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INTRODUCTION
En 2018, 458 918 nouveaux cas de cancer du pancréas ont été enregistrés dans
le monde entier, représentant 2,5 % de tous les cancers. 243.033 sont des

hommes et 215. 885 sont des femmes (1)

Le cancer du pancréas est responsable de 331000 déces par an dans le monde,
ce qui le positionne au 7°™ rang de la mortalité par cancer ; des projections
estiment méme qgu'il deviendra la seconde cause de mortalité par cancer aux
Etats-Unis en 2030 (2).

Le cancer du pancréas a un pronostic tres réserve. Sa gravite s'explique par son

évolution insidieuse, empéchant un diagnostic précoce, et par la rapidité de
I’extension régionale et métastatique de la tumeur (3).

Il existe d’importantes disparités géographiques d’incidence et de sexe ratio
dans le monde (4). Des différences d’incidence en fonction de I’origine

ethnique sont observées pour une méme zone géographique (5).

Au Maroc (selon les registres des cancers), a Rabat le cancer du pancréas se
place au troisieme rang des cancers digestifs chez les deux sexes avec une
incidence de 2,86% chez I’homme et 1,85% chez la femme (6) , alors qu’a
Casablanca il se place au 4°™ rang des cancers digestifs avec une incidence de
1,26% chez I’homme et 0,94% chez la femme (6). Aux Etats Unis le cancer du
pancréas (30000 nouveaux cas /an) se situe & la 4°™ place des cancers en
termes d’incidence chez ’homme et la femme derriére le cancer du poumon, de

la prostate homme /sein femme et le cancer colorectal (5).
Au Japon (19700 nouveaux cas /an) :

- le cancer du pancréas se situe a la cinquiéeme place derriere les cancers du

poumon, de I’estomac, du foie et du cancer colorectal chez I’homme;
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- chez la femme aussi il occupe la cinquieme place derriere les cancers de

I’estomac, le cancer colorectal ,le cancer du poumon et le cancer du sein
(5).

Il n’y a pas de grande différence de survie du cancer du pancréas entre les
pays ; elle s’est un peu améliorée durant les 20 dernicéres années aux Etats-Unis,
quels que soient 1’dge de diagnostic et le sexe (7). La survie a cing ans dans
cette étude restait néanmoins trés basse, de 1’ordre de 4 %. Elle est identique a
celle observée dans la plupart des pays d’Europe (8). Au Maroc, le cancer du

pancréas représente 1,06% de tous les cancers (6).

Au Mali : de 2002 a 2011, le registre des cancers a enregistré 162 cas de

cancers du pancréas sur 10144 cas de cancers enregistrés, soit 1,6 % des cas

(9).

Quelques travaux ont été réalises sur le cancer du pancréas tant sur le plan
épidémiologique, clinique que sur le plan thérapeutique (3,10, 11). Cependant,
les aspects histopathologiques n’ont pas fait 1’objet d’étude approfondie. Ainsi
il nous a semblé nécessaire d'entreprendre une telle étude dans le but d'évaluer
les aspects épidémiologiques et histopathologiques des cancers du pancréas a
Bamako.
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OBJECTIFS

v Objectif général

Etudier les aspects épidémiologiques et histopathologiques des cancers du
pancréas dans le service d’anatomie et cytologie pathologiques du CHU du
Point G.

v Objectifs spécifiques

1. Déterminer la fréquence des cancers du pancréas ;

2. Déterminer I’incidence des cancers du pancréas ;

3. Décrire les aspects sociodémographiques des patients atteints des cancers du
pancréas ;

4. Décrire les aspects histopatathologiques des cancers du pancréas.
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I.  GENERALITES

A. Le cancer du pancréas

1. Définition

Le cancer du pancréas exocrine, dans la majorité des cas (95%), est un
adénocarcinome développé a partir des cellules épithéliales des canaux du
pancréas. Les autres tumeurs malignes sont rares, représentées par des
carcinomes endocrines plus ou moins différencies, les lymphomes, les

métastases (reins, seins) (12) .

2. Intérét.

La croissance tumorale est rapide et le diagnostic de ce cancer est
habituellement tardif et souvent découvert au stade de métastase. Malgré les
progres des techniques diagnostiques, le pronostic de ce cancer est encore

mauvais (12).

3. Rappels

3.1. Epidémiologie

a. Epidémiologie descriptive

v Age

Le cancer du pancréas est rare avant 30 ans, mais le risque augmente avec 1’age
pour atteindre un pic aux septieme et huitiemes décades. L’dge moyen de
survenu est de 68 ans chez I’homme et de 72 ans chez la femme (3). Dans le

monde entier,il représente 2,5 % de tous les cancers (1).

v’ Sexe
Partout dans le monde, le cancer du pancréas touche beaucoup plus les hommes

avec un sex-ratio variant de 1 a 3 selon les études (13).
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b. Epidémiologie analytique

¢ Facteurs de risques endogenes

v Conditions d’hérédité

Environ 10% des cancers du pancréas présentent un risque familial, cette
fraction étant la plus élevée pour tout site d’organe humain (14). Dans ce
contexte, les mutations bactériologiques ont été identifiées dans un certain
nombre de neutralisants d’oncogeénes et de tumeurs y compris BRC A2
(predisposing to breast and pancreaticcarcinoma) et p16INK4 prédisposant aux
carcinomes du pancréas, au carcinome du sein. Le syndrome de Peutz- Jeghers,
le syndrome HNCC (Hereditary Non Polyposis Colorectal Cancer) est

prédisposé au cancer du pancréas (14).

v’ Pancréatite chronique héréditaire

Ceux qui souffrent de pancréatite héréditaire expriment des attaques de
pancréatite aigué des le jeune age et font face a un risque de 40% de cancer du
pancréas vers 1’age de 70 ans. La plupart des familles paraissent posséder une
ou deux mutations de géne cationique trypsinogéne (chromosome 7q 33) (14)
qui cause la production de protéine mutante. Par conséquent [’activité
enzymatique associée est admise comme hypothése de contribuer a 1’auto
digestion du pancréas et de la pancréatite. Le cancer du pancréas peut alors étre
une conséquence de micro environnement inflammatoire prolongeé dans le
pancréas. L’autre condition est la présence de tumeur mucineuse papillaire dans
le conduit pancréatique, le syndrome de mélanome malin multiple atypique
familial, les fibroses kystiques et le syndrome de Li-fraumeni (14).

v Modifications génétiques sporadiques

Les modifications de I’oncogéne de KRAS (kirsten-ras) les plus fréquemment
du codon 12, surviennent dans 95% des tumeurs pancreatiques sporadiques et
peuvent représenter un événement moléculaire précoce de carcinogénese

pancréatique. Elles peuvent également étre présentes dans certaines lésions
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bénignes (14).Les modifications de génes de neutralisant de tumeurs tels que
P53, P16 INK (Multi TumorSuppressor Gene) DCC (Deleted in Colon
Carcinoma) et DPC4 (Deleted in pancreaticcarcinoma) ont aussi été detaillés
comme la sur-expression de certains facteurs de croissance par exemple : TGF
(transforming growth factor) et leurs récepteurs (14,15,16). La mutation
d’oncogene de géne C erbB2 est associ¢e a 1’adénocarcinome pancréatique de

dernier stade et oncogéne C erbB3 avec une courte survie post opératoire.

+« Facteurs de risques exogenes

— Facteurs alimentaires :

On discute un certain nombre de facteurs alimentaires y compris une
alimentation pauvre en fibres (13) et riche en viande et en graisse. Une
alimentation riche en anime hétérocycliques présentes dans la viande et le
poisson cuit est également incriminée. Quelques donnees ponctuelles
permettent également de penser que la consommation de vitamine C, de
caroténoides et de sélénium ont peut-étre un rdle protecteur dans la survenue du
cancer du pancréas (13). Les mécanismes évoqués font intervenir une
augmentation de la sécrétion de cholécystokinine et des prot€ases d’origine

pancréatique.

