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Résumé

Résumé

Le cancer du sein reste le cancer le plus fréquent chez la femme. Cette incidence est faible avant 35 ans et
augmente avec I’age. Il s’agit d’une pathologie mammaire hétérogéne avec des variations inter individuelles du
point de vue morphologie et architecture tissulaire microscopique. Notre travail consiste a réaliser une étude
anatomie pathologie aussi bien sur le plan macroscopique que microscopie optique des cancer mammaires dont
le but de réaliser une étude de l'immunohistochimie, elle aide a déterminer le type de cancer et a guider le
traitement. Par exemple, I'expression de récepteurs hormonaux comme les récepteurs d'cestrogéne et de
progestérone, ainsi que la sur expression de HER2, sont des facteurs importants dans la prise de décision
thérapeutique. L’étude a été réalisé sur 20 patientes dans une période de deux mois au sein de service
d’anatomopathologie de laboratoire du khayboube (EPH — Laghouat). Les résultats de cette étude montrent que
le cancer du sein peut infliger toutes femmes a n’importe quel age, mais en particulier il affecte les femmes de
maniere significative entre 45 et 60 ans. Le type histologique le plus fréquent est le carcinome canalaire
infiltrant non spécifique avec un pourcentage de 75 %. Le traitement peut inclure la chirurgie, la
chimiothérapie, la radiothérapie, I'normonothérapie et les thérapies ciblées, en fonction du stade et du type de
cancer. Un soutien psychologique et un suivi régulier sont également importants pour la gestion globale de la
maladie. Généralement la chimiothérapie est parmi les traitements les plus utilisés dans le cancer du sein,
également la surveillance clinique de patientes traitées de cancer du sein par le dosage des marqueurs tumoraux
a un intérét trés important dans le pronostique et le suivi thérapeutique.

Mots-clés : Cancer, Sein, Immunohistochimie, Anatomie pathologie, EPH-Laghouat
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Abstract
Breast cancer is still the most common cancer among women. This injury is low before age 35 and increases
with age. It is a heterogeneous breast disease with differences between individuals in terms of morphology and
microtissue geometry. Our work consists of conducting a pathological anatomical study at the macroscopic and
optical microscopic level of breast cancer, the aim of which is to conduct an immunochemical study that helps
to identify the type of cancer and guide treatment, for example: the expression of hormonal receptors such as
estrogen and progesterone receptors, as well as HER2, are important factors in therapeutic decision-making.
The study was conducted on 20 patients over a period of two months in the Department of Anatomic Pathology
of the Khaiboub Laboratory (EPH-Laghouat). The results of the study show that breast cancer can affect any
woman of any age, but it especially affects women between the ages of 45 and 60. The most common
histological type is 75% nonspecific infiltration ductal carcinoma Treatment may include surgery,
chemotherapy, radiation therapy, hormone therapy and targeted therapies, depending on the stage and type of
cancer. Psychological support and regular monitoring are also important for the overall management of the
disease. In general, chemotherapy is among the most commonly used treatments in the treatment of breast
cancer, and clinical monitoring of patients treated for breast cancer by measuring signs is of great importance in
the diagnosis of therapeutic surveillance.
Key-words: Cancer, Breast, Immunohistochemistry, Anatomy pathology, EPH-Laghouat
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Introduction

I. Introduction

Malgré une incidence croissante a travers le monde, Il existe fort probablement depuis
I’origine de la vie et reste la maladie jugée la plus grave, loin du sida et les maladies cardio-
vasculaires (O.M.S, 2016a).

Le cancer du sein comptait le plus grand nombre de nouveaux cas de cancer. D'apres
the National Cancer Institute aux Etats-Unis, le tiers des patientes atteintes de cancer du sein
aurait des enfants de moins de 18 ans. Beaucoup de femmes, et par voie de consequence
beaucoup de familles, sont donc touchées par cette maladie qui vient bousculer leur qualité
de vie du fait des traitements et leurs effets secondaires, des hospitalisations etc. (Rauch &
Muriel, 2004).

Il est reste un réel probléeme de santé public et un sujet de recherche d’actualité tres
délicat a aborder (O.M.S, 2016b).

En 2021, selon I’organisation mondiale de la santé le cancer constitue la deuxieme
cause de déces dans le monde, il fait environ 10 millions de morts par an. Prés d’un tiers des
décés par cancer est di au tabagisme, a un indice élevé de masse corporelle, a la
consommation d’alcool, a une faible consommation de fruits et légumes, ou a un manque
d’exercice physique (O.M.S, 2016a).

Le cancer du sein est une tumeur maligne qui se développe au niveau des cellules de la
glande mammaire. Une cellule normale devient tumorale apres de nombreuses modifications,
progressives et irréversibles. En temps normal, les modifications cellulaires sont réparees par
I’organisme. Cependant, lorsqu’une cellule devient cancéreuse, elle perd sa capacité de
réparation. A ce moment |a, elle se multiplie et finit par former une masse appelée tumeur
maligne (Torch & Maaskri, 2022).

La démarche diagnostique du cancer du sein a considérablement évoluée durant les
trente derniéres années. Aux données morphologiques macro- et microscopiques classiques
et indispensables, se sont ajoutés I’immunohistochimie, qui peut détecter des cibles
thérapeutiques telles que les récepteurs hormonaux et I’apport de la biologie moléculaire,
établissant le profil moléculaire des tumeurs et leurs signatures multigéniques (Penault-
Llorca, 2014).

Les critéres anatomopathologiques et moléculaires de la tumeur établis vont permettre

aux médecins d’optimiser la prise en charge thérapeutique du cancer. Cette derniere sera
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adaptee au cas par cas. En fonction des patientes les traitements vont avoir pour réles de
supprimer les tumeurs ou les métastases. Dans certaines situations, un seul type de traitement
sera nécessaire, par exemple une chirurgie pourra étre suivie uniguement d’une

chimiothérapie ou de séances de radiothérapie (Lefeuvre et al., 2018).

Le but de notre travail est de déterminer la technique d’immunohistochimie, ainsi que
son intérét diagnostic, pronostic, et thérapeutique dans le cancer du sein. Nos cas ont été
collectés au niveau du service d’anatomie cytologie pathologique de I’établissement public

hospitalier de Laghouat.

Le premier chapitre est consacré a une synthese bibliographique sur le cancer du sein
tout abord nous ferons un rappel rapide sur I’anatomie, la physiologie et I’histologie du sein.
Ensuite Dans le second chapitre nous mettrons en évidence la démarche du diagnostic et
précisément le role de I’examen anatomopathologique dans la prise en charge du cancer du
sein, puis en exposant les différentes methodes de traitement. Le troisieme chapitre consacre
pour montrer la méthodologie de travail et les différents résultats obtenus et une discussion,

avec Une conclusion et des perspectives.
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Il. Epidémiologie
1 Incidence et mortalité :

1.1 Dans le monde :
Le cancer du sein est a ce jour la premiere pathologie cancéreuse représentée dans la
population féminine mondiale. Néanmoins, son incidence varie considérablement entre pays.
En effet, les taux plus elevés s‘observent en Amérique du Nord et dans les pays d'Europe du
Nord, et l'incidence la plus faible dans les pays d'Asie et en développement. D'apres les
dernieres données publiees par I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), il y a une nette
élévation de l'incidence. Toutefois, la mortalité connait une stabilité malgré I'augmentation du
nombre de cas. Cela s'explique surtout par I’amélioration de la prise en charge (Rahimi et al.,
2019).

ASR (World) per 100 000

2194
16.6-19.4
138-166

11.5-13.8 Bl ot appicable ' D
<15 Mo data

Figure 1: Mortalité du cancer du sein dans le monde en 2020
(Senghor et al., 2024)
1.2 En Afrique :

Les reésultats different selon la région, la prévalence dans le nord-africain est de 49.5% et la
mortalité est de 18.8%, par contre dans le sud ou la vrai Afrique en trouve 50.4 % de cas. Dans
I'est et le milieu africain, les pourcentages sont presque égaux et sont de 33% dans I'est et de
32% et dans le milieu (Espié et al., 2012).
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1.3  Algérie:

Cancer du sein est le premier cancer diagnostiqué chez la femme. Son incidence connait
une progression alarmante depuis environ 25 ans. Le cancer du sein affecte de maniere
relativement importante la femme jeune. L’4ge médian est a 47 ans, avec des cas qui
surviennent méme dés I’4ge de 15 ans. Cette particularité épidémiologique représente une
dissemblance fondamentale avec le cancer du sein en occident ou il apparait vers 60 ans.
(Raiah et al., 2022).

Répartition des incidences du cancer du sein par tranches d’ages chez les femmes. Alger 2017

2759
Age median : 47 ans
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Lincidence augmente dés 35-39 ans et enregistre deux pics & 45-49 ans et 65-69-ans et diminue au-dela
de 74 ans

Figure 2 : Répartition des cancers du sein par tranches d’ages ; wilaya d’Alger
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Figure 3 : Courbes de projections annuelles de I’incidence brute des cancers en Algérie 2016-2025.
(Hammouda & Boutekdjiret)
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2 Facteurs de risque :
2.1 Facteurs de risque non modifiable :

L’age
L’age est considéré comme le facteur de risque le plus important. En effet, I'incidence

du cancer du sein augmente avec I'dge en doublant tous les dix ans jusqu'a la ménopause.

Apreés la ménopause, la croissance est plus lente (Cheng et al., 2000).
Le sexe

Le cancer du sein survient de maniére quasi-exclusive chez la femme, mais peut

toucher I’homme dans environ 1% des cas (Cheng et al., 2000).
Antécédents familiaux, personnels et hérédité génetique

D’apres I’Institut National du Cancer, Pres de 20 a 30 % des patientes ont des
antécédents familiaux de cancer du sein. Par conséquent, le risque est doublé si la mere, la
sceur ou la fille a un cancer du sein, et réduit s'il s'agit d'une grand-mere, d'une tante ou d'une

niece. (Brewer et al., 2017).
Genétiquement

Genes a haut risque. Les femmes porteuses de mutations sur les génes breast cancer 1
(BRCAL1) et breast cancer

(BRCAZ2) : genes suppresseurs de tumeur, ont un risque élevé de développer un cancer du sein.

L’existence de mutations sur ces genes a haut risque chez les patientes ayant des

Antécédents familiaux de cancer du sein, reste tres minoritaire : Ces mutations ne sont
retrouvées que dans 2 a 5 % de I’ensemble des femmes atteintes d’un cancer du sein. Génes a
faible pénétrance. (Michailidou et al., 2015).

