taux < 14% alors que les 98 autres avaient un taux >

14%.
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V.Bilan d’extension

Sur I’ensemble des patientes, 280 ont bénéficié d’un bilan d’extension alors que 38

ont été perdues de vue juste apres le diagnostic du cancer du sein.

1. Imagerie
1.1 Radiographie thoracique

Réalisée chez 142 patientes, elle a objectivé 8 images suspectes dont 6 étaient des

opacités pulmonaires mal limitées et 2 des cas de pleurésie.

1.2 Echographie abdomino-pelvienne

Faite chez 152 patientes, elle a révélé 19 cas de nodules hépatiques suspects de
malignité.

1.3 Scintigraphie osseuse

Effectuée chez 195 patientes, elle a permis de montrer des foyers d’hyperfixations

évocateurs de localisations secondaires chez 53 patientes.

1.4 TDM thoracique

Réalisée chez 34 patientes devant des images suspectes a la radiographie thoracique.
Elle a confirmé la présence de métastases pleuro-pulmonaires chez 26 patientes, tandis que

le reste était normal.

1.5 TDM thoraco abdominaux pelvienne (TAP)

Pratiquée chez 104 patientes, elle a objectivé 12 cas de localisations secondaires..

1.6 TDM cérébrale

Demandée chez 12 patientes devant des céphalées intenses. Elle a mis en évidence 8

cas de métastases cérébrales alors qu’elle était normale dans les 4 autres cas.

1.7 IRM medulaire

Réalisée chez 2 patientes et a noté une infiltration vertébrale diffuse d’origine

secondaire
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1.8 Pet scan

Réalisé chez une seule patiente et revenu sans anomalie

2. Biologie
2.1 Dosage du CA15-3:

Le dosage de ce marqueur tumoral a été effectué chez 112 patientes. Il était élevé

chez 36 soit 32% d’entre elles dont 29 étaient métastatiques.

3. Résultats au terme du bilan d’extension

Au terme de ce bilan d’extension, 86 patientes étaient d’emblée métastatiques soit
31% des cas. Ainsi, nous avons noté 40 cas avec une seule localisation métastatique, tandis
que 46 cas étaient multi-métastatiques. Le principal site de métastases était I'os (43%), suivi

du foie(28%), puis les poumons et la plévre (23%)puis le cerveau(6%).

mOs MFoie Poumon et plevre ® Cerveau

6%

23%

Figure26 : Répartition selon les localisations secondaires.
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VI. Classification TNM :

La classification de la tumeur s’est faite au moyen de la classification TNM 7éme

édition de 2010.

1. T :tumeur

La taille a été précisée chez 280 patiente .

Tableau Il : Répartition selon la taille tumorale.

Taille Effectif Pourcentage
Tla 2 0.7%
T1b 16 5.7%
Tlc 30 10.7%
T2 128 45.7%
T3 52 18.5%
T4a 8 2.8%
T4b 32 11.4%
T4c 2 0.7%
T4d 10 3.1%

Total 280 100%

2. N :Atteinte ganglionnaire.

L’atteinte ganglionnaire la plus fréquente était celle N1 avec un taux de 44%.
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Tableau lll : répartition selon I’atteinte ganglionnaire.

NO 59 31%
N1 85 44%
N2 33 17%
N3 15 8%
Total 192 100%

3. M :Métastase

Les métastases étaient présentes dans 31% des cas .

Tableau IV :Répartition selon les métastases.

MO 194 69%
M1 86 31%
Total 280 100%

VII. Prise en charge thérapeutique

1. Traitement locorégional

1.1 Chirurgie

Dans notre série, 240 patientes ont bénéficié d’un traitement chirurgical. Il s’agissait
d’une chirurgie premiére chez 184 patientes, et d’une chirurgie post chimiothérapie néo
adjuvante chez 56. En ce qui concerne les 78 patientes restantes, 38 ont été perdues de vue
apres diagnostic ou apres chimiothérapie néo-adjuvante, 4 ont refusé la chirurgie ,2 étaient

inopérables et le reste des patientes n’avait pas d’indication a la chirurgie.
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1.1-1  Chirurgie mammaire

Réalisée chez 240 patientes, elle était radicale chez 158 patientes soit 66%,

conservatrice chez 82 femmes soit 34%.

M chirurgie radicale M chirurgie conservatrice

Figure27 : répartition selon le type de chirurgie

1.1-2  Chirurgie axillaire

Elle a consisté en un curage ganglionnaire chez les 192 patientes ayant bénéficié
d’une chirurgie mammaire. La technique du ganglion sentinelle a été pratiquée chez une

seule patiente.

1.1-3  Chirurgie oncoplastigue et reconstruction mammaire

La reconstruction mammaire a été réalisée chez 2 patientes seulement dont 1 a

I'aide d’un lambeau, et une a bénéficié d’une prothése.
1.2 Radiothérapie

Dans notre série, parmi les patientes ayant subi une chirurgie carcinologique, 191

ont bénéficié d’une radiothérapie externe par accélérateur linéaire.
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>

>

>

Indications et délais: La radiothérapie a été utilisée a titre curatif chez 186

patientes soit 97.4%, et a titre palliatif chez 5 patientes soit 2.6%. Les délais entre
chirurgie et radiothérapie variaient entre 5,5 mois et 10 mois avec une moyenne de
7,3 mois

Téchnique : Radiothérapie conformationnelle 3D.

Volumes cibles : Les volumes cibles ont différé d’'un cas a l'autre et étaient

représentés par le sein lors d’une chirurgie conservatrice et la paroi thoracique lors
d’une chirurgie radicale associés ou non aux aires ganglionnaires : I'aire axillaire, le

creux sus-— claviculaire plus au moins la chaine mammaire interne .

M Paroi M Sein
Sein + sus claviculaire M Paroi+ sus claviculaire

W Paroi+sus claviculaire +axillaire

Figure28 : Répartition des patientes selon les volumes irradiés

Toutes les patientes ont recu leur radiothérapie selon un schéma de 50 Gray (Gy)

sur la paroi ou le sein fractionnés en 25 séances a raison de 2 Gy/séance et 46 Gy sur les

aires ganglionnaires a raison de 2Gy/séance sur une durée totale de 5 semaines.
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> Un boost sur le lit tumoral

A été administré chez 38 patientes ayant bénéficié d’un traitement conservateur. Les
doses variaient entre 10 et 16 Gy.

> Complications :

La radiodermite a été notée chez 46 patientes soit 24%. |l n’a pas été noté de

complications tardives

2. Traitement systémique

2.1 Chimiothérapie
2.1-1  Bilan pré-chimiothérapie :

Une écho-cceur a été réalisée chez 276 patientes avant le début de leur traitement
notamment la chimiothérapie a base d’anthracyclines ou la thérapie ciblée. Le résultat était

normal dans tous les cas avec une bonne fraction d’éjection.

Avant chaque cure de chimiothérapie, chacune des patientes a bénéficié d’un bilan

biologique fait d’une numération formule sanguine, fonction rénale et bilan hépatique

2.1-2 Indications et délais

Sur I’ensemble des patientes, 280 ont bénéficié d’une chimiothérapie tandis que
38 patientes ont été perdues de vue avant de débuter leur traitement. Ainsi, cette
chimiothérapie a été indiquée en adjuvant chez 170 patientes, soit 61% des cas, alors que 20
% I’ont recue en néo-adjuvant et 6% avant et aprés leur chirurgie. Elle a été utilisée a titre

palliatif chez 13% des patientes.
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1% ;

Figure29 : Répartition des patientes selon les protocoles de chimiothérapie.

2.1-3 Protocoles et nombre de cures :

Les patientes ont bénéficié de différents protocoles de chimiothérapie a base
d’anthracyclines, des taxanes ou des deux. Le nombre de cures variaient entre 6 et 8 en cas
de chimiothérapie adjuvante ou néo-adjuvante, alors que le nombre de cures de la

chimiothérapie palliative variait selon les cas des patientes.

2.2 Hormonothérapie

Une hormonothérapie a été prescrite chez 156 patientes soit 49% des cas avec une
expression des récepteurs hormonaux. Elle a été utilisée dans un but curatif chez 144
patientes et palliatif chez les 12 restantes et a consisté a administrer des anti-cestrogenes
type tamoxiféene chez 142 patientes et anti-cestrogéne avec castration médicale dans 14 cas.

La durée moyenne de prise était de 14,7 mois avec des extrémes de 1mois et 5 ans.
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2.3 Thérapie ciblée

Parmi les 96 patientes ayant eu une surexpression du HER2, 82 ont bénéficié d’un
traitement a base de trastuzumab soit 85.4%. L’indication de cette thérapie était curative
chez 62 femmes soit 76% et palliative chez 20 soit 24%. Le nombre de cures a été de 18 chez

85% des patientes. La durée est de 18 mois sauf toxicités.

2.4 Immunothérapie

Dans notre série ; aucune patiente n’a bénéficié de 'immunothérapie.

VIIl. Evolution

1. Suivi et surveillance

Dans notre série, les patientes ont été suivies jusqu’au mois de Mars 2019. La
médiane du suivi était de 8,1 mois avec des extrémes de 1 mois et 7ans 3mois. Pendant
cette période, la surveillance était assurée tous les 3 a 6 mois durant les 3 premieres années
qui ont fait suite a la fin du traitement, puis tous les 6 mois durant les 2 années suivantes et
1 fois/an durant toute la vie de la patiente au moyen d’une mammographie, radiographie

thoracique et échographie abdominale.

2. Rechutes

Lors du suivi, 118 patientes (soit 37% de I’ensemble des cas) ont eu une rechute de
leur maladie sous forme d’une récidive locorégionale, dissémination métastatique ou les

deux a la fois. Le délai moyen de rechute était de 9,5 mois.

a. Rechute locorégionale (RLR)

Elle a été observée chez 58 patientes soit 49 % des rechutes sous plusieurs formes.
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B Nodules sur la cicatrice de patey B Nodules mammaires (traitement conservateur)

= Nodule du sein controlateral m ADP

Figure30 : répartition selon le taux de rechute locorégionale.

b. Rechute métastatique

60 cas de rechutes métastatiques ont été enregistrés soit 51% des rechutes . A
noter que chez 22 patientes, la rechute métastatique était associée a une RLR. Le site

métastatique le plus fréquent était le poumon et la plévre (33%)

HmOs MFoie mPoumon etplevre M ceveau

Figure31 : Répartition selon le site de rechute métastatique.
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3. La SURVIE

3.1 Mortalité

Dans notre série le nombre de patientes décédées était de 91 soit 28,6% de
I'’ensemble des patientes.82 cas soit 25.7% ont été perdus de vue et 145 sont toujours en

vie (45,6%)

160
140
120
100
80 -
60 -
40 -
20 -

| Effectif

décedées perdues de en vie
vue

Figure 32: répartition selon I’évolution et la mortalité.

3.2 Survie globale (SG) :

Le délai de survie globale a été calculé entre la date du diagnostic du cancer du sein et
la date de la survenue du déces ou de la derniere consultation. Le taux de SG a 3 ans était de

68%.
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Figure 33 : Courbe de survie globale selon Kaplan—Meier

3.3 Survie sans rechute (SSR) :

Le délai de survie sans rechute a été calculé a partir de la date du ler geste
thérapeutique (chirurgie ou chimiothérapie néo-adjuvante) et jusqu’a la date de la survenue
de I’événement (la rechute) ou la date de la derniére consultation. Le taux de SSR a 3 ans

était de 59%.

100 |
00 |-
80 |-

70 |-

60 |-

50 |-

Survival probability (%)

40 |

30 b ’ 1 ) . L -
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Figure 34 : Courbe de survie sans rechute
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|. Epidémiologie :

1. Fréguence mondiale [1]:

L'Agence Internationale de Recherche sur le Cancer (IARC) a publié ces derniéeres

estimations sur l'incidence et la mortalité des cas de cancer.

Ces estimations ont été établies a partir de la base de données GLOBOCAN 2018
(base librement accessible en ligne), qui regroupe les incidences et la mortalité dans 185

pays de 36 types de cancer.

Ce rapport met en lumiére la grande diversité géographique de la survenue du cancer
et les variations dans la magnitude et le profil de cette maladie entre les régions du monde

et a l'intérieur de celles-ci.

e L'année 2018 a vu un accroissement de l'incidence du cancer avec 18,1 millions de
nouveaux cas, et 9,6 millions de déces dus a cette maladie. [2].

e Répartition des cancers selon I'incidence et la mortalité (figure 35) [3] :

Les 5 types de cancer les plus diagnostiqués :

Les cancers du poumon et du sein sont les deux types les plus diagnostiqués en 2018
avec 11,6 % du total des nouveaux cas, suivi du cancer du c6lon, avec 10,2 % des nouveaux

cas, celui de la prostate(7,1 % des nouveaux cas) et de I'estomac (5,7 % des nouveaux cas)

Par rapport au taux de mortalité, le cancer du poumon compte pour 18,4 % du total
des déces, suivi du cancer du colon, des cancers de I'estomac et du foie (8,2 % des nouveaux
cas de déces chacun), enfin celui du sein compte pour 6,6 % du total des déces dus a un

cancer.
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CANCER TODAY

The five most commonly diagnosed cancer types

Percentages of new cancer cases and cancer deaths worldwide in 2013
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Figure 35 : Répartition des cancers selon I'incidence et la mortalité.

e Repartition selon le sexe
Pour les femmes, dans toutes les régions, le type de cancer le plus fréquent est le
cancer du sein, entre 22 et 28 % des nouveaux cas.
Pour les hommes, le type de cancer le plus fréquent est celui de la prostate avec entre
18 et 26 % des cas, sauf en Asie ou c'est le cancer du poumon qui représente le plus de

nouveaux cas (18 %).
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e Répartition géographique du cancer du sein :

Chez les femmes, le profil des cancers les plus fréquemment diagnostiqués dans
les pays est marqué par sa nature dichotomique, le cancer du sein féminin ayant été le
plus fréquent en termes de nouveaux cas dans la majorité (154 pays) des pays et le

cancer du col de 'utérus en 2&me position.

Incidence, famales
Breast (154)
Cervix uterl (28)

[ Liver (1)
Lung (1)

|| Thyrold (1)

- No data I:l Not applicable

The boundarles and names shawn and the designations used on this map do not imply the expression of any opinion whatsoever Data source: Globocan 2018
an the pan of the Warld Health Organization conceming the legal status of any country, territory, city or area or of its suthorities, Map production; 1ARC

World Health
Organization

©WHO 2018, All rights reserved

ARy,
&)

or cenceming the delimitation of s fronters or boundanes, Dotted and dashed lines on maps represent approximate barder lines ‘Warld Health Organization
Tar which there may not yet be full agresmant

Figure 36: Répartition géographigue des cancers féminins.
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Figure 37 : Répartition géographigue du cancer du sein dans le monde selon I'incidence et la

mortalité.

2. Fréguence nationale [4] :

La localisation la plus fréquente du cancer chez le sexe féminin était le cancer du sein
avec une proportion de 35,8% des cas enregistrés durant la période étudiée. Le cancer du col
de I'utérus occupait le deuxieme rang avec une proportion de 11,2% des cas, suivi par celui
de la thyroide puis du colo-rectum avec respectivement des proportions de 8,6% et de 5,9%

(figure38)
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FIGURE 38 : .Les localisations les plus fréguentes chez le sex féminin ,registre des cances du

grand casablanca2008-2012

Le cancer du sein représentait 20% de tous les cancers enregistrés chez les deux sexes
(figure 39) et 35,8% des cas enregistrés chez les femmes(figure37). La quasi-totalité des
patients atteints étaient de sexe féminin avec une proportion de 99,1% des cas, le sexe

masculin représentait moins de 1% des cas enregistrés(figure38).
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I Sein

M Autres

FIGURE 39 :.Freguence du cancer du sein chez les deux sex,registre des cancers du grand

Casablanca2008-2012

M Sein

W Autres

FIGURE 40 :Frequence du cancer du sein chez la femme, registre des cances du grand

casablanca2008-2012
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PFemmes

BHommes

FIGURE 41: PRESENTATION DE LA PROPORTION DES CAS DU CANCER DU SEIN EN FONCTION

DU SEXE, REGISTRE DES CANCERS DU GRAND CASABLANCA 2008 - 2012.