- Diabete

Le cancer du pancréas peut étre responsable au cours de son évolution d’un
diabete sucré. Seules les études ou le diabete était déja présent 1 an avant le
diagnostic de cancer peuvent éventuellement permettre d’étudier les relations
entre diabete et cancer du pancréas. Les études sont toujours contradictoires ;
toutefois il existe une association entre cancer du pancréas et diabete
chez les femmes. Expérimentalement, il a été prouvé que I’hyperglycémie
avait un effet favorisant dans la croissance d’adénocarcinomes pancréatiques
(12).
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— Letabac

Les études prospectives de la littérature ont montré que le risque de tumeur du
pancréas était statistiquement 3 fois plus élevé chez les fumeurs que chez les
non-fumeurs. Environ 30% des cas de cancer du pancréas sont imputables a la
cigarette (14).

Le fait d’arréter de fumer pendant plus de 15 ans semble faire revenir le risque
de cancer a un niveau voisin de celui observe dans la population des non-
fumeurs. L’action carcinogéne du tabac se fait par voie générale ou par
I’intermédiaire de ’excrétion biliaire de ses métabolites qui agiraient par le

biais d’un reflux dans les canaux pancréatiques.

— Alcool et café

Autant la consommation régulicre d’alcool semble associée de maniere
indiscutable a la survenue de certains cancers digestifs, autant aucune rélation
claire n’apparait entre la consommation d’alcool et le risque de cancer du
pancréas. A 1’état actuel, le réle potentiel du café dans le cancer du pancréas

n’est pas démontré (17).
— Facteurs de risque professionnels

Des agents chimiques industriels ont été suspectés dans la carcinogenése
pancréatique : métaux, colorants, hydrocarbures, machines, produits radioactifs
et I’aflatoxine B1, sans qu’une différence significative ne soit retrouvée avec la

population témoin (13).

D’autres substances chimiques industrielles ont ¢t¢ également suspectées
comme carcinogene du pancréas (la benzidine et la B-naphtylamine) mais
aucune preuve solide n'est cependant disponible (11). Plus récemment,
Garabrandt et al. (18) ont montré que le risque de cancer du pancréas chez les
ouvriers fabriquant le DDT (dichloro-diphényl-trichloroéthane) était 4 a 5 fois
plus éleve que dans la population générale.
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— Médicamenteux

La survenue de cancer du pancréas sous AINS fait I’objet de plusieurs

controverses (19).
— Autres causes rares

Il semble aussi qu’un antécédent de chirurgie d’ulcere gastroduodénal et d’un

reflux duodéno-gastrique soit associé a un risque du cancer du pancréas (13).

3.2. Rappels anatomiques

a. Embryologie

Le pancréas se développe par bourgeonnements (I'un ventral et I'autre dorsal)
sur l'intestin primitif antérieur sous I'ébauche hépatique. Ces bourgeonnements
se forment respectivement aux 26°™ et 29°™ jour de la vie embryonnaire chez
I'Homme. A la 5°™ semaine, le bourgeon ventral migre dans la région dorsale
et fusionne, a la 6°™ semaine, avec le bourgeon dorsal pour former le crochet
du pancreas (petite expansion du pancréas au-dessus des veines et arteres
mésentériques supérieures). Le pancréas endocrine dérive du seul bourgeon
dorsal alors que le pancreas exocrine provient des deux. Il peut exister de
multiples localisations ectopiques (estomac, duodénum, iléon, diverticule de

Meckel ou I’ombilic) (20)
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b. Anatomie descriptive

Le pancréas est une volumineuse glande endocrine et exocrine solidaire des
voies biliaires extra hépatiques et du duodénum ou s’abouchent ses canaux

excréteurs (20,21).
v' Situation

Le pancréas est une glande rétro péritonéale située en avant de la deuxiéme
vertebre lombaire transversalement de bas en haut et obliguement disposée

d’avant en arriére et de la droite vers la gauche (20,21).

v" Dimensions et poids

Le pancréas mesure environ 15 centimetres de longueur. 1l atteint au niveau de
la téte sa plus grande hauteur de 6 a 7 centimetres, et sa plus grande épaisseur,

qui varie entre 2 et 3 centimetres. Le pancréas pese 70 a 80 grammes (20,21).

v Forme et consistance

Le pancréas est un organe allongé de droite a gauche, aplati d’avant en arriere,
d’une coloration blanc rosé a 1’état frais et d’une consistance assez ferme et
friable. Sa forme trés irréguliére a pu cependant étre comparée a celle d’un
crochet ou d’un marteau. On distingue une téte circonscrite dans le cadre
duodénal ; I’isthme ou col, segment rétréci compris entre deux échancrures ; le
corps situé en avant du rachis lombaire ; enfin la queue a gauche mince et de
forme variable (20,21).

c. Les rapports

Les rapports du pancréas sont particulierement importants a bien connaitre dans
I'optique de I'examen échographique du pancréas. Le pancréas ne possede pas
de structure capsulaire permettant de le limiter de facon précise Il faudra pour
le localiser se servir des élements contigus a lui et de ses rapports avec les
organes avoisinants. Ne seront envisagés que les rapports avec des organes

accessibles a I'examen échographique (20,21).
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v Rapports de la téte
En avant, la téte pancréatique est barrée par la racine du méso-c6lon transverse.

En sus méso-colique, le rapport important est le foie qui s'applique sur la téte
du pancréas et représente une bonne fenétre d'exploration échographique. En
sous méso-colique, la téte pancréatique est en rapport avec le colon transverse
et les anses gréles. La partie gauche du petit pancréas de WINSLOW est pre

croisée par le pédicule mésentérique supérieur.
En arriére, la téte du pancréas est en rapport :

En avant du fascia de TREITZ, avec le canal cholédoque qui, d'abord rétro
pancréatique, devient intra pancréatique pour se jeter dans l'ampoule de

VATER au bord interne du deuxieme duodénum ;

En arriére du fascia de TREITZ avec la veine cave inférieure et le pédicule
rénal droit ; Circonférentiellement avec le cadre duodenal qui embrasse la téte

pancréatique « comme un pneu dans une jante ».
v Rapports de l'isthme

En avant, I'isthme entre en rapport avec le pylore recouvert de la face inferieure
du foie. En arriere de l'isthme, prend naissance la veine porte a partir de la
confluence de la veine mésentérique supérieure, formé de la veine splénique et
de la veine mésentérique inférieure. En arriere du fascia de TREITZ, se situe la

veine cave inférieure.

v Rapports du corps

En avant, le corps du pancréas entre en rapport avec l'estomac et le lobe gauche
du foie. En arriére : Les rapports immédiats se font avec l'artere splénique et ses
sinuosités au bord supérieur du pancréas et la veine splénique rétro-
pancréatique. Les rapports immédiats a travers le fascia de TREITZ se font

avec l'aorte, la naissance de I'artere mésentérique supérieure et la veine rénale
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gauche s'insinuant entre les deux. En haut, le bord supérieur du corps du
pancréas est en rapport avec les branches du tronc cceliaque.

v" Rapports de la queue du pancréas

En avant, la queue du pancréas est précroisée par le pédicule splénique. En
arriere, la queue du pancréas répond au rein gauche qui représente une voie
d'exploration de celle-ci. A gauche, elle se rapproche plus ou moins du hile de

la rate.

— Les conduits excréteurs du pancreéas

Le pancréas a deux conduits excréteurs : I’un principal est le canal de Wirsung,

I’autre accessoire est le canal de Santorini.

= Canal de Wirsung

Ce conduit parcourt la glande d’une extrémité a 1’autre. Arrivé au col, il
s’infléchit en bas, a droite et en arricre, traverse la téte du pancréas, ensuite la
paroi duodenale ou il est accolé au canal cholédoque qui est au-dessus de lui, et
s’ouvre dans le duodénum au niveau de la grande caroncule. Le canal augmente
de calibre de son origine vers la téte du pancréas ou il atteint 3 a 4 mm de
diameétre, mais il se retrécit fortement a son abouchement dans le duodénum, sa
paroi est mince. Les canaux collatéraux qu’il regoit ont une direction
perpendiculaire a la sienne, ce qui donne a I’appareil excréteur du pancréas

I’aspect d’un myriapode appelé mille pattes.