Antécédents des affections bénignes : elles sont classées histologiquement en deux
groupes : les lésions prolifératives et les lésions non prolifératives avec ou sans
atypie.(Nkondjock & Ghadirian, 2005)
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2.2 Facteurs de risque modifiables :
Prise de contraceptifs : La relation entre contraceptifs oraux et cancer du sein est assez
débattue. Néanmoins, plusieurs études ont relevé que les femmes sous ces contraceptifs ontun

risque accru comparativement aux non-utilisatrices. (Gompel, 2019).
Prise de traitements hormonaux substitutifs

Les traitements hormonaux substitutifs de la ménopause sont prescrits pour remédier a la
diminution du niveau d’hormones ovariennes circulantes. Les femmes sous THS ont un risque
accru de cancer du sein par rapport aux femmes qui n’en ont jamais utilisé, ce risque

augmente avec la durée du traitement (Gompel, 2019).
Certains facteurs de risque ont été identifiés collectivement :
- Ménarchie avant 12 ans et ménopause aprés 55 ans.
- Echec de grossesse ou premiere grossesse apres 40 ans.
- Consommation excessive d'alcool, de sucre, de graisses animales et d'obésité.

- Exposition environnementale et professionnelle ; radiations ionisantes,
Polluants environnementaux, I’utilisation de déodorants/antitranspirants (Frikha &
Chlif, 2021).
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I11.Généralite sur le sein :

1 Embryologie de la glande mammaire :

Les glandes mammaires se différencient a partir de la créte mammaire (entre la fin de
la 4éme a la 6éme semaine de développement embryonnaire) qui est un épaississement
bilatéral et linéaire de I’ectoderme qui s’étend depuis la région axillaire jusqu’a la région
inguinale. Cette créte régresse en laissant 5 a 7 points mammaires de chaque coté. A la 8

semaine, un seul point mammaire persiste de chaque coté.

Figure 4 : Situation de la glande mammaire Au 7éme mois, une lumiére se creuse dans ces
prolongements, c’est I’ébauche des canaux galactophores. (Dilhuydy et al., 2001)
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2 Anatomie Du Sein:

Le sein est une glande superficielle située contre le thorax, entre la peau et le muscle
grand pectoral. 1l est également appelé glande mammaire. Il joue un rdle important chez la
femme afin de permettre de nourrir le nouveau-né sans oublier le réle majeur de I’image du

corps et de la sexualité (Baselga et al., 2009).

La fonction biologique du sein est de produire du lait afin de nourrir un nouveau-né.
Chaque sein contient une glande mammaire (elle -méme composée de quinze a vingt
compartiments séparés par du tissu graisseux) Chacun des compartiments de la glande
mammaire est constitué de lobules et de canaux. Le role des lobules est de produire le lait en
période d’allaitement. Les canaux transportent le lait vers le mamelon (Bissell & Steele,
2011).

STRUCTURE DU SEIN & CHAINE DE GANGLIONS

Clavicule

Muscle grand pectoral

Les ganglions

Musce lymphatiques

intercostal

Les vaisseaux
lymphatiques

Canaux

Lobules

Figure 5 : Coupe verticale représentant la structure anatomique des seins et leurs différentes phases.
(Bissell & Steele, 2011)

Chaque lobe est constitué de nombreux lobules eux méme formes d’acini (alvéoles) reliés a
des canaux lactiferes. Ces lobes sont disposés en rayons autour de I’aréole mammaire qui est
une peau pigmentée de 3 a 5 cm de diametre qui entoure le mamelon L’ensemble est enrobé et
séparé par du tissu adipeux et du tissu conjonctif dense et le tout est recouvert par la peau
(Bissell & Steele, 2011).
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La Localisation :

Le sein est situé au niveau de la cage thoracique, sur le muscle grand pectoral qui
s’étend de la clavicule au sternum, et est lié au creux axillaire. D’un point de vue médical, les
seins sont divisés en quatre zones appelées quadrants définies par des lignes invisibles qui
n’ont pas de « frontieres » anatomiques, mais permettent de localiser aisément d’éventuelles
anomalies. Le schéma des quadrants s’établit en placant deux lignes perpendiculaires sur le
sein qui s’étendent de haut en bas et de gauche a droite, et se croisent au niveau du mamelon.
(Hadjchaib & Hadjadj, 2023).

Prolongement
axillaire

Supéro-externe

Supéro-interne

Inféro-interne ! Inféro-externe

Figure 6 : Division du sein en 4 quadrants et prolongement axillaire Déroulement de I'examen
clinique du sein. (Troisceufs, 2020)

Poids de sein :

Un sein de volume classique et de taille normale renferme un contenu dont le poids peut
varier entre 200 et 400 grammes. Au-dessus de 400 gr, on peut parler d’hypertrophie
mammaire qui peut étre trés variable : mineure en dessous de 700gr, majeure au-dela. On
peut méme parler de gigantomastie lorsque I’excédent de poids avoisine 1kg. Le sein

contient un excédent de glande, mais aussi bien souvent de graisse. (Hofman et al., 2007).
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3 Histologie du sein :

Les glandes mammaires sont des glandes exocrines, plurilobées, lobulées, et acineuses. Elles
sont assimilables aux glandes sudoripares de par leur embryologie et histologie. Sur le plan
histologique les glandes mammaires présentent deux formations essentielles les acini

mammaires et Les canaux galactophores.

Les lobes et les lobules sont séparés par un tissu conjonctif dense formé de faisceaux épais
de fibres collagenes et des lobules adipeux. tissu conjonctif intra lobulaire (tissu conjonctif
palléal): est un tissu conjonctif lache riche en vaisseaux et en plasmocytes dépourvu de
cellules adipeuses (Boudali & Serrik, 2021).

Lobe et lobules

Conjonctif H{SI.I
inter-totiilaing Ay Inl'ﬁﬂ)‘lthf

paliéal

Dense i

Tubes liche

collecteurs =
,-'- Alyaolo-
fubuies

Figure 7 : Structure histologique generale de la glande mamair: le lobe ,lobules et tissu conjonctif.

Le mamelon est une papille complexe dépourvue de poils ou s’ouvrent des orifices de 10 a

20 gros canaux appelés pores galactophores.

. Il s’agit d’une formation en grappe constituée de 15 a 20 glandes élémentaires

s’ouvrant a la peau par un canal galactophore.

. L’organisation du tissu conjonctif et des ramifications glandulaires constituent le
lobule mammaire (Nishiofuku et al., 2017).

Les acini mammaires Aussi appelées les tubulo-alvéoles mammaires ou simplement alvéoles.
Elles sont formées d’une membrane basale et d’un épithélium qui délimitent une lumiére
(Larsen, 1996).

Chague canal est entouré par un épithélium cubique ou cylindrique et d’un tissu de soutien
richement vascularis il est hormonodépendant (Kozluk, 2021).

12
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Figure 8 : Représentation schématique d’un acinus ou alvéole mammaire (Kozluk, 2021)

4 Physiologie du sein :

La fonction principale du sein est de fabriquer du lait lors de la lactation. La fabrication
du lait a lieu dans les lobules mammaires. Le lait est ensuite évacué par le systeme
galactophorique jusqu'au mamelon. Chaque acinus est bordé par une membrane basale sur
laquelle reposent des cellules myoépithéliales et des cellules épithéliales, appelées encore
luminales (Martin, 2020).

Les seins sont des glandes exocrines sensibles aux hormones. Les glandes mammaires
sont considerées comme d’importantes glandes accessoires. Leur développement est un signe
de puberté. une femme est enceinte, surtout Au 7éme mois, une lumiére se creuse dans ces
prolongements, c’est I’ébauche des canaux galactophores.

Subit aucune croissance importante. A partir de ce moment, il va se différencier selon le sexe
chez I’homme, les glandes mammaires garderont leur aspect atrophié, tandis qu’il y aura
développement chez la femme au méme temps que les ovaires. En réalité, il y aura une liaison

physiologique entre le développement de ces glandes et le cycle génital (Sherwood, 2012).

13
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Variations physiologiques :

Les seins de la femme commencent a se développer a la puberté, qui arrive
habituellement entre 10 et 12 ans. lls réagissent alors aux changements hormonaux qui se
produisent dans le corps, dont une hausse des taux d'cestrogene et de progestérone. Les
glandes commencent également a se développer a la puberté. La peau des seins s'étire
lorsqu’ils se développent, créant ainsi une apparence plus ronde.

Cycle menstrual :

L’cestrogéne et la progestérone provoquent des changements dans les tissus
mammaires a chaque cycle menstruel. Au cours de la premiére phase du cycle, La
progestérone prend le relais lors de la deuxiéme phase du cycle menstruel en stimulant les
glandes présentes dans les lobules afin de les rendre prétes a produire du lait si la
femme tombe enceint (Anderson et al., 2008).

Grossesse:

La grossesse s’accompagne d’une importante sécrétion d’cestrogéne et de
progestérone associée a celle de I’hormone placentaire lactogéne et de I’hormone
chorionique somatotrope. (Anderson et al., 2008).

Lactation :

Apres I’accouchement, la disparition des effets inhibiteurs de I’cestrogéne et de la
progestérone sur la prolactine, induit la lactation. Les acini sont distendus par un matériel de
secrétions a la fois dans les cellules et dans la lumiére des unités ductulo-lobulaires. Une fois
produit au niveau des unités, le lait est conduit au mamelon par les canaux galactophores.
(Anderson et al., 2008).

La ménopause se caractérise par une raréfaction des acini suite a une chute des taux
d’eestrogene et de progestérone. Les cellules épithéliales et myoépithéliales s’atrophient alors

que la membrane basale s’épaissit.

5 Contréle hormonal du sein :

- L’cestrogene: est la principale hormone femelle. ils favorisent la croissance des
canaux galactophores, élévent I’index mitotique a I’extrémité du canal, entrainent la
pigmentation de I’aréole. Ils stimulent la différenciation et le développement de
I’épithélium galactophorique (Traore et al., 2023).

- Progestérone : I’action directe de la progestérone sur la glande mammaire ne
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semble pouvoir s’exercer que si celle-ci a été préalablement préparée par les
Estrogenes. Elle entraine une prolifération alvéo-acineuse, son action compléte celle des
cestrogenes pour qu’elle limite la croissance des canaux galactophoriques. Elle permet le

développement des acini.(Traore et al., 2023).

- Les androgeénes : ils s’opposent a la croissance et a la différenciation cellulaire,
chez le feetus male ils provoguent la nécrose de I’ébauche mammaire.(Traore et al.,
2023).

- La prolactine : c’est I’hormone lactogéne : aprés I’accouchement, la sécrétion
intense de PRL provoque la montee laiteuse. Elle a un rdle dans la mammogenese.
(Traore et al., 2023).