Un total de 4 839 cas de cancer du sein a été enregistré durant la période 2008 -
2012. L’incidence brute chez les femmes était de 47 pour 100 000 femmes et le taux

standardisé sur la population mondiale était de 49,5 pour 100 000 femmes.
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TABLEAU V : Incidence brute,standardisée et cumulée du cancer du sein, registre des cances

du grand Casablanca2008-2012

Femmes Hommes Deux sexes
MNouveaux cas 47940 45,0 48390
Incidence brute 470 0,5 241
Incidence standardisée sur la population Maroc 45,5 04 233
Incidence standardisée sur la population Monde 495 06 25,7
Incidence cumulée 0-64 ans 42 0,0 22
Incidence cumulée 0-74 ans 53 01 28

TABLEAU VI : du cancer du sein par classe d’age. registre des cances du grand

casablanca2008-2012
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Classe d'age Nombre de cas Taux d'Incidence brute Pourcentage
| fer s . |
0-4 0 0.0 0,0
59 0 0.0 0.0
10-14 1 0.1 0.0
15-19 6 0.6 0.1
2024 13 1.3 0.3
2529 66 7.0 1.4
30-34 236 26,5 49
3539 448 55,5 93
40-44 766 984 16,0
45-49 896 142.6 18,7
50-54 758 158.6 15.8
55-59 603 197.3 12,6
60-64 418 154.4 8,7
65-69 27 135.1 5.7
70-74 141 79.2 29
75+ 171 87.0 3.6
Total 4794 47,0 100

La classe d’age ayant enregistré le plus grand nombre de cas chez les femmes était
représentée par celle comprise entre 45 et 49 ans suivie de la classe allant de 40 a 44 ans
puis celle allant de 50 a 54 ans. Ainsi ces trois classes représentaient 50,5% de I’ensemble

des cas de sexe féminin

L’incidence du cancer du sein chez les femmes augmentait de maniére continue avec
I’age. Un pic a été enregistré pour la classe d’age de 55 - 59 ans atteignant 197,3 pour 100

000 femmes.

Ce qui rejoint les données de notre étude ou la majorité des femmes atteintes du
cancer du sein étaient agées de plus de 40ans avec un taux de 85,6% tandis que les

patientes dgées de 40 ans et moins ne représentaient que 14,4% .
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3. Cancer du sein chez la femme jeune .

Dans notre étude la fréquence du cancer du sein chez la femme jeune était de
14,4% ce qui rejoint I’étude de Bouzid [9] avec une fréquence de 11% ,tandis qu’elle était de
I'ordre de 25,24% dans I’étude de Boufettal [10],24,42% dans I’étude de Belhafiane [11], 3,8%

dans la série de Stefanie P. (12) et 7,4 % dans la série de C. Fleurier (13)

La fréquence du cancer du sein chez la femme jeune varie selon les auteurs.

6,6% aux Etats-Unis (USA) selon Anders [5] et seulement 1,3% en Finlande selon Liukkonen

[6].

En Amérique latine, cette fréquence atteint 20% selon Villarreal-Garza [7].

En Asie, Winnie Yeo rapporte une fréquence de 8,9% en Chine [8], tandis qu’elle est de
31,5%.

Tableau VII: la fréquence selon la littérature.
Séries Fréquence

Bouzid 11%
Boufettal 25,24%
Belhafiane 24,42%
Stefanie P. 3,8%
C.Fleurier 7,4%
Notre série 14,4%

4. Facteurs de risque : [14,15]

Les facteurs qui induisent I'apparition d’'un cancer du sein ne sont pas connus avec
détails actuellement. Les recherches réalisées dans le monde entier ont permis de montrer

que certaines femmes présentant des caractéristiques particulieres avaient plus de risques

- 49 -




Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

d’étre touchés par le cancer du sein que d’autres femmes. Ce que nous appelons «
caractéristiques » sont en réalité « les facteurs de risque ».

Les facteurs de risque qui augmentent le risque d’apparition d’un cancer du sein chez
une femme sont classés en deux catégories avec d’abord les facteurs de risque internes puis

les facteurs de risque externes.

4.1 Les facteurs de risque internes

a) Lesexe

Le fait d’étre une femme est un facteur de risque principal d’apparition d’un cancer
du sein. Il est évident que le cancer du sein est également observé chez des hommes mais

cela reste a un pourcentage faible (environ 1%) par rapport aux femmes.

Notre série n’a pas exploité les dossiers des patients hommes.

b) L’age

Certaines études ont montré que seulement 20% des femmes de moins de 50 ans
sont touchées par le cancer du sein alors que le risque de développer cette maladie est
multiplié par 4 chez les femmes de plus de 50 ans. Ce chiffre est seulement de 10% quand la
femme est dgée de moins de 35 ans. Ainsi, plus une femme prend de I’dge, plus le risque
d’apparition du cancer du sein augmente. Ceci s’explique par le fait que plus nous prenons
de I'dge, plus il y aura une accumulation des mutations aléatoires au niveau de I’ADN qui
expliquent la survenue des cancers. C’est d’ailleurs, pour cette raison que les femmes sont
invitées a réaliser des tests de dépistage du cancer du sein (mammographie) tous les deux

ans a partir de 50 ans.

Ceci correspond aux résultats de notre étude, en effet 14,4% des patientes atteintes

de cancer du sein étaient jeunes (<40 ans).
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¢) L’hérédité [16,17]

Seulement 5% des cancers sont héréditaires et ce caractere héréditaire explique le fait
que certaines personnes ont une prédisposition génétique a développer un cancer. En effet,
il s’agit, ici, de la transmission d’une mutation génétique essentiellement au niveau des
genes BRCAT et BRCA2 responsables du développement du cancer d’une génération a une
autre. Ainsi, les personnes concernées devraient plus souvent faire controler leurs génes

BRCA1 et BRCAZ2.

Une autre étude met en évidence que la probabilité de développer un cancer du sein
est multipliée par 2 lorsque nous avons une mere, une tante ou une soceur qui est touchée
par le cancer du sein surtout lorsque le cancer du sein a fait son apparition avant I’age de 40
ans. Il est donc conseillé a ces femmes-la de se faire dépister plus souvent et de faire plus

attention a une éventuelle apparition d’un nodule cancérigéne au niveau de leurs seins.

Dans notre étude I'antécédent familial du cancer du sein était retrouvé dans 13,2%
des cas ce qui rejoint les données de la littérature, par ailleurs dans notre série aucune

patiente n’a bénéficié de la recherche des génes BRCA1 et BRCA2 vue le colit élevé.

d) Des antécédents personnels de cancer du sein [18]

En dehors du risque de récidive, le risque de développer un cancer du sein est
multiplié par 3 ou 4 lorsqu’une femme a déja eu un cancer du sein dans le passé. Ceci est
souvent expliqué par le fait que les femmes sont exposées a des radiations pendant leurs
traitements et ces radiations peuvent augmenter le risque de développer un cancer du sein
dans le deuxiéme sein, d’ou I'intérét de mettre en place un traitement adjuvant pour réduire

le risque de récidive du cancer du sein.
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Dans notre étude 14% des rechutes étaient noté au niveau du sein controlatéral.

e) La période de fertilité [19,20]

C’est I'une des périodes critiques de la femme ou le risque de tomber enceinte est
important. Cette période est caractérisée par une sécrétion d’cestrogene importante. Il arrive
que des fois, une augmentation de la sécrétion d’cestrogéne provoquée par un déséquilibre
hormonal peut entrainer 'apparition de certains cancers. Il a été également démontré que
I’apparition des régles a un age précoce (avant 12 ans) ou alors la ménopause tardive (aprés
55 ans) peut augmenter le risque de développer un cancer du sein car ces femmes ont été

exposées plus longtemps a la sécrétion d’cestrogéne.

f) Les grossesses [19,20]

L’age de la premiere grossesse est un facteur trés important indiquant si la personne
a plus de risque de développer un cancer du sein ou pas. En effet, le risque de développer un
cancer du sein est multiplié par 2 lorsque la premiere grossesse arrive apres la trentaine.

L’absence de grossesse augmente aussi ce risque.

Ce qui ne correspond pas aux données de notre étude ol les multipares prédominent

avec un taux de 38% suivies des paucipares avec un taux de 36%.

4.2 Les facteurs de risque externes

a) La prise de la pilule contraceptive [19,20,21]

Des études réalisées par les chercheurs américains et publiées dans le Cancer
Research ont montré clairement que I'usage de la pilule contraceptive entre 20 et 49 ans
pendant plus de 5 ans, augmente le risque du cancer du sein de 50%. De plus, des études
américaines réalisées en 2002 puis en 2003, ont également montré que la prise de la pilule

contraceptive augmenterait le cancer du sein. D’autres études menées par I’expertise du
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CIRC, ont montré que l'usage d’une pilule associant des cestrogénes et progestérones

augmenterait le risque de cancer du sein.

Cette théorie reste assez controverséee selon certaines études, la prise de la pilule
n'augmente pas le risque d’apparition d’un cancer du sein mais accélere le processus de
multiplication des cellules cancéreuses déja présentes au niveau du sein.
De plus, I'INCA indique que I'arrét de la prise de la pilule pendant 10 ans, apres le début de
la prise, permet de réduire cette hausse du risque de cancer du sein. Il est donc la plupart du
temps recommandé aux femmes de ne pas utiliser la pilule a long terme, pendant plusieurs

années.

Dans notre étude 52.7% des patientes ont confirmé la prise de contraceptifs oraux

et ce pour une durée moyenne de 7 ans.

b) La situation socio-économigue [19]

Les femmes qui ont une situation économique élevée sont celles qui sont le plus
touchées par le cancer du sein. Cela pourrait s’expliquer par le fait que ces femmes-la vont

avoir des enfants a un age tardif en raison de leurs études, carrieres et/ou de leur travail.

¢) Le mode de vie :

L’obésité [19]

Plusieurs études américaines ont montré que I'obésité accroit le risque de développer
un cancer du sein ce qui correspond au résultats de notre étude ou on note une

prédominance du surpoids avec un taux de 43%. [19]

En revanche, il est important de souligner qu’aucune étude n’a démontré qu’une

perte de poids puisse réduire le risque de cancer du sein.
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La consommation d’alcool [21]

L’alcool est une boisson qui accroit la synthése d’cestrogéne qui est responsable du
développement du cancer du sein. Ainsi, méme une consommation faible augmente le risque

d’apparition de la maladie.

Le tabac [19]

Selon I'INCA, il a été démontré que la fumée de tabac peut augmenter le risque de

cancer du sein chez les femmes pré-ménopausées qui n’ont jamais fumé auparavant.

Dans notre série, les habitudes toxiques étaient peu fréquentes :Une seule patiente
était tabagique ; avec notion de tabagisme passif chez 8 patientes, et aucune des patientes

ne consommait I’alcool .Ceci s’exlique par le contexte socio- culturel et religieux du Maroc.

L’alimentation

La culture, le transport, le stockage des produits alimentaires peuvent influer sur la

santé des patients. [22]

Il va de soi qu’une mauvaise consommation d’aliments joue un réle important dans
I’accélération du cancer du sein. On ne le dira pas assez, mais il ne faut pas consommer de
viennoiseries, pizzas, patisseries mais préférer plutét une alimentation saine, riche en fibres
et donc en fruits et légumes, a base d’acides gras insaturés plutot que d’acides gras saturés.
En effet, les acides gras saturés pourraient doubler le risque de cancer du sein. Il faut bien

évidemment couronner le tout avec une activité physique réguliére.

La consommation importante de viandes rouges peut également augmenter le risque

d’apparition d’un cancer du sein ou alors accélérer son développement.
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Produits cancérigénes [22]

Actuellement, plusieurs études ont démontré que le risque de cancer du sein peut
étre augmenté par 'usage des savons, lessives, pesticides, cosmétiques qui contiennent la
plupart du temps des conservateurs du type parabénes, benzene... qui accélérent la
production d’cestrogéne. Ainsi, ces produits augmentent d’environ 2 % les risques

d’apparition du cancer du sein. [22].

Dans notre étude la ménarche précoce a été objectivée dans 22,4% des cas , la
nulliparité dans 22% ,la contraception orale dans 52,7% et les antécédents familiaux du

cancer du sein dans 13,2%.

Dans I’étude de Bouzid la ménarche précoce a été objectivée dans 24,2% des cas , la

nulliparité dans 33% et les antécédents familiaux du cancer du sein dans 15,3%.

Dans I’étude de Boufettal la ménarche précoce a été objectivée dans 12,7% des cas ,

la nulliparité dans 33,5% et les antécédents familiaux du cancer du sein dans 20,6%.

Dans I’étude de Belhafiane la ménarche précoce a été objectivée dans 11% des cas , la
nulliparité dans 37,6%, la contraception orale dans 57,6% et les antécédents familiaux du

cancer du sein dans 8%.

Dans I’étude de Stefanie P. (12) ménarche précoce a été objectivée dans 4,3% des cas

, la nulliparité dans 39% et les antécédents familiaux du cancer du sein dans 6%.

Dans I’étude de C. Fleurier (13) ménarche précoce a été objectivée dans 16,4% des
cas , la nulliparité dans 25,8% et les antécédents familiaux du cancer du sein dans 13,6%.

(Tableau VIII)
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Tableau VIIl : Comparaison des différentes séries selon les facteurs de risque.

Notre Bouzid | Boufettal | Belhafiane | Stefanie | C. Fleurier
série P.
Ménarche précoce 22,4% 24,2% 12,7% 11% 4,3% 16,4%
Nulliparité 22% 33% 33,5% 37,6% 39% 25,8%
Antécédents 13,2% 15,3% 20,6% 8% 6% 13,6%
familiaux du cancer
Contraception orale 52,7% - - 57,6% - -

Il. Etude clinique : [23,24]

1. Interrogatoire

< L'interrogatoire précisera :

% son caractere indolore

% ses éventuelles modifications de volume

% les grossesses, les allaitements

» la date et les conditions d'apparition de la Iésion

< le rythme menstruel ou la date de la ménopause, les traitements hormonaux

en cours

% les examens antérieurs ou les interventions pratiquées sur le sein;

<% les antécédents généraux et les médications utilisées, les facteurs de risque.

2. Examen clinique :

L'examen sera trés systématique [23].

» Inspection :

Les bras relevés,

on compare

les deux seins,

on note une

déformation, une voussure, une rétraction de la peau, un capitonnage, une
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rétraction du mamelon. Certains aspects de la pathologie maligne du mamelon
doivent étre bien connus.

> L'envahissement du mamelon, qui est fréquent (23 % des cas) et qui se traduit
par une rétraction du mamelon, est a ne pas confondre avec une ectasie ductale
ou un mamelon ombiliqué. En général, il y a une tumeur palpable
rétromamelonnaire et une infiltration du derme.

> La maladie de Paget du sein : cliniqguement, au début, le mamelon est rouge et
douloureux ; l'apparition de la couleur rouge est liée a l'invasion du mamelon
par les cellules de Paget. Cette invasion se fait trés progressivement, si bien que
la malade, la plupart du temps, ne se rend pas compte de ce changement de
coloration.
Cette phase pré-érosive est trées importante a reconnaitre, |'érosion du
mamelon étant la deuxieme phase. La femme remarque une tache brune dans
son soutien-gorge et, en examinant le mamelon, découvre une petite érosion
rouge brillante avec une crolte jaunatre sur le mamelon. Si on nettoie avec une
créme cette petite cro(ite, elle se forme a nouveau et, aprés quelques semaines,
apparait une ulcération. Cette érosion gagne en surface trés lentement et
occupe progressivement tout le mamelon, voire l'aréole et la peau du sein.
L'érosion du mamelon peut prendre l'aspect d'une crevasse : quand les berges
de la crevasse sont écartées, on voit au fond la couleur rouge brillante tout a
fait caractéristique. L'écoulement, ici, ne vient pas des canaux galactophoriques
mais bien de I'érosion. Le diagnostic est théoriquement facile a cause des
signes physiques qui attirent I'attention : rougeur, brilure, érosion. Cependant
les erreurs sont fréquentes, l'idée ne venant pas a la femme qu'une lésion aussi

minime puisse étre un cancer.
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Le diagnostic différentiel peut se poser avec un envahissement du mamelon par le
cancer (mais il y a une tumeur sous-jacente), un papillome intracanalaire bénin, une
dermatose du mamelon. Un frottis ou une biopsie (éventuellement sous anesthésie locale au
cabinet) permettra le diagnostic. Il reste néanmoins nécessaire de rechercher
systématiquement une tumeur du sein sous-jacente /n situ ou invasive devant une maladie

de Paget, car l'association est fréquente.

