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ÉDITORIAL 

 

A ée d’  peine deux an , la re ue « Algerian  Journal 

of Health Sciences » A    e t aujourd’hui indexée 

dan  l’A  P « Algerian Scientific Journal Platform », 

une plateforme conçue par la Direction Générale de 

la Recherche Scientifique et du Développement 

Technologique (DGRSDT) dans le but de 

promou oir et d’améliorer la  i i ilité de la 

production scientifique algérienne. Désormais, tout le 

proce  u  de pu lication  ’e  ectue  ia la plateforme 

A  P depui  la  oumi  ion de  article  ju  u’  

l’édition de  numéro , en pa  ant par une dou le 

voire triple évaluation anonyme par les pairs.  

L’A    ne  ’e t pa  contenté de   a e  nationale  et 

a  ranchit le cap de l’indexation dan  le monde ara e 

en  ’in cri ant dan  la plate orme Ara  Impact Factor 

(Impact Factor : 0,86) 

http://www.arabimpactfactor.com  

Fort de son Comité Editorial trans-disciplinaire, et de 

la qualité des soumissions des jeunes chercheurs 

al érien , l’A    a inté ré la data base de 

l’Or ani ation Mondiale de la  anté en l’occurrence 

l’African Index Medicus https://indexmedicus.afro. 

who.int, mais aussi le World Catalogue of Scientific 

Journals  www.wcosj.com, l’International 

Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) 

http://www.icmje.org,  et Google Scholar. 

Ce numéro spécial « Cancer- Tome 2 » entièrement 

conçu via la plateforme ASJP vient compléter le 

Tome 1 paru le mois dernier, en mettant en exergue 

les travaux de recherche en cancérologie réalisés dans 

les quatre coins du pays.  

Le premier article a étudié le rôle de l’alimentation 

comme facteur de risque de cancer du sein, ainsi que 

le lien entre l’o é ité et le cancer du  ein dan  une 

population de  emme  de l’E t al érien.  

Dan  le  econd article, l’auteur (Lauréat du prix 

Roche 2019) a identifié un profil de marqueurs 

tumoraux pou ant  er ir d’outil non invasif pour 

l’é aluation du ri  ue de  ur enue de méta ta e  chez 

les patientes atteintes de cancer du sein. 

Le troisième article est une étude de survie sur 05 ans 

des cancers colorectaux dans la wilaya de Tlemcen. 

Cette étude met l’accent  ur l’intérêt du diagnostic 

précoce pour réduire le taux de mortalité. 

Dans le quatrième article, les auteurs ont mis en 

évidence une association entre le tabagisme passif et 

la survenue de cancer du sein à travers une étude cas-

témoin  menée au  er ice d’oncolo ie médicale du 

centre de lutte contre le cancer de Batna.  

Le cinquième article est une étude menée à Alger 

démontrant le bénéfice de la chirurgie des métastases 

pulmonaires du cancer colorectal, et établissant des 

critères de sélection des patients pouvant en tirer 

bénéfice.  

Le dernier article original décrit le profil des patients 

ayant un cancer du cavum et les facteurs de risque 

environnementaux spécifiques à la population de 

l’Oue t al érien.  

Enfin, deux revues générales viennent enrichir ce 

numéro à travers une synthèse des travaux les plus 

récents de la littérature. La première aborde les 

actualités thérapeutiques dans la prise en charge des 

patients atteints de métastases cérébrales, en mettant 

en exergue les progrès récents en matières de 

génomique, de chirurgie, de radiothérapie, de radio 

chirurgie stéréotaxique, de thérapie ciblée et 

d'immunothérapie. Le deuxième article de revue 

 ’intére  e aux lien  entre deux a  ection  

multifactorielles complexes à savoir le cancer et le 

diabète. Source de morbidité et de mortalité 

importante , leur a  ociation n’e t pa   eulement 

d’ordre épidémiolo i ue, mai  impli ue de   ou -

bassements physiopathogéniques en voie de 

démembrement.  

 

La Rédactrice en Chef 

Amina CHENTOUF 

  

http://www.arabimpactfactor.com/
https://indexmedicus.afro/
http://www.icmje.org/
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Hommage à Madame le Professeur Zoubida ZAIDI « Une chercheuse de renom » 

(1965-2020) 

 

 

 
C’e t a ec émotion et honneur  ue l’A R     tra er  

son Conseil Scientifique et le Comité Editorial de la 

revue AJHS ainsi que le Pr Boussouf Kheira rendent 

hommage à la chère et regrettée Madame le Professeur 

Zoubida ZAIDI suite à son décès survenu le 15 

novembre 2020, causé par une infection au Coronavirus. 

Originaire de la wilaya de Sétif et Professeur à la 

Faculté de Médecine de l’Uni er ité «Ferhat A  a » 

Sétif1, Madame Zoubida ZAIDI était médecin 

spécialiste, Professeur HU en épidémiologie et 

chercheuse de renommée mondiale, ses travaux lui ont 

permis de gagner estime et reconnaissance aux niveaux 

national et international. Elle devait prendre ses 

nou elle   onction  de Che  de  er ice d’Epidémiologie 

  l’ ôpital Na i  a Hamouda (ex-Parnet) d’Al er, 

cependant par la force de la loi divine, elle a rejoint son 

éternelle demeure. 

L’A ence  hémati ue de Recherche en Sciences de la 

Santé a eu le privilège de la compter parmi les membres 

de son Conseil Scientifique, et du Comité éditorial de la 

revue AJHS. 

Mère de cinq enfants, elle a accompli toutes ses taches 

avec amour et passion. Malgré sa charge professionnelle 

elle a fait de ses enfants des universitaires. Estimée par 

tous, c'était une  grande scientifique et une femme 

extraordinaire dont le tra ail et l'œu re perdureront pour 

l’a enir. 

Son courage et son obstination, son humour et son 

intelligence ont marqué aussi bien son entourage, que 

des chercheurs de par le monde entier. 

Son travail portait sur les maladies infectieuses, les 

maladies cardio-vasculaires et le cancer. Ainsi, elle a 

in crit  on nom et celui de l’Uni er ité Ferhat A  a  

(Sétif) dans les plus grandes publications scientifiques 

mondiales. 

Elle a travaillé dans de nombreuses sociétés savantes 

mondiale  (l’A  ociation Internationale d’Epidémiolo ie 

(IEA), l’A  ociation Américaine de la Recherche  ur le 

Cancer (AACR) ain i  ue l’A  ociation Internationale 

de la Recherche sur le Cancer du Poumon). Elle était la 

coordinatrice du Registre des Cancers de Sétif depuis 

l’année 1999.  

Madame le Professeur Zoubida ZAÏDI était membre à 

part entière dans de nombreuses études scientifiques 

mondiales. Enfin elle a collaboré avec l'équipe du 

Service de Cardiologie pour mettre en place le premier 

Registre du Syndrome Coronarien Aigu (SCA) de Sétif. 

Ses articles sont publiés dans de prestigieuses revues 

internationales telles que Lancet, JAMA, NEJM and 

BMJ, Ann Rheum Dis, Diabetes Care, American Journal 

of Tropical Medicine et Hygiene, Ann Cancer 

Epidemiol, Gynecologic, Oncology, ce qui lui a permis 

de disposer du plus fort indice H (46).   

Ses publications sont exploitées par des chercheurs à 

travers le monde entier, avec plus de 32000 citations, et 

Thomson Reutres lui a décerné une distinction en 

2014. Sa disparition a causé une consternation générale. 

L’A R   ne peut  u'exprimer  a tri te  e et déplorer la 

perte d'une grande chercheuse laissant un vide 

intellectuel au sein de ses étudiants et collègues 

chercheurs, elle nous manquera à tout jamais. 

Nous réitérons nos sincères condoléances à la famille de 

la défunte et prions Allah le tout puissant de lui accorder 

 a  ainte mi éricorde et l’accueillir dans son vaste 

paradis. 

 

ــــا إلِيَ  ــــهِ رَاجِعــــون» ِ وَإنِّـَ  « إنَِّ ـــــا لِِله

BOUSSOUF Kheira 
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Article Original 

Le cancer du sein dans une population de femmes de l’Est algérien: 

facteurs de risque hormonaux, anthropométriques, du stress 

oxydant et des habitudes alimentaires 

 

Breast cancer in a population of women in eastern Algeria: hormonal, 

anthropometric risk factors, oxidative stress and eating habits 

 
FETNI Samira

1,*
 

1
Département de pharmacie, Faculté des sciences médicales, Université de Batna2, 05000, Algérie.  

RESUME 

Introduction : L’o é ité e t un véritable problème de santé publique associé à un risque accru de cancer du sein. 

Notre o jecti  était de re  ortir le rôle de l’alimentation comme facteur de risque du cancer du sein par une approche 

de certaines habitudes alimentaires et établir le lien entre l’o é ité et le cancer du  ein via les profils 

anthropométri ue, hormonal méta oli ue et l’acti ité ph  i ue chez le   emme    ri  ue. Patients et Méthodes : 

Une étude cas-témoins était menée auprès de 200 femmes dont 100 femmes cancéreuses et 100 femmes témoins, en 

 ue de déterminer l’a  ociation a ec l’indice de ma  e corporelle (IMC), l’o é ité a dominale, la teneur en leptine 

et en in uline, le  altération  lipidi ue , le  tatut ox dant antiox dant, l’état nutritionnel et le statut ménopausique. 

Résultats : Nos résultats ont montré que l'exercice physique et le comportement alimentaire peuvent altérer les 

 iomar ueur  d'o é ité,   compri  la leptine, l'in uline et le  œ tro  ne . Chez le  patiente , une a  ociation 

significative est retrouvée avec la puberté précoce, la ménopause tardi e, la  ro  e  e initiale tardi e, l’IMC (≥ 25 

kg/m
2
), l’o é ité a dominale, l’allaitement maternel (24 moi ), la multiparité, le  contracepti   oraux et hormonaux 

(≥ 5 an ), le mode de  ie, le  ilan hormonal et lipidi ue, et la  alance pro-oxydants / antioxydants. Conclusion : 

notre étude suggère que les femmes qui ont une obésité post-ménopau i ue et un man ue d’acti ité ph  i ue 

courent un risque accru de développer un cancer du sein. Un    t me de  ur eillance de l’état nutritionnel  erait 

nécessaire pour corriger ce déséquilibre alimentaire. 

MOTS CLES: Cancer du sein, leptine, obésité, stress oxydant, activité physique. 

ABSTRACT  

Introduction: Obesity is a real public health problem associated with an increased risk of breast cancer. Our 

objective was to highlight the role of food as a risk factor for breast cancer by an approach to certain eating habits 

and establish the link between obesity and breast cancer via anthropometric, hormonal/metabolic profiles and 

physical activity in women at risk. Patients and Methods: A case-control study was carried out including 100 

women with breast cancer and 100 controls in order to determine the association between the body mass index 

(BMI), abdominal obesity, the leptin and insulin content, lipid alterations, oxidant/antioxidant status, nutritional 

status and menopausal status. Results: Our results have shown that physical exercise and eating behavior can alter 

obesity biomarkers, including leptin, insulin and estrogen. In this study, a significant association is found with early 
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puberty, late menopause, late initial pregnanc , BMI (≥ 25    m
2
), abdominal obesity, breastfeeding (24 months), 

multiparit , oral and hormonal contracepti e  (≥ 5  ear ), li e t le, hormonal and lipid  alance, and pro-

oxidants/antioxidants balance. Conclusion: Our study suggests that women who have post-menopausal obesity and 

lack of physical activity are at increased risk of developing breast cancer. A system for monitoring the nutritional 

status would be required to correct this imbalance food. 

KEYWORDS: Breast cancer, leptin, obesity, oxidative stress, physical activity. 
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Introduction  

Au cours de ce siècle, le cancer est devenu le 

principal obstacle à l'allongement de l'espérance de 

vie à travers le monde. La principale cause de décès 

par cancer chez les femmes est le cancer du sein (CS) 

[1]. L’Al érie a connu de  chan ement   ociétaux, 

sanitaires et alimentaires majeurs depuis quelques 

décennies et est rapidement passée à un pays 

occidentalisé. Ces changements rapides pourraient 

expli uer l’accroi  ement ince  ant et con idéra le 

de la mortalité et de la morbidité dues au CS [2]. 

L'incidence du CS est différente d’un pa     l’autre et 

d’une ré ion   l’autre au  ein d’un même pays [1]. Il 

semble qu'en plus des facteurs génétiques, certains 

facteurs socioéconomiques et des différences de style 

de vie provoquent des variations de l'incidence du CS 

dans différentes régions du monde [3]. Les 

prédispositions génétiques et l'environnement sont 

parmi les facteurs qui pourraient conduire à un risque 

élevé de développer un CS.  

L'étiologie du CS est multifactorielle, impliquant le 

régime alimentaire et le déséquilibre hormonal. Les 

données épidémiologiques indiquent que le CS se 

manifeste plus fréquemment dans les régions 

économiquement développées et est étroitement lié 

au mode de vie [1-2]. L’a sence d’exercice ph  i ue 

et un régime alimentaire riche en calories, en graisses 

et en  ucre , él  ent l’incidence de C  [4-6]. 

Le   ndrome méta oli ue et l’o é ité  ont de  

 acteur  de ri  ue de C . L’o é ité e t caractéri ée 

par une production accrue de leptine qui est secrétée 

par le tissu adipeux. La leptine est considérée comme 

la porte métabolique qui relie l'état nutritionnel, les 

ré er e  éner éti ue  et l’in ulino-résistance. Elle est 

associée aussi à une variété de tumeurs humaines, ce 

qui suggère que la leptine, nouveau marqueur 

tumoral, joue un rôle important dans le diagnostic 

précoce du CS [5-8].  

Notre objectif principal était de rechercher un lien 

entre les facteurs de risque, notamment les facteurs  

 

hormonaux, anthropométriques et alimentaires, et 

l’apparition de C .  econdairement, nous nous 

sommes intéressés à établir une relation entre 

l’o é ité, le pro il nutritionnel, le mode de  ie, 

l’acti ité ph  i ue et le  tatut ox dant anti-oxydant et 

le CS chez des femmes à risque de la wilaya de 

Tébessa.  

Patients et Méthodes 

Type, site et période de l’étude  

Il  ’a it d’une étude ca -témoins, qui s'est étalée sur 

une période de 24 mois (de janvier 2016 à décembre 

2018), sur une population de la wilaya de Tébessa 

(ré ion  ituée   l’e t de l’Al érie). Les cas de notre 

étude étaient l'en em le de  patiente  atteinte  d’un 

CS, nouvellement diagnostiquées par 

mammographie, biopsie et/ou chirurgie et n’a ant pa  

subi de traitement par chimiothérapie. Les femmes 

témoins étaient des volontaires indemnes de toute 

pathologie. Elles étaient recrutées au niveau du 

 er ice d’oncolo ie médicale adulte et d’autre , 

appartenant   deux éta li  ement  : l’E   Bou uéra 

Boulaara  et l’E   Al a  alah. Plu ieur   ource  

d’in ormation  étaient exploitée  (le médecin traitant, 

le dossier médical et un questionnaire adressé aux 

femmes). 

 

Population étudiée  

Sur un nombre initial de 320 femmes recrutées, 200 

ont accepté de participer à l'étude. La population 

concernée par notre étude était composée de deux 

groupes de femme , 100 patiente  atteinte  d’un C  

et 100 témoins. Les femmes enceintes, qui allaitaient 

ou qui avaient une allergie alimentaire, la prise de 

médicaments pouvant interférer avec les paramètres 

étudiés, celles ayant une pression artérielle au repos 

supérieure à 140/90 mm Hg, celles ayant eu un autre 

type de cancer dans leur vie et celles ayant subi une 

cholécystectomie et/ou ayant un indice de masse 

corporelle supérieur à 35 kg/m
2
 ou celles qui avaient 

d’autre  patholo ie  étaient exclue  de l’étude.  

mailto:s.fetni@univ-batna2.dz
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Déroulement et réalisation de l’enquête 

Les informations concernant les femmes enquêtées 

ont été récoltées au moyen d'un questionnaire validé 

comprenant le  in ormation   énérale  (l'â e, l’â e 

mo en   la pu erté, l’â e   la ménopau e et   la 

première grossesse ain i  ue l’allaitement, la parité, 

la contraception, les antécédents médico-chirurgicaux 

familiaux, la colopathie fonctionnelle, la prise des 

antidépresseurs et le tabagisme).  

 

Mesures anthropométriques  

En plus de la mesure du poids et de la taille, la 

circonférence de la taille était mesurée après 

expiration normale en utilisant un ruban souple et 

non élastique de deux mètres. L'indice de masse 

corporelle (IMC) était calculé selon la formule : IMC 

(kg/m
2
) = poids (kg)/taille

2
 (m

2
).  

 

Activité physique 

Dans sa globalité, l'activité physique (AP) était prise 

en compte  elon l’IPAQ (International Ph  ical 

Activity Questionnaire) [9], incluant les activités de 

la  ie  uotidienne (la marche, l’acti ité ph  i ue au 

travail, à la maison, etc.). Les questions nous avaient 

permis aussi d'évaluer la fréquence et la durée des 

acti ité  ph  i ue . L’inté ration de  donnée  de 

 ré uence, de durée, ain i  ue d’inten ité  elon le  

règles préconisées du IPAQ avaient notamment 

permi  d’é aluer une  aria le  uantitati e continue 

représentant la dépense énergétique hebdomadaire en 

équivalents métaboliques, exprimée en MET-

heure/semaine (MET « métabolic equivalent task », 1 

MET = énergie utilisée par le corps humain au repos 

(position assise) estimée à 1 kcal/kg/h). Les niveaux 

d’AP étaient dé ini   elon l’en em le de  dépen e  

énergétiques, traduits en équivalents métaboliques 

(ME    emaine) : AP  ai le (≤ 10 Met   emaine), 

AP modérée (10-29 Met   emaine), AP inten e (≥ 30 

Mets/semaine). 

 

Apports alimentaires  

Pour connaître les apports énergétiques et 

nutritionnels des femmes interrogées, nous avons 

choisi la méthode du rappel des 24 heures [10]. Cette 

méthode a été répétée trois jours de suite, en raison 

de  a  acilité d’emploi,  a rapidité et  on  ai le coût, 

contrairement à la méthode de la pesée ou de 

l’hi toire diététi ue. Il était demandé au  ujet de noter 

les aliments et boissons consommées sur la période 

suscitée pour chaque prise alimentaire en précisant 

les quantités. Les données étaient analysées en 

utilisant le logiciel REGAL PLUS qui permettait 

d’e timer l’apport  uotidien de  di  érent  aliment , 

de l’apport éner éti ue, le  macronutriment  et le  

micronutriment . A in d’é aluer l’alimentation, une 

enquête de fréquence semi-quantitative était utilisée. 

Notre étude portait également sur le comportement 

alimentaire des femmes cas-témoins en cas de 

situation stressante. 

 

La consommation alimentaire des femmes était 

discutée en référence aux apports nutritionnels du 

régime méditerranéen, qui était caractérisé par sa 

forte teneur en fruits et légumes, sa richesse en fibres, 

en vitamines et en micronutriments antioxydants 

protecteurs, sa faible teneur en graisses saturées, son 

apport en huile d’oli e riche en acide oléi ue, en 

poissons et produits végétaux, riches en acides gras 

oméga-3, alors que la diète dite « mauvaise » était 

très riche en graisses saturées, cholestérol et en 

sucres. 

 

Nous avons sollicité la compagnie des eaux de 

 é e  a   propo  de l’apport minéral en eau, pour 

avoir des informations sur la composition physico-

chimi ue de l’eau dome ti ue di tri uée dan  la 

wilaya. Nous nous sommes référé    l’éti ueta e de  

 outeille , pour ce  ui était de l’eau minérale et 

gazeuse se trouvant sur le marché. 

 

Analyses biochimiques  

Les prélèvements sanguins ont été faits le matin à 

jeun, sur la veine du pli du coude, sur tubes secs et 

sur tubes avec anticoagulant (héparine). Après 

coagulation, le sang prélevé sur tubes secs était 

centrifugé à 3000 tours/min pendant 10 minutes à 

température ambiante. Le sérum récupéré était utilisé 

pour les dosages biochimiques. Le sang prélevé sur 

tubes avec anticoagulant était centrifugé afin de 

récupérer le plasma pour la détermination des 

marqueurs du stress oxydatif plasmatiques. Les 

paramètres biochimiques (glucose, cholestérol total, 

tri l céride,  DL et LDL) étaient anal  é    l’aide 

de l’automate ARC I EC  Ci 8200 (Abbott, Abbott 

Diagnostics). La leptine et l'insuline étaient 

déterminées par la méthode de dosage immuno-

enzymatique en phase solide, ELISA (Enzyme 

Linked Immuno Sorbent Assay) à l'aide de kits RIA 

(Linco research, Beckman Instruments, Fullerton, 

CA, USA). 

 

a. Détermination des marqueurs du statut 

oxydant/antioxydant 

Dosage des pro-oxydants 

La malondialdéhyde MDA était dosée au niveau du 

plasma par la technique de HPLC avec détection 

 luorimétri ue   une lon ueur d’onde de 515 nm (en 

excitation) et 553 nm (en émission). Les protéines 

carbonylées du plasma et du lysat érythrocytaire 

(mar ueur  de l’ox dation protéi ue) étaient 
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mesurées par la réaction au 2,4- 

dinitrophénylhydrazine [11]. 

 

Dosage des antioxydants 

La concentration en vitamine C (acide ascorbique) 

plasmatique était déterminée selon la méthode de 

Jagota et Dani [12], les dosages des vitamines A 

(rétinol) et E (-tocophérol) étaient réalisés par 

chromatographie liquide haute performance (HPLC) 

équipé d'un détecteur (à barrettes de diodes) à 

absorption UV qui permettait de détecter 

simultanément le pic correspondant à la vitamine E à 

292 nm, celui de la vitamine A à 325 nm [13]. Le 

dosage du glutathion réduit (GSH) érythrocytaire 

était réalisé par la méthode colorimétrique par le 

réacti  d’Ellman (DTNB) [14]. 

b. Détermination des activités des enzymes 

antioxydantes des érythrocytes 

L’acti ité ér throc taire de la  uperox de di muta e 

(SOD) était mesurée par la procédure d'oxydation 

NADPH [15], l'activité de la glutathion réductase 

(GR) était évaluée par la mesure du taux de NADPH 

oxydation en présence de glutathion oxydé [16] et 

l’acti ité de la  lutathion perox da e (GPx) était 

déterminée selon la méthode de Paglia et Valentine 

[17].   

c. Détermination du pouvoir antioxydant total du 

plasma (ORAC) 

Le pou oir antiox dant total du pla ma, c’e t-à-dire 

sa capacité à absorber les radicaux oxygènes libres 

(ORAC : Oxygen Radical Absorbance Capacity) était 

estimé par la capacité des hématies à résister à 

l’hémol  e induite par le  radicaux li re  in vitro en 

présence du plasma selon la méthode de Blache et 

Prost [18]. 

Analyse statistique 

Les résultats étaient présentés sous forme de 

moyenne ± erreur standard ou des pourcentages. 

Après analyse de la variance, la comparaison des 

moyennes entre patientes et témoins était réalisée par 

le test « t » de Student pour les variables continues et 

le test de khi (X
2
) pour les variables qualitatives. Les 

différences étaient considérées significatives à p 

<0,05. L’étude de  a  ociation  entre le   aria le  

d’expo ition et le C  était réali ée par l’utili ation du 

modèle de régression logistique. Les facteurs 

prédicteurs obtenus (variables indépendantes) étaient 

introduits dans une analyse de régression linéaire 

multiple, les hormones, les lipides et les marqueurs 

du stress oxydant étaient considérés comme variables 

dépendantes chez les deux groupes de femmes. Tous 

les calculs étaient réalisés grâce aux logiciels SPSS 

version 20.00 et EPI-INFO version 3.5.1.     

Résultats 

1. Description générale de la population enquêtée  

Aucune di  érence  i ni icati e n’a été  i nalée entre 

le  tranche  d’â e et au  i le  tatut ménopau i ue de  

femmes (cas et témoins). La mo enne d’â e de  ca  

est de 48,47±4,66 ans, alors que celle des témoins est 

de 42,63±3,52 ans. La ménopause survient en 

moyenne à 51,47±4,85 ans chez les femmes 

cancéreuses et à 45,21±2,13 ans chez les témoins. 

Les analyses statistiques n'ont pas trouvé de 

différence significative concernant l’â e   la premi re 

grossesse ou la contraception des femmes en âge de 

procréer. Par contre, on observe une différence 

significative concernant le rapport tour de taille/tour 

de hanche, la multiparité, l’â e mo en de pu erté, la 

durée de contraception et la durée de l’allaitement 

maternel entre les femmes cancéreuses et les femmes 

témoins. L’IMC mo en de  ca  e t de 25,12 ± 1,36 

kg/m
2
, alors que celui de  témoin  e t de l’ordre de 

21,32±1,54 kg/m
2
. La colopathie fonctionnelle est 

une maladie chronique dont le stress est un facteur 

qui en favorise le déclenchement [19]. 78,35 % des 

cas avaient cette pathologie et 93,64 % parmi elles 

ont pris des antidépresseurs au cours de leur vie. De 

plus, les antécédents familiaux soit du CS (OR=1,23, 

95% IC (0,33-12,36) et p=0,015), soit d’autre  t pe  

de cancer (OR=1,56, 95% IC (1,54-16,93) et 

p=0,001) sont tous des facteurs potentiellement 

associés au risque de CS. En analyse univariée, le 

tabagisme passif est un facteur fortement associé au 

risque du CS, avec un OR=1,13, 95% IC (0,10-1,66) 

et p=0,001. Ce risque est influencé par le degré et la 

durée d’expo ition au ta ac pa  i , il e t maximal 

pour un de ré éle é d’expo ition et pour une durée 

qui dépasse les 5 ans (P<0,001). 

 

2. Pratique d’exercice physique 

Quant   l’acti ité ph  i ue, no  ré ultat  montrent 

une baisse du score chez les cas 30,34±3,62 

METs/semaine comparés aux témoins 40,56±5,31 

METs/semaine (p=0,026). L’acti ité ph  i ue chez 

les femmes témoins est modérée (26%) ou intense 

(72%). Elle est soit faible (45%), soit modérée (40%) 

ou intense (15%) chez les patientes (Tableau 1). 

Globalement, la  ré uence de prati ue d’exercice 

physique chez les patientes est en moyenne de 

1,96±0,36 fois/semaine, où les valeurs oscillent entre 

1,00 et 3,00  oi   emaine et la durée  arie d’un  uart-

heure à quatre heures par semaine avec une moyenne 

de 2,64±1,23 h/semaine. La fréquence varie pour les 
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femmes témoins, entre 1,00 et 8,00 fois par semaine, 

elle est en moyenne de 4,37±1,02 fois/semaine.  

Les témoins semblent être celles qui passent 

 eaucoup plu  de temp    prati uer de l’exercice 

physique et les valeurs extrêmes de variation vont 

d’une heure   15 h  emaine. En e  et, une di  érence 

significative de fréquences (p=0,036) et de la durée 

(p=0,012) est observée entre les deux groupes 

(Tableau 1). 

 

 

 

Tableau 1 : Analyse univariée selon la régression logistique à la recherche des facteurs liés au cancer du sein  

Paramètres Femmes témoins 100 (%) Femmes cancéreuses 100 (%) OR (95% IC) Valeur p 

Age (ans)  

Pré- ménopause  

Post- ménopause 

 

42,63±3,52 
37,45±4,95 (64 %) 

45,21±2,13 (36 %) 

48,47±4,66 
46,02±5,28 (42%) 

51,47±4,85 (58%) 

 
2,03 (1,96-2,63) 

2,39 (1,53-13,81) 

0,730 

0,001 

IMC (kg/m2) 

Maigreur / Normal / Surpoids / Obésité  

21,32 ± 1,54 

15 (%) /67 (%) /10 (%)/8 (%) 

25,12 ± 1,36 * 

6 (%)/12 (%)/ 40 (%) */42 (%) * 

1,36 (1,94-8,97) 0,013 

Tour de taille /tour de hanche 0,83 ± 0,01 1,26 ± 0,12 * 2,30 (0,23-1,46) 0,001 

Age moyen de la ménarche (ans) 
Avant 12 ans 

≥12 ans 

 
90 (%) 

10 (%) 

 
  69 (%) * 

31 (%) 

 
2,03 (0,49-2,76) 

 

0,001 

Age à la 1ère grossesse (ans)  

≤ 25 an  
26 – 34 ans 

≥ 35 an  

25,12 ± 3,56 

44 (%) 
46 (%) 

10 (%) 

27,36 ± 4,12 

20 (%) 
54 (%) 

26 (%) 

 

0,77 (0,35-1,24) 
 

1,39 (0,64-1,30) 

 

0,023 

 

0,001 

 Parité 

Nullipare / Paucipare 

Multipare  

5,43 ± 0,24 
3 (%) / 20 (%) 

77 (%) 

1,98 ± 0,34 * 
10 (%) / 65 (%) 

  25 (%) * 

 
 

0,49 (0,21-0,53) 

 

 

0,001 

Contraception des femmes en âge de procréer 
Hormonale 

Mécanique 

Durée de la contraception (ans) 

< 5 ans 

≥ 5 an  

54,38 (%) 
85 (%) 

15 (%) 

 
35,79 (%) 

64,21 (%) 

76,62 (%) 
100 % 

0 % 

 
77,22 (%) 

   22,78 (%) * 

 
2,14 (0,36-4,36) 

 

 
0,67 (0,29-1,42) 

2,23 (0,14-1,23) 

 

0,001 

 

 
0,321 

0,012 

Allaitement 

Bilatéral / Sein droit / Sein gauche 

Mode d’allaitement 

Maternel / Mixte / Artificiel 

Durée d’allaitement maternel 

0-6 mois / 7-18 mois  

 24 mois 

90 (%)  

  80,36 (%) / 9,64 (%) /0 (%) 
 

60 (%) / 30 (%) / 10 (%) 

 
15 (%) / 45 (%)  

40 (%) 

66 (%)  

  61,24 (%) / 4,76 (%) / 0 (%) 
 

   21 (%) * / 39 (%) / 40 (%) 

 
70 (%) / 29 (%)  

1 (%) * 

 

 
 

 

 
 

0,31 (0,32-1,06) 

 

 
 

 

 
 

0,001 

Antécédents médicaux familiaux 

Cancer du sein 

Autres types de cancers 

Autres traitements / Négatif 

Antécédents chirurgicaux familiaux 

1er degré de parenté / 2ème degré de parenté 

Autres types de cancers 
Autres interventions Chirurgicales / Négatif 

 
0 (%) 

0 (%) 

30,64 (%) / 69,36 (%) 
 

4 (%) / 3 (%) 

5 (%) 
29 (%) / 59 (%) 

 
    19,64 (%) ** 

     20,47 (%) *** 

58,24 (%) / 1,64 (%) 
 

20 (%) / 25 (%) 

36 (%) 
11 (%) / 8 (%) 

 
1,23 (0,33-12,36) 

1,56 (1,54-16,93) 

 

0,015 

0,001 

Tabac 

Non  

Oui 

Tabac passif 

Non  
Oui 

Degré exposition tabac passif 

Élevé / Moyen / Faible 

Durée exposition tabac passif (ans) 

< 1ans / 1-5ans / >5ans 

 

91 (%) 

9 (%) 

 

80 (%) 
20 (%) 

 

2 (%) / 3 (%) / 15 (%) 
 

4 (%) / 6 (%) / 10 (%) 

 

89 (%) 

11 (%) 

 

30 (%) 
   70 (%) ** 

 

     56 (%) *** /12 (%) / 2 (%) 
 

2 (%) / 4 (%) / 64 (%) *** 

 

 

2,36 (0,63-4,85) 

 

 
1.13 (0,10-1,66) 

 

 

0,624 

 

 

0,001 

Activité physique 

Faible/Modérée/Intense 

Score (METs/semaine) 
Fréquence (par semaine) 

Durée (h/semaine) 

 

2 (%) /26 (%) /72 (%) 

30,34 ± 3,62 
1,96 ± 0,36 

2,64 ± 1,23 

 

45 (%) */40 (%) /15 (%) *** 

40,56± 5,31 * 
4,37 ± 1,02 * 

5,14 ± 0,69 ** 

0,43 (0,04-0,51) 0,001 

  



Fetni S. (Cancer du Sein dans l'Est algérien) 

   S14 

Suite du tableau 1 

Colopathie fonctionnelle (%) 

Négatif 

Positif 

 

67,58 (%) 

32,42 (%) 

 

21,65 (%)  

    78,35 (%) * 

 

 

1,23 (0,60-2,69) 

 

 

0,024 

Prise d’antidépresseur 

Oui  

Non 

Durée de prise d’antidépresseur (ans) 

0-1 ans / 1-5 ans / 5-10 ans 

10-15 ans / > 15 ans 

 

11,26 (%) 

88,74 (%) 
 

89 (%) / 6 (%) / 2 (%) 

0 (%) / 3 (%) 

 

   93,64 (%) * 

6,36 (%) 
 

7 (%) / 13 (%) / 24 (%) 

10 (%) / 46 (%) 

 

1,06 (0,21-1,37) 

 

 0,032 

Comportement alimentaire en cas du stress 

Consommation d’une grande quantité d’aliment 

avec perte de contrôle et sans culpabilité 

Oui / Non 

Consommation d’une grande quantité d’aliment 

avec perte de contrôle et grande culpabilité 

Oui / Non 

Saut de repas 

Oui / Non 

 
Petit-déjeuner / Déjeuner / Diner 

Grignotage / Aucun 

 
 

 

21 (%) / 79 (%) 
 

 

11(%) / 89 (%) 
 

14 (%)/ 86 (%) 

 
14 (%) / 6 (%) / 9 (%) 

10 (%) / 61 (%) 

 
 

   

  60 (%) ** / 40 (%) 
 

  

 78 (%) ** / 22 (%) 
 

      91 (%) *** / 9 (%) 

 
   52 (%) ** / 32 (%) / 11 (%) 

0 (%) / 5 (%) 

3,23 (1,26-9,36) 0,0001 

Chaque valeur représente la moyenne ± Ecart-type ou le pourcentage. * p <0,05, ** p <0,01 et *** p <0,001, OR : Odd-Ratio, 

IC : Intervalle de confiance. 