= Le canal de Santorini

Il traverse la partie supérieure de la téte du pancréas et s’é¢tend du coude formé
par le canal de Wirsung dans le col de la glande, au sommet de la petite
caroncule de la deuxieme portion du duodénum, suivant un trajet courbe,

concave en bas.
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Son calibre augmente progressivement de droite a gauche ; il peut encore étre
indépendant du canal de Wirsung, dont le territoire est alors localisé a la téte du

pancréas « 8 ».

— Les lymphatiques
Ils sont drainés par 4 chaines :

= chaine latéro-aortique (nceuds pancréatiques) qui est une chaine principale.
= chaine hépatique (nceuds sus et pyloriques) ;
» chaine splénique (nceuds sus et retro-pancréatiques) ;

= chaine mésentérique inferieure.

Ces 3 derniéres sont des chaines intermédiaires.

L’innervation est double sympathique et parasympathique
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Figure 1 : Rapport et situation du pancréas
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Figure 2: Vaisseaux et nceuds lymphatiques du pancréas(12)

3.3. Rappels physiologiques:

Il existe 4 types cellulaires majeurs au sein des ilots de langerhans, que 1’on
peut connaitre grace a la morphologie des granules neurosecretoires en
microscopie ¢électronique ou a 1’aide de I’immunohistochimie avec des
anticorps anti-peptides spécifiques. Les cellules béta (B) produisant de
I’insuline représentant 60 a 80% des cellules des flots ; les cellules Alpha (A)
produisant le glucagon, représentant 15 a 20% des cellules des Tlots ;
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Les cellules PP, produisant le polypeptide pancréatique, représentant 15 a 20%
des cellules des Tlots ;

Les cellules D synthétisant la somatostatine, représentant 5 a 10% des cellules
des ilots. D’autres peptides ont également été détectés dans les cellules du
pancréas endocrine (gastrine, sérotonine, vasoactive intestinal peptide VIP)
dans les ilots de Langerhans, les cellules ont une organisation spatiale précise.
Les Tlots sont entourés de fibres de collagene qui ne forment pas de capsule. Ils
sont tres richement vascularisés par un réseau capillaire bordé de cellules
endothéliales fenétres qui caractérisent habituellement les organes endocrines.
Les cellules (B) sont localisées au centre des Tlots, alors que les autres cellules
sont situées en périphérie. Quelques cellules endocrines sont dispersées au sein
du pancréas en dehors des flots de Langerhans, principalement sous la forme de
cellules 1solées dans I’épithélium canalaire excréteur.

Le pancréas exocrine est formé de nombreux acini qui se composent de cellules
épithéliales pyramidales circonscrivant une lumiere centrale. Plusieurs acini
forment un lobule ; la lumiere de chaque acinus se raccorde a un petit canal, qui
a son tour, se draine dans des petits canaux inter-lobulaires, lesquels rejoignent
ensuite les plus grands. Ces derniers trouvent alors le canal pancréatique
principal, avec le canal cholédoque, pénetre dans le duodénum a travers la paroi
interne par I’intermédiaire de 1’ampoule de Vater. Les secrétions du pancréas
exocrine, produites par les cellules épithéliales des acinis comprennent : le
trypsinogene, le chymotrypsinogéne, I’amylase et la lipase. Elles sont
responsables de la digestion du bol alimentaire, et le bicarbonate, alcalinise le
contenu intra luminal de ’intestin gréle. Le role principal du pancréas est la
production d’insuline qui est une hormone polypeptide dont le précurseur est la

pro insuline dégradée par une protéase en insuline et peptide C.
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On estime qu’environ 50 unités d’insuline sont secrétées par jour. L’insuline est
une hormone anabolisante qui participe a toutes les réactions de synthése de

I’organisme.

Son action biologique est marquée sur le métabolisme des lipides, des protides
et des glucides dont il baisse le taux plasmatique : c’est donc une hormone

hypoglycémiante (12).

3.4. Rappels Anatomie pathologique.

Il existe deux formes de tumeurs malignes du pancréas : les tumeurs exocrines
plus fréequentes et les tumeurs endocrines beaucoup moins fréquentes. Le
cancer du pancréas sieége au niveau de la téte dans 75% des cas, du corps et de

la queue dans 20% des cas et est diffus dans 5% des cas

Histologie : I’adénocarcinome canalaire représente 80% des cas.
3.4.1. Macroscopie :

Le cancer du pancréas se présente sous forme d’une masse nodulaire, dure,
blanche jaunatre ou grisatre, mal limitée, avec perte de la lobulation du

parenchyme pancréatique et de consistance pierreuse (+++) (22)

3.4.2. Microscopie :

= Cellules excréto-biliaire  86%
= Cellules muco-sécrétantes 3%
= Cancer acellules géantes 5%

= Cancer muco-épidermoide 3 %

= Cystadénocarcinome 2%
= Cancer acineux 1%
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Figure 5 : Adénocarcinome du pancréas
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Adénocarcinome pancréatique
anatomopathologie

Figure 6 : Adénocarcinome

3.4.2.1. Rappels histologiques

= Pancréas exocrine
Le pancréas est une volumineuse glande exocrine, acineuse composée, a

I’intérieur de laquelle sont dispersées des formations glandulaires endocrines,
les Tlots de Langerhans. Le parenchyme glandulaire est divisé en lobules par
des travées conjonctives issues de la capsule de I’organe et contenant des

vaisseaux sanguins, des lymphatiques, et des nerfs (23).

Les acini glandulaires : les acini pancréatiques sont faits de cellules

glandulaires possédant toutes les caractéristiques morphologiques des cellules
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sécrétrices de protéines. Ces caractéristiques sont : un tres abondant réticulum
endoplasmique glandulaire, un appareil de Golgi supra-nucléaire bien
développé et, s’accumulant au pole apical de la cellule, des grains de sécrétions
dont le contenu enzymatique est déversé dans la lumicre de 1’acinus par un

mécanisme d’exocytose (23).

Les canaux excréteurs : lls forment un systéeme de conduits ramifiés. Faisant
suite aux acinis sous le nom de canaux intra lobulaires, ils deviennent ensuite
de canaux inter lobulaires qui se reunissent enfin en canaux collecteurs (canal
de Wirsung et canal de Santorini). Leur paroi est faite d’un épithélium simple
(cubique au départ et prismatique ensuite) entouré¢ d’une couche conjonctive
d’épaisseur progressivement croissante. Les cellules épithéliales formant la
paroi de ces canaux élaborent et déversent dans leur lumiere une sécrétion
aqueuse, riche en bicarbonates et dépourvue d’enzymes, qui contribue, avec la
sécrétion enzymatique des acini, a former le suc pancréatique finalement

deversé dans le duodénum (23).
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Figure 3 : Pancréas de cobaye : aspect général (x 250) Noter les nombreux
acini (exocrine) a gauche et un ilot de Langerhans (endocrine) a droite. Un
canal excréteur est visible tout en bas et au milieu du cliché (24).