Les cancerprimitifs de I'aréole, les mélanomes, sont rares.

Figure 42 : Pathologie maligne du mamelon : a. Envahissement néoplasique du mamelon.
b. Paget du mamelon et de I'aréole. Paget du mamelon, aspect pseudo-eczémateux.
d. Paget sur mamelon surnuméraire. Mélanome du mamelon [24].
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> Les Signes inflammatoires ; Les formes inflammatoires constituent les
formes de cancer du sein les plus agressives. Leur pronostic est dans la
majorité des cas péjoratif et redoutable lié a la fréquence élevée

d’envahissement ganglionnaire et de métastases.

Figure 43 : cancer inflammatoire du sein droit chez une patiente de 39 ans.

2.1 Palpation :

Elle se fera sur le sujet couché, les mains bien a plat. On recherchera une différence de
consistance, la présence d'une tuméfaction dont on notera le caractere dur, mal limité,
indolore. On en notera le siege par rapport aux quatre quadrants du sein et on en mesurera
la taille avec un centimetre [24].

> Rapports de la lésion avec les éléments de voisinage : On recherchera des
adhérences a la peau (rétraction, capiton, peau d'orange), ainsi qu'aux plans
profonds (adhérences au plan du grand pectoral) par la manceuvre de

contraction contrariée du pectoral ou manceuvre de Tillaux.
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Les signes d'évolutivité seront soigneusement notés : accroissement récent de volume,

cedéme [24].

>

L'exploration des aires ganglionnaires sera systématique : On recherchera
des ganglions axillaires petits, mobiles, roulant sous le doigt ou au
contraire volumineux, fixés. La présence d'adénopathies palpables
unilatérales du co6té de la tumeur est suspecte. On recherchera
soigneusement la présence de ganglions sus claviculaires palpables [24].
L'examen de l'autre sein : et de ses aires ganglionnaires ne sera pas oublié
carilya 10 % de cancers bilatéraux d'emblée [24].

Recherche de signes cliniques de métastases : Elle terminera I'examen qu'il

s'agisse de métastases pulmonaires, pleurales, hépatiques, osseuses.

Dans notre étude le nodule mammaire était le motif de consultation le plus fréquent

avec un taux de 87,7%. Ce qui correspond aux autres études ou le nodule mammaire

représente le motif de consultation le plus fréquent :

Dans I'étude de Bouzid avec un taux de 89,2%.

Dans I'étude de Boufettal avec un taux de 46%.

Dans I’étude de Belhafiane avec un taux de 93%.

Dans I’étude de C. Fleurier (13) avec un taux de 86% (Tableau VIII).
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Tableau IX: Comparaison des signes clinigues révélateurs selon les différentes séries.

Notre série Bouzid | Boufettal Belhafiane C. Fleurier

Nodule mammaire 87.7% 89,2% 46% 93% 86%
Mastodynie 3.1% - 9% 1,4% 5,3%
ADP axillaires 0.6% - 3% 6,7% 9,3%
Ecoulement 2.5% - 3% 0,3% 6,4%
mamelonnaire

Découverte 1.6% - 1% 0,7% 18%
systématique

lll. Examens paracliniques :

1. Imagerie :
1.1 Mammographie

La mammographie était classiqguement en échec dans les cancers du sein de la femme
jeune, d’abord du fait de la densité mammaire élevée génant I'individualisation de la tumeur
et par ailleurs du fait de la croissance rapide des tumeurs générant un certain nombre de

cancers.

Cette donnée n’est pas confirmée dans les séries récentes. Dans la série de Sampho et
al., incluant 623 cancers du sein avant 40 ans, dépistés le plus souvent par la clinique, la
mammographie retrouvait une anomalie dans 86 % des cas [23]. De méme dans la série de
Foxcroft et al., ou le mode de révélation était également majoritairement une masse clinique
(88 % des cas), une anomalie mammographique était détectée dans 72 % des cas [24].

Donc dans la majorité des cas, la |ésion est vue a la mammographie au moment du

diagnostic de cancer du sein chez une femme jeune.
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Méme si les lésions élémentaires révélant un cancer du sein chez une femme jeune
sont celles de tout cancer détecté en mammographie, leur répartition en fréquence différe
avec celles du cancer chez la femme plus agée. Les masses représentent nettement le
principal signe positif en mammographie. Elles peuvent étre spiculées et tout a fait
suspectes, mais également rondes , a contours réguliers, ou mal définies(figure 44+45).
Dans un tiers des cas, la masse visualisée a les caractéristiques d’une tumeur bénigne [24].
Cet aspect de masses rondes peut étre expliqué par deux caractéristiques de cancers du sein
chez la femme jeune : le taux élevé de tumeurs de grade 3 dans ce groupe pour lesquelles il
n’existe pas de réaction desmoplastique et le sous-type des cancers « triple négatif » plus
fréquents chez les femmes agées de moins de 40 ans, ce dernier a une expression
mammographique habituellement de masse ronde ou lobulée dite « a marges refoulantes »
rarement de contours spéculés, associées a des microcalcifications , le siege en situation
profonde pré-pectorale est évocateur. La mammographie peut étre normale dans pres de 20
% des cas [25].

La découverte de microcalcifications est relativement fréquente, détectées dans 38 %
des cas dans la série de Foxtrot et 42 % dans la série de Di Nubila intéressant les femmes
agées de moins de 35 ans. Dans cette derniére série la sensibilité de la mammographie était
de 85 % [24,26].

Les bonnes performances de la mammographie pour identifier des Ilésions de
découverte clinique chez la femme jeune ont plusieurs explications. D’une part, la taille
relativement importante des lésions diagnostiquées dans ce contexte, avec une taille
moyenne des lésions de 2 cm dans certaines séries [23], la présence fréquente de
calcifications retrouvées dans plus de 40 % des cas dans certaine série [26] et d’autre part les
améliorations technologiques avec le développement de la mammographie numérique.
L’étude de Pisano [27], démontrait que la mammographie numérique améliorait la détection
des cancers du sein, par comparaison avec la mammographie analogique chez les patientes

agées de moins de 50 ans.
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Figure 44. a : Mammographie incidence axillaire droite sein dense, distorsion subtile

révélant un cancer du sein (fleche) ; b : Mammographie incidence axillaire gauche sein

dense;
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Figure 45. a, b : Mammographie incidences axillaires considérées comme nhormales chez une

femme de 35 ans dont I'’exploration chirurgicale d’une masse du quadrant inféro-interne

droite a révélé un carcinome in situ étendu (biopsies per cutanées négatives au préalable).

Dans notre étude, la moitié des patientes présentaient initialement des lésions ACR 5 a
la mammographie, ce qui rejoint les données de la littérature, en effet, dans I’étude de
Bouzid [9] la mammographie a objectivé des images de malignité tres suspecte dans 77,5%.
Dans I'étude de Boufettal [10] le signe radiologique le plus fréquent a la mammographie
était I'opacité associée a des microcalcifications a un taux de 27,9%. Dans I’étude de
Belhafiane [11] le signe radiologique le plus fréquent a la mammographie était I'opacité

stellaire a un taux de 63% (Tableau X).
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Tableau X: Les signes radiologigues a la mammographie selon la littérature.

Notre série Bouzid Boufettal Belhafiane
Opacité stellaire 1. ACRS 4. Image 7. 23,6% 8. 63%
Opacité + 2. = de malignité 9. 27,9% 10. 17%
microcalcifications 3. 50% tres suspecte
Opacité bien limitée 5. = 11. 13,3% 12. 11%
Microcalcifications isolées 6. 77,5% 13. 6,1% 14. 2%
Désorganisation 4,2% 1%
architecturale

1.2 Echographie

Le mode de présentation échographique le plus fréquent des cancers du sein chez les
femmes jeunes rencontré une fois sur deux est celui d’'une masse hypoéchogene avec une
forme irréguliére évocatrice d’'une lésion maligne et avec un taux relativement important
(une fois sur quatre) de masses d’aspect bénin, rondes ou ovalaires, avec un renforcement
postérieur ou au moins une absence d’atténuation postérieure, évoquant un fibroadénome

voire un kyste lorsque la masse est tres hypoéchogéne [24]

Une étude publiée en 2003 a comparé les sensibilités et spécificités de la
mammographie et de I'échographie chez les patientes présentant une symptomatologie
clinique compatible avec un cancer du sein en fonction de leur age [28]. Cette étude retrouve
une sensibilité de I’échographie supérieure a celle de la mammographie chez les patientes
de moins de 45 ans, avec une spécificité des deux techniques égales, alors que chez les
patientes plus agées, les sensibilités de I’échographie et de la mammographie ne différaient
pas significativement. La supériorité de I’échographie chez les patientes jeunes avec une

symptomatologie clinique parait étre une constante avec une échographie positive chez 92 %
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des patientes et suspectes chez 74 % des patientes alors que la mammographie était positive
chez 72 % et suspecte chez 54 % des patientes dans une série monocentrique incluant 239
cancers chez des femmes de moins de 40 ans [24]. Dans le groupe des tumeurs « triple
négatif », les aspects échographiques décrits sont ceux de masse ronde ou ovale dont les
contours peuvent étre circonscrits dans 8 a 25 % des cas selon les auteurs, leur caractere

microlobulé est rencontré dans prés de 40 % des cas (figure 46+47) [25].

D’autres auteurs ont évalué la corrélation entre I'imagerie mammographique et
échographique et le profil biologique des tumeurs. L’échographie est plus sensible pour le
classement en lésion suspecte quand la tumeur est peu différentiée (récepteurs a la

progestérone négatifs et grade élevé).

La sensibilité de la mammographie ne semble pas étre influencée par le profil
biologique tumoral. Les calcifications sont plus fréquemment associées a des tumeurs peu
différentiées (récepteurs a la progestérone négatifs) et hautement proliférantes

(surexpression de HER2) [26].

L’'imagerie conventionnelle peut étre en défaut et ses résultats considérés comme des

faux négatifs.

Dans la série de Di Nubila portant sur 348 patientes, les faux négatifs représentent 5,7
%. Dans ce groupe des faux négatifs et dans 80 % des cas, la masse détectée était classée
bénigne ou présumée bénigne et dans 20 % des cas, mammographie et échographie étaient
considérées comme normales mais la masse clinique comme suspecte et donc une biopsie

était réalisée, confirmant le diagnostic de carcinome in situ [26].

L’échographie est supérieure a la mammographie dans le bilan d’extension en

particulier pour évaluer la taille tumorale et rechercher une multifocalité.

- 66 -



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

9H 4CM I

Figure 46. a : échographie : Masse ovalaire hétérogéne.

B : échographie : Masse hypoéchogéne hétérogéne révélant un cancer du sein chez une

femme de 27 ans
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Figure 47. Echographie masse ronde hypoéchogéne faisant discuter une lésion kystique,

révélant un cancer grade 3 chez une femme mutée BRCA2.
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= Le couple échographie-mammographie :

Figure 48. a : Mammographie profil masse de contours flous irréguliers révélant un cancer

du sein ; b : Echographie : Masse hypo- échogéne hétérogéne de contours microlobulés.
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Figure 49. a, b : Mammographie axillaire et face : Masse ovalaire de contours réguliers

révélant un cancer du sein ; c : Echographie : masse hypoéchogéne ovalaire homogéne.

Figure 50. a : Mammographie agrandissement de face masse associée a des

microcalcifications révélant un cancer : b : Echographie : Masse hétérogéne de contours

irréguliers.
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1.3 IRM

Il N’y a pas, a notre connaissance, d’étude focalisée sur I’'aspect IRM du cancer du
sein chez les femmes jeunes ; en revanche il existe plusieurs études s’intéressant a I'aspect
IRM des cancers du sein chez les femmes a risques familiaux. La pratique de I'IRM
mammaire chez la femme jeune, tout particulierement dans le bilan d’extension d’un cancer
du sein doit étre parfaitement encadrée et soumise a des regles d’interprétation rigoureuse.
Cela en raison du risque élevé de faux positif dans cette tranche d’age accentué par la
réalisation fréquente de cet examen dans la période inadéquate du cycle. La gestion en aval
des images détectées doit étre assurée en réalisant des échographies de seconde intention,

une relecture dirigée des clichés mammographiques et parfois des biopsies sous IRM.

> Les indications de I'IRM chez les femmes agées de moins de 40 ans ont été
parfaitement définies [29]. Faisant suite aux recommandations sur les
indications de I'IRM mammaire publiées en 2010 par la HAS : « Le recours a
I'IRM mammaire dans le bilan d’extension locorégionale du cancer du sein,
doit étre réfléchi et non systématique ». Cet examen devrait étre réservé a des
situations cliniques bien identifiées dans cette tranche d’age
en cas de bilan standard insuffisant (seins denses, discordance entre le bilan
standard et la clinique)

> Uniquement si un traitement conservateur est envisagé. Toute image
suspecte en IRM située a distance de la lésion initiale avec un bilan standard
post-IRM normal (mammo-échographie) doit étre documentée par un

prélévement percutané guidé (IRM si possible ou TDM).

-70 -



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

Figure 51. a : IRM de dépistage BRCA1 en 2010 .discréete prise de contraste focale du QSE

droit contrdle a six mois demandé (fleche) ; b : IRM 2011 .progression nette de la prise de

contraste révélant un carcinome canalaire invasif.
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Figure 52. a : IRM de dépistage patiente BRCA1. prise de contraste ronde avec un

rehaussement annulaire de contours irréguliers correspondant a un carcinome invasif grade

3, triple négatif ; b : Echographie : Masse ronde hypoéchogéne de contours irréguliers.
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Figure 53. a : IRM de dépistage en 2010 patiente BRCA2 : b : IRM de dépistage : Apparition

d’un rehaussement segmentaire étendu, pas de traduction en mammographie et

échographie, décision de biopsie sous IRM 2 sites ; ¢ : IRM contrdle des deux cavités aprés

biopsie, diagnostic de carcinome canalaire in situ de haut grade.

1.4 Tomographie par émission de positons (TEP-TDM) [25]

La tomographie par émission de positons n’a certainement pas de place pour la
stadification initiale des tumeurs du sein de petite taille et sans atteinte ganglionnaire. La
TEP a une sensibilité nettement inférieure a la technique du ganglion sentinelle pour
rechercher un envahissement des ganglions lymphatiques axillaires. De plus, la prévalence
des métastases a distance est faible pour les petites tumeurs primitives et la TEP risquerait
d’étre faussement positive . La situation est bien différente en cas de cancer du sein plus
volumineux et donc associé a un risque plus élevé d’envahissement ganglionnaire et de
métastases a distance. Depuis plusieurs années, la TEP est couramment utilisée pour le bilan
initial des tumeurs localement avancées et/ou inflammatoires et I’analyse des aires
ganglionnaires, du thorax, de I’abdomen et de I'os en un seul temps. La TEP/TDM semble
également utile pour le bilan d’extension en cas de cancer de stade clinique IIB (T2N1 et

T3NO) et de cancer classé T3NI1
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Des résultats encourageants montrent une utilité de la TEP pour I’évaluation
précoce de la réponse a la chimiothérapie néo-adjuvante. Ces derniéres années, les études
se sont centrées sur une évaluation tenant compte du phénotype tumoral. Ainsi, pour les
patientes présentant un cancer du sein HER2+, I’étude multicentrique francaise AVATAXHER
récemment publiée a montré que la TEP pouvait étre utilisée efficacement pour modifier

précocement le traitement néoadjuvant

Figure 54 : Aspect d’un cancer du sein gauche en pet-TDM chez une patiente de 34ans [25]

Dans notre étude, cet examen a été réalisé chez une seule patiente. Cet examen

est peu demandé dans notre contexte vu son colt important.
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2. ETUDE ANATOMOPATHOLOGIQUE

2.1 Moyens diagnostigues

=>Cytologie :

Le diagnostic de malignité peut étre affirmé sur un prélevement obtenu par ponction a
I'aiguille fine d’une Iésion mammaire . Cette cytoponction permet une analyse cellulaire de la
lésion, sa facilité et son moindre colt ont longtemps fait d ‘elle ’examen demandé en
premiere intention [30] ; en particulier si le préleveur est suffisamment entrainé et si le
cytopathologiste est expert en pathologie mammaire. Le pourcentage des lésions palpables
malignes identifiées par cytologie est proche de 90%, le taux de faux négatifs est de 5%,

quant aux faux positifs, ils sont de I'ordre de 0.3% [31].