 

3. Fréquence de consommation habituelle des 

aliments 

Dans la population étudiée, 25 % des cas ont une 

mauvaise diète contre 13% des témoins. De plus, ce 

sont les témoins qui adhèrent plus à la diète 

méditerranéenne : 38% des témoins ont une diète 

optimale contre 15% (Figure 1).  

 

La figure 2 montre l’ha itude alimentaire de  ca  et 

des témoins. Quatre vingt onze pour cent des femmes 

cancéreuses préfèrent les restaurations rapides (fast-

foods), 79% optent pour les repas froids, et 21% 

seulement prennent leur petit déjeuner. Cependant, la 

majorité des témoins prennent leur petit déjeuner 

avec une fréquence de 84%, 36% préfèrent les fast-

foods et 41% repas froid. D’apr   la  i ure 2, les 

modes de cuisine préférés des patientes sont : le sauté 

(65%), fritures et grillades (60%), alors que le mode 

de cuisine à la vapeur est le plus employé par les 

témoins, avec une fréquence de 86%. 

 

En ce qui concerne le grignotage, plus des trois 

quarts des patientes qui mangent en dehors des repas, 

grignotent de 2 à 5 fois par jour soit (77 %) contre 

18% des témoins (Figure 2). Toutes les patientes 

abusent des boissons gazeuses, jus industriel, café et 

thé, alor   ue 98 %  oi ent de l’eau du robinet. 

Soixante deux pour cent des témoins préfèrent de 

l’eau minérale, 67 % de l’eau  azeu e, 41% du ju  

naturel et 73 % du jus industriel, presque la moitié 

prennent le café, le thé et les boissons gazeuses 

(Figure 2).  

 
Figure 1 : Qualité de la diète des femmes 

4. Apports alimentaires 

Les apports énergétiques de nos témoins varient de 

794,61 à 8103,43 kcal/jour, avec une moyenne de 

1847,65±202,14 kcal/jour. La moyenne des apports 

énergétiques des patientes est de 1796,34±145,25 

kcal/jour, avec des valeurs extrêmes 910,46 à 

7942,36  cal jour. L’éner ie de la ration alimentaire 

est plus importante chez les témoins que chez les 

femmes cancéreuses. Les glucides simples sont plus 

consommés par les cas que les témoins (p<0,05), 

malgré que les glucides apportent 61,93% de l’apport 

énergétique quotidiens total chez les cas et 61,14% 

chez les témoins. La consommation des fibres par les 

cas se situe en dessous des apports recommandés 

(18,09±5,84 g/jour), mais pas pour les témoins qui 

semblent en concordance (30,48±4,25 g/jour). 

Aucune di  érence  i ni icati e n’a été notée 
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concernant la quantité consommée des protéines 

d’ori ine animale et végétale par les femmes cas-

témoins. 

 

No  ré ultat  montrent é alement  ue l’é uili re 

alimentaire au niveau du rapport lipides animaux sur 

lipide   é étaux n’e t pa  re pecté pour les femmes 

cancéreuses (inférieur à un). Ce rapport est supérieur 

  un chez le  témoin , a in d’a  urer l’apport en 

vitamines liposolubles et en acides gras 

indi pen a le . Le rapport d’acide   ra  

polyinsaturés/acides gras saturés moyen chez nos 

patientes est de 0,21±0,11 au lieu de la valeur 

recommandée qui doit être égale à un, par contre nos 

témoins avaient une valeur recommandée 

(1,14±1,63).  

 

Concernant les apports en magnésium, une différence 

significative a été constatée entre les cas et les 

témoins (p<0,05). Une diminution significative de la 

consommation alimentaire en vitamine B1, B2 et B12 

(p<0,05), en vitamines B9 (p<0,01) et en vitamine A 

(p<0,001) est observée chez les femmes cancéreuses 

comparées aux femmes témoins (Tableau 2). 

 

En terme  d’ha itude  alimentaire , le  patiente  

consomment au moins cinq fruits et légumes par jour 

pour 8% d’entre elle  comparati ement   75% dan  

le groupe de femmes témoins. Les patientes 

consomment au moins de trois portions de produits 

laitier  par jour pour 17% d’entre elle  

comparativement à 84% dans le groupe des témoins. 

Les patientes consomment au moins une fois par jour 

de la  iande rou e et de  œu   pour 56% d’entre elle  

comparativement à 31% dans le groupe de femmes 

témoins. Les patientes consomment au moins une 

fois par jour les volailles et le poisson dans 40% des 

cas comparativement à 77% dans le groupe témoins. 

Les femmes cancéreuses consomment des produits 

céréalier    cha ue repa  pour 48% d’entre elle  

comparativement à 72% dans le groupe témoins. 

 

Les patientes consomment des produits sucrés à 

chaque repas pour 96% d’entre elle  

comparativement à 29% dans le groupe de femmes 

témoins. Les femmes cancéreuses consomment des 

 rai  e   aturée    cha ue repa  pour 81% d’entre 

elles comparativement à 10% dans le groupe témoins.  

 

Le  patiente  con omment de l’eau   chaque repas 

pour 36% d’entre elle  comparati ement   84% dan  

le groupe de femmes témoins (Figure 3). Nous avons 

enregistré une différence statistique significative (p 

0,05) entre les deux groupes de femmes enquêtées en 

matière de consommation des groupes alimentaires 

(Figure 3). 

 

 

 

 
 

 

 

Figure 2 : Prise et régularité des repas chez les femmes enquêtées. 

(A) Prise des repas quotidiens, (B) Fréquence du grignotage dans la journée.  

(C) Consommation des boissons et (D) Mode de cuisine. 
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Figure 3 : Fréquence de consommation journalière des 

groupes alimentaires chez la population étudiée. 

 

5. Stress et comportement alimentaire 

 ur l’en em le de  patiente , 91%  autent un repa  

en ca  d’une  ituation contrariante de  tre  . Le repas 

le plus fréquemment sauté est le petit déjeuner (52%), 

suivi du déjeuner (32%) (Tableau 1), alors que 14% 

des témoins seulement sautent un repas. La 

différence est hautement significative entre les cas et 

les témoins (p <0,001). 

 

6. Détermination des altérations métaboliques 

Chez les patientes, une différence significative des 

taux plasmatiques en cholestérol total, en 

triglycérides et en insuline, leptine, LDL-cholestérol, 

sont significativement plus élevées chez les femmes 

cancéreuses comparées aux femmes témoins (p 

<0.001).  

 

Tableau 2 : Consommation journalière moyenne 

des nutriments chez les femmes enquêtées 
Nutriments Femmes  

Témoins 

Femmes cancéreuses 

ACT (kcal/J) 1847,65 ± 202 1796,34 ± 145,25 

Glucides totaux (%) 61,14 61,93 

Lipides totaux (%) 23,92 24,73 

Protéines totales (%) 14,67 13,34 

Glucides totaux (g/J)° 204,12 ± 20,87 389,08 ± 18,55 * 

GS (g/J) 81,31 ± 13,02 268,21 ± 10,43 ** 

GC (g/J) 122,69 ± 10,71 120,87 ± 12,64  

Fibres (g/J) 30,48 ± 4,25 18,09 ± 5,84  

Protéines totales (g/J) 70,25 ± 10,63 68,31 ± 8,41 

Suite du tableau 2 

PA (g/J) 34,67 ± 3,69 31,21 ± 4,12 

PV (g/J) 34,61 ± 2,64 37,32 ± 3,48 

PA/ PV 1,09 ± 0,36 1,02 ± 0,30  

Lipides totaux (g/J) 55,31 ± 3,02 54,12 ± 3,25 

LA (g/J) 28,63 ± 4,36 22,64 ± 5,02 

LV (g/J) 26,74 ± 3,91 31,51 ± 3,20 

LA/ LV 1,10 ± 0,11 0,69 ± 0,09 

ASG (g/J) 18,36 ± 1,42 38,96 ± 2,48 * 

AGMI (g/J) 16,16 ± 0,36 9,69 ± 1,86 ** 

AGPI (g/J) 20,79 ± 2,10 5,47 ± 0,31 ** 

AGPI/AGS 1,14 ± 1,63 0,21 ±0,11 

Cholestérol (mg/J) 140,60 ± 21,06 204,31 ± 20,47 * 

Magnésium (mg /J) 245,36 ± 40,36 145,37 ± 50,36 * 

Fer (mg /J) 13,02 ± 3,96 14,93 ± 5,47 

Sodium (mg /J) 2459,36 ± 103,65 2136,54 ± 152,30 

Calcium (mg /J) 641,03 ± 120,82 640,31 ± 123,61 

Potassium (mg /J) 2364,59 ± 245,78 2147,75 ± 148,95 

Phosphore (mg /J) 1523,09 ± 98,79 1236,94 ± 104,67 

Vitamine A (µg /J) 1523,03 ± 53,69 879,12 ±61,31 *** 

Vitamine B1(mg /J) 1,82 ± 0,79 0,13 ± 0,10 * 

Vitamine B2(mg /J) 15,64 ± 4,56 9,67 ± 2,47 * 

Vitamine B3(mg /J) 13,96 ± 2,12 13,89 ± 1,45 

Vitamine B6 (mg /J) 1,63 ± 0,24 1,54 ± 0,16 

Vitamine B9(µg /J) 400,12 ± 30,56 251,34 ± 21,49 ** 

Vitamine B12(µg /J) 5,03 ± 0,58 3,48 ± 0,34 * 

Vitamine C (mg /J) 100,65 ± 5,84 94,03 ± 8,96 

Vitamine D (µg /J) 1,46 ± 0,12 1,41 ± 0,03 

Vitamine E (mg /J) 5,13 ± 1,90 5,36 ± 1,41 

ACT : Apport calorique total, PA : Protéines animales, PV : 

Protéines végétales, LA : Lipides animaux, LV : Lipides végétaux, 
AGS : Acides gras saturés, AGMI : Acides gras mono-insaturés, 

AGPI : Acides gras polyinsaturés. GC : Glucides complexes, GS : 

Glucides simples. * p <0.05. ** p <0.01.*** p<0.001. 

 

Par contre, les teneurs sériques en HDL- cholestérol 

sont diminuées chez les patientes comparées aux 

témoins (p <0,001).  Les teneurs sériques en 

glycémie ne présentent pas de différences 

significatives entre les deux groupes de femmes 

(Tableau 3). Une augmentation hautement 

significative (p <0,001) de  produit  d’ox dation ; 

malondialdéhyde et protéines carbonylées a été notée 

au niveau plasmatique chez les patientes comparées 

aux valeurs témoins (Tableau 3).  

Concernant les teneurs en vitamines antioxydantes 

plasmatiques (vitamine C, A et E), une diminution est 
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constatée chez les femmes cancéreuses comparées 

aux témoins. Le glutathion réduit érythrocytaire 

montre également une diminution significative (p 

<0,05) chez les patientes comparées aux témoins 

(Tableau 3).  

Concernant l’acti ité de  enz me  ér throc taire  

antioxydantes ; la superoxyde dismutase (SOD), la 

glutathion peroxydase (GPx), la glutathion réductase 

(GR) sont significativement élevées chez les femmes 

cancéreuses comparées aux femmes témoins (p 

<0,001 et p <0,05 respectivement). La capacité du 

plasma à absorber les radicaux libres (ORAC) 

représentant le pouvoir antioxydant total est diminuée 

chez les femmes cancéreuses comparées aux témoins 

(p <0,001). 

 

Tableau 03 : Paramètres biochimiques et marqueurs du statut oxydant/antioxydant chez la population étudiée. 

 

Paramètres Femmes  

témoins 

Femmes cancéreuses 

Glycémie (mmol/L) 5,98±0,43 6,03±1,32 

Insuline (pmol/L) 59,68±0,48 81,39±1,10 *** 

Leptine (ng/ml) 7,03±0,36 14,02±1,23 *** 

Cholestérol total (g/L) 2,13±0,51 5,39±0,96 *** 

Triglycéride (g/L) 1,25±0,03 3,06±0,41 *** 

HDL-cholestérol (g/L) 1,52±0,36 0,69±0,60 *** 

LDL-cholestérol (g/L) 1,20±0,34 2,43±0,51 *** 

MDA (μmol L) 1,43±0,69 7,31±4,25 *** 

PC (μmol L) 0,84±0,75 3,67±0,80 *** 

Vitamine C (μmol L) 47,10±1,37 28,36±2,36 * 

Vitamine E (μmol L) 68,36±2,03 19,67±1,62 ** 

Vitamine A (μmol L) 113,62±3,21 71,65±2,68 *** 

GSH (mmol/L) 4,36±1,36                    2,69±0,97 * 

SOD (U/g Hb) 634,25±24 1012,03±27 *** 

GPx (U/g Hb) 61,24±4,25 123,47±6 *** 

GR (U/g Hb) 40,36±4,13 58,24±2,94 * 

ORAC (UI) 4,91±0,59 1,98±0,73 *** 

 

Chaque valeur représente la moyenne ± Écart-type. MDA : Malondialdéhyde, PC : Protéines carbonylées, GSH : glutathion 

réduit, SOD : Superoxyde dismutase, GPx : Glutathion peroxydase, GR : Glutathion réductase, ORAC : Oxygen Radical 

Absorbance Capacity.  La comparaison des moyennes entre femmes témoins et cancéreuses est effectuée par le test « t » de 

Student après analyse de la variance, * p <0.05, ** p <0.01 et *** p <0.001. 
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Tableau 4. Analyse multivariée à plusieurs prédicteurs (facteurs de risque du CS) des hormones, des paramètres 

lipidiques et du statut oxydant/antioxydant chez les femmes enquêtées. 

Variables indépendantes 

(exogènes) 

Variables dépendantes (endogènes) 

Leptine Insuline MDA PC Vit A Vit C Vit E GSH SOD GPx GR ORAC TG LDL-c 

Puberté précoce 
R2 

P 
0.674 

0.0001 
0.491 

0.001 
0.341 

0.012 
0.492 

0.026 
0.221 

0.053 
0.141 

0.051 
0.247 

0.047 
0.465 

0.024 
0.412 

0.023 
0.364 

0.041 
0.457 

0.021 
0.512 

0.001 
0.431 

0.024 
0.347 

0.015 

Ménopause tardive 
R2 

P 
0.711 

0.0001 
0.594 

0.001 
0.412 

0.001 
0.265 

0.032 
0.321 

0.023 
0.036 

0.076 
0.423 

0.014 
0.475 

0.016 
0.423 

0.014 
0.401 

0.031 
0.312 

0.034 
0.452 

0.001 
0.410 

0.021 
0.374 

0.013 

Grossesse initiale 

tardive 
R2 

P 
0.462 

0.001 
0.234 

0.013 
0.044 

0.742 
0.362 

0.043 
0.012 

0.063 
0.347 

0.014 
0.032 

0.132 
0.364 

0.032 
0.044 

0.115 
0.310 

0.024 
0.410 

0.011 
0.433 

0.010 
0.303 

0.041 
0.452 

0.001 

IMC (≥ 25 kg/m2) 
R2 

P 
0.934 

0.00001 
0.736 

0.001 
0.723 

0.0001 
0.491 

0.001 
0.364 

0.023 
0.412 

0.024 
0.450 

0.001 
0.436 

0.027 
0.512 

0.001 
0.487 

0.001 
0.613 

0.0001 
0.432 

0.010 
0.741 

0.0001 
0.645 

0.001 

Obésité abdominale 
R2 

P 
0.846 

0.0001 
0.954 

0.0001 
0.812 

0.0001 
0.487 

0.001 
0.101 

0.096 
0.495 

0.001 
0.612 

0.0001 
0.461 

0.028 
0.411 

0.021 
0.452 

0.014 
0.461 

0.018 
0.370 

0.031 
0.612 

0.001 
0.623 

0.001 

Allaitement maternel 

(24 mois) 
R2 

P 
0.473 

0.002 
0.020 

0.546 
0.364 

0.021 
0.269 

0.053 
0.461 

0.001 
0.410 

0.013 
0.324 

0.037 
0.221 

0.041 
0.112 

0.054 
0.014 

0.067 
0.084 

0.112 
0.354 

0.031 
0.142 

0.069 
0.116 

0.094 

Multiparité 
R2 

P 
0.416 

0.012 
0.044 

0.621 
0.031 

0.632 
0.064 

0.112 
0.397 

0.031 
0.441 

0.001 
0.472 

0.001 
0.309 

0.025 
0.254 

0.055 
0.042 

0.064 
0.341 

0.024 
0.410 

0.013 
0.154 

0.070 
0.364 

0.039 

Contraceptifs oraux et 

hormonaux (≥ 5 ans) 
R2 

P 
0.478 

0.013 
0.432 

0.026 
0.562 

0.0001 
0.362 

0.023 
0.012 

0.082 
0.531 

0.001 
0.496 

0.001 
0.036 

0.312 
0.256 

0.061 
0.142 

0.057 
0.312 

0.034 
0.045 

0.321 
0.423 

0.014 
0.451 

0.001 

Grignotage 

(plusieurs fois par 

jour) 

R2 
P 

0.473 

0.010 
0.391 

0.035 
0.520 

0.001 
0.456 

0.001 
0.333 

0.031 
0.482 

0.001 
0.493 

0.001 
0.410 

0.022 
0.194 
0.301 

0.043 
0.116 

0.211 
0.068 

0.111 
0.084 

0.447 

0.001 
0.490 

0.001 

Activité physique 
R2 

P 
0.721 

0.001 
0.662 

0.001 
0.436 

0.029 
0.361 

0.026 
0.457 

0.001 
0.694 

0.001 
0.593 

0.001 
0.591 

0.001 
0.412 

0.017 
0.469 

0.001 
0.513 

0.001 
0.631 

0.0001 
0.342 

0.026 
0.426 

0.019 

IMC : Indice de masse corporelle, MDA : Malondialdéhyde, PC : Protéine carbonylées, GSH : glutathion réduit, SOD : 

Superoxyde dismutase, GPx : Glutathion peroxydase, GR : Glutathion réductase, ORAC : Oxygen Radical Absorbance Capacity.  

TG : Triglycéride, LDL : Low density lipoprotein, R2 : coefficient de détermination. Les relations sont significatives lorsque p < 

0.05. 

Les facteurs prédictifs et protecteurs obtenus à partir 

de l’anal  e lo i ti ue  ont par la  uite  oumi    une 

deuxième analyse de régression linéaire multiple 

comme variables indépendantes afin de déterminer 

l’impact de   acteur  de ri  ue du C   ur la 

régulation hormonale, le métabolisme des lipides et 

sur le statut oxydant/antioxydant.  

Nos résultats montrent une corrélation 

majoritairement positive entre les deux variables et 

totale entre la leptine et les paramètres des variables 

indépendantes (Tableau 4). 

Discussion 

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent chez 

les femmes, que ce soit dans les pays développés ou 

en développement. En rai on de l’allon ement de 

l’e pérance de  ie, de l’accroi  ement de 

l'urbanisation et de l'adoption de modes de vie 

occidentaux dans les pays en développement, 

l’incidence du C  e t toujour  en hau  e [1]. 

Certaines mutations, en particulier celles des gènes 

BRCA1, BRCA2 et p53, sont associées à un risque 

élevé de CS. Cependant, ces mutations sont rares et 

ne repré entent  u’un petit pourcentage de la charge 

totale de morbidité et de mortalité par CS [1-3]. 

L’â e e t l’un de   acteur  de ri  ue le  plu  

importants vis-à-vis du CS. Rare chez les femmes de 

moins de 30 ans, le risque augmente entre 50 et 75 

ans (près des deux tiers des CS) [20]. 

Nos résultats montrent que les antécédents familiaux 

sont associés à une augmentation du risque d’atteinte 

d’un C , ain i  ue l’expo ition   lon  terme aux 

œ tro  ne  endo  ne , tel   ue la pu erté précoce (< 

12 ans), la ménopause retardée et l’â e   la premi re 

 ro  e  e (≥ 35 an ). Les hormones exogènes sont 

également associées à un risque plus élevé de CS 

[20]. Il est important de noter que le risque du CS 

augmente pour les utilisatrices de contraceptifs oraux 

et d'hormonothérapie substitutive qui ont fait usage 

pendant 5 ans ou plus. Par contre, l'allaitement 

maternel et la multiparité illustrent un effet protecteur 

contre le CS. Les femmes qui ont allaité pendant 24 

mois présentent un risque réduit [20-22]. 

Le tabagisme passif est significativement associé à un 

risque accru de cancer du sein. Johnson et al. (2000) 

 ouli nent au  i  u’il e t a  ocié   un ri  ue accru 

d’en iron 60 %. Ce ri  ue e t multiplié par troi  



Fetni S. (Cancer du Sein dans l'Est algérien) 

   S19 

après la ménopause [23]. Chez les femmes qui ont 

déjà fumé, qui fument ou qui fument passivement, les 

métabolites électrophiles des agents cancérigènes se 

combinent avec l'ADN, que l'on retrouve dans les 

tissus mammaires normaux et les tissus cancéreux du 

sein [22-23]. Certains agents cancérigènes du tabac 

peuvent atteindre le sein et peuvent être sécrétés dans 

le lait maternel [22-23]. 

Il e t important de noter  ue d’apr   no  ré ultat , le 

 urpoid  et l’o é ité tou  deux a  ocié   ont de  

facteurs de risque plus accru de CS. Nos constatations 

concordent avec celles de l'étude cas-témoins de 

Kruk (2007) [22]. Le déséquilibre alimentaire causé 

par la mau ai e di te a ec de  dé icience  d’apport  

en micronutriment , un exc   d’acide   ra   aturé  et 

un déficit en acides gras mono et polyinsaturés chez 

le  ca , conjointement,   l’existence de paramètres 

individuels liés au style de vie (IMC, obésité 

a dominale, …)  ont a  ocié  au ri  ue de 

développement du CS [24]. 

Le régime alimentaire joue un rôle dans le 

dé eloppement du C , mai  le mode d’action de  

facteurs nutritionnels sur le tissu mammaire est mal 

compris. Un des mécanismes potentiels est la création 

d’un  tre   ox dati   ui  a ori erait le proce  u  

tumoral et l’in lammation. Par con é uent, la 

con ommation d’antiox dant  pourrait contri uer   

réduire l’in lammation dan  le  tissus et à prévenir le 

CS. Cependant, peu d’étude  ont exploré la relation 

entre le  apport  en antiox dant  et l’expre  ion de 

marqueurs inflammatoires dans le tissu mammaire 

[25]. Les recherches récentes ont montré que le CS, 

favorise la production de radicaux libres lorsque cette 

production dépasse les capacités de défenses 

antiox dante  et  urtout a ec l’â e [26-27]. Selon son 

inten ité et  a durée, l’exercice ph  i ue prati ué de 

manière régulière est un moyen efficace pour 

rééquilibrer la balance oxydants/antioxydants chez les 

femmes à risque [28-29]. 

Le stress est un facteur favorisant le surpoids et 

l’o é ité où la  emme  aute le  repa  le  plu  

importants (notamment le petit déjeuner ou le 

déjeuner) et l’a u  du  ri nota e   plu ieur   oi  par 

jour, ce qui va engendrer un déséquilibre alimentaire. 

Les femmes cancéreuses présentent une diminution 

significative du magnésium, qui est un anti-stress 

naturel [19].  

Il est important de noter que toutes les femmes 

atteintes d'un CS, consomment trop de boissons 

gazeuses et des jus industriels. Ces boissons 

contiennent non seulement de grandes quantités de 

sucre ajouté, mais également des additifs alimentaires 

artificiels (colorants, conservateurs, ...). En outre, 

toutes nos patientes boivent du café et du thé d'une 

manière frappante, bien que ces boissons contiennent 

des quantités importantes de xanthine, ce qui 

provoque à son tour l'hyperplasie mammaire, qui est 

liée au CS [24]. La plupart de nos patientes boivent 

de l’eau du ro inet,  ui peut de enir un  acteur de 

ri  ue de C , lor  u’elle e t mal aine. De nom reux 

polluant  pou ant être pré ent  dan  l’eau 

consommée, certains sont des substances 

cancérigènes a érée , comme l’ar enic inor ani ue 

[30-32], d’autre   ont de  cancérigènes suspectés, 

comme les sous-produits de désinfection et les 

nitrates [32-40]. Le  pe ticide  relar ué  dan  l’eau 

sont également suspectés de jouer un rôle dans 

l’apparition de certain  cancer  [41]. Par contre, il e t 

conseillé de consommer de l’eau minérale ou 

gazeuse, riche en calcium et en magnésium, qui sont 

indi pen a le  pour l’or ani me [42-43]. 

Le  rapport  d’é uili re nutritionnel chez le   emme  

en uêtée   ont de  indicateur  d’une  ituation 

alarmante et préoccupante en raison de la fréquence 

et de la quantité de consommation habituelle des 

aliments riches en gras et en sucre, ainsi que les 

boissons sucrées doivent être limitées. Pour cela, il 

 aut di er i ier l’alimentation, pri ilé ier le  aliment  

à forte densité nutritionnelle tels que les fruits, les 

légumes ou le lait par rapport aux aliments à forte 

densité énergétique telle que les produits riches en 

lipides et en sucres simples [24-25]. Il est donc 

con eillé d’introduire de  aliment  riche  en  lucide  

complexes à index glycémique bas [44]. La 

fréquentation des Fast-Foods, le saut de repas ainsi 

 ue le  ri nota e doi ent être  anni  et l’eau 

minérale doit être privilégiée [45]. Selon notre étude 

et a in de pré enir le ri  ue d’atteinte d’un C , nou  

conseillons aux femmes de suivre un régime 

alimentaire méditerranéen [44].  

Le CS est une maladie multifactorielle, dont les 

nombreux facteurs de risque sont souvent corrélés et 

interagissent de façon complexe. S'il est établi que le 

lien entre l'obésité et le cancer du sein diffère selon le 

 tatut ménopau i ue, c’e t   cause de taux élevé de 

leptine et des variations d'anthropométrie [4-8]. Selon 

notre en uête, le C  e t étroitement a  ocié, d’une 

part, aux déviations métaboliques ; l’h perleptinémie 

et l’h perin ulini me et d’autre part   l’IMC et   

l’o é ité a dominale. À cet effet, cette élévation de la 

teneur en leptine et en insuline, elle-même est liée au 

métabolisme nutritionnel et favorise la résistance à la 

leptine et au  i l’in ulinoré i tance,  ien que la 

 l cémie   jeun  oit d’une  aleur normale. 

L’in ulinorésistance précède le diabète de type II. Ce 

sont ces paramètres (leptine, insuline, obésité 

abdominale et IMC) qui sous-tendent la relation 

proportionnelle entre l’o é ité et le C . 

Chez les femmes en surpoids et obèses, il existe une 

résistance centrale à la leptine qui sert à aggraver la 

carence insulinique et à générer une hyperinsulinémie 

conduisant à la résistance à l'insuline [4-8]. Cette 

résistance à la leptine est susceptible de stimuler 

l’an io én  e, la proli ération cellulaire et 
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l’in a i ité de  cellules tumorales. De plus, le rôle 

 uppo é délét re de  œ tro  ne  augmente la 

libération d'acides gras libres et crée un 

microenvironnement local qui contribue au 

développement du CS [7,25]. En effet, à la 

ménopau e, apr   l’arrêt de la  onction o arienne, le 

principal site de production des estrogènes est le tissu 

adipeux  ou  l’in luence de taux éle é de l’in uline et 

de la leptine [22,26].  

 

Dans ce contexte, la leptine semble être un facteur 

majeur de la cancérogénèse mammaire susceptible de 

contribuer à la réaction inflammatoire locale et à 

l’an io én  e, notamment chez le  patiente  o   e  

pour lesquelles une augmentation du potentiel 

métastatique et du risque de mortalité est décrite [25-

26]. 

 

Nos résultats peuvent expliquer en partie 

l'augmentation du risque de cancer mammaire 

associée à l'obésité en post-ménopause, mais nous 

étion  limité  par la taille de l’échantillon.  

Conclusion 

Le cancer du sein est toujours associé à un ensemble 

de perturbations nutritionnelles et métaboliques 

aboutissant à l’in tallation d’un état de  tre   ox dant 

causant un déséquilibre dans la balance 

oxydants/antioxydants. Ce stress oxydant est associé 

à une hyperleptinémie et hyperinsulinémie et aussi à 

une altération de profil lipidique [26]. Notre étude a 

montré qu'en plus des facteurs de risque classiques 

connu  dan  la littérature, le  urpoid  et l’o é ité, 

les mauvaises habitudes alimentaires ainsi que 

l'inactivité physique et le tabagisme passif sont 

associés à une augmentation du risque de survenue 

d’un cancer du sein.  