6 Vascularisation de systeme Lymphatique et Innervation:

La vascularisation du sein est trés importante, le sein est un organe hautement
vascularisé. Pendant la grossesse et I’allaitement le sang artériel améne les nutriments

nécessaires a la fabrication du lait (Boukersi & Missoun, 2023).

Concernant le systéme veineux, le réseau veineux profond assure un drainage vers les
veines thoraciques internes, la veine axillaire et les veines intercostales. Le réseau superficiel
péri- aréolaire et péri-mamelonnaire (le cercle veineux de Haller) organisés en cercle autour
(Boukersi & Missoun, 2023).

La bonne connaissance de la vascularisation mammaire permet la réussite de la
reconstruction mammaire apreés traitement d’un cancer du seinLe sein est parcouru de

vaisseaux sanguins et de vaisseaux lymphatiques (Boukersi & Missoun, 2023).

Les vaisseaux et les ganglions lymphatiques composent le systeme lymphatique qui assure la

défense immunitaire.
Au niveau du sein, les ganglions lymphatiques sont situés :
- au niveau de I’aisselle (ganglions axillaires)

- au dessus de la clavicule (ganglions sus-claviculaires) sous la clavicule (ganglions
sous- claviculaires) I’intérieur du thorax (ganglions mammaires internes) (Boukersi &
Missoun, 2023)
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Les ganglions lymphatiques

ganglions

sus-claviculaires
clavicule

ganglions

sous-claviculaires

ganglions axillaires \ ganglions mammaires
' internes

vaisseaux lymphatiques

Figure 9 : Les ganglions Lymphatiques. (Carrié, 2023)

La sensibilité du sein est garantie par des nerfs cutanés, on distingue deux groupes de nerfs :

- Nerfs superficiels cutanés issus des plexus cervical, brachial et des nerfs intercostaux
- Nerfs profonds

Tous ces nerfs envoient de nombreuses ramifications vers I’aréole et le mamelon, zones

extrémement sensibles (Fitoussi et al., 2010).
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V. Diagnostic :

Les cancers du sein entrainent peu de symptomes et signes cliniques durant les premiers
stades de leur developpement. Lorsqu’ils sont plus avances, ils peuvent étre responsables ; Il
peut survenir a tout age Surtout pour les femmes d'ages différents entre 45 a 70 ans. C’est
pourquoi la connaissance des symptomes est essentielle pour détecter la maladie le plus tot
possible (Santoro et al., 2017).

Apparition d’une masse au niveau du sein ou sous les aisselles C’est le symptéme le plus
courant du cancer du sein, il est accompagné d’un, il est accompagné d’un gonflement
mammaire. La masse peut étre dure, indolore ou sensible, de forme irréguliére, mobile ou
bien immobile (Van Huizen et al., 2018).

Modifications de la pigmentation et de la texture de la peau du sein Ils comprennent un
plissement de la peau, une éruption cutanée, un épaississement, un aspect capitonné une

coloration anormale (Faustino-Rocha et al., 2017).

Ecoulement mammaire pathologique peut étre un signe précoce du cancer du sein. Il est
unilatérale affectant un seul mamelon et est généralement soit sanglant soit clair

contrairement (Parthasarathy & Rathnam, 2012).

Changements de taille ou de forme du sein: Cela peut inclure un gonflement, un

rétrecissement ou un aspect asymetrique (Parthasarathy & Rathnam, 2012).

Figure 10 : Les Signaux d’alarme Du Cancer Du Sein
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1 Lediagnostic du cancer du sein est établi a partir des examens:

1.1 L’examen clinique :

C’est la premiere étape d’exploration de la glande mammaire. Il permet d’identifier les
Iésions. La découverte de la tumeur, ou autres anomalies, peut étre faite par la patiente elle-
méme ou par le médecin examinant, Un cancer sera systématiquement suspecté devant un
nodule de consistance dure, régulier, indolore, et semblant comme « fixé » dans le sein. (lors
de la palpation) (Torch & Maaskri, 2022).

L’examen physique doit étre bilatéral et comparatif. La patiente est torse nu, assise, bras
ballants puis levés. L'examen est ensuite pratique sur la patiente debout puis couchée (Lutula,
2008).

NB : L’autopalpation est un examen manuel Se fait doigts a plat quadrant par quadrant, y
compris la région para mammaire et le prolongement axillaire. 1l précise la consistance des
glandes et leur caractere homogéne ou non. S'il palpe un nodule, il précise son caractére

ferme ou dur, régulier ou non, bien ou mal limité. (Lutula, 2008).

Figure 11 : Positionnement et pression de la main dans la palpation du sein en position couchée.
(Lutula, 2008)

La palpation bilatérale en miroir des deux seins permet une comparaison droite/gauche. Elle
s’effectue sur une patiente assise ou debout puis couchée en se plagcant toujours du coté

examiné .(Lutula, 2008).
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1.2 Examens complémentaires :

Les examens biologiques et radiologiques sont des outils complémentaires utilisés pour
aider au diagnostic médical. Voici quelques exemples courants de ces examens et leur

utilisation :
1.3 Examens Biologique :

Analyses sanguines Ces tests peuvent mesurer les taux d'hormones, d'électrolytes, de

cellules sanguines, de glucose, de cholestérol, de marqueurs tumoraux.

Bilan initial reéalise a des intervalles réguliers, numération formule sanguine (FNS),
numération plaquettaire, vitesse de sédimentation (VS), la C-réactive protéine
(CRP).(Torch & Maaskri, 2022).

2 Examens d’imageries médicales :

L’imagerie medicale consistant a produire des images du corps humain vivant et a les
interpréter & des fins diagnostiques, thérapeutiques (imagerie interventionnelle) ou de
surveillance de I’évolution des pathologies. L'imagerie médicale comprennent. (Lahaye,
2018).

2.1 .Mammographie :

La mammographie diagnostique consiste en un examen radiologique des seins pour les sujets
présentant des signes cliniques anormaux détectés aprés un examen clinique Elle permet
souvent de préciser la nature de la masse dans I’'un ou I’autre sein. Il utilise le systeme

BIRADS de I’ACR, pour classer les images mammaographiques. (Le Corgne, 2016) .

C

Figure 12 : Les images du cancer du a la mammographiques (Poncet et al., 2017)
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Opacité spiculée associée a des microcalcifications classée ACRS.

Cliché mammographique de profil agrandi (x 1,8). Mise en évidence de calcifications
ACRS.

C. Volumineuse masse maligne : les spicules tumoraux forment des prolongements
qui infiltrent largement le contenu du sein et déforment le revétement cutané.

w >

Tableau 1 : La classification ACR (Guennoun et al., 2018)

Signification et conduite a tenir

ACRO Image nécessitant un complément d’immagerie
ACR1 Mammaographie normale

Anomalie bénigne ne nécessitant ni surveillance ni examen
ACR2 . . .

complémentaire suivi normal (2ans)

Anomalie probablement bénigne pour laquelle une surveillance a
ACR3 court terme est conseillée (VPP<2%)

Surveillance rapprochée tous les 4/6mois pendant 2 ans, si
stabilité sur 2 ans et critere bénins =ACR 2

Anomalie indéterminée ou suspecte posant I’indication d’une
ACR4 verification
Prélevements a visée diagnostique (\VPP2-95%)

Anomalie évocatrice d’un cancer

ACRS Diagnostic histologique (VPP>95%)

ACRG6 Anomalie correspondant a cancer prouvé a I’histologie

2.2 Echographie :

L’echographie n’est pas un examen de premiére intention. Elle est souvent réalisée en
complément de la mammographie, en cas d’image douteuse (densité asymétrique ou opacité
circonscrite). Le radiologue appose un gel froid sur le sein et dans le creux axillaire de la
patiente, celui-ci permet de chasser I’air et d’éviter toute atténuation du signal, puis il déplace
sa sonde (Stines, 2012). L’echographie permettra d’indiquer si cette masse est solide ou

remplie de liquide (Badawy et al., 2017).

G

oauque

Figure 13: Aspect radiologique du sein 2-3 Le scanner ou tomodensitométrie (TDM) (Hadjchaib &
Hadjadj, 2023)
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Le scanner ou tomodensitométrie (TDM) est un examen d’imagerie médicale. Il aide : au
diagnostic du cancer ; a I’évaluation de I’efficacité d’un traitement ; au suivi apres la fin des
traitements. Un scanner permet d’obtenir des images précises de I’intérieur du corps grace a
I’utilisation de rayons X (comme la radiographie). Cet examen est utilisé pour examiner
n’importe quelle partie du corps : les organes (le cerveau, le foie, les poumons, le pancréas,

par exemple) mais aussi les vaisseaux sanguins, la moelle épiniére, les os et les articulations.

2.3 IRM (Imagerie par Résonance Magnétique) :

L'IRM offre des images détaillées des tissu mous du sein. Elle est utilisée lorsque sont
nécessaires ou pour évaluer I'étendue du cancer elle permet la distinction entre une tumeur
bénigne et une tumeur maligne Son principe repose sur la visualisation des cancers grace a
leur néo-vascularisation apres injection d’un produit de contraste (Morere et al., 2007).

3  Autre examns:

3.1 Lascintigraphie osseuse :

Utilisant les diphosphonates marqués au 99mTc reste I'examen de premiére intention pour
I'exploration du squelette, dans le dépistage et I'extension des métastases osseuses dans le
cancer du sein. Les performances de cet examen ont été accrues par le développement de
I'imagerie en coupe (TEMP), éventuellement couplée au scanner (TEMP/TDM). Au stade
métastatique osseux, la scintigraphie osseuse permet également d'évaluer la réponse au
traitement systémique (par chimio- et/ou hormonothérapie) et de valider I'indication d'une

radiothérapie métabolique antalgique (Morére et al., 2007).

V. Rappel sur Anapath :

1 Histoire naturelle du cancer de sein :

L'étude de I'histoire naturelle des cancers a pour objectif de reconstituer les facteurs qui
président a sa naissance et les différentes étapes de son évolution. L'événement le plus
important est la survenue des métastases qui signe la dissémination a distance et compromet
gravement le pronostic vital. La notion de ”Cancer du sein” releve d’une nomenclature
générique qui fait référence a tout un ensemble de proliférations néoplasiques de la glande
mammaire. Un cancer du sein résulte d'un déréglement de certaines cellules qui se
multiplient et forment le plus souvent une masse appelée tumeur. Il en existe différents types

qui n’évoluent pas de la méme maniere. Certains sont « agressifs » et évoluent trés rapidement,
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d’autres plus lentement. Le terme « cancer du sein » ne désigne que les tumeurs malignes,
potentiellement agressives du sein. Tandis que le terme de « tumeur du sein » désigne a la
fois les tumeurs malignes et bénignes (Slaoui, 2016).

