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- les tumeurs a cellules granuleuses provenant de cellules de Schwann ont souvent un aspect spiculé

qui simule un cancer en mammographie et en échographie. Seule la biopsie permet de redresser le

diagnostic.

Figure 12 Kyste cutané typique avec son halo clair périphérique

2.5 Les maladies fibreuses bénignes

2.5.1. La mastopathie ou fibrose diabétique

La mastopathie diabétique est relativement rare ; on I’observe chez 13 % des patientes
diabétiques insulino-dépendantes jeunes (moins de quarante ans). Elle se manifeste comme des
masses mammaires palpables.

A la mammographie, elles apparaissent comme des densités asymétriques. Le diagnostic
différentiel avec des Iésions cancéreuses peut étre difficile.

L’échographie est peu utile. C’est en réalité le contexte qui permet d’orienter les hypotheses

diagnostiques.

2.5.2. La fibrose focale

Elle survient chez des femmes jeunes. C’est une prolifération fibreuse circonscrite du tissu
mammaire associée & une atrophie régionale du parenchyme mammaire. La taille de la lésion est de
la3cm.

A la mammographie, I’aspect est souvent celui d’une masse plus ou moins bien délimitée,
peu dense, sans caractere spécifique en échographie et qui ne se rehausse pas en IRM (possible

ombre acoustique).
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On peut rencontrer aussi des tumeurs fibreuses malignes (de type tumeur desmoide) dont le
diagnostic différentiel avec des tumeurs fibreuses bénignes ne peut étre fait que par I’histologie.
(figurel3)

2.5.3. L hyperplasie pseudo-angiomateuse ou stroma (PASH).

C’est une entité anatomo-pathologique bénigne qui peut se manifester radiologiquement
comme une masse. Le diagnostic différentiel se fait avec les fibro-adénomes, les tumeurs phyllodes,
les hamartomes, les asymeétries de tissu mammaire, les fibroses et histologiqguement avec les

angiosarcomes de bas grade.

Figure 13 Tumeur fibreuse bénigne pouvant simuler une tumeur maligne

3. LES GANGLIONS INTRA-MAMMAIRES

Ils sont fréquents, non palpables, de taille et de densité variables.

- Mammographie L’aspect typique est celui d’une masse ovalaire, en forme de haricot,

rarement ronde, & contour net avec un hile graisseux considéré comme pathognomonique.
Ils sont plus souvent supéro-externes situés a proximité de structures vasculaires veineuses.

- en échographie, on recherche le hile hyperéchogéne du ganglion. En doppler, on peut

identifier la vascularisation afférente du hile. Il peut arriver que des ganglions intra-
mammaires soient le siége de métastases.
- en IRM, les ganglions normaux se rehaussent. Les contours de rehaussement sont parfois
d’interprétation difficile.
Le plus souvent, I’aspect d’un ganglion intra-mammaire est assez caractéristique pour qu’il soit

inutile de procéder a d’autres investigations a I’issue de la mammographie et de I’échographie.
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4. LES NECROSES GRAISSEUSES (CYTOSTEATONECROSE)

Elles sont, a I’exception de quelques rares nécroses spontanées (par exemple post-
médicamenteuses a la Coumadine), en regle générale d’origine traumatique.

L’aspect le plus typique résulte d’un choc direct sur le sein (en particulier accident de voiture
avec contusion liée a la ceinture de sécurité). En fréquence, la plupart des cytostéatonécroses
surviennent dans les suites d’une chirurgie mammaire (reconstruction, plasties et surtout traitement
conservateur des cancers du sein). Elles sont décrites dans le chapitre concernant le suivi des cancers
du sein traite.

En cas de nécrose post-traumatique, il existe toujours une ecchymose (si I’anamnése ne
permet pas de la retrouver, il faut mettre en doute le diagnostic et ne pas se laisser abuser par la
découverte fortuite d’un cancer du sein a I’occasion d’un traumatisme).

Dans les suites immédiates du traumatisme se produit une suffusion hémorragique et/ou un
hématome (qui en imagerie aura un aspect qui va évoluer dans le temps avec survenue d’une phase
de liquéfaction).

Par la suite apparaissent des kystes huileux (anéchogénes en échographie et de densité
graisseuse, finement cerclés en mammographie) avec ensuite une phase de fibrose. A ce stade,
I’aspect peut étre trés similaire a celui d’un carcinome et ceci d’autant plus que des
microcalcifications apparaissent trés souvent dans les nécroses graisseuses. Elles ont des

morphologies variables mais sont souvent a classer dans le groupe des calcifications a probabilité de

malignité. (figure 14)
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Figure 14 Kyste huileux avec calcifications pariétales.

5. LES ETATS FIBRO-KYSTIQUES

La maladie fibro-kystique est de loin I’affection la plus fréquente du sein chez la femme. Les
kystes peuvent étre uniques ou plus souvent multiples. Ils se développent a partir de 30 a 40 ans et
ceci chez au moins 30 % des femmes. Leur taille est variable : de quelques millimétres a plusieurs
centimetres. 1ls peuvent donner lieu a des manifestations cliniques (douleurs, écoulements
mamelonnaires, masses a la palpation) mais c’est souvent une constatation banale lorsque I’on fait
de I’imagerie du sein alors que la patiente ne signale aucun signe fonctionnel et que son examen
clinique est normal.

Leur diagnostic est le plus souvent facile en imagerie. Il peut étre confirmé tres simplement
par ponction. Aux kystes sont le plus souvent associés des remaniements fibreux qui peuvent par
contre donner lieu a des interrogations diagnostiques beaucoup plus difficiles.

Il est admis par contre que, a elles seules, les affections fibro-kystiques des seins n’augmentent pas
le risque de cancer du sein.

Si I’on découvre par contre dans la paroi du kyste ou dans son environnement des lésions
d’hyperplasie épithéliale ou canalaire atypique le risque est celui de I’anomalie histologique
correspondante.

En principe, en I’absence de traitement hormonal substitutif, les lésions fibrokystiques
régressent apres la ménopause. La mise en route d’une substitution hormonale peut par contre
réactiver la maladie.

Avec le temps, les kystes diminuent de taille, leur contenu s’épaissit et leur paroi peut se
calcifier bien qu’il s’agisse la d’une évolution assez rarement observeée.

La place de la chirurgie dans les maladies fibrokystiques des seins est trés restreinte. Si elle est
trés rarement utile dans le cas d’une Iésion kystique simple, elle peut parfois trouver sa place en cas
de masse fibreuse dont le diagnostic différentiel avec un cancer peut étre tres difficile.

Les maladies fibrokystiques des seins associent a des degrés divers des kystes, fibrose et
dilatations galactophoriques.

Les kystes résultent de dilatation des segments canalaires périphériques distendus. Ils
apparaissent généralement dans les unités ductulo-lobulaires terminales. Les kystes simples sont
bénins. Le terme de kyste compliqué fait référence a des kystes ou agglomérats de kyste modifié par
une inflammation ou un saignement ou par le développement d’un cancer dans leur paroi ou leur

lumiere. lls peuvent donner des cavités a contenu hémorragique ou correspondre a des cancers
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nécrotiques. Des lésions papillaires bénignes ou malignes peuvent également se développer dans la
paroi des kystes.
Les inflammations peuvent se développer sur des kystes considérés jusque la comme banals.

L apparition d’un kyste chez une femme agée qui n’a pas de traitement hormonal est possible mais
doit étre considérée comme suspecte. Dans tous les cas, il faudra apporter la preuve de la bénignite.
Chez les femmes jeunes (moins de 30 ans), une masse correspond plus souvent a un adénome qu’a
un kyste. Les maladies fibrokystiques séveres sont diagnostiquées parce qu’elles ont des
manifestations cliniques (douleurs, tuméfactions). Elles peuvent étre tres invalidantes et necessiter
des ponctions évacuatrices itératives des kystes en tension les plus mal tolérés sur le plan clinique.
Le traitement de ces formes graves est difficile. Les formes infra-cliniques sont souvent
diagnostiquées a I’occasion d’un examen mammographique de dépistage ou de I’échographie qui
peut y étre associée. Si la nature kystique des anomalies est clairement établie, il n’y a pas

d’indication a des procédures diagnostiques complexes ni a des traitements.

5.1. Mammographie (figures 15,16)

La visibilite des kystes dépend de leur environnement. Bien discernables au sein d’une
glande a composante graisseuse prédominante, ils peuvent par contre étre absolument invisibles au
sein d’une glande dense.

Le kyste typique correspond a une masse, ronde ou ovale, dense a contour net (si
I’environnement est graisseux). Souvent, le contour est partiellement masque par la glande dense qui
peut I’entourer. Un halo partiel ou complet peut apparaitre lors de la compression de la graisse

avoisinante.

La densité est variable : élevée si le kyste est sous tension, plus faible si le kyste se laisse
comprimer.La densité est en principe alors moindre que celle que peut présenter une masse tissulaire
qui sera moins comprimée.

La densité peut également étre différente selon I’incidence a cause des différences de
compression entre les incidences cranio-caudales, les obliques et les profils.

Des calcifications peuvent se voir (intrakystiques correspondant a du lait calcique ou
pariétales).ll peut arriver qu’un cancer se développe au contact de la paroi d’un kyste. Il va dans ce
cas modifier I’aspect de son contour. La présence de spiculations, de calcifications tumorales seront
alors d’une grande aide pour le diagnostic. Si par contre une Iésion proliférante se développe de
maniere exclusive en intrakystique, elle n’aura aucune traduction mammographique sauf s’il y a des

calcifications.
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En cas de sein dense, il est trés fréquent que la mammographie sous-estime le nombre de
kystes.En cas de kyste palpable, il faut impérativement établir la corrélation entre le siege de la ou
des anomalie(s) clinique(s) et la topographie des anomalies radiologiques.

Dans tous les cas, un examen clinique soigneux des 2 seins et des creux axillaires est indispensable.

Figure 1
5 Masses kystiques confluentes

Figure 16 Kyste volumineux a contour partiellement masqué

5.2.échographie (figures 17,18a et 18b)
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C’est la méthode de référence pour le diagnostic des kystes. Le principe est simple, il faut faire
la distinction entre les kystes simples (qui ne nécessitent aucune investigation ou traitement), les
kystes complexes, les lIésions pseudo-kystiques et les masses solides bénignes ou malignes.

Lorsque, avant 35 ans, I’échographie confirme le diagnostic de kyste, on peut arréter les
investigations.Si la patiente est plus &geée et surtout s’il y a un doute diagnostique, il faut ponctionner
le kyste et I’évacuer.

Lorsque le liquide est banal et non sanglant, I’examen cytologique du liquide est inutile. Méme si le
kyste est palpable, il est préférable de ponctionner sous echographie surtout en cas de lésions
multiples.

La kystographie gazeuse est tombée en désuétude. Elle est irradiante et on a longtemps
considéré qu’elle evitait la récidive du kyste. Ceci n’a jamais été clairement établi.S’il y a une
ambiguité diagnostique, la stratégie d’exploration sera la méme que celle mise en ceuvre en cas de
masse suspecte. Il faut bien entendu utiliser un échographe équipé d’une sonde de haute fréquence
dédiée a I’examen du sein.

Le réglage du gain doit étre optimal ainsi que la focalisation pour éviter qu’une masse solide ne
prenne un aspect anéchogéne. En cas de doute, la technique est la suivante: on augmente
progressivement le gain jusqu’au moment ou des échos apparaissent au sein de la lésion.
Typiquement, les kystes se remplissent d’écho a partir de la périphérie alors que dans les lésions
solides les échos apparaissent en méme temps en plusieurs endroits.

Des echos de réverbération paralléles a la paroi supérieure du kyste peuvent apparaitre. Ce sont des
artéfacts. En modifiant la position de la sonde et de la patiente, on étudie mieux les sédimentations

et on pourra les distinguer d’échos parasites.

- le kyste simple
Le kyste typique est une masse ronde ou ovale anéchogene (pas d’écho interne). Les parois sont
fines et réguliéres.Il y a un renforcement postérieur et des ombres latérales liées a la bonne limitation
de la lésion.La séméiologie est cependant plus difficile & établir pour les petits kystes et a fortiori
pour les micro-kystes surtout s’ils sont profonds.Si on dispose d’un échographe avec imagerie
d’harmoniques, le diagnostic peut étre facilité. En cas de doute concernant les petits kystes c’est la

ponction évacuation ou la surveillance rapprochée qui peut étre proposée.

- les kystes complexes
Ils présentent une ou plusieurs anomalies :

- contenu échogéne avec ou sans sédimentation,
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- épaississement de la paroi.

Les diagnostics différentiels sont alors nombreux :
- hémorragie intrakystique,
- inflammation,
- proliférations intrakystiques bénignes ou malignes,
- abces,
- tumeurs solides trés hypo-échogeénes bénignes (fibro-adénome) ou malignes,

(cancer médullaire).
L’étude doppler peut étre utile si on soupgonne une prolifération tissulaire intrakystique.

5.3. L’aspiration des kystes

Elle est le plus souvent facile.Le liquide est de couleur variable (du jaune au marron foncé ou
presque noir en passant par le verdatre).

Il n’y a pas d’une maniére générale d’indication a demander un examen cytologique qui sera
d’une maniere pratiquement constante négatif (métaplasie apocrine simple).

On sera prudent par contre en cas de liquide tres clair (eau de roche) qui peut étre consécutive
au developpement d’un papillome intra-kystique ou de liquide hémorragique.

Il n’est pas toujours facile de distinguer une origine traumatique d’un saignement en rapport
avec une lésion tissulaire hémorragique.

L’examen cytologique est alors utile mais il faudra souvent avoir recours a des microbiopsies
échoguidées des zones tissulaires voire a I’exérese chirurgicale du kyste en cas de Iésions papillaires.
Il ne faut pas oublier enfin qu’en cas de cancer nécrotique, I’examen cytologique peut étre
faussement négatif et qu’une extréme prudence reste de mise tant que I’on n’a pas formellement
éliminé la possibilité d’une lésion cancéreuse.

S’il y a une prolifération intrakystique, le kyste se reconstituera toujours.
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Figure 17 kyste simple a contenu échogene (cristaux de cholestérol)

Figure 18 a tumeur maligne intrakystique ; Aspect pseudo bénin en mammographie

-

Figure18b échographie de la masse montrant une prolifération intra-tumorale
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5.4. IRM

Le diagnostic de kyste n’est bien entendu pas une indication d’examen IRM du sein.
Cependant, les kystes du sein sont si fréquents qu’ils apparaissent comme des variantes du normal
chez les femmes auxquelles on fait des examens IRM du sein.

Si une séquence T2 a été réalisée, les kystes apparaissent comme des masses rondes
homogeénes, bien limitées en hypersignal T2 (mais d’autres Iésions & contenu hydrique élevé peuvent
avoir le méme aspect en particulier les cancers mucineux et les tumeurs phyllodes).Les kystes
simples ont en T1 avant injection un signal trés faible. Sa paroi ne se rehausse pas apres injection
sauf s’il y a une inflammation.

Le contenu du kyste peut avoir un signal variable s’il contient de I’hémoglobine (hypersignal,
niveau). S’il y a une prolifération intra ou péri-kystique, la portion solide se rehausse.

6. LES HEMATOMES

Les hématomes sont post-traumatiques. En mammographie ce sont des masses denses a contours
plus ou moins nets. Leur diagnostic est facile. En imagerie leur aspect varie au cours du temps.
Quand ils sont frais ils ont un aspect liquidien mais ils deviennent ensuite plus échogénes en
fonction de I’évolution du caillot. (figure 20a et 20b)
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Figure 20a hématome, aspect de masse en mammographie

Figure 20b présence de débris fibrineux au sein de la Iésion liquidienne
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Chapitre 22A. EPIDEMIOLOGIE DES CANCERS DU
SEIN

CONROY T.

1 .EPIDEMIOLOGIE DESCRIPTIVE

1.1. Situation en France

- Premiére cause de déces par cancer chez la femme : 11 300 déceés attendus en 2010.

- Prés de 52 600 nouveaux cas de cancers attendus en 2010 (deux fois plus qu’en 1980).

- Touche une femme sur 8 ou 9 et un homme sur 2000. Le risque augmente pour les cohortes
les plus jeunes, puisque pour la génération née en 1953, une femme sur 8 est touchée.

- Incidence en augmentation constante, mais nette amélioration de la survie au cours des
20 derniéres années.

- Rare avant 35 ans, mais fréquence chez les jeunes femmes en augmentation. L’4ge moyen
du diagnostic est de 61 ans et 75 % des cas surviennent aprés la ménopause. L’incidence
augmente progressivement avec I’age a partir de 30 ans jusqu’a un pic maximum

d’incidence entre 60 et 69 ans.

1.2. Situation mondiale

Les pays a haut risque de cancer du sein sont ceux d’Amerique du Nord et
d’Europe Occidentale (plutdt le Nord que le Sud) alors que ceux d’Asie présentent les taux les
plus faibles. Dans tous les pays, I’incidence est plus élevée en zone urbaine qu’en zone rurale.

C'est depuis 2006 le premier cancer en termes d'incidence en Europe.
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2. FACTEURS DE RISQUE ET FACTEURS PROTECTEURS

2.1. Sexe féminin

Moins de 1 % des cancers du sein surviennent chez I'nhomme. Dans ce cas, il faut penser

a une prédisposition génétique, et plus particuliérement a une mutation BRCA2.

2.2. Facteurs de risque génétique

Des études menées sur des jumelles ont permis de conclure que les facteurs héréditaires
contribuent pour environ un quart du risque alors que les facteurs environnementaux et de

modes de vie interviennent pour les trois quarts restants.

2.2.1. Formes familiales (5 a 10 % des cancers du sein).

La prédisposition génétique au cancer du sein est caractérisée par un risque élevé de
cancer du sein, risque multiplié par un facteur 8-10 par rapport a la population générale. Les
formes familiales de cancer du sein résultent de la transmission, généralement selon un mode
autosomique dominant, d’un gene muté délétére prédisposant au cancer. Cependant, le
processus cancéreux étant un phénomene multi-étapes, une mutation germinale seule n’est pas
un phénomeéne suffisant. L’acquisition du phénotype malin nécessite d’accumuler dans une
méme cellule d’autres mutations ponctuelles, des délétions ou méthylation de promoteurs.

Cela explique que la pénétrance soit forte, mais pas de 100 %.

On reconnait au moins 3 principaux types de syndromes familiaux de cancer du sein :

- Des familles ou I’atteinte mammaire représente la tumeur prédominante, voire

exclusive.
- L association de cancer du sein au cancer de I’ovaire.

- Des syndromes de cancers familiaux de sites variés, parmi lesquels le syndrome

de Lynch.
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Quand suspecter une histoire familiale de cancer du sein ?

(indication de consultation d’oncogénétique) :

- 3 cas de cancer du sein et/ou de I’ovaire chez des apparentés au 1% ou au 2°™ degré dans la

méme branche parentale.

- 2 cas de cancer du sein chez des apparentés au ler degré et avec au moins I’un des criteres
suivants :
. cancer de survenue précoce < 40 ans
. cancer bilatéral
. cancer multifocal
. cancer du sein et cancer de I’ovaire chez la méme patiente.

- un antécédent familial de cancer de I’ovaire
- 2 membres de la famille atteints d’un cancer du sein < 50 ans.

- plusieurs cancers du sein primaires indépendants associés a un antécédent familial au 1%
degré
- Cancer du sein < 40 ans sans histoire familiale.

- Cancer du sein chez un homme (penser a une mutation de BRCA 2).

2.2.1.1. BRCA 1 et 2 (BReast CAncer)

Le role des alléles mutants des genes BRCA 1 et BRCA 2 dans le développement des
cancers du sein et de I’ovaire est établi depuis 1994 et 1995 respectivement. La transmission
se fait sur le mode autosomique dominant a forte pénétrance. En cas de découverte d’une
mutation BRCA, les autres membres de la famille peuvent faire I’objet de la recherche de la
mutation. Les femmes porteuses de mutation constitutionnelle font I’objet d’une surveillance
clinique biannuelle dés I'dge de 20 ans et d'un suivi radiologiqgue mammaire dés I’age de 30

ans.

Le suivi radiologique consiste en la réalisation, sur une période n'excédant pas 2
mois, d'une mammographie, d'une échographie en cas de seins denses et d'un examen
par IRM. Idéalement, I'examen IRM doit étre réalisé en premier, ce qui permet d'orienter le
bilan standard en cas d'anomalie détectée. Cette surveillance radiologique doit étre réalisée a
un rythme annuel. De plus, une échographie pelvienne est réalisée annuellement a partir de

I'age de 35 ans (surveillance des ovaires).
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Une annexectomie prophylactique est recommandée aprés 40 ans apres validation
pluridisciplinaire. Elle réduit le risque de cancer du sein de 50 % et celui de cancer de I’ovaire
de plus de 90 %. La mammectomie prophylactique réduit le cancer du sein d'au moins 90 %,
mais pose des problémes d'acceptabilité et de conséquences psychologiques.

*Le géne BRCA 1 est situé sur le chromosome 17. Environ 500 mutations germinales
différentes ont été rapportées. 90 % des cancers liés a une mutation BRCA 1 sont "triples
négatifs” (RE, RP et c-erbB2 négatifs). Environ la moitié de ces cancers ont perdu le géne
suppresseur PTEN.

En cas de mutation constitutionnelle, les risques cumulés de cancer a 70 ans sont les suivants :
- Risque de cancer du sein ou de I’ovaire : 94 %

- Cancer du sein +++ : 65 % de risque, suivi d’un second cancer controlatéral dans 50 %

des cas
- Cancer de I’ovaire ++ : 40 %.
- Augmentation majeure du risque de cancers des trompes de Fallope.

- Cancers gastrique et colorectal : risque légérement accru.

* Le gene BRCA 2 est situé en 13g14. Environ 300 mutations connues. Il est associé au

risque cumulé d’avoir un cancer avant I’age de 70 ans :
- Cancer du sein +++ : 40 % des cas (risque de controlatéralité : 50 %).
- Cancer de I’ovaire ++ : 11 % des cas.
- Cancer du sein chez I’homme (risque cumulé de 4 % a I’age de 70 ans).
- Cancer de la prostate multiplié par 2-3.

- Cancer du pancreas, melanome cutané et de la choroide : augmentation modérée
du risque.
2.2.1.2. Syndrome de Lynch

Association a des cancers colorectaux, de I’endometre et de I’ovaire principalement.

2.2.1.3. Syndrome de Li et Fraumeni (tres rare)
D0 a une mutation inactivatrice de p53 : risque de cancer au cours de la vie de I’ordre
de 90 % : cancers de survenue précoce (la moitié avant 30 ans) en particulier sarcomes

(osseux ou tissus mous), tumeurs cérébrales, leucémies et cancers du sein.
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2.2.1.4. Maladie de Cowden (trés rare)

Association d’une mastose fibrokystique sévere a des hamartomes multiples (mutation
du géne suppresseur PTEN).

2.2.1.5. L’ataxie-télangiectasie

Maladie rare autosomale récessive. Elle associe une ataxie, des télangiectasies, un
déficit immunitaire et confere un risque élevé de pathologies cancereuses, surtout

hémopathies malignes et plus accessoirement cancers du sein.

2.2.1.6. Mutations CHEK?2 et PALB2

Ce sont des nouvelles mutations associées au cancer du sein héréditaire, découvertes en

2007, dont I’incidence reste a déterminer en population francaise.

2.2.2. Autres causes génétiques

Certains polymorphismes enzymatiques altérant soit le métabolisme des hormones
stéroides, soit la détoxification des composés carcinogenes, ont été isolés comme facteurs de
risque.20 a 30 % des cancers du sein familiaux restent de causes inconnues, les genes

responsables restant a identifier

2.3. Facteurs de risques hormonaux

- Le risque de cancer du sein est fortement associé avec la durée de la vie
reproductive et celle de la fonction ovarienne. Un &age précoce (avant 13 ans) des
premieres regles (ménarche), un age tardif (> 30 ans) pour la premiére naissance ou la
nulliparité, et un age tardif de la ménopause (apres 55 ans) augmentent le risque.
Comparé aux femmes nullipares, celles qui ont mené a terme au moins une grossesse ont en
moyenne un risque de cancer du sein réduit de 25 %. L'effet protecteur est plus important
avant 25 ans. L’allaitement de plus de 6 mois/enfant est également un facteur protecteur et
I’absence d’allaitement constitue un facteur de risque. L’ensemble de ces facteurs évoque

une augmentation de risque liée a une surexposition aux cestrogénes endogenes.
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- La grande majorité des enquétes n’a pas mis en evidence de liaison significative

entre I’utilisation d’un contraceptif oral et I’apparition d’un cancer du sein.

- Le traitement substitutif hormonal (THS) de la ménopause est un facteur de risque

modéré, comme I’a démontré I’étude de la Women’s Health Initiative (WHI).

En France, I’ANAES (avril 2004) a donc recommandé de restreindre I’utilisation du THS
aux patientes présentant des troubles climatériques invalidants (bouffées de chaleur,
sudations nocturnes, sécheresse vaginale) et préconise une prescription limitée a 2 ou 3 ans

en moyenne, apres information des patientes sur le rapport bénéfice/risque.

- L obésite (aprés la ménopause), la sédentarité, un niveau socio-économique éleve,
constituent des facteurs de risque. Le role de facteurs nutritionnels (alimentation riche en
graisses ?) est incertain. Parmi les facteurs de risque récemment identifiés, il faut citer :

- Un poids de naissance éleve,
- Un jeune age lors de la croissance maximale,

- Une taille élevée a 14 ans.

- La consommation d’alcool est un facteur de risque faible, avec une augmentation du
risque linéaire de I’ordre de 7 % par 10 g d’alcool/j. Par exemple, 30 g d’alcool/j augmente
le risque d’environ 20 %. Il n’y a pas d’augmentation du risque de cancer du sein en cas de

tabagisme.

2.4. Autres facteurs de risque

La majorité des patientes présentant une pathologie bénigne du sein n’a pas de risque
accru de cancer du sein. Le groupe hétérogene de maladies bénignes du sein est souvent
divisé en lésions non prolifératives et lésions prolifératives avec ou sans atypie. Les lésions
non prolifératives sont généralement associées a une absence d’augmentation du risque de
cancer du sein ou a une augmentation faible. Le fibroadénome isolé ne semble pas constituer

un facteur de risque chez la femme de moins de 40 ans.

Les lésions prolifératives sans atypie augmentent le risque de cancer du sein par 2 et les
hyperplasies atypiques augmentent le risque par 4 par rapport aux femmes sans maladie
bénigne du sein. Le risque le plus elevé correspond aux maladies fibrokystiques associées a

une hyperplasie proliférante et a un degre élevé d’atypie cellulaire.

Les femmes exposées a hautes doses de radiations ionisantes ont un risque augmenté

de cancer du sein, comme en témoignent les études effectuées des survivantes japonaises aux
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bombardements d’Hiroshima et de Nagasaki, celles sur les femmes ayant eu de nombreux
contrOles radiographiques pour tuberculose pulmonaire. L'irradiation thoracique accidentelle

ou medicale est donc un facteur de risque.

L exercice physique a un effet protecteur, avec une réduction de risque d’environ 30 %

pour 3 heures hebdomadaires d’activité sportive.

Résumé des principaux facteurs de risque de cancers du sein

Risque relatif
Facteurs (ordre de grandeur,

pour information)

Age > 50 ans > 10
Age au 1* enfant > 30 ans 2-4
Cancer du sein bilatéral, avant la ménopause, familial >4
Cancer du sein, de I’ovaire ou de I’endométre chez la mére ou une 2-4

SCEUr ou une tante

Maladie fibrokystique du sein 2-4
Maladie fibrokystique du sein avec hyperplasie atypique >4
Irradiation thoracique 2-4
Age aux premieres régles < 13 ans 1,5
Age a la ménopause > 55 ans 2,1
Obésité 2

Alcool 1,3
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Chapitre 22 B. CANCER DU SEIN INVASIF
DIAGNOCTIC ET CLASSIFICATION TNM DES
CANCERS

CONROY T.

1. DEPISTAGE

Son but est de réduire la mortalité par cancer du sein. 1l s’adresse a des sujets sains
qui ne présentent ni symptéme, ni signe clinique, a la différence des examens
diagnostiques. 1l repose sur la pratique d’un examen clinique (inspection, palpation) et la
réalisation d’examens d’imagerie, en particulier la mammographie, couplée au besoin a
I’échographie, voire a I’IRM dans certains cas (difficultés diagnostiques, seins avec
protheses, patients mutées BRCA...).

Le dépistage peut étre individuel et donc adapté au risque d’une patiente donnée. Le
dépistage organisé, mis en place en France pour les patientes de 50 a 74 ans comporte
examen clinique et mammographie (2 clichés par sein, une face et un oblique) tous les 2
ans selon les recommandations de I’'HAS.

L’objectif est une réduction potentielle de mortalité de 30 % avec augmentation des
traitements conservateurs de 30 a 70 %. Atteindre de tels chiffres nécessite des taux de

participation elevée dans la population cible.

2. DIAGNOSTIC

2.1. Circonstances du diagnostic

- Palpation d’une masse ou d’un nodule par la patiente elle-méme dans 80 % des cas.
- Dépistage.

- Ecoulement sanglant du mamelon : 5 % des cas.

- Rétraction du mamelon.

- Signes inflammatoires.
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- Découverte d’une adénopathie.

- Découverte de métastases a I’occasion d’un point d’appel
0sseux, pulmonaire etc.

- Lors d’un examen systématique, par exemple lors de la
surveillance d’une patiente antérieurement traitée pour cancer du sein.

2.2. Examen clinique

Il faut noter I’a4ge. A partir de la quarantaine, en cas de tumeur du sein, il faut
toujours envisager la possibilité d’une tumeur maligne. Apres la ménopause, les tumeurs

bénignes sont moins fréquentes.

Il faut réaliser un examen comparatif des deux seins, en commencant par le c6té
réputé indemne. Ne pas oublier de relever les antécédents personnels et familiaux de la

patiente.

L’examen clinique comprend :
- Le sein et la paroi : inspection et palpation.
- Le mamelon : inspection et écoulement provoqué.

- Les aires ganglionnaires : palpation.

2.2.1. Inspection

L'inspection est effectuée d'abord lorsque la patiente est en
position assise, en demandant de mettre les mains derriére la téte, ce qui fait remonter les
seins. On s'assure ainsi qu'il n'existe pas d'anomalie spontanée provoquee du galbe et on
peut évaluer la symetrie des seins. L'examen est ensuite effectué en position allongée. Il
faut repérer une ascension du mamelon et de I’aréole, isolée ou associée a une élévation en
masse du sein. On recherche une augmentation globale de volume du sein ou une
déformation localisée qui peut étre visualisée spontanément, ou apparaitre aux
changements de position de la patiente. Il faut également rechercher une rétraction cutanéee
et une modification du galbe du sein (méplats, fossettes, sillons).

Une tumeur maligne peut s’accompagner d’une ride cutanée ou d’une rétraction tres
légere des téguments a ce niveau, qui semblent déja avoir perdu leur mobilité sur la tumeur
sous-jacente. Cet aspect d’adhérence est souvent mieux visible a jour frisant. L’adhérence

de la peau a la tumeur est mieux visible lorsque I’on pince la peau superficiellement par
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rapport a la tumeur. On obtient alors un aspect dit de « capiton ». L'aspect de « peau
d’orange » reléve un cancer inflammatoire.

La rétraction, I’ombilication du mamelon constituent un symptdome de valeur en
faveur d’une tumeur maligne. Ce symptéme n’est a retenir que s’il est d’apparition récente,
car certains mamelons ont toujours été ombiliqués et d’autres peuvent I’étre du fait d’un
antécédent d’abces du sein. L’examen du mamelon I’aréole recherche un cedéme aréolaire,
une déformation ou une rétraction mamelonnaire, une fixation du mamelon a la tumeur
sous-jacente, un écoulement sanglant spontané ou provoqué, une ulcération ou une Iésion
eczématiforme du mamelon (maladie de Paget du sein).