Toutefois, cet examen ne permet pas d’affirmer le caractere in situ ou infiltrant d’une
prolifération maligne [30]. Cependant, la ponction des ganglions satellites (axillaires, sus-
claviculaires) apporte une information supplémentaire dans le cadre du bilan pré -

thérapeutique lorsqu’elle met en évidence la présence d’une métastase ganglionnaire.

Dans notre étude, I’examen cytologique a été effectué chez 8 patientes uniquement et

était en faveur de la nature maligne dans 91,6% des cas.

=>Histologie

La certitude diagnostique du cancer du sein est apportée par I’examen histologique.
Pour une tumeur palpable, cet examen est effectué par la biopsie chirurgicale, I'examen
extemporané mais aussi par forage biopsique par I'emploi d’un Tru -Cut, ou a l'aided u

repérage sté réotaxique [32].

L’examen extemporané est une technique anatomo-pathologique comprenant un
examen macroscopique et un examen microscopique. Il se déroule dans des conditions

particuliéres per-opératoires en raison de la nécessité d’un diagnostic immédiat , la réponse
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rapide est destiné e a modifier le déroulement de I’intervention et donc a adapter le geste
chirurgical. Cette réponse préliminaire doit étre confirmée par une étude définitive du reste

de la piece opératoire .

L'indication principale de I’examen extemporané est de fournir un diagnostic
histologique rapide de la tumeur, afin de réaliser un curage axillaire en cas de nature

néoplasique et élargir éventuellement le geste mammaire [96].

Cependant, la place de cet examen en pathologie mammaire a été modifiée
depuis quelques années en raison de I’avenement des techniques récentes de prélévements
mammaires assistées par la stéréotaxie. Ces techniques ont permis d’éviter un grand
nombre de biopsies chirurgicales classiques et ont modifié les stratégies adoptées pour les

cancers infracliniques issus du dépistage [33].

Dans notre étude, la biopsie chirurgicale représente le type de prélevement
histologique le plus utilisé avec un taux de 52% suivi de la biopsie au trocut (32%) ,I’examen

extemporané (14%)puis la macrobiopsie (2%).

2.2 Types histologiques

La répartition des types histologiques chez la femme jeune ne differe pas
de celle observée chez la femme agée. La plupart des auteurs [34] s’accordent
sur la prédominance des carcinomes invasifs chez la femme jeune tout comme

chez la femme agée.
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Figure 55 : Aspect histologique d’un carcinome infiltrant de type non spécifigue (HE x 40)

Dans notre étude le type histologique le plus fréquent était le carcinome canalaire

infiltrant avec un taux de 89%. Ce qui rejoint les résultats des études

de Bouzid avec un taux de 95%.
de Belhafiane avec un taux de 82,03%.

de Stefanie P. (12) avec un taux de 83%.

YV VvV V VY

de C. Fleurier (13) avec un taux de 91%.(Tableau X)

Tableau XI : Le taux du carcinome canalaire infiltrant selon la littérature

Série Taux du carcinome canalaire infiltrant
Bouzid 95%

Belhafiane 82,03%

Stefanie P. 83%

C.Fleurier 91%

Notre série 89%
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2.3 Envahissement ganglionnaire

De nombreux auteurs s’accordent sur le fait que I’envahissement ganglionnaire est
plus fréquemment observé chez la femme jeune. Ainsi, CAJDOS [35] a trouvé ce taux a37%
pour les femmes de moins de 40 ans contre 25% chez les plus de 40 ans. Il a aussi trouvé
que le pourcentage de ganglions envahis augmente parallélement avec le jeune age et aussi

le volume tumoral.

Il en est de méme pour GANN [36], KROMAN [37 qui confirment tous que les femmes

jeunes ont un risque élevé d’avoir des métastases ganglionnaires.

Dans notre étude, 69% des patientes présentaient un envahissement ganglionnaire.

2.4 Grading histo-pronostique

Le haut grade histo-pronostique est I'apanage de la femme jeune. Pour FOO CS [38] le
grade lll représente 51.5% des cas chez la femme jeune, comparé a seulement38.1%chez la

femme agée .

Ce qui ne correspond pas aux résultats de notre étude ou le grade Il était le plus

fréquent avec un taux de 66%.

2.5 Récepteurs hormonaux

Le taux élevé de récepteurs hormonaux négatifs semble caractériser le
cancer du sein chez la femme jeune [39]. Ainsi GAJDOS [35] rapporte une fréquence de 52%
des récepteurs a I’cestrogéne négatifs chez la femme jeune comparés a 31% chez la femme

agée.

De méme pour HAAS [40], le taux de récepteurs a la progestérone négatif s chez la

femme jeune est de 44% versus 33% chez la femme agée.
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2.6  Amplification du geneHER2 (C-ERB-2)

Le gene HER2NEU (ou C-ERB2) est une oncoprotéine, codée par le géne
NEU situé sur le chromosome 17 dans la bande g21, impliquée dans le processus tumoral.
Ce gene est activé dans le cancer du sein. Cette activation entraine une surexpression de la

protéine Her2neu codée par ce géne.

L'amplification de ce dernier entraine sa duplication en un grand nombre de copies
dans le noyau des cellules tumorales. 20 a 30% des tumeurs mammaires surexpriment
['Her2neu.

La détermination de I'Her2neu se fait par immunohistochimie, complétée
éventuellement par des techniques d’hybridation in situ chromogénique (CISH)

ou par fluorescence (FISH) .

Dans notre série 86,16% on bénéficié de la recherche du récepteur HER qui est revenu

positif dans 35% ce qui rejoint les données de la littérature.

2.7 Lesexons:

Récemment, une classification moléculaire basée sur I’expression différentielle des
exons pour le diagnostic des cancers du sein a été publiée. A partir d’'une ponction
é choguidée I'analyse des génes et des exons de pathologies bénignes et de cancers du sein
a montré une caractérisation maligne avec une précision de 100 %, une sensibilité de100% et

une spécificité de 100%.

De plus, la facilité et la rapidité de la technique aideront sans aucun doute a sa
diffusion. En effet, la cytoponction des Iésions mammaires puis I'obtention de la
classification moléculaire peut étre réalisée en routine dans un centre expert avec une nette

diminution du temps entre le préléevement et le résultat du diagnostic [41].
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IV. BILAN D’EXTENSION

1. EXPLORATION DU SQUELETTE

Les méthodes diagnostiques sont au nombre de cing : clinique, radiographie du
squelette (crane, rachis cervico-dorso-lombaire, bassin, gril costal et diaphyses),

scintigraphie osseuse, TDM et IRM et la biopsie osté omédullaire

La méthode la plus sensible pour détecter les métastases osseuses est la

scintigraphie osseuse [42].

L’examen TDM osseux n’est effectué que s’il est ciblé sur une localisation
pour laquelle le diagnostic de métastases ne peut étre affirmé par les radiographies simples

[42].

L’IRM osseuse constitue également une aide au diagnostic de métastases lorsque

celui-ci ne peut étre porté par les méthodes précédentes [42].

2. EXPLORATION DU FOIE[42].

Les méthodes diagnostiques sont la clinique, [I’échographie hépatique,

TDM/IRM et la biopsie hépatique.

L’échographie est I’examen de premiere intention . Il est réalisé a chaque fois

qu’une anomalie clinique ou biologique a été retrouvée .

L’examen scannographique n’est pas proposé comme examen de premiere

intention.
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3. EXPLORATION DU THORAX

Les méthodes diagnostiques sont I’examen clinique, la radiographie pulmonaire
standard, la TDM thoracique, la fibroscopie bronchique et la ponction pleurale avec analyse

cytologique du liquide.

Pour un cancer jugé cliniquement opérable, la radiographie pulmonaire a trés peu de
chance de mettre en évidence une lésion médiastinale, pulmonaire, pleurale ou pariétale

[43].

Le scanner thoracique, la fibroscopie bronchique et la ponction pleurale ne seront

réalisés qu’en cas d’anomalie sur les radiographies simples du thorax [43].

4. RECHERCHE D’AUTRES LOCALISATIONS

Elles sont variables selon le site. En cas de forte suspicion, il faut
privilégier la méthode d’imagerie la plus performante. La TDM pour I'abdomen

et I’encéphale et I'IRM encéphalique dans des cas sélectionnés [43].

5. MARQUEURS TUMORAUX SERIQUES

» CA 15-3: C'est un antigéne associé aux tumeurs mammaires humaines reconnu et
dosé a l'aide de 2 anticorps monoclonaux 1155 D8 et DF3 [44].
L’antigene reconnu a la fois par les anticorps monoclonaux est une glycoprotéine de
haut poids moléculaire présente a des niveaux élevés dans le
sérum des patientes atteintes d’une tumeur mammaire . Le seuil de positivité le
plus utilisé, en dosage immuno -radiométrique est de 25 a 30 u/ml [44]. Il y’a une
corrélation entre le taux de CA 15-3 et le stade, ainsi, le taux de CA15-3 est de 43

pu/ml pour le stade IV, et de 17 u/ml pour les stades | et Il [44].
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Ce qui correspond aux résultats de notre étude ou Il était élevé chez 32% des

patientes 80% d’entre elles étaient métastatiques.

V. Classification :[45]

La connaissance du stade et du grade du cancer du sein, de I'état des récepteurs mais
aussi de la quantité de récepteurs HER2 permettent d’établir un pronostic du cancer du sein.
Ainsi, toutes ces informations permettront a la fois de déterminer le type de cancer du sein
mais aussi de déterminer le traitement le mieux adapté au patient. Ces informations sont
obtenues par de nombreux tests réalisés a I’hopital tels que les échographies, les

radiographies, les tomodensitométries, les scintigraphies osseuses, les biopsies ...

1. Les stades du cancer

Les médecins prennent en compte trois criteres afin de stadifier un cancer du sein. Il
s’agit de la classification pTNM (Tumor, Nodes, Metastasis) qui prends en compte
I'infiltration et la taille de la tumeur, le nombre de ganglions lymphatiques touchés ou non et
le caractéere métastatique de la tumeur. Ces trois criteres constituent la base de la
classification TNM de I'UICC (Union internationale contre le cancer) et de I’AJCC (American
Joint Commitee on Cancer) qui permet de mettre en évidence la propagation et la gravité de
la maladie.
En outre, cette classification peut étre établie deux fois, une premiére fois avant toute mise
en place d’un traitement : il s’agit de la classification cTNM, le stade pré-thérapeutique. Et
une deuxiéme fois apres une intervention chirurgicale et un examen anatomopathologique
qu'on appelle la classification pTNM autrement dit le stade anatomopathologique.
- T : cette lettre désigne « la taille » de la tumeur et peut aller de 0 a 4. Nous savons que les
cellules cancéreuses se développent au niveau des lobules du sein et certaines peuvent
devenir invasives. Plus les cellules cancéreuses sont importantes, plus la tumeur est de

grande taille et donc plus elle est a un stade avancé. Il en est de méme pour l'infiltration
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puisqu’une tumeur en stade précoce ne sera pas infiltrante. Ainsi, plus une tumeur est

invasive plus le cancer est a un stade avancé.

> N : cette lettre indique le nombre de ganglions qui sont touchés ou pas et
peut aller de 0 a 3. En effet, comme le cancer a un caractére invasif, il peut
également toucher les ganglions (essentiellement les ganglions axillaires).
Ainsi, le médecin examinera le patient pour pouvoir détecter une telle
atteinte. Il réalisera par la suite, un examen microscopique, afin de pouvoir
mettre en évidence des cellules cancéreuses dans les ganglions prélevés. Plus
un nombre important de ganglions seront touchés, plus la maladie sera a un
stade avancé.

> M : cette lettre désigne le caractére métastatique ou non du cancer du sein et
la cotation, ici, est soit 0 soit 1. C'est par le systeme lymphatique que les
cellules cancéreuses peuvent se propager dans le corps et former des
métastases en touchant d’autres organes a savoir les os essentiellement pour
le cancer du sein. Il va de soi qu'un cancer est plus agressif s’il est

métastasé.(Figure 56)
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TNM Classification System:
0-2cm 2-5¢m >5em Ulcerating or fixed
RENESE A
[-1 T-2 -3 T-4
Negative Positive Large Near Collarbone
Nodes | e g
N-0 N-1 N-2 N-3
None o Any g
Metastasis ﬁ'/ \_]j\ 15‘./- \-H\
M-0 M-1

Figure 56 : Classification TNM du cancer du sein [46]

Nous pouvons détailler cette classification internationale en interprétant les valeurs que les

médecins attribuent pour chacun de ces critéres (Tableau XII)
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Tableau XII : Classification TNM du cancer du sein [47]

- Pour la taille de la tumeur :

Tx : Aucune évaluation possible de la taille de la tumeur

TO : Palpation impossible de la tumeur

T1 : Tumeur située entre 0 et 2 cm

T1mic : invasion inférieure a T mm

T1la: Tumeur comprise entre 1 et 5 mm

T1b : Tumeur comprise entre 5mmet 1 cm

T1c : Tumeur comprise entre 1 cm et 2 cm

T2 : Tumeur située entre 2 et 5 cm

T3 : Tumeur de taille supérieure a 5 cm

T4 : Tumeur présentant une ulcération

T4a : Infiltration dans la paroi thoracique

T4b : Présence d’cedémes

T4c : T4a+T4b

T4d : Tumeur inflammatoire

- Pour I’envahissement des ganglions :

NXx : Aucune évaluation possible des ganglions

NO : Aucun envahissement des ganglions

N1 :

Nla: 1 a 3 ganglions axillaires envahis

N1b : ganglions internes mammaires (CMI) envahit et détectés par la méthode des
ganglions sentinelles.

Nl1c: NTla+N1b

N2 :

N2a : 4 a 9 ganglions axillaires envahis

N2b : ganglions mammaires internes homolatéraux suspects envahit en I’'absence
de ganglions axillaires touchés.

N3 :

N3a : Au moins 10 ganglions axillaires touchés ou ganglions sous-claviculaires envahis
N3b : ganglions axillaires envahis avec ganglions mammaires internes
homolatéraux suspects touchés ou plus de 3 ganglions axillaires + ganglions de la CMI
détecté par la méthode des ganglions sentinelles.

N3c : ganglions sus-claviculaires homolatéraux
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A partir de ces critéres, est déterminé un stade global situé entre 0 et 4 noté en
chiffres romain et qui permet d’indiquer si le cancer du sein est a un stade métastatique,

avancé ou alors précoce.

e Stade 0 : le cancer est a un stade précoce, il n’est ni invasif, ni métastatique.

e Stade | : le cancer est invasif mais situé uniquement dans le sein (taille de la tumeur
est inférieure a 2 cm).

e Stade Il : le cancer touche les ganglions (1 a 3 ganglions) ou alors il est de plus
grande taille (situé entre 2 et 5 cm)

e Stade lll : le cancer touche plus de 4 ganglions ou alors dépasse 5 cm de taille.

e Stade IV : le cancer se propage au niveau d’autres organes : on parle de cancer

métastatique.