Elle se subdivise en deux volets :
— Anatomie pathologique générale : qui étudie les grands processus pathologiques qui

affectent I’'nomme (inflammatoire, tumorale, dystrophique).

— Anatomie pathologique spéciale : qui étudie les Iésions touchant un viscére ou un
tissu particulier. Exp : pathologie osseuse, cutanée, endocrinienne, bucco-dentaire)
Lille (Slaoui, 2016).

2 L’histopathologie/ Prélevements Tissulaires :

Elle permet I’étude des tissus humains sur des prélévements de : (Biopsi, Piéce opperatoir)
Prélevement d’un fragment tissulaire sur un étre vivant, en vue d’un examen
anatomopathologique :

— Biopsie partielle (simple)

— Biopsie exerése

— Biopsie extemporanée
Faite dans un but diagnostique (biopsie simple) et/ ou thérapeutique (biopsie exérése) (Junod
et al., 2004).

3 Lesmodalités de prélevements:

Biopsies : La biopsie consiste a prélever un fragment de tissu sur un étre vivant en vue d'un
examen anatomopathologique. Par extension, ce terme peut désigner le fragment tissulaire
(Hoerni, 2008).

V1. Avantages :

En plus des données sur I’aspect des cellules tumorales, les biopsies ou ponction —
biopsies renseignent sur I’architecture de la lésion. Il est de plus possible sur biopsie de fournir
certains critéres pronostiques (degré de différenciation, grade...).

Des marquages histochimiques et immunohistochimiques peuvent également étre realises

a tout moment sur de nouvelles coupes a partir du bloc en paraffine (Hoerni, 2008).

1 Les Pieces Operatoires Il S’agit :
Les pieces chirurgicales : exérése partielle (tumorectomie) ou complete d'un ou plusieurs

organes (mastectomie), séparés ou en monobloc (Hoerni, 2008).

22

——
| —



Synthéses Bibliographiques

2  Etude Macroscopique

C’est I’examen a I’eeil nu des piéces opératoires. Elle consiste a :

— Bien examiner la piéce, en apprécier les aspects morphologiques (forme, coloration,

consistance, type et topographie des lésions, ...) et en faire un schéma.

— Peser les pieces

— Mesurer les piéces

Les organes creux doivent étre ouverts et les organes pleins doivent étre découpés pour

permettre au fixateur de bien pénétrer les tissus. (Godenir, 2011).
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Figure 14 : Etude macroscopigue (Manus, 2019)
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VII. Classification OMS-2019 des tumeurs du sein :

Classification des tumeurs d'Organisation mondiale de la santé (OMS), es descriptions des
tumeurs du sein suivent approche systématique familiere des volumes précédents, avec le
contenu désormais organisé en séquence depuis les proliférations épithéliales bénignes et
leurs précurseurs, en passant par les néoplasmes bénins, jusqu'au cancer du sein in situ et
invasif, suivi des néoplasmes mésenchymateux et hématolymphoides, des tumeurs du sein
masculin et des tumeurs génétiques. Syndromes tumoraux (Tan et al., 2020).

1 Classification des tumeurs épithéliales :

Pour I’étude morphologique du cancer du sein, il faut comprendre si la tumeur est limitée a la
composante épithéliale du sein ou a envahi le stroma environnant, et si cette tumeur est

apparue dans les canaux ou les lobes mammaires (Do Nascimento & Otoni, 2020).

Carcinomes in situ (CLS) :

a) Carcinome canalaire in situ (CCIS):
Selon le type d’atypie, la présence de nécroses cellulaire et I’extension lésionnelle, on porte
un d restent circonscrits a I’intérieur d'un canal galactophore, le diagnostic de CCIS se fonde
sur observation d'une prolifération de cellules épithéliales cohésives dans les canaux et les
acini comportant des atypies nucléaires.D iagnostic de CCIS ou hyperplasie canalaire
atypique (HCA) (Classe, 2016).

b) Carcinome lobulaire in situ (CLIS) :
Carcinome Des cellules anormales vont se developper dans les glandes mammaires qui
produisent le lait dans le sein. Il ne s’agit pas d’une tumeur, mais ce type d’altération

augmente les risques de développer un cancer par la suite (Classe, 2016).

c) Carcinome lobulaire pléomorphe :
Il est caractérisé par une prolifération de cellules non cohésives avec des atypies nucléaires
de haut grade. Il est plus souvent associé a un carcinome infiltrant que le CLIS classique, ¢
est pourquoi il est recommandé de le traiter comme un CCIS.

d) Carcinome lobulaire avec nécrose :
Caractérisé par une distension importante des acini et des canaux par les cellules
carcinomateuses s'accompagnant d'une nécrose centrale des structures impliquées (Classe,
2016).
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Carcinomes infiltrants :

A-Cellules normales, B-Cellules lobulaires cancéreuses franchissant la membrane basale, C-
Membrane basale

a) Carcinome inflammatoire :

C’est une forme particuliere de carcinome mammaire avec une présentation clinique
secondaire a une obstruction lymphatique a partir d’un carcinome infiltrant sous-jacent. La
majorité des cas présente une infiltration lymphatique dermique proéminente par la tumeur.
Le carcinome inflammatoire est une forme des carcinome mammaires avancés. L’invasion
lymphatique dermique sans I’image clinique caractéristique est insuffisante pour poser le
diagnostic .(O.M.S, 2021)

b) Carcinome canalaire infiltrant (CCI) :

Comme le CCIS, ce type de tumeur atteint les canaux lactiféres mais il est plus invasif, c’est-
a- dire qu’il va se propager et s’étendre jusqu’aux tissus mammaires Il s’agit du cancer du

sein le plus commun.(Séradour et al., 2011).
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Figure 15 : Carcinome canalaire in situ et Carcinome canalaire infiltrant (Cutuli et al., 2010)

VIII. Carcinome lobulaire infiltrant (CLI) :

Ce type de cancer est plus rare, il débute dans les glandes mammaires puis se propage aux

autres tissus du sein (Séradour et al., 2011).

Figure 16 : Observation microscopique d’un Carcinome lobulaire infiltrant et carcinome lobulaire in
situ (Séradour et al., 2011)

1 Classification moléculaire :

Les premieres études d’expression génique des cancers du sein, ont montré I’hétérogénéité
de la maladie au niveau moléculaire, déja suspectée au vu des données cliniques et
histologiques Selon la nouvelle taxonomie, cing sous-types majeurs de cancers du sein ont été
définis comme suit lors de la treizieme conférence internationale de Saint Gallen sur le cancer

du sein (Ferrache et al., 2021).
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a)- Le type luminal A :

Il exprime des protéines de cellules situées vers la lumiére des canaux d’ou le nom de

«luminal». 1l représente 50 a 60 %des cancers du sein. Il est caractérisé par une expression
élevée des genes des récepteurs cestrogenes (RE), une expression élevée de génes régulés par
RE, une absence de surexpression de HER2. ce type correspond aux carcinomes tubuleux, et
a des cancer cannalire infiltrant (CCI) ou cancer lobulaire infiltrant (CLI) de grade | ou II,
exprimant les récepteurs cestrogenes (RE) (R+), avec index de prolifération faible (Ki67 <
14%)

b)- Le type luminal B :

Il représente environ 20 % cancers du sein. Par comparaison avec le groupe luminal A, il
comporte une expression plus faible des génes des récepteurs cestrogénes (RE), une %,

interprété en technique d’immunohistochimie) .(Tahari et al., 2009).

expression moindre de génes régulés par récepteurs cestrogénes (RE), et une expression
élevéedes genes liés a la prolifération. ce type correspond aux carcinomes infiltrants de grade
Il oulll, exprimant les récepteurs cestrogénes (RE) (R+), avec Her2 Score 0, 1+, 2+ non
amplifié, avec fort index de prolifération (K167 > 14 %) .(Tahari et al., 2009).

c)- Le type HER2 (non luminal) :

Il représente 10 % des cancers du sein. Il est caractéerisé par I’absence d’expression des géenes
lies aux RE, I’expression élevée des genes de I’amplicon HER2, I’expression élevée des
genes liés a la prolifération. ce type correspond aux carcinomes infiltrants de grade 1l ou IlI,
n’exprimant pas les récepteurs cestrogénes (RE) (R—), avec Her2 Score 3+ ou 2+ en
immunohistochimie amplifié en FISH, quel que soit le KI167.(Tahari et al., 2009).
d)- Le type triple-négatif :

Les cancers TN représentent 7 a 16 % de tous les cancers et70 % des tumeurs survenant chez
des femmes mutées Brest Cancer (BRCAL) .lIs sont caractérisés par une absence complete
d’expression du géne des récepteurs estrogenes (RE) et a la progestérone et de HER2 (« triple
négativité »), associée a une expression forte des genes des cytokératines de haut poids
moléculaires de type 5/6 ou 14 et de ’'EGFR (epithelial growth factor receptor).Sur le plan
du phénotype, en pratique clinique, ce type correspond aux carcinomes infiltrants de grade Il

ou plus souvent Il ou peu différenciées, RE—, HER2 (Gandon, 2021).

Tableau 2 : Classification moléculaire du cancer du sein (Gandon, 2021)
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Critéres Luminal A Luminal B Her2 Triple négatif
(basal)
RE + /RP+ RE + /RP+/Her2+
IHC Her2- Ou RE-/PR- RE-/PR-
RE + /RP+/Her2- Her2+ Her2-

Ki67 < 20% IKir67 > 20%
Bonne réponse a Réponse variable Haut grade Souvent Haut

Cliniques I'hormono- thérapie | Putot N+ Bonne réponse Mauvais pronostic
Bon Pronostic Chimiothérapie abla thérapie ciblée P

IX. Immunohistochimie :
L'immunohistochimie est une technique utilisée dans les laboratoires d'anatomie pathologie
pour détecter la présence, la localisation et la distribution de protéines spécifiques dans les
tissus a l'aide d'anticorps marqués. Cela permet d'étudier la structure et la fonction des
cellules et des tissus, ainsi que de diagnostiquer des maladies (Govindarajan et al., 2012).
1 Lebut:

L’immunohistochimie consiste a évaluer la réactivité des cellules a des anticorps dans le but
de mieux caractériser les tumeurs pour mettre en place le traitement le plus adapté. une
caractérisation tres précise des tumeurs et des traitements auxquels elles seront sensibles.
Pour chaque examen immunohistochimique des contrbles témoin positifs et négatifs sont
appliqués (Guyétant et al., 2021).