Sur la base des résultats actuels et en termes de 

perspectives, il est donc nécessaire dans le cadre de la 

prévention du CS d'avoir une coordination entre 

médecins et nutritionnistes pour sensibiliser les 

femmes à risque afin d'adhérer à une alimentation 

quotidienne saine et riche en antioxydants, en 

minéraux et en phyto-œ tro  ne , ainsi qu'un 

éloignement complet des zones fumeurs, et la 

pratique régulière d'activité physique. Un diagnostic 

précoce par dépistage mammographique chez les 

femmes permet de réduire le taux de mortalité par 

lcancer du sein. 
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RESUME 

Introduction : L’apparition de  méta ta e  repré ente la principale cau e de mortalité chez les patientes atteintes de 

cancer du  ein. L’o jecti  de cette étude con i te   identifier un profil de marqueurs tumoraux capable de servir de 

biomarqueur du cancer du sein métastatique. Patients et méthodes : Cette étude de type cas-témoin comporte un 

groupe de 46 patientes atteintes de cancer du sein avec métastases et un groupe témoin de 82 patientes ayant un 

cancer du sein sans métastases. Les marqueurs tumoraux suivants ont été dosés sur des échantillons sériques : 

Carcinoma antigen 15-3 (CA 15-3), CA 125, CA19-9, alpha-foetoprotéine (AFP) et antigène carcino-embryonnaire 

(ACE). Résultats : Une différence statistiquement significative (p < 0,01) entre les deux groupes a été observée 

pour les trois marqueurs tumoraux suivants : le CA 15-3,  l’ACE et l’AFP. Le  meilleure  per ormance  ont été 

obtenues avec le panel CA 15-3 + ACE + CA19-9 qui a montré une sensibilité et une spécificité de 79,6% et 83,4% 

respectivement. Conclusion : Cette étude a permi  d’identi ier un pro il de mar ueur  tumoraux pou ant  er ir 

d’outil non in a i  pour l’é aluation du ri  ue de  ur enue de méta ta e  chez les patientes atteintes du cancer du 

sein. 

MOTS CLES: Cancer du sein, Métastases Marqueurs tumoraux, Sérum. 

AB S T R A C T:  

Background: Metastases are the leading cause of death in patients with breast cancer. The aim of this study is to 

identify a profile of tumor markers that could serve as a biomarker for metastatic breast cancer. Methods: This case-

control study includes a group of 46 patients with metastatic breast cancer and a control group of 82 breast cancer 

patients without metastases. The following tumor markers were measured on serum samples: Carcinoma antigen 15-

3 (CA 15-3), CA 125, CA19-9, alpha-fetoprotein (AFP) and carcinoembryonic antigen (CEA). Results: A 

statistically significant difference (p <0.01) between the two groups was observed for the following three tumor 

markers: CA 15-3, ACE and AFP. The best performances were obtained by the panel CA 15-3 + ACE + CA19-9 

which showed a sensitivity and specificity of 79.6% and 83.4% respectively. Conclusion: Theses tumor markers 

could serve as a non-invasive tool for assessing the risk of occurrence of metastases in patients with breast cancer. 
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Introduction  

Le cancer du sein est le second type de cancer le plus 

fréquent et la cinquième cause de mortalité par cancer 

[1]. En Algérie, on recense 13 000 nouveaux cas 

diagnostiqués et 3 500 décès par an. Le cancer du 

sein représente à lui seul près de la moitié des cancers 

(47,3%) affectant les femmes dans notre pays [2]. Le 

traitement du cancer du sein repose sur la chirurgie, 

la radiothérapie, la chimiothérapie ou encore 

l’hormonothérapie. Le ri  ue de dé eloppement de 

métastases est étroitement lié au stade de la maladie 

au moment de sa découverte [3]. Malheureusement, 

dans notre pays, un grand nombre de patientes se 

trouvent à un stade avancé au moment du diagnostic. 

La survie médiane des patientes se voit raccourcie à 

environ 27 mois à partir du début des métastases [4]. 

La recherche de biomarqueurs prédictifs de la 

survenue de métastases chez les patientes atteintes de 

cancer du sein est donc essentielle. 

Les marqueurs tumoraux sont des glycoprotéines 

déversées dans les liquides biologiques comme le 

sang à partir du tissu tumoral ou en répon e de l’hôte 

à la tumeur [5]. Les transformations qui se produisent 

durant le proce  u  tumoral  ’accompa nent 

d’altération   éni ue  pou ant être   l’ori ine de 

modi ication  dan  l’expre  ion de  protéine  a ec 

perturbations de leur structure et/ou de leur fonction. 

Ces protéines qui sont souvent présentes en faible 

quantité peuvent être dosées au laboratoire à partir 

d’un  imple prél  ement  an uin et ont plu ieur  

indication  dan  le cadre de l’exploration de  

pathologies cancéreuses telles que le dépistage, le 

diagnostic, le pronostic ou le suivi thérapeutique des 

patient . Actuellement, l’anti  ne du cancer 15-3 

(CA 15-3; Cancer Antigen 15-3) est le seul marqueur 

tumoral   a oir  ait l’o jet de recommandation  lor  

des conférences de consensus dans le cadre du suivi 

de l’e  icacité thérapeuti ue chez les patientes 

atteintes de cancer du sein [6]. Toutefois, la faible 

sensibilité et spécificité du CA 15-3 ne permettent 

pas son utilisation à visée diagnostic. Par ailleurs, il 

exi te d’autre  mar ueurs tumoraux dont la variation  

 

au cour  du cancer du  ein méta tati ue n’e t pa  

claire et dont l’utili ation en tant  ue panel en 

association avec le CA15-3 notamment sous forme de 

 core n’a pa  été é aluée. C’e t notamment le ca  de 

l’alpha  œto-protéine (AFP) et de l’anti  ne tumoral 

CA 125. L’AFP e t une protéine  ui n’e t 

normalement produite  ue chez le  œtu  et  u’on 

retrouve à des taux élevés dans un certain nombre de 

situations pathologiques comme dans le cancer du 

foie [7]. Le CA 125 est une glycoprotéine de la 

 amille de  mucine  dont le taux  ’él  e dan  le  

tumeurs épithéliales ovariennes, mais également dans 

des affections bénignes comme les péritonites et les 

pancréatites [8].  

L’o jecti  de cette étude con i te   identi ier un pro il 

de marqueurs tumoraux capable de servir de 

biomarqueur de cancer du sein métastatique. 

Patientes et Méthodes 

1. Patientes 

Il  ’a it d’une étude o  er ationnelle de t pe ca -

témoin qui a été réalisée entre septembre  2016 et 

février 2017 au Service de Biochimie de 

l’Eta li  ement  o pitalier Uni er itaire (E U) 

d’Oran. Notre échantillon comporte deux  roupe , le 

premier comprend 46 patientes atteintes de cancer du 

sein avec métastases. Le second groupe qui sert de 

témoin, est constitué de 82 patientes ayant un cancer 

du sein, mais sans métastases.  Les patientes ayant 

d’autre  t pe  de cancer  ont été exclue  du  roupe 

témoin. Les données cliniques ont été recueillies à 

partir des fiches de renseignements qui 

accompa nent le  échantillon  adre  é    l’unité 

d’hormonologie et marqueurs tumoraux du service. 

L’étude a été menée de mani re con orme aux 

principe  éthi ue  de la déclaration d’ el in i [9]. 

Nou  n’a on  entrainé aucun prél  ement  an uin 

supplémentaire à celui prescrit par le médecin 

traitant, les données cliniques des patientes ont été 

traitées de manière anonyme et le consentement a été 

obtenu pour chacune des patientes inclues dans 

l’étude.  
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2. Dosage des marqueurs tumoraux 

Les prélèvements sanguins ont été recueillis sur  des 

tubes secs. Les échantillons ont été centrifugés dans 

les deux heures qui suivent à 3000 g pendant 10 

minutes. Les marqueurs tumoraux suivants ont été 

dosés sur le sérum : CA 15-3, CA 125, CA19-9, 

alpha-foetoprotéine (AFP) et antigène carcino-

embryonnaire (ACE). Le dosage a été réalisé sur 

l’automate Access 2® (Beckmann Coulter®) par des 

méthodes immuno-enzymatiques.  

3. Analyse statistique 

L’anal  e  tati ti ue a été effectuée sur le logiciel 

IBM SPSS Statistics version 20. Les variables 

quantitatives ont été exprimées sous forme de 

moyennes ± écarts types, tandis que les variables 

qualitatives ont été exprimées sous forme de 

fréquences (pourcentages). Le test de Student (test t) 

a été réalisé pour comparer les résultats des deux 

groupes. Une valeur de p inférieure à 0,01 a été 

considérée comme statistiquement significative. En 

outre, nous avons déterminé la sensibilité et la 

spécificité de chaque marqueur, ainsi que celle des 

profils les plus pertinents. 

Résultats 

L’â e moyen des patientes atteintes de cancer du sein 

avec métastases est de 53,95 ± 10,21 ans et de 49,37 

± 11,24 ans pour le groupe témoin. Les principales 

localisations des métastases chez les patientes du 

premier  roupe  ont l’o  a ec 27 (58,7%) ca , le  oie 

avec 9 (16,9%) cas et les poumons avec 6 (13,0%) 

cas. 

Les résultats du dosage des marqueurs tumoraux sont 

représentés dans le tableau 1 et leurs performances 

pour la détection des métastases sont représentées 

dans la figure 1.  

Tableau 1. Résultats des marqueurs tumoraux chez 

les deux groupes de patientes. 

Marqueurs 

tumoraux 

Groupe 

métastases 

(n=46) 

Groupe 

témoin 

(n=82) 

Valeur 

de p 

CA 15-3 (kU/l) 61,4 ± 12,3 42,7 ± 10,9 < 0,01 

CA 125 (kU/l) 29,0 ± 8,7 24,9 ± 6,8 NS 

CA 19-9 (kU/l) 28,4 ± 5,0 19,0 ± 3,9 NS 

ACE (ng/ml) 7,5 ± 1,9 4,1 ± 1,3 < 0,01 

AFP (ng/ml) 11,4 ± 3,6 3,7 ± 0,9 < 0,01 

Valeurs usuelles : CA 15-3 < 35 kU/l ; CA 125 < 35 kU/l ; CA 19-

9 < 37 kU/l ; ACE < 3 ng/ml ; AFP < 10 ng/ml. Abréviations : 

NS : non statistiquement significatif ; CA : carcinoma antigen ; 

ACE : antigène carcino-embryonnaire ; AFP : alpha  œto-protéine. 

 

Figure 1. Sensibilité et spécificité des marqueurs 

tumoraux testés seuls ou en panel pour la détection du 

cancer du sein métastatique. 

Discussion 

Le taux de survie à 5 ans des patientes atteintes de 

cancer du sein à partir du moment du diagnostic est 

supérieur à 95% pour les formes localisées, environ 

82% pour les formes invasives et seulement 

d’en iron 23% pour le   orme  méta tati ue  [4]. Les 

métastases affectent donc considérablement la 

mortalité et le niveau de vie des patientes atteintes de 

cancer du sein. La recherche des métastases dans le 

 ilan d’exten ion du cancer du  ein repo e en 

pratique courante essentiellement sur des examens 

d’ima erie ci lé    l’in tar de la radio raphie 

thoracique ou de la scintigraphie osseuse. Même si 

actuellement 70% des décisions médicales sont 

basées sur les résultats des examens biologiques [10], 

la biologie médicale a longuement demeurée peu 

contri uti e pour l’exploration du cancer du  ein. 

Nou  a on  é alué dan  cette étude l’intérêt de 

plusieurs marqueurs tumoraux sériques pour 

l’identi ication de  patiente    ri  ue de dé elopper 

des métastases. Une différence statistiquement 

significative (p < 0,01) entre les deux groupes a été 

observée pour les trois marqueurs tumoraux 

suivants : le CA 15-3,  l’ACE et l’AFP. Le  ré ultat  

montrent que pris séparément, les marqueurs 

tumoraux testés ont une spécificité élevée, mais une 

faible sensibilité (< 50%). Tandis que  les 

combinaisons du CA15-3 a ec l’ACE ou l’AFP, ou 

mieux encore le trio CA 15-3 + ACE + CA19-9 

montrent d’excellentes performances diagnostiques 

avec une sensibilité et une spécificité de 79,6% et 

0 
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83,4% respectivement. Ce profil de marqueurs 

tumoraux sériques offre de meilleures performances 

pour la détection des métastases osseuses que la 

scintigraphie qui présente une sensibilité et une 

spécificité de 49% et 74 % respectivement [11]. Dans 

une étude rétrospective menée sur une population 

 rançai e comparant l’intérêt de l’ACE dan  le  ilan 

d’exten ion initial lor  u’il e t do é  eul ou en 

association avec le CA 15-3, il a été démontré que 

lor  u’on a  ocie l’ACE au CA15-3, on observe un 

 ain de  en i ilité allant ju  u’  10% au CA 15-3 

dont la  en i ilité  eule n’e t  ue de 62% [12]. Dans 

une autre étude portant sur 134 patientes divisées en 

deux  roupe , l’un a ec méta ta e  (n=67) et l’autre 

sans métastases (n=67), il a également été observé 

une nette augmentation des performances 

diagnostique  lor  u’on com ine le CA 15-3   l’ACE 

par comparai on   l’utili ation de ce  deux 

paramètres séparément [13]. 

 Les limites de notre étude sont liées à une taille 

d'échantillon limitée. En outre, nous avons dosé 

uniquement les marqueurs qui étaient disponibles au 

laboratoire à ce moment là et qui sont aussi les plus 

courants. Toutefois, il aurait également été 

intéressant de quantifier un panel de marqueurs plus 

large comprenant notamment le HER2 (human 

epidermal growth factor receptor 2) sérique. 

 La recherche de biomarqueurs du cancer du sein 

n’e t encore  u’   e  dé ut . Ain i, de nom reux 

mar ueur  d’apparition récente doivent être testés. 

Ceux qui nous paraissent les plus pertinents sont les 

microARN. Ces acides nucléiques de petite taille 

jouent un rôle très important dans le développement 

du cancer du sein et sont retrouvés dans les liquides 

biologiques comme le sang de manière stable [14]. 

Ainsi, les microARN pourraient non seulement servir 

de biomarqueurs pronostiques, mais également à la 

détection précoce et au suivi thérapeutique des 

patientes atteintes de cancer du sein. Nous focalisons 

actuellement nos travaux sur cette nouvelle piste de 

recherche qui nous semble prometteuse. 

Conclusion 

 Cette étude a permi  d’identi ier un pro il de 

mar ueur  tumoraux pou ant  er ir d’outil pour 

l’é aluation du ri  ue de  ur enue de méta ta e  chez 

les patientes atteintes du cancer du sein. Ces 

 iomar ueur  o  rent l’a anta e majeur d’être non 

invasif, contrairement aux examens anatomo-

patholo i ue   ui néce  itent la réali ation d’une 

ponction ou encore   l’ima erie  ui expo e   de  

rayonnements. 
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RESUME 

Introduction: Le cancer colorectal, par sa fréquence et sa gravité, représente un sérieux problème de santé publique 

  l’échelle mondiale. Il e t une cau e importante de déc   lié  au cancer. L’o jecti  de notre étude e t d’étudier la 

survie sur 05 ans des cancers colorectaux dans la wilaya de Tlemcen. Patients et Méthodes: Il  ’a it d’une étude 

pronostique de survie portant sur les cas de cancer colorectal confirmés histologiquement et diagnostiqués pour la 

première fois, quelque soit le stade, entre le 1
er

 janvier 2011 et le 31 décembre 2012 chez les sujets résidant dans la 

wilaya de Tlemcen au moment du diagnostic. Le recueil des cas était exhaustif à partir du registre des cancers de 

Tlemcen. La survie était présentée sous forme de courbe de Kaplan Meier. Le test de Log Rank a permis la 

comparaison entre les différents groupes. Le seuil de significativité était fixé à 0,05. Résultats: les malades atteints 

de cancer colorectal étaient en nom re de 160. L’â e mo en au dia no tic était de 60,15 an  et le  ex-ratio 1,42. Le 

cancer du côlon a constitué 53,1% des cas. Histologiquement, une prédominance d'adénocarcinome a été notée. La 

survie globale à 05 ans était de 65% et la durée moyenne de survie de 44 mois.  Le stade de métastases au moment 

du diagnostic était associé à la mortalité (p<0,001) ;  HR de 6,72 [2,56-17,63]. La survie médiane chez les patients 

ayant un cancer colorectal diagnostiqué au stade de métastases était de 23 mois. Conclusion: Le cancer colorectal 

est fréquent et occupe la première place parmi les cancers digestifs dans la wilaya de Tlemcen.  Le stade du cancer 

au moment du diagnostic est associé à la survie. La détection précoce reste le moyen le plus efficace pour réduire la 

mortalité par cancer colorectal.  

 
MOTS CLÉS: Cancer colorectal, Survie, Mortalité, Registre,  Tlemcen. 

 

AB S T R A C T:  

Introduction: Colorectal cancer, by its frequency and severity, represents a serious public health problem 

worldwide. It is a major cause of death from cancer. The objective of our work is to study the 05-year survival of 

colorectal cancer in the province of Tlemcen. Patients  and Methods: This is a prognostic survival study on 

colorectal cancer cases confirmed histologically and diagnosed for the first time, whatever the stage, between 

January 1
st
, 2011 and December 31, 2012 in subjects living in the province of Tlemcen at the moment of diagnosis. 

The collection of cases was exhaustive from Tlemcen cancer registry. Survival was presented as a Kaplan Meier 

curve. The Log Rank test allowed comparison between the different groups. The significance level was 0.05. 

Results: There were 160 patients with colorectal cancer. The average age at diagnosis was 60.15 years and the sex 

ratio 1.42. Colon cancer represented 53.1% of cases. Histologically, a predominance of adenocarcinoma was noted. 

Overall survival at 05 years was 65% and the average survival time 44 months. The stage of metastasis at the 

moment of diagnosis was associated with mortality (p < 0.001); HR of 6.72 [2.56-17.63]. The median
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survival in patients with colorectal cancer diagnosed at the metastasis stage was 23 months. Conclusion: Colorectal 

cancer is frequent and occupies the first place among digestive cancers in the wilaya of Tlemcen. Cancer stage at 

diagnosis is associated with survival. Early detection remains the most effective mean of reducing mortality

from colorectal cancer.  
 

Keywords:  Colorectal cancer, Survival, Mortality, Registry, Tlemcen. 
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Introduction  

D’incidence   aria le , le  cancer  di e ti   

progressent, principalement en raison de 

l’au mentation de  ca  de cancer colorectal [1].  Le 

cancer colorectal (CCR), par sa fréquence et sa 

gravité, représente un sérieux problème de santé 

publique   l’échelle mondiale [2, 3]. Il occupe la 3
ème

 

place par son incidence ; six cents quatre-vingt-

quatorze mille décès par cancer colorectal étant 

enregistrés chaque année dans le monde [3]. De 

nombreux facteurs ont pu être identifiés comme étant 

associés à une incidence accrue des cancers 

colorectaux. En e  et, l’alimentation  erait 

responsable de 30 à 50 % des cas de CCR [4]. 

 

En Algérie, les cancers digestifs notamment 

colorectaux connaissent une augmentation rapide 

depuis le début des années 2000 [5]. Le cancer 

colorectal se situe au 2
ème

 rang des cancers et 

représente environ 50% des cancers digestifs [6].                

En 2010, le cancer du colo-rectum a représenté chez 

l’homme 15,7% de l’en em le des cancers.  Chez la 

femme, le cancer du colo-rectum a représenté 16,7%, 

de tous les cancers féminins [5]. D’apr   le re i tre 

des cancers de Tlemcen [7], les CCR occupent la 2
ème

 

po ition chez l’homme et la 3
ème

 chez la femme. 

 

Dans la wilaya de Tlemcen comme en Algérie, il y a 

tr   peu d’étude   ur la  ur ie des cancers 

colorectaux. Les données sur la survie des cancers 

provenant de centres spécialisés ne permettent pas 

d’é aluer le prono tic de ce  cancer . Le  re i tre  de 

cancers, qui collectent tous les cas diagnostiqués dans 

une population bien définie, représentent un moyen 

privilégié pour connaître la survie des cancers 

digestifs [8]. Par ailleur , l’a  ence de pro ramme de 

suivi des malades cancéreux ne nous permet pas 

d’exprimer de  ré ultat  en matière de mortalité ou 

d’entre oir une étude de  ur ie [7]. A noter que le 

certi icat de déc   e t pour l’heure actuelle, 

inexploita le du  ait de l’a  ence d’in ormation   ur 

le  re i tre  d’état ci il ou sur le certificat en 

question [7]. 

 

 

Devant le con tat de man ue d’in ormation   ur la 

survie des CCR, nou  a on  ju é important d’étudier 

la survie des CCR dans la wilaya de Tlemcen sur une 

période de 05 ans à partir du registre des cancers de 

la wilaya de Tlemcen. 

Patients et Méthodes 

Type de l’étude  

Il  ’a it d’une étude prono ti ue de  ur ie des 

cancers colorectaux dans la wilaya de Tlemcen sur 

une période de 05 ans. 

Critère de jugement  
La survie avec deux modalités : vivant et décédé.  

 

Population de l’étude   
Tous les cas de cancers colorectaux confirmés 

histologiquement et diagnostiqués pour la première 

fois, quelque soit le stade, entre le 1
er 

janvier 2011 et 

le 31 décembre 2012 chez les sujets résidant dans la 

wilaya de Tlemcen au moment du diagnostic. 

Le dia no tic d’un cancer colorectal a été confirmé 

histologiquement et identifié selon la classification 

internationale des maladies en oncologie (CIM- O3) 

sous des codes. Tous les sous-types histologiques ont 

été inclus.  

Trois localisations tumorales ont été retenues selon la 

classification internationale des maladies (CIM 10) 

[9] : Colon (C18); jonction colorectale (C19) et le 

rectum (C 20). 

N’ont pa  été inclu  dan  notre étude le   ujet   

atteints de CCR secondaires et les sujets ne résidant 

pas dans la wilaya de Tlemcen au moment du 

diagnostic. 

Sources de données  
Le   ujet   ai ant l’o jet de notre étude ont été 

recensés à partir du registre du cancer de la wilaya de 

Tlemcen qui a constitué une source de données 

essentielle et initiale dans notre étude.  Les services 

de l’état civil de la wilaya de Tlemcen et le service de 

médecine légale du centre hospitalo-universitaire de 

Tlemcen ont représenté des sources de données 

relatives au statut vital. 

mailto:samira.benbekhti@univ-tlemcen.dz
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Recueil des données  
Le recueil des cas était exhaustif et nominatif. Les 

informations recueillies ont été reportées sur une 

fiche de recueil des données. 

La recherche du statut vital a été effectuée en 

rétrospectif (2011-2015) et en prospectif (2016-

2017). 

 

Période et durée de l’étude 
Le statut vital des sujets a été déterminé pendant 05 

an . L’étude  ’e t déroulée du 1
er

 janvier 2011 au 31 

décembre 2017.  

Variables relatives aux données de survie  
Des informations essentielles pour analyser les 

données de survie ont été renseignées pour chaque 

sujet. La date origine (D.O) était la date de diagnostic 

d’un CCR, allant du 01/01/2011 au 31/12/2012. La 

date des dernières nouvelles (DDN) est représentée 

par la date la plus récente à laquelle nous avons eu 

des nouvelles du sujet quant au critère étudié qui est 

la survie (décès et survie). L’é énement 

correspondait à la survenue ou non du décès. Le 

recul est le délai correspondant à la durée de la 

surveillance. La date de point (DP) était fixée au 

31/12/2017. 

La survie a été calculée à partir de la date de 

l’enre i trement (diagnostic) ju  u’  la date de déc  . 

Pour les sujets non décédés, de la date de diagnostic 

jusqu'à la DDN. 

Analyses statistiques  
La saisie et les analyses statistiques ont été effectuées 

  l’aide du le lo iciel SPSS version 21.0.  Nous avons 

calculé les pourcentages, les moyennes, les écarts 

types et les médianes. Nous avons utilisé le test du 

Khi2 de Pearson pour comparer des proportions avec 

un ri  ue d'erreur alpha  ixé   5 %. L’é olution de la 

survie en fonction du temps a été représentée par la 

courbe de Kaplan Meier et les différences entre les 

données de survie ont été analysées avec le test du 

Log-ran . Le ri  ue de premi re e p ce α a été  ixé 

au seuil de 5% pour juger du caractère significatif des 

te t   tati ti ue   ou  l’h poth  e  ilatérale. 

 

Considérations éthiques  
La confidentialité des informations recherchées au 

niveau des différents lieux de notre étude a été 

respectée et les résultats ont été rapporté  d’une  açon 

anonyme. 

 

 

 

 

 

Résultats 

 
Epidémiologie des cancers colorectaux dans la 

wilaya de Tlemcen  

Les CCR ont représenté la première localisation 

parmi 408 cas de cancers digestifs enregistrés sur 

deux ans, soit un pourcentage de 39,21%. Durant 

deux ans, 160 malades atteints de CCR ont été 

enregistrés. Le chiffre a doublé en 2012 (101 cas) par 

rapport   l’année 2011 (59 ca ). 

 

L’â e moyen au diagnostic est de 60,11 ans ± 13,04 

an , a ec un minimum d’â e de 17 ans et un 

maximum de 90 ans. Quatre vingt dix pour cent des 

cas de CCR sont survenus chez le sujet de plus de 45 

ans avec une prédominance masculine et un sex-ratio 

(hommes /femmes) de 1,42. 

Le cancer du côlon a constitué 53,1% des cas et le 

cancer du rectum 43,1%. Six cas étaient de 

localisation colorectale. 

Les patients résidaient dans différentes Daïras de la 

Wilaya de Tlemcen mais avec une répartition non 

homogène. Les Daïras les plus touchées étaient : 

Tlemcen (45%), Maghnia (18,8%), Remchi (6,3%), 

Ghazaouet (5,6%) et Mansourah (4,4%).  

 

Histopathologie des cancers colorectaux dans la 

wilaya de Tlemcen  

L’examen anatomopatholo i ue a repré enté la base 

du diagnostic chez nos patients. Le stade de 

diagnostic des CCR a été déterminé chez 82 sujets 

dont 46,3% étaient diagnostiqués à un stade local, 

29,2 % à un stade locorégional et 24,4% au stade de 

métastases.  

Concernant le type histologique, 78,8% des tumeurs 

colorectales étaient des adénocarcinomes et 14,4% 

des carcinomes non spécifiés (Tableau 1).    

 

Survie des cancers colorectaux dans la wilaya de 

Tlemcen  

A la date de point, 56 patients étaient décédés, soit un 

pourcentage de 35%. La durée moyenne de suivi était 

plus élevée chez les survivants par rapport aux décès 

(60 mois vs 16 mois).  La médiane de survie était de 

09 mois chez les décès. Le statut vital a été renseigné 

pour la totalité de  malade . Aucun perdu de  ue n’a 

été enregistré (Tableau 2). L’âge moyen de décès 

était de 64 ± 11,47 ans et l’âge médian de 63 ans. 

L’â e minimum de décès était de 36 ans et le 

maximum de 90 ans. 
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Tableau 1. Caractéristiques histologiques des CCR dans 

la Wilaya de Tlemcen (2011-2012) 

 N  % 

Stade au moment du diagnostic 

Local 38 23,8 

Locorégional 24 15,0 

Métastases 20 12,5 

Indéterminé 78 48,7 

Morphologie : Dénomination (Code CIM-O3) 

Adénocarcinome  SAI (8140/3) 102 63,8 

Adénocarcinome de type intestinal 

(8144/3) 

24 15,0 

Tumeur maligne SAI (8000/3) 16 10,0 

Carcinome SAI (8010/3)  07 04,4 

Autres 11 06,8 

SAI : Sans autre indication 

 

Tableau 2. Répartition des cas de CCR selon la durée de 

suivi et l’état à la date de point 

Durée de 

suivi (mois) 
Total  Survivants Décédés 

Moyenne 44,58 60 15,95 

IC à 95% 

(moyenne) 

[42,78-

46,38] 
- [13,96-17,95] 

Ecart type 22,85 - 15,02 

Médiane 60,00 60,00 09,00 

Minimum-

Maximum 
0-60 60-60 0-53 

Effectif 160 104 56 

IC : intervalle de confiance 

 

 

Figure 1 : Survie globale à 05 ans des patients CCR 

dans la wilaya de Tlemcen (2011-2017)                     
 

 
Log Rank = 0,862 ; p : 0,874 

a. Survie des CCR en fonction du sexe  

 

Log Rank =  1,673 ; p : 0,433 
b.  Survie des CCR selon les groupes d’âge au 

diagnostic  

 

           
Log Rank = 0,025 ; p : 0,874 

 

c. Survie des CCR selon la localisation* 
* : la jonction co9lorectale n’a pas été prise en considération au moment de 

l’analyse : effectif faible (N=6, dont un décès). 

 

Figure 2 : Courbes de Kaplan Meir de la survie des 

CCR en fonction du sexe, âge et localisation  

Wilaya de Tlemcen (2011-2017) 

 



Benbekhti S et al. Survie des Cancers Colorectaux à Tlemcen  

     S32  

La plupart des décès ont eu lieu à domicile (50 parmi 

56) soit un taux de 89,3% et 06 décès sont survenus 

dans une structure hospitalière (10,7%). La survie 

globale des CCR est de 65% (Figure 1). 

 

La différence de survie selon le sexe n’était pas 

statistiquement significative (Figure 2.a). 

 

La mortalité était plus faible chez les patients les plus 

jeunes par rapport au reste des patients. Néanmoins, 

la différence n’était pa   i ni icati e (Figure 2.b). 

Aucune différence statistiquement significative n’a 

été retrouvée entre le cancer du côlon et le cancer du 

rectum (Figure 2.c). 

 

La survie différait significativement entre les stades 

du CCR au moment du diagnostic (Figure 3). La 

probabilité de survie globale diminuait avec le stade 

du CCR au moment du diagnostic : local, 

locorégional et métastases. A 05 ans de suivi, elle 

était respectivement de 84,2%, 66,7% et 30%. Cette 

différence était statistiquement significative. 

La survie médiane chez les patients ayant un CCR 

diagnostiqué au stade de métastases était de 23 mois.  

Le risque de décès chez les patients ayant un CCR 

diagnostiqué au stade de métastases était multiplié 

par 6,72 par rapport aux patients ayant un CCR 

diagnostiqué à un stade local (Tableau 3). 