Figure 4 : Limite entre un ilot de Langerhans et les acini (x 400). Les acini

sécrétent les constituants protéiques du suc pancréatique (24)
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Pancreéas endocrine

Les ilots de Langerhans : lls sont de petits amas cellulaires tunnélisés par un tres
abondant réseau de capillaires sanguins fenétrés.  Sur les préparations
histologiques ordinaires, ils apparaissent comme de petites plages arrondies,
claires, disposées sans ordre et en nombre variables a I'intérieur des lobules
pancréatiques. Les cellules glandulaires endocrines qui les composent sont de
trois types (A, B, D) qui ne peuvent étre distingués en microscopie optique que
par des colorations particulieres (fuchsine-paraldéhyde ; chromique-phloxine ;
réactions métachromatiques ; réactions a 1’argent) mais qui sont assez facilement
reconnaissables en microscopie électronique par 1’aspect, la taille et la densité de

leurs grains de sécretion.

v’ Histoire naturelle du cancer du pancréas

Le premier stade de néoplasie est I’hyperplasie plate entrainant la colonisation de
I’épithélium du conduit pancréatique. On estime que plus de la moitié de la
population des personnes agées peuvent présenter une hyperplasie plate (14). Ceci
peut conduire a I’hyperplasie papillaire, la présence de fibroses kystiques du
pancréas peuplé avec une structure repliée, qui peut avoir des degrés divers
d’anomalies cellulaires et nucléaires. Le vrai carcinome est caractéris¢ par I’invasion
de la paroi du conduit pancréatique et une réaction dysplastique a savoir la réaction
inflammatoire a collagéne, tumeur qui peut renfermer moins de 25% de cellules
cancéreuses. Les principaux types histologiques comprennent des adénomes
sériques kystiques bénins, les tumeurs de comportement biologique incertain y
compris la tumeur kystique mucineux et la tumeur kystique solide aussi bien que les
formes malignes telles que I’adénocarcinome, 1’adénocarcinome sérique micro-
kystiqgue et 1’adénocarcinome de mucine. Il existe trois types de lésions
précancéreuses intra-epithéliales canalaires pancréatiques pouvant évoluer vers un
adénocarcinome pancréatique : les néoplasies intra-épithéliales (PanIN), les tumeurs
intracanalaires papillaires et mucineuses (TIPMP) et les cystadénomes mucineux.
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Ces trois leésions évoluent progressivement selon une séquence de dysplasie de bas
grade, de haut grade, de carcinome in situ puis de cancer invasif

3.4.2.2. Types histologiques :

Les cancers du pancréas exocrine sont essentiellement représentés par les
adénocarcinomes canalaires. IIs comprennent également d’autres variétés, beaucoup
plus rares, de tumeurs épithéliales malignes, qui sont les cystadénocarcinomes
séreux et mucineux, le carcinome intra canalaire papillaire mucineux, le carcinome a

cellules acineuses, le pancréatoblastome, et le carcinome solide et pseudopappillaire.

a. Tumeurs épithéliales :

v" Adénocarcinome canalaire :
Il représente la variété la plus commune du cancer du pancreas.

= Adénocarcinome canalaire dans sa forme commune :

La plupart des adénocarcinomes canalaires sont bien a moyennement différenciés.
Ils se caractérisent par une prolifération tumorale infiltrante faite de structures
glandulaires imitant plus ou moins les canaux pancréatiques et enserrées dans un
abondant stroma desmoplastique. Les adénocarcinomes bien différenciés sont
constitués de glandes de grande et de moyenne taille parfois séparés par des canaux
résiduels non tumoraux. Des structures cribriformes et pseudopapillaires peuvent
s’observer. Les cellules tumorales sont cylindriques mucosécrétantes souvent claires.
Le noyau nucléolé présente peu d’atypies. Les mitoses sont rares (5/ 10 champs x
40). Dans les adenocarcinomes moyennement différenciés, les glandes sont plus
petites et les atypies sont plus marquées. Les mitoses sont estimées de 6- 10/ 10
champs x 40. La mucosecretion est irréguliere. Plus rares, les adénocarcinomes peu
differenciés réalisent des glandes de trés petite taille mélées a des cordons, des
travées et des massifs tumoraux. Des foyers malpighiens, fusiformes ou anaplasiques
peuvent s’observer mais ne doivent pas dépasser 20% de la tumeur. Des foyers
hémorragiques et nécrotiques sont observés. Les atypies nucléaires sont trés

marquees et les mitoses sont estimées a plus de 10/ 10 champs x 40 .
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» Variantes histologiques de I’adénocarcinome canalaire :
— Carcinome adénosquameux (3- 4%): Il associe deux contingents glandulaire et

épidermoide. Le contingent épidermoide doit dépasser 30% de la tumeur.

— Carcinome anaplasique sarcomatoide (2- 7%): Il se compose surtout de cellules
de grande taille, éosinophiles, peu cohésives et pléomorphes, rondes a
fusiformes. Le stroma est fibreux peu abondant. Il se caractérise par une co-
expression de la vimentine et de la cytokératine par les cellules tumorales.

— Carcinome mucineux non Kystique (1- 3%) : Appelé également carcinome
colloide ou gélatineux dans lequel plus de 50% du tissu tumoral est fait de plages
de mucines partiellement tapissées de cellules tumorales cubiques et
mucosecrétantes.

— Carcinome a cellules indépendantes en bague a chaton: Adénocarcinome
extrémement rare exclusivement constitué de cellules tumorales en bague a
chaton.

v Cystadénocarcinome Séreux :

C’est une tumeur épithéliale maligne plurikystique mesurant de 2,5 a 12 cm. Elle

réalise des papilles tapissées de cellules riches en glycogéne se projetant dans des

espaces kystiques.

v Cystadénocarcinome mucineux :

I1 s’agit d’une tumeur volumineuse siégeant habituellement au niveau du corps et de
la queue du pancreas. Elle est macroscopiquement Kkystique, multiloculaire, a
contenu mucineux et limitée par une pseudocapsule fibreuse d’épaisseur variable.
Histologiquement, la malignité est attestée par la présence de foyers d’infiltration du

stroma.

v Carcinome intracanalaire papillaire et mucineux invasif ou TIMP dégénérée

Il correspond a I’existence de cellules tumorales isolées ou groupées en amas au-

dela de la membrane basale du canal. Dans les stades plus avances la prolifération

Thése de médecine M. Mahamadou Ahmadou DICKO  Bamako 2021 Page | 23



ASPECTS EPIDEMIOLOQUE ET HISTOPATHOLOGIQUE DES CANCERS DU PANCREAS A BAMAKO DE 2015 A 2019

tumorale répond a un adénocarcinome mucineux. En 1’absence de zones résiduelles
de TIMP avec signes de dysplasie, il est difficile de le distinguer d’un
cystadénocarcinome mucineux d’un adénocarcinome kystique

v' Carcinome a cellules acineuses :

Représente moins del% des tumeurs pancréatiques. Elle est faite histologiquement
de cellules de type acineux relativement monomorphes au cytoplasme granulaire
PAS positif.

v’ Pancréatoblastome :

Tumeur rare de 1’enfant faite de cellules blastiques uniformes d’agencement variable
formant parfois des rosettes.

v Tumeur solide et pseudopapillaire maligne :

Les criteres de malignité sont représentés par I’engainement périnerveux, les embols
vasculaires et I’infiltration par contiguité des tissus de voisinage.

v Autres tumeurs :

Le carcinome oncocytaire, le cystadénocarcinome non mucineux pauvre en
glycogene, le choriocarcinome, le carcinome a cellules claires, le carcinome a
cellules ciliées, le carcinome micro glandulaire et le carcinome médullaire.

b. Tumeurs non épithéliales :

v" Tumeurs conjonctives malignes:
Les tumeurs conjonctives malignes du pancréas sont exceptionnelles.Elles sont

représentees par les leiomyosarcomes et les tumeurs stromales malignes.

v" Les lymphomes :

Le lymphome primitif du pancréas est tres rare. Il représente moins que 0,5% des
tumeurs pancreatiques. 1ls sont habituellement de phénotype B : le lymphome diffus
a petites cellules, le lymphome folliculaire, le lymphome B a grandes cellules. Enfin
de ponctuels cas de lymphome T primitifs pancréatiques ont été rapportes.

v" Tumeurs secondaires :
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Les métastases pancréatiques sont I’apanage des tumeurs trés évoluées et sont
généralement de découverte autopsique. Elles peuvent étre de nature épithéliale ou
non épithéliale. Cet envahissement métastatique peut se faire par contiguité (a partir
de I’estomac, du foie, des surrénales et du rétropéritoine), par voie lymphatique ou

par voie hématogene.