La maladie de Paget du sein débute par I’apparition d’une crodtelle sur le
mamelon, qualifiée d’eczéma et que la patiente arrache. Ce peut aussi étre un aspect abrasé
ou depoli du mamelon. Il n’y a aucune tendance a la cicatrisation spontanée et
progressivement cette ulcération va amputer le mamelon. Longtemps négligee par la
malade, ou traitée par des topiques locaux, cette ulcération est en fait un cancer du sein, qui
venu de la profondeur, a envahi et ulcéré le mamelon. Il faut également rechercher la
présence ou non de signes inflammatoires, d’une peau d’orange et la notion éventuelle de
temps de doublement de la masse. Au niveau de la peau, on peut également mettre en
évidence des nodules de perméation, une infiltration cutanée, une ulcération, un

bourgeonnement.

2.2.2. Palpation

Le sein se palpe quadrant par quadrant, mains chaudes a plat, la patiente étant
allongée, le bras homolatéral relevé. Il faut se placer du c6té opposé au sein a examiner et

exercer une pression douce par mouvements rotatifs écrasant la glande sur le gril costal.

Le but est de détecter un nodule ou une masse, qui sont d’emblée suspects, et
éventuellement une densification, des granulations ou des hétérogénéités. La tumeur est
souvent dure mais pas toujours. Avant la menopause, une tumeur maligne, contrairement
a une dystrophie, ne présente aucune modification de son caractere en fonction des
périodes menstruelles. Alors qu’une tumeur bénigne est mobile dans le sein (signe du

ressaut), une tumeur maligne ne se mobilise pas ou se mobilise en masse avec la glande.

Le seul temps de I’examen durant lequel il est permis de pincer la glande a

pleine main s’applique a la recherche de I’adhérence profonde de la tumeur au muscle
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sous-jacent, que I’on met en tension par la manceuvre de I’adduction contrariée de
Tillaux. Tenant la glande mammaire d’une main, le médecin s’oppose a I’adduction du
bras de la malade, ce qui met en tension le muscle grand pectoral. Lorsque la tumeur du
sein adhére au plan profond, la mobilité de la tumeur sur le plan musculaire s’en trouve
diminuée. Cette adhérence au pectoral n'existe que pour des cancers évolués ou trées

profonds.

En cas de masse, il faut noter le cote, la distance par rapport a la plaque aréolo-

mamelonnaire et la situation dans le sein (assimilé a un cadran de montre par exemple).

La taille de la tumeur est évaluée avec une régle, la patiente étant en
décubitus dorsal, bras homolatéral relevé, dans les deux grands axes perpendiculaires de la
tumeur. Elle peut étre difficile a établir pour les tumeurs rétro-aréolaires ou les tumeurs
avec oedeme. La topographie de la tumeur est précisée a I’intérieur des 5 régions les plus
souvent envahies : les 4 quadrants et la region centrale auxquels s’ajoutent les régions
périphériques du sein (prolongement axillaire, région parasternale, sillon sous-mammaire).
Un schéma est utile. On y consigne également les dimensions de la tumeur, sa consistance,

son caractére limité ou non et la présence d’adhérences.

On reléve également :

- La croissance évolutive clinique : notion de PEV (Poussée Evolutive) :

.PEV1: doublement du volume tumoral en moins de 6 mois. C’est une notion
souvent subjective, découlant le plus souvent de I’interrogatoire.

.PEV2 : inflammation d’au moins un tiers du sein.

.PEV3: inflammation diffuse a I’ensemble de la glande réalisant I’aspect de
« mastite carcinomateuse ».

Les tumeurs PEV2 et PEV3 correspondent au cancer du sein inflammatoire (T4d).

- Des signes inflammatoires : rougeur, douleur, chaleur. Le cancer du sein inflammatoire
est défini par I’association des signes cliniques suivants : érytheme cutané, cedéme cutané
ou peau d’orange, augmentation de la chaleur locale, douleur. L’inflammation peut
apparaitre d’emblée ou survenir sur une tumeur négligée.

- La palpation des aires ganglionnaires satellites axillaires et sus-claviculaires : elle permet

de recueillir I’existence de ganglions banaux, ou d’adénopathies dures, asymétriques ou

suspectes. L'examen des aisselles se pratique en faisant placer la main de la patiente sur
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I'épaule du médecin. Il faut effectuer I'examen en position assise, puis a nouveau en
position couchée. Pour examiner les ganglions sus-claviculaires, il faut se placer dans un
premier temps derriere la patiente en position assise, puis examiner a nouveau la patiente
en se placant devant, puis une troisieme fois en position allongée. Certaines adénopathies
ne sont en effet décelées que dans une position donnée. Il faut alors en noter le nombre, la
mobilité des uns par rapport aux autres ou par rapport aux parois du creux axillaire. On
n’omettra pas d’examiner le c6té opposé (ganglions axillaires, ganglions sus-claviculaires)
susceptible lui aussi d’étre atteint. (A noter qu’il existe également un drainage possible
vers la chaine mammaire interne. Mais les ganglions de la chaine mammaire interne sont
profonds et situés entre les espaces intercostaux, le long du bord du sternum et ne sont
donc jamais palpables).

- L’examen sera terminé par un examen clinique général, en particulier a la recherche
d’une hépatomégalie.

2.3. Bilan complémentaire

L’imagerie diagnostique comme le bilan biologique et le bilan d’extension, n’a
d’intérét que précedé d’un interrogatoire et d’un examen clinique complet, dont dépendent
les indications des examens complémentaires. Un examen ne sera pratiqué que s’il est
susceptible d’étre utile, c’est-a-dire si ses conclusions peuvent modifier la stratégie
thérapeutique ou aider a I’appréciation de I’efficacité du traitement.

2.3.1. Tumeurs infracliniques

La mammographie

Une mammographie standard, toujours bilatérale, comporte deux incidences : cranio-
podale (face) et oblique externe, complétée par des profils en cas de tumeur. Lorsqu’une
anomalie est découverte, des clichés complémentaires peuvent étre effectués : clichés
centrés, agrandissement localisé en cas de microcalcifications ou de petites anomalies. Elle

recherche des signes de multifocalité et/ou de bilatéraliteé.

Les anomalies les plus fréquentes sont :

- des microcalcifications. Elles peuvent étre le reflet d’'une anomalie bénigne, d’une
dystrophie fibrokystique ou d’une ectasie canalaire sécrétante. L’étude morphologique
des microcalcifications permet d’avoir une idée du risque de malignité. L’analyse de leur

morphologie, de la distribution, de leur nombre, de leur groupement, de leur évolutivité et
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leur association a des anomalies architecturales ou a une surdensité permettent
d’établir une présomption de malignité.

- une masse opaque spiculaire ou une image spiculée sans centre dense.

- plus rarement une masse a contour net

- un ;edéme diffus en cas de cancer inflammatoire.

Techniques de diagnostic des lésions infracliniques :

- Microbiopsie sous anesthésie locale et sous guidage echographique ou stéréotaxique.

- Les macrobiopsies sont utilisées pour les micro-calcifications sans masse palpable. 1l
existe plusieurs types de matériel : le Mammotome® et le VACORA. Il s’agit d’une
biopsie mammaire parcellaire assistée par aspiration, indiquée en cas de

microcalcifications ACR 4 & 5.

2.3.2. Tumeurs palpables

La mammographie donne des renseignements dans 97% des lésions palpables. Elle
est utile au bilan d’extension locorégional en recherchant des signes de multifocalité et/ou

de bilatéralité.

L’échographie mammaire : vient en complément de la mammaographie (surtout si
seins denses chez une jeune femme). Elle est réalisée avec une sonde dédiée aux hautes

fréquences. On peut découvrir :
- Une lacune hypoéchogéne
- Une couronne hyperéchogéne autour.

- Parfois des végétations intrakystiques.

Lorsqu’il y a des difficultés a obtenir une confirmation histologique et/ou un dosage des
récepteurs hormonaux par microbiopsie guidée par la clinique, I’échographie permet de
guider avec précision la microbiopsie.

L’IRM est a proposer dans des cas particuliers, par exemple en cas de doute sur une
multifocalité si I’imagerie classique est insuffisante. Elle est également utile en cas de
composante intracanalaire étendue, ou pour aider a I'évaluation d'une chimiothérapie
adjuvante.

3. DIAGNOSTIC DE MALIGNITE
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Le diagnostic de malignité d’une lésion mammaire est affirmé par une histologie.

En pratique, il est souhaitable de disposer du diagnostic de malignité en préopératoire.

3.1. Ponction cytologique (peu utilisée par la plupart des équipes)

Le diagnostic de malignité peut étre obtenu sur un prélevement cytologique obtenu
par ponction a I’aiguille fine d’une Iésion mammaire. L’efficacité de la cytoponction dans
le diagnostic de malignité est de I’ordre de 90 % et sa spécificite de 98 %. La ponction des

ganglions satellites palpables est tres utile.

Toutefois, I’examen cytologique ne permet pas de préciser le caractere in situ ou
infiltrant d’une prolifération maligne. Chaque fois que possible, un examen
anatomopathologique plus complet est recommandeé et les microbiopsies se sont

substituées a la cytoponction pour la plupart des équipes.

La cytoponction (guidée par la clinique ou par I’échographie) reste intéressante :

- Pour le diagnostic solide/liquide.

- En cas de tumeur évidente chez une patiente agée (pour laquelle I’opérabilité est
peu probable).

- Lorsque la lésion est tres petite.

- Lorsque les Iésions sont multiples.

- Pour le diagnostic d'une adénopathie palpable.

La cytoponction n’a de valeur diagnostique que si elle raméne des cellules malignes.

3.2. Examen histologique (standard)

3.2.1. Le diagnostic de malignité

Il peut étre affirmé par:

- des microbiopsies (standard) réalisées avec des aiguilles fines de 14-18 Gauges pour le
diagnostic étiologique de microcalcifications, ou lorsqu’une chimiothérapie premiére est
envisagee.
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- La biopsie cutanée en zone inflammatoire est indispensable a I’évaluation des tumeurs

inflammatoires.

- exérese-biopsie chirurgicale (dans les rares cas ou la microbiopsie n'a pas été
contributive). Un examen extemporané est indiqué lorsqu’il peut modifier I’attitude
chirurgicale par un geste complémentaire, soit au niveau du sein (reprise du lit tumoral ou
mastectomie), soit au niveau de I’aisselle. L’examen extemporané n’est pas indiqué pour
un foyer isolé de microcalcifications, ni pour une tumeur de moins de 10 mm. On attend
de I’examen extemporané le diagnostic de malignité et la notion d’invasivité de la

tumeur.

- Pour les lésions non palpables, un repérage préopératoire est nécessaire (échographie
guidée ou stéréotaxique) avec un marquage cutané a I’aplomb ou mise en place d’un fil
métallique (harpon) permettant au chirurgien de localiser la lésion (tumeur non palpable

ou microcalcifications).

Dans tous les cas, le compte-rendu anatomo-pathologique doit préciser :

. Le type histologique de la tumeur.

. Le grade histologique.

. Le pourcentage de carcinome in situ éventuellement associé et son type.
. La présence d’embols vasculaires.

- La détermination des récepteurs hormonaux

- L’évaluation du statut c-erb-B2

- Pour les piéces d’exerése (mastectomie partielle ou totale), il faut préciser le siége, le
nombre de tumeurs et leurs localisations, la présence éventuelle d’un envahissement du
revétement cutané, d’une extension au mamelon ou de I’aponévrose du pectoral. En cas
de mastectomie partielle, I’étude des limites d’exérese est cruciale. 1l faut préciser I’état
des berges de la piéce, y compris sur des recoupes éventuelles en mentionnant les marges

minimales pour la composante infiltrante comme pour les lésions in situ.

3.2.2. Curage axillaire

Tous les ganglions d’un évidement axillaire doivent faire I’objet d’une étude
histologique. Il est nécessaire que la piece de curage comporte un minimum de 10
ganglions pour considérer comme fiable I’information pronostique fournie par I’étude

histologique d’un curage axillaire. Un nombre trop faible de ganglions prélevés peut faire
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sous-estimer I’atteinte axillaire. Le compte-rendu histologique standard d’un évidement
axillaire doit préciser :

. le nombre de ganglions examinés,

. le nombre de ganglions métastatiques,

. le nombre de ganglions métastatiques avec rupture capsulaire.
De plus en plus souvent, en I’absence d’adénopathies cliniques, une technique de curage
limité aux ganglions dits sentinelles est utilisée, visant a réduire la morbidité du curage

(douleurs, lympheedemes...)

3.2.3. Formes histologiques des carcinomes mammaires infiltrants

Elles sont nombreuses et sont détaillées par ailleurs dans cet ouvrage.

5. CLASSIFICATION TNM DES CANCERS DU SEIN ( 75M= EDITION, 2010)

Tumeur primitive (T)

Tx  Evaluation de la tumeur primitive impossible

TO Pas de signes de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ : intra-canalaire, lobulaire in situ, maladie de Paget du mamelon
sans tumeur décelable

T1  Tumeur <2 cm dans sa plus grande dimension

T1lmic micro-invasion < 1 mm
Tla > 0,1 cmet<0,5cm
T1b >05cmet<1cm
Tlc >1lcmet<2cm

T2  Tumeur > 2 cm et <5 cm dans sa plus grande dimension
T3 Tumeur >5cm dans sa plus grande dimension
T4  Tumeur de toute taille avec extension directe a la paroi thoracique ou a la peau
T4a Extension a la paroi thoracique
T4b (Edeme cutané (y compris peau d’orange) ou ulcération cutanée du
sein, ou nodules de perméation cutanés limités au méme sein
T4c A la fois 4a et 4b
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T4d

Carcinome inflammatoire

Adénopathies régionales (N)

Nx Evaluation de I’atteinte ganglionnaire impossible (de fait, par exemple, d’une

exerese antérieure)

NO Absence de signe d’envahissement ganglionnaire régional

N1 Métastases dans des ganglions axillaires homolatéraux mobiles, niveau | ou Il de

Berg
N2
N2a
N2b
N3
N3a
N3b
N3c

Meétastases dans des ganglions axillaires homolatéraux fixes entre
eux ou a d’autres structures, niveau | ou Il

Métastases dans des ganglions mammaires internes homolatéraux
cliniquement envahis et sans adénopathie axillaire cliniquement

évidente

Métastases dans des ganglions sous-claviculaires homolatéraux
(niveau I11)

Meétastases dans des ganglions mammaires internes homolatéraux
et dans des ganglions axillaires

Meétastases dans des ganglions sus-claviculaires homolatéraux

Classification histo-pathologique (pN)

pNx Evaluation impossible de I’envahissement ganglionnaire

pNO Pas d’envahissement des ganglions régionaux

pN1 Métastases dans 1 a 3 ganglions axillaires et/ou metastases mammaires internes

microscopiques détectées par la technique du ganglion sentinelle mais non

cliniguement apparentes

pN1mi
pNla
pN1lb

pN1c

Micro-métastases > 0,2 mm et <2 mm

Meétastases dans 1 a 3 ganglions axillaires

Métastases ganglionnaires mammaires internes microscopiques
détectées par la technique du ganglion sentinelle mais non cliniguement
apparentes

pNla + pNib

270



pN2

pNZ2a

pN2b

pPN3

pN3a

pN3b

pN3c

by

Métastases dans 4 a 9 ganglions axillaires ou présence clinique
d’adénopathies mammaires internes sans adénopathies axillaires

meétastatiques

Métastases dans 4 a 9 ganglions axillaires avec au moins un
envahissement > 2 mm
Présence clinique d’adénopathies mammaires internes sans

adénopathies axillaires métastatiques

Métastases dans 10 ganglions axillaires ou plus, ou métastases
ganglionnaires sous-claviculaires, ou métastases mammaires internes

avec métastase axillaire, ou métastases ganglionnaires sus-
claviculaires

Métastases dans 10 ganglions axillaires ou plus, ou

métastases sous-claviculaires

Ganglions mammaires internes cliniguement envahis avec au moins
1 ganglion axillaire envahi ou micro- métastases mammaires internes
détectées par la technique du ganglion sentinelle avec plus de 3
ganglions axillaires envahis

Métastases sus-claviculaires homolatérales

Métastases a distance (M)

Mx Evaluation impossible de I’extension métastatique

MO Absence de métastase a distance

M1 Présence de métastase a distance

Groupement par stades

Stade O Tis NO MO
Stade IA T1 NO MO
Stade 1B T0,T1 N1Mi MO
Stade IIA TO N1 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO
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Stade 1IB T2 N1 MO
T3 NO

MO
Stade IlIA TO N2 MO
T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1. N2 MO
Stade IIIB T4 tous N MO
tous T N3

MO
Stade IV tous T tous N M1

La classification d’une tumeur selon le TNM est obtenue apres bilan d’extension loco-
régionaletadistance.
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Chapitre 23. LA CHIRURGIE MAMMAIRE DES
LESIONS BENIGNES, FRONTIERES ET DES
CARCINOMES IN SITU INFILTRANTS

MATHELIN C.

Introduction

La chirurgie represente la thérapeutique la plus ancienne des lésions mammaires. Sa place

diagnostique, curative, préventive et réparatrice n'a cessé d'évoluer au cours des années.

1. LES DIFFERENTS TYPES DE CHIRURGIE

1.1 La chirurgie diagnostique

Elle se définit comme un acte chirurgical visant a prélever une partie ou la totalité
d’une lésion afin d’obtenir un diagnostic Iésionnel. La place de la chirurgie diagnostique a
considérablement régresse ces derniéres années en raison des progres de I’imagerie mammaire
et du développement des techniques de micro-prélévements percutanés. Ses seules indications
sont representées par des lésions suspectes a I’imagerie et difficiles d’acces pour le radiologue
(situation tres profonde de I’image, lésion au contact d’une prothese ou d’un axe
vasculaire...). La chirurgie permet alors la biopsie ou I’exérése de la lésion en vue d’un
examen histologique généralement différé. Une reprise chirurgicale secondaire a but curateur

est généralement indiquée en cas de confirmation de la malignité.
1.2 La chirurgie curative

Elle vise a réaliser I’exérése compléete d’une lésion qu’elle soit bénigne ou maligne.
Elle consiste soit en I’énucléation de la lésion (fibroadénome) ou I’exerése monobloc de la
Iésion avec des marges qui varient selon le type lésionnel. Ainsi, les cancers infiltrants, in situ,
les tumeurs phyllodes ou les sarcomes nécessitent des marges chirurgicales d’une taille

variable avec des berges saines.
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1.3 La chirurgie préventive

Globalement, le risque de survenue d’un cancer du sein est majoré chez les parentes
proches d’une femme ayant eu un cancer du sein. On utilise habituellement le terme de risque
« familial » pour qualifier le risque d’une patiente appartenant a une famille ou il existe une
agrégation de cancers du sein (au moins deux parents du premier degré atteints), sans gene
responsable identifié. On parle de risque « génétique » lorsque le gene de susceptibilité a eté
identifié. Ces cancers génétiques sont rares et leur fréquence est estimée a 5-10 %. Des
mutations affectant les genes BRCA1 (Breast Cancer gene 1) (Chr.17g21) et BRCA2
(Chr.13g12) seraient responsables d’environ 80 % des formes héréditaires de la maladie. Pour
les patientes porteuses d’une mutation BRCAL ou BRCAZ2, les risques de cancer mammaire
sont particulierement élevés (environ 60 a 70 % a I’4ge de 70 ans). Chez les patientes
porteuses d’un risque familial ou génétique comme chez celles porteuses d’un risque
histologique, une chirurgie préventive est possible. Elle consiste en I’ablation des deux
glandes mammaires selon différentes modalités : avec ou sans conservation de I’étui cutane,

des plagques aréolo-mamelonnaires, suivie ou hon d’une reconstruction mammaire.

1.4 La chirurgie réparatrice

La perte d'un sein représente un traumatisme psychologique important, pouvant porter
atteinte a I'image corporelle, a l'identité féminine et a la vie de couple. La reconstruction du
sein, qu’elle soit immédiate ou différée, améliore considérablement la qualité de vie de la
patiente, sans modifier les risques de récidive. Son but est d'apporter le volume et la forme,
recréer une aréole et un mamelon et restaurer une symétrie en comparaison du sein
controlatéral. Le volume et la forme du sein reconstruit peuvent s'obtenir de diverses
manieres, notamment par I’utilisation de prothéses remplies au sérum physiologique ou au
silicone, de lambeaux musculo-cutanés de muscle grand dorsal (avec prothese ou autologue),
de lambeaux musculo-cutanésabdominaux (Transverse Rectus Abdominal Musculocutaneous,
TRAM) ou bien encore de lambeaux cutanéo-graisseux utilisant les techniques de
microchirurgie (Deep Inferior Epigastric Perforator Flap, DIEP ou bien encore lambeau de
gracilis). L’aréole peut se faire au moyen d'une greffe (souvent prélevée au niveau du sillon
génito-crural) ou d'un tatouage a partir de pigments minéraux. Le mamelon peut étre
reconstruit & partir du mamelon controlatéral ou d’un autre site donneur. La symétrie nécessite
parfois un geste correcteur pour réduire ou augmenter le sein controlatéral ou traiter la ptose

éventuelle.
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La chirurgie réparatrice peut également avoir sa place aprés un traitement conservateur
pour en corriger les séquelles (lipofilling...). Ces techniques de chirurgie réparatrice sont en

plein essor et environ un tiers des patientes y ont recours.

1.5 La chirurgie oncoplastique

Aprés traitement conservateur, la chirurgie réparatrice permet d’améliorer les
séquelles laissées par I’association radio-chirurgicale. L'utilisation des techniques de chirurgie
esthétique et réparatrice au cours du traitement initial de la tumeur définit la chirurgie
oncoplastique. Elle permet d’améliorer a la fois les résultats carcinologiques et esthétiques en
assurant des exéreses tumorales particulierement larges avec vastes marges chirurgicales tout
en préservant au mieux la morphologie du sein. Ceci permet d'étendre les indications du
traitement conservateur du sein aux tumeurs rétroaréolaires et a certaines tumeurs supérieures
a 3 cm, sans compromettre le résultat esthétique et surtout sans augmenter le taux de récidive

locale.

1.6 Les différents gestes chirurgicaux :

- La chirurgie de la tumeur,

- La zonectomie se définit comme I’exérese d’une zone infraclinique. Elle nécessite
toujours un repérage pre-opératoire de la lésion recherchée.

- La tumorectomie se définit comme I’exérése d’un nodule palpable. A ce titre, le
repérage pré-opératoire est inutile.

- La quadrantectomie est I’exerése d’un quadrant du sein.

- La pyramidectomie est I’exérése d’un canal galactophore. Elle nécessite le repérage
du galactophore suintant, la dilatation de son orifice proximal par un dilatateur puis
I’introduction d’un colorant a I’intérieur du canal pour faciliter sa visualisation par le
chirurgien.

- La mastectomie est I’ablation compléte de la glande mammaire. Il en existe de
différents types. La mastectomie radicale selon Halsted emporte en plus de la glande
mammaire les muscles pectoraux. La mastectomie selon Pateyest une intervention de Halsted
modifiée qui respecte le muscle grand pectoral. C’est Madden qui a proposé l'intervention
encore effectuée aujourd’hui : la mastectomie compléte respectant les muscles pectoraux.

Dans certains cas, il est possible de réaliser une mastectomie avec préservation de I’étui
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cutané, voire une mastectomie avec préservation de la plague aréolo-mamelonnaire (encore

appelée mastectomie sous cutanée).

1.7 La chirurgie des ganglions :

-Le curage axillaire traditionnel emporte le tissu cellulo-lymphatique en respectant le
nerf thoracique long (n. de Charles Bell), le nerf du grand dorsal (n. thoraco-dorsal) et le
pédicule sub-scapulaire. Dans cette technique opératoire, le pédicule thoracique latéral, les
perforants des nerfs intercostaux et le nerf cutané médial du bras sont sacrifiés, entrainant
constamment des troubles sensitifs a type de déafférentation de la face interne du bras et de la
face latérale du thorax. Cette technique du curage est progressivement abandonnée et
remplacée par le curage axillaire fonctionnel.

-Lors d’un curage axillaire fonctionnel, le pédicule thoracique latéral, les rameaux
perforants des nerfs intercostaux, l'anastomose de Hyrtl et le nerf cutané médial du bras sont
disséqués et respectés. Cette technique fonctionnelle permet une réduction des troubles
sensitifs post opératoires. La mobilisation active et précoce du bras est facilitée par I'analgésie
per opératoire par les anesthésiques locaux. De plus, la preservation du péedicule thoracique
latéral permet une diminution de I'cedéme cutané du sein conservé et une meilleure tolérance
cutanée a l'irradiation mammaire.

-Actuellement, la lymphadénectomie sélective par recherche du ganglion sentinelle est
préférée au curage axillaire car elle comporte une moindre morbidité chirurgicale. Elle peut
s’utiliser pour des cancers infiltrants unifocaux, inférieurs a 2-3 cm, indemnes de chirurgie,
radiothérapie ou chimiothérapie antérieures et pour les carcinomes in situ traités par
mastectomie. Il s’agit d’une technique qui ne doit étre utilisée qu’aprés une période
d’apprentissage et d’auto-eévaluation de I’ensemble de I’équipe multidisciplinaire qui y

participe.

2. LES INDICATIONS OPERATOIRES
2.1. Les lésions bénignes a ne pas opérer

La chirurgie n’a pas sa place dans le traitement des états fibro-kystiques (EFK). Seuls
les traitements a visée symptomatique sont utiles (traitement des mastodynies ou ponction des
macrokystes douloureux). En ce qui concerne les fibroadénomes de petite taille et non

évolutifs, lorsqu’il existe une bonne concordance clinique, radiologique et histologique en
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faveur du diagnostic de fibroadénome « pur », I’indication opératoire n’est généralement pas
retenue. En revanche, les fibroadénomes géants ou cellulaires ou survenant au-dela de 40 ans,
bénéficient d’une exérése chirurgicale.

L'hamartome ne représente pas une indication chirurgicale hormis pour les nodules de
grande taille qui peuvent entrainer des répercussions inesthétiques. Le traitement des ectasies
canalaires symptomatiques (avec inflammation, surinfection, fistule...), nécessite I’utilisation
d’anti-inflammatoires et/ou d’antibiotiques en évitant la chirurgie qui n’empéche pas la
récidive de cette pathologie et qui peut aboutir a une altération cosmétique des seins.

De méme, aucun geste chirurgical, ni aucune surveillance particuliere ne doivent étre
proposés aux femmes porteuses de macrocalcifications isolées, microcalcifications annulaires
ou arciformes, semi-lunaires, sédimentées, rhomboédriques et de calcifications vasculaires.

2.2. Les lésions bénignes a opérer

Lorsque les prelevements percutanés posent le diagnostic de papillome, de cicatrice
radiaire ou d’adénose sclérosante complexe, I’exérése chirurgicale de I’image radiologique,
visée par ces prélevements, est recommandé. Dans ces cas, la chirurgie consiste le plus
souvent en I’exérese de la lésion par voie esthétique (voie péri-aréolaire, sous-mammaire ou
plus rarement axillaire) avec remodelage glandulaire. La qualité du repérage pré-operatoire
(cutané ou par fil d’Ariane) est primordiale pour définir de maniere précise la « cible » devant
étre retirée par le chirurgien et optimiser ainsi la qualité du résultat esthétique. Ce type de
chirurgie se fait le plus souvent sous anesthesie générale et releve d’une hospitalisation
ambulatoire. La piece opératoire doit étre parfaitement orientée, radiographiée et son analyse
anatomo-pathologique doit reposer sur des procédures rigoureuses. A I’issue de la chirurgie,
ces patientes ne nécessitent aucune surveillance particuliere si le bilan morphologique
complet de la piece opératoire n’a pas révélé de foyers atypiques ou carcinomateux. Les
patientes bénéficiant d’un dépistage organisé ne doivent pas modifier le rythme de leurs

examens.

2.3. Les lésions frontieres a opérer

Lorsque les prélevements percutanés posent le diagnostic de DIN 1a (encore appelée
métaplasie cylindrique atypique ou atypie plane), DIN 1b (hyperplasie canalaire atypique),
LIN 1 (hyperplasie lobulaire atypique) ou LIN 2(carcinome lobulaire in situ), une zonectomie

diagnostique est réalisée, permettant un bilan morphologique complet de la piece opératoire a
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la recherche d’une éventuelle multifocalité lésionnelle, de la quantification de la charge
Iésionnelle ou de I’association de territoires de carcinome in situ ou infiltrant.

Lorsque la lésion est localisée et son exérése compléte, seule une surveillance est
recommandée. En revanche, lorsqu’il existe sur la piéce opératoire des lésions étendues
d’exérese incompléte, la prise en charge est plus délicate et nécessite une discussion
pluridisciplinaire ou il est tenu compte de I’existence d’autres facteurs de risque (age,
antécédents familiaux), de I’état psychologique de la patiente et de I’aspect radiologique du
sein. Dans de rares cas, la réalisation d’une mastectomie (uni ou bilatérale) avec préservation
de I’étui cutané et reconstruction mammaire immediate peut étre proposée. Pour toutes ces
Iésions, la surveillance clinique et radiologique est indispensable, I’examen clinique étant
généralement bi-annuel et I’imagerie annuelle.

Les tumeurs phyllodes sont des indications opératoires formelles. Leur exérese doit
étre compléte avec des marges centimétriques saines. A I’issue de la chirurgie, les patientes
doivent étre surveillées en raison du risque de récidive et du risque d’apparition d’une tumeur
phyllode frontiere ou d’un sarcome phyllode.

2.4. Les carcinomes in situ

Les carcinomes canalaires in situ (CCIS) encore appelés néopladies intraductales
(DIN) sont actuellement classes en 3 catégories. Les DIN 1 sont les CCIS de bas grade, les
DIN2 de grade intermédiaire et les DIN3 de haut grade. Parmi les carcinomes lobulaires in
situ (CLIS), seuls les LIN3 sont considérés comme de véritables carcinomes in situ, les LIN 1
et 2 appartenant aux lésions frontiéres.

Lorsque les cancers in situ sont de petite taille (< 3 cm) et unifocaux, ils sont
accessibles & un traitement conservateur, la radiothérapie post-opératoire étant généralement
indiquée. Lorsqu’ils sont diffus, ils nécessitent la réalisation d’une mastectomie sans
radiothérapie ultérieure. On assiste ainsi a un paradoxe, ou des cancers de gravité moindre
sont traités par des interventions moins conservatrices et parfois bilatérales que s’il s’agissait
d’un cancer infiltrant. Dans ces cas-13, il est souvent possible de proposer aux patientes
au moment de la mastectomie une reconstruction immediate. Aprés traitement d’un carcinome
in situ, la surveillance clinique et radiologique est indispensable, I’examen clinique étant
géneralement bi-annuel et I’imagerie annuelle.

2.5. Les cancers mammaires infiltrants

Les interventions tres mutilantes dautrefois (Halsted) ont laissé la place a des

mastectomies moins larges. Celles-ci ont progressivement été remplacées par des traitements
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conservateurs suivis de radiothérapie. Actuellement, les deux tiers des cancers infiltrants du
sein sont traités de maniére conservatrice. Par ailleurs, tout carcinome infiltrant nécessite un

contrdle régional des ganglions axillaires.

2.5.1. Les cancers opérables d’emblée :

Ce sont les tumeurs infiltrantes non inflammatoires, ne dépassant pas 5 cm, sans
envahissement massif du creux axillaire et sans métastase deécelable. Le but du traitement
chirurgical est d’assurer le contr6le de la maladie locale. L’indication de traitement
conservateur est retenue lorsque la tumeur obéit aux conditions suivantes : tumeur unifocale
de taille inférieure ou égale a 5 cm (en tenant compte du rapport volume de la tumeur/ volume
du sein), située a distance du mamelon, en dehors de toute poussée évolutive. Les indications
de mastectomie radicale modifiée selon Madden sont représentées par les tumeurs
multicentriques, de grande taille, rétromamelonnaires ou associées a du CCIS extensif. Cette
intervention est également proposée lorsque le cancer survient chez une patiente a risque
génetique ou qui refuse le traitement conservateur.

Enfin, certaines tumeurs de grande taille peuvent benéficier d’un traitement

conservateur en cas de bonne réponse a une chimiothérapie néoadjuvante.

