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RESUME

Introduction : le cancer du sein chez la femme pose un probleme de sante
publiqgue tant sur le plan humain, psychique que sur le plan économique.
Matériel et méthode : C’est une étude descriptive et prospective de deux ans
allant du 01/01/2014 au 31/12/2015 réalisee dans le service d’oncologie
medicale du EHS en LCC de Blida qui a concerne les femmes jeunes de
moins de 40 ans diagnostiquees pour cancer de sein, un guestionnaire a été
Introduit pour évaluer la présence des antécedents familiaux de néoplasie du
sein et les autres neoplasie qui ont un rapport avec le caractere heréditaire de
la néoplasie, nous avons calculer le score INSERM qui reflete la probabilité
élevée d’avoir des mutations genetigues BRCA1 BRCAZ2 . Nous avons
recherché les mutations chez 18 patientes.

Résultats : Nous avons colligés 151 patientes agées de moins de 40 ans,
72% des patientes avaient moins de 35 ans, La majorité des cas ont des
conditions socio-economigues moyennes a basses (83%), 28% des femmes
ont un niveau d’instruction supérieur, une proportion elevee de célibataires
26%. L'évaluation de la corpulence par I'indice de masse corporelle, soixante-
une patientes etaient en surpoids soit 41%, dont 44 étaient obeses (28.6%),
une obésité androide retrouvée chez 95 femmes soit 63% des cas. La notion
de néoplasie familiale était retrouvée dans 70% des cas, 40% ont des
antécédents de cancer du sein, le nombre de cas avec antecédents de cancer
du sein au 1 ¢ degré était le plus élevée 27 soit 44% suivi 33% au 2 €Me degré.
Nous avions recherche le type de néoplasie retrouve au 1°" degré, la
localisation la plus frequente est celle du sein 27 cas soit 55% suivi du cancer
du poumon 12%, et cancer du colon 8%. La recherche du nombre de familles
a risque de predisposition héréditaire, qui doivent bénéficier d’'une consultation
d'oncogénétique, et eventuellement la recherche de mutation des genes de
susceptibilité au cancer du sein, (BRCA1-BRCA?2), a partir du calcul d’'un score
Eisinger (INSERM), 37% avaient un score supérieur ou égale a cing. La
recherche des autres localisations malignes, associees au cancer du sein
dans le cadre des néoplasies a caractere heéeréditaire, 15,9% des patientes
signalent des antécédents familiaux de cancer de l'ovaire, 11,9% de cancer de
la prostate, 6% leucémie, 3,3% cancer du pancreas. Sur le plan clinique les
formes localement avancees représentent 61%. Le carcinome canalaire
infiltrant (CCI) est le type histologique prédominant (84%). Il s’agit de grade
SBR Il 74% et Ill dans 21% des cas. La composante intra-canalaire été
retrouvee chez 43 cas soit 28%. Le sous type Luminal B était le plus fréquent
avec 44%, suivi des triple negatif 20%, alors que les Luminal HER 2 plus
représente 18% des cas, l'indice de prolifération Ki 67 était supérieur a 14%
dans 81% des cas, et 53% des tumeurs présentent un envahissement
ganglionnaire.Des mutations des genes BRCA1 BRCAZ2 ont été recherchées
et retrouvees chez 07 patientes (5 BRCA1 et 2 BRCA2) sur les 18 soit 38,88%
versus 13,5% Guendouz , deux nouvelles variantes sur le gene
BRCA1(Hétérozygote variant ¢.4477G>T (p.Val1493Leu) NM _007294.3) et
(Hétérozygote variant ¢.3842A>G (p.GIn1281Arg), elles ne sont pas encore
réepertoriées dans les ouvrages referentiels du cancer du sein heréditaire.
Conclusion : Ces résultats requierent une attention particuliere sur le plan du
diagnostic précoce et méme pre-symptomatique et preventif dans la prise en
charge des patientes et des familles a predisposition héréditaire.

INTRODUCTION

Le cancer du sein est le premier cancer de la femme dans le monde, en
Algerie il touche des femmes relativement jeunes, plus jeunes par rapport aux
pays occidentaux. Le facteur de risque le plus important est celui relatif a une
orédisposition geneétigue et antécedents familiaux [1], le risque varie selon
‘age de survenue du cancer de sein et le nombre de parents du premier degré
présentant le cancer du sein[l] [lidentification de plusieurs genes de
susceptibilité au niveau du sein les plus importants BRCA 1, BRCAZ.

MATERIELS ET METHODES

Il s’agit d'une étude descriptive et prospective de deux ans allant du
01/01/2014 au 31/12/2015 réalisee dans le service d’oncologie médicale du
EHS en LCC de Blida qui a concerné 151 femmes jeunes de moins de 40
ans diagnostiguées pour cancer de sein prouvé histologiguement, quelgue
soit le stade, PS < 3, qui n‘avaient pas de troubles de la conscience et de
comportement et qui pouvaient repondre au questionnaire introduit pour
évaluer la présence des antéecédents familiaux de néoplasie du sein et les
autres néoplasie qui ont un rapport avec le caractere heréditaire de la
neoplasie.

Nous avons calculer le Eisinger (INSERM) qui reflete la probabilité d’avoir
des mutations genéetiques BRCA1 BRCA2. La recherche les mutations faite
chez 18 patientes.