4. Etude clinigue des tumeurs du pancréas exocrine
4.1. Type de description : Tumeur de la téte du pancréas
» Signes cliniques

% Circonstance de découverte

= Ladouleur:

C’est le symptome le plus fréquent. La douleur siége le plus souvent dans la portion
sus ombilicale de I’abdomen, irradiant en ceinture vers 1’arriére. Plus rarement, elle
siege dans I’hypochondre gauche, irradiant vers la région lombaire gauche ou dans

I’hypochondre droit, simulant une colique hépatique.

Cette douleur n’a pas de rapport précis avec 1’horaire des repas, mais peut &tre
déclenchée par un repas ou la prise d’alcool. L’absorption d’aliments ou d’anti
acides ne la calme pas. Des nausées ou des vomissements peuvent étre associées.

D’emblée maximale, cette douleur est constante et peut durer plusieurs jours.

Dans le temps, 1’évolution est variable. Rarement, les douleurs ont la péeriodicité des
crises ulcéreuses. Le plus souvent, les douleurs deviennent de plus en plus

frégquentes et intenses pouvant conduire a la toxicomanie.

= L’amaigrissement :

Tres fréquent retrouvé lors d’une affection pancréatique, I’amaigrissement peut étre
di a une anorexie ou une crainte pour le malade de s’alimenter en raison des

douleurs, un diabéte ou une stéatorrhée peuvent étre des facteurs surajoutés.

= Lictere
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Il s’agit d’un ictére cholestatique. Dans le cas du cancer de pancréas, I’ictére est
progressif accompagné de prurit, de décoloration des selles.

Le diabéte peut étre 1'une des manifestations révélatrices d’une affection
pancréatique. Il peut s’agir d’une diminution de la tolérance glucidique lors d’une
hyperglycémie provoquée, voire méme un diabéte responsable d’acidocétose

nécessitant une insulinothérapie.

* L’hémorragie digestive

Quoique peut evocatrice d’une affection pancréatique, trois mécanismes
d’hémorragie digestive méritent d’étre cités : la rupture des varices cesophagiennes
liée a une hypertension portale segmentaire ; 1’hémorragie due a une érosion au
contact d’un faux kyste qui peut s’extérioriser par le Wirsung (Wirsungorragie), ou
rester enclose dans le duodénum ou I’estomac. Rarement, les cancers du pancréas

envahissent la muqueuse duodénale et peuvent étre responsables d’hémorragies.

Dans les cas des cancers du pancréas exocrine ; il faut noter que les hémorragies
digestives ne sont pas spécifiques de la tumeur ici et qu’elles sont tardives et
traduisent 1’envahissement des organes voisins. Au départ, I’ictere et la douleur sont
fréquents ou en association dans 90% des cas. L’association ictére, douleur
abdominale et amaigrissement est beaucoup plus évocatrice. Certaines
manifestations sont communes a toutes les parties du pancréas. L’ictére est fréquent
dans les localisations de la téte du pancréas Les tumeurs corporéo-caudales sont plus
volontiers révélées par des douleurs abdominales aggravées par le décubitus dorsal,
insomniantes a recrudescence nocturne, incompletement soulagées par la position
penchée en avant ou le decubitus ventral. L’irradiation postérieure préte la confusion

souvent avec une pathologie rachidienne ou neurologique.

Dans les formes évoluées, on peut rencontrer

- une ascite traduisant souvent la présence d’une carcinose péritonéale
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- des volumineuses meétastases hépatiques, parfois responsables d’un ictére
d’origine intra hépatique
- des métastases pulmonaires, voire plus rarement cutanées, 0sseuses ou
cerébrales
- une sténose duodénale symptomatique ou asymptomatique.
s Signes physiques
- hépatomégalie de cholestase : lisse, régulier, ferme, indolore a bord inferieur
mousse. Elle est isolée (sans splénomégalie, ni circulation collatérale, sans ascite
ni syndrome hémorragique),
- Grosse vésicule palpable = Loi Courvoisier-Terrier
- Manceuvre de Mallet-Guy : malade en décubitus latéral droit, la main
enfoncee sous le rebord costal gauche éveille une douleur lors des inspirations
profondes (douleur sous costale gauche a la palpation).
- Autres signes: ascite, ganglion Troisier, Iésions de grattage, thrombophlébite
(superficielle, peu inflammatoire, migratrice et récidivante = syndrome de
Trousseau.

- TR/TV a la recherche d’une carcinose péritonéale

» Signes para cliniques

» |Imagerie

Actuellement, les moyens disponibles sont 1’échographie, la tomodensitométrie
abdominale, 1’¢cho endoscopie, la cholangiographie rétrograde endoscopique.
L’artériographie coelio-mésentérique et 1’imagerie par résonance magnétique sont
moins utilisées. Quant a la ponction du pancréas guidée par 1’imagerie, elle est la
seule méthode permettant un diagnostic histologique de certitude chez le malade non

opérable.

L’¢échotomographie : peut mettre en évidence des :
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Signes directs : présence d’une masse focale ou diffuse dans prés de 70% des cas.
L’aspect écho-tomographique le plus fréquent est la présence d’une masse

hypoéchogene homogene ou hétérogéne, assez bien limitée.

Les tumeurs siégeant au niveau de la queue ou du corps du pancréas sont plus
facilement identifiees car elles entrainent une déformation nette du contour de la

glande pancréatique ;

Signes indirects : sont particulierement bien décelées par échotomographie,
dilatation du canal de Wirsung, de la voie biliaire principale et des voies biliaires
intra hépatiques. L’échotomographie permet également de détecter les métastases
hépatiques et les adénopathies coeliomésenteriques lorsque la taille de ces dernieres
dépasse 10 mm La sensibilité et la spécificité de 1’échotomographie dans le

diagnostic de cancer du pancréas sont respectivement voisines de 80 et 90%.

Cette imagerie a cependant des limites :

10 — 25% des cancers du pancréas ne sont pas décelables en échotomographie; dans

les lésions dont la taille est inférieure a 2 cm de diamétre ;

Le pancréas est inexaminable du fait de l’interposition des gaz digestifs dans
environ 15 a 20% des cas ; les anomalies écho-tomographiques rencontrées au cours
du cancer du pancréas peuvent étre indiscernables a celles présentes en cas de
pancréatite chronique c’est pratiquement le premier examen chez un patient

ictérique pour une cause intra ou extra hépatique.

= Tomodensitométrie

La visualisation du pancréas est quasi constante ; c’est I’examen de référence. Les
modifications de volume et de contours sont les signes morphologiques les plus
importants. L’injection de produit de contraste selon la technique utilisée permet de
visualiser I’aspect hypodense et souvent hétérogene de la tumeur. La présence d’une
dilatation du canal de Wirsung ou des voies biliaires doit inciter a faire une étude

sériée de la téte du pancréas, méme si les coupes avant injection ne montrent pas
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d’anomalie. L’atrophie parenchymateuse d’amont est fréquente et toujours partielle,
au contraire de 1’atrophie de la pancréatite chronique ou de la sénescence
pancréatique. La sensibilité de la tomodensitométrie dans le diagnostic de tumeur
pancréatique est voisine de 90%. La TDM est essentielle a 1’appréciation de
I’extension néoplasique, en particulier de 1’atteinte des plans retro péritonéaux et de

I’envahissement vasculaire, notamment mésentérique supé€rieur.

= Echo-endoscopie

L’écho-endoscopie a pris un essor considérable dans I’exploration de la pathologie
pancréatique. L’écho-endoscopie permet la détection de petites tumeurs mesurant
moins de 20 mm de diametre avec une sensibilité voisine de 90%, alors qu’elle n’est
que de 50% pour la TDM. Les tumeurs apparaissent comme des masses plus ou
moins bien limitées, hypoéchogénes, parfois hétérogenes. La présence de signes
écho endoscopiques indirects est importante : Dilatation du Wirsung, diminution du
diametre de la voie biliaire principale au contact d’une tumeur céphalique. L’écho-
endoscopie est €également trés performante dans le bilan d’extension locorégionale et
en particulier dans la recherche d’un envahissement du tronc porte des vaisseaux
spléniques et des vaisseaux mésentériques supérieurs, de métastases ganglionnaires
dont on précise toujours la taille, 1’échogénicité et les limites, ainsi que

I’envahissement de la paroi gastrique.

= Cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique

La cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique (CPRE) est une des
méthodes d’imagerie les plus performantes dans le diagnostic du cancer du pancréas
exocrine ; de plus, dans certains cas, elle permet la réalisation simultanée de la levée

de I’obstruction biliaire par la pose d’une prothése endo-biliaire.

Cinq aspects pancreatographiques peuvent étre rencontrés :

- un arrét complet du produit de contraste associé a une parenchymographie

homogeéne caractérise le type obstructif ;
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- le type sténosant est responsable d’une sténose localisée, habituellement
irréguliére, du canal de Wirsung avec dilatation majeure des canaux en
amont;

- les autres types: Kkystiques (flaque opaque hétérogene et irréguliére),
périphérique (lacune dans la parenchymographie) et lacunaire (dilatation
pseudo kystique du canal de wirsung) sont plus rares et ne représentent
qu’environ 5% des cancers du pancréas.

Les aspects cholangiographiques sont essentiellement de trois types :

- sténose compléte ;

— sténose partielle avec dilatation d’amont ;

- refoulement de la voie biliaire principale.

La sensibilité de la CPRE dans le diagnostic de cancer du pancréas est de I’ordre de
92% et sa spécificité voisine de 96%. La CPRE peut étre 1’occasion de réaliser
simultanément des prélévements cytologiques et histologiques dont les résultats sont
fonctions de la technique de prélevement et de la localisation de la tumeur.
Cependant ces prélevements endoscopiques ne semblent pas apporter de reels
bénéfices par rapport a la ponction-biopsie pancréatique transcutanée lorsqu’il existe
une masse radiologiquement repérable. Lorsque la CPRE est pratiquée par des
endoscopistes expérimentés, les complications sont rares (environ 1% des cas) et
dominées par 1’angiocholite et la pancréatite aigué. La prévention de 1’angiocholite

repose sur un drainage rapide des voies biliaires aprés opacification.

= Artériographie Coelio-mésentérique

Elle n’est plus utilisée actuellement dans un but diagnostique. Son principal intérét
est de participer au bilan d’extension, en particulier vasculaire. Mais un examen
TDM de qualité permet le plus souvent d’obtenir des renseignements identiques,

voire meilleurs, avec une technique d’imagerie moins invasive.
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L’artériographie coelio-mésenterique ne conserve donc ses indications que lorsque
la TDM et I’écho endoscopie ne permettent pas de conclure quant a I’envahissement
tumoral ou dans le cadre d’une stratégie preopératoire en cas de tumeur du crochet
pancréatique et chez le sujet athéromateux.

= |magerie par Résonance Magnétique

Les données publiées sur les intéréts respectifs de la TDM et de I’imagerie par
résonance magnétique sont contradictoires et encore préliminaires. Les critéres
diagnostiques de cancer du pancréas sont identiques a ceux utilisés au cours de la
TDM. L’IRM détecte bien I’extension tumorale. Il est cependant possible que I’IRM
soit supérieure a la TDM et que I’amélioration de la technique permette d’augmenter
la sensibilité et la spécificité de la méthode. D’autres études sont néanmoins
nécessaires pour mieux definir la place de ’IRM dans le diagnostic et le bilan du

cancer du pancréas.

= Signes biologiques
En cas de tumeur céphalique : Il existe une cholestase ictérique ou en ictérique
secondaire a ’obstruction biliaire. De méme il peut exister une anémie soit de type

carentiel en cas d’envahissement duodénal, ou inflammatoire.

L’hyperglycémie est fréquente, I’hypercalcémie par lyse 0sseuse ou de mecanisme
paranéoplasique ainsi qu'une sécrétion ectopique de GH (Growth Hormone), ACTH

(adrenocorticoptrophic hormone) notamment.

= Marqueurs tumoraux

L’antigéne carcino embryonnaire (ACE) : Fréquemment élevé dans le sérum des
patients en cas de cancer du pancréas. La revue récente montre que I’ACE est
supérieur a 5 ng/ml dans environ 58% des cas de cancers du pancréas, mais sa faible
spécificité voisine de 65% Ilui fait perdre tout intérét diagnostique. Cependant,
lorsque le seuil de I’ACE est fixe a 50 ng/ml, la speécificité est proche de 80% mais

la sensibilité n’est alors que d’environ 40%. 11 est admis que le taux de ’ACE est
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habituellement plus ¢élevé en cas de tumeur évoluée et qu’il diminue le plus souvent

apres résection chirurgicale.

Le dosage sérique du Ca 19-9 a beaucoup été étudié et semble plus utile.

Le Ca 19-9 sérique est supérieur a 37U/L dans environ 83% des cancers du pancréas
avec une spécificité de I'ordre de 80%. Il a été prouvé que le Ca 19-9 a une

sensibilite et une spécificité supérieure a celle de I’ACE.

La valeur absolue du Ca 19-9 est importante a considérer. Ainsi, en prenant comme
valeur seuil, le taux de 75U/L, la spécificité augmente de 10% alors que la
sensibilité est de 5%. Au maximum pour les valeurs sériques de 1000U/L, la
spécificité est de ’ordre de 100% mais la sensibilité chute a 40%. Comme pour
I’ACE, les taux sériques de Ca 19-9 sont le plus souvent proportionnels a la masse
tumorale et 1’exérése chirurgicale de la Iésion sont souvent associés a une chute du
taux sérique de Ca 19-9; de méme une re-ascension du Ca 19-9 traduit le plus
souvent une récidive locale régionale ou générale. Le taux de Ca 19-9 et son
évolution peuvent avoir un intérét pronostique. Des élévations de Ca 19-9 parfois
trés importantes ont été rapportées au cours des cholestases bénignes ; la disparition
de la cholestase est alors trés souvent associée a une diminution, voire une
normalisation du Ca 19-9. Compte tenu de la grande fréquence des icteres au cours
des cancers de la téte du pancréas une élévation du Ca 19-9 est parfois difficile a
interpréter. Pour certains auteurs, la sensibilité du Ca 19-9 est plus grande dans les
tumeurs corporéo-caudales que dans les tumeurs de la téte du pancréas. La frequente
normalité du Ca 19-9 serique a la phase initiale d’un cancer du pancréas et en cas de
petite tumeur empéche d’utiliser ce marqueur dans le cadre d’un dépistage. D’autres
margueurs ont été testés Ca 125, Ca 50, Ca 15-3, I’antigéne Onco-fcetal pancréatique
et le rapport testostérone/dihydro-téstostérone. Aucun de ces dosages ne s’est

imposeé dans la pratique clinique.

= Ponction Biopsie Pancréatique Percutanée
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C’est la seule méthode permettant d’obtenir une preuve histologique du diagnostic
d’adénocarcinome pancréatique chez un malade non opérable. Elle est le plus
souvent guidée par la TDM et utilise des aiguilles fines de calibre inférieur a 1mm.
Son intérét essentiel est d’éliminer avec certitude des pathologies pancréatiques
rares, parfois curables, qui peuvent prendre un aspect radiologique, identique a celui
d’un adénocarcinome. La sensibilité de cette technique oscille entre 57 et 96% et sa
spécificité est voisine de 100%. La principale complication est le risque de survenue
d’une pancréatite aigué le plus souvent non grave. Cependant, des pancreatites
graves, voire mortelles, peuvent survenir dans environ 3% des cas. Elles surviennent
en particulier aprés ponction d’un pancréas normal ou de l1ésions pancréatiques de
petite taille. Les complications infectieuses ou hémorragiques sont beaucoup plus
rares. Ces derniéres sont favorisées par la présence d’un cavernome péri
pancréatique dont I’existence est une contre-indication a la ponction biopsie

pancreéatique.

Le probleme de I’ensemencement possible du trajet de ponction et d’une éventuelle
dissémination péritonéale, dont la réalité ne peut étre niée, fait que la ponction
biopsie pancreatique ne doit vraisemblablement pas étre proposée chez un malade
qui doit subir ultérieurement une intervention chirurgicale pancréatique d’exérése.