 

 
Log Rank = 21,153 ; p < 0,001 

 
Figure 3. Courbe de Kaplan Meir de la survie des CCR 

selon le stade au moment du diagnostic 

 Wilaya de Tlemcen (2011-2017) 
 

 

 

Tableau 3.  Analyse de la survie globale sur 05ans des CCR dans la wilaya de Tlemcen ; 2011-2017 

    Variables 

n 

décès  

(N) 

Taux de 

mortalité 

Survie moyenne 

(mois) 

Médiane 

(mois) 

 IC à 95% 

HR* 

IC à 95% 

p 

Log- Rank 

 Sexe       

Masculin 33 (94) 35,1 45,81 (41,49-50,14) - 
1,04 (0,61 -1,78) 

0,862 

(NS) Féminin 23 (66) 34,8 42,81 (36,90-48,72) - 

    Age au diagnostic (années)   

0,433  

(NS) 

 

< 45  03 (16) 18,7 50,06 (39,84-60,28) - 1 

45-64 32 (88) 36,3 43,90  (39,12-48,69) - 2,07 (0,63-6,79) 

   ≥ 65 21 (56) 37,5 44,07  (38,07-50,07) - 2,13(0,63-7,15) 

Localisation (n=154*) 

Colon 31 (85) 36,4 44,18 (39,36-49,01) - 
0,97 (0,75-1,27) 

0,874 

(NS) Rectum  24 (69) 34,7 44,59 (39,19-49,99) - 

Stade au diagnostic (n=82**)  

Local  06 (38) 15,8 52,92 (47,38-58,45) - 1 

<0,001  Locorégional                                                              08 (24) 33,3 49,79 (43,34-56,23) - 2,13 (0,74-6,16) 

   Métastases    14 (20) 70,0 30,20 (19,99-40,41) 23,00 (0-49,29) 6,72 (2,56-17,63) 

IC : Intervalle de confiance, N : non significatif, * : la jonction colorectale n’a pas été prise en considération au moment de l’analyse (effectif 

faible),** : le stade indéterminé n’a pas été pris en considération au moment de l’analyse (données manquantes) 



Benbekhti, S et al. Survie des Cancers Colorectaux à Tlemcen  

S33 

Discussion 

Par sa fréquence de 39,21%, le cancer colorectal 

représente le cancer digestif le plus fréquent dans la 

wilaya de Tlemcen. Sur une période de deux ans, 160 

cas de CCR ont été enregistrés avec un doublement 

du chiffre en 2012 par rapport   l’année 2011. 

 

En Algérie [10], dès les premières années 

d’enre i trement de  cancer  di e ti  , il a été noté 

une baisse importante de l’incidence du cancer de 

l’e tomac et une au mentation de l’incidence de  

cancers colorectaux aussi bien chez l’homme  ue 

chez la femme. D’apr   le re i tre du cancer d’Al er 

[11], le CCR se situe au 2
ème

 rang des cancers et 

représente environ 50% des cancers digestifs. 

 

En Tunisie [12], le cancer colorectal occupe le 

premier rang des cancers digestifs avec une 

au mentation de l’incidence au cour  de ce  derni re  

années. Au Maroc [13], il est le deuxième cancer 

digestif après celui de l'estomac. Une étude dans le 

même pays [14] a montré que le CCR représentait 

26,4% parmi 3838 cas de cancers digestifs, classé en 

2
ème

 position après le cancer gastrique. 

 

En Europe, la fréquence des CCR a augmenté, 

plaçant les cancers du colon en premier rang des 

cancers digestifs [15]. 

 

Au Canada [16], il est la deuxième cause de décès par 

cancer chez les hommes et la troisième cause de 

décès par cancer chez les femmes. Il représente 12 % 

de tous les décès attribuables au cancer. 

 

Pour certains pays africains, le CCR se trouve en 2
ème

 

position après le cancer du fois à Brazzaville [17] et 

en 3
ème

 position apr   le cancer de l’e tomac et le 

foie au Burundi [18]. 

 

Localisation  

Dans notre étude, le cancer du côlon constitue un peu 

plus de la moitié des cancers colorectaux. Dans la 

littérature, les cancers du côlon représentent 

globalement 2/3 et le cancer du rectum 1/3. Notre 

résultat est concordant avec celui retrouvé au Maroc  

où le cancer colorectal touche le côlon dans 52% des 

cas et le rectum dans 48% [19]. Les registres 

occidentaux rapportent une incidence de loin plus 

élevée du cancer colique par rapport au cancer rectal 

[20]. Les cancers du colon et du rectum sont deux 

entités que l’on étudie  ou ent en em le ; il n’e t en 

effet pas toujours évident de les distinguer, 

notamment dans le cadre des bases de données sur le 

cancer et/ou sur les décès. En outre, leur origine 

physiopathologique est assez similaire [21]. Les 

cancers rectaux sont associés à ceux du colon dans 

plusieurs publications [22]. 

 

Age et sexe 

Dan  notre étude, l’â e mo en au diagnostic était de 

60,11 ans et les sujets âgés de plus de 45 ans étaient 

les plus touchés. Une prédominance du sexe masculin 

a été notée. Nos résultats concernant la prédominance 

du CCR chez l’homme se rapprochent de ceux des 

études menées au Maroc. En Tunisie, une 

prédominance du sexe féminin a été notée (59%) 

(Tableau 4). 

 

L’incidence du CCR au mente a ec l’â e.  Il est rare 

avant 50 ans où il ne représente que 6 % [26]. Une 

autre étude a démontré que le CCR est rare avant 45 

ans [27]. L’incidence au mente a ec l’â e ; la 

proportion des cas diagnostiqués double chaque 

décennie entre 40 et 70 ans dans les deux sexes [28].  

 

L’â e mo en au dia no tic e t de 69,5 an  chez 

l’homme et 72,8 an  chez la  emme [28]. Une légère 

prédominance masculine a été notée avec un sex‐ratio 

de 1,5 [26]. Dans une autre étude [28], l’incidence e t 

la même dan  le  deux  exe  ju  u’  l’â e de 65 an , 

pui  apparaît une prédominance chez l’homme. 

Aussi, dans une étude réalisée en Belgique, 95% des 

cancers au niveau colorectal survenaient apr   l’â e 

de 50 ans avec une prédominance masculine dans la 

tranche d’â e 50-75 ans (62% vs 47%) ; le rapport 

hommes/femmes des taux d'incidence était de 1,53 

[21]. L’â e mo en au moment du diagnostic était de 

69 ans pour les hommes et de 72 ans pour les 

femmes. Cette différence repose en grande partie sur 

des différences démographiques: au-delà de 75 ans, 

deux tiers de la population belge est féminine [21].  

 

 Tableau 4. Comparaison des CCR selon le sexe et l’âge moyen au diagnostic entre les différents pays 

Pays  Auteurs  Période 

de l’étude 

Effectif Sexe-ratio 

(H/F) 

Age moyen au 

diagnostic (ans) 

Algérie (Tlemcen) Benbekhti S. 2011-2017 160 1,42 60,11±13,04 

Maroc (Casablanca) [19, 23] Imad F. E. 2015 100 1,17 56,65 ± 14,64 

Maroc (Meknès) [24]  Benhamidi MS. 2012-2016 36 1,57 56,8 

Tunisie [12] Kassab A. 2008-2010 100 0,69 57,51 ± 11,69 

Cameroun [25] Bagnaka Eloumou 

S.A.F 

2006-2016 270 1,3 50±15,3 
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L’â e con titue certainement un  acteur de ri  ue 

important : le risque augmente rapidement entre 50 et 

70 ans [29]. Il est à noter que le cancer colorectal se 

mani e te d’ha itude   un â e a ancé, mai  en ca  

d’a  ection héréditaire, on l’o  er e chez de   ujet 

beaucoup plus jeunes [30]. Ce groupe à risque doit 

donc être suivi de très près. 

 

Lieu de résidence 

La répartition géographique de la maladie dans la 

 ila a de  lemcen n’e t pa  homogène, il y a des 

ré ion  tr   touchée , d’autre  moins touchées et ou 

épargnées. S’a i  ant d’une maladie multi actorielle, 

ce phénomène pourrait être expliqué par les 

différences des habitudes alimentaires et du mode de 

vie dont la prati ue de l’acti ité physique, qui 

peu ent chan er d’une communauté   une autre. 

En effet, dans notre pays, le caractère accéléré de la 

transition démographique et épidémiologique [5], 

l’industrialisation rapide où les habitudes alimentaires 

et la sédentarité évoluent sans cesse jouent un rôle 

important dans la survenue des cancers digestifs [6]. 

Par ailleurs, l’alimentation serait responsable de 30 à 

50 % des cas de CCR [4]. Ceci dit, cette constatation 

nous incite à réaliser une autre étude épidémiologique 

plus approfondie dans ce sens afin d’expli uer cette 

répartition. 

 

Histologie 

L’examen anatomopatholo i ue a repré enté la base 

du diagnostic chez nos patients. L’a pect 

morphologique le plus fréquent était 

l’adénocarcinome. 

 

Le  adénocarcinome  con tituent l’immen e majorité 

des CCR [31]. En Tunisie [32], sur 153 cas de cancer 

colique, le cancer était dans tous les cas un 

adénocarcinome. Au Maroc [19], le type histologique 

le plus fréquent était repré enté par l’adénocarcinome 

Lieberkühnien avec une proportion de 82 %. En 

France métropolitaine [33], les CCR sont le plus 

souvent des adénocarcinomes. En Belgique [21], 73% 

des tumeurs pour lesquelles le diagnostic 

anatomopathologique était disponible étaient des 

adénocarcinomes et 11% des carcinomes non 

spécifiés. Au Cameroun [25], l’adénocarcinome 

Liberkuhnien était retrouvé chez 75,1% des patients. 

Survie des CCR  

L’étude de  ur ie  ur cin  ans des CCR dans la 

Wilaya de Tlemcen a montré un taux de survie 

globale de 65% pour les deux sexes. L’â e moyen de 

décès était de 64 ans. Nous avons constaté que la 

mortalité était maximale juste après le diagnostic puis 

diminuait rapidement pendant la première année ; elle 

continuait à diminuer faiblement les années suivantes. 

La différence entre les taux de survie par sexe est peu 

marquée. Il n’  pa  de di  érence de la survie entre le 

cancer du côlon et le cancer du rectum. 

 

Le taux de survie dans notre étude se rapproche de 

celui retrouvé dans plusieurs études ; contrairement à 

d’autre  étude   ui ont enre i tré de  taux de  ur ie 

très bas. En effet, la mortalité par CCR est faible 

(694.000 décès, 8,5% du total) avec plus de décès 

(52%) dans les régions les moins développées du 

monde, reflétant un faible taux de survie dans ces 

régions. Il y a moins de variabilité dans les taux de 

mortalité dans le monde (six fois chez les hommes, 

quatre fois chez les femmes), avec les taux les plus 

élevés estimés de mortalité chez les deux sexes en 

Europe centrale et de l'Est (20,3 pour 100 000 pour 

les hommes, 11,7 pour 100 000 chez les femmes), et 

le plus bas en Afrique de l'Ouest (3,5 et 3,0, 

respectivement) [34]. 

 

Le prono tic de  cancer  du tu e di e ti   ’e t 

amélioré au fil du temps. Les taux de survie pour la 

France pour les périodes 1978-1980 et 1992-1994 ont 

montré que des progrès ont été particulièrement 

marqués pour le cancer du côlon et du rectum dont le 

taux de survie relative est passé en une quinzaine 

d’année  de 40 à 60% [35]. En Europe, la survie à 

cinq ans des cancers colorectaux a augmenté entre 

1992 et 2004 pour tous les âges [36]. En France, elle 

passe de 57 à 62 % pour les plus de 70 ans et de 51 à 

52 % pour les plus de 80 ans pour le cancer du côlon 

[36]. Pour le cancer du rectum, la survie dans ces 

tranche d’â e  e t pa  ée de 55   60 %, et de 46 à 48 

% respectivement [37]. 

 

Dans une étude réalisée à partir des registres des 

cancers du réseau Francim (France cancer incidence 

et mortalité) 1989-2013 [33] concernant la survie des 

personnes atteintes de cancer en France 

métropolitaine, il a été démontré que la survie 

observée et la survie nette 5 ans après le diagnostic 

d’un CCR étaient de 51 et 60 % respectivement. 

L’écart de  ur ie entre les hommes et les femmes 

était négligeable.  Glo alement, l’exc   de mortalité 

était maximal immédiatement après le diagnostic puis 

diminuait rapidement pendant la première année. Au-

delà, il continuait à décroître faiblement pour 

approcher zéro à 5 ans. Cet excès de mortalité initiale 

était très important chez les sujets âgés, et négligeable 

voire absent chez les sujets jeunes. En Allemagne en 

2004 [38] et aux USA en 2017 [39], le taux de survie 

globale à 5 ans des CCR était de 64%. Cette 

amélioration est attribuée à la détection précoce des 

cas en coloscopie et aux progrès de la chirurgie.  

Le taux de survie était plus bas dans certaines régions 

notamment dans la wilaya de Sétif, où les taux de 

survie relative à cinq ans étaient de 24,0 % chez les 

hommes et 23,0% chez les femmes [40]. Au 
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Cameroun [25], la survie globale des CCR à un, trois 

et cinq ans était respectivement de 79%, 17% et 3%. 

Ces résultats pourraient être expliqués par le stade 

avancé de la maladie, le retard diagnostic et la sous-

estimation de la survie globale compte tenu des 

difficultés de suivi des patients. En effet, plusieurs 

études concluent que le stade du cancer au moment 

du diagnostic est étroitement associé à la survie en ce 

qui concerne les cancers du côlon et du rectum [41]. 

Lorsque ce cancer est détecté à un stade précoce 

(cancer  uper iciel dan  la paroi de l’inte tin), le taux 

de survie à 5 ans après le diagnostic dépasse alors 

90% contre 69,5 % pour le stade régional 

(envahissement ganglionnaire) et 11,3% pour le stade 

métastasique [42]. Ain i, l’accroi  ement de la 

détection précoce grâce aux programmes de dépistage 

pourrait avoir des répercussions considérables sur la 

survie à ces cancers mais aussi sur la qualité de vie 

des patients, avec des traitements moins lourds. Le 

taux de survie dépend également de la localisation du 

cancer, de l’a re  i ité de la tumeur, ain i  ue la 

disponibilité et la qualité des services de détection 

précoce, de diagnostic et de traitement [43]. De ce 

fait, le stade du cancer au moment du diagnostic est 

un indicateur important du pronostic, lequel est 

accessible pour la plupart des cancers courants, grâce 

aux registres provinciaux du cancer [16]. 

 

Limites de l’étude 

Les points forts de notre étude reposent sur le recueil 

des données qui était basé sur le registre des cancers 

de Tlemcen, garantissant ainsi la fiabilité des 

enregistrements et la qualité des données, et évitant 

les biais de sélection. Par ailleurs, le recueil exhaustif 

garantit la représentativité de la population de la 

wilaya de Tlemcen, la durée de l’étude est longue et 

le recul est acceptable. La mesure de la durée de 

survie moyenne des patients atteints de CCR a été 

déterminée pour tous les sujets jusqu’  la survenue de 

leurs décès. De plus, l’événement d’intérêt a été 

déterminé pour tou  le   ujet  de l’étude et aucun 

patient n’a été perdu de  ue. En in, le  méthodes 

d’analyse de survie sont adaptées à l’objectif de 

l’étude, ce qui rend les résultats retrouvés 

comparables aux autres études. 

En revanche, certaines limites doivent être 

soulignées notamment le caractère rétrospectif pour 

une partie de notre étude. 

 

Conclusion 
 

Les cancers colorectaux sont fréquents et occupent la 

première place parmi les cancers digestifs dans la 

Wilaya de Tlemcen dont la prévention est basée 

essentiellement sur la connaissance des facteurs de 

ri  ue et le dépi ta e permettant l’amélioration du 

taux de survie.  

Le  tade au moment du dia no tic d’un CCR e t 

associé à la survie d’où l’intérêt d’une détection 

précoce qui reste le meilleur moyen pour en réduire la 

mortalité par cancer colorectal. 

Conflits d’intérêt : Aucun 
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RESUME 

Introduction : Les expériences in vitro ont montré que les produits de la fumée du tabac tels que les hydrocarbures 

polycycliques, les nitrosamines et les amines aromatiques peuvent induire des tumeurs mammaires. Cependant, les 

résultats des études épidémiologiques menées restent controversés. L’o jecti  principal de notre étude e t d’élucider 

la relation entre le tabagisme passif et le risque du cancer du sein. Patients et Méthodes: Nous avons réalisé une 

étude cas-témoin  au ni eau du  er ice d’oncolo ie médicale du centre de lutte contre le cancer de Batna entre le 

1
er

Juin et le 30 novembre 2015. Après une saisie des données utilisant le logiciel SPSS version 20, une analyse par 

régression logistique conditionnelle (modèle de COX) a été réalisée. Résultats: L’anal  e univariée a objectivé une 

association positive entre le tabagisme passif et le risque du cancer du sein (OR=1,52, IC à 95 % [1,06-2,18], 

p=0,02). L’anal  e multi ariée a ec aju tement  ur la parité, la contraception, l’allaitement, l’état matrimonial, la 

ménopau e, et l’hi toire de néopla ie  amiliale, a ré élé  ue l’expo ition   la  umée du ta ac au mente le ri  ue de 

survenue du cancer du sein avec un OR=1,58 (IC à 95% [1,056-2,369], p= 0,02). Conclusion: Le tabagisme passif 

pourrait augmenter le risque du cancer du sein. 

Mots clés : Tabagisme passif, cancer du sein, cas-témoins. 

AB S T R A CT : 

Background: In vitro experiments have shown that the smoke products of tobacco such as polycyclic hydrocarbons, 

nitrosamines and aromatic amines can induce breast tumors. However, the results of the epidemiological studies 

carried out remain controversial. The main objective of our study is to shed light on the relationship between passive 

smoking and the risk of breast cancer. Patients and Methods: We carried out a case-control study in the oncology 

department of Batna Cancer Center, from June1
st 

to November 30, 2015. After data entry using SPSS version 20 

software, a regression analysis conditional logistics (COX model) was carried out. 

Results: Univariate analysis identified a positive association between the passive smoking and risk of breast cancer, 

(OR = 1,52, 95% CI [1,06-2,18], p = 0.02). Multivariate analysis with adjustment for parity, contraception,
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breastfeeding, marital status, menopause, and the history of familial neoplasia, revealed that exposure to tobacco 

smoke increases the risk of developing breast cancer with OR = 1.58 (95% CI [1.056-2.369], p =0.02). Conclusion: 

Passive smoking could increase the risk of breast cancer. 

KEYWORDS: Passive smoking, Breast cancer, Case-control. 
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Introduction  
 
Le cancer du sein est le premier cancer de la femme 

dans le monde et en Algérie. En 2013, 11.000 

nouveaux cas ont été diagnostiqués en Algérie contre 

9000 cas en 2009 avec une augmentation de 500 

nou eaux ca  par an. A l’in tar de  pa   en voie de 

développement, on note une progression de 

l’incidence [1].  elon le re i tre de  tumeur  d’Al er 

(IN P 2017) l’incidence du cancer du  ein e t de 88,4 

pour 100.000 habitants [2]. 

Les expériences in vitro ont montré que les produits 

de la fumée de tabac tels que les hydrocarbures 

polycycliques, les nitrosamines et les amines 

aromatiques peuvent induire des tumeurs mammaires. 

Cependant, les résultats des études épidémiologiques 

menées restent controversés [3,4]. 

Cette discordance dans les résultats des études 

épidémiolo i ue  pourrait être en rapport, d’un coté 

a ec l’action directe de  produit  chimi ue  de la 

 umée du ta ac au ni eau de    ne , et d’un autre 

coté, avec le déficit oestrogénique observé chez les 

femmes fumeuses [5,6]. 

Patients and Méthodes 

2.1. CONTEXTE DE L’ETUDE  

L’étude a été réali ée dan  le Centre de lutte contre le 

Cancer de Batna (CLCC) qui est une nouvelle 

 tructure d’une capacité de 240 lit   ur une  uper icie 

de 90.000 m
2
. Il a démarré ses activités le 8 mai 

2012. 

2.2. Population de l’étude  

Les cas  

Les cas sont des patientes porteuses de cancer du sein 

confirmé histologiquement (par biopsie ou micro 

 iop ie), recrutée  au ni eau du  er ice d’oncolo ie  

 

médicale du CLCC Batna entre Juin  et novembre 

2015.  

Il  ’a it de  ca  incident  (patiente  interro ée  au 

cour  de l’année de leur dia no tic). 

Critères d’inclusions  

- Patientes originaires et demeurant dans la wilaya de 

Batna  uel ue  oit l’â e. 

- Diagnostic de néoplasie mammaire confirmé par 

une étude anatomopathologique. 

 

Critères d’exclusion 

- Patientes originaires ou demeurant dans d’autre  

wilayas. 

- Patientes ne pouvant pas se mettre debout pour 

prendre les paramètres anthropométriques. 

- Patientes ne pouvant pas répondre au questionnaire. 

- Les anciennes patientes présentant des récidives. 

Les témoins  

Le groupe des témoins consiste en des femmes non 

malades, recrutées pendant la même période que les 

cas (deux témoins par cas).  

Critères d’appariements  

Le même sexe (femmes). 

Le même âge (plus ou moins cinq ans). 

La même wilaya de résidence pour les deux témoins. 

 

2.3. METHODES DE L’ETUDE  

Le type d’étude  

Il  ’a it d’une étude anal ti ue de t pe ca -témoins, 

monocentrique menée au centre anti-cancer de Batna. 

Les facteurs étudiés  

Les données ont été collectées par un questionnaire 

comportant :  

- le nom, le prénom, l’â e, l’adre  e (commune) ; 

- les caractéristiques sociodémographiques ; 

- l’état matrimonial : célibataire, mariée, veuve, ou 

divorcée ; 
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- le ni eau d’instruction : analphabète, primaire, 

moyen, secondaire, universitaire ou formation. 

- le  param tre  anthropométri ue : le poid , l’IMC 

et le pourcentage de matière grasse sont mesurés à 

l’aide d’un impédance-mètre. Le tour de taille (à mi-

distance entre la base thoracique et la crête iliaque) et 

le tour de hanches sont mesurés par un mètre ruban. 

- Les antécédents personnels :   nécolo i ue  (l’â e 

  la pu erté, l’â e   la premi re  ro  e  e, 

l’allaitement, la contraception, la ménopau e, la pri e 

du traitement hormonal substitutif), la consommation 

de tabac (fumé ou chiqué), le tabagisme 

passif (l’expo ition   la  umée du ta ac   domicile 

et/ou au travail. En cas de présence de notion de 

ta a i me pa  i , la durée totale d’expo ition en 

années a  été notée). 

-Les antécédents familiaux: la notion d’hi toire 

familiale du cancer du sein est recherchée. Si elle est 

pré ente, le de ré de parenté, l’â e d’apparition ain i 

 ue la notion d’autre  patholo ie  néopla i ue  

familiales sont précisés. 

Analyses statistiques 

Après une saisie des données utilisant le logiciel 

SPSS version 20.0, un état descriptif préalable a été 

réalisé, pour caractériser les sujets. La distribution 

des caractéristiques démographiques et des facteurs 

de risque sont quantifiés.  

La mesure de l’a  ociation entre expo ition  aux 

différents facteurs de risque et le cancer du sein  sont  

estimés par des odds- ratio (OR) bruts  (analyse 

univariée)  et  ajustés (analyse multivariée) avec un 

intervalle de confiance à 95% (IC 95%), obtenus par 

régression logistique conditionnelle (modèle de 

COX) tenant compte de l’appariement.  

Les biais potentiels et les modalités de leur contrôle  

L’inclu ion de  malade  incident  permet de limiter 

le biais de survie sélective. 

Le risque de biais le plus important pour l’étude e t 

lié à la sollicitation de la mémoire des sujets 

concernant le   acteur  d’expo ition étudié  

rétrospectivement, ce qui entraine notamment une 

sur- ou sous-évaluation des expositions renseignées 

par rapport aux expositions réellement subies. 

Le biais de classement a été  urmonté par l’inclu ion 

de cas incidents et la confirmation anatomo-

pathologique. 

Considérations éthiques  

Un consentement verbal a été obtenu auprès des cas 

et de  témoin  apr   explication de l’o jecti  de 

l’étude ain i  ue la confidentialité des données 

recueillies. 

Résultats 

Au total, 636  ujet  ont participé   l’étude dont 212 

cas et 424 témoins non hospitaliers appariés selon 

l’â e (± 5 an ) et la  ila a de ré idence.  

L’â e mo en de  ca  au moment du dia no tic était 

de 49 ans avec des extrêmes allant de 22 à 97 ans. 

Concernant l’â e, 10,37% de  ca  étaient de   emme  

jeunes âgées de moins de 35 ans, 19,81% avaient 

moins de 39 ans, et la moitié avait moins de 47 ans.  

Le sein gauche était la localisation la plus fréquente 

 ui i par le  ein droit et dan  1,4% de  ca , l’atteinte 

était bilatérale. 

Le quadrant supéro-externe était le siège prédominant 

de la néoplasie mammaire représentant 47,2%, suivi 

du quadrant supéro-interne (14,1%). 

Dan  88% de  ca , il  ’a i  ait d’un carcinome 

canalaire infiltrant, suivi en 2
ème

 position par le 

carcinome lobulaire infiltrant qui représentait 8 % des 

cas, puis les autres types histologiques (carcinome 

épidermoïde et carcinome médullaire). 

Concernant la classification moléculaire, le type 

luminal A représentait 30,10%, suivi par le triple 

négatif (16,99%), luminal B (31,55%), et le type 

HER2 positif (HER: HumanEpidermalgrowth factor 

Receptor 2) qui représentait 7,28%. Dans 14,08 % 

de  ca , l’étude immuno-hi tochimi ue n’a pa  été 

réalisée. 

L’anal  e de cripti e a mi  en é idence de  

antécédents familiaux de néoplasies dans 42,92% des 

cas par rapport à 30,18% des témoins. La notion 

d’expo ition   la  umée du ta ac a été notée chez 

43,39% des cas versus 29,48% des témoins 

(Tableau1). 

L’anal  e univariée des facteurs étudiés a objectivé 

deux facteurs associés à une augmentation du risque 

dé cancer du  ein dan  notre  érie d’une  açon 

 i ni icati e,    a oir; la pré ence d’antécédent  de 

néoplasie familiale (avec un OR de 1,785 (IC à 95%: 

1,24-2,56), et le tabagisme passif (OR=1,52: IC à 95 %: 

1,06-2,18) et p =0,02. 
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Tableau 1: Analyse univariée  

 Cas Témoins  OR  P 

Parité 

0  

[1-3[ 

[3-5[ 
>= 5 

 
50 (23,58%) 

37(17,45%) 

67(31,60%) 
58(27,35% ) 

 
99(23,34%) 

71(16,74%) 

137(32,31%) 
117(27,59%) 

NS NS 

Ménopause 

Oui 

non 

 

87(41,03%) 

125(58,96%) 

 

174(41,03%) 

250(59,43%) 

NS NS 

Allaitement 

Oui 

non 

 
150(70,75%) 

62(29,24%) 

 
310 (73,11%) 

114(26,88%) 

NS NS 

Contraception 

Oui 
non 

 

90 (42,45%) 
122(57,54%) 

 

126(29,71) 
298(68,16) 

NS NS 

Antécédents de 

néoplasie 

Oui 

non 

 
 

91 (42,92%) 

121(57,07%) 

 
 

128 (30,18) 

296(69,81%) 

 
 

1,78 

1 

 

 

0,002 

Tabagisme 

passif 

Oui 

non 

 
 

92 (43,39%) 

120(58,49%) 

 
 

125(29,48%) 

299 (70,51%) 

 
 

1,52 

1 

 

 

0,02 

Durée 

d’exposition 
 

[1-3 ans[ 
[3-5 ans[ 

>=5 ans 

 
 

35(38,04) 

24(26,08%) 
33(35,86%) 

 
 

56(44,8%) 

42(33,6%) 
27(21,6) 

 
 

0,53 

0,9 
0,18 

 

 

0,5 

0,9 
0,3 

 

Tableau 2: Analyse multivariée :tabagisme passif, 

antécédents familiaux de néoplasie et risque du 

cancer du sein. 
 Cas Témoins   

Effectif N =212 N=424 OR P* 

Tabagisme 

passif 

Oui 

Non 

 

 

92 (42,92%) 

120 (58,4%) 

 

 

125(29,48%) 

299(70,51%) 

 

 

1,58 

1 

 

 

0,02 

Antécédents 

de néoplasie 

Oui 

Non 

 

 

91 (42,92%) 

121(57,07%) 

 

 

128 (30,18%) 

296 (96,81%) 

 

 

1,78 

1 

 

 

0,002 

OR* aju té  elon l’â e, le   acteur  de reproduction (la parité, 

l’état matrimonial, l’allaitement, la contraception, la ménopause), 

et l’hi toire  amiliale. 

L’anal  e multivariée avec ajustement sur la parité, la 

contraception, l’allaitement, l’état matrimonial et la 

ménopause a ré élé  ue la pré ence d’antécédent  

 amiliaux et l’expo ition   la  umée du tabac 

augmentent le risque de survenue du cancer du sein 

avec un OR=1,58 (IC à 95%: 1,056-2,369 p = 0,02) 

(Tableau 2).    

Discussion 

Les études in vitro et les modèles animaux ont 

o jecti é l’action de  carcino  ne  contenu  dan  la 

fumée du tabac tels que les hydrocarbures 

polycycliques, les nitrosamines et les amines 

aromatiques [7,8]. Ces carcinogènes provoquent des 

lé ion  d’initiation au ni eau de  cellule  mammaire  

comme les mutations du gène suppresseur de tumeur 

(p53)[9]. Cependant, les études épidémiologiques sur 

la relation entre le tabagisme passif et le risque du 

cancer du sein sont toujours contradictoires. Certaines 

 ont en  a eur d’une a  ociation po iti e 

[10,11,12,13], d’autre   u   rent, en re anche, une 

association négative [14,15,16]. 

Dans notre étude, nous avons mis en évidence une 

augmentation du risque de cancer du sein chez les 

femmes exposées à la fumée du tabac. Nos résultats 

sont soutenus par plusieurs études. Selon Juhua et al, 

les femmes exposées à la fumée du tabac pendant une 

durée  upérieure ou é ale   10 an  dan  l’en ance, 

 upérieure ou é ale   20 an    l’â e adulte   domicile, 

ou  upérieure ou é ale   10 an    l’â e adulte au 

travail ont un risque plus élevé du cancer du sein 

[10]. 

Par ailleurs, dans une méta-analyse examinant 

l’a  ociation entre le ta a i me acti , le ta a i me 

passif et le risque de cancer du sein chez la femme 

chinoise, 51 études ont été incluses (3 études cas 

témoins et 48 études de cohorte). Le tabagisme passif 

a été associé à une augmentation façon significative 

du risque de développer un cancer du sein (OR= 1,62, 

IC à 95% : 1,39-1,85). Cette association est plus 

importante chez les femmes exposées dans leur 

milieu du travail par rapport aux femmes exposées à 

la fumée à domicile. Paradoxalement, aucune 

a  ociation n’a été o  er ée entre le ta a i me acti  

et le risque du cancer du sein (OR : 1,04, IC 9% : 

0,89 – 1,20) [11]. 

Noton   ue d’autre  étude  n’ont o jecti é aucune 

association entre le risque du cancer du sein et le 

ta a i me pa  i . Dan  l’étude menée par Egan et al. 

 a ée  ur le recueil de  donnée  de l’étude américaine 

(nurses HealthStudy), 3140 cancers du sein sont 

apparu parmi 78.206 femmes suivies en moyenne 

pendant 14 an . Aucune a  ociation n’a été o  er ée 

entre le tabagisme passif (à domicile ou au travail) et 

le risque du cancer du sein (RR=0,90, ICà95% : 0,67-

1,22). Pour le tabagisme actif, une légère association 

du risque a été retrouvée chez les femmes ayant 
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commencé    umer a ant l’â e de 17 an  (RR=1,19 : 

IC à 95 % : 1,03-1,37) [15]. 