2.5.2. Les cancers non opérables d’emblée

2.5.2.1Les cancers localement avancés

On regroupe sous ce terme les cancers volumineux, supérieurs a 5 cm, les tumeurs sans

caractére inflammatoire fixées a la paroi thoracique ou infiltrant la peau du sein. Les

envahissements ganglionnaires massifs axillaires et/ou sus-claviculaires homolatéraux sont

rattachés au méme groupe. On exclut de ce groupe les formes avec métastases. Un traitement

chirurgical premier aboutirait a un delabrement majeur. Un traitement néo-adjuvant est

nécessaire et permet de faciliter le traitement local secondaire.

2.5.2.2 Les cancers métastatiques d’emblée

Les localisations secondaires sont au premier plan et le traitement général prime. Le

traitement chirurgical de la tumeur primitive est généralement réservé aux patientes qui

répondent favorablement au traitement systémique premier.
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2.5.2.3Les cancers inflammatoires

Ils représentent 1 & 4 % des cancers. Leur étude est difficile du fait de I’ambiguité de leur
définition. Celle-ci est clinique, caractérisée par un erythéme recouvrant au moins 1/3 du sein.
Elle regroupe les grades 2 et 3 de la classification PEV. Cette définition peut étre anatomo-
pathologique, reposant sur I’envahissement lymphatique du derme.

Le traitement du cancer inflammatoire est surtout un traitement général
(polychimiothérapie). La durée de la phase d’induction reste discutée. Le traitement local
intervient en seconde intention, apres disparition des signes inflammatoires. On a recours a la
chirurgie et/ou a la radiothérapie. Le choix du traitement loco-régional va dépendre de la réponse
a la chimiothérapie. En cas de bonne réponse, une mammectomie avec curage est réalisée suivie
d’une radiothérapie. Dans 10 % des cas, la chirurgie n’est pas possible au terme de la
chimiothérapie, ce qui impose le recours a la radiothérapie exclusive, avec dans ce cas un
pronostic tres sombre.

3. LES COMPLICATIONS DE LA CHIRURGIE

Les complications de la chirurgie mammaire peuvent étre immédiates (hémorragie,
section nerveuse, pneumothorax), précoces (hématome, sérome, infection, désunion de
cicatrice ou nécroses cutanées). Les complications tardives sont dominées par le lymphcedéme
du bras. Le lympheedéme se définit par une différence au moins centimétrique entre la
circonférence du bras sain et le bras opéré. Le lymphcedeme chronique ou constitué du
membre supérieur apparait généralement apres une phase de latence d'une a deux années. Des
survenues trés précoces ont été décrites. Des survenues tardives (plus de 20 ans apres le
traitement du cancer) sont le plus souvent liées a des blessures, a l'origine de complications
infectieuses.

Le lymphcedeme aigu ou transitoire est fréquent mais passe le plus souvent inapercu. Il
se traduit par un petit gonflement du bras survenant dans les jours qui suivent un curage
axillaire et disparaissant spontanément des l'installation d'une circulation lymphatique de
dérivation.

Le rare syndrome de Stewart-Treves constitue un cas particulier de
lymphangiosarcome développé aux dépens d'un lymphcedeme. Initialement apparaissent des

ecchymoses puis des nodules cutanées avec a leur surface des bulles séro-hématiques.
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Le diagnostic précoce du lymphcedeme associé a des mesures therapeutiques
(médicamenteuses, drainage manuel, pressothérapie, contention) et des régles d'hygiéne de
vie permet le plus souvent sa régression. L'absence de traitement peut conduire a la survenue
de réactions inflammatoires et / ou de poussées infectieuses favorisant le développement d'une

fibrose irréversible responsable d'une géne fonctionnelle et psychologique considérable.
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Chapitre 24. LA RADIOTHERAPIE
(Carcinomes mammaires infiltrants et in situ)

TOUDIC-EMILY F.

1. RADIOTHERAPIE DE LA PAROI THORACIQUE POST-MASTECTOMIE

1.1. Indications

Elle améliore significativement le contrdle loco-régional des carcinomes mammaires
infiltrants apres chirurgie radicale, indépendamment de la réalisation ou non d’une
chimiothérapie adjuvante. Ceci a été confirmé par la méta-analyse de ’EBCTCG présentée a
San Antonio en 2007, qui concluait a une diminution de 25% des rechutes loco-régionales a 5
ans et une amélioration de 10% en survie globale a 15 ans pour les patientes irradiées avec
une atteinte ganglionnaire axillaire > 3. Ce bénéfice se retrouve néanmoins, de moindre
amplitude, quelle que soit I’'importance de I’atteinte ganglionnaire, y compris chez les
patientes NO.

Les indications habituellement retenues pour I’irradiation pariétale sont les facteurs de
risque de rechute loco-régionale: Iésions de plus de 5 cm, emboles lymphatico-vasculaires,
multifocalité, envahissement cutané et/ou pariétal, envahissement ganglionnaire axillaire.

Il n’y a pas d’indication validée a I’irradiation pariétale pour les carcinomes in situ apres

mastectomie.

1.2. Technique

Les techniques habituellement utilisees sont soit des tangentiels obliques en photons,
soit plus rarement un faisceau direct d’électrons. Elle vise a délivrer 50 Gy en 25 fractions de
2 Gy sur 5 semaines, dans un volume incluant la paroi thoracique en regard du sein

initialement en place, en incluant la totalité de la cicatrice.

2. RADIOTHERAPIE APRES CHIRURGIE CONSERVATRICE
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2.1. Radiothérapie du sein

Le standard actuel pour les cancers infiltrants ou canalaires in situ est d’irradier le sein
en totalité, a la dose de 50 Gy en 25 fractions, 5 semaines, le plus souvent par 2 faisceaux
tangentiels de photons en décubitus dorsal sur plan inclinég, bras relevé. D’autres
positionnements et techniques peuvent étre utilisés, notamment en décubitus ventral sur table

dédiée ou en décubitus latéral isocentrique (technique dite de I’ Institut Curie).

2.2. Complément de dose ou boost

Un complément de dose sur le lit opératoire, de 10 a 16 Gy, doit étre apporté pour les
cancers infiltrants avec une réduction de I’ordre de 50% du risque de rechute locale avec un
complément de dose de 10 a 16 Gy sur le lit tumoral, indépendamment de I’age des patientes.
La réduction en nombre absolu de rechutes locales était nettement plus importante pour les
patientes de moins de 40 ans et a I’inverse, au-dela de 60 ans, la diminution du risque n’était
plus que de 1,9%.

La principale difficulté est la définition précise du lit opératoire, en particulier lorsque
I’on a effectué un remodelage de la glande. Il est donc actuellement recommandé de cliper le
lit opératoire et d’utiliser le scanner pour la détermination du volume-cible & irradier.
Différentes techniques peuvent étre utilisées : tangentiels réduits en photons le plus souvent,
faisceau direct d’électrons, radiothérapie avec modulation d’intensité (IMRT), curiethérapie

interstitielle.

3. RADIOTHERAPIE DES AIRES GANGLIONNAIRES
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3.1. Axillaire

Avec un curage satisfaisant, de I’ordre de 10 ganglions prélevés, le risque de récidive
axillaire est inférieur a 2%. L’irradiation axillaire n’est actuellement plus recommandée de
facon systématique.

En cas de curage incomplet et pN+, le cas doit étre discuté en réunion de concertation
pluridisciplinaire. La technique doit alors au mieux étre basée sur la délinéation de I’aire

axillaire au scanner dosimétrique.

3.2. Sus-claviculaire

Selon les séries, le taux de rechutes sus-claviculaires varie de 5 a 10% et est d’autant
plus important qu’il existe un envahissement ganglionnaire axillaire de plus de 3 ganglions.
Dans ce cas et pour certains dés qu’il existe une atteinte axillaire, I’irradiation sus-claviculaire
est préconisée, a la dose de 50 Gy en 25 fractions, 5 semaines, le plus souvent par un faisceau
antérieur direct de photons calculé a -3 ou -2.5 cm de la peau (parfois par 2 faisceaux antéro-
postérieur). Le volume est limité en haut par la peau, en bas par la jonction avec le volume
mammaire ou pariétal en respectant un gap a la peau de 5 mm, en dehors par la téte humérale
et en dedans par les transverses du rachis. Un cache pulmonaire est parfois apposé pour

protéger I’apex pulmonaire.

3.3. Chaine mammaire interne (CMI)

Les facteurs prédictifs d’une atteinte mammaire interne sont I’atteinte axillaire, la
taille tumorale et la localisation de la tumeur dans le sein. La mise en évidence d’un
envahissement a ce niveau est délicate (PET-Scan ? Ganglion sentinelle ? Chirurgie ?) et
I’incidence des récidives cliniques a ce niveau est tres faible (<1%).

Les seuls essais, anciens, incluant la CMI sans irradiation pariétale ne mettaient pas en
évidence de benéfice a cette irradiation. Une revue générale des données publiées et les
recommandations de I’ASCO en 2001, concluaient a I’absence de benéfice démontre de cette
irradiation, indépendamment des autres aires ganglionnaires. Néanmoins, en France, pres de
70% des équipes continuent a irradier la CMI, le plus souvent pour des tumeurs centrales ou
des quadrants internes et/ou pN2. Il est vrai que d’autres études incluant I’ensemble des aires
ganglionnaires, y compris CMI, apportent un bénéfice. Cette irradiation est pourtant
vraisemblablement responsable en grande partie de la toxicité cardio-vasculaire mise en

évidence dans la méta-analyse de ’lEBCTCG aprés radiothérapie pour un cancer du sein.
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Cette toxicité semble moindre lorsque I’on s’intéresse aux études plus récentes, avec des
techniques d’irradiation actuelles.

Ces techniques consistent surtout a utiliser un faisceau antérieur obliqué, mixte de
photons et électrons, jointif avec les faisceaux tangentiels de la paroi ou du sein. Le volume
traité comprend généralement les 3 premiers espaces intercostaux homolatéraux en débordant
la ligne médiane de 1 cm en contolatéral. L’utilisation du scanner pour la définition
anatomique précise de [I’aire ganglionnaire mammaire interne semble aujourd’hui
indispensable.

4. TOXICITE

La toxicité aigué est dominée par les effets cutanés, a type d’érythéme voire
d’épithélite exsudative pour des doses au-dela de 30-40 Gy. Le risque est corrélé au volume
mammaire et a I’hétérogénéité de la répartition de dose, mais non a la survenue de douleurs
du sein traité ou a la qualité de vie des patientes.

Tardivement, la toxicité cutanée ou sous-cutanée, se manifeste par une fibrose (de
grade > 2 dans 6-7% des cas), des télangiectasies, des douleurs ou des rétractions au niveau de
la cicatrice légéres a modérées pour 5 a 10% des patientes. Le résultat cosmétique est un peu

moins bon quand un boost est pratiqué, notamment avec la technique directe en électrons.

4.1. Cardio-vasculaire

La toxicité cardio-vasculaire potentielle d’une irradiation mammaire, indépendamment de
I’irradiation des aires ganglionnaires, particulierement la chaine mammaire interne (CMI), est
difficile a évaluer. La méta-analyse d’Oxford, évoque un sur-risque a type de cardiopathie
ischémique pour les études les plus anciennes mais qui n’est plus significatif pour les études
les plus récentes avec les techniques modernes et avec un recul supérieur a 10 ans. Le risque
potentiel est d’autant plus & prendre en compte que des traitements cardiotoxiques comme les
anthracyclines, I’herceptine ou le lapatinib sont de plus en plus fréquemment associés. Il ne
semble pas y avoir d’effet seuil et I’objectif doit rester de minimiser la dose moyenne au

caeur.

4.2. Pulmonaire
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La toxicité pulmonaire lie a I’irradiation mammaire est corrélée au volume pulmonaire
irradié et donc majorée en cas d’irradiation ganglionnaire. Il varie de 0,5% en cas
d’irradiation mammaire seule, a 4% en cas d’irradiation ganglionnaire et jusqu’a 9% si cette
derniére est effectuée aprés une chimiothérapie adjuvante. Il est admis que si la MLD
(Maximum Lung Distance= distance maximale de poumon incluse dans les champs
tangentiels) est inférieure a 2-2,5 cm, le risque de complication tardive (NTCP= Normal

Tissus complication probability) est de I’ordre de 1%.

4.3. Autres

Les complications tardives séveres a type de péricardite ou fracture de cotes sont rares,
de I’ordre de 1%.
Ce chiffre est retrouvé pour le risque de sarcome radio-induit, mais il s’agit d’une

complication particulierement redoutable.

5. ALTERNATIVES ET TECHNIQUES INNOVANTES
5.1. Modifications du fractionnement

Des difficultés d’accés a la radiothérapie, pour des raisons d’équipement,
d’éloignement géographique, de colt ou liées a I’état général des patientes ont amené a
développer des schémas d’irradiation hypofractionnés, voire accélérés. Ces modifications
concernent un volume constant qui est le sein dans son ensemble.

A I’heure actuelle, 3 essais randomisés de phase Ill ont permis de valider différents
schémas avec un contr6le local conservé par rapport au fractionnement classique, sans
toxicité majorée (mais avec une toxicité aigué souvent différée): I’essai britannique START A
avec 41,6 Gy en 13 fractions, 5 semaines, I’essai START B, avec un schéma hypofractionné
accéléré de 40 Gy en 15 fractions, 3 semaines, ou I’essai canadien de Whelan avec une
irradiation hypofractionnée accélérée de 42,5 Gy en 16 fractions, 3 semaines.

Pour les patientes agées de plus de 70 ans, I’étude rétrospective réalisée a I’Institut
Curie valide la dose de 32,5 Gy en 5 séances, 5 semaines.

5.2. Gating respiratoire ou radiothérapie asservie a la respiration

Le but de cette technique est de s’affranchir des mouvements des organes, et du

volume cible en particulier, liés aux mouvements respiratoires afin de pouvoir diminuer les
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marges de sécurité nécessaires et donc diminuer le volume de tissus sains irradié en assurant
une couverture optimale du volume cible pendant tout le temps d’irradiation.

Différentes techniques d’asservissement respiratoire peuvent étre utilisées: par
blocage respiratoire actif ou non, ou plus simplement par enregistrement du cycle respiratoire
au moyen de capteurs, avec déclenchement synchronisé de I’acquisition scannographique et
du traitement & une phase donnée du cycle respiratoire.

Plusieurs études ont conclu que ces techniques, comparativement a une irradiation
classique, diminuent les volumes irradiés cardiaques. La diminution du volume pulmonaire
irradié grace a I’asservissement respiratoire pour une irradiation du sein seul est faible.

A I’heure actuelle, les études publiées sont majoritairement des études dosimétriques
ou médico-économiques. Des études cliniques complémentaires avec un recul suffisant sont
nécessaires pour évaluer I’impact du gating sur le contrdle local et les fonctions pulmonaires
et cardiaques a long terme.

Cette technique semble donc intéressante, en particulier pour les irradiations du sein
gauche, lorsqu’il existe des facteurs de risque individuels de cardiotoxicité (terrain, traitement
cardiotoxique associé) ou lorsque I’on a recours a des techniques de haute précision comme
I"IMRT,.

5.3. IMRT

La technique consiste & contourer les volumes cibles et organes sains a risque, a partir
d’une imagerie scannographique (possibilité de fusions multi-modalités, notamment avec
I’IRM ou le PET-Scan) et a définir des contraintes de doses a ces volumes au moyen d’un
logiciel de planification inverse. Le collimateur multilames de I’accélérateur est piloté par le
logiciel et la fluence du faisceau est modulée par la superposition de segments correspondant
aux différentes positions des lames du collimateur pour un méme faisceau. La dosimétrie
résultante permet de s’adapter aux formes complexes des volumes.

Pour le cancer du sein, cette technique, surtout si la chaine mammaire interne fait
partie du volume, permet de diminuer les doses au cceur et au poumon homolatéral et
d’améliorer I’hnomogénéité des doses sur le volume cible.

Un inconvénient de cette technique est lié a I’augmentation de la dose intégrale,
correspondant a exposer un plus grand volume de tissus sains, a des doses certes faibles. Les
conséquences a long terme, notamment sur le risque de cancers secondaires, ne sont pas

encore connues, notamment concernant I’irradiation du sein controlatéral. Enfin il s’agit
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d’une technique trés chronophage avec des obligations de contrdles qualité trés poussés, qui
limite son application courante aux cancers du sein.

Ce type de technique parait logiqguement devoir étre associé a I’asservissement
respiratoire. Une telle association donne les résultats les plus intéressants.

Il est probable que le bénéfice clinique soit réel pour les patientes qui présentent un
risque de toxicité, cardiaque en particulier, du fait de leur terrain (antécédents), de la tumeur
(coté gauche, radiothérapie de la chaine mammaire interne) ou des traitements associés

(cardiotoxicité cumulée des anthracyclines, du trastuzumab voire du lapatinib).

5.4. Concept d’irradiation partielle du sein

Il s’agit d’une technique qui modifie le volume mammaire irradié, le réduisant au lit

opératoire (avec une marge de sécurité), ainsi que les doses et le fractionnement.

5.4.1. Rationnel

En I’absence d’irradiation, 80% des rechutes surviennent dans le lit tumoral initial.

La radiothérapie adjuvante apporte un bénéfice en contréle local significatif méme pour des
Iésions a faible risque versus tamoxifene seul en adjuvant. Pourtant, aux Etats-Unis, pres de
20% des patientes ne sont pas irradiées aprés un traitement conservateur. C’est pourquoi le
concept d’irradiation partielle du sein hypofractionnée accélérée s’est développé. Elle
s’adresse a priori a des patientes a faible risque de rechute locale, dans le but d’améliorer
I’observance, de contourner les probléemes d’encombrement des appareils de traitement, de
diminuer la morbidité et le colt des traitements (notamment en limitant le nombre de
déplacements). Il faut toutefois garder a I’esprit que les récidives locales en dehors du lit
opératoire apres radiothérapie mammaire et boost sur le lit opératoire sont situées dans pres de
50% des cas a distance de ce lit opératoire initial.

5.4.2. Les techniques

Différentes techniques sont utilisées, dont I’irradiation intra-opératoire par électrons
ou photons de basse énergie, la curiethérapie interstitielle ou par ballonnet (Mammosite), la

radiothérapie conformationnelle 3D ou avec modulation d’intensité.

5.4.3. La dose
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Le consensus de I’ASTRO recommande les schémas suivants: pour la curiethérapie
interstitielle ou par ballonnet, 34 Gy en 10 fractions, 2 séances par jour espacées d’au moins
6h, sur 5 a 7 jours, et pour la radiothérapie externe, 38,5 Gy en 10 fractions, 2 séances par jour

espacées de plus de 6h, sur5a 7 jours.

5.4.4. Le volume

Selon les techniques utilisées, les volumes de traitement sont tres variables et les
critéres gouvernant la définition du volume cible semblent plutdt basés sur des contraintes de
toxicité ou de faisabilité des techniques elles-mémes. Au total, le volume traité excéde

souvent 25% du volume mammaire.

5.4.5. Les résultats

A I’heure actuelle, le recul moyen des études publiées est encore faible, inférieur a 10
ans et donc probablement insuffisant pour juger du risque de récidive de lésions initialement
de bon pronostic. L’interprétation des resultats, globalement satisfaisante, doit donc rester
prudente tant sur le contréle local que sur les résultats cosmétiques et les séquelles tardives.

Ceci souligne I’'importance de la sélection des patientes. Le consensus de I’ASTRO
conclut que les patientes « souhaitables » pour ces techniques sont celles agées de plus de 60
ans, avec des T1/pT1, NO, de type carcinome canalaire infiltrant, marges saines a au moins 2
mm, récepteurs hormonaux positifs, Iésion unicentrique, sans perméation lymphatico-

vasculaire ni chimiothérapie néo-adjuvante ou concomitante.
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Chapitre 25. CANCER DU SEIN : LES TRAITEMENTS
MEDICAUX
- CHIMIOTHERAPIE ADJUVANTE-

SEGURA-DJEZZAR C.

Introduction

Les progres realises ces 30 derniéres années ont permis d’améliorer la survie des
patientes ayant un cancer du sein, en particulier avec le développement des traitements
systémiques adjuvants tels que la chimiothérapie et les thérapies ciblées, qui permettent
d’éradiquer la maladie micrométastatique. La derniere actualisation de la méta-analyse des
traitements adjuvants (1-3) confirme ces donnees pour le cancer du sein localisé, montrant
qu’ils améliorent la survie globale et la survie sans récidive.

Je n’aborderai pas dans ce chapitre le traitement du cancer du sein métastatique.

1. LACHIMIOTHERAPIE

a) Chimiothérapie a base d’anthracyclines :

Elle diminue significativement le risque de récidive et de décés par cancer du sein,
quelques soient I’age, le statut ganglionnaire, le statut des récepteurs hormonaux ou le statut
ménopausique.

Le bénéfice absolu en survie (versus chirurgie seule) est plus important chez les
femmes agées de moins de 50 ans, comparativement aux patientes agées de 50 a 69 ans : pour
les patientes N+, le gain en survie a 10 ans varie de 3 a 11% selon I’&ge; pour les patientes N-,
il varie de 2 a 7%.

La dose « seuil » efficace par cycle est de 60 mg/m?2 pour la doxorubicine, et de 90-
100mg/m2 pour I’épirubicine.

Quelques questions restent en suspens: interét du maintien du 5 fluoro-uracile
(EC/AC ou FEC/FAC) ? Duree optimale de traitement (comprise entre 4 et 6 mois) ?
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b) place des taxanes :

Le paclitaxel (P) et le docetaxel (D) ont montré une efficacité importante en 1% ligne

métastatique. De nombreux essais ont comparé chez des patientes N+, I’association taxanes/

anthracyclines aux anthracyclines seules, en schéma séquentiel ou concomitant. Ils montrent

tous une amelioration de la survie sans récidive et de la survie globale, avec un bénéfice
relatif de 17 & 28% en SSR, et de 6 a 30% en SG.

Tableau 1: études randomisées de phase Il comparant anthracyclines seules a

I’association anthracyclines-taxanes

Etudes CALGB 9344 [NSABP B-28 [PACS 01 [BCIRGO01 ECOG2197
N+
Bras de 4 AC vs AC vs 6 FEC100 vs FAC vs AC vs
traitement 4 AC- 4P AC+P 3 FEC100-3D A50-D75 A60-D60
concomitant
N 3121 3060 1999 1491 2885
Objectif SSR SG SSR SSR SSR
principal
Suivi (mois) 69 60 60 60 60
SSR 5 ans 65 vs 70% 72 vs 76% 73 vs 78% 68 vs 75% 85 vs 85%
(%) +5 +4 +5 +7 0
SG 5 ans 77 vs 80% 85 vs 85% 87 vs 91% 81 vs 87% 91 vs 91%
(%) +3 0 +4 +6 0

A : doxorubucine; C : cyclophosphamide; F : 5-fluoro-uracile; P: paclitaxel; D: docetaxel,

SSR: survie sans récidive; SG: survie globale ; différence statistiquement significative

c) effets secondaires :

A court terme. Ils sont fréquents mais réversibles a I’arrét du traitement. Le tableau

suivant donne la description et la prise en charge thérapeutique des plus fréquents.
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Tableau 2 : Liste des principaux effets secondaires de la chimiothérapie adjuvante utilisée

pour le traitement du cancer du sein : description et prise en charge thérapeutique.

Description

Traitement préventif/ curatif

Alopécie

Systéematique, totale. Survenue 2 a 3
semaines apres le 1% cycle.

Port d’un casque réfrigéré (retarde la
chute des cheveux mais ne I’empéche
pas)

Prothése capillaire, foulard.

Nausées, vomissements

Modérés (taxanes) a severes
(anthracyclines)

Recommandations de I’ASCO, de j1
aj3:

Aprepitant
5-HT3
Dexamethasone
Mucite Souvent modérée. Douleurs, parfois | Bains de bouche préventifs a base de
ulcérations de la muqueuse buccale bicarbonates et antiseptiques.
survenant vers J7-J10. Antifungiques en cas de mycose
associee
Dysgueusie Fréquente.
Fatigue Fréquente, touche 70 & 100% des Activité physique réguliere, par

patientes. Multifactorielle, favorisée
par le surpoids, une faible activité
physique et certaines co-morbidités
(syndrome anxio-dépressif,
diabete...).

exemple marche 30 minutes/jour.
Perte de poids.
Traitement des pathologies associees

Leuconeutropénie

Fréquente. Grave uniquement en cas
de fievre associée.

Recommandations de ’EORTC :
Prévention primaire ou secondaire
par G-CSF

Antibiothérapie large spectre et
isolement protecteur en cas de fiévre
seulement.

Anémie

Fréquente.

Recommandations de ’EORTC:
traitement curatif par transfusions de
culots globulaires et/ou
érythropoiétine.

Thrombopénie

Peu fréquente, rarement sévere.

Transfusions de culots plaquettaires
possibles

Neuropathie périphérique

Survenue sous taxanes. Dose-
dépendante, survenue plus fréquente
en cas de pathologie sous-jacente de

type diabete ou alcoolisme chronique.

Troubles des phanéres

Sécheresse cutanéo-muqueuse.
Onychodystrophie plus fréguente
sous taxanes.

Bains glacés/gants réfrigérés pour les
mains pendant la perfusion de
chimiothérapie.
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La toxicité a long terme. Elle est bien connue : fatigue, prise de poids, troubles cognitifs,
troubles de la sexualité, stérilité, ménopause. Les plus graves sont I’insuffisance cardiaque, et
les hémopathies malignes qui restent rares cependant (pas d’augmentation statistiquement

significatives), touchant moins de 2% des patientes traitees.

2. LES THERAPIES CIBLeES

a) trastuzumab :

Le trastuzumab est un anticorps monoclonal humanisé, ciblant les récepteurs a I’EGF
(epidermal growth factor) de type 2 (ou HER?2).
Les mécanismes d’action supposés du trastuzumab sont induits par la fixation de I’anticorps
sur le récepteur, et sont responsables de:

- I’endocytose du récepteur et de la diminution de son expression a la surface de la

cellule, d’ou une diminution des signaux de prolifération ;

- I’induction de I’inhibition du cycle cellulaire, avec arrét en phase G1,

- I’induction de I’apoptose,

- I’inhibition de I’angiogénese,

- I’inhibition des mécanismes de réparation de I’ADN,

- et de la cytotoxicité cellulaire dépendante des anticorps (ADCC) entrainant la

destruction de la cellule.

Le seul facteur prédictif de réponse au Trastuzumab est la détermination du statut
HER2, en immunohistochimie, ou par techniques d’hybridation in situ (CISH/FISH). En cas
de surexpression protéique (score 3 en immunohistochimie) ou d’amplification du gene, son
utilisation est devenue standard, en association a la chimiothérapie adjuvante puis en
monothérapie, pour une durée totale de 18 injections soit 52 semaines (1 an). En I’absence de
surexpression protéique ou génique, il n’y a pas d’indication a utiliser le Trastuzumab.
L’étude HERA a montré I’intérét du trastuzumab (administré pendant 1 an, toutes les 3

semaines) versus placebo, aprés chimiothérapie adjuvante, et avec un suivi médian de 4 ans.
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Résultats de I’étude HERA, en faveur du bras avec trastuzumab:

SSR 4 ans: 78,6% vs 72,2% (p<0,0001; HR 0,76)
SG 4 ans: 89,3% vs 87,7% (p=0,1087; HRO, 85)

Un des facteurs limitant son utilisation est le risque de cardiotoxicité avec baisse de la
fraction d’éjection du ventricule gauche, souvent asymptomatique, mais parfois responsable
d’insuffisance cardiaque congestive. Les données issues des essais adjuvants montrent des
altérations de la fraction d’éjection du ventricule gauche (FEVG) de 3% dans le bras
trastuzumab (vs 0,5%), avec un taux d’insuffisance cardiaque congestive de 2,1% (vs 0,2%).
La cardiotoxicité observée est influencée par I’age, la valeur de la FEVG aprés 4 cycles
d’anthracyclines et le type de schéma (toxicité plus importante avec les schémas concomitants
versus séquentiels). Son monitoring par échographie cardiaque transthoracique ou
scintigraphie myocardique est maintenant bien établi et facilite I’utilisation de la molécule.

Détectée précocement, I’atteinte cardiaque est souvent réversible.

b) autres molécules :

En situation métastatique, le lapatinib et le bevacizumab donnent des résultats
prometteurs. Ils ont tous deux leur place en premiére ligne métastatique, en association a la
capecitabine chez les patientes HER2+ pour le lapatinib, la capecitabine ou les taxanes chez
des patientes HER2 - pour le bevacizumab.

Leur place en situation adjuvante doit étre déterminée avec prudence, et se faire dans
le cadre strict des essais thérapeutiques. L’étude ALLTO n’a pas montré d’intérét a utiliser le

Lapatinib en monothérapie ou en association au Trastuzumab.

3. CONCLUSIONS

Dans le cancer du sein, les traitements adjuvants systémiques permettent, en agissant
sur la maladie micrométastatique présente lors du traitement loco-régional, d’améliorer la
survie sans réecidive et la survie globale de fagon significative.

L’usage des thérapies ciblées, avec un nombre croissant de molécules arrivant sur le
marché, doit étre soumis a la prudence. Aujourd’hui seul le trastuzumab est prescrit « en

routine » en situation adjuvante. L’association anthracyclines et taxanes est la référence.
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Patientes HER2- :

En séquentiel : 3 (F)EC100-3 Taxotére 100 ; 4 (F)EC- 4 Paclitaxel ; 4 AC60- 12 Paclitaxel
hebdomadaires

Ou en concomitant : TAC, TEC

Patientes HER2 +, quelque soit N : méme schémas de chimiothérapie avec adjonction de

Trastuzumab le plus précocement possible, aprés I’arrét des anthracyclines
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Chapitre 25. LES TRAITEMENTS MEDICAUX
-HORMONOTHERAPIE ADJUVANTE-

SEGURA -DJEZZAR C.

Introduction

Le cancer du sein est dans la plupart des cas un cancer hormono-dépendant. Selon la
littérature, les taux de tumeurs surexprimant des récepteurs aux oestrogenes et a la
progestérone varient respectivement de 59 a 81%, et de 52 a 71%. La détermination du statut
des récepteurs hormonaux (RH) a un intérét prédictif pour la réponse a I’hormonothérapie.
Elle a également un intérét pronostique, puisqu’il existe une diminution du risque de récidive
locale, du risque de déces et du risque de cancer controlatéral chez les patientes RH+. Les
traitements que I’on peut proposer sont multiples et dépendent du stade de la maladie traitée.

En situation adjuvante, ces traitements ont pour but d’augmenter la survie sans
récidive et la survie globale, tout en préservant la qualité de vie des patientes.

Le tamoxiféne (Tam) constitue I’hormonothérapie de référence chez les patientes non
ménopausées presentant une tumeur avec récepteurs hormonaux positifs (RH+). Les
inhibiteurs de I’aromatase (1A) ont démontré leur efficacité chez les patientes ménopausées.
La place de la suppression ovarienne en association ou non a la chimiothérapie reste mal

définie.
I. PATIENTES NON MENOPAUSEES
a) Place de la suppression ovarienne.
Chez la femme non ménopauseée, les cestrogenes sont essentiellement produits par les

ovaires. Georges Beatson, en 1896, a été le premier a décrire le r6le de la castration

chirurgicale dans la prise en charge palliative des cancers du sein métastatiques (1).
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1 .Modalités.

La suppression des fonctions ovariennes peut étre réalisee selon 3 méthodes : la castration
chirurgicale (ovariectomie bilatérale), et la radiothérapie ovarienne, responsables d’une
castration définitive, et les analogues de la LH-RH., responsables d’une castration
pharmacologique réversible. Ceci explique pourquoi ils sont parfois préférés (malgré leur
colt) a I’ovariectomie ou I’irradiation ovarienne, parmi une population de femmes jeunes et
non ménopausées.