2. Les grades du cancer du sein

Il existe également une classification par « grade » du cancer du sein. En effet,
I'agressivité c’est-a-dire la vitesse de propagation et de multiplication des cellules
cancéreuses n’est pas identique pour tous les cancers du sein. Les cellules cancéreuses
différenciées c’est-a-dire qui ressemblent aux cellules normales sont celles qui se
propageront lentement et auront donc un grade faible tandis que les cellules indifférenciées
qui ne ressemblent pas aux cellules normales, se propageront rapidement et on leur
attribuera un grade plus élevé. Ainsi, cette classification est basée sur I'aspect de la cellule
cancéreuse, la taille et la forme du noyau ainsi que le nombre de cellules en phase de

mitose. Ces critéeres sont évalués par un examen anatomopathologique au microscope

L’apparence de la cellule cancéreuse : une cellule cancéreuse qui ressemble
aux cellules normales est dite différenciée, elle se multiplie lentement et est
peu agressive. Une cellule indifférenciée, est celle qui s’est modifiée et qui se

multiplie rapidement, elle est donc agressive.
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e Le noyau : plus le noyau de la cellule cancéreuse est grand et que sa forme
varie, plus le grade du cancer est élevé.
e La division des cellules cancéreuses : plus la cellule se divise rapidement,
plus elle est agressive.
Le systeme qui permet de déterminer un grade au cancer du sein est la modification de
Nottingham du grade de « Bloom-Richardson ». Aprés addition des scores de ces trois

criteres, nous obtenons un total qui permet de donner le grade du cancer du sein.[48]

3. La classification moléculaire

Les tissus prélevés par les pathologistes lors de la biopsie permettent d’évaluer I’état
des récepteurs des cellules cancéreuses. Cela permettra de connaitre les molécules
auxquelles seront sensibles les cellules cancéreuses et donc de déterminer la thérapeutique

la plus efficace contre ce type de cancer.

Il existe des cancers qui ont des récepteurs au niveau desquels les hormones femelles
peuvent se fixer (cestrogenes ou progestérones). Ce sont les cancers a récepteurs
hormonaux positifs. (RH+). Ainsi, les cestrogenes et progestérones favorisent le

développement de la tumeur, d’ou I'usage de I’lhormonothérapie dans ce type de cancer.

La protéine HER2 joue un role important dans la prolifération cellulaire. En cas de
cancer, il y a une surproduction de cette protéine qui accélere la croissance des cellules
cancéreuses : ce sont les HER2 +. Cette protéine est la cible d’un anticorps monoclonal

utilisé en immunothérapie [48].

Dans notre étude, la détermination du statut hormonal et du statut HER2 des
carcinomes infiltrants a objectivé une prédominance du statut Luminal A(RH+/HER2-) avec
un taux de 49%. Suivi du statut Lumintal B (RH+ HER+) avec un taux de 20%, triple négatif

(RH- HER-) avec un taux de 17% et enfin HER enrichi (RH- HER+) avec un taux de 11%.
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VI. Prise en charge :

1. TRAITEMENT LOCOREGIONAL

1.1 Chirurgie
a) Traitement concervateur

La chirurgie conservatrice sera proposée a chaque fois qu’elle sera réalisable. En
pratique, elle est d’indication fréquente. Son indication dépend des caractéristiques de la
tumeur elle-méme (possibilité d’une exérése monobloc, avec berges saines et résultats
esthétiques acceptables), du volume mammaire et du choix de la patiente : si les critéres liés
a la tumeur le permettent, le choix entre une chirurgie conservatrice ou non est alors réalisé
en concertation avec la patiente, apres une information complete sur les avantages et
inconvénients de chacune des deux options (risque de rechute locale, résultat esthétique
attendu, nécessité d’une radiothérapie complémentaire,)[48,49]

= Indications :

Le TC doit assurer une exéréese complete des lésions tumorales, obtenir un résultat
cosmétique satisfaisant, et garantir, en association avec l'irradiation, un taux de récidive
locale le plus faible possible. Le traitement chirurgical conservateur est essentiellement
proposé devant une tumeur unifocale, non irflammatoire ,de taille cohérente avec le volume
mammaire (en général inférieur a 3 cm) dans la perspective d’un résultat cosmétique
satisfaisant en tenant compte des marges d’exérese, chez une patiente ne présentant pas de
contre-indication a la radiothérapie postopératoire[48]. Avis de la patiente : vers une
décision partagée le TC améliore I'image de soi par rapport a la mastectomie. En revanche,
par rapport au traitement radical, il n’apporte pas la preuve d’'une amélioration de la qualité
de vie, de la vie familiale ou de la sexualité. Pres d'un tiers des patientes qui participent au
choix du traitement chirurgical et qui pourraient fbdaé d’un TC optent pour une
mastectomie. Leurs principales motivations sont la crainte de la récidive et des effets de la

radiothérapie.
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L’amélioration de I'information des patientes et leur participation au choix du type

de traitement chirurgical ont un impact trés positif sur leur qualité de vie [48].

b) Traitement radical

La mastectomie est encore plus difficile a accepter pour les jeunes patientes
du fait d’un préjudice esthétique plus prononcé a cet age. Elle est pratiquée chaque fois que
le traitement conservateur est contre-indiqué en raison d’une taille tumorale importante ,
d’une multifocalité ou en cas de récidives apreés traitement conservateur [32].
La mastectomie radicale modifiée ou opération de Patey qui consiste en
I’ablation en monobloc de la glande mammaire avec la peau et I’aréole, I’aponévrose du
muscle grand pectoral et le tissu cellulo-lymphatique du creux axillaire jusqu’au bord
inférieur de la veine axillaire en emportant le groupe ganglionnaire interpectoral. Cette

méthode est la plus couramment utilisée [32, 56].

VAN DE VELDE [57] et GENEVIEVE [58], ont comparé la chirurgie radicale a la
chirurgie conservatrice chez la femme jeune et ont trouvé que non seulement le taux de
récidives était trois fois plus bas chez les femmes traitées par mastectomie, mais que le taux
de survie était nettement plus élevé chez cette catégorie de patientes.
La mastectomie de propreté consiste en [I'ablation de la glande mammaire,
d’une partie du sac cutané, de l'aréole et du mamelon sans geste sur les aires

ganglionnaires et les muscles pectoraux sont conservés et reste a visée palliative.

c) Curage ganglionnaire :

Le curage ganglionnaire axillaire est systématiquement associé a l’exérése
de la tumeur mammaire pour tous les carcinomes infiltrants opérables. Il doit

étre représentatif en comportant 8 a 10 ganglions. [52, 59, 60, 61, 62]
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Le curage ganglionnaire apporte une information pronostique importante. Il
est malheureusement associé a des effets secondaires non négligeables comme le
lymphoedéme, une perte partielle de la sensibilit¢ du bras et la réduction partielle

de la mobilité de I’épaule.

Pour pallier a ce probleme , une nouvelle technique chirurgicale est
apparue. C’est la technique du ganglion sentinelle qui permet de prélever le
premier relais ganglionnaire drainant la tumeur. Le curage n’est alors fait que si

ce relais est envahi. [63]

L ‘identification du ganglion sentinelle se fait par méthode colorimétrique
(Bleu Patenté ), scintigraphique ou combinée . Il estindiqué pour les tumeurs

T1<2cm, NO MO. [63, 64]

Selon les résultats obtenus dans I'étude de RODIER [65], cette technique
a une haute sensibilité évaluée a 97% et une spécificité a 100%.
Le curage mammaire interne est une intervention lourde qui n’est pas réalisée de facon
systématique, la plupart des équipes ne pratiqguent plus le curage

mammaire interne [66].

d) Reconstruction mammaire

Le vécu de la mastectomie varie considérablement d’'une femme a l'autre ,
entrainant des perturbations plus ou moins profondes de I'image de soi, de la
féminité et de la sexualité. La reconstruction mammaire constitue pour certaines
femmes une réponse a ces perturbations , tout en ne dispensant pas du deuil du
sein perdu et de [I'appropriation du sein reconstruit. Pour d’autres femmes, plus
nombreuses (environ 80 %), la reconstruction mammaire n’est pas souhaitée,

méme lorsqu’elle est encouragée par I’équipe soignante.
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Actuellement, la chirurgie radicale se trouve encouragée par les possibilités
apportées par la reconstruction mammaire qui a facilité I’acceptation d ‘une telle

chirurgie mutilante.

Cette reconstruction mammaire peut étre immédiate ou mieux encore
différée, elle ne rend pas la surveillance plus difficile, et n’augmente pas le risque de

récidives locales [49, 52].

La possibilité de reconstruction mammaire (RM) est systématiquement
expliquée aux patientes avant toute mastectomie, qu’elle soit curative ou préventive. La RM
permet de restituer la forme et le volume du sein au prix d’une chirurgie fondée sur
I’utilisation de prothéses ou de lambeaux. La RM ne restitue, en revanche, ni la sensibilité du

sein, ni la fonctionnalité de la plague aré olo-mamelonnaire.

Les techniques de chirurgie plastique disponibles pour la RM se sont
beaucoup diversifiées et permettent aujourd’hui d’obtenir des résultats

esthétiques satisfaisants dans la majorité des cas .

Nombreuses sont les techniques de prothese, mais aucune n’est parfaite.
Chacune présente des avantages et des inconvénients qui lui sont propres. Ces
prothéses peuvent entrainer une réaction pé ri -prothétique plus ou moins

importante, ce qui impose un suivi régulier au long cours.

Les plus utilisées sont : prothéses gonflables , prothéses d’expansion , protheses
pré-remplies: soit par la silicone, soit par d’autres métaux de remplissage type hydrogel.
Enfin, une nouvelle technique de transposition d’adipocytes utilisant les principes de la lipo-
aspiration permet d’améliorer la forme du sein reconstruit par une chirurgie ambulatoire

sous anesthésie locale .
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Parfois on a recours a un lambeau musculo -cutané du grand dorsal ou du

grand droit de I’labdomen.

Figure 57 : Lambeaux de reconstruction mammaire :a— Lambeau du grand dorsal; b—- TRAM ;
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Figure 58 : Reconstruction mammaire par lambeau musculo-cutané du

grand droit abdominal.

e

Figure 59 : Lambeaux de reconstruction mammaire :a— DIEP: b— Lambeau fessier libre
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1.2  Radiothérapie

Comme la chirurgie, elle a pour but essentiel le controle de la tumeur. Elle
permet de diminuer par trois le taux de récidives locorégionales et améliorer la survie [67,
68, 69, 70]. La radiothérapie, systématique apres une chirurgie conservatrice , permet de
réduire les taux de rechute locale a dix ans de 20-25% [68]. Cet effet bénéfique de la RTH a

été principalement observé chez les femmes jeunes[57].

Dans sa pratique, il n’existe pas de particularités concernant I'age des

patientes [67, 68, 71].

La radiothérapie peut étre délivrée en complément de la chirurgie en pré , per, ou en
post-opératoire. Ainsi, la RTH pré -opératoire peut étre pratiquée dans les formes
inopérables pour réduire une extension locorégionale importante ou freiner une poussée

évolutive rendant possible la cure chirurgicale [56].

La radiothérapie est le plus souvent utilisée en post -opé ratoire aprés une
chirurgie totale ou conservatrice [52, 72]. L’irradiation pariétale aprés chirurgie radicale est
recommandée pour les tumeurs de plus de 20mm (T2) chez les jeunes femmes aprés un

curage ganglionnaire axillaire n’ayant pas montré d’atteinte[73].

L’irradiation est délivrée, soit sur la paroi thoracique aprés mastectomie,
soit sur le sein lui-méme pour les traitements conservateurs [72]. Quant aux aires
ganglionnaires, [’aire axillaire n’est irradiée que lorsque le curage axillaire est
macroscopiquement incomplet ou lorsqu’il n’y a pas eu de curage ; par exemple en cas de
cancer localement avancé inopérable. Le creux sus-claviculaire est systématiquement irradié
en cas d’envahissement axillaire , la chaine mammaire interne est également irradiée a
chaque fois que la tumeur est interne ou centrale et en cas d’envahissement axillaire [49, 52,

66].
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Enfin, la radiothérapie peut étre utilisée a titre palliatif dans le traitement

des métastases en particulier osseuses et cérébrales.

2. TRAITEMENT SYSTEMIQUE

2.1 Chimiothérapie

L’'intérét de la chimiothérapie est actuellement démontré dans le traitement
adjuvant des cancers du sein, car elle réduit significativement le risque de rechute et de
déces quand elle est appliquée chez des malades avec envahissement ganglionnaire [68].
La chimiothérapie a un effet protecteur local important : on note un taux de
rechute locale de 13% aprés chimiothérapie versus 28% sans chimiothérapie
L’efficacité de la CTH adjuvante est plus importante chez les femmes
jeunes en période d’activité hormonale que chez les femmes ménopausées [125,
139], d’ou le recours p lus fréquent a la chimiothérapie adjuvante chez la femme

jeune (80% versus 54% chez les femmes agées) .

2.2 Hormonothérapie

Elle tient son intérét du fait que le cancer du sein est une tumeur
hormonodé pendante c'est-a-dire que son rythme de croissance peut étre
stimulé par les cestrogenes et a I'inverse ralenti par leur suppression par un

moyen physique ou pharmacologique [68].

L’hormonothérapie peut étre suppressive par chirurgie ou radiothérapie, ou
par [lutilisation de médicaments (ex : analogues LHRH) ; comme elle peut étre

additive utilisant des médicaments a action hormonale (type Tamoxiféne) :

C’est une thérapie qui a prouvé son efficacité indépendamment de I’dge et de I’atteinte

ganglionnaire. Les analogues LH-RH sont particulierement intéressants chez la femme
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jeune, car ils permettent d’obtenir une castration qui est temporaire et de méme efficacité

que celle obtenue par ovariectomie avec moins d’effets secondaires.

Cependant, le Tamoxiféene donné aux femmes jeunes prolonge aussi la survie et
retarde les rechutes bien que son béné fice ne soit pas aussi important que celui obtenu chez
les femmes ménopausées [44]. ROUESSE [59] rapporte aussi que le Tamoxiféne prescrit en
situation adjuvante chez les femmes non ménopausées n’apporte qu’un bé néfice minime

méme s’il existe des récepteurs hormonaux

e Choix du traitement : tout nouveau cas de cancer du sein doit étre discuté dans une
Réunion de Concertation Pluridisciplinaire (RCP) ou se trouvent réunis au minimum
trois médecins de spécialités différentes notamment : chirurgien, radiothérapeute,

oncologue médical, anatomopathologiste et radiologue.

Cette RCP permet de décider en commun la meilleure stratégie adaptée a chaque
patiente. Elle est aujourd’hui considérée non seulement comme le lieu de la discussion
diagnostique et thérapeutique mais aussi comme un vecteur d’échanges de grande valeur
pédagogique entre les professionnels, permettant également d’effectuer une analyse du
bénéfice / risque et de la qualité de vie pour la patiente, dont elle sera informée lors de la

remise de son programme personnalisé de soins.

Dans notre série les patients ont bénéficié :

D’un traitement chirurgicale dans 75% des cas , avec une chirurgie curative radicale
chez 66% des patientes opérées et conservatrice chez 34% ce qui rejoint la série de Bouzid
avec un taux de réalisation de la chirurgie radicale de 63,5% et 30,5% pour la chirurgie

conservatrice .

La chimiothérapie était administrée chez 61% des cas en adjuvant et chez 20% en

néo-adjuvant ce qui rejoint les résultats des séries de Belhafiane et Stéfanie . 97,4% des
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patientes opérées ont bénéficié d’une radiothérapie adjuvante, ce qui rejoint la série de

stéphanie avec un taux de 89%.

L’hormonothérapie a été administrée chez 49% des patientes avec expression de

récepteurs hormonaux, ce qui rejoint la série de Bouzid avec un taux de 36,29%.

Tableau XIII: Les modalités thérapeutiques selon la littérature.

Notre | Bouzid | Belhafiane | Stéphanie | C.Fleurier
série P.
Chirurgie | Curative Radicale 66% 63,5% 78% 54,2% 57,2%
Conservatrice | 34% | 30,5% 21% 45,8% 42,8%
Palliative - 6% 1% - -
Chimio- Adjuvante 61% 89% 68,34% 63,9% 73,9%
thérapie Néo-adjuvante 20% | 19,35 15% 34% -
%
Radio- Adjuvante 97,4 - - 89% 17,7%
thérapie %
Néo-adjuvante - - -
Hormonothérapie 49% 36,29 - 21% 61,9%

%
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VII.FACTEURS PRONOSTIQUES

1. FACTEURS EPIDEMIO-CLINIQUES :

1.1 L’4qge:

Le pronostic chez les patientes agées de moins de 35 ans, semble étre moins favorable
que celui des patientes plus agées [74, 75], et cette constatation a été utilisée par plusieurs

auteurs comme facteur pronostique [54,76].

L’influence de ce facteur est toutefois mal définie.

Ainsi, le jeune age est souvent associé a des paramétres de mauvais pronostic comme
des ADP plus fréquentes [77] ; une taille tumorale plus importante , un haut grade

histologique [35, 39] et des récepteurs oestrogé nique volontiers négatifs.