Ses applications sont innombrables :

Parmi les plus importantes, citons le diagnostic différentiel des tumeurs indifférenciées
(carcinome, sarcome, mélanome, ou lymphome malin), la catégorisation des leucémies et des
lymphomes, I’identification de I’origine d’une métastase ainsi que la détection de molécules
ayant une importance pronostique et/ou thérapeutique (récepteurs hormonaux d’un cancer

mammaire par exemple).

Les limitations de la technique sont d’ordre purement pratique, d’ou I’importance cruciale
d’une formation adéquate des techniciens dans la manipulation et I’utilisation des anticorps
d’une part, et d’une expérience minimale du pathologiste dans I’interprétation des images
d’autre part (Michailidou et al., 2015).

L’ immunohistochimie ayant un prix, il est indispensable de faire le bon choix parmi les tres

nombreux anticorps disponibles, leur importance diagnostique étant fort variable. En bref,
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I’immunohistochimie permet au pathologiste préciser son diagnostic au maximum, ce qui a
son tour, donne au clinicien la possibilité de choisir le traitement optimal pour son patient.
(Michailidou et al., 2015).

Figure 17 : Faites glisser entiérement automatique Maker immunohistochimie Stainers

X. Pronostic :
Le pronostic est I’acte par lequel le médecin évalue le mieux comment le cancer vous affectera
et comment il répondra au traitement est une estimation de I'évolution probable d’un cancer

du cancer du sein, telle que sa propagation ou sa récidive (Le Corgne, 2016).
Le pronostic du cancer du sein dépend de plusieurs facteurs, notamment :

» Stade du cancer.

» Type de cancer.

o Grade tumoral.

e Récepteurs hormonaux.

o Réponse au traitement.

« Age et état de santé général.

« Facteurs génétiques (Le Corgne, 2016).

XI. Traitement :
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La prise en charge d’un cancer du sein fait appel & une équipe pluridisciplinaire : chirurgien,

radiothérapeute, oncologue, médecin traitant, qui en concertation déterminent le traitement.

Le mieux adapté a chaque femme dépend de plusieurs facteurs, notamment le stade du cancer,
le type de cancer, et la santé générale de la personne. Voici un apergu des principales options

de traitement :
Chirurgie :

Chirurgie conservatrice du sein (tumorectomie) : Seule la tumeur et une petite quantité de

petites tailles (2 cm) de tissu environnant sont enlevés .(Clere, 2016).
Mastectomie :

Est une intervention visant a pratiquer I’exérese monobloc de la glande mammaire, un curage
axillaire et une conservation des muscles grands et petits pectoraux. En cas de mastectomie

totale, une reconstruction mammaire peut étre proposée a la patient .(Clere, 2016).

1 Traitement adjuvant :

Chimiothérapie : Contrairement a la chirurgie ou a la radiothérapie qui sont des traitements
locaux Utilisée pour détruire les cellules cancéreuses restantes aprés la chirurgi .(Torch &
Maaskri, 2022).

Radiothérapie : La radiothérapie consiste en l'utilisation des radiations pour détruire les
cellules cancéreuses en ciblant la tumeur ou le site tumoral post-opératoire. Elle est
habituellement pratiquée aprés la chirurgie et fait partie intégrante du traitement conservateur
du sein. (Sharma et al., 2010).

Hormonothérapie : L’hormonothérapie est une méthode qui consiste a blogquer la production
ou I’action de certaines hormones naturellement produites par I’organisme, qui sont connues
pour favoriser la croissance du cancer. Il existe deux cancers particulierement sensibles a

I’action des hormones, le cancer du sein et le cancer de la prostate. (Trouvé, 2018).
Thérapies ciblées :

Les thérapies ciblées forment une classe innovante des traitements médicamenteux contre le
cancer du sein qui agissent spécifiquement sur les cellules cancéreuses en ciblant leurs
caractéristiques propres qui sont représentées par leurs récepteurs hormonaux, leur code
génétique ou leurs composés internes. Le choix du traitement qui est pris sous forme de

comprimés par voie orale ou sous forme d’injection intraveineuse ou sous—cutanee pour une
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durée qui dépend généralement du type de cancer, du type de médicament et de I'état de santé
de la patiente (Clere, 2016).

Thérapies ciblant HER2 : Utilisé spécifiqguement pour les cancers du sein HER2-positifs.

Inhibiteurs de CDK 4/6 : Utilisés pour certains cancers du sein hormono-positifs

métastatiques.

Immunothérapie : Utilisée pour activer le systeme immunitaire afin qu'il attaque les cellules
cancéreuses. Le systeme immunitaire a pour réle de protéger I’organisme et détruire les
particules étrangeres, comme les bactéries ou les virus, ainsi que les cellules anormales,
comme les cellules cancéreuses qui parviennent a déjouer le systéme immunitaire pour ne pas

étre reconnues comme des cellules étrangeres ou anormales (Faure, 2015).
2  Traitement néoadjuvant :

La chimiothérapie, la radiothérapie ou la thérapie ciblée peuvent étre administrées avant la

chirurgie pour réduire la taille de la tumeur et faciliter son retrait (Faure, 2015)
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1- Chirurgie :

-Traitemen
adjuvant :

3-Thérapies ciblées :

4-Immunothérapie :

-Traltemen

néoadjuvant :

Chirurgie conservatrice du sein (tumorectomie) : Seule la tumeur et une petite
quantité de petites tailles (2 cm) de tissu environnant sont enlevés (Clere, 2016).
Mastectomie : Est une intervention visant a pratiquer I'exérese monobloc de la
glande mammaire, un curage axillaire et une conservation des muscles grands et
petits pectoraux. En cas de mastectomie totale, une reconstruction mammaire
peut étre proposée a la patient (Clere, 2016).

Chimiothérapie : Contrairement a la chirurgie ou a la radiothérapie qui sont des
traitements locaux Utilisée pour détruire les cellules cancéreuses restantes apres
la chirurgi (Fernini et Soualah 2019).

Radiothérapie : La radiothérapie consiste en |'utilisation des radiations pour
détruire les cellules cancéreuses en ciblant la tumeur ou le site tumoral post-
opératoire. Elle est habituellement pratiquée apres la chirurgie et fait partie
intégrante du traitement conservateur du sein. (Sharma et al., 2010).
Hormonothérapie : L’hormonothérapie est une méthode qui consiste a bloquer la
production ou I'action de certaines hormones naturellement produites par
'organisme, qui sont connues pour favoriser la croissance du cancer. |l existe deux
cancers particulierement sensibles a I’action des hormones, le cancer du sein et le
cancer de la prostate. (Trouvé, 2018).

Les thérapies ciblées forment une classe innovante des traitements
médicamenteux contre le cancer du sein qui agissent spécifiquement sur les
cellules cancéreuses en ciblant leurs caractéristiques propres qui sont
représentées par leurs récepteurs hormonaux , leur code génétique ou leurs
composés internes. le choix du traitement qui est pris sous forme de comprimés
par voie orale ou sous forme d’injection intraveineuse ou sous—cutanée pour une
durée qui dépend généralement du type de cancer, du type de médicament et de
|'état de santé de la patiente. ( Cler, 2016 ; Faure ,2015 ; INC2018).
Thérapies ciblant HER2 : Utilise spécifiquement pour les cancers du sein HER2-
positifs.

Inhibiteurs de CDK 4/6 : Utilisés pour certains cancers du sein hormono-positifs
métastatiques.

Utilisée pour activer le systéme immunitaire afin qu'il attaque les cellules
cancéreuses. Le systéme immunitaire a pour role de protéger I'organisme et
détruire les particules étrangeres, comme les bactéries ou les virus, ainsi que les
cellules anormales, comme les cellules cancéreuses qui parviennent a déjouer le
systeme immunitaire pour ne pas étre reconnues comme des cellules étrangeres
ou anormales (Faure, 2015 ).

La chimiothérapie, la radiothérapie ou la thérapie ciblée peuvent étre
administrées avant la chirurgie pour réduire la taille de la tumeur et faciliter son

retrait.
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I. Matériels Et Méthodes
Type et cadre d’étude :

C’est une étude prospective descriptives portant sur 20 cas colligés au niveau du service
d’anatomie pathologique a I’EPH Laghouat durant la période allant du 13/03/2024 au
13/05/2024.

1 Site d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive, réalisée au service d’anatomie cytologie
pathologique de I’établissement public hospitalier EPH de la wilaya de Laghouat qui est
localisé dans I’Oasis nord, sur un échantillon de 19 patientes atteintes du cancer du sein, sur

une durée d’un ans entre mars 2024.
2 Période d’étude

L’accumulation des données a eté realisee pendant 02 mois (13mars a 13 mai2024), ou
on obtient des informations et des données de deux mois, au service d’anatomie cytologie

pathologique I’EPH. Présentation de laboratoire.
3 Echantillonnage :
Dans notre étude, nous avons retenu :

— Tous les cas du cancer du sein diagnostiqués dans le service pendant la période de

notre étude.

— Présentant un cancer du sein confirmé histologiquement, quel que soit le stade. Tous

les cancers du sein diagnostiqué en dehors de la période d’étude.

— Tous les cas de tumeurs du sein, y compris bénignes et malignes.
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I1. Matériel :

Le matériel utilisé dans notre tavail est comme suit :

Formol 10%

Lames -Pince- régle

bl rﬂ‘ﬁ !

]

B -

Cassettes

<

Microscope

Station d'enrobage
Modulaire

Microtome semi-automatique

Moules d’inclusion
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Réactifs :
Les réactifs utilisés dans notre travail sont mentionnés ci-dessous :

= —_——

!i; Eal.l ::Pm-;;m.nm
| Distillée =0
; e '.”m!; Er ) :
p-Distillee / tat. :
i ?f*u’e, =
s denlata er| : . “
L’eau distillée Alcool absolu Eosine

Xyléne Hématoxyline de Harris EUKITT (milieu de montage)
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111.Méthodes :
1 Les prélévements tissulaires :

Les préléevements tissulaires des échantillons analysés au laboratoire sont obtenus, soit
par biopsie, soit par résection d’une piece opératoire ou d’organe sont préalablement fixés.

Figure 19 : Examen macroscopique des pieces opératoires — mastectomies totales-(Original)

2  Etude anatomopathologique :

L’examen anatomopathologique est une méthode d’étude basée essentiellement sur
I’image (I’ceil, microscope) qui consiste a étudier des tissus ou des cellules prélevées pour
repérer et analysé des anomalies liées a une maladie. Cette étude permet d’établir le
diagnostic, de préciser le type de cancer et ainsi d’orienter le choix de traitement.