2. Efficacité.

* Suppression ovarienne seule. Depuis la méta-analyse d’Oxford, I’intérét de la
castration dans le traitement des patientes atteintes de cancer du sein, est démontré. Dans cette
analyse, toutes les patientes de moins de 50 ans sont considérées comme non ménopausées.
On peut en dégager 3 items :

- La suppression ovarienne (en comparaison a un placebo) diminue, a 15 ans, le risque
annuel de rechutes de 33% et le risque annuel de déces de 32% pour les patientes agées de 40
a 49 ans ; et respectivement de 32 et 29% pour les patientes de moins de 40 ans;

- La suppression ovarienne a une efficacité similaire & la chimiothérapie de type CMF,
mais on ne peut en aucun cas transposer ces resultats aux chimiothérapies actuelles par
anthracyclines et taxanes.

- Il n’y a pas de bénéfice démontré aprés une chimiothérapie adjuvante.

* Suppression ovarienne en association a une autre hormonothérapie. L’association
avec le tamoxiféne est efficace mais ne semble pas supérieure au tamoxiféne seul dans les
méta-analyses d’Oxford ou celle de la Cochrane. Il n’y a pas d’indication a I’heure actuelle
dans I’association des IA avec les agonistes de la LH-RH chez des patientes non
ménopausées. Les résultats a 5 ans de I’étude ABCSG-12 comparant chez plus de 1800
patientes I’association goseréline-tamoxiféne a goséréline- anastrozole, ne montre pas de
difference significative en survie sans récidive, en revanche, les patientes sous anatrozole ont
une survie globale diminuée. Il faut attendre les résultats de I’étude SOFT pour connaitre
I’intérét d’une association de la suppression ovarienne au tamoxifene ou a I’exemestane

versus tamoxiféne seul, chez des femmes préménopausées.

3. Limites de la méta-analyse.

Dans la majorité des études de la méta-analyse d’Oxford, la proportion de patientes traitées
par agonistes est faible, comparativement a la proportion de patientes traitées par castration
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chirurgicale ou radique. La durée du traitement varie de 2 a 5 ans ce qui ne permet pas de
statuer sur la durée optimale du traitement, et sur I’intérét de la suppression ovarienne
temporaire. Enfin on ne connait pas le taux d’ameénorrhée chimio-induite, et la tolérance des
traitements.

4. Les effets secondaires de la suppression ovarienne correspondent aux symptomes d’une

ménopause : bouffées de chaleur, sécheresse vaginale, prurit, baisse de libido, syndrome
dépressif...Ces effets sont réversibles a I’arrét du traitement quand on utilise les agonistes de
la LH-RH.

Place du tamoxiféne :

1. Données d’efficacité. Dans la méta-analyse d’Oxford, le tamoxiféne administré pendant 5

ans a 10 300 patientes non meénopauseées, permet de réduire le risque de recidive de 29% et de
déces de 34% entre 40 et 50 ans, et respectivement de 44% et 39% avant 40 ans. Son bénéfice
est démontré chez les patientes RE+ uniquement, indépendamment du statut ganglionnaire et

la réalisation ou non d’une chimiothérapie adjuvante.

2. Toxicité. Les effets les plus freqguemment observés sont une prise de poids, des effets sur
I’ovaire (kystes ovariens dus a la stimulation des sécrétions oestrogéniques ovariennes) et
I’endomeétre (cycles irréguliers, oligorrhée voire aménorrhée); I’effet anti-oestrogénique sur la
muqueuse vaginale est parfois responsable de secheresse vaginale, de dyspareunie.

Enfin, de rares cas de déces toxiques ont été rapportés par cancer de I’utérus et maladie

thrombo-embolique (0,2% sur 10 ans tous ages confondus).

En pratique : Hormonothérapie des patientes non ménopausées.

1) le tamoxiféne seul administré a la dose de 20 mg/jour pendant 5 ans est le traitement
standard ;

2) la place de I’association a une suppression ovarienne reste a définir ;

3) la castration seule est abandonnée.

4) il n’y a pas de place a I’heure actuelle pour les inhibiteurs de I’aromatase, y compris

en association a une suppression ovarienne.
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2. PATIENTES MENOPAUSEES

a) Place du tamoxifene.
Elle est clairement établie depuis la méta-analyse d’Oxford, avec une diminution des
récidives de 40% et des déces spécifiques de 32% si on compare le tamoxiféne a un placebo,
chez les patientes RH+. Ce bénéfice existe quelques soient I’age, I’administration ou non

d’une chimiothérapie, I’envahissement ganglionnaire axillaire.

b) Place des IA.

1. Généralités. Chez la femme ménopausée, les estrogenes ne sont plus synthétisés par les
ovaires mais par les surrénales. Les surrénales sécretent en particulier des androgenes, la
testostérone et I’androsténedione, qui sont transformés dans les tissus de soutien, muscles,
foie et cerveau, en cestradiol et cestrone respectivement, par un processus d’aromatisation.
C’est la source principale d’cestrogénes pendant la ménopause. L’aminoglutethimide
(Oriméténe) a été la premiére molécule non sélective inhibant I’aromatisation, mais aussi la
sécrétion surrénalienne de cortisol. Des molécules plus spécifiques, dites de 2°™ et 3*™
génération, sont disponibles a I’heure actuelle, inhibant seulement I’aromatase. Elles
entrainent une diminution des cestrogénes circulants :

- inhibiteurs de type I, non stéroidiens : liaison irréversible au site catalytique de
I’enzyme. Chef de file : Exemestane.

-inhibiteurs de type Il, stéroidiens : liaison réversible a la fonction flavoprotéine du
complexe enzymatique. Chefs de file : Letrozole et Anastrozole.

2. Données d’efficacité. Du fait de la supériorité des IA sur le tamoxifene en situation

métastatique, les A ont été testés en situation adjuvante selon 2 modalités, en comparaison au
traitement par tamoxiféne seul pendant 5 ans (cf Tableau 1) :

- traitement séquentiel ou « switch »: tamoxiféne puis relais par un IA;

- traitement exclusif « up-front » : 1A pendant 5 ans.
L’ensemble des essais réalisés en adjuvant montre la supériorité des IA sur le tamoxifene seul.
Toutes ces données sont confirmées par 2 méta-analyses : 1 regroupant les essais ITA+
ARNO+ ABCSG (12), et 1 autre les essais ITA+ ARNO+ ABCSG +IES (cohorte 2) pour les
traitements séquentiels ou « switch », et les données ATAC+ BIG (cohorte 1) pour les essais

en monothérapie ou « up-front ».
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3. Limites. Il n’est pas possible sur les données actuelles, de comparer les 2 modalités de
traitement « switch » versus « up-front ». Il n’est pas non plus possible de comparer les 3
molécules entre elles, I’efficacité semble la méme.

Aucun essai n’a étudié la durée optimale des traitements : faut-il s’en tenir a 5 ans ? Faut-il
faire plus ou moins ?

Enfin il n’y a pas (encore) d’effet démontré sur la survie globale...

4. Toxicités. Il n’existe pas de toxicité limitante. Les plus souvent décrites sont :

Cancer de I'endometre 0,2 %
Accidents thrombo-emboliques 1,5-3 %

Bouffées de chaleur 33-50 %

Pertes vaginales 3 %
Et : sécheresse vaginale, baisse libido,
raréfaction des cheveux

Arthralgies 21-30% (5,4% exe)

Fractures 5-7 %
Et : raideur articulaires, diminution de
la densité osseuse (ns), myalgies 10%

Nausées 10 %
Et anorexie, vomissements, diarrhée

AVC ischémiques 2 %

Ischémie myocardique 0,7 %

NB : Les taux de cancer de I’endométre sont trés inférieurs a ceux observés avec le
tamoxiféne (0,4 a 0,8%).

En pratique : Hormonothérapie des patientes ménopausees :

1) les inhibiteurs de I’aromatase doivent étre privilégiés en monothérapie, ou en schéma
séquentiel aprés 2- 3 ans de tamoxiféne pour une durée totale d’hormonothérapie de 5
ans ;

2) en cas de mauvaise tolérance, si possible apres 2 ans, on peut changer d’IA ou revenir
au tamoxiféne ;

3) le tamoxiféne est efficace et garde toute sa place

4) chez les patientes préménopausées, on propose un schéma séquentiel débutant par 2-
3 ans de tamoxiféne puis un switch par 1A (dés que la ménopause est confirmee) pour

une durée totale d’hormonothérapie de 5 ans.
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Chapitre 25. CANCER DU SEIN : LES TRAITEMENTS
MEDICAUX.
-HORMONOTHERAPIE EN SITUATION
METASTATIQUE-

Carine SEGURA- DJEZZAR C.

Introduction.

En situation métastatique, I’objectif des traitements est I’amélioration de la survie avec
le maintien d’une qualité de vie adéquate, il faut privilégier les traitements les plus efficaces
et les moins toxiques comme I’hormonothérapie, qui, chez les patientes RH+, peut parfois étre
préférée a la chimiothérapie.

L’expression des RH est a la fois un facteur predictif d’hormonosensibilité et un
facteur pronostique.

Les variations d’expression des RH et d’HER2 entre la tumeur primitive et les
métastases tant ganglionnaires ou qu’a distance, rend légitime une biopsie de la métastase
quand celle-ci est facilement réalisable. Cette nouvelle analyse phénotypique permet une prise

en charge optimale au vu de la grande diversité de traitements a proposer.
1 .INDICATIONS EN SITUATION METASTASTIQUE

a) Parametres prédictifs de réponse a I’hormonothérapie.

Parameétres cliniques. L’age avancé (au-dela de 60 ans), le statut ménopausique, la
localisation des métastases (0s, tissus mous, pleuro-pulmonaire), un intervalle libre depuis
le diagnostic initial> 1an, et la notion de réponse antérieure a une 1%° ligne
d’hormonothérapie sont des facteurs prédictifs d’hormonosensibilite.

Parameétres histopathologiques. Comme en situation adjuvante, la détermination du
statut des récepteurs hormonaux (RH) a un intérét prédictif pour la réponse a
I’hormonothérapie. Les traitements utilisés en adjuvant, la notion de clones tumoraux
hétérogénes au sein d’une méme tumeur, les théories sur les cellules souches circulantes,
peuvent conduire a une modification du statut des RH au cours de la maladie

métastatique. La premiere question a se poser est donc celle du statut de la métastase :
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le profil de surexpression des RH (et aussi d’HER?2) est-il le méme que celui de la tumeur
initiale ?

Ces variations de statut hormonal entre la lésion initiale et la métastase existent a des
taux trés variables, une variation du statut d’expression des RH est observée dans 30 a 40
% des cas dans les études les plus récentes.

L’hormonosensibilité differe selon I’expression de I’un ou I’autre des 2 récepteurs aux
cestrogenes et/ou la progesterone, allant de moins de 10 % en cas de négativité des 2

récepteurs a 78% lorsque les 2 sont surexprimes (cf. tableau 2).

b) Indications

L’hormonothérapie peut étre proposée en 1% intention, dans différentes situations, et
en fonction des parametres suivants :
* Cliniques et radiologiques :

- survenue aprés un long intervalle libre (>2 ans) par rapport au diagnostic initial,

- formes pauci-symptomatiques,

- évolution tumorale lente,

- nombre de sites métastatiques < 3 (atteinte multifocale) ;

- contre-indication a la chimiothérapie, telles que I’age avance, I’état genéral précaire,

certaines co-morbidités.

* Biologiques et histopathologiques :

- altération du bilan hépatique ;

- masse tumorale importante (LDH, CA15-3 tres élevé) ;

- sur la maladie initiale : grade SBR 1l ou Ill, index de proliferation élevé (Ki67, index
mitotique), absence d’un des récepteurs hormonaux.

-perte ou diminution significative d’expression des récepteurs hormonaux RE et/ou RP
sur la métastase.

Conclusion 1: Le principal facteur prédictif de réponse a I’hormonothérapie est la

surexpression des récepteurs hormonaux ; cette surexpression peut varier au cours du temps.

Conclusion 2: Le traitement antihormonal est une option tout a fait licite en cas de maladie
métastatique n’ayant pas de menace vitale et/ou symptomatique majeure immédiate ; y

compris en cas d’atteinte viscérale.
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2. MODALITES D’HOMONOTHERAPIE EN lere LIGNE

a) chez les patientes non ménopausees.

Place du Tamoxifene. Le tamoxiféne est prescrit a la posologie de 20 mg/jour, jusqu’a

progression ou intolérance. Son efficacité est équivalente a la suppression ovarienne, quelle

que soit la méthode utilisee, chimique, chirurgicale ou radique.

Place des analogues de la LH-RH. La méta-analyse de Klijn (1) a permis de reprendre les

données de 4 essais randomisés, menés chez 506 patientes non ménopausees, comparant la
monothérapie par analogues de la LH-RH a I’association analogues- tamoxifene. L’ agoniste
utilisé était la goséréline a 3,6mg par voie sous-cutanée, toutes les 4 semaines, a I’exception
de I’essai italien qui utilisait la buséréline 6,6 mg toutes les 6 semaines pendant 12 semaines
puis toutes les 8 semaines. Avec un suivi médian de 6,8 ans, les résultats ont permis de
constater la supériorité de I’association analogues de la LH-RH - tamoxiféne ; il a été retrouve
une réduction du risque relatif de déces de 22% (HR: 0,78 ; IC 95% 0,63-0,96), et une
diminution du risque relatif de progression de 30% (HR : 0,70 ; 1C 95% 0,58-0,85).

Place des IA. Chez des patientes preésentant une contre-indication absolue a I’utilisation du
tamoxifene (notamment d’ordre thrombo-embolique), il est possible de proposer un traitement
associant une anti-aromatase a un agoniste de la LH-RH, bien qu’il y ait a ce jour peu de

données publiées.

En pratigue :
A I’heure actuelle, I’hormonothérapie de référence pour les patientes non

menopausées, ayant un cancer du sein metastatique, est I’association d’une

suppression ovarienne (chirurgicale ou médicamenteuse) + tamoxifene. Le

tamoxiféne seul peut étre proposeé du fait de sa meilleure tolérance.
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b) chez les patientes ménopausées.

Place des IA. Les IA ont démontré leur superiorité sur le tamoxifene, et sont devenus la
réference en 1ere ligne d’hormonothérapie ; ils peuvent également étre utilisés apres échec du
tamoxiféne. Les 3 molécules (exemestane, anastrozole et letrozole) augmentent le taux de
réponse et le temps a progression de fagon significative lorsqu’on les compare au tamoxifene.
Les taux de réponse vont de 21 a 41% (versus 17-32% pour le tamoxifene), et le temps a

progression de 8 a 11,1 mois (versus 5,6 a 8 mois) (2-4).

Place des anti-oestrogénes. Le tamoxiféne a toute sa place la encore; cependant des

molécules plus récentes comme le fulvestrant (anti-oestrogéne pur) permettent de nouvelles
possibilités thérapeutiques. En premiére ligne, il a été comparé au tamoxifene, a la dose de
250 mg/mois ; il n’y a pas de différence significative pour le taux de réponse (31,6- 33,9%), et

le temps a progression (6,8 - 8,3mois).

c) Association a une chimiothérapie.
Il n’y a pas d’indication a realiser de fagcon concomitante une chimio et une

hormonothérapie, versus une chimiothérapie seule (pas de supériorité démontree).

d) Association & une thérapie ciblée.

Patientes HER2+. La seule indication en 1°® ligne de traitement est I’association

inhibiteurs de I’aromatase- therapie anti-HER2 par Trastuzumab. L’association avec le
Lapatinib (letrozole- lapatinib, étude TANDEM) n’a pas démontré de supériorité versus le
letrozole seul.

Patientes HER2-. Il n’y a pas de thérapie ciblée ayant fait leur preuve dans cette

indication.
Perspectives. L’étude BOLERO-4 évalue I’association Exemestane- Everolimus en

1% ligne métastatique
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3. MODALITES D’HOMONOTHERAPIE APRES LA 1°® LIGNE

Le traitement antihormonal est possible, méme au-dela de 2 lignes de traitement avec
un bénéfice clinique indiscutable ; le bénéfice attendu n’est pas lié a la réponse a la premiere
ligne.

Les mémes molécules sont disponibles dans les mémes indications. Il ne semble pas
exister de résistance croisée entre IA non stéroidiens et IA stéroidiens. Le fulvestrant est une
option équivalente ; I’étude CONFIRM (5) a montré qu’une posologie de 500 mg mensuelle
est plus efficace que la dose initialement testée & 250 mg/mois ; la dose recommandée est
donc de 500 mg une fois par mois, avec une dose supplémentaire de 500 mg 2 semaines apres
la dose initiale. A I’heure actuelle, il est indiqué chez les patientes dont la maladie a récidivé

OU progresse sous traitement par anti-estrogéne.

Thérapies ciblées anti-HER2. Le lapatinib peut étre utilisé en association a un inhibiteur de

I'aromatase, chez les patientes ménopausées ayant une maladie métastatique avec des
récepteurs hormonaux positifs et pour lesquelles la chimiothérapie n'est actuellement pas
envisagée. Il est prescrit a dose de 1500mg/jour (soit 6 comprimés/jour) en continu. Les
patientes de I'étude d'enregistrement n'avaient pas été précédemment traitées par trastuzumab

ou par un inhibiteur de I'aromatase.

Inhibiteurs de mTOR. Mé&me en cas de positivité des récepteurs hormonaux, il existe des

résistances a I’hormonothérapie, soit de novo (résistance primaire), soit secondaire (résistance
acquise). L’activation de la voie de signalisation PI3K- Akt- mTOR est un des mécanismes
impliqué dans ces résistances. L’Everolimus inhibant la protéine mTOR, associé a
I’Exemestane, permet aprés progression sous traitement adjuvant ou metastatique par 1A non
stéroidien, une amélioration significative de la médiane de survie sans progression versus
exemestane seul (étude de phase 111, en double-aveugle : BOLERO-2). Le méme bénéfice est
observé dans I’étude de phase Il TAMRAD en association au tamoxiféne comparativement

au Tamoxiféne seul.
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CONCLUSION

- La positivité des récepteurs hormonaux est associée a un meilleur pronostic en situation

adjuvante et métastatique.
- En situation adjuvante, I’efficacité de I’hormonothérapie est largement démontrée.

- En situation métastatique, sa place est importante : la faible toxicité, le grand choix de

molécules et I’amélioration probable de la survie en font un traitement de choix.

- L’atteinte metastatique viscérale n’est pas une contre-indication aux traitements
antihormonaux ; en revanche la cinétique de I’évolution tumorale oriente la stratégie

thérapeutique (versus chimiothérapie).

- Par ordre décroissant d’efficacite, on privilégiera : d’abord les IA; puis le tamoxifene ou le

fulvestrant.

- L’association a un traitement anti-HER2 ou les stratégies d’inhibition de la voie mTOR

permettent de contourner une partie des résistances aux traitements antihormonaux.
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Chapitre 26. CANCER DU SEIN : FORMES PARTICULIERES
(GROSSESSE, FEMMES JEUNES, FEMMES AGEEYS)

SEGURA-DJEZZAR C.

Certaines formes de cancer du sein doivent étre distinguées, du fait de leurs

particularités dans leur prise en charge diagnostique et/ou thérapeutique.

1 .Femmes jeunes

a)Données de survie.

Les données présentées sont issues du fichier prospectif, dans lequel sont enregistrées
toutes les patientes prises en charge au Centre Frangois Baclesse, et qui regroupe les
principaux facteurs pronostiques et les principaux gestes thérapeutiques. Le fichier regroupe
13498 patientes dont 12020 ont été prises en charge au CFB, au moins partiellement, au
moment de leur traitement initial. Nous avons classé les patientes en 4 décennies des années
1970 a 2000. La décennie 2000 ne comprend que des patientes traitées en 2000 et 2001. Les 4
groupes comprennent respectivement : 1865, 3875, 6146, 1420 patientes dont 1339, 3494,
5824 et 1342 vues au moment du traitement initial. Dans notre population, I’age médian au
moment du diagnostic est de 58 ans.

Parmi elles, 316 patientes avaient moins de 35 ans (soit 2,6% des patientes). Sur le
plan épidémiologique, le taux de patientes jeunes est stable au cours du temps (1,9% a 3,1%
selon les décennies) (p=0,09).

Comparativement aux patientes agées de plus de 35 ans, les tumeurs sont de petite
taille (39% de T1), mais plus agressives (40% SBR Il1, 37% RH négatifs). L’envahissement
ganglionnaire est le méme quel que soit I’age.

Les données de surveillance ont été arrétées au 31 décembre 2003. Les probabilités de
survie globale (SG) et de survie sans rechute (SSR) ont été calculées selon la méthode Kaplan
et Meyer et les comparaisons effectuées par un test du Log-Rank. Les comparaisons de

pourcentages ont eté effectuées par un test du khi2.
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Données de surviea 5 et 10 ans :

<35 ans > 35 ans p
SG b5ans 74% 73% 0,067
10ans 62% 58%
SSR 5ans 61% 68% 0,0001
10 ans 48% 58%

Ces données confirment le pronostic péjoratif du cancer du sein chez les femmes jeunes. En
revanche, le bénéfice de la chimiothérapie est plus important chez les femmes de moins de 40
ans (1):

REDUCTION AN NUELLE DU RISQUE
de récidive de déces

Gain global 22% +/-2,1 15,5% +/-2,4
Selon I’age et la
ménopause :
Non ménop.

39% +/-3 27% +/- 8

40-49 ans 31% +/-5 26% +/- 5

50-59 ans 23% +/-7 19% +/-8
Ménop.

50-59 ans 22% +/- 4 14% +/-4

>60 ans 18% +/- 4 8% +/-4

b) Impact sur la fertilité

3 situations cliniques distinctes. L’existence de cycles menstruels normaux ou la

réapparition de ceux-ci apres une chimiothérapie ne signifie pas que la réserve folliculaire est
normale. La reprise des cycles menstruels depuis 1 an et I’impossibilité d’étre enceinte sans

contraception est synonyme de stérilité.
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On peut également observer une persistance de I’aménorrhée chimio-induite>1 an
apres la fin du traitement, signifiant I’absence de retour a la normale des fonctions ovariennes,

mais également Facteurs de risque identifiés. Le risque de stérilité augmente avec I’age, le

type de chimiothérapie utilisée (tableau 1: anthracyclines, cyclophophamide++), le nombre de
cycles administreés, le type de schéma d’administration utilisé: schéma anthracyclines-taxanes
concomitant (type TAC), I’utilisation d’une suppression ovarienne radique ou chirurgicale (il
faut idéalement privilégier la méthode médicamenteuse, réversible par analogues de la LH-
RH)._Le tamoxiféne n’augmente pas le risque d’infertilité mais son effet tératogéne contre-
indique une grossesse sous traitement.

Perspectives. Si cela est possible sans retarder la prise en charge du cancer, pour les patientes
agées de moins de 40 ans, la fonction ovarienne doit étre évaluée avant de débuter la
chimiothérapie. Si la réserve ovarienne est faible, la patiente se verra proposer une méthode

de préservation de la fertilité avant de la débuter.

c)Impact sur les possibilités de lactation.

En cas de grossesse, I’impact du traitement loco-régional chirurgical et/ou
radiothérapique est réel, et peut altérer les possibilités d’allaitement. Cependant I’allaitement
n’est pas contre-indique et reste possible y compris sur le sein traité.

- Apres chirurgie conservatrice: ligature partielle ou totale des canaux
galactophores, avec diminution de la lactation;
- Aprés mastectomie: lactation sur 1 seul sein;
- Aprés radiothérapie: fibrose ou sténose des canaux galactophores fréquente,
manqgue d’élasticité du mamelon rendant la succion du nourrisson difficile ; mais

allaitement possible sur le sein irradié chez environ 1 femme sur 4.

d) Grossesse apres un cancer du sein traite.

La problématique est liée aux sequelles du traitement (infertilité, ménopause précoce)

et au risque de récidive (cancer hormono-sensible/ hormono-induit).

La fréquence des grossesses apres cancer. Elle est mal connue ; il semble que 3 a 16% des

femmes traitées ont au moins une grossesse apres traitement.
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La récidive. Elle survient majoritairement 2-3 ans apres le diagnostic, et jusqu'a 5 ans pour les
formes N+, nécessitant une évaluation oncologique avant la conception et une prise en charge
pluridisciplinaire.

La grossesse est possible, il n'y a pas d'aggravation du pronostic significative sur les
données publiées. Il s’agit d’études retrospectives montrant soit I’absence d’impact, voire
effet bénéfique appelé « Healthy mother effect ». Il semble méme qu’un délai de survenue de
la grossesse par rapport a la fin du traitement> 6 mois soit corrélé & une diminution du risque
de déces a5 et 10 ans.

Les risques feetaux. Il n’existe pas de données sur le retentissement a long terme sur la

descendance de la chimiothérapie et de I’hormonothérapie. Il n’y a pas de sur-risque
d’anomalies congénitales et d’anomalies chromosomiques a distance de la chimiothérapie.

e) Contraception apres un cancer du sein.

L’infertilité n’est pas systématique avec le traitement anticancéreux, et I’absence de
regles n’est pas synonyme d’infertilité. Une contraception est donc indispensable pendant le
traitement du cancer du sein et la durée du délai de prudence.

Les oestro-progestatifs et les microprogestatifs sont bien sir formellement contre-indiqués.
L’innocuité du dispositif intra-utérin au Levonorgestrel (MIRENA®) n’est pas établie (10-
11). Les moyens de contraception les plus adaptés a cette situation sont le dispositif intra-
utérin au cuivre et les moyens locaux (préservatifs masculin et féminin, spermicides,

diaphragme).

2. CANCER DU SEIN ET GROSSESSE

J’aborde dans ce chapitre la situation de cancer survenant pendant la grossesse ou
I'allaitement (du 1* jour de la conception a 1 an post-partum).

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent pendant la grossesse, il reste cependant
rare : 0,2 a 3,8% des cancers du sein surviennent pendant la grossesse ou I’allaitement.
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Dans cette situation, se posent les questions suivantes :

a) le diagnostic est difficile, en raison des modifications physiologiques liees a la
grossesse, et de la fréquence peu élevée du cancer du sein chez les patientes de

moins de 40 ans ;

ATTENTION au retard diagnostique fréquent (10% métastatique d’emblée)
TOUTE LESION PALPABLE DOIT ETRE EXPLOREE méme si I’imagerie est

normale !

b) I’indication d’interruption thérapeutique de grossesse est controversee : elle n’a pas

d’incidence sur le pronostic maternel, cependant certains traitements (chimiothérapie, en

particulier les taxanes) sont contre-indiqués au 1% trimestre de grossesse ;

c¢)le pronostic maternel .1l existe souvent des facteurs de mauvais pronostic : age jeune
de survenue, tumeur de plus grande taille, grade SBR IlI, atteinte axillaire N+, surexpression
de HER2, RH négatifs, 10% de formes meétastatiques d'emblee. Ceci a un impact sur la survie
pour les formes N+ : la survie a 5 et 10 ans est respectivement de 47% et 25% en cas de
grossesse concomitante, alors qu’elle est de 59% et 41% chez les cas contrbles. Chez les
patientes ayant des formes NO, le pronostic est identique : 82% a 5 ans, et 75-82% a 10 ans.

d) Les indications et les modalités thérapeutiques doivent prendre en compte le pronostic
maternel, mais aussi I’impact des traitements sur le feetus d’ou la nécessité d’une prise en
charge pluridisciplinaire.

- Chirurgie. Elle est possible, peu de données concernant la technique du ganglion
sentinelle

- Chimiothérapie. Les risques sont bien définis, en fonction de la datation de la

grossesse.
<14 SA : tératogénécité+++
2™ et 3*™ trimestres : risques feetaux (retard de croissance intra-utérin, prématurité,
toxicité cardiaque, hématologique...)
< 3 semaines avant I’accouchement :
Apreés la naissance : risques tardifs ?
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- Radiothérapie. Elle doit étre évitée. Le risque tératogéne est majeur (retard de croissance
in utero, malformation feetale). Par ailleurs les effets a long terme de I'exposition in utero

ne sont pas connus.

3. FEMMES AGEES

En Europe et aux USA, les cancers du sein aprés 65 ans sont fréquents, représentant
30 a 50% des cas. En France I'espérance de vie d'une femme est de 83,5 ans. Les problémes
posés sont les suivants:
1) Peu de données dans la littérature (exclusion des essais thérapeutiques);
2) Avec I'age, il existe une augmentation des comorbidités;
3) Avec l'age, il existe une augmentation du nombre de cancers du sein, et une diminution du
nombre de déces par cancer (deces liés a d'autres causes).

La question majeure est celle de I'évaluation du rapport bénéfices/risques.

Les caractéristiques tumorales sont différentes par rapport aux femmes jeunes. Le profil

clinique est péjoratif: 20% de tumeurs de taille > 5cm (versus 13%), plus de formes
métastatiques d'emblée (39% entre 65 et 74 ans, 52% aprés 75 ans), avec un profil biologique
plus favorable (4):84% de tumeurs RH+ (versus 67%), 58% de formes N- (versus 50%).

a) En situation adjuvante.

Les patientes agées sont souvent "sous-traitées": on observe une déviation des
recommandations thérapeutiques, surtout apres 75 ans, qu'il s'agisse de chirurgie, de

radiothérapie, chimiothérapie ou hormonothérapie (5).

La Chirurgie. Elle est bien toléré, méme a un age trés avancé; le risque de mortalité opératoire
est estimé entre 1 et 2%, et dépend essentiellement des pathologies concomitantes.

La radiothérapie. Son bénéfice n'est pas clairement établi, en termes de survie globale, survie

spécifique, cancer du sein controlatéral: les données de la littérature sont controversées.
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La chimiothérapie. Elle diminue significativement le risque de récidive et de déces par cancer

du sein, quelque soit I’age (6). Il est important de poursuivre les études en cours pour les
patientes agées de plus de 70 ans. L’étude GERICO 11 permettra peut étre grace a I’analyse
histologique confrontée au grade génomique, de mieux cibler les indications dans cette
population.

L'hormonothérapie. Les indications sont les mémes que chez les patientes ménopausées plus

jeunes.

La encore, une évaluation pluridisciplinaire en particulier avec les oncogériatres est

utile pour apprécier au mieux la balance bénéfices/risques.

b) En métastatique.

L'HORMONOTHERAPIE peut se conduire sur plusieurs lignes, en l'absence de métastases
menacant le pronostic vital a court terme.

La CHIMIOTHERAPIE a sa place, en fonction des comorbidités et de I'atteinte métastatique.
Il semble licite de préférer une monothérapie: la capecitabine, la vinorelbine, la doxorubicine

liposomale pégylée sont des molécules bien tolérées en général.
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Chapitre. 27 L’annonce du diagnostic

BARREAU B. TASTET S.

Introduction

L’annonce du diagnostic en sénologie est une situation singuliere puisque le radiologue
détecte et analyse des images qui sont des représentations du sein. Il évalue une probabilité ou
non de malignité de signes nommeés masses, calcifications... Ces anomalies seront classées en
utilisant le lexique du Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS) de I’American
College of Radiology (ACR). Les femmes sont parfois déconcertées par un langage
probabiliste dans un champ sociétal fondé sur les preuves.

L’annonce du diagnostic de cancer nécessite de disposer de la preuve
anatomopathologique, elle est réalisée a la suite des résultats histologiques des prélevements
percutanés du sein.

Avant de décrire cet «acte de langage », nous nous proposons de définir les

recommandations sur les principes de communication.

1. LES PRINCIPES DE COMMUNICATION

1.1. Le lieu de communication

Dans la pratique, les radiologues utilisent souvent la salle d’échographie. Si la cabine de
déshabillage est a proscrire, un bureau serait I’endroit le mieux adapté. La patiente doit pouvoir
s’approprier I’espace afin que ce lieu libére et favorise les propos. Elle est habillée, assise
confortablement. Le fait de s’asseoir face ou a c6té de la patiente, d’avoir une posture orientee
favoriserait une perception positive du médecin et serait décodee par la patiente comme un
comportement bienveillant. L’important est de disposer d’un lieu qui puisse préserver la
confidentialité, le praticien ne doit pas étre dérangé pendant ce temps d’annonce.