Yang Y et al. ont publié une méta-analyse de dix 

études prospectives incluant 782.534 femmes non-

fumeuses. Dans cette étude, 14.831 cas de cancer du 

sein ont été détectés. Comparé aux femmes non 

exposées au tabagisme passif, le RR combiné global 

du cancer du sein était de 1,01 (intervalle de 

confiance à 95% : 0,96 à 1,06, p = 0,73) chez les 

femmes exposées au tabagisme passif [16]. Par 

ailleur , l’anal  e de   ou   roupe  n’a pa  o jecti é 

de relation significative entre le tabagisme passif et le 

risque de cancer du sein [16]. 

En Algérie, Henai et al. dans leur étude publiée en 

2017 ont objectivé une association significative entre 

le tabagisme passif et le risque de cancer du sein avec 

un OR de 2,77 et un IC à 95%de 1,83 à 4,21 [17]. 

Notre étude présente des points forts : des 

informations détaillées sur un large éventail de 

variables qui ont été recueillies et prises en compte 

dans le modèle multivarié, à savoir, les facteurs de 

reproduction, les paramètres anthropométriques, et 

l’hi toire  amiliale de cancer dans la wilaya de Batna.  

Quant aux limites de notre étude, apparaissent en 

première position les biais relatifs aux études cas- 

témoins rétrospectives, le biais de mémorisation 

notamment pour préciser la durée et la quantité de 

fumée de tabac absorbée qui reste subjective. Ceci 

dit, étant donné que les mêmes questions sont posées 

de la même façon aux cas et aux témoin , l’e  et de 

ce biais pourrait être atténué car les erreurs ont la 

même intensité chez tous les sujets. 

Conclusion 

Le cancer du sein pose un problème de santé publique 

car son incidence est en augmentation. Certains 

facteurs de risque sont bien connus tels que la 

 énéti ue, l’hi toire  amiliale de cancer du  ein, le  

facteurs liés à la vie hormonale et reproductive, mais 

ce sont des facteurs de risque non modifiables et 

encore n’expli uent  u’une petite  raction du cancer 

du sein. En revanche, de nombreux facteurs liés au 

mode de  ie tel   ue l’alimentation, l’acti ité 

ph  i ue, le ta ac, l’o é ité et le  ommeil  ont de  

facteurs modifiables et constituent un maillon 

intéressant où la prévention pourrait jouer un rôle 

e  entiel, d’où la néce  ité de connaitre ce   acteur  

au sein de notre population. Parmi ces facteurs, le 

tabagisme passif pourrait augmenter le risque de 

cancer du sein. 
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RESUME 

Introduction: Opérer les métastases pulmonaires des cancers colorectaux permet des survies prolon ée  et  ’int  re 

maintenant aux traitements multimodaux. Le but de ce travail est de montrer le bénéfice de cette chirurgie, ainsi que 

les critères de sélection des patients qui peuvent en tirer bénéfice. Patients et Méthodes: Etude prospective 

monocentrique sur deux ans. 50 interventions chirurgicales pulmonaires sur 40 patients présentant 58 métastases 

pulmonaires de cancer colorectal ont été réalisées dans le service de Chirurgie Thoracique CHU Mustapha Pacha 

Alger. Résultats: 17 hommes et 23 femmes ont été inclus. L’â e mo en était de 65 an  a ec de  extrême  allant de 

28   74 an . La mo enne de l’intervalle libre était de 23 mois. Les marqueurs tumoraux (ACE) étaient élevés dans 

13 cas. Huit de nos patients avaient des métastases hépatiques. Une chirurgie mini-invasive a été réalisée 5 fois, 27 

résections atypiques, 4 segmentectomies, 7 lobectomies et 2 pneumonectomies. Un curage ganglionnaire a été 

réalisé chez 8 patients. Tous les malades ont eu une résection R0. La mortalité post-opératoire était nulle ; la 

morbidité était de 7,5%. La survie globale à un an était de 97% et à 3 ans, de 88%. (IC à 95% : 82,15% -92,59%). 

Notre travail a fait ressortir les critères de sélection suivants : métastase unique ; un taux de marqueurs tumoraux 

normal, un intervalle libre long, des métastases pulmonaires isolées et métachrones, et la certitude de pouvoir 

réaliser une résection « R0 ». Conclusion: Notre étude confirme que le contrôle local de métastases pulmonaires 

augmente la survie de ces patients, dont les critères de sélection doivent être rigoureux afin que cette chirurgie soit 

bénéfique. 

 

MOTS CLES : Métastases, Poumons, Chirurgie, Cancer colorectal, Survie. 

AB S T R A C T  

Introduction: Operating on the pulmonary metastases of colorectal cancers allows for prolonged survival and now 

integrates into multimodal treatments. The goal of this work is to show the benefit of this surgery, as well as the 

criteria of selecting patients who can benefit from it. Patients and Methods: Prospective monocentric study over 

two years. 50 pulmonary surgeries performed on 40 patients with 58 pulmonary metastases of colorectal cancer, in 

the department of Thoracic Surgery Mustapha Pacha University Hospital Algiers. Results: 17 men for 23 women 

were included. The average age was 65 years with extremes ranging from 28 to 74 years. The average free interval 

was 23 months. Tumor markers (CEA) were high in 13 cases. 8 of our patients had liver metastases.  5 Minimally 

invasive surgery, 27 metastasectomies, 4 segmentectomies, 7 lobectomies and 2 pneumonectomies were performed. 

Node removal was performed on 8 patients. All patients had an R0 resection. Post-operative mortality was nil; 
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morbidity was 7,5%. Overall survival at 1 year was 97% and at 3 years, 88%. (95% IC: 82.15% -92.59%). Our work 

highlighted the following selection criteria: unique metastasis, a normal tumor marker rate, a long free interval, 

isolated and metachronous lung metastases, the certainty of being able to perform an R0 resection. Conclusion: Our 

study confirms that local control of pulmonary metastases increases the survival of these patients whose selection 

criteria must be rigorous in order for this surgery to be beneficial. 

 

KEYWORDS: Metastases, Lungs, Surgery, Colorectal cancer, Survival. 
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Introduction  

La principale raison de décès par cancer est 

l'incapacité à prévenir et à éliminer la maladie 

métastatique. En effet, la présence de métastases 

signifie souvent la propagation incontrôlable de la 

tumeur et la mort conséquente. Cependant, il existe 

une étape pré-systémique où la dissémination est 

localisée à certains sites, dits « clés sites » [1]. 

Le poumon, avec son système de vaisseaux sanguins 

et lymphatiques très développé, est un organe cible 

central pour la métastatisation de tumeurs primitives 

épithéliale  et non épithéliale . A l’autop ie, de  

néoplasies pulmonaires secondaires se rencontrent 

chez environ 50% des patients ayant une tumeur 

primitive connue [2]. 

 

Le traitement chirurgical des métastases pulmonaires 

est une pratique courante qui ne repose pourtant sur 

aucune évaluation et sur aucune étude randomisée 

[3]. Le  eul crit re d’é aluation étudié dan  le   érie  

chirurgicales est la survie, avec ou sans récidive. 

D’autres éléments ne sont pas étudiés notamment la 

qualité de vie, la fonction respiratoire des patients 

opérés et les coûts. Le bénéfice en termes de survie 

est difficile à apprécier. Dans certains types de cancer 

comme le  carcinome  mammaire , le  éné ice d’une 

exér  e d’une méta ta e pulmonaire e t di cuté [4]. Il 

est habituel de considérer que dans certains cancers, 

en particulier colorectaux, rénaux et les sarcomes, la 

métastasectomie pulmonaire apporte un bénéfice, de 

nombreuses séries ayant rapporté des taux de survie à 

5 ans supérieurs à 50 % [5, 6, 7, 8, 9, 10]. 

 

Dan  notre étude, on  ’e t limité aux méta ta e  

pulmonaires des cancers colorectaux (CCR) pour  

 

 

plu ieur  rai on . D’a ord, le carcinome colorectal 

 ient en tête  uant    on incidence, et c’e t l’un de  

carcinomes les plus fréquents partout dans le monde. 

Après exérèse curative de la tumeur primitive 

colorectale, environ 20% des patients développeront 

des métastases pulmonaires [11]. Des métastases 

pulmonaires solitaires se voient chez environ 10% 

des patients [11]. Alors que le stade IV du carcinome 

colorectal non traité laisse une survie médiane de 8-

24 mois [12], les patients peuvent atteindre une 

 ur ie   5 an  allant ju  u’  65% apr   

métastasectomie [12]. 

 

Donc la chirurgie des métastases pulmonaires (MP), 

surtout celles des cancers colorectaux reste un sujet  

à débattre. L’o jecti  principal de cette étude est de 

déterminer les critères de sélection des patients, qui 

peuvent tirer un réel bénéfice de la chirurgie des 

métastases pulmonaires des cancers colorectaux. 

Patients et Méthodes 

Il  ’a it d’une étude transversale, prospective, mono 

centrique, allant de Juin 2015 à Mai 2017, prenant en 

compte 40 patients atteints de métastases 

pulmonaires des cancers colorectaux, pris en charge 

dans le service de Chirurgie Thoracique du CHU 

Mustapha Pacha. Les patients présentant des 

métastases pulmonaires des cancers colorectaux ont 

été discutés entre pneumologues, oncologues, 

radiothérapeutes, radiologues, anatomo-pathologistes, 

et chirurgiens thoraciques lors de la réunion 

hebdomadaire de concertation pluridisciplinaire 

(RCP). Cha ue patient a  éné icié d’un  ilan 

d’exten ion comprenant une Tomodensitométrie 

(TDM) thoracique, une tomodensitométrie ou 

Imagerie par Résonnance Magnétique cérébrale. Le 

 ilan d’exten ion di e ti  (tomoden itométrie 



Boussensla S et al.   (Chirurgie des métastases pulmonaires des cancers colorectaux) 

S46 

abdomino-pelvienne et coloscopie) était réalisé au 

cours du suivi oncologique et chirurgical réguliers. 

Une fibroscopie bronchique réalisée chez tous les 

malades, retrouvant un aspect inflammatoire isolé, 

sans néoformation dans les limites de la visibilité. 

L’anti  ne carcino-embryonnaire (ACE) était dosé, 

soit dans le cadre de la surveillance du cancer 

colorectal,  oit a ant l’inter ention chirur icale  ur 

les métastases pulmonaires. La confirmation 

histologique des MP était obtenue soit par biopsie 

transpariétale scanno-guidée soit par fibroscopie 

bronchique ; le cas échéant, un examen 

anatomopathologique extemporané. Tous les patients 

ont donné leur accord pour inté rer l’étude et ont 

signé un consentement. 

 

Analyses statistiques  

Le  donnée  ont été colli ée   ur une  iche d’en uête, 

puis saisies et analysées sur support informatique 

utilisant le logiciel Epi Info (version 7.1.5), avec la 

collaboration du service d’épidémiologie de notre 

établissement : analyse des variances, calcul de la 

survie selon la méthode Kaplan-Meier, analyse et 

comparaison des courbes de survie ainsi que le calcul 

des p-values par le test de Log-Rank. 

Résultats 

Cinquante interventions chirurgicales pulmonaires 

ont été réalisées chez 40 malades présentant des 

métastases pulmonaires des cancers colorectaux.  

L’â e mo en était de 65 an , a ec de  extrême  allant 

de 28   74 an . Il  ’a ait 17 homme  (57,5%) et 23 

femmes (42,5%). Nous avons dénombré 58 

métastases pulmonaires (bilatérales chez 7 patients, 

unilatérales chez 33 patients). Ces métastases étaient 

métachrones dans 87,5% des cas. Vingt sept Patients 

présentaient une seule métastase pulmonaire (67,5%).  

Dans 36 cas, le diamètre de la métastase était 

inférieur à 20mm. Dans 15 cas, il était compris entre 

20 et 30 mm, et dans 7 cas, supérieur à 30mm. 

Pour l’inter alle li re (IL) ou Free Di ea e  Interval 

(FDI) et en se basant sur plusieurs études et méta-

analyses, nos patients ont été répartis comme suit : 5 

patients présentaient des métastases synchrones, 7 

patients avec un DFI < 12 mois, 20 patients avec un 

DFI [12-36[ mois, 8 patients avec un DFI> 36 mois. 

Trente sept patient  n’a aient pa  d’atteinte 

ganglionnaire sur le scanner thoracique (92,5%). 

Trois patients présentaient des adénopathies 

médiastinales (12,5%). Après curage ganglionnaire, 

un seul est revenu métastatique et les deux autres 

inflammatoires. 

Seuls six patients ont eu une preuve histologique de 

leur  méta ta e  a ant l’intervention, par biopsie 

transpariétale scanno-guidée. Les autres malades ont 

été opérés sans preuve histologique. Nous nous 

sommes basés sur le contexte clinique, avec 

réali ation d’un examen anatomo-pathologique 

extemporané chez eux. 

Les marqueurs tumoraux étaient élevés chez 13 

patients (32,5%), normaux chez 27 (67,5%).  

Les métastases hépatiques ont été retrouvées chez 8 

patients (20 %) dont trois étaient synchrones. Cinq 

patient  (12,5%) ont  éné icié d’une chirur ie mini-

invasive (VATS). La thoracotomie était réalisée chez 

35 patients (87,5%). 

 

Dan  27 ca , l’exploration chirur icale était 

concordante avec les données fournies par la TDM 

thoraci ue. Chez 13 patient , l’exploration 

peropératoire n’était pa  concordante : présence 

d’adénopathie  média tinales chez 6 malades, qui 

n’étaient pa   i i le  au  canner, dont on a  ait le 

curage, 3 était métastatiques. Dan  4 ca , d’autre  

nodules pulmonaires ont été découverts. Dans 3 cas, 

le volume des nodules a augmenté. 

La résection atypique (RA) (Figure 1) a été réalisée 

chez 27 patients (67,5%), la segmentectomie dans 4 

cas (10%), la lobectomie chez 7 patients (17,5%), et 

deux patients ont subi une pneumonectomie (5%). 

 

 
Figure 1 : Résection atypique d’une métastase 

pulmonaire mise entre deux pinces Bangoleat. 
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Le curage ganglionnaire a été réalisé chez 8 patients. 

 ou  no  patient  (100%) ont pu  éné icier d’une 

résection complète R0. L’en em le de no  ré ultat  

est résumé dans le tableau 1. 

 

La mortalité hospitalière dans notre population était 

nulle. La morbidité était de 7,5% (une fistule 

bronchique survenue après pneumonectomie, un 

défaut de ré-expansion du poumon, et un saignement 

qui a nécessité une reprise chirurgicale). Trente deux 

patients ont bénéficié d’une chimiothérapie péri-

opératoire (80%). 

 

Quatre de nos patients (10%) ont récidivé au cours de 

leur suivi : trois repris chirurgicalement, et un patient 

a présenté une dissémination métastatique pour 

laquelle il a été adressé en oncologie. 

 

Au cours du suivi, nous avons déploré 3 décès : une 

dissémination métastatique, des troubles cardiaques 

10 mois après une pneumonectomie de totalisation, et 

une récidive de la tumeur primitive.  

 

La courbe de survie a été estimée selon la méthode de 

Kaplan-Meier. La survie à un an était de 97% et la 

survie à 3 ans était de 88 %. (Intervalle de confiance 

à 95 % : 82,15% -92,59%) (Figure 2). 

 

 
Figure 2 : La courbe de survie globale 

 

 

Tableau 1 : Résumé des résultats de notre étude 

 

Facteurs pronostiques 

Valeurs 

Effectif     % 

Age (années) Moyen 65  

Extrêmes 28 74  

Sexe Hommes 17 42,50 

Femmes 23 57,50 

Disposition  

des MP 

Unilatérale 33 82,50 

Bilatérales 07 17,50 

Diamètre  

des MP 

<20mm 36 62,08 

[20-30]mm 15 25,86 

>30mm 07 12,06 

Siège des MP Lobe supérieur droit 17 29,31 

Lobe moyen 05 08 ;63 

Lobe inférieur droit 13 22,41 

Lobe supérieur 

gauche 

10 17,24 

Lobe inférieur 

gauche 

13 22,41 

Intervalle  

libre DFI 

Synchrones 05 12,50 

< 12 mois 07 17,50 

[12-36] mois 20 50,00 

> 36 mois 08 20,00 

Atteinte 

ganglionnaire 

Présence 03 07,50 

Absence 37 92,50 

Preuve 

histologique 

BTP 06 15,00 

Examen extemporané 34 85,00 

ACE <5ng/ml 27 67,50 

≥5n  ml 13 32,50 

Métastases 

hépatique 

Présence 08 20,00 

Absence 32 80,00 

Voie  d’a ord VATS 05 12,50 

Thoracotomie 35 87,50 

Geste 

chirurgical 

Wedge 27 67,50 

Segmentectomie 04 10,00 

Lobectomie 07 17,50 

Pneumonectomie 02 05,00 

Curage 

ganglionnaire 

Fait 08 20,00 

Non fait 32 80,00 

Résection R0 Réalisée 40 100 

Non réalisée 00 00,00 

Chimiothérapie 

per-opératoire 

Faite 32 80,00 

Non faite 08 20,00 

MP : Métastase pulmonaire, DFI: Disease Free Interval, BTP: Biopsie 

transpariétale, VATS: Video-assisted thoracic surgery 
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Discussion 

Depuis les années 1960, de nombreuses séries 

concernant la prise en charge chirurgicale des 

métastases pulmonaires de cancer colorectal ont été 

publiées (Tableau 2). Ce  étude  montrent l’intérêt 

grandissant de cette pratique chirurgicale pour des 

patients dits « très sélectionnés », répondant à 

l’en em le de  crit re  dé ini  par The National 

Comprehensive Cancer Network : une maladie 

primitive contrôlée localement, une stabilité de la 

maladie métastatique avec ou sans chimiothérapie, 

une localisation uni-pulmonaire ou bi-pulmonaire 

et/ou hépatique, une résection chirurgicale complète 

(R0) possible, et une fonction cardio-respiratoire 

compatible avec une exérèse pulmonaire. Cependant, 

le  a i  di er ent concernant l’intérêt de cette 

chirurgie. En effet, de nombreuses séries mettent en 

évidence un gain en termes de survie et tendent vers 

une prise en charge plus agressive des patients 

présentant des métastases pulmonaires de CCR, alors 

 ue l’anal  e de  donnée  de la littérature faite par 

«The European Society of Thoracic Surgery ESTS 

Pulmonary MetastasisWorking Group» est plus 

nuancée [13].  

 

 

 

Tableau 2 : Résumé des études portant sur plus de 100 patients sur la prise en charge des métastases 

pulmonaires des cancers colorectaux 

Auteurs, 

Année 

Nombre 

de 

patients 

Suivi Survie 

Moyen 

(en mois) 

Médiane 

(en mois) 

Médiane 

(mois) 

À 5 ans 

(%) 

À 10 ans (%) 

Zink, 2001 [21] 110 31  41 32,6  

Saito, 2002[22] 165 56,5   39,6 37,2 

Pfannschmidt, 2003[23] 167 58,6  40,2 32,4  

Kanemitsu, 2004[24] 313   38,4 38,3  

Inoue, 2004[36] 128 85,9   45,3  

Yedibela, 2006[18] 153 59  39 37  

Welter, 2007[10] 169   47,2 39,1 20 

Onaitis, 2009[37] 378    56  

Watanabe, 2009[26] 113 49   67,8  

Riquet, 2010[8] 127 46   44,9 27 

Hwang, 2010[19] 125 46  37 48  

Borasio, 2011[27] 137 41,6  36,2 55,4 30,8 

Chao, 2012[38] 143 50   50,7  

Hamaji, 2012[39] 518 28  52,5 47,1 27,7 

Iida, 2013[20] 1030   69,5 53,5 38,4 

Blackmon, 2012[40] 229  37,2 70,1 55,4  

Younes, 2013[41] 120 20,3  34,7 24,4  

Hirosawa, 2013[25] 266  74  56,5  

Renaud, 2014[32] 320  33    

Meimarakis, 2014[34] 127  35,2 35,2   

Bölükbas, 2014[42] 165  36 64 54 31 

Cho, 2014[43] 626  45,5  55,6  

Zampino, 2014[44] 199  48 50,4 43  
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L'âge est souvent associé au pronostic du cancer 

primaire et des métastases pulmonaires. On croit 

généralement que les jeunes patients atteints de CCR 

ont un taux de survie plus faible. Les jeunes patients 

sont plus susceptibles de présenter une maladie à un 

stade avancé et ont également des tumeurs de grade 

supérieur [14]. Environ 60 à 67% des jeunes patients 

atteints de CCR ont un stade avancé (III / IV) de la 

maladie, dont la plupart sont peu différenciés, 

indiquant un très mauvais pronostic [15,16].  

 

Dan  notre étude, l’â e mo en était de 65 ans et 

l’analyse uni ariée de la  ur ie par rapport   l’â e 

montre que la population des moins de 65 ans avait 

une meilleure survie dans les 24 premiers mois, alors 

 u’  partir de la deuxi me année, la  ur ie était 

meilleure chez les sujets de plus de 65 ans (p < 0,05). 

La différence de nos résultats au cours des deux 

premi re  année , peut  ’expli uer par le  ait  ue le  

sujets de plus de 65 ans pourraient avoir des 

comorbidités liées à leur âge, et qui seraient 

responsables en partie du taux de décès après 

chirurgie. 

 

Le nombre de métastases pulmonaires est l'un des 

facteurs pronostiques les plus communs dans l'étude 

de l’International Registry of Lung Metastases 

(IRLM). Dans leur étude, 2169 patients avec 

métastase unique avaient un taux de survie à 5 ans de 

43%, contre 26% pour les 342 patients avec multiples 

métastases [17]. Yedibela et al. [18] ont rapporté que 

les patients ayant des métastases solitaires ont montré 

un taux de survie à 5 ans supérieur à ceux qui ont de 

multiples métastases (44,4 vs 24,4%). Conformément 

à ces résultats rapportés, le nombre de métastases 

pulmonaires  ’est avéré être un facteur prédictif 

indépendant de survie globale. Dans notre étude, les 

résultats du calcul de ce paramètre vont dans ce sens. 

 

Pour les marqueurs tumoraux, un taux d’ACE < 5 ou 

10 ng/mL avant la chirurgie pulmonaire des 

métastases pulmonaires de CCR a été décrit comme 

un facteur prédictif de survie prolongée par de 

nombreuses études [19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26]. 
Dans notre série, l’étude de la cour e de  ur ie en 

fonction du taux des ACE, confirme sa valeur 

prédictive, en montrant une survie supérieure des 

patients présentant un taux normal (P= 0,04). 

 

L’inter alle li re est le temps entre la prise en charge 

du cancer colorectal et la détection de métastases 

pulmonaire . L’étude de la cour e de  ur ie par 

rapport   l’inter alle li re fait sortir un seuil de douze 

mois au-delà duquel, la survie des patients augmente. 

Plusieurs études montrent que la survenue précoce 

des métastases pulmonaires après le traitement du 

CCR est un facteur indépendant de mauvais 

pronostic. Le délai minimal de survenue des 

métastases était variable, allant de 12 à 36 mois [10, 

18, 25, 27].  

 

Concernant l’atteinte hépati ue, l’étude de la  ur ie 

des deux populations (avec ou sans métastases 

hépatiques) montre une similitude dans la survie dans 

les 27 premiers mois, puis une meilleure survie pour 

les patients qui ne présentaient pas de métastases 

hépatiques associées. Le calcul de ce paramètre 

n’était pas significatif (p=0,193). Aucun essai 

contrôlé randomisé n'a encore fourni de preuves sur 

les indications appropriées pour la chirurgie des 

métastases hépatiques associées aux métastases 

pulmonaires du cancer colorectal. Les taux de survie 

à 5 ans des patients atteints d'un cancer colorectal 

métastatique traités avec la meilleure gamme de soins 

de soutien est de 0,4 à 4,0% [24]. Ce faible taux de 

survie constitue une raison suffisante pour penser à 

un traitement chirurgical agressif des métastases 

hépatiques et pulmonaires. 

 

La thoracotomie réalisée dans 87,5% des cas a permis 

une palpation de l’en em le du parench me 

pulmonaire et ainsi ne pas méconnaître une lésion de 

petite taille non repérée par l’ima erie préopératoire, 

et aussi de découvrir des adénopathies non vues à la 

TDM. Cette attitude est largement retrouvée dans la 

prati ue de  chirur ien  a ant répondu   l’étude de 

l’E    [13]. La vidéo-thoracoscopie est réalisée si la 

probabilité de trouver des lésions pulmonaires non 

visibles sur la tomodensitométrie préopératoire est 

faible : une seule métastase périphérique apparue 

après un intervalle libre long. 

 
No   e te  chirur icaux d’exér  e sont concordants 

avec ceux de la littérature [28, 29, 30]. Le principe 

reste toujours une épargne parenchymateuse tout en 

étant carcinologique, et on pense que la 

pneumonectomie est à éviter autant que possible vu 

les complications propres au geste. 

 
Quel que soit le type de chirurgie réalisé, seul le 

caract re incomplet de l’exér  e e t pour tou  le  

auteurs, un facteur de mauvais pronostic rendant 

inutile toute chirur ie d’exér  e  ui ne pourrait pa  
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être complète. Dans notre étude, tous les patients ont 

 éné icié d’une résection complète « R0 ». Dans la 

série de D. Pop [31], la survie en cas de résection 

complète (35 patients) était de 94,8% à un an, 52,5% 

à trois ans et 31,8% à cinq ans. En cas de résection 

incomplète (7 patients), ce taux passe à 71,4 % à un 

an, 14,3 %   troi  an , aucun de ce  malade  n’était 

en vie à cinq ans (p=0,0066). 

 

Dans notre étude, un curage ganglionnaire n’était 

réalisé que chez 8 patient . L’étude de la cour e de 

survie pour le curage ganglionnaire montre que les 

patients opérés avaient une meilleure survie à 3 ans 

(p<0,05). A l’heure actuelle, il n’  a aucun con en u  

 ur l’intérêt de cette prati ue [13, 32].  

 
Une seule patiente dans notre série a présenté au 

cours de son suivi une métastase cérébrale, opérée 

par les neurochirurgiens avec radiothérapie est 

déclarée  uérie. L’indication chirur icale était pri e   

la RCP. Trois de nos patients sur quatre qui ont 

présenté une récidive, ont été réopéré , du  ait  u’il  

présentaient toujours les critères nécessaires pour la 

chirurgie. Un seul malade a été orienté en oncologie 

du  ait d’une di  émination  énérali ée. Récemment, 

il est apparu que la chirurgie des métastases 

pulmonaires pouvait se justifier même en cas de sites 

extra-thoraciques et/ou de récidives locorégionales à 

condition  u’il  pui  ent être contrôlé  [33]. 

 
D’apr   notre étude, la chirur ie de  méta ta e  

pulmonaires est une chirurgie sûre, pour laquelle les 

patients présentent peu de complications 

postopératoires. En effet, on ne retrouve que 7,5% de 

patients ayant présenté une complication respiratoire 

postopératoire (une fistule bronchique survenue après 

pneumonectomie, un défaut de ré-expansion du 

poumon, un saignement qui a nécessité une reprise 

chirur icale). Cela  ’expli ue par le  ait  ue la  rande 

majorité des résections sont infra-lobaires,  

les complications postopératoires survenant 

significativement plus souvent chez les patients 

opérés par lobectomies, ou pneumonectomie. De 

plus, les patients pris en charge pour des métastases 

pulmonaires de CCR ne présentent pas beaucoup de 

tares associées. La mortalité hospitalière dans notre 

 érie était nulle, ce  ui corre pond   l’en em le de  

données de la littérature, qui mentionne que le taux 

de mortalité hospitalière dans la chirurgie des 

métastases pulmonaires des cancers colorectaux est 

inférieur à 1%. Meimarakis et son équipe [34] 

rapportent dans leur travail un taux de mortalité à 30 

jours très faible, largement inférieure aux 3,8% de 

mortalité à 30 jours de la chirurgie du cancer du 

poumon [35]. Bernard et al. [35] ont montré que les 

facteurs influençant la mortalité postopératoire de la 

chirurgie du cancer du poumon sont similaires à ceux 

de la chirurgie des méta ta e  de  CCR, c’e t-à-dire 

l’étendue de la résection parenchymateuse, le score 

A A et l’â e [35]. 

 
La survie à un an, dans notre série, était de 97% et la 

survie à 3 ans était de 88 %. Dan  l’étude  rançai e, 

utilisant les bases de données de la Société Française 

de Chirurgie Thoracique et Cardio-Vasculaire 

(SFCTCV), Epithor®, sur 2020 malades, la survie à 

un an était à 96 %, à 3 ans était à 90%, et à 5 ans était 

à 72,8%. De nombreuses séries, rapportent des 

survies prolongées chez des patients très sélectionnés, 

allant de 45 à 65% à 5 ans dans les séries les plus 

récentes. Dans notre série, le recul de suivi était de 3 

ans, et on compte prolonger notre surveillance. 
 

A la fin de notre étude, notre travail a fait ressortir les 

critères de sélection suivants: 

 Métastase unique. 

 Un taux de marqueurs tumoraux ACE normal. 

 Un intervalle libre long. 

 Des métastases pulmonaires isolées et 

métachrones. 

 La certitude de pouvoir réaliser une résection 

« R0 ». 

 

De nombreuses équipes se sont penchées sur les 

critères de sélection des patients porteurs de 

métastases pulmonaires des cancers colorectaux, afin 

que cette chirurgie soit la plus bénéfique possible 

(tableau 3).  

 

Limites de l’étude  

L’échantillon re te limité, et la période de 

surveillance (survie) restreinte. L’étude n’e t pa  

randomisée. Il faudra réaliser des études sur de larges 

populations, multicentriques, comparant la chirurgie 

  l’a  tention, chez de  malade  porteur  de 

métastases pulmonaires de cancer colorectal, afin de 

pouvoir répondre à cette problématique. 
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Tableau 3: Principaux facteurs pronostiques de survie à long terme retrouvés en analyse multivariée  

dans les études portant sur plus de 100 patients. 

 

Auteur, année FDI 
Stade 

Du CCR 

Lésions 

extra-

thoraciques 

Taille 

des MP 

Nombre 

de 

MP 

Disposition  

des 

MP 

Taux 

ACEb 

Atteinte 

ganglionnairec 

Zink, 2001 [21] < 12    Unique    

Saito, 2002[22]     NS NS < 10 Négative 

Pfannschmidt, 

2003[23] 
    Unique  < 5 Négative 

Kanemitsu, 2004[24]   Absente  Unique NS Normal Négative 

Inoue, 2004[36]  Duke A   NS Unilatérale NS NS 

Yedibela, 2006[18] > 36    Unique   NS 

Welter, 2007[10] > 36   NS Unique   Négative 

Watanabe, 2009[26]       < 5 Négative 

Hwang, 2010[19]   Absente    < 5 Négative 

Borasio, 2011[27] < 24    Unique    

Hamaji, 2012 [39]    

≤ 2 cm 

   Négative 

Iida, 2013[20]    Unique  Normal Négative 

Blackmon, 2012[40]    NS Unique    

Younes, 2013[41]      Unilatérale   

Hirosawa, 2013[25] < 24 I, II, III   < 3 Unilatérale < 5 Négative 

Renaud, 2014[32]   Absente  NS   Négative 

Meimarakis, 

2014[34] 
 I et II   NS   Négative 

Bölükbas, 2014[42]   Absente  Unique   NS 

Cho, 2014[43]     NS   Négative 

Zampino, 2014[44]     Unique   Négative 

NS: non significatif en analyse multivariée (significatif en analyse univariée). a) Durée en mois entre la date de la chirurgie colorectale et 
l’apparition de  méta ta e  pulmonaires. b) Antigène carcino-embryonnaire avant résection pulmonaire (en ng/mL). c) Hilaire et/ou médiastinal 
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Conclusion 

Des métastases pulmonaires surviennent chez 5% des 

patients souffrant de cancer colorectal. Avec les 

nouvelles chimiothérapies, la médiane de survie des 

patients présentant un cancer colorectal de stade IV 

e t de l’ordre de 2 an . Cependant le   érie  

chirurgicales rapportent des survies à 5 ans atteignant 

les 65%. 