2.1 Etude histopathologique :

Les techniques histologiques ont pour buts I’obtention de coupes fines de tissus colorés ou
marques, pour des études histochimiques et immunohistochimiques, observables au

microscope optique.
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% Fixation :
Les échantillons sont fixés dans du formol pour préserver leur structure.
Tous les prélevements qui arrivent au niveau du laboratoire parviennent fixés par le

formol dilué a 10% au niveau du bloc opératoire, Afin de protéger les piéces de toute

atteinte extérieure (infection) et de maintenir les constituants cellulaires (bloquant
I’autolyse protéique).

Apres fixation, ils sont inclus dans de la paraffine pour faciliter la coupe en sections
minces.

% Enregistrement :

Dés leurs réceptions au service d’anatomie -pathologique, le prélévement doit étre
enregistré et identifié avec un numéro qui le suivra durant toute la manipulation Celui-ci

sera retranscrit sur les blocs et les lames qui seront examinées au microscope.

Figure 20 : Identification les prélévements par un numero

38

——
| —



Matériels et Méthodes

2.2 Etude macroscopique :

La macroscopie est un diagnostic a I’eeil nu ou le médecin préleve un échantillon suspect et
le met directement dans une cassette préalablement étiquetée, cette étape se fait dans la salle

de macroscopie ou tous les prélevements recus se préparent sous I'hote.
Elle se déroule selon les étapes suivantes :

— Laver la piéce opératoire avec I’eau courante pour débarrasser du formol.

— Prendre les mesures de la piéce opératoire : longueur, circonférence, taille et décrire
I’aspect de la tumeur.

— Analyse macroscopique de la piéce opératoire par la vue et le toucher (palpation), et
décrire I’état de la piece (dur, aspect de la peau, état du mamelon...).

— Encrage de la surface profonde de la piéce opératoire avec encre.

— Prélever des fragments a partir de la masse tumorale et des limites d’exérese
chirurgicale.

— Ensuite mettre les fragments (découpés en tranches fines de 2 & 3mm sur 1 a 2cm)
dans les cassettes puis les conserver dans le formol a 10%.

Le nombre de cassette dépend de la taille du prélevement. En cas d’une biopsie, Envelopper

les petits fragments dans des bouts de feuille pour ne pas les perdre.

Figure 21 : Examen macroscopique des échantillons tissulaire et mise dans les cassettes
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La circulation :

Cette derniere peut se faire manuellement ou un automate et a pour but le remplacement
d'eau présente dans le tissu par la paraffine afin faciliter la découpe. Cette opération est
effectuée en trois étapes :

¢+ Déshydratation :

Elle consiste a débarrasser le tissu d'eau il contient. Idéalement, agent déshydratant doit
étre miscible a eau et a la paraffine mais la rareté et les probléemes causés par de telles
substances rendent leur utilisation en laboratoire impossible. C'est pourquoi des composés
miscibles uniquement a eau sont utilisés et dont le chef de fil est éthanol. Les prélévements
sont placés dans trois bains successifs éthanol de degrés croissants : 95° et 100°, (2h chacun).
Cependant celui-ci n'étant pas miscible a la paraffine utilisation un agent de miscibilité

intermédiaire est nécessaire.

¢+ Eclaircissement :

Est une étape permettant le remplacement d'éthanol présent dans les tissus par un solvant
de la paraffine. Le principal agent éclaircissant utilisé en histopathologie est le xyléne. Est un
agent appartenant a la famille des hydrocarbures et présente avantage étre moins toxique que
le toluéne. Il est & la fois miscible & la paraffine et & agent déshydratant. A mesure que le
solvant remplace agent déshydratant, le tissu devient transparent. Eclaircissement est réalisé

dans trois bains de xyléne (2h chacun).

% Imprégnation :

Elle consiste en le remplacement du xyléne présent dans les cellules par la paraffine
liquide. Les prélévements sont placés successivement dans trois bains de paraffine en fusion
(a 60°) afin d'assurer d'imprégnation totale du tissu. A la fin de la circulation qui dure 24
heures, les préléevements se trouvent dans un panier plongé dans de la paraffine chaude, ils

sont alors récupérés et introduits au niveau de la station enrobage.

Figure 22 : Fixation au formol, déshydratation et paraffinage
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2.3 Inclusion (enrobage) :

Cette étape a lieu le lendemain matin. L’inclusion consiste a faire pénétrer dans le tissu a
étudier une substance homogeéne, solid et chimiquement neutre telle que la paraffine qui est
universellement la plus utilisée. Elle a pour but de permettre la réalisation de coupes fines et
régulieres, cela ne se fera de facon satisfaisante que si la piéce couper ne contient ni eau ni

solvant intermédiaire, L’inclusion se fait via un appareil spécial suivant ces différentes étapes :

— Mettre les cassettes dans la partie chaude de I’appareil pour les déparaffiner.

— Prélever les échantillons a I’aide d’une pince a partir des cassettes.

— Placer les échantillons puis les inclure dans les moules métalliques avec la
paraffine liquide.

— Couuvrir les échantillons par la partie dessus de la cassette qui contient le numéro de la
piéce, et les laisser refroidir sur la partie froide de I’appareil (-55 °C) (10 min).

Mettre les blocs dans le congélateur, pour renforcer leur solidité et faciliter leurcoupe.

Réalisation des coupes :
Le bloc de paraffine contenant le tissu est coupé grace a un appareil spécialisé dit
microtome, permettant d’obtenir des coupes minces de quelques micromeétres, épaisseur, qui

sont étalées sur des lames. Les étapes sont les suivantes :

— Fixer les blocs dans le microtome.

—  Eliminer I’excés de la paraffine, dégrossissement des blocs (la coupe est démarrée a 30 pm
pour les piéces opératoires et 20pm pour les biopsies).

— Le microtome est ensuite réglé & 4um pour I’obtention des coupes tissulaires transparentes,
minces et tres fines.

— Mettre les coupes de 2 a 3 microns d’épaisseur obtenues dans le bain marie a 73.9° C pour
faciliter leurs étalements.

— Etaler les fines coupes sur des lames qui portent le numéro du bloc qui leur correspond.

— Mettre ces lames sur la plague chauffante pour quelques minutes pour le déparaffinage et
apportons dans la cuve (incubateur).

— Mettre les lames dans le portoir a lames pour réalisation de coloration.
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Figure 24 : Refroidissement d’un bloc de paraffine
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Figure 26 : Etalement des coupes réalisées sur des lames
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2.4 Coloration des lames :

La coloration consiste a mettre le portoir & lames dans des différents réactifs pendant

des périodes précises, La plus employée est :

— L’hématoxyline (ou hématéine), qui colore en bleu les noyaux.
— L’éosine, (hématéine-éosine ou hémalin-éosine (H.E.). Qui colore en rose le

cytoplasme.

Cette coloration de routine permet alors d’observer plus facilement en analysant
I’architecture des cellules, de leur noyau, de leur cytoplasme et des constituants

extracellulaire. Cette étape est réalisée automatiqguement dans un automate de coloration.

Montage :

La phase du montage représente la derniere phase de la technique, elle consiste a mettre
une grosse goutte d’Eukitt (colle biologique) sur la lame colorée et de déposer en dessus une
lamelle de verre, des petites pressions sur la lamelle permettent d’éliminer les bulles d’air qui

peuvent géner I’observation au microscope.
2.5 Observation microscopique (Lecture des lames) :

L’étude microscopique représente I’étape de lecture et d’interprétation des lames, elle
se fait par le médecin pathologiste a I’aide d’un microscope optique, La lecture des lames est
pratiquee par le meédecin specialiste pathologiste. Cette étape permet en particulier affirmer le
caractére tumoral ou non une lésion et aboutir a I’identification de la tumeur pour avoir une
bonne vue d’ensemble de la tumeur puis au plus fort grossissement (x10x20x40) pour mieux

analyser les détails cellulaires et nucléaires.
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Figure 27 : Schéma explicatif des différentes étapes de la coloration

Tableau 3 : Automat de coloration

Réactif Temps
Xyléne 10 min
Xyléne 10 min
Ethanol Absolu 10 min
Ethanol 80% 10 min
Eau 1 min
Hématoxyline 3 min

Rincage eau 2 min

Rincage eau 2 min

Eau acidifie 10 sec
Rincage 30 sec

Eau amon anel 30 sec
Rincage 1 min

Eau acidifie 1 min 30 sec
Rincage 1 min

Rincage 1 min

Ethanol 30 sec — eau alcooligue
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IV. Protocole immunohistochimie pour étude du cancer du sein :
1 Préparation des tissus :

Etalement des fragments doit se faire sur des lames sil anisées afin d’améliorer I’adhérence

des tissus sur ces dernieres et de réduire le risque de décollement des fragments.

Tableau 4 : Visualisation des lames sous microscope optique

1.1 Fixation des échantillons :

Les échantillons de tissus (prélevés lors une biopsie ou d'une chirurgie) sont fixés
dans un fixateur, genéralement du formaldéhyde, pour préserver leur structure et leurs

protéines.
1.2 Inclusion en paraffine :

Les échantillons sont ensuite inclus dans de la paraffine afin de faciliter la coupe en

tranches trés minces pour analyse au microscope. Passage par 4 bains de xylene (5 minutes
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chacun).
1.3 Découpe en sections minces :

Les échantillons fixés et inclus en paraffine sont coupés en tranches trés minces

(environ 4 a 5 micromeétres épaisseur) a aide un microtome.
1.4 Déparaffinage et hydratation :

Les sections de tissu sont déparaffinées pour éliminer la paraffine, puis réhydratées dans
une serie de bains alcool, passage par 3 bains d’alcool a 100%,95% et 70%, (5 minutes

chacun)
1.5 Démasquage Antigénique

Cette étape vise a briser les ponts créés par :
— Le formol lors de la fixation afin de rendre les sites antigéniques accessibles.
— Mettre la solution de démasquage dans le bain marie a 93°C.
— Laver les lames a I’eau distillées pendant 5 minutes.
— Mettre les lames dans la solution de démasquage et les porter au bain
pendant 15 minutes.
— Sortir les lames du bain marie et laisser refroidir pendant 10 minutes sur la

paillasse dans un solution pH (6 / 9).
1.6 Préparer un milieu humide

Pour les lames et les couvrir par un plateau afin de conférer une incubation au noir.
1.7 Entourer chaque échantillon avec le DakoPen :

Pour but de limiter la diffusion des réactifs et empécher les anticorps de diffuser sur toute la

surface de la lame.
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Figure 28 : Entourer chaque échantillon avec le DakoPen
1.8 Additionner un inhibiteur de peroxydase H20: et incuber en noir :
— Pendant 2 minutes.