La patiente peut étre accompagnée par un proche si elle le désire. Ce qui compte, c’est

la qualité de la relation, I’intensité de I’instant partagé.
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1.2. Les outils de la communication

Ces techniques de communication exposées sont des outils facilitant la relation. lls ne
remplacent en aucun cas la qualité de la relation qui est basée sur notre sincérité, notre propre
mode de communication. Une communication est pertinente lorsque le message émis
correspond au message recu. Il y a distorsion du message quand le message exprimé par une
personne ne correspond pas a celui regu par I’autre ou les autres. Cet état de distorsion peut
déja exister entre ce que le locuteur pense et ce qu’il dit, puis entre ce que I’interlocuteur recoit

comme message et ce qu’il en comprend.

1.2.1. La communication verbale

Elle est I’une des modes de communication existant avec la communication non verbale
qui sera développeée plus loin. Ce type d’échange est base sur le langage verbal qui correspond
au contenu du discours et obéit a un vocabulaire et a des régles de grammaire précises. Toute la
difficulté de ce langage est de s’adapter d’une part a I’interlocutrice-patiente. Ainsi, il est
nécessaire d’utiliser des mots appropriés dans un vocabulaire adéquat, qui permettront a la
patiente de comprendre les propos du radiologue, ce qui implique de se mettre au niveau de
compréhension de la patiente tout en ne perdant pas la pertinence de I’information a
transmettre. D’autre part, il est important de s’adapter au diagnostic et a la conduite a tenir.
Enfin, il convient de tenir compte des circonstances de I’entretien. En effet, les phrases breves
et la présence de pauses sont nécessaires a une bonne transmission du message. De plus, d’une
maniere générale, I’interlocuteur ne retient pas tout de ce qui lui est transmis quand plus de
trois informations sont communiquées dans un temps relativement court. Il s’ajoute le contexte

anxiogene de I’entretien qui peut augmenter les risques de distorsions du message.

La reformulation, composante majeure de la communication verbale, vient renforcer la
compréhension du langage verbal durant I’entretien médecin-patient. La reformulation est une
reprise des mots du patient par le médecin. Cette action de reprendre, de reformuler laisse au
radiologue le temps de réfléchir et a la patiente de ressentir en elle comme un accord entre le
sens qu’elle donne aux paroles entendues et son expérience sensible.

La reformulation ne peut constituer la seule forme de communication médecin/patient.
En effet, durant I’entretien des questions ouvertes et fermées sont posées. Ces dernieres sont
formulées de telle sorte que la réponse ne peut étre donnée que sur un mode dichotomique (par

exemple oui/non, toujours/jamais...). Ce type de questions a I’avantage de fournir une réponse
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claire et précise, mais ne permet en aucun cas a la patiente de pouvoir exprimer ses émotions,
son ressenti ou d’introduire spontanément une question dans son discours. Les questions
ouvertes laissent a la patiente la possibilité d’une réponse plus longue et non dichotomique.
Durant le dialogue, il convient d’associer les questions ouvertes et fermées afin d’avoir une
idée heuristique de la patiente, de sa compréhension de ce qui a été échangé et de son vécu
affectif et émotionnel.

La pause dans le discours est un moment délicat mais nécessaire car faire une pause
induit un temps de silence, de non-parole. Il est difficile de supporter un silence car il est
toujours chargé de sens. Laisser place au silence permet a la patiente de mettre de I’ordre dans
ses idées et de libérer ses émotions. Respecter ce silence est nécessaire car c’est un élément
facilitateur de compréhension et de mémorisation. Le praticien sequence alors son discours
pour mettre en exergue les informations principales de la consultation. Une des caractéristiques
essentielles de la communication est d’étre slre que le message transmis a bien été entendu et

compris.

L’écoute est associée en communication a la qualité de réception d’un message. Elle est
pertinente lorsque le message recu par une personne correspond au message émis. Un médecin,
en relation avec son patient, ne recoit pas passivement son discours, mais de fagon consciente
ou pas, il va mettre en place un ensemble d’attitudes verbales et non verbales qui vont favoriser
ou pas I’expression de son interlocuteur.

Ainsi, I’écoute participante est une écoute qui facilite la communication grace a des
encouragements verbaux (petits mots) ou non verbaux (hochements de téte). Cette écoute va
inciter la parole du patient et I’aider a exprimer ses demandes et ses ressentis. Ce type d’écoute
permet d’améliorer qualitativement et quantitativement les informations recues en mettant a
I’aise son interlocuteur.

Un autre type d’écoute est I’écoute active. Elle est fondée sur trois attitudes : I’attitude
facilitatrice permet au patient d’exprimer ce qu’il ressent par la reformulation, I’attitude
impliquée souligne que le médecin est concerné par les propos du patient, qu’il est centré sur le
patient et sur sa vie, I’attitude compréhensive qui montre au patient que I’on est proche de lui,
que I’on est au plus pres de sa réalité. Le praticien peut ainsi vérifier le contenu de son message
en reformulant et en faisant un résumé, mais également demander a la patiente de répéter ce
qu’elle a compris, verbaliser les perceptions du langage non verbal exprimé afin d’éviter les

déformations ou les interprétations erronées. Cette phase est trés importante car les
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insatisfactions des patients sont généralement dues a un dialogue et une écoute inadéquats qui
entrainent une incompréhension des protagonistes.
La cléture d’un entretien doit s’effectuer par un résumé de ces informations majeures

afin d’étre dans une réelle interaction avec I’autre.
1.2.2. Le langage non verbal

Lors de la relation médecin—patiente, il y a des paroles qui sont échangées et de
nombreux signes sans parole qui sont aussi un langage. Le patient a tendance a rechercher des
informations via la communication non verbale du médecin. Ce type de communication aurait
comme fonction de faciliter et de favoriser une relation directe et intime qui induit un
sentiment d’affiliation®, d’empathie et de confiance. Elle a un role sur la compréhension et la
mémorisation des informations. La communication non verbale augmente la compliance du

patient et son niveau de satisfaction. Plusieurs éléments constituent le langage non verbal.

Le contact visuel est a privilégier pour souligner une information importante, lors de
I’écoute et lorsque le médecin désire donner la parole. Le contact visuel est chargé d’émotions,
il est donc important de ne pas fixer des yeux longtemps afin d’éviter d’étre intrusif et de géner

son interlocuteur.

L’expression faciale est recherchée par la patiente, notamment avant I’annonce du
résultat afin d’anticiper le diagnostic. Ceci est trés fréquent lors de la réalisation d’échographie
ou la patiente regarde le radiologue avec insistance, afin de détecter ses moindres réactions. Il
est donc important, si nous avons une difficulté d’analyse, de garder une attitude neutre ou bien
de prévenir la patiente que nos mimiques sont des marques de réflexion et non de possibles
résultats.

Le sourire est un moyen d’entrer en contact avec une personne. Il doit étre adapté a la
situation, ne pas étre stéréotype. La présence d’expressions faciales et un hochement de téte
pendant le discours d’une patiente sont des signes d’encouragement a la communication

verbale et des marques probantes d’empathie et d’écoute.

La posture et la distance interpersonnelle vont inférer sur la relation. Les postures les
mieux adaptées sont les postures dites ouvertes. Elles comportent I’orientation du visage et du

corps vers la patiente, une inclinaison discrete du buste en avant, I’ouverture posturale

! Le terme affiliation est pris dans le sens de « rattacher & une population mére » (Petit Robert, 1994) dans le sens ol le médecin devient mon
médecin et le patient devient aux yeux du médecin son patient.
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(membres symétriques non croisés) et un contact visuel fréquent. Les comportements
d’affiliation comme le regard, le sourire, I’émission de signes d’attention, I’inclinaison de la
téte seraient des renforcateurs positifs de la communication.

La distance interpersonnelle varie en fonction des cultures. En Europe, elle se situe a 1
m mais varie en fonction de la latitude. Elle est un langage a part entiére car toucher ou ne pas
toucher, étre distant ou proche, est un élément facilitant ou bloquant la relation. Cette distance
est optimale lorsque I’on « est a I’aise avec son interlocuteur ». Il est important de veérifier que

la patiente est satisfaite de la distance choisie.

La voix, comme composante paralinguistique, fait partie de la communication non
verbale. Elle transmet des émotions et exprime des sentiments a notre insu. Les éléments les
plus prégnants qui caractérisent la voix sont : le volume sonore, le timbre ou hauteur tonale, le
débit verbal et I’articulation. Ceci varie en fonction de la culture. Une personne parlant avec un
volume sonore suffisant sera considérée comme slre d’elle. La hauteur tonale correspond a
I’utilisation des graves, des aigus et a leur modulation. Un timbre de voix grave est
généralement plus sécurisant. 1l induit une perception de calme et de sérénité par rapport a un
timbre de voix plus aigu. L’art est donc dans la modulation des graves et des aigus en fonction
du contexte. La production d’un changement d’intonation entraine une meilleure attention et
améliore la compréhension du patient. Quelle que soit la langue, le débit verbal est le plus
souvent lié a I"articulation des mots. Si I’articulation est précise, les mots sont plus distincts et
le débit verbal plus adapté, la communication sera ainsi facilitée et la compréhension meilleure.

Par la communication non verbale, le médecin et le patient négocieraient leur
participation active ou non a la relation. Les emotions sont transmises par le langage verbal
dans uniquement 7% des cas, par le timbre de voix dans 22% des cas et par les comportements
visuels dans 55% des cas (contact visuel, posture, expression faciale, distance inter-
personnelle). Ces messages sont soit positifs, soit négatifs, ils sont rarement neutres.

La relation radiologue-patiente est basée sur I’empathie, I’authenticité de la relation, le
non-jugement, la simplicité d’expression et la capacité a susciter la confiance de la patiente.
L’empathie est la clé de voite de I’échange et de la communication patient/médecin. C’est la
capacité a étre branché sur la réalité de I’autre, c’est-a-dire avoir une idée concrete de sa vie, et
la capacité de pénétrer dans I’univers subjectif de I’autre tout en gardant son sang-froid et la
possibilité d’étre objectif. Ainsi, tout médecin doit faire un effort d’empathie en étant centré sur

ce qui est vécu par la patiente et non pas sur les faits évoques.
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2. L’ANNONCE D’UNE ANOMALE EN IMAGERIE

2.1. L’anomalie est typiquement bénigne : interprétation et recontexualisation

La classification de la catégorie 2 BI-RADS implique I’existence d’une anomalie
typiquement bénigne ne nécessitant ni surveillance particuliére, ni examen complémentaire
lorsque la classification a été établie. Les femmes ont besoin de comprendre cette classification
et de mettre en mot et/ou de voir I’image.

Dans le cas de patientes présentant une lésion typiquement bénigne, nous pouvons
souligner deux éléments fondamentaux dans la communication et la compréhension de cette

anomalie : I’interprétation et la recontuexualisation.

L’interprétation duale : la patiente assimile souvent la notion de kyste a une
représentation de danger alors que pour le radiologue dans ce cas précis, il n’existe aucune
suspicion de malignité. La communication est donc faussée a cause d’une interprétation de
vocabulaire qui améne une connotation péjorative pour la patiente versus une signification
anodine, banale, bénigne pour le praticien. Le dialogue reste donc basé sur une
incompréhension. Une solution permettant de rétablir un échange réel est I’explicitation de
cette notion de kyste. Ainsi, le radiologue aura tout intérét a bien définir ce mot afin que les
deux protagonistes (médecin/patiente) parlent de la méme chose, ce qui permet de maintenir

une compréhension réciprogue.

La recontextualisation : la patiente met frequemment en paralléle sa biographie avec
I’histoire de maladie d’un membre de son entourage ou d’une connaissance. Cet amalgame,
entre sa vie personnelle et I’événementiel d’une autre personne qui lui semble similaire,
parasite la véracité et la compréhension de I’information que la patiente recoit. En effet, elle
peut s’identifier a une femme qui aura développé un cancer du sein nécessitant des traitements
trés invasifs. Il est important pour le radiologue de recontextualiser, de resituer les éléments

concernant sa patiente, ¢’est-a-dire de bien repositionner et clarifier son cas.

2.2. L’anomalie est probablement bénigne : une gestion du paradoxe
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Ce classement correspond a une anomalie probablement bénigne, la Valeur Prédictive
Positive de ce type d’image est inférieure a 2% (catégorie 3 BI-RADS). C’est pour cela que,
d’un point de vue biomédical, en dehors de facteurs de risque, ces patientes bénéficient d’une
surveillance serrée. On ne s’attend pas a ce qu’elle se modifie pendant la période de
surveillance mais le radiologue préférerait établir cette stabilité. Dans la pratique langagiére, le
mot probablement (témoin d’une probabilité) reste inquiétant car il indique une incertitude
alors qu’une preuve histologique ne sera pas demandée.

La gestion de I’information paradoxale : la situation dans laquelle se trouve une patiente avec
une anomalie probablement bénigne est complexe. Elle I’est également pour le radiologue qui
doit faire entendre et comprendre une information paradoxale. En effet, il existe un paradoxe
entre le fait d’étre surveillée et le fait qu’il n’y ait pas un diagnostic de cancer. Cette
information contradictoire est d’une part difficile a expliquer a la patiente et d’autre part
difficile & comprendre pour elle. Cette situation a des conséquences cognitives et
émotionnelles. Ainsi, il est fréquent que la patiente reste dans une incompréhension. C’est
effectivement difficile de conceptualiser « que I’on n’ait rien et pourtant qu’une surveillance
soit nécessaire ». Cette information souvent tres déstabilisante pour la patiente mérite donc
d’étre tres clairement explicitée par le radiologue en tenant effectivement compte de la notion
paradoxale qu’elle porte. Cette situation a également des conséquences émotionnelles car elle
augmente le stress percu de la patiente et son sentiment d’inquiétude. Ne pas comprendre ce
qui se passe est une situation de non-controlabilité qui favorise les affects anxieux. Cet état
psychique peut potentialiser un manque de confiance en soi et en ses capacités a faire face a la
situation, la patiente ne comprenant pas ce qui se passe. La problématique de la catégorie 3 de
I’ACR est une incertitude diagnostique induite par une absence de preuve. Il en résulte la
notion de «communication du doute » qui est souvent bidirectionnelle (patiente/médecin).
Ceci a pour consequence d’augmenter la difficulté a faire face et a utiliser une stratégie
d’ajustement adaptée (coping)?. 1l est donc essentiel que le radiologue soit compréhensif
envers ces réactions. Ainsi, I’écoute empathique va permettre de connaitre, en analysant ce qui
se passe ici et maintenant, la réalité de la patiente c’est-a-dire comment elle vit et éprouve cet
événement. C’est grace a cette empathie, aux renforcements et a la réassurance du radiologue
que la patiente va prendre confiance et mieux comprendre sa Iésion et ses conséquences. Ainsi,

la compliance de la surveillance serrée sera augmenteée.

2 Efforts cognitifs et comportementaux, constamment changeants, destinés & gérer les exigences externes et/ou internes spécifiques, percus
comme menagants ou débordant les ressources d’une personne.
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2.3. L’anomalie est suspecte ou a haute probabilit¢ de malignité : I’acceptation des

émotions

Lors de la découverte d’une image dont la VPP est supérieure a 2%, une biopsie doit
étre envisagée (microbiopsies, macrobiopsies ou biopsie chirurgicale). Dans le cadre des
prélevements percutanés, le radiologue renseigne les patientes sur la nécessité d’un contrdle
histologique mais aussi communique les informations adaptées au type de prélevement qui va
lui étre proposé.

Dans le cas des patientes présentant une lésion classée dans la catégorie 4 ou 5 BI-
RADS, I’information concernant un complément d’investigation pour avoir la certitude du
diagnostic est un des premiers €léments que la patiente apprend durant I’entretien avec le
radiologue. Cette nouvelle n’a rien de banal, car la patiente peut déja commencer a pressentir
que son statut de personne en bonne sante est en train de se modifier vers celui de patiente qui
entre dans une maladie. L’importance de ce qui est dit nécessite une pause pour que la patiente
puisse assimiler I’information et mettre de I’ordre dans ses pensées. Ce temps de silence est
utile si le radiologue ne se sent pas menaceé, mal a I’aise par celui-ci. Tout au long de I’entretien
radiologue/patiente, d’autres silences peuvent se produire, dont la cause sera parfaitement
claire pour le médecin. Il est nécessaire de repérer les femmes les plus vulnérables afin
d’adapter I’information et la prise en charge en lui donnant un rendez-vous rapproché pour la

réalisation du prélévement.
2.4. L anomalie est maligne : I’élaboration psychique

Les radiologues sont amenés a annoncer un diagnostic de cancer a une patiente
(annonce du résultat histologique suite a un geste interventionnel). Le r6le du médecin
communiquant ce diagnostic est d’orienter rapidement la patiente vers I’équipe qui va la
prendre en charge en fonction des souhaits de son méedecin. Cette consultation a pour objectif
d’informer la patiente de sa pathologie, de permettre un dialogue autour de cette annonce, de
préparer le relais avec I’équipe qui va la prendre en charge et de I’informer que son dossier sera
soumis a une concertation d’expertise multidisciplinaire. C’est lors de la deuxiéme consultation
d’annonce, réalisée par un praticien acteur du traitement oncologique que la proposition d’une
stratégie thérapeutique et du programme personnalisé de soins seront abordes.

Il N’y a pas d’annonce stéréotypée mais il y a des régles a respecter pour que les
femmes supportent cette rupture existentielle. Des recommandations internationales ont été

publiées. Le temps conseillé pour I’annonce est de 30 minutes au moins.
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Le pré-requis est que le médecin doit avoir identifié, avant de délivrer une information,
les objectifs prioritaires de I’entretien et s’assurer que la patiente est bien dans une demande
explicite de compréhension de ce qui lui arrive et qu’elle est préparé a recevoir une nouvelle
diagnostique. La présence d’un proche est souhaitable lors de I’annonce.

L’utilisation d’une phrase d’introduction (associée a une communication non verbale
appropriée) est destinée a laisser a la patiente le temps de s’adapter. Il est intéressant de
préparer I’annonce par des phrases simples avec des mots simples, qu’il est bon de répéter afin
de les dire clairement et calmement. Il est recommandé de ne pas dire plus de deux ou trois
phrases a la suite afin de faciliter la compréhension, de savoir faire des pauses (deux a trois
secondes) avant de reprendre la parole. Cette pause est nécessaire pour I’élaboration psychique
et cognitive de la nouvelle.

L’annonce trop brutale est a éviter, elle peut augmenter I’anxiété-état déja majeure de la
patiente. Si la malade est temporairement sidérée par I’annonce du résultat, il est cependant
nécessaire qu’elle puisse exprimer ses réactions et ses émotions a un moment donné.

Le don d’information nécessite I’usage de mots appropriés a la pratique langagiere de la
patiente. Le praticien, par son écoute, doit donc utiliser des termes qu’elle est en mesure de
comprendre. 1l est nécessaire de s’ajuster au niveau d’information souhaité consciemment ou
inconsciemment. L’annonce de la Vvérité doit étre adaptée. Le dysfonctionnement cognitif
temporel produit par I’annonce peut avoir un role de filtre et provoquer une distorsion des
informations. 1l ne faut donc pas donner de trop nombreuses informations mais limiter les
messages a ce qui peut étre compris et retenu a cet instant de I’entretien. Si des termes
techniques et/ou médicaux sont utilisés, ils sont a expliquer.

Pour une relation plus fluide et afin d’obtenir les informations nécessaires, il est
préférable d’utiliser des questions ouvertes, mais aussi d’alterner les questions ouvertes et
fermées, voire de méta—communiquer : « J’ai I’impression que nous n’avons pas fait le tour de
ce qui vous tracassait...».

Le mot cancer peut étre utilisé, généralement, la patiente I’a prononcé en premier :
« Est-ce que c’est un cancer ? » (pour répondre a cette question, le praticien dispose du
résultat histologique). Les periphrases et les euphémismes sont a éviter. Notre role est aussi de
comprendre les peurs des patientes qui ne sont pas forcément celles que I’on attend et
s’imagine.

Lors de I’annonce, le patient est vulnérable et trés sensible au mode de communication.

Il est important d’étre en empathie, de respecter le rythme de la patiente et de lui laisser le
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choix du niveau d’information & un moment donné. Un support informationnel, objectivant
I’échange, permet a la patiente de se remémorer, voire de compléter I’information recue.

Si la patiente aborde le plan de traitement, nous expliquons qu’elle sera prise en charge
par une équipe multidisciplinaire, que son dossier sera soumis a une réunion de concertation
pluridisciplinaire. C’est pour elle, la garantie que la stratégie proposée s’appuie sur des
protocoles validés. On peut dire : « Je ne sais pas ». La patiente sera d’abord surprise mais elle
appréciera en finalité la franchise. Cette période d’attente du traitement est difficile a tolérer
pour une patiente, mais c’est aussi un temps d’élaboration psychologique nécessaire pour
adapter et intégrer les informations et notamment la représentation de soi.

A la fin de I’annonce, il est nécessaire de vérifier que la patiente a compris afin de faire
une synthese adaptée des données communiquées et de s’assurer qu’elle sera prise en charge.
De plus, il convient de savoir si la personne dispose d’un soutien familial ou social pour faire
face a cette situation et dans le cadre de situation a risque, téléphoner au médecin traitant pour

prévoir une consultation avec les praticiens oncologues et mettre en place des soins de support.
CONCLUSION

Chaque relation avec une patiente est un moment dual, unique. 1l n’y a donc pas une
communication mais des communications. Des pratiques efficaces de communication vont
permettre I’alliance thérapeutique qui est basée sur I’empathie, I’authenticité, I’acceptation des
émotions, la sympathie envers I’autre et le professionnalisme. Cette relation adaptée va induire
une meilleure compréhension de I’information, une compliance augmenteée et la satisfaction de
la patiente. A long terme, ceci entraine un meilleur ajustement psychologique face a la maladie.

Finalement, ce qui est primordial dans une consultation, quelle qu’elle soit, n’est pas ce
qui a été dit lors, mais ce qui a été fait. Les psycholinguistes appellent cet aspect de la
communication «actes de langage ». A-t-on par exemple, inquieté, rassuré, persuadé ?
L’important c’est ce que la patiente va “emporter” chez elle aprés la consultation, ce qu’elle va
dire a ses proches et ce qu’elle va leur transmettre en termes d’information et de retentissement

émotionnel.
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Chapitre 28. ASPECTS MEDICO-LEGAUX

SAFI ALI Y. - CHEBIB A.

Introduction

Les obligations des professionnels de santé sont avant tout celles de soins
consciencieux, attentifs et conformes aux données actuelles de la science associees au devoir
d’information du médecin. Le médecin est responsable de ses actes devant ses pairs et ses
patients. S’il commet une faute, il peut étre sanctionné et contraint d’indemniser sa victime. Il

conviendra de rappeler les formes de responsabilités du médecin dans I'exercice de son art.

L'une des caractéristiques de notre civilisation moderne est la prise en charge
collective des dommages individuels, laquelle est souvent juridiquement envisagée sous
I'angle de la responsabilité. Notre civilisation et les victimes d'accidents médicaux n'acceptent
plus la fatalité de I'aléa thérapeutique ; aussi elles ont besoin d'une réparation légitime. Il n’est
malheureusement plus suffisant pour prémunir des soucis juridiques de faire son travail le
mieux possible en comptant sur son talent et sur sa chance. La responsabilité des médecins et
des établissements hospitaliers connait une évolution rapide et importante et I’on assiste a une
augmentation considérable de la sinistralité médicale dans beaucoup de pays dont la France.

Enfin, est souligné la spécificité de quelques regles appliquées au diagnostic et au suivi.

1. EVOLUTION DU CONTEXTE JURIDIQUE DE L’ACTIVITE MEDICALE

Ces dernieres années beaucoup d’éléments ont changé, altérant d’autant la relation
entre le médecin et le patient. La modification la plus importante est la disparition de
I’asymétrie de I’information entre un médecin omniscient et dépositaire d’une autorité morale
incontestable et incontestée, et un patient ignorant de sa maladie, des possibilités

thérapeutiques et de I’évolution qui lui est réservée. Le médecin offre une prestation de
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service alors que de client, le patient est devenu consommateur, renseigné par les médias de
plus en plus nombreux, et bien documenté hésitera peu a revendiquer. Il pourra aussi bien
contester le diagnostic que les soins. Il est également aidé dans cette démarche par le
développement des assurances défense recours qui, sous le regime de la protection juridique,

financent le recours a I’avocat et a la justice.

Une difficulté est liée au statut du médecin: le médecin salarié bénéficie de
I’immunité civile reconnue a tout préposé. Ainsi le patient devra agir a I’encontre de
I’établissement de soin et non du praticien salarié. En revanche, lorsqu’il s’agit d’un praticien

libéral, celui-ci sera exposé a toutes les actions en justice que pourra souhaiter le patient.

Depuis une vingtaine d’années, le bloc juridique constitué par les lois et la

jurisprudence présente les caracteristiques suivantes :

1- Maintien du principe de I’engagement de la responsabilité essentiellement sur le

terrain de la faute.

2- Apparition de la responsabilité sans faute. Cette évolution n’est pas réservee aux
seules professions médicales : elle s’insére dans un mouvement d’ensemble du droit de la
responsabilité qui a pour ambition de rendre plus facile I’action d’une victime lorsqu’elle veut

obtenir réparation de son dommage.

2. LA RESPONSABILITE MEDICALE EN GENERAL

Il conviendra de distinguer : responsabilité de type sanction (Pénale -Disciplinaire) et
responsabilité de type réparation (Civile avec le gros blabla- Pénale avec un plus petit
blabla).

2.1. Responsabilité disciplinaire notamment ordinale : lorsqu'on a enfreint le code de

déontologie, on encourt une sanction disciplinaire, telle qu'un avertissement, un blame, etc...

2.2. Responsabilité pénale lorsque l'on a violé une loi réprimant une infraction
(contravention, délit ou crime), on s'expose a une sanction, le plus souvent une amende,
parfois une peine d'emprisonnement ou de réclusion, éventuellement avec sursis. La

responsabilité juridigue du médecin n’est pas une responsabilité de résultats mais une
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responsabilit¢ de moyens (notion juridique a distinguer d'une obligation de résultat).
Autrement dit, le résultat médical étant aléatoire, le médecin n’est pas tenu de guérir le
patient, mais il doit fournir tous les moyens nécessaires pour tenter de guérir ou soulager la

douleur des patients.

Le médecin peut donc étre condamné si I’on retient contre lui une faute dans les
moyens employés, une négligence ou une infraction dont la répression est prévue par le Code
Pénal. L appréciation des fautes médicales est souvent délicate et nécessite I’intervention de
médecins experts. La faute médicale est difficile a prouver et en I’absence d’absolue certitude,
compte tenu des progres de la médecine et de la tendance actuelle (on cherche davantage a
désigner un responsable afin d’indemniser le plaignant) les proces se font de plus en plus

fréquents.

L’infraction est fondée sur une faute intentionnelle, caractéristique ne correspondant
pas a la plupart des fautes professionnelles. La responsabilité du praticien est engagée soit a
I’initiative du Procureur de la République, soit a la demande de la victime ou de ses ayant
droits qui déposent plainte soit simplement, soit avec constitution de partie civile, entre les
mains du Doyen des juges d’instruction. Ces plaintes peuvent aboutir a un classement sans
suite ou a un renvoi devant le Tribunal Correctionnel. La condamnation du praticien par la
juridiction répressive pénale ne peut intervenir que si la faute de celui-ci est établie. Dans
pratiqguement tous les cas, le juge fondera son appréciation sur le dossier d’instruction et

particulierement sur le rapport du ou des experts désignés par le juge d’instruction.

2.3. Responsabilité indemnitaire civile du praticien. Lorsque I'on a provoqué un préjudice, la
loi impose d'en dédommager la victime. Elle recherche la mise en cause du praticien pour
I’inaccomplissement d’une obligation qui est de moyens car, en tant que prestataire de
service, le praticien ne saurait étre tenu a une obligation de résultats. Cette responsabilité
civile est pour I’essentiel une responsabilité pour faute mais, la loi est venue organiser

quelques cas de responsabilité sans faute, occupant une place marginale.

La faute du praticien : Cette faute peut résider dans le diagnostic, dans le choix du traitement,

dans la surveillance ou dans la réalisation de I’acte médical. Les juges sont devenus, ces
derniéres années, beaucoup plus exigeants en développant I’idée d’une obligation de sécurité
qui ne supprime pas I’exigence de la faute que doit établir le patient, mais des circonstances
dans lesquelles le juge considérera que le déroulement de I’acte médical s’est nécessairement
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accompagné d’une faute génératrice de responsabilité. Cette responsabilité englobe également
le devoir d’information sur les risques encourus ; en d’autres termes, il appartient au médecin
d’apporter la preuve gu’il a informé le patient des risques graves encourus en cas d’opposition
au traitement préconisé et ceci afin de mettre le patient en mesure de donner un consentement

ou un refus éclairé aux actes médicaux envisagés.

2.4. Responsabilité administrative : C’est I’établissement qui supporte la responsabilité civile
des actes pratiqués par les médecins hospitaliers.

3. LE PREJUDICE REPARABLE : LA PERTE DE CHANCE

Le Praticien qui a tardé a diagnostiquer une maladie (par exemple un cancer), peut
voir sa responsabilité engagée sur le fondement de la perte de chance. Le médecin qui a tardé
a diagnostiquer une maladie grave qui s'est pourtant soldé par le décés du malade, n'est pas
responsable si son erreur n'a pas eu d'incidence sur I'évolution irrémédiable de la maladie. Le
lien de causalité entre I'accident thérapeutique et le défaut d'information est capital. Une faute
du médecin sans conséquence certaine sur I’évolution de la maladie n’engage pas sa
responsabilité. Les juges analysent dans cette hypothese si ce diagnostic pouvait étre
vraisemblablement porté, en s'appuyant généralement sur l'avis d'un expert en ce domaine,
qu'ils auront désigné. Celui-ci apprécie notamment si chacun a mis en ceuvre les moyens
nécessaires a I'établissement de ce diagnostic (il pourrait ainsi Vvérifier par exemple si le
radiologue devait ou non faire réaliser une échographie s’il s’agit d’un cancer du sein) ou

encore s'il existait des difficultés pour poser le diagnostic.

Le retard dans le diagnostic initial est regardé comme ayant fait perdre a la personne
atteinte d'un cancer mortel, 25% de chances de survivre. On remarque toutefois que la preuve
de cette perte de chance est tres difficile a rapporter, tant les expertises se contredisent sur les
standards de traitement et sur I'influence de la négligence médicale sur I'évolution du cancer.
Pour l'esprit déja ébranlé par la disparition incompréhensible d'un étre cher a cause d'un
cancer, se dire que cette mort est en partie imputable a quelqu'un constitue une torture

permanente : « sa mort n'était pas inéluctable, et elle pourrait étre encore la ».
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3.1. Le radiologue en dehors du cadre spécifique du dépistage

Lors d'un acte mammaographique de diagnostic individuel, le juge apprécie la faute en
comparant les actes réalisés par le médecin mis en cause avec ceux qu'aurait réalisé un autre
médecin normalement compétent et normalement diligent, dont les bonnes pratiques sont la
traduction médicale de I'obligation de moyens. Pour les connaitre, il a habituellement recours
a un expert médical, chargé d'établir la vérité des actes pratiqués, d'indiquer les bonnes
pratiques et de dire si l'attitude du médecin est réellement ou non critiquable, s'il a commis
une simple erreur ou bien une faute, de I'expliquer, et d'évaluer la réalité et la sévérité du

dommage éventuel.

3.2. Dans le cas particulier du dépistage

3.2.1. Le radioloque, premier lecteur

L'analyse de la conduite du radiologue premier lecteur s'écarte clairement de la norme
de l'obligation de moyens : ici, I'expert doit confronter ce qui a été fait aux obligations
préétablies du médecin radiologue, telles qu'elles résultent du cahier des charges et du
reglement de la campagne de dépistage. Le radiologue mis en cause devra donc établir qu'il a
bien respecté toutes ses obligations comme l'obligation de formation, de contréle technique
de son installation ainsi que le respect de I’ensemble du protocole médical prévu par la
campagne de dépistage. Il ne pourrait pas lui étre reproché davoir imposé un protocole
conforme au cahier des charges national, et que la patiente considérerait comme insuffisant.
Ce reproche ne serait pas recevable, puisque le cahier des charges a été régulierement établi
en application d'une loi de santé publique. En revanche, il est vraisemblable que le juge
pourrait accueillir favorablement une demande d'indemnisation fondée sur I'argument d'une
insuffisante information de la patiente et de sa famille sur les limites de la garantie apportée

par le dépistage systématique, comparé notamment au dépistage individuel.