Le patient « idéal » pour une résection de métastases 

pulmonaires de cancer colorectal aurait les facteurs 

pronostiques de survie prolongée suivants : une 

tumeur primitive du rectum de type adénocarcinome 

de stade T1 à T3, des métastases pulmonaires 

métachrones du cancer colorectal avec un DFI d’au 

moin  24 moi  et un taux d’ACE < 5 n  mL, un 

nombre limité de métastases pulmonaires (< 3) de 

taille ≤ 2 cm et de topographie unilatérale, l’a  ence 

d’atteinte  an lionnaire hilaire ou médiastinale, des 

métastases pulmonaires isolées sans métastases 

hépatiques ou des métastases hépatiques apparues de 

façon métachrone au cancer colorectal et déjà traitées 

avant la chirurgie des métastases pulmonaires. 

Des études prospecti e  randomi ée  comme l’e  ai 

«PulMiCC » de Treasure, pourront peut-être répondre 

à la problématique des métastases pulmonaires des 

cancers colorectaux en comparant la résection à la 

non résection des métastases. 
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R E S U M E 

Introduction: Le cancer du cavum est un cancer des voies aérodigestives supérieures dont l'étiologie est 

multifactorielle. L’o jecti  de notre de tra ail e t de décrire le  caractéri ti ue  épidémiologiques et les facteurs de 

risque environnementaux du cancer du cavum dans une population de l’Ouest algérien. Patients  et Méthodes : Il 

 ’a it d’une étude de cripti e   recueil pro pecti   ’étalant  ur une période de deux an . L’étude a inclus les cas 

incidents de carcinome du cavum ré idant dan  l’Oue t al érien. Les données ont été collectées   partir d’un 

 ue tionnaire ( iche d’en uête) uni ormi é pré éta li, par un interro atoire direct de  patient . La saisie et l’analyse 

statistique des données ont été effectuées   l’aide du lo iciel Epidata. Résultats: 120 patients ont participé   l’étude 

et ce, sur une période de deux ans. Parmi l’en em le de  patient  étudié , 40,8% ré ident dan  la  ila a d’Oran. 

L’â e mo en de  patient  e t de 45,2 ± 2,5 ans avec une prédominance masculine. Une grande partie des patients 

habite dans une zone urbaine (70,8%). Ceux  ui prati uent une acti ité d’éle a e repré entent 32% de  ca . 

L’expo ition   de   u  tance  chimi ue  e t notée chez 22,5% de  patient . Les deux tiers des patients (60,0%) sont 

exposés à des substances toxiques principalement à type de poussières de ciment ou de marbre (34,7%). La notion 

de personnes vivant à proximité des animaux domestiques (chiens, chats et oiseaux) est retrouvée chez 35,8% des 

cas. Conclusion : l’expo ition   de   u  tance  toxi ue  re te le facteur environnemental prédominant chez les 

patients atteints du cancer du cavum. 

 

MOTS CLES : Cancer du cavum, Epidémiologie, facteurs de risque environnementaux. 

 

ABSTRACT  

Introduction: Nasopharyngeal cancer is a cancer of the upper aerodigestive tract whose etiology is multifactorial. 

This study aims to describe the epidemiological characteristics and environmental risk factors of nasopharyngeal 

cancer in a population of western Algeria. Patients and Methods: This is a descriptive study with prospective 

collection spanning a period of two years. The study included incident cases of cavum carcinoma, residing in 

western Algeria. The data were collected from a standardized pre-established questionnaire (survey sheet), by direct 

questioning of patients. Data entry and statistical analysis were performed using Epidata software. Results: 120 

patients participated in the study over a two-year period. Of all the patients studied, 40.8% reside in the wilaya of 

Oran. The mean age of the patients is 45.2 ± 2.5 years with a predominance of men. A large part of the patients live 

in an urban area (70.8%). Those who practice a breeding activity represent 32% of cases. Exposure to chemicals is 
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noted in 22.5% of patients. Two-thirds of patients (60.0%) are exposed to toxic substances mainly such as cement or 

marble dust (34.7%). The notion of people living near domestic animals (dogs, cats and birds) is found in 35.8% of 

cases. Conclusion: exposure to toxic substances remains the predominant environmental factor in patients with 

nasopharyngeal cancer 

 

KEY WORDS : Nasopharyngeal cancer, Epidemiology, environmental risk factors. 
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Introduction  

Le cancer du Nasopharynx (CNP) ou Cavum est un 

cancer des voies aérodigestives supérieures. Son 

incidence mondiale est de 1,5 cas pour100.000 

habitants avec environ 129.000 nouveaux cas estimés 

en 2018 [1,2]. Il se caractérise par sa distribution 

géographique mondiale très hétérogène permettant de 

distinguer selon son incidence, deux zones 

d’endémicité  aria le a ec une incidence éle ée en 

Asie du Sud-Est et dans les pays du Maghreb, avec 

un taux supérieur à 1,5/100.000 habitants, alor   u’il 

est peu fréquent en Europe et dans le reste du 

monde(incidence inférieure à 1/100.000) [3].  

Il  ’a it d’un cancer qui touche les sujets jeunes à 

partir de 20 ans et sa fréquence croit pour atteindre 

son pic autour de 50 ans. Il existe une prédominance 

masculine avec un sex ratio de 2 à 3 hommes pour 

une femme [4]. Son étiologie est multifactorielle, 

incluant une interaction entre les facteurs 

environnementaux, génétiques et viraux (lien 

constant avec le virus Epstein Barr) [5]. Parmi les 

facteurs environnementaux incriminés dans la 

survenue du CNP, on compte le faible niveau socio-

économique, les habitations surpeuplées et mal 

ventilées, ainsi que les mauvaises conditions 

d’h  i ne [6].  

L’intoxication alcoolo-tabagique, la consommation 

de dro ue , l’expo ition pro e  ionnelle   de  

substances chimiques et toxiques (poussières de bois, 

de ciment et en rai  d’a riculture), et certaine  

plantes médicinales, sont également suspectés [6]. 

Par conséquent, une meilleure connaissance des 

facteurs de risque alimentaire spécifiques à notre 

ré ion permettrait de réduire l’incidence de ce cancer. 

L’o jecti  de notre de tra ail e t de décrire le  

caractéristiques épidémiologiques et les facteurs de 

risque environnementaux du cancer du cavum dans 

notre population ouest algérienne. 

Patients et méthodes  

Il  ’a it d’une étude de cripti e   recueil pro pecti  

 ’étalant  ur une période de deux an  (2016-2018). Le 

recrutement a été effectué au niveau de deux 

 tructure  ho pitali re ,    a oir l’Etablissement 

Ho pitalier et Uni er itaire d’Oran (E UO)et le 

Centre Anti Cancer d’Oran (CAC). Le  patient  ont 

été recrutés par des enquêteurs après obtention de 

leur consentement éclairé. Ont été inclu  dan  l’étude 

tous les cas incidents de carcinome du cavum avec 

une preu e hi tolo i ue, ré idant dan  l’Oue t 

algérien, tout sexe confondu, et âgés de plus de 16 

ans. 

Les données ont été collectée  d’une  açon 

prospective   partir d’un  ue tionnaire (fiche 

d’en uête) uni ormi é et pré établi, par un 

interrogatoire direct des patients. Les informations 

recueillies ont ensuite été codées soit selon un mode 

binaire (Oui/Non, présence ou absence) soit selon 

une progression géométrique pour les réponses 

multiples. La saisie des données a été effectuée sur le 

logiciel EPI Data 3.1 avec au préalable un contrôle à 

la saisie avec le module Check du programme. 

L’anal  e  tati ti ue de  donnée  a été e  ectuée   

l’aide du même lo iciel. L’analyse descriptive des 

variables a été effectuée par le calcul des fréquences, 

des caractéristiques de tendance centrale ou de 

dispersion : la moyenne (m), la médiane (me), la 

 ariance (σ2), l’écart t pe (σ) ain i  ue la 

détermination des intervalles de confiance (IC95%) 

autour de la moyenne, de la médiane (me) et pour le 

ri  ue α= 0,05. 

Résultats  

Cent vingt patients ont participé   l’étude et ce, sur 

une période de deux ans. Parmi les patients étudiés, 

40,8% ré ident dan  la  ila a d’Oran, 14,2% dan  la 

wilaya de Mostaganem, 10,8% à Mascara, 7,5% à 

Tiaret,5,8% à Tlemcen, 4,2% à Ain Témouchent, 

4,2% à El Bayadh, 3,3% à Relizane, 3,3% à Saïda, 
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1,7% à Chlef, 1,7% à Sidi Bel Abbès, et 2,5% dans 

d’autre   ila a . 

 

L’â e mo en de  patient  e t de 45,2 ± 2,5 an  a ec 

un sex ratio égal à 2,24 donc une prédominance 

masculine (Tableau 1).  

 

 

 

Une grande partie des patients habite dans une zone 

urbaine (70,8%) (Figure 1). 

(EHUO et CAC, Janvier 2016 - Janvier 2018) 

 

La grande Majorité des patients vit dans des habitats 

précaires à type de Haouch (72,5%), et la moitié de 

ces habitations (51,3%) ont des toits fabriqués par des 

matériaux inappropriés à type de karmoud, zenk et 

tôle. Certains patients vivent dans des appartements 

(10,8%), et d’autre  dan  de  mai on  (16,7%) 

(Figure 2). Certaines de ces habitations sont mal 

aérées et mal ensoleillées (10,8%). 

 

Les patients vivant dans un milieu agricole 

représentent 30,0% des cas. Ceux qui pratiquent une 

acti ité d’éle a e repré entent 32% de  ca . Il  ’a it 

principalement d’éle a e de  o in  (86,4%) et ou de 

volailles (73,6%) (Tableau 2). 

 

L’expo ition   de   u  tance  chimi ue  e t notée 

chez 22,5% de  patient . L’expo ition   de  en rai  

est retrouvée chez 70,3% des patients et à des 

pesticides et/ou insecticides dans 81,4% des cas 

(Tableau 2).  

 

Les deux tiers des patients (60%) sont exposés à des 

substances toxiques principalement à type de 

poussières de ciment ou de marbre (34,7%), de 

 umée  d’u ines (20,8%), de textiles (16,6%), de 

 umée  de moteur  d’en in  ou de  éhicule  (15,2%). 

Un manipulateur radio est expo é dan  l’exercice de 

sa profession à des radiations. La notion de personnes 

vivant à proximité des animaux domestiques (chiens, 

chats et oiseaux) est retrouvée chez 35,8% des cas. 

 

En con idérant  ue l’eau de ro inet et l’eau minérale 

sont des eaux contrôlées et potables, la 

con ommation d’eau non pota le et non contrôlée 

(eau de source, de citerne et de puits) est notée dans 

54,2% des cas. 

 

 

Tableau 1 : Description des cas selon la 

moyenne d’âge et le sexe (EHUO et CAC, 2016 

-2018) 
Sexe Nbre % Age moyen en années 

Masculin 83 69,0 47,2 ± 2,9 

Féminin 37 31,0 40,7 ± 4,6 

Total 120 100,0 45,2 ± 2,5 

 

 

Tableau 2 : Description de la population d’étude 

selon les facteurs environnementaux (EHUO et 

CAC, 2016 – 2018) 
Facteurs Nbre % 

Vie en milieu agricole 36 30,0 

Pratique d’élevage  

Bovin  

Volaille 

38 

33 

28 

31,6 

86,4 

73,6 

Substances chimiques  

Engrais 

Insecticides/pesticides 

Produits de laboratoires 

27 

19 

22 

0 

22,5 

70,3 

81,4 

00,0 

Substances toxiques  

Poussières de ciment, marbre  

Fumées d’usines 

Textiles, cuir, laine  

Fumées d’engins, de taxi 

Poussières de soudure 

Poussière de craie  

Peinture 

Poussières de bois 

Radiations ionisantes répétées  

72 

25 

15 

12 

11 

9 

5 

5 

3 

1 

60,0 

34,7 

20,8 

16,6 

15,2 

12,5 

6,9 

6,9 

4,2 

1,4 

Fumées domestiques  24 20,0 

Proximité d’une décharge 11 9,2 

Animaux domestiques  

Chien 

Chats  

Oiseaux et pigeons 

43 

17 

18 

12 

35,8 

39,5 

41,8 

27,9 

Eau non contrôlée, non potable 65 54,1 

Eclairage aux bougies 10 8,5 

Figure 1 : Répartition des cas selon le milieu d’habitat 

Urbain 
70,8% 

Rural 
29,2% 
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Figure 2 : Répartition des cas selon le type d’habitat 

(EHUO et CAC, 2016 -2018) 

Discussion 
Les résultats de notre étude nous ont permis de 

décrire les caractéristiques des patients atteints du 

cancer du cavum.   

Nous avons constaté une nette prédominance 

masculine avec un sex ratio de 2,2. Ceci rejoint les 

données de la littérature dans le monde et les pays du 

Maghreb où le sex ratio varie entre 2 et 3 [6,7]. 

L’â e mo en de  patient  e t de 45,2 ± 2,5 an . C’e t 

une population relativement jeune. Ceci rejoint les 

résultats obtenus dans les autres pays nord-africain 

[7, 8, 9]. 

 

La présente étude a permis de décrire un certain 

nombre de facteurs de risques environnementaux 

incriminés dans la survenu de ce cancer. Il  ’a it de 

l’expo ition   de  pou  i res et à des produits 

chimiques ou toxiques, mais aussi le milieu d’ha itat, 

le   umée  dome ti ue , la con ommation d’eau non 

pota le et la proximité d’animaux dome ti ue . 

 

L’étude retrou e l’expo ition   de   u  tance  

chimiques telles que les pesticides et les engrais 

utilisés dans le milieu agricole ainsi que la pratique 

d’éle a e de  animaux tel   ue le   o ins et les 

volailles. En effet le formaldéhyde, produit utilisé 

dans les activités vétérinaires et agricoles, est classé 

substance cancérogène avérée chez l’ omme pour le 

cancer du nasopharynx [11]. Ceci est confirmé par 

certains auteurs [12, 13]. 

 

L’e  et de   u  tance  toxi ue  dan  notre étude 

 ’expli ue par l’expo ition de  patient  aux fumées 

d’u ine  telles que le monoxyde de carbone, le 

plomb, le diox de d’azote, ain i  u’  de  pou  i re  

de bois [14, 15, 16, 17], de ciment et de soudure qui 

peuvent se déposer dans le cavum après inhalation 

[18]. De même, l’expo ition   de  chaleur  

industrielles augmente le risque de survenue de ce 

cancer [16]. 

 

La con ommation d’eau non pota le, non contrôlée, 

fait courir un risque de développer la maladie. Une 

étude écologique menée en Chine a constaté deux à 

trois fois plus de traces de nic el dan  l’eau de 

boisson des patients vivant dans les régions à risque 

élevé de CNP comparativement à ceux qui résident 

dans les zones à faible risque [19]. 

 

L’éclaira e aux bougies est lié au risque de cancer du 

cavum [6]. En effet, les fumées dégagées par les 

bougies contiennent des composés à risque 

carcinogène. 

Conclusion 

L’étiolo ie du cancer du na ophar nx e t 

multifactorielle, incluant une interaction entre un 

ensemble de facteurs environnementaux.  

Notre étude a permis de décrire le profil des patients 

ayant un cancer du cavum et de fournir des 

informations sur certains facteurs de risque 

environnementaux spécifiques à notre population de 

l’Oue t al érien.  

Réaliser des études analytiques et des méta-analyses 

serait utile afin de mieux connaitre et comprendre les 

différents facteurs étiologiques du cancer du cavum. 

Ceci permettra de développer des mesures de 

prévention primaire afin de lutter contre ce type de 

cancer. 
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RESUME 

Les métastases cérébrales sont des complications fréquentes et redoutables des cancers en particulier le cancer du 

poumon, du sein, colorectal et le mélanome. Les progrès réalisés durant la dernière décennie ont permis une 

meilleure compréhension de la biologie et des bases moléculaires des métastases cérébrales, résultant en des 

mod le  prono ti ue  plu  éla oré  et élar i  ant ain i l’é entail de  per pecti e  de la médecine personnalisé. La 

prise en charge des patients atteints de métastases cérébrales a beaucoup évolué ; l'arsenal thérapeutique qui se 

limitait   la radiothérapie con entionnelle, la chimiothérapie    témi ue et la chirur ie  ’e t élar i pour inclure la 

radiochirur ie  téréotaxi ue, l’immunothérapie et la thérapie ci lée. Cette derni re a ant une  iodi poni ilité plu  

élevée au-delà de la barrière hémato-tumorale. Par ailleurs, les progrès réalisés dans le domaine de la neuroimagerie 

 ui  ’e t enrichie de l’ima erie  onctionnelle, permettent actuellement de ci ler le  lé ion  céré rale  a ec préci ion 

pendant le traitement et aident à différencier les effets du traitement de la progression de la maladie. Avec la 

transition de ces progrès du domaine de la science fondamentale aux applications précliniques et cliniques,  il est 

quasi-certain  ue le   utur  ré ultat  de  traitement  de patient  atteint  de méta ta e  céré rale   ont  ’améliorer. 

MOTS CLES : Métastases cérébrales, Radiochirurgie stéréotaxique, chimiothérapie, immunothérapie, thérapie ciblée. 

AB S T R A C T  

Brain metastases are frequent and dreadful complications of cancer especially lung, breast, colorectal and melanoma 

cancers. Advances in the past decade have resulted in a better understanding of the biology and molecular basis of 

brain metastases, resulting in more elaborate prognostic models, thereby expanding the range of perspectives for 

personalized medicine. The management of patients with brain metastases has evolved considerably; the therapeutic 

arsenal that was limited to conventional radiotherapy, systemic chemotherapy and surgery has expanded to include 

stereotaxic radiosurgery, immunotherapy and targeted therapy; this latter having a higher bioavailability beyond the 

blood-tumor barrier. In addition, advances in the field of neuroimaging, which has been enriched by functional 

imaging, currently allow precise targeting of brain lesions during treatment and help to differentiate the effects of 

treatment from the progression of the disease. With the passage of these advances in the field of basic science to 

preclinical and clinical applications, it is almost certain that the future results of treatment of patients with brain 

metastases will improve. 
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1. Introduction  

Les métastases cérébrales (MC) ont longtemps été 

considérées comme une seule entité pathologique au 

pronostic sombre [1]. Cependant, les progrès réalisés 

au cours des trois dernières décennies dans les 

domaines de la neuroimagerie, de la neurochirurgie, 

de la radio-oncologie et de l'oncologie médicale ont 

permis le diagnostic précoce des métastases, de 

meilleurs traitements locaux et systémiques et des 

stratégies innovantes conçues pour atténuer les 

complications potentielles, qui ont toutes contribué à 

améliorer la survie et la qualité de vie des patients 

atteints de MC [1].  

La prise en charge des MC est souvent complexe et 

controversée, et doit donc être abordée de manière 

multidisciplinaire [2]. La pléthore d'options de 

traitement disponibles et la variabilité des niveaux de 

preuves à l'appui de chaque traitement rendent 

compte de l’hétéro énéité des protocoles 

thérapeutiques [3, 4]. Dans cette revue, nous 

rapportons les actualités thérapeutiques dans la prise 

en charge des patients atteints de MC, en mettant 

l'accent sur les progrès récents en matières de 

génomique, de chirurgie, de radiothérapie, de 

radiochirurgie stéréotaxique, de thérapie ciblée et 

d'immunothérapie. 

2. Epidémiologie et présentation clinique  

L'incidence exacte des MC, qui se développent chez 

près de 30% des patients atteints de tumeurs solides 

[5], est inconnue. Les données des cohortes 

d'autopsie indiquent que la véritable incidence des 

MC est plus élevée chez les patients atteints de 

certains cancers tels que les cancers du poumon, du 

sein et les mélanomes [6]. En revanche, les cancers 

de la pro tate, de la tête, du cou, et de l'œ opha e  e 

compliquent rarement de MC [7]. Bien que les MC 

soient rares chez les enfants, le neuroblastome, le 

sarcome, le néphroblastome, le mélanome et les 

tumeurs des cellules germinales ont montré une 

propension aux MC dans la population pédiatrique 

[8]. 

Les examens d'imagerie par résonance magnétique 

(IRM) sont maintenant fréquemment effectués dans 

le cadre de la stadification du cancer, ce qui explique 

un plus grand nombre de patients ayant des 

métastases cérébrales asymptomatiques détectées lors 

du  ilan d’exten ion [9]. Cependant, de nombreux 

patients atteints de MC présentent une variété de 

symptômes et de signes neurologiques, ce qui impose 

une évaluation neurocognitive systématique chez tout 

patient suspecté d'avoir des MC [10]. En effet, la 

grande majorité des patients atteints de MC ont des 

déficits neurocognitifs, avec au moins 90% ayant un 

certain niveau de déclin de la fonction neurocognitive 

avant la radiothérapie [9,10]. 

3. Diagnostic et pronostic des métastases 

cérébrales  

3.1. Imagerie  

L'imagerie est essentielle pour établir un diagnostic 

de MC ; l'IRM étant l’examen de choix en raison 

d'une sensibilité plus élevée que la tomodensitométrie 

pour déterminer la taille, le nombre et la répartition 

des lésions du système nerveux central [11]. Les MC 

sont des lésions solides de forme pseudo-sphérique 

qui siègent généralement à la jonction gris-blanc, le 

plus souvent dans les hémisphères cérébraux (80%), 

le cervelet (15%) et le tronc cérébral (<5%). Les MC 

des mélanomes, des choriocarcinomes, des tumeurs 

des cellules germinales, des cancers de la thyroïde et 

des carcinomes des cellules rénales (RCC) sont plus 

susceptibles d'être hémorragiques que celles des 

autres tumeurs malignes [12,13].  

 

3.2. Anatomopathologie  

Macroscopiquement, les formes nodulaires sont les 

plus fréquentes. Les nodules pigmentés  de 

consistance ferme évoquent en premier lieu des 

métastases de mélanome. Les métastases des cancers 

du sein, des cancers pelviens et des carcinomes 

épidermoïdes sont typiquement compactes alors que 

celles des cancers anaplasiques à petites cellules sont 

plutôt nécrotiques et hémorragiques [14]. 

Lor  u’elle   ont d’ori ine di e ti e , leur contenu 

est gélatineux et muco de [15]. Les formes 

hémorragiques qui sont fréquentes dans les 

mélanomes et les choriocarcinomes peuvent poser 

des problèmes de diagnostic lorsque ; les cellules 

métastatiques étant di  icile    retrou er. D’autre  

formes sont plus rares telles que les formes 

infiltrantes, les formes périventriculaires, les formes 

pseudo-angiomateuses, les formes calcifiées et les 

formes miliaires [16]. Microscopiquement, les MC 

reproduisent  énéralement l’a pect hi tolo i ue de la 

tumeur primitive [14]. Les régions nécrotiques sont le 

 i  e d’une in iltration de l mphoc te  et de 

macropha e  a ec proli ération  a culaire, œd me et 

 lio e réactionnelle en périphérie [14]. L’étude 

immuno-histochimique est incontournable pour 

con irmer le dia no tic, orienter  er  l’ori ine du 

cancer et  uider l’attitude thérapeuti ue. 

 

3.3. Classification pronostique  

La classification pronostique des patients atteints de 

MC a des implications importantes dans la prise en 

charge des patients. Ainsi, dans le but de créer un 

système de notation pronostique objectif, le Graded 
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Prognostic Assessment (GPA) a été élaboré à partir 

d'une analyse complète des données de 1960 patients 

atteints de MC traités dans l'un des cinq essais 

randomisés RTOG [17]. Dans le GPA, quatre facteurs 

pronostic sont utilisés pour scorer les patients: l'âge, 

le Karnofsky performance status (KPS), le nombre de 

MC et la présence ou non de métastases 

extracrâniennes [18,19]. Ce score est maintenant 

couramment utilisé pour stratifier les patients à 

inclure dans les essais cliniques.  

 

Ces dernières années, de nouveaux critères 

pronostiques ont été inclus. Ces critères intègrent des 

données non seulement sur l'histologie de la tumeur 

primitive mais également sur toute altération 

moléculaire cliniquement pertinente. Par exemple, 

l'inclusion de la mutation EGFR ou du statut de 

réarrangement ALK fournit des informations 

pronostiques importantes pour la classification des 

patients atteints de cancer bronchique non à petites 

cellules CBNPC métastatiques cérébraux [20,21]. De 

même, le statut mutationnel BRAF chez les patients 

atteints de mélanome métastatique cérébral a des 

implications considérables pour le pronostic [22,23]. 

4. Profilage génomique des métastases 

cérébrales  

Les technologies de séquençage de nouvelle 

génération ont permis d'identifier des altérations 

génétiques cliniquement pertinentes, dont certaines 

sont «ciblables», pouvant aboutir à de meilleurs taux 

de réponse [24]. La recherche dans ce domaine a 

considérablement élargi notre compréhension des 

altérations génétiques potentiellement incriminées 

dans les MC qui diffèrent non seulement de celles des 

tumeurs primaires mais aussi de celles associées aux 

métastases extracrâniennes. Par exemple, dans une 

analyse basée sur le séquençage de l'exome entier de 

86 MC appariées à des échantillons de tumeurs 

primitives et de tissus non malins [25], plus de la 

moitié (53%) des MC présentaient au moins une 

altération qui n'a pas été détectée dans la tumeur 

primitive. Parmi ces mutations, 51% présentaient des 

altérations associées à la sensibilité aux inhibiteurs de 

CDK4/6, 43% aux inhibiteurs de PI3K–AKT–mTOR 

et 33% aux inhibiteurs de HER2 et/ou EGFR. Une 

autre étude portant sur 61 patients atteints de MC par 

CBNPC a également démontré que les altérations des 

voies de signalisation CDK et PI3K étaient 

considérablement enrichies par rapport à leurs 

biopsies tumorales primaires appariées [26].  

Ces découvertes ont incité le recours au séquençage 

de nouvelle génération dans la pratique clinique pour 

guider l'utilisation des thérapies systémiques; par 

conséquent, l'analyse d'échantillons de tissus 

provenant de MC, lorsqu'elle est disponible, pourrait 

permettre d'affiner encore le choix thérapeutique. 

Étant donné les taux de réponse impressionnants avec 

les inhibiteurs des kinases codées par NTRK1–3 et 

ROS1 chez les patients atteints de MC, qui sont 

similaires à ceux des patients sans MC, la génomique 

tumorale peut désormais permettre des taux de 

réponses très satisfaisants et durables dans ces sous-

groupes de patients [27].  

5. Prise en charge symptomatique  

Les corticostéroïdes et les agents antiépileptiques 

sont largement utilisés dans la prise en charge 

symptomatique des patients atteints de MC. Les 

corticostéroïdes, généralement la dexaméthasone, 

sont fréquemment utilisés pour contrôler 

temporairement l'œd me péri-tumoral et réduire les 

niveaux élevés de pression intracrânienne [28].  

Il existe une controverse concernant les indications et 

la posologie spécifiques, car la plupart des essais 

impliquant des patients atteints de MC n'incluent pas 

l'utilisation de corticostéroïdes comme critère 

d'évaluation spécifique [29]. De plus, les preuves de 

l'innocuité et de l'efficacité des différents 

corticostéroïdes font défaut et restent controversées 

[30]. L'utilisation systématique de corticostéroïdes 

n'est pas nécessaire pour les patients 

neurologiquement asymptomatiques [31,32]. Pour les 

patients présentant des symptômes plus sévères dus à 

des niveaux élevés de pression intracrânienne, des 

do e  ≥16 m  jour doi ent être envisagées [33]. Le 

mannitol à 20% constitue une bonne alternative aux 

corticoïdes. Il permet de diminuer le contenu en eau 

du cer eau en au mentant l’o molarité  an uine, en 

entrainant une vasoconstriction cérébrale et en 

diminuant la sécrétion du liquide cérébro-spinal. Les 

crises épileptiques sont le symptôme révélateur chez 

environ 10% des patients atteints de MC et peuvent 

survenir chez 25% des patients [34].  

Les conclusions de trois méta-analyses et d'une revue 

systémique indiquent que l'utilisation prophylactique 

de médicaments antiépileptiques chez les patients 

sans antécédents de convulsions n'apporte aucun 

avantage immédiat ou à long terme chez les patients 

atteints de MC [35-37]. L'utilisation systématique des 

anticonvulsivants après la chirurgie est également 

controversée compte tenu des résultats d'un essai 

randomisé prospectif qui n'a trouvé aucune 

amélioration de l'incidence ou de la gravité des crises 

lorsque les antiépileptiques sont utilisés de façon 

prophylactique [38]. 
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6. Place de la chirurgie dans la prise en 
charge des métastases cérébrales  

La chirur ie e t l’une de  option  thérapeuti ue  

proposées dans les MC. Les interventions 

chirurgicales peuvent apporter un soulagement 

immédiat et efficace des effets de masse 

symptomatiques réfractaires aux corticostéroïdes, et 

aident à confirmer ou à établir un diagnostic. La 

chirurgie améliore les résultats de survie des patients 

présentant une seule lésion métastatique cérébrale, un 

bon KPS et un nombre limité de métastases 

extracrâniennes [39, 40].  

Diverses approches chirurgicales ont été étudiées; 

cependant la résection en bloc, qui implique une 

dissection circonférentielle de la capsule tumorale le 

long de l'interface cerveau–tumeur est recommandée 

afin de diminuer le risque de récidive locale, en 

particulier dans la fosse postérieure [41-43].  

Les approches chirurgicales modernes incluent 

souvent la neuronavigation peropératoire et la 

cartographie corticale [44], la thérapie thermique 

interstitielle au laser [45] et l'ultrasonographie 

focalisée [46], qui sont toutes utilisées pour optimiser 

la résection tout en réduisant les risques 

hémorragiques.  