— Plonger les lames dans la solution.

— PBS pendant 5min.

Figure 29 : Inhibiteur de peroxydase

1.9 Application de I’anticorps primaire :

Les anticorps primaires dilués, sont testé sur la totalité des lames pendant 40 minutes
pour les marqueurs de prolifération et les marqueurs hormonaux dans une chambre humide a

température inférieure a 25 °C, a une incubation noire, Rincage (5 minutes).
1.10 Application de I’anticorps secondaire (post-primaire) :

L’AC secondaire est ajouté sur la totalité des lames pendant 30 minutes, Rincage dans
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(5 minutes).

Figure 30 : Application de I’anticorps secondaire

1.11 Révélation :

Le DAB dilué (1 ml de DAB chromogéne + 1ml de DAB buffer) est appliqué sur les
lames, des que la coloration marronne apparaisse, la réaction est arrétée par un ringage
pendant 5 minutes puis a I’eau distillée pendant 5 minutes.

Dans des certains antigénes en ajout un marqueur, appelé ou, est un élément intermédiaire
qui permet de visualiser anticorps primaire lié antigene (amplification), RP-TTF-H

coldesmome de pH 9, Rincage.

49

——
| —



Matériels et Méthodes

Figure 31 : Substrat diluent DAB

1.12 Contre Coloration a L’hématoxyline :

Coloration des lames avec I’hématoxyline de pendant 5 minutes, puis élimination du colorant,
Rincage a I’eau courant (5minutes), puis séchage des lames.

— Montage : les coupes sont montées entre lame et lamelle par I’eukitt.
— Lecture : Observation au microscope optique (X10, X20, X40).

(@)
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(©

Figure 32 : (a) Linker, (b) Coloration des lames avec I’hématoxyline, (c) Montage par | eukitt
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Résultats et Discussion

l. Resultats
Nous avons utilisé des tableaux et des histogrammes pour mieux présenter les résultats de
notre travail.
1. L'Age:

Tableau 5 : Répartition des femmes par tranches d’age

Age (ans) Nomber de cas
[15 - 25] 1
[25 - 35]
[35-45]
[45 - 55]
[55 - 65]
[65 - 75[
[75 - 85]
Total 20

RPN W~ DN

35%

20%

15%
10% 10%
5% 5%

[ ] [ ]

[15-25] [25-35[ [35-45] [45-55[ [55-65[ [65-75] [75-85]
Ages (ans)

Figure 33: Histogramme représente la répartition du cancer du sein selon les tranches d'age

La figure 33 c’est un histogramme représentant le pourcentage des patientes atteintes du cancer
du sein, recensés au service L’EPH Laghouat au cours de deux mois Il est prouve de longue

date que I’incidence du cancer du sein augmente muettement avec I'Age.
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2. DC. radiologie :

Résultats et Discussion

Tableau 6 : Répartition des patientes selon le radiologie

DC. radiologie Ecographie Mamographie Radiologie non fait Total
Nombre des cas 3 2 15 20
Pourcentage % 15% 10% 75% 100%

La radiothérapie était faite chez 75% des patientes n'est pas encore chez 15%, alors qu’elle

est n’est pas indiqué chez 10% des cas restés.

3. Les type de prélevement :

Tableau 7 : Répartition des patientes selon le type de prélévement

Les type de

- Biopsie Mastectomie Tumerctomie Total
prélévement
Nombre des cas 8 9 3 20
Pourcentage%o 40% 45% 15% 100

La répartition des types de prélévements sont présentées biopsie et mastectomie et
tumorectomie. Presque la moitié des prélevements ont porté sur des pieces de mastectomie
représentant 45% des cas et le curage ganglionnaire était associé a toutes les piéces de
mastectomie. Suivis par des biopsies qui représenten40 % des cas. La tumorectomie était
réalisée dans 15% des cas.

4. ACR:

Tableau 8 : Répartition des patientes selon le ACR

ACR ACR 2 ACR 3 ACR 4 ACR5 ACR non fait Total
Nombre des cas 1 2 2 3 12 20
Pourcentage%o 5% 10% 10% 15% 60% 100%

Parmi I’ensemble des cas étudiés 20 patientes ont suivi de ACR représente 60% des cas non
fait le ACR, 15% entres elle une 3 patientes ACR 5 et 10% sont bénéficier 2 patientes d’un
ACR 3 et ACR 4. Le reste des 1 patientes soit de 5% de ACR 2.
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5. Répartition du cancer de sein selon le traitement Néo-adjuvante :

08 cas Il a été traité des traitements neo-adjuvante

= 12 cas sans thérapies néoadjuvantes

Figure 34 : Répartition des femmes selon qu’elles suivent ou non une
chimiothérapie néoadjuvante

Dans le nombre de cas analysés au laboratoire Anapath, qui a été estimé a 20 cas durant la
période que nous avons exercé, nous avons trouvé 08 cas Il a été traité des traitements néeo-
adjuvante qui fréquent avec 40% La chimiothérapie néoadjuvante a suffisamment réduire le
volume de la tumeur avant d’effectuer une chirurgie conservatrice dans les situations ou le

cancer est inopérable d’emblée.

6. Répartition selon le type histologique :

Tableau 9 : Répartition des patientes selon le type histologique

Type Nombre de cas
CINS 15
Cl 2
Sarcomes 1
Carcinome papillaire 2
Total 20
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75%

10%
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]

10%
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Sarcomes

Carcinome
papillaire

Figure 35 : Répartition des patientes selon le type histologique

Le carcinome infiltrant non spécifique (CINS) représente le type le plus fréquent connu par

son hétérogénéité prédomine les types histologiques avec 75% (15 cas) des cas répertoriés,

suivies du carcinome inflammatoire (CI) est une forme rare et agressive de cancer du sein,

caractérisee par une inflammation apparente du sein avec 10% (02 cas). Nous notons

également la présence d’un cas de sarcomes 5% et un cas de carcinome papillaire avec 10%

(2 cas).

Pour tous les types histologiques, le nombre de cas different Significativement selon I’age.

Pour les tranches d’un age les plus touchées par le cancer du sein a savoir : De 40 a 49 ans, de

50 a 59 ans, et de 60 a 69 ans nous pouvons constater que le carcinome canalaire infiltrant non

spécifique prend, et de loin, la premiere position, tandis que les autres types sont de

pourcentage tres faible.

7. Répartition selon I’étude Immunohistochimique :

1- Selon les récepteurs hormonaux :

Tableau 10 : Répartition des patientes selon le RH

Type Nombre de Cas
RE+ 20

RE- 0

RP+ 18

RP- 2

——
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100%
90%

10%
0% ——
RE+ RE- RP+ RP-

Figure 36 : Répartition des patientes selon le RH

Dans tous les cas étudiés en termes d'immunochimie, estimés a 20 cas avec 100%. RP et RE
souvent évalues dans le cancer du sein. Avec une différence dans le score, Leur présence
indique que la tumeur peut répondre a des thérapies hormonales.

Le RE les cancers du sein qui expriment des récepteurs des cestrogénes sont appelés RE-
positifs (RE+). Ces cancers se développent en réponse aux cestrogenes dans 100 % de tous
les cas (20 cas) ayant fait I’objet d’une étude immunohistochimique.

La présence ou l'absence des récepteurs (RP) dans les cancers du sein influence le
comportement de la tumeur et les options de traitement. Sur (20 cas) enregistres avec cette
hormone il y ’a 18 cas, estimés a 90% de RP positif, avec 02 cas contenant un RP neégatif,

estimés a environ 10%.

2- Selon expression de Ki-67 :

Tableau 11 : Répartition des patientes selon I’indice de prolifération Ki67

Type Nombre de Cas
Ki67<20% 7
Ki67>20% 13

Total 20

65%

35%

Figure 37 : Répartition des patientes selon I’indice de prolifération Ki67 (%)
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Dans le cadre du cancer de sein, un test de Ki-67 peut étre effectué pour déterminer le taux
de prolifération des cellules tumorales. Un pourcentage élevé de cellules Ki-67 positives

indigue une tumeur a croissance rapide.

Le nombre de cas enregistres dans étude de cette proteine a été estimé a vingt cas, et tous les
cas que nous avons étudiés ont été divises en zones selon le nombre de cas, ou on voit le
pourcentage de résultats pour la protéine Ki67, qui variait de 10% a 30%, enregistré 07 sur un
effectif total avec 35% et en Le pourcentage de résultats pour cette protéine Ki67, qui se situe

entre 30% et 50%, a été estimé a 13, avec un total de 65% de cas soit 20 cas.

3- Selon la statue HER2 :
Tableau 12 : Répartition des patientes le statut HER

Type N° de Cas

HER+ 8

HER- 11

HER2 1

Total 20

55%
40%
5%

HER+ HER- HER2

Figure 38 : Répartition des patientes le statut HER

Ces résultats de HER2 Représenter le premier marqueur moléculaire utilisé dans le cancer du
sein avec 20 cas : I’amplification de ce gene définit un sous-type de cancer associé a une
croissance tumorale accelerée classiques, On retrouve différents taux en termes de HER2+ et
HER2-, ce dernier représentant HER2 Equivoque Sur (08 cas) enregistrés avec cette
récepteur 40% de HER+ positif, avec (11 cas) contenant un HER-négatif, estimés a 55%. En

concerne pour HER2 (Equivoque) avec (01 cas), estimés a 5%.
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I1. Discussion
1 L'Age:

Il était bien établi que les risques de survenue de cancer augmentent avec
l'augmentation d'age en général. Selon la palpation étudiée la tranche d’age la plus touchée
par la maladie et celui de patientes qui ont un age supérieur a 45 ans. Les résultats obtenus
sont semblables a ceux de qui a trouvé dans une étude sur la population de Laghouat ou la
population la plus touchée est les personnes ont d’age varie de 45 a 50 ans, et ils sont proches
des resultats de la population de Feés (le pic est entre 40 a 49 ans) de méme que les résultats
trouvés chez une population Européenne avec un pic de 50 a 54 ans. Ceci peut refléter le
délai d’exposition a certains facteurs mais aussi le vieillissement cellulaire et les moindres
capacités des cellules a réparer les dommages de I’ADN ou a détruire les cellules anormales,

facilitant I’émergence de la cellule cancéreuse. (Flodrops, 2021).
2 DC radiologie :

Le dépistage mammographique est réalisé dans 10% des cas chez les femmes de 40 ans
et plus. Ce dépistage écographie chez les femmes de moins de 40 ans. Le dépistage realise

chez les femmes de 40 ans et plus correspond au dépistage individuel. (EI Gbouri, 2020).
3 Type de prélevement :