3.2.2. Le radiologue, deuxiéme lecteur

Les 2™ lectures lors du dépistage du cancer du sein. Les implications en termes de
responsabilité.
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Tout dépendra en cas d'incident des circonstances dans lesquelles celui-ci est intervenu
et de la qualité de chaque intervenant. Ainsi, de maniére générale en cas de demande de
dommages et intéréts, les praticiens exercant a titre libéral peuvent étre déclarés
personnellement responsables sur un plan pécuniaire en cas de faute, tandis que seule la
responsabilité de I'établissement ou le médecin exerce sera recherchée s'il est salarié ou agent
public. Dans ce type d’affaires, c’est généralement un retard ou un défaut de diagnostic qui
sera reproché par la patiente et sa famille au praticien, a I’origine d’une perte de chance de
bénéficier d’un traitement dans un délai adéquat. A noter cependant qu’un défaut ou un retard

de diagnostic ne sont pas en soi nécessairement fautifs.

3.3. Les différents acteurs

L’analyse de la jurisprudence montre fréguemment le schéma suivant. Le gynécologue
(ou le chirurgien) intervient souvent sur recommandation d’un praticien généraliste qui a lui-
méme sollicité le concours d’un radiologue pour des mammographies. Si le radiologue a attiré
I’attention du gynecologue sur la formation dans un sein d’image pouvant évoquer une lésion
cancéreuse, ce dernier se doit d’étre vigilant surtout si une surveillance est instaurée. La
responsabilité des deux praticiens est partagée dans le retard du diagnostic du cancer du sein.
Les deux praticiens assurent cette surveillance sous leur propre responsabilité individuelle. En
cas de survenue d’un cancer et en cas du dép6t d’une plainte pour retard du diagnostic,
I’expert, s’il conclut a une perte de chance de guérison, la responsabilité du généraliste ne sera
que rarement engagee. Celle de la patiente contribue a diminuer la responsabilité du
gynécologue dans la mesure ou la patiente a peut étre été peu diligente, notamment lorsqu’elle
est venue consulter celui-ci sans apporter les clichés radiologiques de ses différents examens
antérieurs. Mais pour dégager sa responsabilité face a un tel manquement, le gynécologue
devra apporter la preuve qu’il a littéralement mis en demeure la patiente de les apporter pour
une consultation ultérieure, ceci n’est que rarement le cas. Dans tous les cas pour palier les
conséquences d’un oubli des clichés par la patiente, le compte rendu écrit qu’il adresse au
prescripteur doit étre suffisamment explicite, les annotations portées sur le compte rendu se

révélant alors suffisantes pour lui permettre de dégager sa responsabilité.
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Chapitre 29. LA PRISE EN CHARGE GLOBALE DES
PATIENTES ET LA PLURIDISCIPLINARITE

STINES J.

Introduction

La prise en charge des patientes atteintes de cancer du sein ne peut se concevoir
actuellement que comme pluridisciplinaire.

Les traitements qui s’agencent en séquences sont de plus en plus complexes. lls

doivent étre validés scientifiquement. L’eéquipe pluridisciplinaire doit disposer de
référentiels. En France, les sites exercant la cancérologie doivent étre accrédités. Les
décisions de traitement doivent étre validées en réunion pluridisciplinaire.
Les patients doivent étre informés et il faut établir des le début des traitements un carnet
de route qui en precise les differentes étapes. A toutes les étapes du traitement, les soins
de support visent a améliorer la tolérance de traitements et a en corriger les effets
déléteres.

En France les 2 plans cancers ont considérablement modifié les modalites de prise
en charge des cancers. Elles ont étendu les pratiques qui avaient cours depuis de
nombreuses années a I’ensemble des structures de soins qui souhaitent prendre en charge

les patientes.

1. LAPLURIDISCIPLINARITE ET LES PROTOCOLES DE TRAITEMENT

Le traitement des cancers du sein repose sur la chirurgie, la radiothérapie et les
traitements médicaux (chimiothérapie et hormonothérapie). Les traitements sont de plus
en plus complexes et doivent s’associer ou se succéder selon des régles pre-établies qui
conditionnent leur efficacité. La littérature consacrée a I’imagerie des cancers du sein et
aux différents traitements est trés abondante et il devient impossible pour un médecin
quelles que soient ses compétences e maitriser parfaitement leur mise en ceuvre.

La pratique de la pluridisciplinarité est une pratique ancienne des centres

anticancéreux mais c’est au plan cancer francais 2003-2007 (tableau) que revient le
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mérite de la généraliser et de faire de la pluridisciplinarité une obligation et de I’organiser

en pratique.

Tableau :

Plan cancer francais 2003 — 2007

Le plan cancer 2003 — 2007 comprend :
1 chapitre prévention

1 chapitre dépistage

1 chapitre soins

Celui-ci prévoit :

- de mettre en place les conditions d’une coordination systématique des
acteurs de soin a I’hdpital et en ville par la généralisation des réseaux de soins et
par une régulation graduée des structures de soin

- de répondre aux attentes formulées par les patients et leurs proches pour un
accompagnement thérapeutique (relations humaines et information)

- d’assurer aux patients un accompagnement global au-dela des protocoles
techniques (soins complémentaires et soins palliatifs).

Ce chapitre prévoit aussi de donner aux établissements des moyens néecessaires
pour exercer au mieux leurs missions et mettre en ceuvre les avancées
thérapeutiques :

1 chapitre social

1 chapitre formation

1 chapitre recherche

2. LESPROTOCOLES DE TRAITEMENT

Il est admis par la communauté médicale internationale que les traitements quels
qu’ils soient doivent étre scientifiqguement validés.

Il existe différents niveaux de preuve. Le meilleur niveau est classé en A. Ce
classement repose sur une analyse critique de la littérature et ce sont les méta-analyses et
les études randomisées comportant un nombre suffisant de patients qui font référence
pour I’obtention de niveau A.

Les essais thérapeutiques peuvent concerner des monothérapies ou des
associations de traitements molécules ou de traitements. C’est le cas en particulier pour la

chimiothérapie.
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Les protocoles thérapeutiques sont des associations de sequences thérapeutiques
dans un ordre déterminé a I’avance. lls doivent s’appuyer sur la littérature mais ils font
aussi appel a des consensus d’experts dans le cas ou il n’y a pas dans la littérature de
publications suffisamment convaincantes pour imposer un choix plutét qu’un autre.

Les protocoles sont établis au sein des sociétés savantes ou discutés au sein des
communautés médicales au sein par exemple d’un réseau de cancérologie d’un
établissement.

Les protocoles sont destinés a répondre a tous les besoins courants de la prise en
charge des patientes. En cas de difficulté d’application ou pour les situations
exceptionnelles ou le protocole ne peut pas s’appliquer voire n’existe pas, les décisions

sont prises en réunion de concertation.

3. LES REUNIONS DE CONCERTATION PURIDISCIPLINAIRE

En France, la présentation dans une réunion de concertation pluridisciplinaire est
obligatoire avant de débuter le traitement. Il revient au médecin qui va faire le premier
traitement de s’assurer que le dossier a été présenté. Le compte rendu doit étre notifié
dans le dossier. Cependant, les praticiens qui vont intervenir tout au long des traitements,
gardent I’entiére responsabilité de leurs actes.

La concertation pluridisciplinaire est en France une obligation réglementaire de
plus en plus controlée par les tutelles. Elle est nécessaire a tous les stades de la maladie :

- stratégie diagnostique,
- traitement initial,

- rechutes successives.

La pratique pluridisciplinaire est promue tant en interne qu’au niveau territorial ou
régional. Elle doit étre organisée et tracable. Elle garantit une proposition thérapeutique
concertée s’appuyant sur des protocoles valides et actualisés. Le travail en réseau permet
le partage, I’actualisation, la validation voire I’évaluation des référentiels.

Les RCP sont mises en place dans les structures de soins. Elles nécessitent la
présence de médecins a compétence variée (anatomopathologistes, chirurgiens,
radiothérapeutes, oncologues médicaux, spécialistes de I’imagerie).La réunion doit étre
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accessible a tous les médecins qui prennent en charge la malade. Cette derniere doit étre
informée que son dossier va étre présenté.
La démarche du médecin est la suivante :

- consultation avec la patiente,
- recherche du référentiel correspondant au cas de la patiente,
- présentation en RCP,
- decision d’appliquer le référentiel s’il est applicable,
- discussion d’un protocole alternatif si le protocole standard ne s’applique
Pas,
- transmission du résultat au médecin demandeur,
- decision finale discutée avec la patiente.
Ces étapes doivent se faire dans des délais suffisamment brefs pour ne pas retarder le

début des traitements. Généralement, I’enregistrement se fait sous forme d’une fiche.
Les informations minimales permettant de discuter le cas sont précisées. L’organisation

pratique tient compte bien entendu des conditions locales.

4. LE DISPOSITIF D’AUTORISATION

Il prévoit de limiter I’activité de soins en cancérologie aux établissements
disposant des moyens adéquats et aux professionnels de santé qui peuvent justifier d’un
niveau d’activité suffisant qui permet en principe de garantir qu’ils peuvent prendre en

charge les patients dans des conditions de securité optimale du fait de leur expérience.

5. LE PROGRAMME PERSONNAILIE DE SOINS

Il doit identifier un médecin et les intervenants du traitement et préciser les
propositions thérapeutiques, les lieux et délais de mise en ceuvre des traitements. Il va se
mettre progressivement en place.

Ce programme est bien entendu susceptible d’évoluer s’il survient des évenements

nouveaux.
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6. LES RESEAUX

Ils ont été mis en place en France depuis les années 90 et s’inscrivent dans un
cadre réglementaire.

Ils s’inscrivent dans la logique de coordination des soins (circulaire du 25
Septembre 2007 relative aux réseaux régionaux de cancérologie).
Les principales missions des réseaux sont :

- la promotion et I’amélioration de la qualité des soins et I’aide a la formation
continue des professionnels,

- la rédaction et la diffusion des référentiels,

- la coordination opérationnelle des activités de cancérologie,

- la promotion d’outils de communication communs,

- le recueil et I’analyse régionale des données relatives a I’activité de soin,

- I’évaluation de ses membres et de ses pratiques,

- I’information du public et des professionnels de santé.

La région Lorraine dispose ainsi de 115 reférentiels de cancérologie et plus de 350
médecins participent a leur rédaction et a leur mise a jour. 20 000 dossiers sont discutés
en RCP tous les ans.

Le réseau a hiérarchisé I’offre de soins. 1l a mis en place des outils informatiques
de communication (e-learning et RCP). Il a édité des guides pour les patientes. Il

coordonne une équipe mobile de recherche et fait des études d’évaluation.

7. LE DISPOSITIF D’ANNONCE

En France, le dispositif d’annonce (40°™ mesure du Plan Cancer) a été généralisé
dans tous les établissements de santé en 2007. Ce dispositif comporte 4 temps :

- I’annonce du cancer par le médecin qui va réaliser le premier traitement (cf.
chapitre précedent), la proposition de la stratégie thérapeutique définie en réunion de
concertation pluridisciplinaire (RCP) puis remise du plan personnalisé de soins (PPS)

- un temps de soutien,

- un temps d’accompagnement,
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- un temps d’articulation avec la médecine de ville.

7.1. L’annonce du cancer par le médecin

Le médecin doit informer le patient :
- des benéfices attendus,
- des effets secondaires potentiels,
- des risques thérapeutiques,

- et si le patient le souhaite, des éléments du pronostic.

Il doit proposer au patient la présentation du dossier en RCP. Le patient informé
peut alors prendre sa décision, s’accorder un delai de réflexion, ou prendre un deuxieme
avis. Une fois la stratégie thérapeutique comprise et acceptée par le patient, celle-ci doit
étre formalisée par écrit sous forme d’un PPS. Celui-ci doit étre expliqué au patient avant
de lui étre remis.

Ce PPS doit comprendre :

- le plan théorique de traitement (calendrier),

- les lieux de prise en charge,

- les modalités du traitement,

- les durées d’hospitalisation a prévoir,

- les bilans prévus,

- le nom et les coordonnées du médecin reférent, de I’établissement et de la
personne a joindre en cas de besoin,

- les coordonnées des associations de patients,

- les modalités de surveillance.

7.2. Accompagnement par une équipe soignante paramédicale

Consultation paramédicale (généralement aupres d’une infirmiére relais) spécialisée dont
le rGle est de :

- reformuler ce qui a été dit lors de I’annonce du diagnostic et de la remise
du PPS,
- présenter I’organisation de la prise en charge,
- repérer ses besoins psychologiques et sociaux,
- identifier les proches susceptibles d’accompagner et d’aider le patient au cours
du traitement,
- répondre a ses interrogations et ses inquiétudes,
- remettre des supports d’information
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7.3. Soutien du patient par une équipe de soins de support

Son role :

- mener un accompagnement social (assistante sociale) :
Droits du patient, coordonnées d’associations de patients ou de lieux ressources,
démarches a mener par rapport a la situation professionnelle, information du patient des
aides dont il peut bénéficier.

- prise en charge psychologique :
L’intervention d’un psychologue sera proposée au patient mais jamais imposée.

- autres compétences en soins de support :
D’autres intervenants peuvent apporter leur soutien au patient : Médecins spécialistes de

la douleur, kinésithérapeutes, diététiciens, musicothérapeutes, relaxologues, ...etc...

7.4. Temps d’articulation avec la médecine de ville

Informer rapidement le médecin traitant, car c’est lui qui va faire la demande
d’exonération du ticket modérateur (formulaire PIRES de prise en charge a 100%). Le
médecin traitant doit recevoir tous les comptes rendus significatifs, en particulier compte
rendu opératoire, les résultats anatomo-pathologiques, compte rendu de la RCP, double
du PPS, effets secondaires prévisibles des traitements, numéro de téléphone a appeler en
cas d’urgence, mots prononcés face au patient.

Le Dossier Communiquant de Cancérologie (DCC) devrait permettre un acces

plus facile, plus rapide et sécurisé des données hospitaliéres au médecin traitant.

8. SOINS DE SUPPORT

Bien que cette dénomination soit imparfaite, elle rend bien compte de I’objectif
géneral et des besoins des patientes tant en période curative que palliative. Elle englobe la
totalité des soins complémentaires et de soutien comme I’accompagnement des patientes
chez lesquelles les soins a visée anti tumorale ne sont plus efficaces. Les soins de support
répondent a des besoins qui concernent principalement la prise en compte de la douleur,
de la fatigue, des problémes nutritionnels, des troubles digestifs, respiratoires et génito-

urinaires, les troubles moteurs et les handicaps, les problemes odontologiques, les
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difficultés sociales, la souffrance psychique, les perturbations de I’image corporelle et
I’accompagnement en fin de vie.

Ces soins de support s’appliquent dans la continuité de la prise en charge des
cancers (fig. 1 et 2). Ces soins ne peuvent s’appliquer qu’au travers d’une réelle
pluridisciplinarite.

Pour autant, il n’y a pas un modéle d’organisation standard et compte tenu de la
complexité des problémes qui seront pris en charge; I’organisation sera trés dépendante
des ressources mateérielles et humaines.

Les acteurs a impliquer sont multiples :

- structures de cancérologie,

- structures de prise en charge de la douleur rebelle,

- équipes de psycho-oncologie,

- réseaux de soins de proximité et a domicile,

- compétences individuelles (anesthésistes, neurochirurgiens, spécialistes de la

douleur...etc...).
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BB I les soins de support
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Soins palliatifs

w  Oncologie Addictologie
H chirurgicale Abords veinewx
= Infectiologie
'S Oncologie = ERL.. ¢
‘8 médicale Interformation
= &
§ o Organisation
'§ radiothérapique rgant
@ Oncologie intra CME
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Centre Coordination Cancéro

Adapté de | Krakowski In : Rev. Praticien, 1987-2042, Vol. 56, N* 18, 30/11/06.

Fig. 1. Schéma d'organisation de la cancérologie.
Adapté de 1. Krakowski [1]
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CONTINUITE ET GLOBALITE DES SOINS EN PALLIATIF

incurable oude  phase terminale
premiére metastase

PERIODE CURATIVE I PERIODE PALLIATIVE
Espoir de | Période Période palliative
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SOINS ' 3
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SPECIFIQUES SOINS M| desuppor
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- DE SUPPORT E i
1 f e
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de cancer d'évolution locale d'entrée en ‘

Fig. 2. Continuité et globalité des soins.
Adapté de I. Krakowski [2]

CONCLUSION

Les soins de support ne sont pas une nouvelle spécialité mais une activité qui se
structure progressivement grace a des enseignements (par exemple diplome d’études
spécialisées complémentaires de la douleur et de médecine palliative), grace a la prise de
conscience des établissements et aussi a la mise en place de moyens financiers fléches.

La psycho-oncologie a acquis progressivement sa légitimité. Son organisation
n’est pas toujours parfaite mais elle s’exerce dans le quotidien du soin en cancérologie, en
synergie avec d’autres professionnels. Elle est une composante de la pluridisciplinarité.
Elle autorise une meilleure prise en compte de la dimension psycho-sociale, notamment
dans le cadre des soins de support.

Les enjeux de la psycho-oncologie sont :

- de faciliter la communication, I’expression des émotions et des représentations
tant par les patients, les familles que par les soignants,

- d’apporter une aide psychologique aupres des patients et de leurs proches,

- de dépister et traiter les troubles psychopathologiques, fréquents en
cancérologie,

- et enfin, pour reprendre les termes de P. Saltel, psychiatre, « plutdt que de
dramatiser I’expérience de la confrontation avec la maladie cancer, la psycho-oncologie

contribue a la confiance des soignants en permettant que chacun, a condition d’étre aidé,
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puisse vivre sans trop d’effroi le «temps de la maladie », en assumer toutes les

évolutions ».

Au total, on peut donc insister sur la nécessite :

- de prendre conscience de la complexité des soins en matiére de prise en charge
des cancers du sein,

- d’utiliser des protocoles de traitement validés pour mettre en ceuvre les
traitements et les séquences thérapeutiques,

- de discuter les traitements en réunion de concertation thérapeutique,

- d’organiser la collaboration entre médecins,

- d’organiser I’information des patients,

- et de veiller a une prise en charge globale de la patiente a toutes les étapes du
diagnostic et du traitement des cancers du sein.

Ces objectifs demandent bien entendu des moyens et ne pourront étre atteints
d’emblée si I’environnement médical n’est pas encore trés organisé. En France, les

progreés ont éte liés a des actions volontaristes des responsables de santé.
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Chapitre 30. IMAGERIE DU SEIN CHEZ L’ HOMME

CHEBIB A.

Introduction

Chez le sujet de sexe masculin le développement de la glande mammaire s’arréte au
stade initial. Il n’y a pas de lobules et a I’age adulte il n’y a que des canaux excréteurs dans
un tissu conjonctif lache et qui peuvent proliférer a certaines périodes de I’existence ce qui
explique les gynécomasties transitoires du nouveau né, I’adolescent et aussi du sujet sénile.

Chez I’adulte la glande mammaire est peu importante et recouverte d’une couche
adipeuse sous dermique plus ou moins développée selon la morphologie et I’adiposité des
sujets. La pathologie tumorale du sein est plus rare chez I’lhomme. La gynécomastie est la
pathologie la plus fréquente chez un homme d’&ge mur il faut garder a I’esprit un possible
cancer du sein. L’imagerie mammaire de I’homme et en particulier la mammographie et
I’échographie doivent conforter une suspicion clinique et orienter d’éventuels prélevements.
L’examen clinique du sein est plus facile chez I’homme parce que la glande est moins
volumineuse et superficielle. 1l associe une palpation de la glande et des aires ganglionnaires
axillaires sus et sous claviculaires.

La mammographie utilise les mémes techniques et incidences que chez la femme
mais elle est techniquement plus difficile du fait du petit volume de la glande mammaire .On
utilise des kilos voltages plus bas (26-27 KV). Il est souvent difficile de travailler en mode
automatique parce que le sein ne recouvre pas toujours complétement la partie sensible de
I’exposeur automatique et le réglage manuel des constantes est parfois préférable. Il est inutile
de multiplier les incidences et en cas de gynécomastie et surtout d’adipomastie une incidence
oblique qui permet de visualiser la presque totalité du sein suffit. Les agrandissements sont
peu pratiqués sauf en cas de microcalcifications mais sont rarement indispensables.

L’echographie est faite presque systématiquement et la technique de balayage est la méme
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que chez la femme. Elle demande a étre confrontée aux informations fournies par I’examen
clinique et par la mammographie. La galactographie n’a jamais eu beaucoup d’applications
chez I’lhomme et n’a plus aucune indication. Les prélevements percutanés (cytologie et

microbiopsies) ont les mémes indications que chez la femme.

1. LES GYNECOMASTIES

La gynécomastie est une hyperplasie bénigne des structures canalaires et stromales de
la glande mammaire ce qui exclut la simple surcharge graisseuse (pseudo gynécomasties ou
adipomasties). Chez I’adulte elles surviennent entre 50 et 80 ans
Elle représente 85 % des étiologies des syndromes tumoraux chez I’homme et concerne 30%
a 65% de la population masculine surtout chez les obeses, les hommes agés et atteints de
pathologies.

On evoque comme étiologie un désequilibre de la balance androgene-estrogénes avec
des causes diverses responsables d’une augmentation absolue ou relative des taux d’estradiol.
Les facteurs favorisant sont genetiques (syndrome de Klinefelter), hormonaux
(hyperoestrogénie endogéne et exogene), exogéne (alcool, chimiothérapie, neuroleptique,
antidépresseur, transexuels), ou systémique (insuffisance rénale chronique, virus de
I’immunodéficience humain (VIH), hyperthyroidie, tumeur testiculaire).

Bien que gynécomastie et cancer du sein soient associés dans 40% des cas aucune
relation directe de cause a effet n’a a ce jour été identifiée.

Les tableaux numéro 1 et 2 détaillent les principales causes de gynécomastie. Ils sont

repris de I’article du traité d’imagerie du sein publié chez Elsevier en 2012.

L’ aspect typique est une tuméfaction mammaire bien centrée, non indurée, mobile par
rapport aux plans cutanés et profonds unilatérale ou bilatérale. Les gynécomasties sont
habituellement douloureuses quand elles sont récentes. L’étiologie peut étre évidente ou

parfois plus incertaine a suspecter ce qui suppose un interrogatoire complet.

On utilise pour la description des anomalies les mémes termes du lexique Birads que chez la

femme.

En mammaographie on a décrit trois types différents de gynécomasties :

-Une forme nodulaire,
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-Une forme dendritique,

-Et une forme diffuse.

Tableau N°1 Etiologies des gynécomasties
Tableau N°2 Etiologies médicamenteuses des gynécomasties

Médicaments a activité estrogéno-analogue
Stéroides anabolisants
Clomiphene
Estrogene
Digitaline
Héroine
Contraceptifs oraux
Cannabis, marijuana
Drogues inhibant I'action ou la synthése de la testostérone
Agents chimiothérapiques :
- Vincristine
- Nitrosurées
- Méthotrexate
Cimétidine
Diazépam
D-Pénicillamine
Phénytoine
Spironolactone
Drogues qui augmentent la synthese estrogénique par le testicule
Hormone gonadotrophine chorionique (RBHCG)
LHRH
Drogues avec un mécanisme d'action inconnu
Ethionamide
Furosémide
Isoniazide
Méthyldopa
Réserpine
Theophiline
Antidépresseurs

Les gynécomasties nodulaires apparaissent le plus souvent comme des images
denses triangulaires a sommet mamelonnaire s’estompant a leur périphérie centrées par
rapport au mamelon, unilatérale le plus souvent bilatérales et asymétriques (2/3 des cas).
Elles peuvent poser le probléme du diagnostic différentiel avec un carcinome.

Les formes dendritiques correspondent a une induration déja plus ancienne de plus
d’un an et les formes diffuse reproduisent I’aspect radiologique d’un sein féminin dense.

Le diagnostic différentiel des gynécomasties bilatérales se fait essentiellement avec

les adipomasties avec uniquement une accumulation de graisse dans le sein mais un cancer
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du sein peut étre associé a une gynécomastie. Dans les formes nodulaires la gamme des
diagnostics différentiels est plus étendue.

En échographie les 3 aspects mammographiques correspondent a 3 aspects
échographiques différents .Dans les gynecomasties nodulaires la lésion se caractérise par une
plage hypo echogene rétroaréolaire avec dilatation des canaux.

Les formes dendritiques : la plage anormale est hypoéchogéne avec des contours digitiformes.
Les formes diffuses : elles ont le méme aspect qu’une glande mammaire dense normale.

Quand on a établi le diagnostic de gynécomastie il n’est pas utile d’envisager
d’exploration complémentaire sur les seins en dehors d’un prélévement percutané si
nécessaire quand il y a un doute sur une possible malignité. En fonction du contexte clinique
et en particulier de I’interrogatoire on doit compléter le bilan par une échographie testiculaire,
des dosages hormonaux (Testostérone, oestradiol, LH le matin et Beta HCG) ou une IRM

cérébrale a la recherche d’une anomalie de la tige pituitaire.

2. CANCER DU SEIN DE L’THOMME

Chez I’lhomme le cancer du sein est une maladie rare et méconnue avec un sex-ratio de
1 pour 100 dans les pays occidentaux. Il survient 5 ans plus tard que le cancer du sein de la
femme. Il est plus fréquent en Asie et en Afrique qu’aux Etats Unis Le nombre de cancer a
augmenté au cours des 25 derniéres années.

Comme chez la femme I“atteinte du sein gauche est plus fréquente que celle du sein
droit. Le cancer bilatéral est exceptionnel chez I’lhomme.

Le déséquilibre hormonal testostérone, cestrogene, androgénes est un facteur
prédisposant comme le syndrome de Klinefelter (caryotype 47 XXY) avec un risque 20 fois
plus élevé que dans la population générale. Le déséquilibre hormonal est constaté dans
beaucoup d’atteintes testiculaires: orchite, traumatisme, testicules ectopiques, fonction
testiculaire diminuée. La gynécomastie aprés beaucoup de discussions dans la littérature n’est
finalement pas reconnue comme facteur augmentant le risque de cancer du sein.

Seul le géne BRCA 2 (prévalence jusqu’a 40%) serait associé a un risque élevé de
cancer du sein chez I’lhomme.

D’autres facteurs de risque sont retenus : I’origine ethnique (NCI, Etats-Unis). Les

hommes de race noire sont plus fréguemment atteints que ceux de race blanche. Des facteurs
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environnementaux sont aussi évoqués comme une exposition chronique a la chaleur, aux

radiations ionisantes, des facteurs hormonaux et I’obésité.

Histopathologie :
Sur le pla histo-pathologique il y a des particularités par rapport de la femme :

Il s’agit presque toujours de cancers canalaires infiltrants souvent mieux différenciés que
chez la femme. Les formes in situ représentent quelques pour cent des cas. Des formes pures
de carcinome in situ parfois bilatéral en particulier associés a un syndrome de Klinefelter ont
été décrites, les écoulements mamelonnaires sont rares. 1l y a aussi de trés rares cas de
cancers inflammatoires. 1l existe également des cancers papillaires et des maladies de Paget.
Les types histologiques lobulaires sont tres peu fréquents & cause de I’absence de
développement des lobules sauf dans les traitements pour cancer de la prostate, chez
transsexuels ou en cas de syndrome de Klinefelter...Les récepteurs hormonaux sont plus
souvent exprimés chez I’homme que chez la femme mais .I’oncoprotéine HER 2 est

beaucoup moins surexprimée dans le cancer du sein masculin (20 % des cas).

Le diagnostic est souvent plus tardif chez I’homme (en moyenne 9 mois apres le
premier symptéme) d’ou la découverte de tumeurs évoluées avec une fois sur deux une
adénopathie axillaire palpable au bilan initial. Les formes bilatérales exposent a des erreurs
de diagnostic.A I’examen clinique le cancer masculin n’est pas différent de celui de la
femme. C’est le plus souvent un nodule dur plus ou moins douloureux détecté par le patient,
retro ou para aréolaire dont la taille atteint en moyenne 2 cm. La rétraction et/ou I’ulcération
signent la malignite. La description de la tumeur prend en compte les mémes éléments que
chez la femme et notera tout particulierement les signes mamelonnaires et cutanés (plus
fréquents a taille tumorale égale du fait de la petite taille du sein) et la présence ou non
d’adénopathies axillaires.

En mammographie on observe une masse sous-aréolaire excentrée dans plus de 50%
des cas par rapport au mamelon. Elle mesure 2 a 3,5 cm en moyenne et peut parfois étre
associee a une gynécomastie. Les contours sont mal définis, microlobulés ou spiculés. Le
bord postérieur est convexe. Parfois la masse est ronde ou ovalaire et mieux limitée (en cas
de cancer papillaire en particulier) mais chez I’homme une masse ronde bien limitée a tres peu
de probabilité d’étre benigne et mérite donc des compléments d’investigation. Les

microcalcifications sont tres rares (le cancer in situ est exceptionnel). Quand elles sont
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présentes elles ont des aspects considérés comme bénins chez la femme et elles sont souvent

plus volumineuses, rondes et éparses. Il existe de rares formes inflammatoires.

En échographie les aspects sont semblables a ceux que I’on observe chez la femme.
Typiquement les lésions apparaissent sous forme de plages hypo-échogénes et plus ou moins
atténuantes avec des contours irréguliers. On peut observer des adénopathies. L’échographie
sert aussi a orienter les prélevements si nécessaire.

Les indications d’IRM sont assez exceptionnelles. Aucune sémiologie spécifique n’a été

décrite et il n’y a pas d’indication consensuelle chez I’homme.

Le cancer du sein de I’lhomme présente le méme pronostic a stade égal que le cancer
du sein chez la femme. La mastectomie totale et le curage axillaire restent le «gold
standard », la radiothérapie locorégionale adjuvante est rarement discutée .le tamoxiféne reste
le traitement de référence, la chimiothérapie sera discutée en fonction des facteurs
pronostiques.

3 LES LESIONS RARES

La liste des anomalies bénignes est longue. On a signalé la possibilité de kystes, de
cytostéatonécroses, de tumeurs bénignes (lipomes, tumeurs d'Abrikossof a cellules
granuleuses, angiomes, lymphangiomes, myoblastomes, léiomyomes sous-cutanés, lésions
cutanées ou  annexielles  cutanées  sébacées ou  pilo-sébacees,  papillomes
intragalactophoriques), fasciites, hématomes, infections a germes divers, kystes parasitaires.
Le fibro-adénome est trés rare mais il peut y avoir des tumeurs phyllodes.

On trouvera dans I’article de d’Isabelle Thomassin et coll de ’EMC et dans celui de
I’ouvrage d’imagerie du sein publié en 2012 chez Elsevier des précisions sur ces diverses
pathologie
Le tableau N°3 repris de I’ouvrage d’imagerie édité chez Elsevier déja cité plus haut reprend
les principaux aspects radiologiques des lésions du sein les plus fréquentes du sein

rencontrées chez I’lhomme.
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Pathologies Imagerie Remarques

Adipomastie (pseudo | Aspect de sein de type Birads 1 Pas de douleurs ni de masse
gynécomastie) palpable

Gynécomastie nodulaire Masse ronde ou triangulaire Douleurs

Forme de début, souvent
bilatéral parfois
asymeétrique

Gynécomastie dendritique

Densités trabéculaires partant du
mamelon

Pathologie plus ancienne
Souvent indolente
souvent bilatéral
asymeétrique

parfois

Gynécomastie diffuses

Densité étendue souvent homogene
Forme triangulaire

Aspect de sein féminin
dense

souvent bilatéral
asymétrique

parfois

Lipome

Radiotransparent avec une fine

capsule

rare

Hamartome

Densité mixte avec une fine capsule

rare

Cancer du sein

Masse a contours irréguliers
(spiculée) avec bord postéerieur
convexe, excentrée par rapport au
mamelon

Rares formes kystiques (papillomes)
Calcifications rares avec des aspects
trompeurs de bénignité.