7. Radiothérapie des métastases 
cérébrales  

7.1. Radiothérapie du cerveau entier 

La radiothérapie du cerveau entier (RCE) implique 

l'irradiation de tout le cerveau y compris les 

leptoménin e . Elle e t  ou ent en i a ée lor  u’une 

intervention chirurgicale ou une SRS n'est pas 

recommandée, par exemple, chez les patients 

souffrant de maladie leptoméningée ou de métastases 

multiples [47]. Les conclusions d'une revue Cochrane 

plaident en faveur de l'utilisation d'une dose de 30 Gy 

en 10 fractions [47]. Les effets indésirables aigus de 

la RCE comprennent l'érythème cutané, l'alopécie, la 

fatigue, l'otite séreuse et une altération de l'odorat et 

du goût [48]. Les effets indésirables tardifs, 

notamment les troubles de la mémoire, la confusion 

et la leucoencéphalopathie, sont les plus 

préoccupants. Des tests psychométriques objectifs 

validés, qui incluent généralement les tests 

d'apprentissage verbal de Hopkins (HVLT), le test de 

Groove Pegboard et les tests Trail Making Parts A et 

B, sont nécessaires pour évaluer les effets de la RCE 

sur la fonction neurocognitive plutôt que le Mini-

Mental State Examination. Lorsqu'ils sont évalués à 

l'aide du HVLT, les patients subissant une RCE 

peuvent avoir un certain déclin du rappel différé [49]. 

Les données d'un essai de phase III portant sur 198 

patients indiquent que les anticholinestérasiques 

pourraient améliorer les symptômes cognitifs post-

radiothérapie [50]. 

 

7.2. Irradiation crânienne prophylactique 

L’indication de l’irradiation crânienne proph lacti ue 

(ICP) pour la prévention des MC est très 

controversée. Dans une méta-analyse des données de 

sept essais cliniques  impliquant 987 patients atteints 

de carcinome bronchique à petites cellules CBPC, 

ceux recevant une ICP ont eu une amélioration de 

5,4% de la survie globale à 3 ans (P = 0,01) [51]. Par 

ailleur , lor  d’une étude menée par l'Or ani ation 

Européenne pour la Recherche et le Traitement du 

Cancer (EORTC) portant sur 286 patients atteints de 

CBPC à un stade avancé, le taux de MC était de 

14,6% dans le groupe ICP contre 40,4% dans le 

groupe témoin (P <0,001) [52]. Le risque 

d'é énement  indé ira le  de l’ICP, tels que la 

neurotoxicité est relativement faible [53]. Au vu de 

ce  donnée , le  expert  recommandent l’ICP pour les 

patients atteints de CBPC au stade précoce, après une 

réponse favorable à la chimiothérapie systémique. 

Cependant, cette approche reste controversée pour les 

patients présentant un CBPC au stade avancé ou 

d'autres facteurs de mauvais pronostic [54].  

 

8. Radiochirurgie stéréotaxique  

Au cours de la dernière décennie, la radio-chirurgie 

stéréotaxique (RCS) est devenue le traitement de 

choix pour les patients ayant une à quatre MC 

nouvellement diagnostiquées dont le diam tre e t ≤ 

3cm et le volume < 25 cm
3
avec un bon KPS. La 

radiochirurgie stéréotaxique est actuellement 

recommandée dans les consensus de l'American 

Society of Radiation Oncology (ASTRO) [55] et de 

l'International Stereotactic Radiosurgery Society 

(ISRS) [56], en raison de l'absence de compromis 

dans les résultats de survie et de la faible toxicité 

neurocognitive par rapport à la RCE. Contrairement à 

la chirurgie qui est invasive et nécessite une 

hospitalisation, la RCS est une intervention 

ambulatoire généralement bien tolérée.  

9. Chimiothérapies systémiques 

Tout comme pour la thérapie ciblée et 

l’immunothérapie, le protocole de chimiothérapie 

systémique dépend des caractéristiques de la tumeur 

primitive (site, histologie, profil moléculaire).Son 

efficacité sur les localisations cérébrales est 

généralement équivoque à celle sur les autres sites 

métastatiques vu que la barrière hémato-encéphalique 

est souvent altérée [57]. 
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Les médicaments cytotoxiques classiques ont un rôle 

limité dans la prise en charge des MC en raison de 

leur faible pénétration dans la barrière hémato-

encéphalique [57,58]. Cette dernière constitue un défi 

pour la diffusion des chimiothérapies administrées 

par voie systémique. Traditionnellement, la plupart 

des chimiothérapies sont utilisées chez les patients 

atteints d'une maladie réfractaire, une fois que toutes 

les options chirurgicales et de radiothérapie sont 

épuisées. Plusieurs essais explorant l'utilisation 

d'agents systémiques chez les patients atteints de MC, 

y compris les chimiothérapies couramment utilisées 

telles que Cisplatine-Pemetrexed [59], Cisplatine-

Vinorelbine [60], Paclitaxel-Cisplatin [61], 

Pemetrexed-Cisplatine [62], et le Témozolomide 

[63,64], n'ont pas montré de taux de réponse 

satisfaisant. 

10. Thérapies ciblées 

L'identi ication d’a ent  moléculaire  incriminé  

dans divers cancers a abouti à la mise au point de 

plusieurs thérapies innovantes. Ainsi, de petites 

molécules et/ou des anticorps sont capables d'inhiber 

sélectivement diverses voies de signalisation activées 

de manière aberrante et confèrent des améliorations 

significatives de la survie dans des sous-groupes de 

patients atteints de CBNPC, de cancer du sein et de 

mélanome :  

a. CBNPC métastatique cérébral 

Les mutations activatrices les plus fréquentes dans les 

CBNPC sont des mutations de gain de fonction de 

KRAS, qui sont identifiées chez environ 30% des 

patients [65]. À ce jour, aucune thérapie ciblée 

cliniquement approuvée qui cible directement la 

forme mutée de KRAS n'est disponible [66]. Les 

résultats les plus encourageants obtenus avec des 

thérapies ciblées chez les patients atteints de CBNPC 

ont été rapportés chez des patients atteints de 

mutation EGFR et de réarrangement ALK. 

- Mutations EGFR : Des mutations d'EGFR sont 

détectées dans 15 à 35% des CBNPC primitifs, avec 

un taux plus élevé observé chez les patients d'origine 

asiatique. Les premiers rapports confirment 

l'efficacité des inhibiteurs de l'EGFR de première 

génération (géfitinib et erlotinib) dans de petites 

séries de patients [67-68]. Plusieurs essais ont 

également évalué la combinaison de la radiothérapie 

avec des inhibiteurs d'EGFR. En effet, dans une étude 

de phase II portant sur 40 patients atteints de CBNPC 

métastatique cérébral, un taux de réponse global de 

86% a été observé avec l'erlotinib combiné à la RCE 

[69]. Cette étude a révélé une durée médiane de la 

survie globale de 19,1 mois chez les patients porteurs 

de la mutation EGFR contre 9,3 mois sans mutation 

EGFR [69].  

- Réarrangements ALK : Des réarrangements ALK 

sont détectés chez environ 4 à 7% des patients atteints 

de CBNPC. Le crizotinib, inhibiteur de l'ALK de 

première génération, a révélé une amélioration de 

l'activité intracrânienne (en termes de taux de 

contrôle de la maladie sur 12 et 24 semaines) par 

rapport à la chimiothérapie dans un essai randomisé 

[70]. Les nouveaux inhibiteurs de l'ALK tels que 

l'alectinib, le céritinib, le brigatinib et le lorlatinib, 

ont des niveaux de pénétration de la barrière hémato-

encéphalique plus élevés que celui du crizotinib [71].  

 

b. Cancer du sein métastatique cérébral 

Le cancer du sein HER2-positif survient chez 20 à 

25% des patientes et leur confère une plus grande 

prédisposition aux MC par rapport aux femmes 

atteintes d'autres sous-types de cancer du sein [72]. 

Le lapatinib est un inhibiteur à petites molécules qui 

cible HER2 avec une efficacité limitée en 

monothérapie [73-75]. Le lapatinib est 

principalement utilisé en association avec la 

capécitabine, ce qui conduit souvent à des taux de 

réponse élevés [73-75]. L’a  ociation lapatini -

capécitabine induit un taux de réponse de 20% chez 

les patientes ayant déjà reçu une radiothérapie et de 

66% chez les patientes naïves de radiothérapie, 

comme démontré dans l'étude de phase II 

LANDSCAPE [73-75]. De même, le nératinib, un 

inhibiteur irréversible de la kinase pan-HER, a 

montré une faible efficacité en tant qu'agent unique 

dan  un e  ai impli uant de  patiente  atteinte  d’un 

cancer du sein HER2-positif avec MC [76]; 

cependant, des taux de réponse plus impressionnants 

ont été observés avec l'association du nératinib et de 

la capécitabine [77]. Le tucatinib et le tesevatinib sont 

d'autres agents d'intérêt qui ciblent la voie HER2; une 

activité initiale prometteuse a été démontrée dans des 

études de phase I [78,79]. 

 

c. Mélanome cérébral-métastatique 

Des mutations BRAF surviennent chez environ la 

moitié des patients atteints d'un mélanome à un stade 

avancé, le BRAF
V600E

 étant le plus fréquent [80]. Chez 

ces patients, le traitement avec les inhibiteurs de 

BRAF : vemurafenib ou dabrafenib en monothérapie, 

entraîne des taux de réponse de 20% et 38%, 

respectivement [81,82]. Comme pour les 

combinaisons contenant du lapatinib, les patients 

naïfs de radiothérapie sont plus susceptibles de 

répondre aux inhibiteurs du BRAF [81,82]. De plus, 

la combinaison du dabrafenib avec le trametinib, un 

inhibiteur de MAPK, a démontré une amélioration 

des taux de réponse intracrânienne d'environ 55% par 

rapport à ceux rapportés avec des agents uniques dans 

d'autres essais [83].  
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11. Immunothérapie 

Cette approche thérapeutique a amélioré la prise en 

charge des mélanomes métastatiques et autres formes 

avancées de cancer du poumon, de cancer du rein et 

de la vessie. Il a été démontré que l'anticorps 

ipilimumab anti-cytotoxique lymphocyte T (CTLA-4) 

fournit des taux de contrôle de la maladie de 10% 

chez les patients atteints de mélanome métastatique 

cérébral qui reçoivent des stéroïdes, et de 25% chez 

ceux qui ne reçoivent pas de stéroïdes dans un étude 

de phase II portant sur 72 patients [84]. Un autre essai 

de phase II, dans lequel des patients ont reçu 

l'anticorps anti-PD-1, le Pembrolizumab, a démontré 

un taux de réponse intracrânienne de 33% chez les 

patients atteints de CBNPC métastatique cérébral et 

de 22% chez ceux atteints d'un mélanome 

métastatique cérébral [85]. Dans d'autres études, 

l'association de l'ipilimumab et de l'anticorps anti-

PD-1 nivolumab a entraîné des taux de réponse 

intracrânienne impressionnants de 45 à 60% chez les 

patients avec mélanome cérébral métastatique 

[86,87]. Le nivolumab en monothérapie a été associé 

à des taux de réponse d'environ 20% [88].  

Conclusion 

La prise en charge des métastases cérébrales a été 

considérablement améliorée au cours de la dernière 

décennie grâce aux progrès de l'imagerie, de la 

radiothérapie, des agents ciblés, de l'immunothérapie 

et de la génomique. De nombreux critères 

pronostiques liés au patient et à la maladie ont intégré 

le profilage moléculaire dans le schéma de 

classification et doivent être pris en compte lors de 

l’e timation du prono tic d’un patient apr   un 

diagnostic de métastases cérébrales. Les techniques 

de radiothérapie en évolution atténuent le risque de 

déclin neurocognitif après le traitement. La 

radiochirurgie stéréotaxique est désormais le 

principal traitement pour les patients atteints de 

métastases cérébrales, avec des effets synergiques 

potentiels lorsqu'ils sont combinés avec certains 

agents immunothérapeutiques. 

L'évolution des thérapies ciblées pour les patients 

atteints d'un cancer bronchique non à petites cellules, 

d'un cancer du sein ou d'un mélanome a révolutionné 

la prise en charge des patients atteints de métastases 

cérébrales.  
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R E S U M E 

Dia  te et cancer  ont deux a  ection  multi actorielle  complexe , dont l’incidence et la prévalence sont en 

augmentation dans le monde. Source de morbidité et de mortalité importantes, leur association n’e t pa   eulement 

d’ordre épidémiolo i ue, mais implique des sous-bassements physiopathogéniques en voie de démembrement. Ceci 

concourt à une au mentation du ri  ue de di  érent  cancer  en terme  d’incidence mai  é alement en terme  de 

pronostic au cours du diabète. Plusieurs phénomènes décrits au cours du diabète tels que l’h per l cémie, 

l’in ulinoré i tance ain i  u’un état in lammatoire participent à la carcinogenèse. Les anomalies épigénétiques à 

t pe de méth lation de l’ADN, de modi ication  po t-traductionnelles des histones ainsi que les micro-ARN en sont 

une explication possible, faisant le lien entre les anomalies métaboliques, inflammatoires et la carcinogenèse.  La 

survenue du carcinome hépatocellulaire (CHC), médiée par la stéatopathie non alcoolique (NAFLD), expression 

hépatique du syndrome métabolique représente la première cause de mortalité liée au cancer au cours du diabète. 

Son incidence e t en au mentation, en partie expli uée par la pro re  ion mondiale de l’incidence du dia  te de 

t pe 2 (D 2) et de  dé ordre  méta oli ue  a  ocié , tel   ue l’h perten ion artérielle (  A), l’o é ité et la 

sédentarité.  Enfin, les effets des traitements antidiabétiques ont ouvert le champ de nouvelles recherches, 

notamment avec la metformine, dont les effets anti-onco éni ue  o jecti é  dan  le  étude  expérimentale , n’ont 

cependant pas trouvé confirmation pour constituer un traitement adjuvant des thérapeutiques anticancéreuses.  

MOTS CLES : Diabète, cancer, épidémiologie, carcinome hépatocellulaire, traitements antidiabétiques. 

 

AB S T R A C T 

Diabetes and cancer are two complex and multifactorial conditions, which incidence and prevalence are rising 

around the world. With significant associated morbidity and mortality, their combination does not seem to be only 

epidemiologic but also involves physiopathogenic underneath. It leads to an elevated risk in incidence and prognosis 

of various cancers in diabetic patients. Several phenomenons described in diabetes such as hyperglycemia, 

insulinoresistance, and an inflammatory state participate in carcinogenesis. Epigenetic defects as deoxyribonucleic 

acid (DNA) methylation, histone post-translational changes and micro-ribonucleic acid (micro-RNA) is a possible 

explanation, making the link between metabolic and inflammatory abnormalities and carcinogenesis. The 

occurrence of hepatocellular carcinoma (HCC) is mediated by non-alcoholic steatosis disease (NAFLD), which is 

the hepatic expression of metabolic syndrome. It is first cancer related cause of death in diabetic patients. Its 

incidence is increasing since type 2 diabetes (T2D) and associated metabolic disorders are in progression, as 

hypertension, obesity and sedentary lifestyle. Finally, antidiabetic treatments opened new fields of research, 

especially with metformin, whose anti-oncogenic effects demonstrated in experimental studies, have not been 

confirmed for use as adjuvant in anticancer therapies. 

Key-words : Diabetes, cancer, epidemiology, hepatocellular carcinoma, antidiabetic treatments.
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1. Introduction  

Diabète et cancer sont deux affections fréquentes, 

multifactorielles, sources de morbidité et de mortalité 

importantes. Leur prévalence et leur incidence, bien 

que variables selon les régions, sont en augmentation 

dans le monde. En 2008, le nombre de nouveaux 

cancers diagnostiqués dans le monde a atteint 12,4 

millions, les plus fréquents étant les cancers 

bronchiques, mammaires et colorectaux [1]. En 2016, 

le nombre de décès liés au diabète et au cancer était 

estimé respectivement à 9 millions et 1,6 millions [2]. 

En termes de pronostic, ce sont les cancers 

pulmonaires, gastriques et hépatiques qui sont 

associés à la mortalité la plus élevée au cours du 

diabète [2]. A l’échelle mondiale, le cancer et le 

diabète occupent respectivement le second rang et le 

douzième rang de la mortalité totale [3].  

En 2018, la prévalence du diabète en Algérie  

attei nait 14,4% dan  la tranche d’â e allant de 28 

ans à 69 ans [4]. Les données nationales concernant 

l’épidémiolo ie préci e des cancers en Algérie sont 

parcellaires. En 2017, Abdelaziz et al. à 116/100 000 

ha itant  le taux d’incidence annuelle de  cancer  

pour les 3 pays du Maghreb (Algérie, Maroc, 

Tunisie) [5]. Une étude réalisée à Annaba estime 

l’incidence  tandardi ée   l’â e   86,3 ca      100 000 

ha itant  [6]. A l’échelle nationale, le taux 

 tandardi é d’incidence annuelle de  cancer  a été 

e timée   114.5 100 000 ha itant    l’appui du ré eau 

national des registres du Cancer. Diabète et cancer 

sont ainsi deux problèmes majeurs de santé publique, 

qui au-delà de leur association épidémiologique, 

partagent certains liens physiopathogéniques.   

2. Incidence et types de cancers au cours 

du diabète  

La première étude établissant un lien entre diabète et 

cancer date de 1910, a été publiée dans Biometrika 

par George Darell Maynard [7]. Depuis, de 

nombreuses études ont rapporté une augmentation du 

risque de cancer et de la mortalité par cancer depuis 

le début du siècle dernier, cependant contredites par 

d’autre  [8]. Ce  derni re  décennies, la publication 

de nouvelles études méthodologiquement plus 

solides, notamment de type méta-analytique, a permis 

d’é aluer plu  préci ément ce ri  ue et 

d’indi iduali er le  t pe  de cancer  le  plu  

fréquemment rencontrés [9].  

La plupart d’entre elle   ’accordent aujourd’hui   

affirmer que les cancers digestifs sont les plus 

fréquents chez les patients diabétiques 

comparativement aux non diabétiques, tout 

particulièrement le carcinome hépato-cellulaire 

(CHC). Ce risque semble par ailleurs réduit pour le 

cancer de la prostate [10,11]. Parmi ces travaux, 

figure une étude Suédoise menée en 2015 sur une 

population de 380 196 patients diabétiques de type 2 

(DT2) suivis entre 1964 et 2010, et qui a objectivé 

une au mentation de  ratio  d’incidence  tandardisée 

(RI ) de 24 t pe   ite  de cancer . L’au mentation la 

plus élevée était enregistrée pour le cancer 

pancréatique avec un RIS de 2,98 et pour le cancer 

hépatique avec un RIS de 2,43 [11]. Globalement, 

une au mentation  i ni icati e de l’incidence était 

notée pour cinq types de cancers durant toute la 

période de suivi: les cancers colique, hépatique, 

pancréatique, endométrial et rénal [11]. Une autre 

étude réalisée chez des vétérans Américains avec un 

suivi médian de 12 ans, a évalué le risque de 

survenue de cancer chez 594 815 patients diabétiques 

comparativement à 3 906 763 vétérans non 

diabétiques. Là encore, le risque de cancers digestifs 

était plus élevé chez les patients diabétiques, avec des 

risques relatifs (RR) respectivement de 1,95 pour le 

cancer hépatique, de 1,50 pour le cancer 

pancréatique, de 1,41 pour les cancers des voies 

biliaires, de 1,20 pour le cancer du côlon, et de 1,12 

pour le cancer rectal [12]. 

Néanmoins, il est important de souligner que la 

plupart de ces études ont estimé ces risques dans des 

populations diabétiques sans distinction du type de 

dia  te. Du  ait d’une plu   rande  ré uence du D 2 

comparativement au diabète de type 1 (DT1), avec un 

rapport de fréquence de 10 :1, on peut 

rai onna lement con idérer  ue l’au mentation du 

risque des cancers décrit dans ces études est 

principalement applicable pour le DT2. En effet, le 

profil des cancers observé au cours du DT1 semble 

différent. Deux études de cohorte Suédoises menées 

exclusivement sur des patients DT1 objectivent une 

au mentation modérée du ri  ue de cancer de l’ordre 

de 17 à 20% par rapport à la population générale, et 
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concerne principalement les femmes. Les types de 

cancers les plus fréquents étant gastriques et cutanés, 

et de manière plus incertaine les cancers cervical, 

ovarien et endométrial [13-15]. Le risque de leucémie 

lymphoïde semble également plus élevé parmi les 

patients DT1 [14].  

Plus récemment, une étude de grande envergure 

réalisée sur les registres nationaux de DT1 de 5 pays 

(Autriche, Danemark, Suède, Finlande, Ecosse) 

confirme cette augmentation du risque, pour les deux 

cancers les plus fréquents au cours du DT2, hépatique 

et pancréatique, ainsi que pour les cancers gastriques, 

endométrial et rénal [16]. 

3. Pronostic des cancers au cours du 
diabète 

Le pronostic des cancers est péjoratif au cours du 

diabète avec un excès de mortalité de 41% pour les 

comparativement aux patients non diabétiques [17]. 

La mortalité par cancer est trois fois plus élevée chez 

le  patient  D 2, même  ’il exi te une tendance   une 

réduction temporelle de cet excès de risque [18]. 

Ain i, l’exc   de mortalité par cancer pancréati ue 

est de 30 à 40%, par cancer hépatique est deux fois 

plus élevée, de 15 à 30%, par cancer mammaire, 20 à 

50% par cancer colorectal et de 30% par cancer 

endométrial de 30% [17,19]. Au cours du cancer du 

 ein, l’exc   de ri  ue e t plu  éle é encore au cour  

des 5 premières années de la maladie [20,21]. Une 

différence notable de survie médiane est également 

objectivée estimée à 6 ans chez les patients 

diabétique , alor   u’elle e t de 11,3 an  chez le  

patients non diabétiques [22,23]. 

Les résultats concernant la mortalité par cancer au 

cours du DT1 sont plus nuancés. Le ratio standardisé 

de mortalité, selon les études varie de 1,73 à 12,96 

comparativement à la population générale [18,24], 

tandi   ue d’autre  tra aux ne ré  lent aucune 

différence [13,25,26]. Cependant, la comparaison 

entre ces études méthodologiquement différentes, 

menées sur des populations aux caractéristiques 

variables, avec un échantillonnage, et une durée de 

suivi différents est difficile. 

Le diabète en général semble ainsi être un facteur 

pronostique important au cours du cancer. Plusieurs 

h poth  e  ont été émi e  telle   u’une a re  i ité 

plus importante du cancer au cours du diabète, en lien 

avec une hyperinsulinémie et une insulinorésistance 

promotrices de croissance des cellules cancéreuses, 

une vulnérabilité plus grande avec des défenses 

moins effectives des patients qui cumulent souvent 

d’autre  comorbidités, ou encore en raison des 

schémas thérapeutiques moins agressifs appliqués 

chez certains patients diabétiques comparativement à 

la population cancéreuse non diabétique [9].  

4. Le carcinome hépatocellulaire (CHC), 
première cause de mortalité au cours du 
diabète 

Parmi les cancers associés au diabète, le CHC au 

prono tic  lo alement péjorati , et pou ant  ’a érer 

redoutable aux stades avancés de la maladie, en est 

l’un de  plu   ré uent . Le lien ente dia  te et cancer 

a été signalé pour la première fois en 1986 par 

Lawson [27]. Cette étude cas-témoins a comparé des 

patients atteints de CHC à ceux atteints de tumeurs 

colorectales et de fractures fémorales, permettant de 

mettre en lumière la fréquence du diabète, 4 fois plus 

élevée dans le groupe de patients atteints de CHC 

[27]. Ce lien a en uite été con irmé par d’autre  

études de cohorte [28,29]. 

Le CHC est également la première cause de décès par 

cancer chez le diabétique et représente le principal 

t pe de cancer hépati ue. La  ur ie médiane n’e t 

 ue d’un an en Europe et en Chine, de 2,5 mois en 

Afrique subsaharienne [30]. L’exc   de mortalité 

chez le  patient  dia éti ue  e t de l’ordre 56% 

comparativement aux patients non diabétiques (risque 

relatif poolé (RRP): 1,56 ; IC 95% 1,30 – 1,87) [31]. 

Il est un facteur de mauvais pronostic [32]. Dans le 

monde, son incidence annuelle est en progression, 

avec environ 500 000 nouveaux cas, et aux USA une 

incidence de 7/100 000 habitants [31,33]. Le risque 

de CHC est doublé chez les patients diabétiques par 

rapport aux non dia éti ue ,  u’il   ait ou non une 

hépatopathie préalable, aussi bien chez les hommes 

que chez les femmes, et ce indépendamment de la 

con ommation alcooli ue et de l’in ection   V C 

[31]. L’aju tement  ur d’autre   acteur  con ondant  

tel   ue l’o é ité, la con ommation éth li ue et la 

bronchopneumopathie obstructive ne modifie pas non 

plus la force de cette association [12]. Le diabète, la 

stéatose hépatique non alcoolique (NAFLD) et la 

stéato-hépatite non alcoolique (NASH) sont des 

facteurs étiologiques reconnus, en plus de ceux 

déjàidentifiés que sont les infections hépatitiques 

 irale  C et B, la con ommation d’alcool, l’expo ition 

  l’a latoxine, le ta a i me [30,31].  

NAFLD, Diabète de type 2 et Carcinome 

hépatocellulaire   

La NAFLD, définie par un contenu graisseux intra-

hépatique, supérieur à 5-10% du poids hépatique, 

semble jouer un rôle important dans la pathogénie du 

CHC [34]. Elle est une maladie évolutive, englobant 

un spectre de phénotypes différents de pronostic 

variable : la stéatose hépatique bénigne (NAFL), la 

NASH, la fibrose, la cirrhose et le CHC.  
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Il e t aujourd’hui con idéré comme un  acteur de 

risque indépendant de survenue de CHC [35]. 

En population générale, la NAFLD a une prévalence 

de 25% [36,37]. L’O é ité, le D 2, l’h perten ion 

(HTA) et la dyslipidémie en sont les principaux 

facteurs étiopathogéniques associés [37,40]. 

Inversement, 70% des patients ayant une NAFLD ont 

un syndrome métabolique [36]. La NAFLD peut 

également être présente chez des sujets minces (5-8% 

des patients atteints de NAFLD), chez qui il est 

objectivé néanmoins un contenu graisseux viscéral 

élevé. Ces derniers partagent les mêmes anomalies 

métaboliques glucidique et lipidique observées chez 

les patients atteints de syndrome métabolique. Un 

génotype particulier de type PNPLA3 rs738409 

GG leur est également associé [30].   

La part contributive de la NAFLD dans le 

développement de CHC est en augmentation, 

notamment dans les pays développés, comptant pour 

18 % des CHC [33]. Or, cette atteinte hépatique, 

souvent méconnue, est présente chez 57,6% des 

patients DT2 et 75% des obèses [38]. Selon une étude 

réalisée sur 1500 vétérans Américains, la 

multiplication du risque de CHC serait de 5 pour les 

patients ayant une NAFLD ou un syndrome 

métabolique [39].  

La NASH, dont la prévalence est de 3 à 5% est une 

complication évolutive de la NAFLD de diagnostic 

histologique caractérisée par une inflammation, une 

ballonnisation et une stéatose hépatocytaires 

[37,40,41].  Elle reste stable pour un tiers à la moitié 

des patients, évolue vers une cirrhose pour 26 à 37% 

des patients, avec un risque de transformation ensuite 

en C C pour 4   27% d’entre eux [42,43]. Cette 

 é uence é oluti e n’e t cependant pa     témati ue, 

la  ur enue d’un C C  an  cirrho e préala le  ur une 

NAFLD étant également possible [33,44]. Ceci a des 

implications cliniques importantes, car la NAFLD, de 

diagnostic histologique, est souvent silencieuse 

cliniquement ou associée à des perturbations 

mineures du bilan hépatique. La possible séquence 

d’é olution directe  er  un C C  an  pa  a e par le 

stade de cirrhose, et le pronostic sombre de cette 

affection en font toute la gravité. Ainsi, les patients 

diabétiques et/ou présentant un syndrome 

méta oli ue doi ent  aire l’o jet d’une  ur eillance 

particulière pour le diagnostic de NAFLD mais aussi 

pour le dépistage du CHC. Un diagnostic au stade 

précoce ou très précoce selon la classification de 

Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) permet 

d’en i a er un traitement curati .  Il  ’a it alor   oit 

d’une tumeur uni ue ou 2 à 3 nodules de moins de 3 

cm de diamètre, sans envahissement vasculaire, ni 

autre signe associé au cancer, et avec une fonction 

hépatique préservée [45-47]. 

5. Facteurs communs entre Diabète et 
Cancer  

Le rapport de con en u  de l’A  ociation Américaine 

du Diabète (ADA) et la Société Américaine du 

Cancer (ACS) ont établi en 2010 une classification 

des facteurs de risque (FDR) potentiels partagés par 

les deux affections. Ils sont classés en 3 groupes [48-

49]:  

 Les FDR non modifiables : ce  ont l’â e 

(supérieur ou égal à 55-60 ans), le sexe 

(ma culin), et l’ethnie (Ri  ue plu  éle é pour 

les Afro-Américains comparativement à la 

population Caucasienne). 

 Des FDR modifiables : surpoids/obésité, 

l’alimentation, le ni eau d’acti ité ph  i ue 

l’alcool et le ta a i me. 

 Les liens biologiques détaillés dans la section ci-

apr      a oir l’h perin ulinémie, 

l’in ulinoré i tance, l’h per l cémie ain i  ue 

l’in lammation chroni ue.  

6. Liens physiopathologiques 

Bien  u’une relation cau ale entre dia  te et cancer 

soit suspectée, les liens biologiques qui unissent ces 

affections sont incomplètement démembrés et font 

l’o jet de nom reu e  recherche . La carcino én  e 

est un processus complexe au cours duquel le diabète 

e t  u cepti le d’inter érer, et a oir ain i un impact 

 ur l’incidence, le t pe et le pronostic des cancers.  

Au cours du DT2, il a été démontré dans des études 

expérimentale  in  itro et chez l’animal  ue 

l’h per l cémie, l’h perin ulinémie, l’in ulino-

ré i tance ain i  ue l’au mentation de la production 

d’un  acteur de croi  ance, l’in ulin Growth Factor 

(IGF-1),  et des cytokines inflammatoires participent 

dans la prolifération cellulaire tumorale et favorisent 

l’apparition de cancer , notamment au ni eau 

hépatique [50,51].  

6.1. Hyperinsulinémie et insulinorésistance  

L’in uline a it  elon deux voies de signalisation, 

l’une inter enant  ur la ré ulation du méta oli me 

glucidique (voie de la phosphatidylinositol 3-kinase 

(PI3K)-AK  proteine  ina e B (PKB) et l’autre,  oie 

mito éni ue, ré ule l’expre  ion de certain    ne  

Ras-mitogen-activated protein kinase (MAPK) pour 

le contrôle de la croissance et la différenciation 

cellulaire[52] (Figure 1).  Elle se fixe aux récepteurs 

  l’in uline (IR)  ui appartiennent   la  amille de  

tyrosines kinases et pour lesquels existent deux 
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isoformes A et B, ain i  ue le récepteur   l’In ulin 

Growth Factor 1 (IGF-1) [52]. L’acti ation de ce  

récepteurs peut être provoquée par l’in uline mai  

au  i par l’IGF1 et l’IGF2, initiant alor  une ca cade 

de réactions enzymatiques. L’i o orme B  erait plutôt 

impliquée dan  la ca cade méta oli ue de l’in uline, 

tandi   ue l’i o orme A dont l’a  inité pour l’IGF 2 

est élevée stimule la mitogènèse en activant une 

enzyme clé impliquée dans le cycle cellulaire, 

l’ERK1 2 (MAPK ). Cette derni re permet la 

phosphorylation de protéines cytosoliques qui 

inter iennent  ur l’expre  ion de    ne  pour la 

croissance cellulaire [52].  Au cours du cancer, 

l’acti ation de l’i o orme A par l’IGF2  a ori e la 

 ur ie cellulaire, et l’in a i ité de  cellule  

cancéreu e . D’un autre côté, le  récepteur    l’IGF-1 

 ont  u cepti le  d’acti er le proce  u  de croi  ance 

cellulaire en stimulant la mitogénèse cellulaire [49, 

53, 54].  