Plusieurs auteurs [54, 76], considérent I’dge comme un facteur pronostique

indépendant :

D’aprés RAMBERT [53] et TOUBOUL [77], I’dge est un facteur de risque majeur de
récidives locorégionales, ces récidives augmentent significativement et graduellement avec

la décroissance de I’age [54].

Le taux de survie a 5 ans est d’autant plus bas que I’dge est jeune. Ainsi selon MOLNAR
[77], la survie chez les femmes agées de moins de 35 ans est plus basse comparativement
aux groupes de patientes plus agées. Il en est de méme pour d’autres [76, 77], qui ont tous

trouvé une corrélation entre le jeune age et le faible taux de survie.

1.2 Poussée évolutive

Les formes en poussée évolutive représentent un facteur de mauvais pronostic. Ainsi
I'existence de signes inflammatoires diffus ou localisés a une signification péjorative tres

marquée [78, 79]
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Dans son étude, a propos de 223 cancers inflammatoires, LERBOURS a montré que le
pronostic redoutable de ces cancers est lié a la fréquence élevée d’en vahissement

ganglionnaire [80].

Selon P ALANGIE [81], ’envahissement ganglionnaire est présent dans 46 a 100% des

cancers en poussée évolutive, tandis que la survie a 3 ans est de 32 a 42%.

D’aprés HARRIS [82], les cancers inflammatoires sont associés a unfaible taux de

survie a 10 ans (35%).

1.3 Stade évolutif

Il est bien connu que le pronostic des formes localisées est meilleur par rapport a celui
des formes avancées. La taille tumorale, paramétre principal de la classification TNM, a une

signification d’autant plus péjorative qu’elle est plus grande.

La survie a 10 ans est de 'ordre de 40% lorsque cette taille est comprise entre 5 et 7

cm, et de 65% si le volume tumoral est de 2 cm ou moins [78].

Chez la femme jeune, les cancers du sein se présentent généralementa un stade

avancé d’ou leur mauvais pronostic dans cette tranche d’age [83].

2. FACTEURS HISTOLOGIQUES

2.1 Type histologique

La répartition des types histologiques chez la femme jeune ne differe pas de celle
observée chez la femme Aagée, Néanmoins, les carcinomes canalaires, lobulaires et
médullaires sont de pronostic identique, sauf pour les carcinomes tubuleux ou colloides qui

ont un pronostic légérement plus favorable.
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Les carcinomes in situ sont globalement de meilleur pronostic que les

carcinomes infiltrants.

Chez la femme jeune les carcinomes invasifs sont les plus fréquents ce qui rend

le pronostic péjoratif chez cette tranche d’age [83].

2.2 Grading histo-pronostique (SBR)

Le grade histo-pronostique a une influence sur la survie puisque les formes
classées grade | ont un taux de survie sans métastases a 5 ans de l'ordre de 90%,

celles de grade Il a 80% et enfin les grades Ill ont une survie encore plus basse de 70% [738].

Le haut grade SBR Ill représente un facteur de mauvais pronostic ; il est corrélé a un
haut risque d’extension métastatique vers des sites de mauvais pronostic, comme le foie et

les poumons [78].

Ainsi JAMES [42] atrouvé une fréquence éle vée de métastases osseuses chez les

patientes avec un haut grade SBR.

Le grade histologique influence également le taux de rechute tumorale
intra-mammaire. D’aprés KURTZ [79], le risque de rechute tumorale a S5ans, apres
tumorectomie et RTH post-opé ratoire serait de 2.9% dans les grades |, 9%

dans les grades Il, et de 17% dans les grades lll.

2.3 Envahissement ganglionnaire histologigue

C’est le facteur pronostic le mieux connu et le plus important [73]. La survie sans
rechute, la survie sans métastases et la survie globale sont inversement proportionnelles au
nombre de ganglions atteints, et le groupe de patientes sans atteinte ganglionnaire est celui

qui a le meilleur pronostic.
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La plupart des auteurs , admettent un seuilau -dela de 3 N+ permettant de
classer les patientes a pronostic péjoratif, La survie passe de 96.3% en I’absence d’atteinte
ganglionnaire a 45.5% s’il y a envahissement ganglionnaire. Ce taux diminue en fonction du
nombre de ganglions envahis. Ainsi, les patientes avec 4 N+ ont un pronostic plus mauvais

comparées a celles avec N+ inferieur ou égal a 3 [84, 85].

2.4 Récepteurs hormonaux

Les récepteurs hormonaux sont considérés comme facteur pronostic, ces
protéines intracellulaires liant [’cestrogene et la progestérone sont indispensables

pour espérer que la tumeur soit hormono-sensible [86].

Les récepteurs hormonaux chez la femme jeune sont volontiers négatifs réduisant
ainsi  I'arsenal thérapeutique dans cette tranche d’dge et aggravant en

méme temps le pronostic [83, 87, 88, 89].

2.5 . Emboles vasculaires

La présence d’emboles vasculsaires constitue un facteur de mauvais
pronostic dans le cancer du sein , leur positivité s’est ré vélée étre un facteur de

risque indépendant chez des patientes sans envahissement ganglionnaire .

MASCOREL [90] a trouvé a son tour que la présence d’emboles vasculaires favorise les

métastases a distance et diminue le taux de survie.

Dans notre serie, la présence d’emboles vasculaires a été identifiée chez 76%

des patientes.
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2.6 Composante intra-canalaire (CIC)

La présence d’'une composante intra-canalaire dans un cancer du sein infiltrant, est
un facteur de mauvais pronostic, lorsqu’elle est supérieure a 25% le

risque de récidives est plus important [78].

Dans notre étude ,75% des patientes ont présenté une CIC supérieure a 25%.

3. FACTEURS BIOLOGIQUES

L’identification et [I'analyse des facteurs pronostiques biologiques chez Ila
femme jeune permettent de prédire [I’évolution de la maladie, d’identifier les
patientes chez lesquelles les tumeurs vont exprimer un profil agressif, et par

conséquent, d’adopter la stratégie thérapeutique la plus convenable [44].

3.1 BRCAIl et BRCA?2

Sont des génes suppresseurs, qui tiennent leur dénomination des premiéres lettres de

Breast Cancer, dont les mutations prédisposent au cancer du sein ou de I'ovaire [40, 91].

Une perte d’expression du gene BRCAT1 aurait un réle dans la croissance tumorale chez

la femme jeune puisqu’elle est significativement liée a un grand volume tumoral [92].

Les génes BRCA1 et BRCA2 sont impliqués dans 95% des formes familiales du cancer

du sein et de I'ovaire, et dans 65% des cancers du sein seuls [93].

Selon DELALOGE, les tumeurs mammaires en contexte de mutations germinales des
genes BRCA surviennent 10 a 15 ans plutot que les cancers sporadiques [93].Dans une étude
menée chez des femmes jeunes, un taux de risque cumulé de rechutes locales a 12 ans de
49% a été noté chez les femmes porteuses d’une anomalie germinale délé tere du BRCA1 et

2, alors que ce taux n’est que de 21% pour les cancers du sein sporadiques [93].
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PIERCE [93] en comparant des femmes porteuses ou non de mutations
germinales de ces genes a conclu que le taux de rechutes locales a 5 ans était

faible et non différent entre les 2 groupes.

Dans une autre étude [92], les auteurs ont comparé la survie chez les 2
groupes, et onttrouvé que la survie avec mutation du BRCA 1 a été égale ou tres

basse par rapport aux autres.

3.2 Cytométrie en flux

C’est une technique qui quantifie le pourcentage de cellules dans les

différentes phases de division cellulaire.

Ainsi une fraction élevée de cellules en phase S permet d’individualiser une
population a haut risque de récidive , aussi un contenu cellulaire anormal
en ADN (aneuploidie) est prédicateur de mauvais pronostic. |l semble que
I'aneuploidie et les cellules en phase S sont plus fréquemment observées chez

les femmes jeunes [94].

Cette technique n’est pas utilisée au Maroc

3.3 Oncogéne C-ERBB-2

Connu aussi sous le nom de HER -2/NEU, c’est un oncogene localisé sur le
chromosome 17g21. Il est connu par sa mauvaise influence pronostique pour les
tumeurs avec atteinte ganglionnaire. Sa présence semble indiquer une certaine

résistance a I’hormonothérapie et a la chimiothérapie

AGRUP [95] confirme que la surexpression de C-ERB-2 représente un
facteur pronostique important chez la femme jeune , ilatrouvé cette
surexpression chez 27% des femmes Aagées de moins de 36 ans, lesquelles

avaient une survie significativement plus faible.
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3.4 Protéine 53

La présence de la protéine 53 est significativement liée a un trés haut grade

histologique et a des métastases ganglionnaires nombreuses [96].

4. COMPLICATIONS :

4.1 Complications chirurgicales

4.1-1  Per-opératoires

e Blessure veineuse génante surtout au niveau de la veine axillaire.

e Blessure nerveuse : nerf grand dentelé, nerf du grand dorsal.

4.1-2 Post-opératoires immédiates

e Lymphorrhé e: elle est habituelle, et ne constitue une complication que quand elle se
prolonge. Aucune mesure préventive n'est certaine. Elle peut imposer des ponctions
apres ablation des drains .

e Infections pariétales : selon LEFRANC [60], le taux d’infections pariétales représente
3%. Dans notre série, 2 cas d’infection de la plaie ont été noté, soit 4.25%.

e Des faisceaux nerveux peuvent étre lésés au cours de |'opération, et certaines
femmes peuvent ressentir des fourmillements ou une insensibilité de la zone
pectorale, de l'aisselle, du bras ou de [I'épaule. Ces troubles disparaissent
généralement au bout de quelques semaines, mais une insensibilité localisée

peut étre définitive.

4.1-3  Post-opératoires tardives

e Lymphedéme : I'ablation d'un grand nombre de ganglions lymphatiques
axillaires ralentit la circulation de la lymphe dans le bras. La lymphe peut alors
s'accumuler dans le bras ou la main, ce qui provoque un lymphcedéme. La
stagnation lymphatique provoquée par I'ablation des ganglions empéche
I'organisme de lutter correctement contre les infections. Les patientes doivent
prendre soin d'éviter tout traumatisme (prise de sang, de tension, blessure,

pigQre) au bras ou a la main du coté traité[67].
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Le lymphoedéme peut affecter tout le bras ou seulement une partie, comme
la main, le poignet, la zone située sous le coude ou, plus rarement, la zone audessus du
coude. Il peut également se développer dans la poitrine [67]. Il est plus fréquent en cas

d'association radio-chirurgicale sur le creux .

Lymphangite déclenchée par une blessure du membre supérieur. Elle doit étre traitée

sans retard [67].

e Raideur de I'épaule et trouble des mouvements de I’élévation. En cas de mastectomie
radicale, I'affaiblissement musculaire peut étre définitif, mais dans
la plupart des cas, la limitation du mouvement est passagére .L'aide d’un
kinésithérapeute permettra de retrouver progressivement toute sa mobilité .

e La chirurgie conservatrice du sein pose aussi un probléme esthétique,
aboutissant a des déformations mineures, voire majeures du sein [67].

e Enfin la chirurgie du cancer du sein peut également entrainer des
séquelles psychologiques par atteinte de l'intégrité corporelle, de la féminité et

de la sexualité [67].

4.2 Complications aprés radiothérapie

Il importe de souligner tout d’abord que les effets secondaires peuvent étre
tres différents d’une personne a I'autre . lls différent aussi selon la dose

administrée et selon les champs d’irradiation [51].

L’irradiation du sein provoque souvent un léger gonflement et une

augmentation de la sensibilité et une impression de tension.

Aprés quelques séances, il apparait une irritation de la peau (radiodermite)

et des muqueuses (mucite) [51].

A distance de [l'irradiation, surtout si la dose a été forte et s’il y a eu un

curage ganglionnaire, il peut apparaitre des problémes de circulation lymphatique.
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Cependant, la fréquence du lymphoedeme (ou "gros bras ") a beaucoup diminué avec les

progres de la chirurgie et de I'irradiation.

L'irradiation a aussi des effets indésirables généraux : les malades décrivent un

syndrome de mal aux rayons mais |l est rare que ces effets soient réellement sérieux [51].

4.3 Complications aprés chimiothérapie

'y a des conséquences immédiates et des conséquences différées. Il est
difficile d’en donner la liste compléte, car chaque produit a ses caractéristiques

propres.

Les conséquences immédiates les plus fréquentes sont les troubles digestifs: les
nausées et les vomissements sont cependant aujourd’hui prévenus de facon efficace , ou au
moins fortement atténués , grace a des médicaments dits antiémétiques [68].
Les conséquences différées de quelques semaines sont liées a I'effet des
médicaments anticancéreux sur les cellules qui se divisent rapidement. Il en est
ainsi la chute de cheveux qui survient dans les semaines qui suivent le traitement
dans 8% des cas [97]. L’alopécie n’est pas obligatoire, elle dépend des médicaments utilisés.
Cette chute de cheveux peut étre prévenue par I'utilisation
d’un casque réfrigérant posé avant la perfusion et maintenu pendant toute sa
durée: en refroidissant le cuir chevelu, il provoque la constriction des vaisseaux

et empéche le médicament d’y circuler .

Il peut apparaitre dans les suites du traitement une atteinte des muqueuses
(mucite) dans 10 a 25% des cas représentée par des aphtes buccaux ou des
diarrhées. Vu la grande sensibilité de la moelle osseuse a la CTH on retrouve
souvent une anémie (paleur, essoufflement et fatigue) ainsi qu’une augmentation
du risque d’infection due a la neutropénie voire I'aplasie induite par les médicaments

Enfin, la chimiothérapie a des effets sur les cellules reproductrices et sur la
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fertilité, et peut s’accompagner d’anomalies du cycle menstruel. Il faut rappeler
a ce sujet que la chimiothérapie est formellement contre indiquée chez la femme

enceinte [68,98].

VIIl. SURVEILLANCE

1. But de la surveillance mammaire

De maniere générale, I’histoire naturelle des cancers du sein démontre que le risque de
récidive locale, de cancer controlatéral et de métastase évolue avec le temps et qu’apres les
pics de récidive a deux ans et a cinq ans, des « événements » continuent d’apparaitre de
Fagon réguliére au rythme de 1—2 % par an, de Facon cumulative et sans limitation de durée.
Le but lIégitime de toute surveillance est de faire vivre le plus longtemps ces patientes jeunes
avec la meilleure qualité de vie possible. La surveillance vise a diagnostiquer les récidives
locales, locorégionales, controlatérales ou métastatiques le plus précocement dans I'espoir

gu’un traitement efficace prolongera la vie des patientes.

L’objectif de cette surveillance est donc de détecter une récidive locale, locorégionale,
controlatérale le plus tot possible. Il parait donc logique d’intensifier la surveillance de ces
patientes jeunes a « haut risque » de développer un événement, une rechute locale ou

controlatérale.

2. Moyens de surveillance

a) Clinique

L’examen clinique et la recherche d’une éventuelle symptomatologie a une place
fondamentale dans la surveillance, que ce soit au niveau du sein traité ou controlatéral et du

creux axillaire.

L’examen clinique mammaire doit étre trés rigoureux. Il inclut une inspection statique

et dynamique, la palpation du sein traité ou de la cicatrice de mastectomie, un examen du
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sein controlatéral et un examen bilatéral des aires ganglionnaires axillaires et sus-
claviculaires ainsi que de la paroi thoracique. L’examen clinique est réalisé en station
verticale et en décubitus. Il est fondamental de mentionner clairement les constatations
cliniques pour les comparer d’une consultation a I'autre. Cette surveillance est semestrielle
pendant cing ans puis annuelle sans limitation de durée.

b) Radiologique :
2.1 Recommandations générales

2.1-1  Mammographie

Les recommandations préconisent une surveillance mammographique annuelle sans
limitation de durée. Aprés un traitement conservateur, une mammographie du sein traité est
effectuée six mois apres la fin de la radiothérapie afin de disposer d’un examen de référence

post-thérapeutique.

S’il y a un doute quant a I'exérése complete ou incomplete de calcifications, une
mammographie est effectuée apres I'intervention chirurgicale pour une éventuelle reprise.

L’IRM mammaire ne permet pas de surseoir a cet examen pour la recherche de calcifications.