La ponction a un visé histologique de métastases hépatiques, peut étre dangereuse en

= Bilan d’extension et d’évaluation pré thérapeutique

La stratégie thérapeutique dépend de I’extension locorégionale de la tumeur : aux
ganglions duodéno-pancréatiques et du hile hépatique, aux vaisseaux celio
mésentériques et aux organes de voisinage (duodénum, estomac). Le seul espoir
actuel de guérison reste 1’exérése compléte qui n’est possible que dans 10-20% des

cas (25).

La réalisation d’un bilan pré thérapeutique a pour but de déterminer le stade évolutif

de la tumeur et son extension afin de sélectionner les patients susceptibles d’étre
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opéres.

L’ablation du pancréas, particlle ou totale est parfois nécessaire. On effectue la

pancréatectomie totale ou subtotale si la tumeur est extirpable.

= Classification T.N.M (AJCC 2009, 7éme version)

T1 : Tumeur limitée au pancréas

Tla: <2 cm dans son plus grand diameétre

Tilb: > 2 cm dans son plus grand diameétre

T2 : extension au duodénum, canal biliaire, tissu péri pancréatique.

T3 : extension a I’estomac, a la rate, au colon, aux vaisseaux (porte ou

artériel).

NO : absence d’envahissement ganglionnaire.
N1 : envahissement des ganglions régionaux.
MO : absence de métastase a distance.

M1 : présence de metastases a distance.

=  Stadification de la tumeur :

Stade 1 : la tumeur reste limitée a la glande : T1-T2, NO, MO.

Stade 2 : infiltration de la capsule de la glande : T3, NO, MO.

Stade 3 : infiltration des structures de voisinage : le cholédoque, duodénum,
veine porte, filets nerveux et vaisseaux mésentériques : T1-T3, N1-N2, MO.
Stade 4 : atteinte lymphatique et sanguine avec metastases hépatiques,
pulmonaires, ganglionnaires et osseuses : T1-T3, NO-N1, M1. présence d’une

dilatation des voies biliaires.

» Diagnostic positif
C'est un diagnostic de présomption basé sur la Clinique la Biologie et la
Radiologie. Le Diagnostic de certitude ¢’est la preuve histologique ou
cytologique.
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> Le Diagnostic differentiel : Il se fait avec :
- Lithiase cholédoque : ictere intermittent, fievre souvent élevée (angiocholite),
il s’agit d’une femme plus souvent que d’un homme, d’un sujet plus jeune qu’en
matiere de cancer de pancréas. Etat général est conservé La vésicule biliaire n’est
pas grosse, non palpable, Murphy positif
- Cancer hilaire ou cholangiocarcinome hilaire (Klatskin) : ¢’est une tumeur
de la convergence biliaire, ictére nu, sans douleur, sans fiévre, aucun antécédent
biliaire, pas de lithiase. La bili-IRM objective une sténose partielle de la
convergence avec dilatation isolée des VBIH
-Cancer de la veésicule biliaire : C'est un cancer trés rare, qui touche de 2 a 3
fois plus la femme que I'hnomme. 1l se déclare genéralement apres 65 ans. Il
survient sur une vésiculaire lithiasique dans 70% a 95% des cas.
- Cancer de ’ampoule de Vatérien : I’ictere est intermittent avec parfois des
¢pisodes d’angiocholite, saignement dans ’intestin avec sang au tubage
gastrique. L association a une hémorragie digestive (méléna, anémie ferriprive)
est évocatrice. Le diagnostic repose sur la fibroscopie.
- Pancréatite chronique : maladie inflammatoire chronique caractérisée par la
formation de calcifications dans le corps du pancréas. Elle survient en général sur
terrain alcooligue (échoendoscopie pour biopsie)

-cancer antral avec envahissement des voies biliaires

» Formes cliniques
Cancer du corps :
La symptomatologie est caractérisée par le classique syndrome pancreatico-
solaire :
v" douleur épigastrique survenant par acces, intense, prolongées a irradiation
postérieure responsable souvent de 1’attitude en chien de fusil.

v’ altération majeure de 1’état général

Thése de médecine M. Mahamadou Ahmadou DICKO  Bamako 2021 Page | 35



ASPECTS EPIDEMIOLOQUE ET HISTOPATHOLOGIQUE DES CANCERS DU PANCREAS A BAMAKO DE 2015 A 2019

v’ I’examen clinique pergoit rarement une tuméfaction dure, irréguliére,
épigastrique.
Cancer de la queue :
Longtemps latent et souvent découvert au stade de tumeur de 1’hypochondre

gauche.

5. Tumeurs du pancréas endocrine :

Les principales tumeurs endocrines fonctionnelles ou non sont : Insulinome,
gastrinome, vipome, glucagonome, les tumeurs rares : carcinoide,somatostinome,
somatocrinome et le corticotrophinome Le diagnostic de tumeur endocrine du

pancréas sera évoqué en cas d’association des syndromes :

L’Association de vastes placards érythémateux chez un diabétique :
glucagonome

Lithiase biliaire chez un diabétique : somatostatinome

Récidives d’ulceres notamment extra bulbaires : gastrinome

Diarrhée chronique avec hypo kaliémie : vipome

Flush suivis de diarrhée : carcinoide

Malaises hypo glycémiques a jeun avec prise de poids : insulinome.

Les tumeurs du pancréas endocrines dans 15% des cas sont silencieuses sans signe

clinique ou biologique d’hypersécrétion hormonale.

Les tumeurs du pancréas endocrines peuvent finir par déterminer des douleurs
abdominales ; un syndrome solaire; un ictere par obstruction biliaire ; des
thromboses veineuses ; un syndrome d’hypertension portale. Ces signes sont tardifs

et en définitive rarement révélateurs de 1’endocrinopathie tumorale (15).
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6. Kystes et pseudo-kystes pancréatiques

En absence de définitions précises, la classification des kystes pancréatiques reste
confuse. Les vrais kystes sont congénitaux ou dermoides. Ils peuvent étre
uniloculaires ou multiloculaires. Ils sont revétus d’une muqueuse épithéliale et sont
toujours a 1’écart du systéme canal aire pancréatique. Exceptionnellement, un vrai
kyste peut étre di a une hydatidose. Un autre groupe de lésion kystique
pancréatique est représenté par les tumeurs kystiques comprenant des cystadénomes
et des cystadénocarcinomes. Les kystes pancréatiques les plus couramment
rencontrés en pratiques cliniques sont, de loin, ceux qui sont associés a une
pancréatite aigue ou chronique. Ils sont en capsules, faits d’une collection de liquide
contenant de grandes concentrations d’enzyme pancréatique. La présence de kystes
a Pextérieur de la cavité péritonéale est rare bien qu’ils puissent « émigrer » vers le
médiastin ou le petit bassin. L’absence de tunique épithéliale rend compte du terme

« Pseudo-kyste ».

Les collections kystiques qui se forment lors d’un acces de pancréatite aigué
peuvent aussi €tre dues a une nécrose. On a pu penser que I’incidence des pseudo-
kystes pancréatiques était faible. Avec I’introduction de 1’échographie, il est devenu
évident qu’un certain nombre de malades ayant une pancréatite aigue présentaient
des collections kystiques dans le pancréas pendant une crise. Quelle que soit leur
origine, les kystes pancréatiques s’expriment par les mémes symptomes qui
regroupent douleur, perte de poids, nausées, vomissements. Une masse épigastrique
est parfois palpée. Outre I’échographie, on peut utiliser d’autres techniques pour
mettre en évidence un pseudo kyste suspecté : radiographie simple, opacifications
barytées, tomodensitométrie. Cependant la CPRE n’est pas sans risque, car les
kystes peuvent s’infecter a la suite de I’introduction du produit de contraste. Les
complications des pseudo-kystes pancréatiques sont : 1’infection, la rupture dans la
cavité peritonéale ou dans un mucus adjacent la compression et ’occlusion du

colon adjacent ou I’hémorragie due a I’érosion d’un vaisseau important (26).
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7. Traitements des tumeurs du pancréas

7.1. But
v' Extirper la tumeur
v" Prévenir et prendre en charge les complications
v' Améliorer la survie (durée ; qualité)

7.2. Moyens
Pour les cancers du pancréas, le pronostic reste péjoratif malgré les progres de

I’imagerie médicale et 1’apparition de nouvelles thérapeutiques.