 

Dans des modèles expérimentaux, la surexpression 

des IR est susceptible de favoriser des mutations 

génétiques. Il est par ailleurs établi que le taux de 

croissance de cultures cellulaires malignes est 

au menté en pré ence d’in ulinec[55]. Dans un 

mod le animal, l’in u ion d’in uline était a  ociée   

une accélération importante de la croissance tumorale 

maligne [56]. 

 

En pré ence d’une patholo ie néopla i ue, le  

cellule  mali ne   urexpriment   la  oi  l’i o orme A 

de  IR, mai  au  i le  récepteur    l’IGF-1 [53,57].  

L’expo ition chroni ue   une h perin ulinémie 

pourrait constituer une explication possible à 

l’incidence plus élevée et au pronostic plus sévère du 

cancer au cours du diabète. De plus, elle est associée 

  de  taux circulant  éle é  d’IGF1 [53]. Au cour  du 

DT2, la production insulinique étant pancréatique, 

l’in ulinémie e t d’autant plu  éle ée au ni eau du 

   t me porte, re pon a le d’une expo ition 

importante des cellules hépatiques à des 

concentration  éle ée  d’in uline. 

D’un autre côté, le D 2  e caractéri e par un état 

d’in ulinoré i tance mar ué, a ec une 

hyperinsulinémie compensatoire. Les effets de cette 

insulinorésistance sur les voies de signalisation ont 

permis de révéler de façon intéressante que la voie 

métabolique (voie de la PI3K–AKT/PKB) était 

« déprimée » alors que la seconde voie Ras-MAPK 

ne l’était pa . Ain i, l’h perin ulinémie 

compensatoire accroît de manière importante ses 

effets sur la mitogenèse et la croissance tumorale 

[58].  

 

 

Figure 1 : Schéma représentatif des voies de 

signalisation de l’insuline via les récepteurs à l’insuline 

et les récepteurs de l’IGF-1, adapté de [9] et de [49]. 
AMPK: AMP activatedprotein kinase, IGF-1: Insulin Growth 

Factor-1, IGF-2: Insulin Growth Factor-2;IGF1-R: Insulin 

Growth Factor 1 Receptor,MAPK: mitogen-activated protein 
kinase ,mTOR: mammalian target ofrapamycin, PI3K: 

phosphatidylinositol 3-kinase, PKB : protein kinase B. 

 

6.2. Hyperglycémie, mémoire métabolique et 

épigénétique   

a. Hyperglycémie, croissance tumorale et 

angiogenèse  

La relation linéaire entre le niveau glycémique et le 

risque de survenue de cancer est établie, tel que 

démontré au cours du pré-diabète et du diabète [59]. 

Par ailleurs, le glucose constitue le principal substrat 

énergétique pour les cellules malignes [48]. Ceci a été 

démontré dès les années 1970 dans des modèles 

animaux, où l’in u ion de  luco e chez de  rat  

atteints de carcinomes mammaires induits par 7,12-

Dimethylbenza-anthracene est associée à une 

croissance tumorale 2,2 fois plus importante que celle 

observée chez les rats témoins [56]. 

L’h per l cémie, reconnue pour induire le  

complications microvasculaires avec les phénomènes 

de néovascularisation au niveau rétinien, serait par 

ailleur  impli uée dan  l’an io en  e tumorale en 

indui ant l’expre  ion d’un micro ARN (miR-467).  
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Ce dernier empêcherait la transduction de la protéine 

anti-angiogénique thrombospondine 1, une protéine 

inhi itrice de l’an io en  e, en  é ue trant l’ARNm 

[55,60]. In er ement, l’admini tration d’un 

antagoniste de miR-467 in vivo sur un modèle murin 

de cancer mammaire, permet de prévenir 

l’an io en  e o  er ée en  ituation d’h per l cémie 

[61].  

b. Hyperglycémie et concept de mémoire 

métabolique  

Le concept de mémoire glycémique incriminé dans le 

développement des complications micro- et 

macrovasculaires du diabète, constitue également 

aujourd’hui une pi te  érieu e dan  la compréhen ion 

des mécani me  impli ué  dan  l’au mentation du 

risque de cancer au cours du diabète [62]. 

L’expo ition chroni ue   une h per l cémie, un 

stress oxydatif, des produits de glycation avancés, et 

des facteurs inflammatoires peuvent en effet induire 

des modifications épigénétiques durables de 

l’expre  ion de    ne  de  cellule   an  modi ication 

de leur séquence acide désoxyribonucléique (ADN). 

Ce  ont la méth lation de l’ADN, le  modi ication  

post-traductionnnelles des histones (méthylation, 

acétylation), ainsi que les acides ribonucléiques 

(ARN) non-codants [63,64]. Ces modifications de 

l’épi énome, tran mi e  de mani re héréditaire d’une 

cellule mère à une cellule fille lors de la division 

cellulaire, per i tent même apr   contrôle de l’état 

d’h per l cémie, répondant ainsi à la définition du 

concept de mémoire métabolique. Elles intéressent 

notamment les cellules endothéliales, les cellules 

musculaires lisses, les cellules cardiaques et 

rétiniennes, avec pour conséquences de nombreuses 

complications vasculaires, sources de morbi-mortalité 

importantes [62] (Figure 2). 

 

Ces mécanismes épigénétiques interviennent sur 

l’ou erture de la chromatine, dite alor  euchromatine, 

pour permettre l’expre  ion de   acteur  de 

tran cription  râce   l’acce  i ilité de  zone  

régulatrices des gènes [65]. Dans une étude publiée 

en 2014, l’acét lation po t-traductionnelle des 

histones a été comparée dans deux groupes de 30 

patient  i  u  de l’étude DCC  (Dia ete  Control and 

Complications Trial), groupe de traitement 

conventionnel versus traitement intensif. 

L’acét lation   e t plu  importante dan  le  roupe 

conventionnel. Cette acétylation est également 

po iti ement a  ociée   l’  A1c, con irmant  ue 

l’h per l cémie chroni ue  ou -tend sa survenue 

[66].  

D’autre  étude  centrée   pécifiquement sur les 

anomalies du métabolisme glucidique corroborent 

également cette association, plus particulièrement 

chez les femmes, pour les cancers du pancréas, 

endométrial, mammaire ainsi que pour le mélanome 

[59,67,68]. Ces anomalies épigénétiques, favorisées 

par l’état h per l cémi ue, promou raient ain i 

l’expre  ion de   ne  onco éni ue  ou annihilerait 

l’expre  ion de   ne   uppre  eur  de tumeur , 

conduisant ainsi à une promotion des différentes 

pha e  d’initiation, de promotion et de pro re  ion 

tumorale de la carcinogenèse [69].  

 

Figure 2 : Conséquences de la mémoire glycémique sur la 

cancérogénèse et les complications métaboliques du 

diabète.Tiré de [62] 
ADN : Acide désoxyribonucléique ; ARN : Acide ribonucléique ; 
MEC : Matrice extra-cellulaire 

 

6.3. Rôle de l’inflammation   

L’h per l cémie chroni ue induit la production de 

produits de la glycation avancés, de radicaux libres et 

de  e p ce  réacti e  de l’ox   ne,  ui médient la 

production de cytokines pro-inflammatoires telles que 

l’interleu ine 6, le  umor Necro i  Facor α ( NF α), 

la cyclo-oxygnéase 2. Cet environnement 

inflammatoire pro-oxydatif serait propice au 

développement tumoral malin en favorisant la 

proli ération cellulaire, l’inhi ition de l’apopto e, la 

migration cellulaire métastatique, et la 

chimiorésistance [70,71].  

Dès le 19
ème

 siècle, les travaux de Virchow 

établissaient un lien entre inflammation et survenue 

de cancer  par l’o  er ation  aite  ue le  lé ion  

cancéreuses apparaissaient plus souvent sur les sites 
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d’une in lammation chroni ue  u’elle  oit d’ori ine 

microbienne (bactérienne ou virale) ou auto-immune. 

Le  mécani me  en  ont aujourd’hui mieux connu , 

même  i la preu e d’une in lammation chroni ue 

 eule inductrice de cancer n’a pa  encore été apportée 

[72]. Il n’en demeure pas moins que de nombreux 

arguments existent en faveur de cette théorie. 

L’in lammation   l’ori ine d’une proli ération 

cancéreuse, se caractérise notamment par une 

 uppre  ion de l’immunité anti-tumorale. Deux voies 

de l’in lammation « cancéreuse »  ont décrite , l’une 

intrinsèque secondaire à des altérations génétiques, 

l’autre extrin   ue, dan  la uelle une in lammation 

provoquée chronique pré-existante augmente le 

risque de néoplasie. Plusieurs travaux se sont 

intéressés à la séquence de production 

d’en ironnement  pro-inflammatoires à partir 

d’onco  ne  incriminé  dan  le dé eloppement de 

cancers humains tels que le RET, la voie de 

signalisation RAS–RAF et l’onco  ne MYC [72]. 

Pour exemple, le réarrangement du gène RET du 

récepteur de la tyrosine kinase, faisant suite à une 

inversion ou à une translocation chromosomique, est 

relié de manière causale au carcinome papillaire de la 

th ro de. Il induit  a  u ion a ec d’autre    ne  et 

conduit   l’apparition d’un onco  ne RE  P C [72]. 

Ce dernier est   l’ori ine d’un pro ramme 

traductionnel  ui  a ori e l’expre  ion de   ne  

impli ué  dan  l’in lammation et l’in a ion tumorale, 

par production d’ARN me  a er codant pour de  

facteurs de croissance cellulaire (CSF ; GM-CSF ; G-

CSF ) lesquels favorisent le recrutement et la survie 

des leucocytes; des chémokines pour le recrutement 

de  monoc te  et l’an io en  e, de  chémo ine , de  

récepteur  de chémo ine , de  molécule  d’adhé ion 

 a ori ant l’in a ion tumorale de   an lion  

lymphatiques, et des protéases telles que les 

métalloprotéa e  incriminée  dan  l’in a ion et la 

dissémination tumorale maligne [73]. Ce programme 

passe par la transcription de facteurs clés tels que les 

facteurs nucléaires kappa B (Nuclear Factors-kB) 

impli ué  dan  l’immunité innée et l’in lammation 

[74], mai  au  i l’acti ateur de la tran cription de 

STAT 3[75].  

7. Impact des traitements antidiabétiques   

L’ar enal thérapeuti ue du traitement du dia  te  ’e t 

enrichi depui  la décou erte de l’in uline en 1921, 

avec la metformine, les sulfonylurées, les 

thiazolidinediones et plus récemment les agonistes 

des récepteurs du Glucagon Like Peptide 1 (GLP1-

RA) et les inhibiteurs de la DiPeptidyl Peptidase 

(DPP4-i), ainsi que les inhibiteurs du co-transporteur 

Na-Glucose (SGLT2-i).   

 

7.1. Insulinothérapie   

Les insulines exogènes, humaines et analogues, 

utilisées dans le traitement du DT1 et du DT2, ne 

semblent pas être associées à un risque supérieur à 

celui a  ocié   l’in uline endo  ne. Le  in uline  

analo ue  ont été l’o jet de dé at  houleux suite à la 

mi e en é idence d’e  et  mito éni ue  in  itro 

notamment a ec l’in uline  lar ine [76]. Cependant, 

ce  e  et  ne  ont pa  reproduit  in  i o,   l’appui 

d’étude  épidémiolo i ue     rande échelle, ce  ui a 

permi  de le er toute l’am i üité dan  l’u a e de  

insulines analogues [77-79].  

Plusieurs études ont cependant signalé une 

augmentation significative du risque de CHC chez les 

patients diabétiques sous insulinothérapie, non 

con irmée cependant par d’autre  [80].  

7.2. Metformine 

La metformine améliore l’in ulino-sensibilité des 

tissus notamment au niveau hépatique et musculaire, 

et inhibe la production hépatique de glucose [81]. Des 

effets favorables in vitro et sur des modèles animaux 

sont rapportés avec la metformine dans la réduction 

du risque de cancer. De nombreuses études 

épidémiologiques vont également dans ce sens. La 

méta-analyse de De Censi publiée en 2009 rapporte 

une réduction 31% de l’incidence de  cancer , dont 

les cancers pancréatique et hépatique [82]. Ces 

résultats sont cependant contra té  par d’autre  

travaux, notamment une autre méta-analyse réalisée à 

partir d’e  ai  clini ue  randomi é , et  ui ne ré  le 

aucune di  érence en terme  d’incidence ni de 

pronostic des cancers chez les patients diabétiques 

sous metformine comparativement aux patients sous 

d’autre  médication  antidia éti ue  [83]. Ce  e  et  

favorables ne sont pas non plus retrouvés dans deux 

essais cliniques randomisés comparant en 

monothérapie  orale, la metformine, la rosiglitazone 

et les sulfonylurées [84].    

 

En ce qui concerne le CHC, les effets favorables de la 

metformine sur le risque de survenue de CHC chez 

les patients DT2 ont été souligné par plusieurs méta-

analyses publiées successivement en 2013, 2016 et 

2017[85-89]. Plus récemment, une étude de 

propension menée sur une population DT2 taiwanaise 

a comparé 21 900 patients DT2 traités par vs 21 900 

patients DT2 naïfs à la metformine, a confirmé la 

réduction globale du risque de CHC de 24% chez les 

patients sous metformine (HR 0,76 (0,67-0,85)), avec 

un effet favorable plus marqué selon la durée 

d’expo ition (réduction du ri  ue de 33% et de 63% 

respectivement pour une exposition comprise entre 

26 mois et 57 mois, et pour une exposition de plus de 

57mois) [90]. 
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L’a  ociation de la met ormine a ec l’utilisation de 

 tatine  et d’a pirine   do e anti-agrégante semble 

atténuer de manière plus importante ce risque. 

[35,89,91] Plusieurs mécani me  en  a eur d’un e  et 

anti-cancéreux de la metformine ont été mis à jour. Il 

est admis en effet que les effets anti-carcinologiques 

de la met ormine pa  ent entre autre  par l’acti ation 

de la  oie de l’AMP-Kinase (5′adeno ine 

monophosphate–activated protein kinase) par la 

LKB1 (Liver Kinase B1), une protéine kinase 

suppressive de tumeur, ce qui permet la 

phosphorylation de protéines qui, à leur tour inhibent 

la voie de signalisation de mTOR [29]. Cette dernière 

est impliquée notamment dans régulation, la 

croissance et la prolifération cellulaires, via les voies 

Ras/ERK et PI-3K/AKT. La metformine, via son 

inhibition dans les cellules cancéreuses, entraîne donc 

une réduction de la synthèse protéique, un arrêt du 

cycle cellulaire et l’apopto e de  cellule  cancéreu e  

[29,92].   En inhibant le complexe I de la chaîne 

respiratoire, la metformine empêche également la 

production d’e p ce  réacti e  de l’ox   ne, et 

pré ient la  ur enue d’altération  de l’ADN, de 

même  u’elle altère le métabolisme des cellules 

cancéreu e  [93]. Une autre  oie de l’e  et anti-

carcinologique de la metformine pourrait passer par 

une modification du micro-environnement tumoral 

via un effet anti-inflammatoire et immunosuppresseur 

de la metformine. Il est démontré in vitro que la 

met ormine  ia l’acti ation d’AMPK inhi e le NF 

Kappa B et entraine l’inhi ition de la production de 

tumor necrosis factor α ( NFα), une pui  ante 

cytokine pro-inflammatoire produite par les cellules 

endothéliales et les monocytes et qui intervient dans 

l’in ulinoré i tance et la carcino en  e [94,95]. Au 

cour  du C C, le  NFαElle aurait é alement un e  et 

antimétastatique en inhibant la migration des cellules 

cancéreuses et leur potentiel invasif [96,97]. 

 

Toutes ces voies ont ouvert des perspectives de 

recherche intéressantes, avec une possible utilisation 

de la metformine comme un agent adjuvant des 

thérapeutiques onco-médicales. Cependant, les essais 

cliniques réalisés à ce jour restent non concluants, et 

ne permettent pas encore de la proposer dans cette 

situation [98].  

 

7.3. Les thiazolidinediones   

Les thiazolidinediones sont des agonistes du PPARγ 

(peroxisome proliferator-activated receptor-γ).Elle  

au mentent la  en i ilité   l’in uline de  ti  u  

périphériques et semblent globalement être neutre sur 

le  cancer . A ec l’utili ation de la pio litazone, 

risque semble réduit pour le cancer hépatique, de 

l’ordre de 35%, mai  au menté de 20% en iron pour 

le cancer de la  e  ie[99].L’exc   de ri  ue de cancer 

de vessie a été signalé dans plusieurs études dont 

l’e  ai clini ue PROacti e [100-102]. Ceci a conduit 

au retrait de ce médicament dans plusieurs pays 

européens et à une mention spécifique de la part de la 

FDA en 2011 [103]. 

Des études menées plus spécifiquement sur le risque 

de survenue de cancers hépatiques révèlent une 

neutralité d’e  et  oire une réduction du ri  ue, 

d’autant plu  importante  ue la durée d’utili ation de 

ces médicaments est plus longue [80]. 

 

7.4. Les Sulfonylurées (SU) et Glinides 

Les SU exercent leur effet antidiabétique via une 

stimulation de la production insulinique endogène. 

Leur association au risque de développer un cancer 

est incertaine, certaines études établissant un lien 

po iti  mai  non con irmé par d’autre . Le  e  et  

semblent cependant différents selon les molécules de 

cette même classe thérapeutique. Une réduction de 

l’incidence de cancer et de la mortalité e t retrouvée 

a ec le  liclazide, alor   u’il e t au menté pour le 

glibenclamide [104].Très peu de données autour des 

Glinides sont disponibles. On ne retrouve pas de 

différence de risque de cancer comparativement à 

l’utili ation d’autre  a ent  antidia éti ue , tels que 

l’in uline, la met ormine ou le   U [105]. Cependant, 

il semblerait que le risque de CHC soit augmenté 

a ec l’u a e de cette cla  e médicamenteu e   l’appui 

d’étude  o  er ationnelle  récente  [80, 85].  

 

7.5. Incrétines  

Elles comprennent les GLP1-RA et les DPP4-i. En 

2011, une analyse publiée par la Food and Drug 

Administration (FDA) Américaine alertait à propos 

d’une au mentation potentielle du ri  ue de cancer 

du pancréas et du cancer médullaire de la thyroïde 

a ec l’utili ation de  GLP1-RA [106]. Ces doutes ont 

depui  été le é . Il n’e t pa  non plu  rapporté 

d’au mentation du ri  ue de cancer a ec l’utili ation 

des DPP4 inhibiteurs [107]. Cependant, une vigilance 

doit être maintenue concernant les effets pro ou anti -

carcinologiques potentiels de cette classe 

médicamenteu e,  omme toute d’introduction a  ez 

récente.  

 
7.6.Inhibiteurs du Na-Glucose co- transporteur 

 (SGLT2-i)   

Cette nouvelle classe thérapeutique agit entre autres 

effets en inhibant la réabsorption tubulaire rénale de 

glucose, provoquant ainsi une fuite urinaire de 

glucose et une normalisation de la glycémie. Les 

étude  préclini ue  réali ée  chez l’animal  ont plutôt 

rassurantes mais révèlent une augmentation du risque 

de cancers rénaux, testiculaires et surrénaliens avec la 

canagliflozine sur des modèles murins [108]. Ces 

e  et  ne  ont pa  retrou é  chez l’homme, cette 
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classe thérapeutique apparaissant comme neutre dans 

les études observationnelles [109]. Néanmoins, de 

nouvelles études avec un suivi prospectif longitudinal 

de longue durée sont nécessaires. 

Conclusion 

Le diabète est associé de manière indépendante à une 

augmentation du risque de cancer et à un pronostic 

plus sévère. En raison de la progression 

épidémiologique du diabète, notamment le DT2, il est 

attendu que la progression du CHC, au pronostic 

assez péjoratif, continue son ascension. Une relation 

causale du diabète avec le cancer est suspectée, à 

l’appui de  pertur ation  méta oli ue  o  er ée  au 

cours du diabète et dont le lien avec la carcinogenèse 

est de mieux en mieux compri e. L’identi ication 

précise de ces liens pathogéniques pourrait ainsi 

permettre le développement de nouvelles applications 

pour des traitements anticancéreux ciblés.   

Conflits d’intérêts  
Les auteurs déclarent ne pas avoir de con lit d’intérêt. 
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RECOMMANDATIONS  

AUX AUTEURS 

 
1. REGLES DE PUBLICATION 

 
L’Al erian  ournal o   ealth  cience  (A   ) e t 

l’or ane d’édition et d’in ormation o  iciel de 

l’A ence  hémati ue de la Recherche en  cience  
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publication et à Comité de lecture national et 

international. Elle publie des articles innovants, 
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réalisés dans tous les domaines des Sciences de la 

Santé. 

Les travaux soumis doivent être conformes aux 

instructions ci-dessous, qui sont en harmonie avec 

les normes de présentation des manuscrits 

proposées par le Comité International des 

Rédacteurs de Journaux Médicaux, également 

connu sous le nom de Groupe de Vancouver 

(International Committee of Medical Journal 

Editors. Uniform requirements for 

manuscriptssubmitted to biomedicaljournals. N 

Engl J Med1997;336:310–315). 

 out manu crit adre  é   l’A    doit être ori inal, 

c’e t-à-dire  u’en totalité ou dans ses parties 

e  entielle , il ne doit pa  a oir  ait l’o jet d’une 

publication préalable ni simultanée à la parution 

dans la revue. 

Si des extraits d'autres travaux ou documents sous 

copyright sont inclus dans l'article, les auteurs 

doivent fournir une autorisation écrite émanant des 

détenteurs du copyright et citer les sources de la 

publication princeps dans l'article. Ces mesures 

doivent être prises pour éviter le plagiat.  

Un contrôle par un logiciel anti-plagiat est 

systématiquement effectué pour toute soumission. 

Tout plagiat entraine le rejet de l'article et la non-

considération de toute soumission ultérieure 

provenant de l'auteur. 

Le  tra aux  oumi    l’A    doi ent être 

conformes aux recommandations éthiques de la 

déclaration d’ el in i (“WMA Declaration of 

Helsinki - Ethical Principles for Medical Research 

Involving Human Subjects”). 

 

 

 

 

1 Toute reproduction partielle ou totale des 

résultats doit respecter les dispositions de la 

convention Creative Commons 

https://creativecommons.org/ 

licenses/by/4.0/deed.fr  

2 Les articles sont soumis en français, en anglais 

ou en arabe sous formats Word « .doc ou.docx » 

et PDF ; des fichiers modèles (prototypes) sont 

publiés sur le site web de la revue. 

3 La  oumi  ion  ’e  ectue exclu i ement en li ne 

sur la plateforme ASJP Algerian Scientific 

Journal Platform en cliquant sur le lien: 

https://www.asjp.cerist.dz/en/PresentationRevue

/689   

2. TYPES DE MANUSCRITS  

2.1 LETTRE A L’EDITEUR 

Une lettre   l’éditeur permet  oit de donner un 

a i   ur un article déj  pu lié  oit d’ou rir un 

débat, soit de livrer une expérience personnelle. 

Sa parution, après accord du comité de lecture, se 

fait dans les délais les plus brefs. Le texte 

n’exc de pa  1500 mot , un ta leau et ou une 

figure et 05 références. 

Elle est signée par trois auteurs au plus et ne 

comprend  u’une adre  e pour la correspondance.  

2.2 ARTICLES ORIGINAUX 

Il  ’a it de tout article pré entant de  ré ultat  

ori inaux dan  le cadre d’e  ai  contrôlé  

randomi é , d’étude  d'inter ention, d’étude  de 

dépi ta e et de dia no tic, d’étude  de cripti e , 

d’anal  e  coût-e  icacité, d’étude  ca -témoins ou 

encore d’en uête  épidémiolo i ue …  
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Le corp  de l’article comprend une introduction  ui 

expose la problématique et les objectifs, Matériels et 

Méthodes, Résultats, Discussion, et Conclusion. Le 

texte ne doit pas excéder 4500 mots et comporter au 

maximum 04 tableaux, 04 figures/photos et 45 

références au maximum.  

 

2.3 REVUE GENERALE (Article de Revue) 

Une revue générale est une synthèse critique des 

travaux publiés sur un thème donné et aboutissant à 

de  propo ition  utile  et con tructi e . Ce n’e t pa  

une simple énumération des travaux publiés dans la 

littérature. Elle doit être rédigée sans parti pris et ne 

sert pas à démontrer une hypothèse. 

La rédaction d’une re ue  énérale e t  oit demandée 

par le rédacteur en chef à un auteur, soit proposée par 

ce dernier. Dan  cette é entualité, l’auteur doit 

prendre contact avec le rédacteur en chef avant de 

commencer la rédaction pour  ’a  urer aupr   de lui 

que le sujet intéresse le comité de rédaction et 

 u’aucun tra ail  imilaire n’e t en cour  de 

publication. Une revue  énérale n’exc de pa  5000 

mot  et peut aller ju  u’  120 ré érence . 

2.4 MISE AU POINT 

Une mise au point traite les développements récents 

 ur un  ujet d’actualité. Elle o éit aux même  

instructions que celles de la revue générale dont elle 

diffère par son caractère moins exhaustif. Le texte ne 

doit pas excéder 3000 mots et 50 références. 

2.5 CAS CLINIQUE 

Il permet de publier une ou plusieurs observations 

originales et bien documentées, à valeur didactique et 

scientifique. Il comprend une courte introduction, 

l’o  er ation réduite aux  ait   i ni icati  , une 

discussion et une conclusion. Le texte ne dépasse pas 

2500 mots, un tableau et/ou une figure et 15 

références au maximum. 

3. PRESENTATION DU MANUSCRIT 

3.1 TITRE, AUTEURS ET AFFILIATIONS  

 Le titre doit être suffisamment explicite, reflétant en 

particulier le  o jecti   de l’étude, la population de 

l’étude et le lieu. 

 Le titre doit être rédigé en français et en anglais. 

 Pour les articles soumis en arabe, le titre doit être 

rédigé en arabe, en français et en anglais. 

 Un titre court de ra être  ourni par l’auteur pour 

l’entête de l’article. 

 Les noms complets des auteurs, adresses 

électronique et affiliations de chacun des auteurs 

doivent être mentionnés. 

 Préciser le nom et le numéro de téléphone et 

l’adre  e e-mail de l’auteur corre pondant    ui 

seront adressés les commentaires des reviewers et 

les tirés à part. 

 Dans le cas où il y aurait deux auteurs principaux, 

les auteurs sont tenus de le mentionner. 

3.2 RESUMES ET MOTS-CLES  

 ormi  la lettre   l’éditeur, cha ue article devra 

comporter un résumé et des mots clés en français et 

en anglais. Pour les articles soumis en arabe, un 

résumé et des mots clés en arabe et en anglais sont 

requis.  

Le résumé ne doit contenir aucune abréviation non 

définie ni référence. 

 Pour les article  ori inaux, le ré umé n’exc de 

pas 300 mots ; il doit être structuré : 

Introduction, Matériels et Méthodes, 

Résultats, et Conclusion. 05 mots clés sont 

requis au maximum. 

 Pour les revues générales et les mises au point, 

un ré umé non  tructuré n’excédant pas 300 

mots et 05 mots clés au maximum. 

 Pour les cas cliniques, un résumé structuré : 

Introduction et o  er ation n’excédant pa  200 

mots et 05 mots clés au maximum. 

3.3 TABLEAUX 

Les tableaux doivent être numérotés en chiffres 

arabes et indexés dans le texte par ordre d’apparition 

entre parenthèses. Le titre est placé au-dessus du 

tableau et les notes explicatives éventuelles au-

dessous. 

3.4 FIGURES 

Toutes les figures doivent être numérotées en chiffres 

arabes. Les chiffres doivent toujours être cités dans le 

texte dans un ordre numérique consécutif. Les parties 

des figures doivent être désignées par des lettres 

minuscules (a, b, c, etc.). Le titre est placé au-dessous 

de la  figure et doit comporter une référence si la 

 i ure e t extraite d’un autre tra ail publié.  

3.5 ABREVIATIONS 

Les abréviations dans le texte doivent être définies à 

la première mention et utilisées de manière cohérente 

par la suite. Dans les tableaux et les figures, les 

abréviations doivent être précisées en dessous des 

tableaux et des figures avec une police de 8. 



 

S86 

3.6 REMERCIEMENTS 

Les remerciements peuvent être mentionnés. Si des 

financements doivent être déclarés, les noms des 

organismes de financement doivent être précisés en 

entier. 

 

3.7 CONFLITS D’INTERET 

Le  auteur  doi ent déclarer tout lien d’intérêt en 

rapport avec leur travail de recherche. Un lien 

d’intérêt  exi te  uand un auteur ou un coauteur a de  

relation   inanci re  ou per onnelle  a ec d’autre  

personnes ou organisations qui sont susceptibles 

d’in luencer  e  ju ement  pro e  ionnel  concernant 

une valeur essentielle.  

3.8 REFERENCES  

Dans le texte, les numéros de référence doivent être 

mis entre crochets [] et avant la ponctuation; par 

exemple [1], [1-3] ou [1,3]. 

Lorsque la référence comprend plusieurs auteurs, il 

convient de les citer tous. 

Les références sont présentées selon le style APA 

comme indiqué ci-dessous : 

1. Pour les articles originaux: Auteur 1, A.B., Auteur 

2, C.D. (année). Titre de l'article. Nom abrégé du 

journal, Volume, numéro:pp 

2. Pour les chapitres de livres: Auteur 1, A.B., 

Auteur 2, C.D. Titre du chapitre. Titre du livre; 

Editeur 1, A., Editeur 2, B., Eds.; Editeur: Lieu de 

Publication, Pays, année; Volume, p. 

3. Pour les ouvrages: Auteur 1, A.B., Auteur 2, C.D. 

Titre du livre; Editeur: Lieu de publication, Pays, 

année; pp 

4. Pour les articles en pré-publication: Auteur 1, 

A.B., Auteur 2, C. Titre de l'article non publié. 

Nom abrégé de la revue, stade de la publication 

(en cours de révision, accepté, sous presse).  

5. Pour les travaux présentés lors de congrès: Auteur 

1, A.B. (Université, Ville, Pays); Auteur 2, C. 

(Institut, Ville, Pays). Communication 

personnelle, année 

6. Pour les présentations publiées sur des actes: 

Auteur 1, A.B., Auteur 2, C.D., Auteur 3, E.F. 

Titre de la présentation. Acte du nom de la 

conférence, lieu de la conférence, pays, date de la 

conférence; Éditeur: ville, pays, année (si 

disponible); Numéro de l'abstract (facultatif), 

pagination (facultatif) 

7. Pour les travaux de thèse: Auteur 1, A.B. Titre de 

la thèse. Nom de l'Université, année de 

soutenance. Titre du site. Disponible en ligne: 

URL (consulté le jour, mois, année) 

8. Pour les travaux publiés sur des sites web: 

Adresse du site. Disponible online: URL (consulté 

le: jour, mois, année 
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