Deux clichés par sein sont réalisés : face et oblique externe. La mammographie
numérique permet la transmission des images et leur stockage (PACS). Il est important de
disposer de I’ensemble du dossier et notamment des clichés avant et juste aprés
I'intervention afin de s’assurer que la modification éventuellement observée correspond a la
cicatrice. Les signes post-thérapeutiques sont généralement maximaux six mois apres le

traitement et diminuent entre six mois et deux ans.

Les cicatrices donnent des distorsions de I’architecture, en théorie, elles se modifient en

fonction des incidences.
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Ces effets de convergence ont des contours flous puis progressivement les traits
deviennent plus fins. La présence d’un centre dense fait suspecter une récidive. Ces images
sont parfois trés ténues et seule I'analyse de I’ensemble des mammographies montre une

progression dans le temps.

L'apparition de calcifications au niveau du site de tumorectomie peut étre le témoin
d’une cytostéatonécrose (CTN) ou d’'une récidive. Aprés réalisation d’agrandissement
face/profil, ces calcifications sont classées selon le BI-RADS de I’ACR. Si elles sont
suspectes, une macrobiopsie par aspiration par le vide sur table dédiée est effectuée [99]. Si
elles ne sont pas pathognomoniques de CTN, une surveillance a six mois est instaurée. Lors
de la surveillance serrée, si elles se complétent et s’organisent de maniére a évoquer une
CTN calcifiée, la surveillance redevient annuelle. En revanche, si elles ne sont pas
significatives de CTN, une macrobiopsie stéréotaxique sur table dédiée doit étre réalisée afin
d’affirmer ou d’infirmer le diagnostic de carcinome canalaire in situ (CCIS).
Toute masse d’apparition récente sera explorée par une échographie.

2.1-2  Echographie

L’association d’une échographie a la mammographie est effectuée lors d’une difficulté
d’analyse (cicatrice d’analyse difficile, zone hétérogene) et/ou une diminution de la
sensibilité de la mammographie (seins denses type 3 et type 4 de
densité), ce qui est fréquent dans cette classe d’age. Elle permet également I’étude des aires

ganglionnaires axillaires et de la paroi thoracique.

Une étude réalisée chez 2725 femmes a risque élevé (dont 1443 ont eu un cancer du
sein) montre que I’échographie augmente la sensibilité de détection des cancers, mais
majore le risque de faux positif [100]. Cependant, les cancers détectés a I’échographie dans
cette cohorte sont des cancers infiltrants de petite taille et sans atteinte ganglionnaire.

Toute masse récente, méme ronde ou ovale avec des contours circonscrits (BI-RADS 3 de
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I’ACR) fera [I'objet d’un préléevement. L’'apparition de kystes étant tout a
fait exceptionnelle dans un sein irradié, une cytoponction avec une aiguille de 18G ou 21G
est effectuée si l'image n’est pas caractéristique de kyste typique. La corrélation
mammographie—échographie en fonction du type de I'image et de sa localisation est
indispensable. La mammographie permet souvent d’affirmer le diagnostic de
cytostéatonécrose (image claire, bien circonscrite), alors que I’échographie pourrait montrer
une image hétérogéne avec des zones liquidiennes et hyperéchogénes. Si I’lanomalie est
tissulaire, une microbiopsie est effectuée (14G, trois prélevements et vérification du bon
ciblage : anomalie transfixiée dans les deux orthogonaux). Lorsque la suspicion de récidive
est élevée (BI-RADS 4 et 5 de I’ACR) et si la lésion est accessible, une microbiopsie

échoguidée est réalisée d’emblée.

21-3 IR

En cas de forme sporadique, la surveillance classique repose sur I’association
mammographie—échographie. Cet examen d’IRM mammaire est proposé aux patientes
lorsqu’il existe un doute diagnostique a la mammographie ou a I’échographie entre cicatrice
et récidive [101]. Dans ce type d’indication, I'IRM a une sensibilité supérieure a 90 % et qui
serait de 100 % pour certaines équipes. La spécificité de I'IRM dans ce diagnostic est aussi
élevée et supérieure a 90 %. Elle est de 90 % pour le diagnostic homolatéral et de 92 % pour

le diagnostic de récidive localisé dans le site de tumorectomie.

La valeur prédictive positive (VPN) est proche de 100 %. Les rehaussements bénins sont
diminués aprés radiothérapie. Les rares faux positifs sont dus a des lésions de fibrose
postopératoire ou a des cytostéatonécroses. L’IRM mammaire est toujours bilatérale afin de
rechercher d’éventuelles Iésions controlatérales. Si la lésion n’est pas accessible ou non vue

en échographie (échographie ciblée de second look), le prélevement sera guidé sous IRM.
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Dans le cadre des CCIS opérés, les performances de I'IRM sont inférieures en termes de

sensibilité (les récidives se faisant dans deux tiers des cas sous la méme forme).

Chez les patientes a haut risque, I'IRM doit étre systématiquement proposée en
premiére intention. L’intérét d’une IRM premiére n’est pas d’éviter les échographies de «
second look » mais de les orienter lorsque I'IRM a montré une prise de contraste anormale.

Si 'IRM premiére est normale, elle permettra de s’abstenir de pratiquer I’échographie.

Les femmes jeunes qui doivent absolument bénéficier d’une IRM mammaire lorsqu’il
existe des risques génétiques sont les patientes atteintes de : mutation BRCA1 ou BRCA 2,
patiente non testée apparentée au premier degré avec une mutation BRCA, risque cumulé au
cours de la vie supérieur a 20—25 %. Ces indications correspondent aux recommandations
formulées par I’American Cancer Society. Une étude récente confirme a nouveau l'intérét de
I'IRM mammaire dans les populations des femmes mutées ou a haut risque [102]. Une
information associée a un support spécifique adapté sont préconisés car le stress percu
serait plus élevé chez les femmes déja atteintes d’un cancer du sein ou a haut risque [103].
Se discute l'intérét d’une IRM premiére systématique compte tenu du jeune age des
patientes, il n’y a pas encore de recommandations internationales. S’il n’y a pas de preuve
formelle dans la littérature pour recommander une IRM de surveillance de maniére
systématique toute classe d’dge confondue, chez les femmes jeunes (moins de 35/40
ans),une indication de réalisation d’'IRM mammaire est proposée, au vu de I'augmentation du
risque de récidive, de la densité mammaire souvent élevée et de criteres pronostiques

souvent plus péjoratifs (tumeur de forme triple négative) [104].

Il est judicieux de réaliser cet examen avant le couple mammographie—échographie afin
d’éviter les échographies de « second look ». S’il y a une prise de contraste anormale a I'IRM,
cela évite un examen complémentaire, un stress percu supplémentaire pour la patiente

lorsque cet examen n’est pas effectué tout de suite aprés I'IRM.
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Bien que I'impact sur la mortalité ne soit pas encore connu, cet examen IRM est légitime
puisque sa sensibilité est élevée [105,106,107,108]. S’il n’y a pas un accés simple a une IRM
réalisée par des radiosénologues, les indications seront discutées lors de réunions de
concertation pluridisciplinaire (RCP) et notamment lorsque le risque de récidive locale est
élevé et lorsque le cancer initial est non détecté par la mammographie, dans les seins denses
(classe 4 de densité). La synthése de la littérature du rapport HAS montre les performances

de I'IRM dans les seins denses [109].

Nonobstant, ces femmes jeunes devraient étre prises en charge par des équipes
spécialisées et tout centre doit avoir la possibilité de réaliser des biopsies sous IRM ou avoir

un accés rapide a une équipe référente.

L’IRM de diffusion et de perfusion permettront d’optimiser I’examen IRM mammaire
[110]. Les résultats a long terme de I'étude contrélée randomisée du National Health Service
sur I'impact de la réalisation d’une IRM sur la récidive et la survie seront susceptibles de

modifier la prise en charge.

2.2 Surveillance du lambeau apres reconstruction mammaire :

Les études effectuées concernant la réalisation systématique de mammographie du
lambeau aprés mastectomie reconstruction sont peu nombreuses. Nous citerons |’étude
rétrospective de Lee car il a une série de 265 TRAM [111]. Une revue de la littérature réalisée
par Barnsley démontre que les arguments sont actuellement faibles pour proposer une
mammographie systématique du lambeau [112]. Aucune recommandation ne peut donc étre

proposée méme chez les femmes jeunes puisqu’il n’y a pas eu de sous—-groupes d’études.

2.3 Surveillance de la prothése aprés mastectomie reconstruction

S’il existe une suspicion de rupture, cette surveillance est comparable a I’exploration
réalisée lors de la mise en place de prothése a visée esthétique (profil costal numérisé,

échographie, IRM). Notons toutefois I'importance de I’examen clinique non seulement pour
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le classement clinique de la prothése (classification de Baker), mais pour la recherche de

récidive ou de nodule de perméation.

IX. Rechutes et survie

Les récidives locales et les métastases surviennent plus fréquemment chez les femmes
jeunes que chez les femmes plus agées [113]. Selon Rochefordiere et al, aprés cing ans, le

risque relatif de récidive décroit moins vite chez la femme jeune [114].

Dans notre série, les rechutes locorégionales étaient de 18 % rejoignant la plupart des
séries maghrébines et occidentales, et les rechutes métastatiques étaient de 19%, taux qui

rejoint la série de boufettal et fleurier et qui est inferieur aux autres séries

Dans notre série la survie globale a 3 ans était de 68% et la survie sans rechutes a 59%

ce qui rejoint les série magrébines : bouzid ,belhafiane et Boufettal .

Tableau XIV : Comparaison des rechutes et de la survie selon les differentes series

Bouzid [9] | Belhafiane | Boufettal Fleurier Stefanie Notre

[11] [10] [13] [12] serie

Rechutes 8% 12.5% 13.3% 21% - 18%

locales

Rechutes 27.4% 36.2% 15.8% 17% - 19%
metastatiques

Survie globale 67.7% 70% 56.4% 87.7% 95% 68%

Survie sans 58.2% 62% 48.4% - 59%

rechutes
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X. Retentissement psychologique

Le diagnostic et le traitement du cancer du sein représentent un stress émotionnel et
physique majeur dont les conséquences psychologiques, physiques et psychosociales
peuvent s’étendre sur plusieurs années. L’amélioration des traitements et de I’espérance de
vie entrainent, en effet, pour les patientes un double challenge : aprés avoir affronté la
maladie et ses traitements médicochirurgicaux, celles-ci auront la possibilité, mais aussi la
charge, de retrouver leurs investissements antérieurs. Cette charge s’alourdit lorsque leur
maladie devient chronique ou qu’elles en conservent un handicap résiduel. Chez la femme
jeune, ces difficultés sont encore accrues par lI'importance des investissements socio-
familiaux et professionnels. La femme assume en général a cet dge de nombreuses
responsabilités, ce qui entraine a la fois I'accumulation des facteurs de stress et un risque
accru de déséquilibre de la structure socio-familiale dans laquelle elle évolue. On estime a
un quart le nombre de femmes présentant des symptomes d’une détresse psychologique
marquée [115], quel que soit le type de traitement proposé. Par ailleurs, ce niveau de
détresse psychologique est, chez les patientes jeunes comme chez les autres, maximal
durant I’année qui suit le diagnostic, tout en étant plus important que celui des échantillons

plus agés a sévérité de la maladie égale [116].

Cela apparait valable pour les deux manifestations majeures de cette détresse : la
dépression et les troubles anxieux. Dans une étude portant sur un échantillon de 948
femmes mastectomisées dont un tiers ont moins de 50 ans [115], le niveau de dépression a
été étudié en fonction de différents facteurs dont I'dage et I'ancienneté de la maladie. Les
facteurs de risque de dépression retrouvés étaient les suivants : I'dge (patiente jeune), les
trois premiers mois aprés la chirurgie, le fait d’étre divorcée ou veuve, le nombre d’enfants a
charge, l'existence de nombreux effets secondaires du traitement, ou de mauvaises
performances physiques. Une autre étude a évalué le niveau de désespoir/sentiment

d’abandon lors de la premiére récidive chez 55 patientes. La encore le plus jeune age est,
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tout comme le passé dépressif et la douleur, corrélé avec cette dimension de désespoir
[117]. Les symptomes d’anxiété les plus fréguemment retrouvés sont a type de pensées
intrusives centrées sur la maladie, d’anxiété anticipatoire avec ou sans évitement et de
préoccupations anxieuses au sujet d’une rechute éventuelle. La prise en charge de ces
troubles repose essentiellement sur une approche psychologique associant prise en charge
des symptomes, prise en compte des difficultés sociales et soutien de I'entourage.
Différentes méthodes sont proposées : thérapies individuelles, thérapies cognitivo-
comportementales et techniques de relaxation. Le recours a une prescription de
psychotropes ne doit pas étre systématique et ne doit en aucun cas primer sur l'incitation a
la verbalisation émotionnelle, ou a la reconnaissance des difficultés psychosociales
rencontrées par la patiente. Par ailleurs, il est important d’intégrer cette prise en charge
psychologique non seulement aux étapes de la maladie et de ses traitements, mais aussi a

I’lannonce d’une récidive, a la reprise du travail ou au renoncement a la maternité.

Xl. Prévention :

1. Prévention primaire

La prévention est un ensemble de mesures qui ont pour but de diminuer 'apparition
d'un cancer du sein chez des femmes qui n'ont jamais eu elle-méme de cancer du sein, mais
qui présentent un risque d'en développer un. L'objectif de la prévention est de réduire ce

risque et de réduire la mortalité associée au cancer du sein.

Les facteurs de risque le plus souvent considérés sont : I'dge de la femme, I'age de la
ménarche, I'age de la premiére grossesse, les antécédents familiaux de cancer du sein, la

présence de mastopathies bénignes et les mutations des genes BRCAT et BRCA2.

Des études ont évalué la prise du tamoxifene en prévention primaire du cancer du

sein chez les femmes a risque. L'étude NSABP P-1 regroupait plus de 13 000 femmes agées
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d'au moins 35 ans et considérées comme démontrant un risque accru de développer un
cancer du sein. Les femmes participant a cette étude recevaient soit le tamoxifene a une
dose de 20 mg une fois par jour, soit un placebo. Au cours de I'étude qui dura 4 ans, les
chercheurs ont constaté une diminution marquée de 49 % du risque relatif de
développement d'un cancer du sein chez les femmes qui prenaient le tamoxifene par rapport

au groupe placebo [113].

Un autre médicament a été évalué pour la prévention du cancer du sein chez les
femmes a risque. Il s'agit du raloxifene (Evista®), médicament déja utilisé pour la prévention
et le traitement de l'ostéoporose. L’étude STAR P-2 a comparé la prise du raloxiféne au

tamoxifene.

Les résultats démontrent que le raloxiféne et le tamoxiféne auraient des bénéfices
similaires sur la réduction du cancer du sein. De plus, les deux médicaments étaient bien

tolérés par les femmes de I'étude [114].

Cependant, la prise de ces médicaments n’est pas sans risque. Leur utilisation serait
responsable d’effets secondaires tels un cancer de [I’endomeétre, des troubles
thromboemboliques, des fractures et des cataractes. Il est donc important d’évaluer le

rapport bénéfices/risques avant toute prescription.

Par ailleurs, la seule méthode non hormonale qui peut étre proposée a une femme
qui a un risque tres élevé de faire un cancer du sein est la mastectomie prophylactique

bilatérale qu’elle soit sous cutanée ou totale [115].

Les indications principales de ce genre de chirurgie sont :

e =>les antécédents personnels de cancer du sein

e =>Lle cancer du sein bilatéral chez un parent du premier degré
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e =>Deux cancers du sein chez des parents du premier degré survenant avant la
ménopause
e =>le carcinome canalaire ou lobulaire in situ

e =>L"hyperplasie avec atypie ou sévere dysplasie

2. Prévention secondaire : Dépistage

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

de la femme).

La synthese des essais conduit a une estimation de la réduction du risque de déces
par cancer du sein de 20 % dans la population invitée au dépistage et d’environ 30 % dans la

population ayant effectivement participé au dépistage [116].

Comme il existe une relation directe entre le volume tumoral lors de la prise en
charge initiale, le risque d’atteinte ganglionnaire et la survie, on comprend I'importance du
diagnostic précoce autorisé par les mammographies de dépistage qui sont susceptibles de
mettre en évidence des images anormales, alors qu’il n’existe aucune anomalie clinique lors

de I'examen.