Presque la moitié des prélevements ont porté sur des piéces de mastectomie représentant
45% des cas et le curage ganglionnaire était associé a toutes les pieces de mastectomie. Suivis
par des biopsies qui représentent 40 % des cas. La tumorectomie était réalisée dans 15 % des
cas. En général, le cancer du sein est diagnostiqué tardivement nécessitant un geste de
mastectomie. La différent spécimens recus ont étés utilisés la majorité des prélévements sont
les mastectomies avec curage axillaire pratique sur 9cas représentant 45% est le type. Biopsie

représentant 8cas 40% suive par la tumorectomie 2cas 15%. (Sahraoui et al., 2017).
4 ACR:

Selon les résultats obtenus, ils étaient majoritaires, ils représentent 15 % des cas ACR 5
il existe une anomalie évocatrice d'un cancer. Le mem resultat c’est ACR 3 et ACR4
pourcentage 10% cas ACR 3, il existe une anomalie probablement bénigne pour laquelle une
surveillance a court terme est conseillée et ACR 4 Il existe une anomalie indéterminée ou
suspecte qui indique une Vvérification histologique et ACR 1 c’est 5% Qui est une toux plus
moins par ce que est une mammaographie normale (EI Fouhi et al., 2020).
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5 Le traitment Neo-adjuvante :

On remarque dans ces résultats les traitements par chimiothérapie s’utilisent dans le
cas de métastases ou de cancer inflammatoire dont le but est de ralentir I’évolution de la
prolifération des cellules tumorales elle est indiquée dans les cancers inflammatoires et
lorsque la taille de la tumeur mammaire ne permet pas un traitement conservateur d’emblée et
gue la clinique et la mammographie permettent d’envisager un geste conservateur aprés
réduction tumorale par la chimiothérapie, La chimiothérapie comportera au minimum 6 cycles
et devra associer anthracyclines et taxanes , associés au trastuzumab s’il y a une surexpression
de HER2 (biopsie a effectuer systématiquement) doit étre débuté en néoadjuvant en méme
temps que les taxanes.

e Tous les cycles de chimiothérapie seront administrés avant la chirurgie.
e Laréponse histologique compléte est associée a une augmentation de la survie.
(Gueye et al., 2016).

6 Les types histologiques :

On voit les résultats des répartitions des cancers selon chaque type, Le carcinome
canalaire infiltrant non speécifique (CINS) représentent la majorité de tous les types
histologiques du cancer du sein, se définissent comme une prolifération maligne de cellules
épithéliales bordant les canaux ou les lobules du sein appelés respectivement carcinomes
canalaires ou lobulaires. S’il y a une effraction de la membrane basale, séparant I’épithélium
du tissu conjonctif, ces carcinomes sont dits infiltrants. Dans le cas contraire, ils sont dits
carcinomes in situ ou intra-canalaires. 1ls possédent ou non un potentiel métastatique.

De plus le pourcentage carcinomes inflammatoire est tres faible et de Forme rare de

cancer du sein, le cancer inflammatoire du sein est particulierement agressif et n'est souvent
diagnostiqué que tardivement. Il tient son nom de I'aspect que prend le sein atteint, rouge et
enflé, qui est semblable & celui provoqué par une mastite (infection du sein) Etant donné
I'agressivité du CIS, un diagnostic précoce et un traitement rapide sont cruciaux pour
améliorer les chances de survie (Gueye et al., 2016).
La fréquence du carcinome papillaire est tres faible et rare, et il est le plus souvent
diagnostiqué chez la femme jeune dans la plupart de nos diagnostics utilisant. 1l s'agit
d'architecture papillaire, avec des axes conjonctifs arborisé bordé par des cellules épithéliales
maligne et cellules myoépithéliales.

Un seul cas sur 20 patients contenant ce type a été enregistré le sarcome. En général, les
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sarcomes du sein sont considérés comme plus agressifs que les carcinomes du sein, avec un
risque plus élevé de récidive et de métastases et leur Le pronostic dépend du type spécifique

de sarcome, de la taille et du grade de la tumeur (Gueye et al., 2016).
7 Selon les récepteurs :

RP-RE

L’cestrogéne et la progestérone sont des hormones sécrétées de maniére physiologique par les
ovaires, principalement entre la puberté et la ménopause c'est pourquoi nous l'avons trouve
dans la plupart des 20 cas que nous avons étudiés immunochimiquement. Il est exercé leurs
actions par liaison aux récepteurs présents a la surface des cellules (récepteurs aux cestrogénes
(RE) et récepteurs a la progestérone (RP)). La connaissance de la sensibilité du cancer du sein
aux estrogenes est a I’origine de I’hormonothérapie. La présence dans le tissu tumoral de I’un

au moins des deux récepteurs est nécessaire pour définir I’hormonosensibilité de la tumeur.

e Luminal A : Les tumeurs sont RH+/HER2-, elles sont généralement de bas grade.
e Luminal B : Les tumeurs sont soit RH+/HER2-, soit RH+/HER2+, sont de grade plus
élevé

e Cancers dits "triples négatifs” : RE-, RP- et HER-

L'étude mene par les Tunisiens en 2021 qui présente la classification des tumeurs selon le
sous-type moléculaire était réalisée chez 104 patientes, elle a montré la prédominance du
groupe Luminal B (32,5% des cas) suivi du groupe HER2 (26,3% des cas). Luminal A et
triple négatif étaient respectivement de 25,4% et 15,8%. Par rapport a I'étude réalisé par les
Francais en 2022, la répartition des sous-types moléculaires du cancer du sein en France suit
les tendances globales observées dans d'autres pays développés. Voici une estimation basée
sur les données disponibles : Luminal A : Constitue environ 30 a 40 % des cas. Luminal B :
Représente environ 20 a 30 % des cas. HER2 positif : Correspond a environ 12 a 20 % des

cas. Triple négatif : Constitue environ 15 a 20 % des cas.

Selon Ki67 :

Le Ki-67 est une protéine nucléaire importante qui joue un réle critiqgue dans la
pathogenese du cancer du sein. Cette protéine est associée a la prolifération cellulaire. 1l a été
démontré que I'antigéne nucléaire Ki67 pouvait étre exprimé dans certaines phases du cycle
cellulaire, notamment les phases S, G1, G2 et M, mais qu'il était inexistant dans la phase GO
des cellules quiescentes ou au repos, ce qui suggéere son rdle de marqueur de la prolifération
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cellulaire dans de nombreux cancers. Un indice Ki-67 élevé indique généralement un mauvais
pronostic dans les conditions cliniques.

Un indice de prolifération Ki-67 de <14%, a été suggéré comme le seuil optimal pour
distinguer les tumeurs du luminal A, les tumeurs du luminal B ayant un indice de prolifération
Ki-67 plus elevé (>14%)

HER2 et Triple négatif distinguer (Taux élevé), c'est pour ¢a les résultats étaient la plus
significatifs de 13 cas. Il contenait un pourcentage de Ki67 supérieur a 30 %, ce qui indique
un taux élevé (EI Fouhi et al., 2020).

Selon HER2 :

Les cancers HER2-positifs ont tendance a étre plus agressifs que les cancers HER2-
négatifs. Cependant, des thérapies ciblees, telles que le trastuzumab (Herceptin), le
pertuzumab et d'autres, ont été développées pour cibler spécifiquement la protéine HER2,
améliorant ainsi le pronostic des patients atteints de cancers HER2-positifs (Sahraoui et al.,
2017). Le test du statut HER2 est une partie cruciale du processus de diagnostic des cancers
du sein et de I’estomac, car il aide a orienter les décisions de traitement. On remarque donc
qu’il y a plus de cas de HER2 négatif que positif.

HER2 équivoque désigne une situation ou les résultats des tests pour le statut HER2 ne
sont pas clairs ou conclusifs. Cela signifie que le niveau d'expression ou I'amplification du
gene HER2 n'est pas suffisamment élevé pour étre classé comme positif, mais pas assez bas
pour étre considéré comme négatif. Cette incertitude nécessite des tests supplémentaires pour
déterminer le statut HER2 de maniére plus précise. En estimés 5 % il trés rare.
Immunohistochimie (IHC) :

Score 0 ou 1+ : HER2 négatif.

Score 3+ : HER2 positif.

Score 2+ (équivoque) : Nécessite un test supplémentaire, souvent une analyse par FISH
ou CISH, pour clarifier les statut (Ribassin-Majed et al., 2017).
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Conclusion:

Le cancer du sein représente un probléeme majeur et prioritaire de santé publique. Il

représente la premiére cause de mortalité féminine dans la tranche d’age de plus de 50 ans.

Dans le présent travail, I’étude anatomopathologique a porté sur 20 cas de patientes
atteintes de cancer mammaire et une étude épidémiologique qui ont été recu durant (2024) au
niveau du L’EPH de Laghouat.

A la lumiére des résultats obtenus, I’étude épidémiologique a montré que, la plupart

des types histologiques étaient des carcinomes canalaires infiltrants non spécifique.

La prise en charge de ces malades repose directement sur les données

histopathologiques et notamment ceux de la biologie moléculaire via I’immunohistochimie.

Ce travail, nous a permis en premier lieu de maitriser les techniques histologiques et
immunohistochimiques. Cette tache est appropriée aux biologistes. En plus, nous avons appris
comment distinguer macroscopiquement et microscopiquement les foyers tumoraux et

quelques types histologiques.

Pour le traitement, il existe de nombreux types de traitements, notamment la

radiothérapie et la chimiothérapie.

Qu’en est-il de la radiothérapie Il joue un réle trés important dans le traitement du
cancer du sein. Au stade précoce du cancer du sein, la radiothérapie peut empécher une
femme de devoir subir une mastectomie. Dans les cancers a un stade avancg, la radiothérapie

peut réduire le risque de récidive du cancer méme lorsque la mastectomie est retirée.

La chimiothérapie pour le cancer du sein est souvent utilisée aprés une intervention
chirurgicale. 1l s’agit de tuer toutes les cellules cancéreuses qui pourraient subsister aprés la

chirurgie et de réduire le risque de récidive du cancer.

En perspective a cette étude, la découverte de thérapie nouvelle ciblant les différentes
voies de carcinogenése va étre considérée comme une réelle révolution thérapeutique et

contribuera certainement a la diminution du taux de la mortalité par le cancer du sein.

Aussi, pendant la période pendant laquelle nous avons effectué une formation pratique de
service d’un Anatomie Pathologique, nous avons constaté une diminution des produits et

appareils tels qu'immunohistochimie.
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