RESULTATS

L'age des patientes etudiées varie entre 21 et 39 ans, 72% des femmes
avaient moins de 35 ans. La majorité des cas ont des conditions socio-
économiques moyennes a basses (83%), 28% des femmes ont un niveau
d’instruction supérieur. 38% elles ont eu une ménarche a un age <l12ans
72.18% des femmes etaient mariées, Dans notre etude une predominance
des paucipares (1 — 2 grossesses) a ete notée avec un taux de 45%.
51% des cas affirment avoir allaité pour une durée moyenne de 26,36 £ 19,61
mois. Prise de contraceptif oraux retrouvée chez 50% des cas.
Antécédents familiaux de neoplasie : 70%, dont 40% antécédents de
cancer du sein

Répartition en fonction du nombre de parents touches

A0

1 =eul parent

= parents

= parent=s

Plus de 3 parent=s

56%a

S0

iif:)

Chez 56% des cas un seul
cas de cancer du sein a été _
retrouvé dans la famille, et
15% avaient deux parents  4o-
toucheés par cancer du sein

20

19%

Répartition en fonction du nombre de cas par rapport au degré de parente

Em ler degrées

Ed Zeme degrés
Ea Jeme degrés
om 4eme degrées et plus

Lle nombre de cas avec

V4 V4 - .3] ] e .
antéceédents de cancer du sein e
/7 Vd . V4 /7 = :':.:.:.:.:

au ler degré était le plus élevée = e 6%
27 soit 44% b e

§§

Répartition des cas de cancer du sein pour lesquels un autre cancer lié
aux mutations des genes BRCA1 etBRCAZ2 est décrit dans la famille

3.'}_
43%
ol it B ousire
TR [ Frostste
-z ] e El Leuceémie
43% des cas avalent parmi o N [ Fanoréss
leurs apparentés des 104 Eiiice : 157
antécédents de cancer de R 9%
'ovaire. IMML
pl Eesisna]  BESDDEED)

Répartition en fonction du type de neoplasie au premier degre

Type Effectifs (n=49) Fréguences (%)
Sein 27 56
Parmi les sujets (105) ayant des Em“ﬂte E L
antécédents  familiaux  de D‘,]"m;f" - ; ;
neoplasie, nous avions BESHIS E;Ig"mac 5 X
recherché le type de néoplasie
. ) (Esophage 1 2
retrouvé au ler degre, la ,
| isat | us fré Pancreas 2 4
ocalisation la p gs requente est ... ) 1
celle du sein 56%. Foie 1 )
Leucemie 2 |

Répartition des familles arisque de prédisposition héréditaire au cancer du sein

_ o selon le score INSERM
Dans les familles a risque de

Predisposition héreditaire 35% Fffactifs [151) F[E'E]UEI'IEE'E [%)
doivent beneficier d’'une

(Eonsultation d'oncogenetique et 3 L ik
éventuellement la recherche de

mutation des genes de 4 22 15
susceptibilité au cancer du sein, [ oh 27

(BRCA1-BRCA?)

CuniQUE % | HISTOLOGIE CE
TO 1% cCCl 8454

T1 9% SBER 1l 74%
T2 61% SBRII 21%
T3 17% Composante Intra-canalaire 28%
T4 12% Emboles vasculaire 36%
IHC o M+ 53%
LA 13%

LB 44 %%

LE HER2 18%

HER2 5%

TN 20%

Kio7> 14% 81%

Répartition des cas en fonction du type de mutation génétique

Numéro de la Score Mutation | Type de mutation

patiente INSERM | du Geéene

1 12 - -

2 14 - -

3 9 - -

4 15 - -

5 26 BRCA 1 Hétérozygote wvariant c.4477G>T
(p.Vall493Leu) NM_007294.3

6 19 BRCA 2 Hétérozygote likely pathogenic
variant c.280dup (p.Asp128Argfs*2)

7 13 BRCA 2 Hétérozygote likely pathogenic
variant c.280dup (p.Asp128Argfs*2)

] 12 - -

9 18 - -

10 ] BRCA 1 Hétérozygote wvariant c.3842A40>G
(p.GIn1281Arg)

11 o - -

12 o - -

13 12 - -

14 13 BRCA 1 Hétérozygote c.83 84del
(p-Leu28Argfs*12)

15 9 - -

16 14 BRCA1 Hétérozygote pathogenic variant
c.928C>T (p.GIN310%*)

17 o - -

19 =] BRCA 1 Hétérozygote pathogenic variant
c.798 799del(p.Ser267Lysfs*19)

L'étude génétiqgue faite chez seulement 18 cas soit 32% sur les 56
patientes, dont le score était supérieur ou égal a cing. Sept mutations

(5 BRCA1 et 2 BRCA2), ont éeté retrouvees, sur les 18 cas étudies, soit
38.88 %, il s’agit de nouvelles mutations sur le gene BRCA 1, numéro cinq et
dix, jamais décrite dans la litterature, 27,7% mutations pathogénes supérieure a
celle de H.Guendouz 13.5% .(2)

CONCLUSION

Ces résultats requierent une attention particuliere sur le plan du diagnostic
precoce et méme pré-symptomatique et préventif dans la prise en charge des
patientes et des familles a prédisposition héreditaire.
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