Pour la femme jeune, le dépistage mammographique systématique n’est préconisé
que pour les femmes a trés haut risque génétique notamment celles avec une histoire
familiale du cancer du sein, et en raison de la courte phase infraclinique des carcinomes
mammaires chez la femme jeune comparativement aux femmes plus agées, n’importe quel
programme de dépistage mammographique doit étre réalisé a des intervalles plus courts.

En France, le dépistage de masse organisé consiste en une invitation des femmes de 50 a 74
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ans a faire une mammographie tous les deux ans. Il persiste par ailleurs un dépistage
individuel (sans deuxiéme lecture, sans évaluation) débutant a 40 ans sans date butoir de fin

[117].

Au Maroc, un programme national de prévention et de controle du cancer (PNPCC) a
été implanté en mars 2010. Ce programme a retenu parmi ses priorités la détection précoce
du cancer du sein. Ses buts sont de promouvoir, organiser, gérer et mener a bien une action
de dépistage aupres de la population féminine dans la tranche d’age de 45 a 69 ans révolus.
Ainsi, nous constatons que les femmes jeunes et notamment les moins de 40 ans ne
bénéficient pas des programmes de dépistage. Pour cette tranche d’age, I'autopalpation des

seins apres apprentissage guidé, reste également un moyen de dépistage.

-118 -



Prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans : Experience du

service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech
Devant votre miroir, les 2 bras levés, T/
observez vos seins de face, puis de profil.

Pressez doucement le mamelon et vérifiez e 2
qu'il n'y ait pas d'écoulement de liquide.

Avec les 3 doigts (de la main droite pour le
sein gauche et inversément pour le sein
droit) bien a plat, parcourez votre sein de la
partie externe a la partie interne et vice-
versa,

Parcourez votre sein par des mouvements
circulaires

Parcourez votre sein de bas en haut et
vice-versa, vérifiez également la zone entre
le sein et l'aisselle.

Figure 60 : Autopalpation du sein
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Le cancer du sein est un véritable probleme de santé public, le nombre de nouveaux

cas ne cesse d’augmenter dans notre pays.

Ainsi, le jeune age est souvent associé a des parametres anatomo-cliniques et évolutifs
de mauvais pronostic, parmi lesquels on peut citer le retard diagnostique, la fréquence des
formes évoluées avec une taille tumorale plus importante, une atteinte ganglionnaire
histologique plus fréquente, un grade histologique plus souvent élevé, des récidives

locorégionales et a distance plus fréquentes, et enfin une faible survie globale.

Il est donc nécessaire d’adopter une prise en charge pluridisciplinaire, diagnostiquer la
maladie a un stade plus précoce, encourager les consultations d’oncogénétique chez les
femmes a risque et mettre en ceuvre des traitements adaptés aux facteurs pronostiques chez

la femme jeune afin d’améliorer le pronostic.

Le dépistage dans notre pays n’incluant pas les femmes jeunes, il serait intéressant de
reconsidérer ses indications, notamment devant la fréquence croissante de ce cancer chez la

femme jeune ainsi que son pronostic réservé.

Il faut donc poursuivre les efforts dans le domaine de dépistage et de prévention.
Cette tdche n’incombe pas seulement aux organismes de santé responsables de
I'organisation des campagnes de dépistage, mais appartient aussi a chaque médecin en
particulier qui doit savoir évaluer pour chacune de ses patientes les facteurs de risque
qu’elle présente par rapport a cette pathologie et définir ainsi la stratégie de surveillance qui

lui parait la plus appropriée.

C’est a cette condition, que I’ on pourra espérer obtenir une amélioration du pronostic
vital, dans I’attente de nouvelles découvertes dans le domaine du dépistage génétique de la
maladie, ce qui autorisera alors, vraisemblablement, la possibilité d’'une prévention ou une

intervention encore plus précoce.
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Fiche d’exploitation
PEC du Cancer du sein chez la femme jeune inférieure a 40 ans : Expérience du
service d’oncologie du CHU Mohamed VI de Marrakech
I. Numéro de dossier :
I

Il Identité :
Nom et Tel oo
Prénom
Age :... O<ou =20ans O [21-25] O [26-30] | O [31-35] o[36-
......... 40]
Etat civil | O Célibataire O Mariée O OVeuve 0onon
: Divorcée précisé
Mutuelle | ORamed O CNOPS O CNSS O
Autre :......
Professi O Sans OAVEC oot
on:
Niveau O Haut O Moyen O Bas O non
socio- précisé
économi
que :
lll. Antécédents :
1. Personnels
lll_.1.1. Gynéco-obstétricaux :
Menarche :.......... .. O<12ans 0> 12 ans O non précisée
L O Ménopause :
L O Péri- .
Statut hormonal : O Activité génitale 3 THS :0O0ui
ménopause
ONon
O Oui - Type :
Contraception : d Non
- Durée :
L . O Pauci pare O Multipare O Grande
Parité :............ O Nullipare N R )
(1a2enfants) (3adenfants) multipare
Age de la Tere ONullipare
g o< 30 ans 0> 30 ans O Non précisé P
grossesse
. Allaitement en
Date de la derniére
Nombre de cours :
grossesse i
grossesses :...... O Oui
(accouchement):.....
O Non
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Allaitement : 0 Non O Oui — Durée :

O O Cancer de Autres :
Pathologie O Mastopathie ) Cancer | I’endometre

., . i O Fibrome

associée : fibrokystique de

I’ovaire
lll.1.2. Médico-chirurgicaux :
HTA : O Oui O Non
Diabeéte : O Qui 0 Non

OMaigreur O Surpoids O Obésité
IMC:......... O Normal (18,5a25 .
(16,5a18,5) ( ) (25a30) (>30)
-Type :
Cancer : O Non 0 Oui P
O Oui
Irradiation : O Non u-| )
Localisation ;... ....... ......
-Type
Chirurgie O Non d Oui P
Habitudes Autre @................
. O Tabac O Alcool
toxiques
11l.2. Familiaux
Parents Ter | Parents Autres
Non Oui degré 2eme

degré
Mastopathie bénigne : O O O O
Cancer du sein 0 =] 0 O
Cancer de I’ovaire =] O =] O
Cancer du col de I'utérus O O O O
Cancer de I’endométre 0 =] 0 O
Autres
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IV. Données cliniques
IV.1. Délai de consultation : (délai entre le premier symptome et la

O< 3mois

O 3 a 6 mois

O 6 moisalan

o>1 an

O Non précis

IV.2. Date de diagnostic :

IV.3. Circonstances de découverte :
O Autopalpation Nodule

O Inflammation

O Mastodynie

O Ecoulement mamelonnaire :............. Si oui type : O galactorrhées O galactorragie
O uni pore Oomulti pore

O Unilatéralobilatéral

O Modification cutanée

O ADP axillaire

O Signes cliniques de métastases

O Examen systématique

OAnomalies par acliniques :0 Mammographie O Echographiec IRM

IV.4. Examen clinique :
Etat général: bon O altéré O IMC :.....poids :.....Taille :......... O Anorexie OAmaigrissement
Morphologie des Seins: Petite taillen taille moyenne 0 Grande taille O

Siege: Droiteo0 Gauche o QSEo QSIo Qllo QIEO
Retro aréolaire O tout le sein O
Taille = ..................... cm Mobile O fixe au plan profond O
Fixe au plan superficiel O
Etat de la Peau en regard : Inflammation O peau d’orange O
Exématisation du mamelon O
ADP: ouio nonO mobilen fixéo NB=..... Taille ...... cm O Axillaires O sus claviculaires
Ohomolatérales Obilatérales Ocontrolatérales
Sein controlatéral : Normal O

le reste de I’examen

0 Normal O Anormal - type :
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V. Données para clinigues :

V.1. Radiologiques :
V.1 .1 Mammographie :

—Description

O Normale

dopacité stellaire

O opacité bien limitée

Omicro calcifications

Odésorganisation
architecturale

O Autres

—Classification ACR

o ACR O 0O ACR 1

0 ACR 3

O ACR 4

O ACR S5

V.1 .2 Echographie mammaire :

O O Anormale
Normale

-Description :

—Classification ACR

o ACRO O ACR 1

O ACR 3

O ACR 4

O ACRS

V.1 3IRM:

O Normale

O Anormale

-Description

—Classification ACR

0 ACR O

O ACR 1

0o ACR 2

OACR 3

o ACR 4

O ACRS

V .2Cyto-Histologiques:
V .2.1 Prélévement:

OMicro
—Type : . .
biopsie

OoMacro OBiopsie

biopsie chirurgicale

OExtemporanée

O Cytoponction
du nodule

O Cytologie
du liquide
d’écoulement

—Résultat

VI. Bilan d’extension
VI.1.Radio thorax :

0 Non

OOui

-Résultat :

V1.2 TDM thoracique :

O Non

OOui

-Résultat :

VI.3 Echographie abdominale :

O Non

OOui

-Résultat :
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V1.4 TDM abdominopelvienne:

-Résultat :
O Non 0 Oui
VL5 Scintigraphie osseuse:

-Résultat :
0 Non O Oui
VL.6 TDM cérébrale :

-Résultat :
O Non 0 Oui
V1.7 Echo—-cceur :

-Résultat :
O Non OOui
VI.8 CA15-3:

-Résultat :
0 Non OOui
VI. 9 Autres :

VIII. Classification:
CTNM :T...N...M...
Moléculaire :

O Luminal A O Luminal B O HER2 enrichi

O Triple négatif

IX. Traitement chirurgical :

—Date :

—But : O Curatif O Prophylactique

—Aprés une chimiothérapie néoadjuvante : 0 Oui O Non
—Chirurgie mammaire :

O Abstention O Tt radical

O Tt conservateur

O
Remodelage

—Chirurgie axillaire :

O Aucune O Curage

O Ganglion sentinelle
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—Reconstruction mammaire :

-Type : O Prothese O Lambeau
O Non OOui -Temps : O Immédiate O
Différée

X. Anatomopathologie :
—Type histologique :

. L O Carcinome lobulaire in O Carcinome canalaire

O Carcinome Canalaire in situ . e
situ infiltrant

O Carcinome lobulaire infiltrant | O Carcinome mucineux O Carcinome papillaire
O Carcinome médullaire O Carcinome tubuleux 0O Sarcome
O Tumeur phyllode O autre
—Grade histopronostique SBR :
O Grade 1 O Grade 2 O Grade 3

—Taille tumorale :

—Emboles tumoraux : O Oui O Non
—Multifocalité : 0 Oui O Non
—Multicentricité : O Oui O Non

—Nombre de ganglions prélevés :
—Nombre de ganglions envahis :
—Effraction capsulaire : 0 Oui 0O Non
—Marges d’exérése : O Saines O Envahies
—Contingent intra-canalaire 0 Oui 0O Non
extensif en périphérie :

—Récepteurs hormonaux :
—HER 2 :

—Ki 67 :

—Autre :

Xl. Classification pTNM :
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Xll. Chimiothérapie :
—Date de début :
—Délai aprés chirurgie :
—Indication :

O Néo-adjuvante O Adjuvante O Palliative

—Protocole+ nombre de cycles :

—Tolérance : OBonne OMoyenne O Mauvaise

—Toxicité :
O Hématologique O Digestive O Cutané muqueuse
O Cardiaque O Neurologique O autre

—Si chimiothérapie néo-adjuvante :
- Réponse clinique :
- Réponse histologique :

-RE: % 0o+ o -

-R.P:% 0+ 0 -

- Grade de Chevallier :

Xlll. Radiothérapie :

—Indication : O Palliative(exclusive) COAdjuvante

—Délai aprés chirurgie :

—Volumes cibles :0 Sein O Paroi O Aires axillaires O Sus claviculaires O Chaine mammaire interne
—Dose :

—Fractionnement :

—Etalement :

—Boost sur le lit tumoral :
—Complications :

XIV. Hormonothérapie :

—Indication : O Curative O Palliative
—Type : O Anti-aromatase : dOAnastozol
O Letrozol

O Anti-cestrogénes

O Analogues RH-LH

XV. Thérapie ciblée :

—Trastuzumab OPertuzumab O :
—Indication : O Curative O Palliative
—Date de début :

—Durée :
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—Nombre de cures :
—Association a la radiothérapie : O Oui O Non

O Non | O Oui - Dose :

O Radiodermite | O Autre

0 Oui O Non

XVI. Evolution
—Rechute :

=Si oui :

- Date :

- Délai :

O Locorégional
O Métastatique
- PEC

XVII. Survie
- Délai depuis le Diagnostic :
- Déces :

0 Non OOui

-Date :
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RESUME

Le cancer du sein chez la femme jeune est en constante augmentation. L’objectif de ce
travail était d’analyser les caractéristiques épidémiologiques, cliniques, thérapeutiques et
pronostiques du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans. A travers une
étude rétrospective étalée sur 5 ans allant du Ter Janvier 2013 au 31 Décembre 2017 et
déroulée au service d’oncologie-radiothérapie du CHU Mohammed VI de Marrakech, nous
avons recensé 318 cas de cancer du sein chez des patientes agées de 40 ans et moins. La
fréquence du cancer du sein chez la femme jeune de moins de 40 ans était de 14,4%. L’age
moyen était de 34,2 ans. La pauciparité(38%) et multiparité (36%)étaient prédominantes .
13.2% avaient un antécédent familial de cancer du sein. L’autopalpation d’un nodule était
prédominante (87%). Les tumeurs classées T2 étaient les plus fréquentes (45.7%), suivies des
tumeurs T3 (18.5%) et T4 (18%). 31% étaient métastatiques d’emblée avec prédominance des
localisations osseuses (43%). Il s’agissait d’un carcinome infiltrant de type non spécifique
dans 89% des cas, avec prédominance du grade SBR Il (66%)et SBRIIl (30%). Les récepteurs
hormonaux étaient positifs dans 65% des cas et 'HER2 surexprimé dans 35%. 240 patientes
ont bénéficié de chirurgie, radicale chez 66% et conservatrice chez 34%. 191 ont eu une
irradiation locorégionale. 61% ont recu une chimiothérapie adjuvante avec prédominance du
protocole AC60+DOCETAXEL (35%). L’hormonothérapie a été prescrite chez 49% des cas
ayant des récepteurs hormonaux positifs et le trastuzumab chez 85,4% des cas surexprimant
I’HER2. Apres un suivi moyen de 8,1 mois, 37% ont présenté des rechutes. La survie globale
a 3 ans était de 68% et la survie sans rechutes de 59%. Notre série rejoigne les données de la
littérature plaidant en faveur des formes plus évoluées et du pronostic plus défavorable du

cancer du sein chez les patientes jeunes.
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ABSTRACT

Breast cancer in young woman is increasing. The objective of this work was to analyze
the epidemiological, clinical, therapeutic and prognostic characteristics of breast cancer in
young women under 40 years. Through a retrospective study spread over 5 years from 1
January 2013 to 31 December 2017 and held at the Radiation Oncology Service of the
University Hospital Mohammed VI Marrakech, we identified 318 cases of breast cancer in
patients aged 40 years and below. The frequency of breast cancer in young women under 40
years was 14.4%. The average age was 34.2 years. The pauciparity(38%) and multiparity
(36%)were predominant . 13.2% had a family history of breast cancer. The self-examination
of a nodule was predominant (87%). Tumors classified T2 were the most frequent (45.7%),
followed by T3 tumors (18.5%) and T4 tumors(18%).31% were metastatic immediately with
predominant bone localizations (43%). It was Invasive carcinoma of no special type in 89% of
cases, with predominance of SBR grades Il (66%) and SBR Il (30%). Hormone receptors were
positive in 65% of cases and HER2 overexpressed in 35 % of cases. 240 patients underwent
surgery, which was radical in 66% and conservative in 34%. 191 had a locoregional
irradiation. 61% received adjuvant chemotherapy with predominance of AC60+DOCETAXEL
protocol (35%). Hormonotherapy was prescribed in 49% of cases with positive hormone
receptors and trastuzumab in 85.4 % of patients overexpressing HER2. After a median
follow-up of 8.1 months, 37% had relapses. Overall survival at 3 years was 68% and the
relapse free survival was 59%. Our study joins the data in the literature advocating more

advanced forms and worse prognosis of breast cancer in young patients.
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