Peut étre associé a une gynécomastie

Possibles douleurs

Formes bilatérales
possibles

Peu de formes lobulaires et
in-situ
Possibles
inflammatoires

formes

Kysted’inclusion épidermique

Masse ronde bien limitée, dense

Peut se surinfecter

Autres lésions :

Infections

Corps étrangers
Métastases
Hémo-réticulopathies
Fibromatoses
Tumeurs bénignes diverses

Aspect variable selon la pathologie
Masses en cas de tumeur bénigne
Asymétries de densité

Rares

Tenir compte du contexte
clinique

Tableau récapitulant les aspects mammographiques des principales pathologies du sein chez

I’lhomme

4 LES INDICATIONS DE L'IMAGERIE

- Quand pratiquer une mammographie ?

Certains auteurs considérent que la mammographie est inutile avant 50 ans

pour un gonflement mammaire diffus ou un nodule non induré retro-aréolaire mais en

pratique il est plus simple de faire dans ces cas une mammographie a titre systématique.

On la fait bilatérale mais un seul oblique est en général suffisant.

- Quand pratiquer une échographie?

Elle a en fait peu d’impact diagnostique réel. Elle est tres utile s’il faut

compléter par un examen de I’aisselle et pour faire des préléevements sur une masse. Elle
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compléte le diagnostic mammaographique et sera faite de maniere systématique sauf en cas
d’adipomastie.
- Quand faire une biopsie?

S’il n’y a aucune suspicion de cancer en imagerie ni mutation connue la
biopsie est inutile. Dans tous les autres cas il faut la faire et aussi en cas de masse
excentrée. Une masse centrée qui n’est pas de maniére évidente une gynécomastie doit
aussi étre biopsiée.

- Quand compléter le bilan ?
En cas de suspicion a I’interrogatoire d’une tumeur testiculaire, d’un syndrome

de Cushing, d’une hépathopathie, d’une nephropathie...

CONCLUSION ET RECAPITULATIF

Toute masse palpable excentrée devra faire I’objet d’une biopsie.

Le cancer du sein chez I’homme est une affection rare, vers 60 - 65 ans.

L’étiopathogénie dépendrait d’une anomalie du métabolisme hormonal en rapport avec une
hyperoestrogénie relative ou une hyperprolactinémie.

Seul le géne BRCA 2 serait associé a un risque élevé de cancer du sein chez I’homme.

Le carcinome canalaire infiltrant prédomine.

Le carcinome in situ est rare d’ou la rareté des écoulements mamelonnaire et des
microcalcifications.

L’envahissement ganglionnaire est retrouvé dans 50 a 75 % des cas.

L’étude immunohistochimique montre des recepteurs hormonaux a la progestérone et aux
eestrogenes, plus fréqguemment positifs que chez la femme.

L’examen clinique et I’échomammographie font évoquer le diagnostic.

Une mastectomie radicale modifiée avec curage ganglionnaire axillaire selon Patey est la
base du traitement
L’hormonothérapie est proposée en premiére intention.

Le pronostic du cancer du sein masculin reste encore réservé étant donné que son

diagnostic est souvent fait a un stade tardif, son évolution est imprévisible, son potentiel

métastatique est élevé.
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Chapitre 31. EXAMEN CLINIQUE DU SEIN

STINES J.

Introduction

Malgré le développement considérable des techniques d'imagerie et le rdle qu’ils peuvent
jouer dans la détection de cancers infra-cliniques, I'examen clinique reste la base de la prise en
charge en sénologie. Il permet d'orienter la stratégie diagnostique. Il est utile pour étudier
I'évolutivité des lésions et contribue a la discussion pluridisciplinaire en cas de tumeur maligne.
Il est aussi indispensable parce que certaines anomalies n'‘ont pas ou peu de traduction en
imagerie (signes inflammatoires cutanés, atteinte du mamelon, infiltrations tumorales de la
peau...).

L'examen clinique fait appel a l'interrogatoire, a I'inspection et a la palpation. Il comprend
I'examen du sein lui-méme mais aussi de l'aisselle et des parois avoisinantes du tronc. Il est
complété par des manceuvres particulieres et comporte des schémas et des photos s'ils sont utiles,
afin de déterminer, en cas de tumeur maligne, le stade TNM.

Chez une femme non ménopausee, I'examen clinique du sein est plus performant en
premiére phase de cycle. En cas de masse palpable, il est alors important de noter si la tumeur se
modifie au cours du cycle menstruel.

L'examen clinique doit étre pratiqué dans des locaux adaptés. Outre l'interrogatoire, il
comprend I'inspection et la palpation des 2 seins et des aires ganglionnaires axillaires et sus-

claviculaires bilatérales.

1 L'INTERROGATOIRE

Il doit déterminer le motif de la consultation et rechercher d'emblée les facteurs de risque
personnels et familiaux.
Il détermine également les antécédents, en particulier gynécologiques et le statut

ménopausique. Les motifs de consultation sont nombreux : douleurs, tuméfaction dans les sein,



modifications de volume ou de contour du sein, anomalies de la peau ou du mamelon,
adénopathie, gros bras, inflammation, ecchymose ou hématome...

On note l'ensemble des symptdmes décrits, leur date d'apparition et leur évolution
éventuelle dans le temps, mais aussi les modifications possibles constatées par la patiente et
I'évolution au cours du cycle menstruel. On cherche un éventuel retard a la consultation, a en
apprécier la durée et le retentissement éventuel. Il peut y avoir des Iésions bilatérales.

La date de début et la taille de la tumeur en cas de masse palpable suspecte permettent
d'apprecier la vitesse de croissance tumorale.

La douleur est un motif tres fréquent de consultation. Les types de douleurs sont trés
variables dans leur nature et dans leur intensité. Elle peut étre unilatérale ou bilatérale, cyclique
sou non cyclique.

1 a 10% des cancers sont réveélés par une douleur du sein. C'est donc un signe que I'on ne
peut pas négliger surtout si cette douleur est persistante et il faut donc prescrire des examens

complémentaires si nécessaire.

2. L'EXAMEN PHYSIQUE DU SEIN

2.1 L'inspection

C'est le premier temps de I'examen. Demander a la patiente dans quelle position elle a
trouvée l'anomalie peut étre utile. La patiente est dévétue jusqu'a la ceinture assise en face de
I'examinateur les bras le long du corps puis levés. On commence par regarder les seins quand ils
pendent librement, la femme étant debout, penchée en avant ou les bras tendus. On utilise aussi
I'élévation ou la pression du sein par la main de I'examinateur, la contraction du pectoral et la
position mains sur les hanches. L'inspection se fait de face et de profil. Il faut un bon éclairage
avec de la lumiere directe et tangentielle, qu'il faut éventuellement pouvoir orienter. Il faut aussi
savoir modifier la position de la patiente.

L'appréciation est d’abord globale (volume et symétrie des seins en tenant compte que
I'asymétrie est fréquente) puis plus focalisée sur le mamelon et sur la zone pathologique. On
recherche aussi des anomalies cutanées, des mamelons surnuméraires. Les anomalies détectees

sont inscrites sur un schéma.

1) Examen du contour des seins et de la peau: signes inflammatoires, voussures et signes de

rétraction. Ces derniers peuvent étre massifs (glande globalement fixée et rétractée sur le muscle

pectoral) ou au contraire discrets (fossette, ride).La modification de I'éclairage et de la position



de la patiente permet de déceler a jour frisant les petites anomalies.

- Les tumeurs superficielles peuvent déformer le contour de la glande ce que I'on voit mieux a
jour frisant. Certaines tumeurs augmentent globalement la taille du sein (en particulier les
tumeurs phyllodes).

- Les signes inflammatoires consistent en une rougeur localisée ou étendue a I'ensemble du sein.
L'intensité est variable. Il y a aussi une augmentation de la chaleur locale que I'on peut apprécier
avec le dos de la main. L'cedeme est d0 a I'engorgement des lymphatiques du derme. Il se traduit
par une peau d'orange. Son diagnostic est difficile s'il est localisé. On le recherche tout
particulierement dans la région du mamelon et on peut le faire apparaitre ou le majorer en
pincant la peau. L'origine peut étre infectieuse ou tumorale et en cas de doute c'est la biopsie
cutanée qui apportera le diagnostic.

- Les ecchymoses sont le plus souvent post-traumatiques ou favorisés par l'anti-coagulation.
L'apparition d'un hematome spontané doit faire rechercher un cancer.

- On peut observer également des anomalies de circulation veineuse (en particulier circulation
collatérale) ou un cordon induré correspondant a une maladie de Mondor.

- Les lésions ulcérées correspondent rarement a des lésions bénignes mais cela peut se produire
en cas de tuberculose. Le plus souvent, il sagit de cancers tres évolues ou superficiels avec
envahissement cutané, ou de nodules de perméation.

- Les éventuelles cicatrices existantes sont notées.

2) Examen du mamelon. On vérifie la hauteur des mamelons en demandant a la patiente de lever

les bras; on recherche un écoulement uni- ou bilatéral. Une asymétrie ou toute anomalie récente
incitent a rechercher un cancer dans la région du sein la moins mobile. (cf. chapitre sur les

pathologies de la plaque aréolo-mamelonnaire).

3) Examen du sillon sous-mammaire. Lorsque le volume mammaire est important, on souleve le

sein pour demasquer des anomalies du sillon sous mammaire.

2.2 La palpation

Elle concerne a la fois le sein et les aires ganglionnaires. La palpation doit étre douce,
précise, méthodique et comparative; elle est guidée par les données de l'interrogatoire et de

I'inspection. Pour améliorer les perceptions et augmenter la sensibilité tactile, on peut se talquer



les mains ou utiliser une interface liqguide comme du gel d'échographie ou de I'huile de vaseline.
La palpation doit se faire sur une patiente assise puis couchée avec la main bien a plat
avec l'extrémité du médius et de I'index en se placant toujours du coté a examiner. On effectue
des petits mouvements circulaires de I'extremité des doigts avec une légere pression des doigts
sur la glande et sur le gril costal. On explore la totalité du sein sans oublier la région rétro-
aréolaire et le sillon sous-mammaire. L'exploration se poursuit jusqu'au bord inférieur de la
clavicule en haut, jusqu'aux parties latérales du sein et en bas plusieurs centimétres sous le pli
Sous mammaire.
L'anomalie de palpation peut se décrire comme des granulations, des épaississements, un placard

ou un nodule. Elle peut donc avoir des significations trés diverses.

Quand on palpe une anomalie, particulierement un nodule il faut décrire:

1) Le siége précis (sein concerné, quadrant du sein),

2) Les limites,

3) La consistance. Elle peut étre élastique en faveur d'un fibro-adénome; rénitente en faveur d'un
kyste; dure, saillante et anguleuse évoquant un cancer ou une lésion bénigne calcifiée; parfois
molle comme un lipome, un adénolipome ou un cancer colloide.

4) La forme. Les cancers ont souvent une forme irréguliere mais il y a des carcinomes ronds ou
ovalaires (cancers colloides, médullaires, intra-kystiques, canalaires a croissance rapide).
D'autres tumeurs plus rares peuvent aussi se manifester comme des masses rondes (sarcomes,
lymphomes ou métastases).

5) La mobilité. C'est un bon signe de bénignité (fibro-adénome ou kyste). Cependant les tumeurs
malignes de petite taille sont souvent non fixées. A l'inverse, la fixation est un signe
pathognomonique de malignité. Elle peut étre superficielle (fixation & la peau) ou profonde
(fixation aux plans profonds: paroi thoracique). La tumeur est fixée a la peau quand il y a une
rétraction ou une ride cutanée et que le pincement de la peau n'est pas possible en regard. La
fixation a la paroi peut avoir plusieurs degrés: fixation au fascia (degré 1), fixation au muscle
grand pectoral (degré 2) et fixation sous le muscle pectoral ou en dehors de lui (degré 3). On
I'apprécie au mieux par la manceuvre d'adduction contrariée de Tillaux qui cherche a mobiliser la
tumeur maintenue par les doigts de I'examinateur par rapport au pectoral contracté, bras en
élévation au-dessus de la téte. La mobilité de la tumeur sur les plans profonds est diminuée
lorsqu'on fait contracter le muscle grand pectoral, en s‘opposant au mouvement d'adduction du

bras du malade.



6) Les signes inflammatoires associes. En cas d'érythéme a l'inspection, la palpation va chercher

une augmentation de la chaleur locale que I'on apprécie avec le dos de la main, un cedeme
localisé ou diffus ou aspect de "peau d'orange" qui traduit I'envahissement des lymphatiques
sous-cutanes quand il s'agit d'un cancer inflammatoire ou d'un processus infectieux tel un abces.

7) Les tumeurs multiples. Il faut distinguer les tumeurs multifocales (situées dans le méme

quadrant) et les tumeurs multicentriques (dans des quadrants différents) ce qui peut avoir des
incidences sur le traitement. Il ne faut pas méconnaitre également I'existence de tumeurs

bilatérales.

2.3 L'examen des aires ganglionnaires

L'examen des aires ganglionnaires axillaires et sus-claviculaires doit étre systématique.

Le creux axillaire est examiné sur une patiente assise avec sa main reposant sur I'épaule de
I'examinateur. L'examen est difficile parce que les ganglions sont haut situés.

Les creux sus-claviculaires doivent étre examinés cou tendu et relaché, la téte penchée du
coté palpé, sur une femme assise, avec un examinateur placé derriere elle.

Les ganglions palpables ne sont pas nécessairement pathologiques. On apprécie leur
nombre, leur taille, leur consistance, leur mobilité et leur situation. L'examen est comparatif. En
cas d'adénopathies bilatérales, il faut examiner les autres aires ganglionnaires.L'envahissement
est avéré en cas d'adénopathies sus-claviculaires dures.

Le diagnostic est difficile pour les adénopathies axillaires et il y a 30% de faux négatifs.

3. LES MODIFICATIONS DU MAMELON

La région mamelonnaire doit faire I'objet d'un examen attentif: forme, pigmentation,
existence de rougeur, eczéma, lésions de grattage, rétraction, écoulement.
L'interrogatoire définit au préalable le caractere de novo ou ancien des anomalies. En

effet, certaines anomalies mamelonnaires sont congénitales, et présentes depuis la naissance.
3.1. La rétraction du mamelon

La rétraction peut s'observer dans des Iésions bénignes (ectasies canalaires) et dans des
cancers. Dans ce cas la pointe du mamelon est attirée vers la tumeur. Quand la tumeur est

centrale, le mamelon s'épaissit et s'élargit. Parfois il s’aplatit avant de se rétracter. Les rétractions



mamelonnaires débutantes peuvent passer inapercues. On compare avec le mamelon contro-

latéral. L'élévation du bras peut accentuer I'anomalie.

3.2 Les asymetries de hauteur du mamelon
On vérifie la hauteur des mamelons en élevant les bras. Une asymétrie récente est suspecte.
3.3 Les érythémes et prurits du mamelon

La présence d'une nappe érythémateuse doit faire I'objet d'un examen attentif: forme,
pigmentation, rougeur, eczéma, lésions de grattage, rétraction.

Une nappe érythémateuse et prurigineuse bien limitée, bien infiltrée, centrée sur le
mamelon doit faire suspecter une maladie de Paget. Devant un érythéme mamelonnaire
I'interrogatoire doit toujours préciser le siege initial et son extension secondaire. En cas de
maladie de Paget, I'érytheme débute au centre du mamelon et s'étend de maniére centrifuge vers
la périphérie alors que dans le cas de I'eczéma peut débuter sur I'aréole et gagner secondairement
le mamelon. En cas de doute, la biopsie du mamelon permet le diagnostic.

3.4 Les écoulements mamelonnaires

L'interrogatoire doit en préciser les circonstances d'apparition (spontané, provoqué, apres
prise médicamenteuse) et I'association avec un prurit du mamelon. On en Vérifie le caractére uni
ou multiporique, la couleur du liquide et la latéralité.

La recherche se fait par pression du sein puis par expression du mamelon. Un écoulement
verdatre, lactescent, ou de siege multi-orificiel correspond le plus souvent a une pathologie
bénigne surtout s'il est bilatéral. Un écoulement unilatéral et uni-orificiel ou sanglant traduit un
cancer du sein dans 20 a 25% des cas.

L'étalement sur lame peut apporter des arguments diagnostiques, en particulier s'il montre

des structures papillaires.

4 LES SYMPTOMES A RECHERCHER EN CAS DE CANCER AVERE

4.1 Le lymphceedéme du membre supérieur

Il peut étre révelateur d'un cancer, mais la plupart du temps il survient aprés le traitement.
Quand on surveille un cancer traité, sa recherche doit étre systématique par des mensurations

comparatives brachiales et anté-brachiales et des mains.



Le facteur de risque principal de survenue du lymphcedéme, pour une patiente traitée pour
cancer du sein, est le curage axillaire; depuis plusieurs années, le développement de la technique
du ganglion sentinelle permet de réduire l'incidence du lymphcedeme. La réalisation d'une

radiothérapie aprés curage axillaire majore ce risque.

4.2 Les signes évocateurs d'atteinte métastatique

On les recherche par l'interrogatoire. Ce sont les métastases osseuses qui sont les plus
fréquentes avant le poumon et la plevre. La peau occupe la troisieme place (nodules de
perméation). L'atteinte du foie et du systeme nerveux central est plus rare. L'interrogatoire doit
étre soigneux (douleurs en particulier nocturnes et récentes, dyspnée, toux, cephalées, troubles

neurologiques, perte de poids ...).

CONCLUSION

Les constatations de I'examen clinique sont consignées dans le courrier de consultation ou
le cahier d'observation.

On reprend les résultats de l'interrogatoire (antécédents, ménopause), la description de
constatations cliniques (incluant I'évaluation de I'état général et d'éventuelles contre-indications
thérapeutiques) et si nécessaire, des schémas et des photos quand ils sont informatifs. Pour les
patientes agées, un examen geriatrique sera utile pour les discussions thérapeutiques.

La classification TNM issue de I'examen clinique ne s'applique qu'aux carcinomes; dans
ce cas elle doit obligatoirement figurer dans le compte-rendu. En cas de tumeurs multiples
simultanées dans le méme sein c'est la catégorie T la plus évoluée qui sapplique. La

classification des cancers bilatéraux simultanés doit étre établie séparément.



Chapitre 32.LA PATHOLOGIE AREOLO-
MAMELONNAIRE :

Lésions bénignes et malignes

BENNANI M- S., DUCHESNE N., JROUNDI L., AMRANI H.

Introduction

Le mamelon est le siége d’affections dont I’origine peut étre son revétement épithélial
de surface mais aussi les canaux galactophores sous-jacents et les éléments glandulaires du
sein. La pathologie de la région aréolo-mamelonnaire est représentée par des atteintes
specifiqgues comme par exemple l'adénomatose érosive ou I'hyperkératose naevoide des
mamelons, ou par des localisations de dermatoses autonomes dont le diagnostic s'appuie sur
I'examen de I'ensemble du tégument. Le point central reste, bien entendu, de ne pas
méconnaitre une tumeur maligne du sein, ce qui, le cas échéant, impose une prise en charge
adaptée et immédiate. Dans cette catégorie on va trouver, la maladie de Paget du mamelon qui

doit étre bien connue

Devant toute anomalie mamelonaire, le radiologue doit considérer le contexte,
demander la date d’apparition et la vitesse d’évolution d’éventuels signes inflammatoires. I
notera la bilatéralité ou I’unilatéralité ainsi que le caractere récidivant. La deuxieme étape est
I’examen clinique avec en particulier une inspection qui doit de faire dans de bonnes

conditions d’éclairage.

Il faut distinguer les pathologies purement cutanés des manifestations accompagnant
une pathologie mammaire sous-jacente voire les manifestations d’une maladie générale

systémique.

1. Les affections glandulaires
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1.1 Affections glandulaires bénignes

On trouve dans cette catégorie I’adénome érosif du mamelon qui trouve son origine
dans les canaux galactophoriques terminaux du mamelon et les tissus aréolaires. 1l s'observe
plutét autour de la quarantaine, trés rare chez I'nomme ou le nouveau-né. Il est souvent révélé
par un écoulement séreux ou sanglant du mamelon, avec une recrudescence pré-menstruelle.
Douleurs, prurit, brdlures se développent avec le temps. L'examen clinique révele une masse
ou une rétraction du mamelon avec une surface érosive, inflammatoire, crolteuse, rappelant
un eczéma et surtout une maladie de Paget; il n'y a pas d'adénomégalie satellite en dehors
d'épisodes possibles de surinfection. La biopsie montre une prolifération bénigne ductale
superficielle, ulcérante, sans atypie, constituée de deux couches de cellules, lI'une interne,
épithéliale, l'autre externe, myoépithéliale. La confusion est souvent possible avec un
adénocarcinome mammaire. L'immuno-marquage par l'antiactine dans ce cas négatif, permet
la distinction. Le traitement chirurgical repose sur une excision large du mamelon avec

reconstruction en raison de récidives fréquentes.  Certains auteurs préconisent la

cryochirurgie.

Adénome érosif du mamelon

1.2 affections glandulaires malignes
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Il peut y avoir des déformations du mamelon lié a un cancer sous-jacent qui du simple
fait de leur présence font soupconner un cancer du sein. Il peut s’agir aussi de I’extension
directe au mamelon, d’un adénocarcinome du sein. Il peut y avoir ou non une ulcération. On

les observe dans des cancers superficiels ou évolués.

Il 'y a aussi une forme trés particuliere qui est la maladie de Paget du mamelon.
L’ affection a été décrite en 1874 par Sir James Paget. |l s’agit d’un adénocarcinome
intraépidermique de la région aréolo-mamelonnaire, trés fréquemment associé a un
adénocarcinome mammaire intragalactophorique qui détermine le pronostic et dont la
recherche doit étre systematique. La maladie de Paget représente de 0,7 a 4 % des cancers
mammaires elle survient surtout chez la femme dans la sixieme décennie et moins de 60 cas
ont été rapportés chez I’homme. Elle peut aussi survenir sur un sein surnuméraire. C’est la
biopsie du revétement mamelonnaire qui permet de faire le diagnostic en cas de suspicion

clinique.

Le carcinome mammaire sous-jacent est retrouveé dans presque la totalité des cas.
Une fois sur deux, il est palpable a I’examen clinique. Dans les autres cas, il importe de le
rechercher par les méthodes d’imagerie actuelles : mammographie mais aussi échographie et
IRM. On recherchera en mammographie des calcifications ou une masse. En IRM c’est la

prise de contraste qui permettra de démontrer la présence de lésions tumorales intra-

mammaires.

Cliché de mammographie : Masse rétro
aréolaire .(cliniquement aspect de
maladie de Paget du mamelon)

La lésion mamelonnaire est décrite comme une Iésion
unilatérale (toujours), avec extension lente, centrifuge, vers I’aréole. Elle réalise alors une
nappe érythémateuse, bien limitée dont la surface peut étre érosive, suintante, crolteuse ou
hyperkératosique.
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Maladie de Paget : Lésion érythémateuse et suintante

Maladie de Paget : Autre forme, squameuse et érosive

2. LES AFFECTIONS CUTANEES TUMORALES

2.1 Affections cutanées tumorales bénignes
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On trouve dans cette catégorie :
-Le lIéiomyome solitaire du mamelon,

-Le lymphocytome cutané bénin correspondant aux gonflements dus a un infiltrat de Lymphe

interstitielle et prenant la forme de nodules,
-Le neurofibrome.
2.2 Affections cutanées tumorales malignes

-L’épithelioma basocellulaire est trés rare mais plus fréquent chez I'nomme (réle des
expositions solaires ?) il reproduit les variantes habituelles : plagues congestives squameuses
dans les formes pagétoides, formes perlées en plaque a rebords ourlés, formes ulcéreuses,

formes tumorales bourgeonnantes...L'exérése chirurgicale permet la guérison.

- La maladie de Bowen: La maladie de Bowen est un cancer intra-épidermique (in
situ).Souvent en rapport avec virus HPV...

- le leiomyosarcome du mamelon est rarissime.
3. LES AFFECTIONS CUTANEES D’'ORDRE DERMATOLOGIQUE
3.1 L’eczéma du mamelon

L’eczéma du mamelon est Le plus souvent bilatéral avec un caractere prurigineux marqué.

Parmi Les dermatoses spécifiques de la plaque aréolo-mamelonnaire il y a :

3.2 L’hyperkératose névoide du mamelon

357



Elle est peu fréquente, plutot chez la femme, d'apparition précoce sous la forme d'un
épaississement brun noir papillomateux de l'aréole et/ ou du mamelon, fait d'excroissances
filiformes tassées les unes contre les autres. 1l n’y a pas de signe fonctionnel. L'hyperkératose
est sensible a lI'imprégnation oestrogénique (majoration pubertaire et gravidique) ; elle est
possible chez I'nomme, parfois associée a une oestrogénothérapie ou a des anomalies
endocriniennes. L'histologie est peu spécifique. Les traitements kératolytiques (salicylés,
rétinoides, etc. ...) ont des effets symptomatiques et parfois déecevants. Le laser C02 peut étre

proposé. D'autres "variantes™ ont été décrites (Levy-Franckel) :
- extension par contiguité d'un hamartome épidermique (naevus verrugqueux) unilatéral

- associé a une pathologie cutanée telle que maladie de Darier, acanthosis migrican, ichtyose

ou erythrodermie ichtyosiforme, voire lymphome T cutané.

3.3 La maladie de Fox-Fordyce

Elle atteint les femmes jeunes, entre 15 et 35ans. C’est une dermatose rare, acquise,

qui se traduit cliniqguement par des papules, translucides, trés prurigineuse.
C Dermatoses non spécifiques de la plaque aréolo-mamelonnaire
3.4 Les dermatoses mécaniques de contact

Elles sont généralement secondaires & des crémes a lanoline, & la camomille, a du
vernis a ongle (plague d'eczéma associée sur les seins), a des sous-vétements en fibres
synthétiques (soutien-gorge ou bonnets en mousse de caoutchouc), etc... La pratique de

percing est a l'origine d'intolérances au nickel.

3.5 L’eczéma atopique

C’est le plus souvent en cause (critere mineur de dermatite atopique). L'atteinte est
bilatérale : érythéme prurigineux, squameux et fissuré, émietté, voire vésiculeux et suintant ou
sec, lichénifié. Le prurit est constant; I'évolution est chronique avec des rémissions. Le
diagnostic s'appuie sur le contexte (antécédents personnels d'asthme, de rhinite saisonniére,
atopie familiale, atteinte des grands plis de flexion) ; en cas d'atteinte unilatérale et chronique,

une biopsie devra impérativement éliminer une maladie de Paget, une maladie de Bowen ou
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un epithélioma baso-cellulaire. La corticothérapie locale a la demande fait rétrocéder les

Iésions, mais des récidives sont habituelles.
3.6 L hyperkératose secondaire ou irritative

Elle survient au cours de la lactation : par irritation mécanique, fissures et
surinfections secondaires par des pyogeénes a l'origine d'impétigo et d'abcés éventuellement.
Les mesures préventives sont trés utiles : émollients, antiseptiques légers, voire stéroides
locaux de classe I. Elle peut s’observer aussi au cours de la pratique de certains sports avec
irritation douloureuse par frictions répétées contre les vétements en contact direct avec la peau
chez certains adeptes du jogging. La prévention se fait par le port de soutien-gorge ou
I'interposition de sparadrap. L’affection est .également possibles par frottement contre les

planches de surf..

3.LES AFFECTIONS CUTANEES INFECTIEUSES

3.1 Les infections bactériennes :

Elles peuvent étre soit primitives, soit secondaires spécifiques ou non.

-Le chancre syphilitique était transmis aux nourrices par le nourrisson contaminé. C’est une

maladie historique, ne se voit plus.

-La maladie de Lyme peut induire un nodule pseudo-lymphomateux douloureux sur le site de
piglre d'une tique infectée par une borrelia. Le traitement par I'amoxicilline ou par les

tétracyclines stoppe I'évolution de l'infection.

-Au cours de l'allaitement peut se produire une surinfection du mamelon, le plus souvent a

staphylocoque doré, sinon a streptocogue ou entérocoque.

-I'nidradénite suppurée serait due a l'occlusion des follicules pileux par de la kératine avec
inflammation secondaire des glandes sudoripares apocrines et surinfection a l'origine de
folliculites, d'abces, de fistules et de cicatrices. Evolue par poussée dans un contexte
d'atteintes multiples (aisselles, ainés ...). La trétinoine et la clindamycine locale sont
proposeées ; la chirurgie est parfois nécessaire. L'atteinte aréolaire isolée, peu fréquente, est a

I'origine d'abces récidivants que seule I'exérése peut contrdler.

3.2 Les infections virales
359



L’herpés du mamelon est exceptionnel, contage sexuel du fait de I'allaitement d'un
enfant atteint d’un zona; il est possible dans le cas d'une atteinte thoracique métamérique

unilatérale.

3.3 Les infections mycosiques

Les candidoses sont possibles au niveau du mamelon en cas de muguet buccal du
nourrisson; l'aspect en est trompeur, fruste, s'exprimant par de simples douleurs en cours

d'allaitement; le traitement peut étre difficile et s'adresse aussi a I'enfant.

3.4 Les Infections parasitaires

La gale est fréquente au niveau du mamelon chez la femme: Elle engendre prurit
nocturne, desquamation, excoriations ou nodules. Le contexte familial et la reconnaissance
d'atteintes spécifiques (poignet, espaces inter-digitaux) assurent le diagnostic, au besoin

confirmé par la mise en évidence du sarcopte.

4. LES ECOULEMENTS MAMELONNAIRES

L’écoulement mamelonnaire est un symptéme fréquent. On peut le diviser en deux

grandes catégories: a “bas risque” ou a “risqué élevé*.
Un écoulement “a bas risque” est défini comme étant:

1) expressible,
2) bilatéral,
3) multiorificiel (provenant de plusieurs orifices),

4) verdatre, jaunatre ou laiteux. Les sécrétions a bas risque sont le plus souvent le résultat
d’une hyperprolactinémie, d’une ectasie canalaire et/ou de changements fibrokytiques avec ou
sans kystes communicants identifiables. Les sécrétions a bas risqué de malignité ne
nécessitent pas d’investigation radiologique.

Un écoulement “a risque élevé* est défini comme :
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1) spontané,
2) unilatéral,
3) uni-orificel (provenant d’un seul orifice),

4) clair comme de I’eau de roche, séreux, séro-sanguinolent ou franchement sanguin.

Devant un écoulement “a risqué élevé”, on doit rechercher une cause sous-jacente,
incluant un processus malin sous-jacent ou un papillome. Si I’écoulement mamelonnaire est
partiellement ou franchement sanguin, une analyse cytologique du liquide est pratiquée. Dans
le cas d’un écoulement mamelonnaire uniorificiel, I’incidence d’une pathologie maligne ou a

risqué élevé est de 15 %.

Dans [I’investigation d’un  écoulement mamelonnaire, la galactographie
conventionnelle est maintenant abandonnée par la plupart des équipes. De plus, il s’agit d’une
procédure invasive et il peut étre trés difficile voire impossible de cathétériser le canal
symptomatique. Des lextravasations peuvent survenir. La galactographie est incomplete

survient dans 15% des cas.

Quant a I'IRM, il n’y a pas encore de preuves scientifiques suffisantes pour en
recommander I’usage en routine dans le contexte clinique d’un écoulement mamelonnaire

suspect.

L’échographie doit se faire avec la technique du ‘roulé’, afin de démontrer le trajet des
canaux galactophoriques dans leur entier, jusqu’a I’orifice mamelonnaire. Elle devrait étre
utilisée en premiére intention. Si une cause définitive d’écoulement mamelonnaire est
trouvée, comme une lésion papillaire, I’exérése complete - par chirurgie ou par macrobiopsie

par aspiration sous guidage échographique - devrait étre effectuée

Il est possible de faire un examen cytologique sur le liquide d’écoulement
L aspiration a I’aiguille fine ou avec un trocart 14G ne sont pas des méthodes fiables pour le

diagnostic de Iésions papillaires ou de Iésions solides intracanalaires ou intrakystiques.

En effet, il peut étre difficile de déterminer si la Iésion papillaire est bénigne, atypique
ou maligne sur la base seule d’une aspiration a I’aiguille fine ou méme d’une biopsie au

trocart en raison de matériel limité, d’erreur dans I’échantillonnage ou simplement de
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I’hétérogénéité des papillomes. Les echantillons limités de I’aspiration & I’aiguille ou du
trocart 14G peuvent sous-estimer des papillomes qui contiennent des atypies focales ou méme
des zones malignes. Ainsi, I’exérése compléte par chirurgie ou macro-biopsie est
recommandée pour I’échantillonnage des Iésions solides intrakystiques ou intracanalaires. Les
papillomes bénins diagnostiqués lors d’une exérese compléte par macrobiopsie peuvent ne
pas requérir ultérieurement une intervention chirurgicale. Par contre, en raison de leur
possible association avec des lésions malignes, les papillomes présentant de I’atypie

requierent une exérese chirurgicale.

En cas d’écoulement suspect sans lésion identifiable c’est la lobectomie pyramidale
chirurgicale qui devra étre proposee.

CONCLUSIONS

Il existe des habitudes a ne pas négliger notamment I’examen clinique minutieux lors
de chaque consultation ou examen dans un centre d’imagerie médicale spécialisé. Le tableau
1 résume les étiologies principales des atteintes du mamelon. La hantise est de méconnaitre

coté un carcinome dans le cadre d’une maladie de Paget du mamelon.

KYSTES

oy FIBROADENOMES EXPRESSIBLE
DERMATITE YA PeTRLEE oRiRces
e A RERE | GAACTOCK JAUNE A BRUN, LAITEUX
Bt A A ABCES

SPONTANE

UNILATERAL
PAGET CARCINOME INVASIF UN SEUL ORIFICE

SEREUX, INCOLORE, SERO-

SANGUINOLENT SANGUIN

Tableau 1 : les différentes affections mamelonnaire
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ART ET CANCER

Julia Domna

Grandeur et misere d’'une Princesse syrienne

—Dominique Gros

Unité de sénologie, pavillon chirurgical B,
hopitaux universitaires,

67091 Strasbourg, France
Dominique.Gros@chru-strasbourg.fr

COMPATIR N’EST PAS GUERIR

Samir m’avait averti qu'ils seraient la et a mon arrivée le petit
groupe se fit silencieux. La lumiére du hall était blafarde. Je ne
parlais pas leur langue, ni eux la mienne. Il n'y avait point de
femmes, rien que des hommes et sur leurs visages je lisais un
mélange d’anxiété et d’espoir. Du respect aussi : j'étais I'étranger.
Le mari de la malade tenait plusieurs feuilles de papier un peu
froissé. Il les tendit a Samir qui commenca aussitot a me traduire
leur contenu. Par moments, il s'interrompait, les voix du groupe
s'emmeélaient, le ton montait, c'était confus, et je ne percevais plus
que d'incompréhensibles sonorités gutturales. Puis la traduction
reprenait : récepteurs négatifs, SBRM 5/5, CA 15,3 a 2500, foie lacu-
naire, multiples opacités pulmonaires... Médecin lui-méme, Samir
était le seul avec moi a saisir le sens de ces formules : la malade
était condamnée. A la fin, je sortis du batiment avec I'un des
hommes du groupe.

Il faisait presque nuit, c’était en novembre. Nous descendimes
quelques marches en direction d'une grosse Mercedes noire
rangée le long du trottoir. 'homme ouvrit la portiére et du
menton me désigna une femme assise a I'lavant. Au méme
moment, le bruit d’un haut-parleur me fit tressaillir. Il s'était
d’abord mis a grésiller, puis une voix un peu nasillarde avait éclaté,
forte, emplissant tout I'espace alentour. Levant la téte, j'apercus
le haut-parleur juché au sommet du minaret, a hauteur d’'un
balcon circulaire éclairé de néons verts - le vert de I'lslam.
Enregistrée et désincarnée, la voix semblait venir du fond des
ages. Une longue plainte psalmodiée s'abattait sur la ville et I'inon-
dait dans ses moindres recoins.

C'était I'appel a la priére. J'étais a Alep.

M’engouffrant a moitié dans la voiture par la portiére avant, je
me penchai vers la femme. Nos visages se touchaient presque.
Allongée sur le siege, un tuyau d’oxygéne dans le nez, elle avait
I'air épuisée et son habit noir ajoutait au sentiment de désola-
tion. Je voyais ses yeux inquiets, presque résignés. A |'arriere,
une autre femme plus agée se tenait silencieuse, la mére peut-
étre ou la belle-mére, je ne sais. Par pudeur, ’'homme qui

m’accompagnait s'était éloigné mais cela importait peu : lui
non plus ne parlait pas francais. Avec effort, la femme souleva
sa burga et me découvrit son ventre. Dans l'obscurité, il me
parut étonnamment blanc. Il était gonflé, tendu, ascitique.
Contrastant avec sa blancheur, de multiples petites nodosités
brunatres s'étalaient sur la peau et signaient des métastases
cutanées. Foie, poumon... Tout le corps était cancéreux.
Géné, je regagnai le hall.

Trois ans auparavant, cette femme avait été soignée pour cancer
du sein. Malgré les traitements, I'évolution s'était poursuivie inexo-
rablement. Tout avait été tenté. Aucune des multiples chimio-
thérapies ne s'était révélée efficace et plus rien ne pouvait la
sauver. Que dire au mari ? Vérité, mensonge, bonnes paroles ? Je
voyais bien qu'il nattendait rien de tout cela. Il ne réclamait ni
faux espoirs ni discours lénifiants comme savent en faire les
médecins quand ils invoquent leur devoir d’humanité. Il ne voulait
pas de compassion, il exigeait seulement la guérison.

Samir me glissa : « Tu as examiné la malade mais tu n'as rien
prescrit. Tu dois proposer quelque chose ! » Il fallait agir et agir
c’était prescrire. Pour me sortir d’'embarras et ménager une issue,
il décida d'un expédient : « Je vais lui dire que tu donneras le
nom du médicament et le protocole a leur cancérologue ». Ce
mensonge me permit de prendre congé. Je partis. En méme
temps, j'eus cette sensation trouble, faite de désarroi, accable-
ment et amertume, que les médecins connaissent bien et qui
apparait quand leur passion de guérir se heurte a son plus grand
ennemi : I'échec thérapeutique.

Pourquoi cette consultation ? C'était le mari qui I'avait voulu.
Apprenant la présence de médecins étrangers dans la ville, il était
venu avec d'autres hommes de la famille. Aprés tout, avait-il songé,
ces spécialistes devaient avoir un traitement a proposer, une autre
chimiothérapie plus efficace ! Et s'il fallait un remeéde introuvable
en Syrie, rien n"'empécherait que I'on se le procure ailleurs. La
diaspora syrienne, c'était des millions de femmes et d’'hommes
dispersés dans le monde - aux Etats-Unis, en Australie ou en
Europe. Il y aurait bien un frére, un cousin ou un ami, pour faire
le nécessaire et envoyer le médicament.

Que faisais-je donc ce jour-la en Syrie ? Avec quelques autres
confreres francais, j'étais invité par I'Université d'Alep pour animer
un Séminaire sur le cancer du sein. D’emblée, I'enthousiasme et la
libido sciendi des étudiants syriens nous avaient conquis. Quant a
Kinda, Lina, Anas, Yasser, Emile..., nos partenaires alépins dans cette
mission d’enseignement, ils déployaient une énergie inlassable
pour réaliser leur objectif : instaurer un dépistage du cancer du
sein en Syrie et y développer les centres de traitement. Depuis, ce
séminaire est devenu un dipldme et nous retournons a Alep chaque
année. A 'automne, c'est notre semaine de sénologie syrienne.
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A chaque fois, le méme scénario de ces consultations improvi-
sées se reproduit. Des syriennes soignées pour cancer du sein
nous attendent a la sortie de I'amphithéatre ou ailleurs. Les unes
veulent s'assurer du bien-fondé de leur traitement, d’autres
quétent une certitude de guérison. Quelques-unes, hélas ingué-
rissables, espérent envers et contre tout bénéficier d'une théra-
peutique plus efficace. Un confrere syrien nous assiste et traduit.
La consultation se fait la ou c’est possible. Le lieu importe peu,
c’est la rencontre qui compte. Les endroits utilisés sont quelque-
fois imprévus : salle de cours, chambre, réduit, bureau, toilettes
de restaurant... On écoute, on regarde, on palpe, on parcourt le
dossier médical. Et dans les yeux terriblement noirs de ces femmes
qui observent nos faits et gestes, se lit une confiance émouvante.
La-bas, en Syrie, la parole du médecin est sacrée. Tellement sacrée,
que la méme patiente consulte quelquefois plusieurs d’entre nous,
histoire de vérifier si nos diagnostics concordent. Prudence et
subtilité Proche-orientales...

« BELLE, INTELLIGENTE, TEMERAIRE JUSQU’A L'UTOPIE »

C'est a I'occasion de I'un de mes voyages en Syrie que jai dé-
couvert I'histoire de Julia Domna. Cette femme inaugure la
lignée des Princesses syriennes originaires d’'Emése - Homs
aujourd’hui - et qui furent par leur mariage Impératrices romai-
nes dans la dynastie des Séveres. Ernest Renan les décrit ainsi :
« Ces Syriennes d’Emése, belles, intelligentes, téméraires jus-

——Figure 1.Julia Domna et Septime Sévere, © RMN, Le Louvre
(photo personnelle).

qu’a l'utopie, Julia Domna, Julia Maesa, Julia Mammaea,
Julia Soémie, ne sont retenues par aucune tradition ni conve-
nance sociale. Elles osent ce que jamais Romaine n’avait 0sé ;
elles entrent au Sénat, y déliberent, gouvernent effectivement
I'Empire, révent de Sémiramis et Nitocris. [...] Les Syriennes ne
reculent devant rien » (1).

Voulez-vous savoir quelle figure avait Julia Domna ? Allez au
Louvre, aile Denon, rez-de-chaussée. Dans la section Art Romain,
plusieurs sculptures d’elle en marbre sont exposées. Salle 26, on
peut admirer son beau visage ovale et volontaire (fig. 1). Les yeux
sont en amandes, soulignés par des sourcils jointifs. Le nez est
aquilin, la bouche charnue et bien dessinée. Une abondante che-
velure, partagée par une raie médiane, s'étale en ondulations
autour du front et des tempes. Cette coiffure en bandeaux
ondulés, dite en cétes de melon, fut mise a la mode par Julia
Domna et devint la maniere de se coiffer des Impératrices sous
les Séveres. Désirez-vous posséder son portrait en miniature ?
Rien de plus simple. Tant de monnaies ont été frappées a son
effigie officielle et circulent encore qu'il suffit de se rendre sur le
site eBay ou dans quelque magasin de numismatique pour s'en
procurer.

A Berlin, il y a le tondo du Staatliche Museum (fig. 2) C'est un
portrait de famille, réalisé a I'occasion du séjour en Egypte de
Septime Sévere avec les siens en 199. Cette peinture sur médaillon
de bois doit sa conservation exceptionnelle au climat sec du pays.
L'Empereur et Julia Domna y figurent avec leurs fils Caracalla et
Géta. Les yeux un peu charbonneux et fixes des personnages font
penser aux portraits du Fayoum. Quant a Géta, son visage a été
volontairement effacé. Caracalla exigea du Sénat de voter la
damnatio memoriae a I'encontre de son frere qu'il avait assassiné.
Cette condamnation post mortem a l'oubli s'accompagnait de
I'effacement de toute effigie du condamné.

——Figure 2. Julia Domna en famille, Staatliche Museum, Berlin.
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Quelques livres récents ont été écrits sur Julia Domna (2, 3). Tous
s'inspirent de I'Histoire Romaine écrite par son contemporain, Dion
Cassius. Proche du pouvoir et acteur politique, cet homme fut un
témoin privilégié de 'actualité.

Fille de Julius Bassanius, grand prétre du culte d’Elagabale, Julia
Domna est née en 170 a Emese. Quand Septime Sévere, Légat de
la IVe [égion scythique, vient visiter la cité, son pere lui présente
ses deux filles : Julia Maesa et Julia Domna. Quelques années plus
tard, sur la foi d’'un horoscope prédisant que Julia épouserait un
roi, Septime Sévere la demande en mariage. Féru d’astrologie, il
attachait peu d'intérét aux avertissements de ses jurisconsultes
qui tempétaient contre cette exploitation de la crédulité humaine.
Julia Domna a-t-elle usé habilement de la foi de Sévere dans les
prédictions sidérales pour se faire épouser ? Qui sait ? Toujours
est-il que la voila mariée a ce militaire destiné a devenir Empereur !
Que sait-on de Septime Sévére ? C'était un Africain. A I'époque,
on appelait Afrique ce territoire qui court de la Libye a la
Mauritanie. Peuplés par les Berbéres, ces pays furent plus tard
conquis par les Arabes qui leur donnerent le nom de Al-Maghrib
- Le Couchant. Né en Libye, a Leptis, Septime Sévére était donc
Berbére. Quand il devient Empereur en 193, 'Empire Romain passe
pour la premiére fois aux mains d’un provincial, romanisé certes,
mais issu d'une famille non romaine. Comme le rapporte Dion
Cassius, son fort accent lui valut d'étre raillé par ses contempo-
rains. Cela ne I'empécha pas d’atteindre les sommets du pouvoir,
preuve d'une certaine intégration de I'’Afrique du nord et de ses
habitants dans le monde romain. Ainsi, pendant presque vingt
ans, des étrangers — un Berbére et une Syrienne - vont présider
aux destinées de Rome. Deux fils leur naitront, Géta et Caracalla.
Tant que Septime Sévere fut en vie, son autorité réussit a limiter
les effets de la haine qui animait les deux fréres 'un contre l'autre.
A sa mort en 211, le combat se déchaine et Caracalla a tot fait
de se débarrasser de son rival. Dion Cassius nous a fait le récit
de son crime. « Comme des soldats et des gladiateurs en grand
nombre gardaient Géta nuit et jour, tant au dehors que dans sa
maison, Caracalla persuada sa mere de les convoquer tous les
deux, seuls, dans sa chambre, afin d’amener une réconciliation.
Géta, s'étant laissé persuader par cette offre, vint avec son frére ;
mais ils ne furent pas plutot entrés qu’une troupe de centurions,
apostés par Caracalla, s'élanca et massacra Géta. A leur vue, il
s'était réfugié aupres de sa mere, et, suspendu a son cou, attaché
a sa poitrine et a son sein, poussait des cris lamentables : « Mere,
6 ma meére, toi, 6 toi qui m'as enfanté, viens a mon secours, on
m'égorge. Julia, ainsi abusée, eut la douleur de voir son fils tué
entre ses bras par le crime le plus impie, et elle requt, pour ainsi
dire, la mort dans ces mémes entrailles ou elle lui avait donné
le jour ; car, elle fut couverte tout entiére de son sang, en sorte
gu’elle compta pour rien une blessure qui lui avait été faite a la
main » (4). C'était le 19 décembre 211.

Géta mort, Caracalla devient Empereur. Julia Domna exerce le
pouvoir conjointement avec lui. En 216, elle quitte Rome pour
Antioche. Conservant sa cour et son ambition, elle s'occupe de la
correspondance de I'Empereur, signe des lettres envoyées au
Sénat de son nom, discute avec son fils des affaires de I'Etat. Les
Romains sont choqués par son implication dans la gestion de

I'Empire. Des bruits étranges courent sur ses projets : on prétend
qu’elle veut se faire proclamer reine, a 'exemple de Sémiramis.
Peut-étre une telle idée, qu’on elt jugée insensée a Rome, navait-
elle rien de choquant pour cette Syrie qui admit quelques décen-
nies plus tard d’étre gouvernée a Palmyre par la despotique Reine
Zénobie.

LA VIOLENCE EST-ELLE A L'ORIGINE DU CANCER ?

En 217, Julia Domna recoit une lettre la prévenant d'un complot
contre I'Empereur. N'ayant pas pu l'avertir assez tot, elle apprend
bientot sa mort. La disparition de ce deuxiéme fils I'attrista au
plus haut point. Le lien entre elle et lui était du genre fusionnel.
A tel point que, depuis quelques temps, des rumeurs d'inceste
avaient circulé. Les uns disaient que Julia n'aimait pas Caracalla,
les autres qu'elle I'aimait trop. « Lorsqu’elle apprit sa mort, écrit
Dion Cassius, elle fut tellement affectée sur le moment qu'elle se
frappa avec force la poitrine. De plus, apprenant les discours qu’on
tenait a Rome sur son fils, elle n'eut plus d’amour pour la vie et
tenta de se laisser mourir de faim. D'autant qu'elle était déja
rongée pour ainsi dire par le cancer qu’elle avait au sein. Resté
fort longtemps presque stationnaire, ce cancer avait été irrité par
les coups qu’elle se donna en se frappant la poitrine a I'occasion
de la mort de son fils » (5).

Manifestement, Dion Cassius adhére & la théorie du trauma. A I'ori-
gine du cancer, il y aurait une violence premiere. Une agression
faite a I'étre vivant. Le mal cancéreux demeurerait tranquille
jusqu’au moment ol un élément déclencherait son activité - irri-
tation, heurt, stress, choc émotionnel. Fidéle a la tradition popu-
laire, Dion Cassius considere qu’une meurtrissure faite a I'ame ne
pouvait que nuire a la santé de I'lmpératrice. Ne dit-on pas que
le chagrin nous ronge de l'intérieur ? Qu'un mal psychologique
peut induire un mal biologique ?

Quant aux coups sur les seins, ne seraient-ils pas un facteur
déclenchant ? « Resté fort longtemps presque stationnaire », écrit
Dion Cassius, le cancer de Julia Domna a été « irrité par les coups ».
Combien soutiennent que nous portons tous en nous des cellules
cancéreuses ? Qu'elles demeurent en repos tant qu'un évene-
ment traumatique ne les rend pas actives. De gentil, le cancer
devient alors méchant ! Il dormait, le voila qui se réveille ! Il explose
de coleére et entre en expansion. Cette théorie du trauma accom-
pagne I'histoire du cancer. Son succes lui vient de son utilité :
expliquer la cancérogenése, combler le vide dialectique, offrir un
semblant de sens.

A linstar des anciens Grecs ou Latins, Dion Cassius voit dans le
cancer de Julia Domna la main du Fatum. CEdipe tue son pere,
épouse sa mére et a son insu, il accomplit I'oracle. Que faire contre
le destin ? Quand bien méme le chagrin participerait a la genése
du cancer, une mere peut-elle s'empécher de souffrir de la perte
d’un enfant ? Si les coups sont nocifs, faut-il imposer aux femmes
de porter une cuirasse a hauteur des seins ? Pour les Musulmans,
c’est Mektoub. Bien ou Mal, « c'est écrit » dans un Livre connu de
Dieu seul. Méme accablée par un cancer du sein, une femme
musulmane ne se tourmente pas pour savoir ce qu’elle a fait ou
n'a pas fait pour étre malade et elle espére guérir en sachant que
cette guérison ne dépend pas d'elle. Etat d’esprit >>
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>I>  analogue chez les Chrétiens d'Orient, quoique pour des
raisons différentes :le sang du Christ a lavé chacun de tout péché,
nul n‘est responsable du mal qui le frappe. Pour les Juifs et les
Chrétiens d’'Occident, c’est différent. Le mal est la conséquence
d’une faute. Dans ce contexte, le cancer du sein inaugure I'ére du
soupcon et la litanie des pourquoi : « Qu'ai-je fait ? », « J'aurai
di », « Jai trop attendu »...

A cette pensée d’'un destin déja écrit, un souvenir de Syrie me
revient en mémoire. Ce jour-la, un petit bus affrété par I'Université
d'Alep nous transportait a Apamée. On y voit un site Romain et
quelques belles colonnes. Sur le chemin, notre chauffeur eut a
faire le plein du véhicule et s'arréta a une station. Croyait-il au
destin écrit par avance et a la bienveillance de Dieu ? J'en eus le
sentiment quand, cigarette allumée a la main, il se mit a remplir
paisiblement son réservoir d’essence. Surpris autant qu’inquiet
de cette sérénité que je qualifiais intérieurement de folie ou
inconscience, je descendis du bus. Fou moi-méme ou inconscient,
je m'approchai de lui. Le coeur battant, je voulus immortaliser cet
instant, peut-étre le dernier, et le pris en photo (fig. 3). Rien n‘arriva.
Ni incendie ni explosion. C'était écrit. Plus tard, je réalisai que mon
homme avait mis du gazole - produit peu volatil - et que nous
ne risquions pas grand-chose. Quoique...

— Figure 3. Sur la route d’Apamée (photo personnelle).

« REGARDE, CHRETIEN ! CONTEMPLE L'EMPREINTE DE LA
MORT ! »

Revenons en I'an 217 et & Julia Domna. A cette époque-la, que
connaissait-on du cancer du sein ? Suffisamment pour le dia-
gnostiquer et I'opérer. Si les médecins d’aujourd’hui ne savent
plus affirmer un cancer du sein sans le secours de la mammo-
graphie et du microscope, ceux d'autrefois étaient plus savants.
N’étant ni aveugles ni manchots, ils détectaient les signes visibles
et palpables de la malignité. Ces preuves n‘ont pas changé avec
la modernité : grosseur, adhérence, déformation du galbe, rétrac-
tion de la peau... Quant a la médecine contemporaine, fascinée
par le corps numérisé et I'utopie de sa transparence absolue, elle

ne touche plus au corps réel. Examiner un sein ? Le regarder, voire
le palper, a quoi cela pourrait-il bien servir ? C'est du temps perdu.
Mieux vaut une mammographie !

Si Julia Domna a eu un cancer du sein, a-t-elle consulté ? Son
rang l'autorisait a voir les plus fameux médecins. Justement, il y
avait a Rome le trés célebre Galien. A-t-il conseillé la chirurgie ?
Sans doute. Pour lui, c’était la seule chance de guérison. En
témoigne un texte connu et sans ambiguité écrit a son éléve et
ami Glaucon. « Les cancers naissent dans toutes les parties et
surtout dans les seins des femmes, aprés leur ménopause. [...]
Maintes fois, nous avons vu au sein une tumeur exactement sem-
blable a un crabe. En effet, de méme que chez cet animal il existe
des pattes des deux cétés du corps, de méme, dans cette affec-
tion, les veines étendues sur cette tumeur présentent une forme
semblable a celle d'un crabe.[...] Quand cette tumeur a pris une
étendue considérable, personne ne I'a guérie sans opération. Or,
dans toute opération ou I'on extirpe une tumeur, le but est d’en-
lever toute cette tumeur circulairement dans les points ou elle
avoisine la partie saine » (6).

Si Galien a proposé la chirurgie, fut-elle accomplie ? Refusée par
Julia Domna ? Les documents historiques manquent pour
répondre et I'éthique des historiens commande de ne rien avancer
sans preuves. Les romanciers, quant a eux, jouissent d'une plus
grande liberté. lls peuvent se jouer de la vérité historique. Dans
La pourpre et l'olivier, Georges Sinoué fait mention d'une consul-
tation de Julia Domna aupres de Galien mais c’est pour affirmer
aussitot I'impuissance du médecin — comme si cette impuissance
allait de soi, a cette époque-la...

Nous sommes a Rome et I'écrivain rapporte que le Pape Calixte
ler a sollicité une entrevue avec Julia Domna. Il veut persuader
I'Impératrice d'user de son ascendant sur Septime Sévere pour
faire cesser les persécutions contre les Chrétiens. N'obtenant pas
gain de cause, I'entrevue tourne court et Calixte interpelle alors
Julia Domna une derniére fois.

« N'oublie pas... Il faut que cesse l'injustice.

I allait repartir. La voix de Domna claqua a nouveau :

- Et ceci ! N'est-ce pas aussi l'injustice ?

Elle avanca vers lui et dénuda son buste d'un geste brusque.
Comme Calixte, interdit, ne comprenait pas, elle emprisonna dans
sa paume l'un de ses seins et le présenta au regard du Thrace.
- Regarde, chrétien ! Contemple I'empreinte de la mort ! Je n‘ai
pas encore quarante ans...

L'instant de surprise passé, Calixte apercut la boursouflure violette
qui déformait le mamelon, grosse comme une chataigne entre la
peau et le muscle.

- Galien, sans doute le plus prestigieux médecin que I'empire ait
connu, n'a pu que m’'avouer son impuissance devant ce mal
horrible qui vit et croit en moi. Je vais mourir, chrétien... Cela
aussi c'est l'injustice... » (7).

J'ai demandé a Gilbert Sinoué s'il avait eu connaissance de
quelque texte historique probant. Dans la masse de documents
consultés pour écrire son ouvrage, m'a-t-il répondu, il n"avait plus
le souvenir de ses sources. Saura-t-on jamais l'itinéraire théra-
peutique de Julia Domna ? Peut-étre, un jour, dans un manuscrit
qui dort encore dans une bibliothéque...
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FAUT-IL CROIRE POUR GUERIR ?

Alep... ! Ce nom m'avait souvent fait réver. Pas seulement a cause
du savon. C'est I'une des plus anciennes cités habitées du monde
et ce fut un carrefour culturel. A I'occasion de mes séjours, jai
parcouru la ville. J'ai arpenté le quartier de Bab el Faraj, j'ai
contemplé Khan al Gumruk, j'ai marché dans les couloirs sombres
et étroits du Bimaristan Argoun, j'ai transpiré dans le Hammam
Yobulga, je suis monté jusqu'a la citadelle pour y jouir du lieu et
du panorama sur la ville. Je me suis recueilli dans la Grande
Mosquée. Et, bien sar, je me suis perdu dans les souks.

Un jour, marchant dans la cité avec mon guide et précieux ami
Anas, j'ai apercu au hasard de nos pérégrinations un objet dans
une vitrine (fig. 4). C'était une large coupe en bronze, sans pied.
Une espece de bol trés évasé, au fond presque horizontal sur
lequel I'artisan avait gravé des caracteres arabes. En son milieu,
jaillissait un petit renflement, un bombement. Au sommet de ce
monticule qui ressemblait a un sein, le mamelon avait une forme
cubique. Intrigué et désireux d'avoir une explication, je suis rentré
dans cette échoppe et Anas s'est fait mon interpréte.

L'histoire et les symboles étaient au rendez-vous. Il s'agissait d’'un
objet rituel. La presque horizontalité du fond de la coupe ren-
voyait a la tradition musulmane de solidarité et accueil exprimée
dans un hadith fameux : « Personne d’entre vous n’est croyant

— Figure 4. Coupe rituelle (photo personnelle).

tant qu'il ne désire pas pour son frere ce qu'il désire pour lui-
méme ». Et ce monticule au centre de la coupe ? Rappelant le
voyage du prophete et sa montée au ciel, il symbolisait vertica-
lité, ascension, élévation d’esprit. Quant a l'aspect cubique du
mamelon, il figurait la Kaaba, sanctuaire de La Mecque.

Un point demeurait en suspens. Que disaient les écritures gravées
sur le fond de la coupe ? C'était des versets du Coran. Au contact
des écrits sacrés, I'eau versée dans la coupe acquiert un pouvoir
surnaturel. Le malade boit et s'il croit, il guérit. Athées et autres
incroyants souriront, ils n'admettent guére le pouvoir d'une eau,
méme sacrée. D'ailleurs, faut-il croire pour guérir d'un cancer ? Et
croire en quoi ou en qui ? Dans la médecine, dans le médecin ?
« Docteur, je vous fais confiance ! » En soi et dans les forces de
I'esprit ? « Le moral, ca compte pour la guérison ! » Dans 'amour ?
« Mon mari est la ! » Dans la magie des guérisseurs et autres
sorciers ? Faut-il croire en Dieu et ses miracles ? « Vous savez, j'ai
la foi I..» Confronté a son mal cancéreux, méme l'incroyant essaie
de croire en quelque chose qui le sauvera.

Sait-on jamais pourquoi une femme guérit de son cancer du sein ?
Et une autre, non ? Réponses habituelles : bon ou mauvais
médecin, bon ou mauvais malade, bon ou mauvais cancer, bon
ou mauvais destin. Dans toute guérison d'un cancer ou sa
non-guérison, il y a une part de mystére qui échappe a la
connaissance des hommes. Cette vérité n'est pas écrite dans les
livres de médecine, la science n'aime pas les mystéres. o
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ANNEXE du Chapitre 3
PRINCIPES TECHNIQUES DE LA
MAMMOGRAPHIE ANALOGIQUE ET GESTION DES
INCIDENCES DE BASES ET COMPLEMENTAIRES

Légendes des figures : Principes techniques de la mammographie analogique

Figure 1 : Composants du mammographe
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Figure 2 : Anode inclinée d’un angle a = 20° délivrant des rayons plus intenses du coté
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Figure 3 : Principe de I’air gap
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Figure 4 : Les parties externes et inférieures du sein sont mobiles (fleches)



Figure 5 : Critéres de qualité d’une incidence cranio-caudale
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Figure6 :positionnementdéfautsoblique

MLO view right
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Figure 6 bis positionnement défauts face
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partie profonde du sein insuffisamment explorée (distance mamelon - bord
postérieur du film mesurée sur cliché de face inférieure de plus d’1 cm a la méme

distance mesureée sur incidence oblique le mamelon n’est pas sur la ligne médiane

cjé

Figure 7 Technique d’Eklund (D’aprés Eklund. The art of mammographic positioning.
Radiol. Clinics of North America. Jan 1992).
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ANNEXE
Chapitre 14 : ECHOGRAPHIE TECHNIQUE LEXIQUE
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ANNEXE Chapitre 15
IRM MAMMAIRE
PRINCIPES TECHNIQUES, ANALYSE
SEMIOLOGIQUE, CLASSIFICATION BI-RADS,
INDICATIONS

Légendes des figures

Figure 1a et 1 b : Les artéfacts de mouvements non physiologiques

Figure 2 Des artéfacts de mouvements physiologiques




Figure 3a et 3 b Artefacts de repliement




Figure 5 Faux négatifs Pieges et artéfacts non techniques

Figure 6 rechercher systématiquement toute anomalie

Figure 7 Analyse morphologique Ses contours : lisses, irréguliers, spiculés






ANNEXE du Chapitre 17
IMAGERIE MAMMAIRE CHEZ LES FEMMES

A RISQUE AVEC CORRELATIONS
RADIOPATHOLOGIQUES

Légendes des figures
Figure 1A : Mammographie, cliché d'agrandissement: microcalcifications polymorphes
apparues apres antécédent chirurgical pour pathologie bénigne

!

Figure 1B Anatomopathologie sur macrobiopsie: Iésions d'hyperplasie lobulaire atypique non

reliées au signal calcique



Figure 1C Anatomopathologie sur macrobiopsie: lésions de métaplasie cylindrique atypique
reliées au signal calcique




Figure 1D Anatomopathologie sur macrobiopsie: lésions d'hyperplasie canalaire atypique

reliées au signal calcique

Figure 2 A IRM mammaire coupe axiale apres injection et soustraction, rehaussement sans

masse segmentaire



Figure 2 B Anatomopathologie chirurgicale: carcinome lobulaire in situ pléiomorphe (LIN3)

avec distension massive des acinis, nécrose centrale d'un canal
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Figure 3B IRM mammaire coupe sagittale aprés injection: rehaussement sous la forme d'une

masse de contours irréguliers

Figure 3C Anatomopathologie sur microbiopsie échoguidée: lésion sclérosante complexe et

métaplasie apocrine atypique association a des lésions d'adénose
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Figure 4 IRM mammaire coupe axiale aprés injection: rehaussement sous la forme d'une
masse ronde, de contours spiculés, de siége postérieur chez une femme mutée BRCAL
(carcinome canalaire invasif de grade I1I et triple négatif)

Figure 5A Coupe échographique: Masse BI-RADS 3




Figure 5B Anatomopathologie sur microbiopsie échoguidée : lésion fibroépithéliale avec

prédominance de la composante conjonctive, tumeur phyllode ?






ANNEXE
Chapitre 30
IMAGERIE DU SEIN CHEZ L’HOMME

Figure 1 Kyste d’inclusion épidermique Masse ronde bien limitée, dense




Figure 2 cancer du sein masse sous-aréolaire excentrée
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