Leur diagnostic est le plus souvent trop tardif, a un stade ou I’exérese n’est
possible que dans 10-20% des cas (27). Les moyens thérapeutiques sont :

v" Chirurgie

v’ Radiothérapie

v" Chimiothérapie

v Endoscopie
v' Hormonothérapie

7.2.1. Traitement chirurgical

= Les tumeurs de la téte du pancreéas

La duodéno pancréatectomie céphalique (DPC) est une pancréatectomie droite
avec section de 1’isthme pancréatique en avant de 1’axe mésentérico portal, une
résection gastrique distale, du pylore, du duodénum, de 1’angle duodéno jéjunal
et de la partie basse de la voie biliaire principale. Pour le rétablissement de la
continuité, le montage le plus souvent réalisé est celui de CHILD qui consiste a
anastomoser le jéjunum a la tranche pancréatique, puis a la voie biliaire et enfin
a ’estomac. La mortalité due a cette technique est actuellement inférieure a 5%
et parfois nulle dans les équipes entrainées (13).
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Les complications sont : la fistule de 1’anastomose pancréatico-jéjunale ;
I’hémorragie et I’infection intra péritonéale, la pancréatite du moignon

corporéocaudal et la fistule de I’anastomose bilio-digestive.

Une fistule de I’anastomose pancréatico-jéjunale survient dans 8 a 19% des cas

méme dans les séries les plus récentes.

La survie des patients traités par DPC pour tumeur de la téte du pancréas varie
entre 15-25% en 5 ans. Pour les tumeurs inférieures a 2 cm, la survie a 5 ans est
comprise entre 30 et 40%. Les tumeurs sans envahissement ganglionnaire ont un
meilleur pronostic. Les meilleurs résultats précoces et a distance semblent étre
observés dans les centres spécialises.

Le résultat fonctionnel est peu étudié du fait de son mauvais pronostic.

Apres intervention, il est nécessaire de rechercher une stéatorrhée pour préserver
des extraits pancréatiques. La survenue d’une angiocholite témoigne en général
d’une sténose de I’anastomose bilio-digestive due a une récidive néoplasique,
mais il peut s’agir d’une sténose bénigne ou d’un reflux de débris alimentaires
dans les voies biliaires sans sténose.

Les séquelles de la résection gastrique sont surtout 1’ulcére anastomotique, le «
dumping syndrome » et le syndrome du petit estomac. Un ulcere anastomotique
survient dans 6 a 30% des cas en absence de vagotomie, contre 0 a 9% des cas
apres vagotomie tronculaire, et se manifeste souvent par une hémorragie.

La DPC avec conservation du pylore ne permet pas de curage ganglionnaire
hépatique et sous pylorique en raison du risque de traumatisme des branches du

pneumogastrique.
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= Duodeno pancréatectomie totale et régionale

v’ Pancréatectomie totale : Il s’agit d’une duodéno pancréatectomie totale et,
le rétablissement de la continuité. Elle utilise la deuxieme anse jéjunale
anastomosée a la voie biliaire principale et a 1’estomac.

v’ Pancréatectomie régionale

Elle se caractérise par des exéreses cellulo-lymphatiques étendues et par une
résection éventuelle de 1’axe veineux mésentérico-porte de 1’artére mésentérique
supérieure ou de ’artére hépatique. L’exérése pancréatique peut €tre céphalique
ou totale. L’intérét carcinologique de cette intervention a été suggéré pour les
tumeurs de petite taille avec envahissement ganglionnaire absent ou limité aux

ganglions péri pancreatiques.

Les tumeurs corporéocaudales sont résécables que dans 8-25% des cas car
lorsqu’elles sont symptomatiques, essentiellement sous forme de douleurs a
irradiation postérieure il existe tres souvent un envahissement locorégional et

métastatique.

Ces tumeurs sont traitées par une spléno-pancréatectomie gauche qui comporte

une résection du corps et de la queue du pancréas associée a une splénectomie.

= Chirurgie palliative

En cas de diffusion métastatique ou de tumeur manifestement inextirpable
(envahissement des vaisseaux ou organes retro péritonéaux), la réalisation d’une
spléno-pancréatectomie gauche n’apporte aucune amélioration a la survie. Seule
une sténose digestive limitée a ’angle duodéno jéjunal peut justifier une

dérivation digestive dont la mortalité est proche de 10%.

— La mise en place d’un stent

Endoprothese par voie endoscopique ou percutanée en cas d’ictére obstructif. Le
stent qui est une sorte de ressort servant de tuteur a I’intérieur d’un vaisseau
(artére, veine) d’un (canal biliaire) permet d’ouvrir le calibre de la cavité dans

laquelle il est positionné.
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7.2.2. La radiothérapie

Elle fait appel a des photons de trés haute énergie ou au neutron thérapie. Elle a
un effet palliatif dans 40-50% des cas pour les douleurs et dans 20 a 30% pour

les complications obstructives.

Des doses élevées sont nécessaires (50 a 60Gy), proches du seuil de tolérance de
la région coelio pancréatique. Peu d’études ont rapporté les résultats de la
radiothérapie externe exclusive dans les cancers avancés, résultats qui sont

décevants.

7.2.3. La chimiothérapie

La chimiothérapie de référence est la gemcitabine (Gemzar), a la dose de
1000mg/m? en perfusion de 30 minutes & J1 toutes les semaines, 7 semaines sur
8,puis 3 semaines sur 4.Elle est appliquée aux cancers localement avanceés et non
résécables ou aux cancers métastatiques (28).

L’une alternative parfois proposée est 1’association 5 F U et Cisplatine.
L’association gemcitabine et oxilatine(Eloxatine) est en évaluation.L.’association
radio-chimiothérapie est parfois proposée pour les tumeurs non résecables, non
métastatiques.

7.2.4. Hormonothérapie
L’intérét potentiel de 1’hormonothérapie dans les cancers du pancréas est
suggére par plusieurs données :

- Ce cancer est plus fréquent chez ’homme que chez la femme ;

- La plupart des cancers du pancréas contiennent des récepteurs aux
hormones sexuelles ; expérimentalement, le rdle de certaines hormones
intestinales dans la croissance ou le ralentissement du développement de

certaines

tumeurs est prouvé (13,25).
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- Les principaux essais cliniques réalisés chez 1’homme 1’ont été avec le
Tamoxiféne, 1’acétate de Cyprotérone, des analogues de la somatostatine et les

antagonistes des récepteurs a la cholécystokinine.

- Le traitement des douleurs au cours des cancers du pancréas doit

s’intégrer dans la prise en charge globale du malade.

7.2.5. Traitement de la douleur

La distension de I’arbre biliaire et de la vésicule, peut étre responsable de
douleurs importantes, améliorées dans 20% des cas par un geste de dérivation
biliaire chirurgicale ou endoscopique. L’effet antalgique est souvent transitoire
et /ou incomplet si bien que I’on est trés souvent confronté au probléme du
traitement médical de la douleur, en présence d’un cancer avancé. Utilisation
d’antalgique mais leur utilisation chronique a des doses importantes en limite
I’intérét du fait d’un risque iatrogéne non négligeable en particulier de 1’acide
acétyle salicylique. On est souvent contraint d’employer des antalgiques majeurs
essentiellement la morphine dont la tolérance n’est pas toujours bonne, chez les

sujets ages (13,28)

7.3. Indications
+ Si malade opérable : chirurgie selon le siege de la tumeur
v' DPC : pour les tumeurs de la téte du pancréas
v Spleno_pancréatectomie caudale pour les cancers de queue
+ Si malade non opérable :
v" Double dérivation biliodigestive
v Mise en place de stent
v" Traitement de la douleur

7.4. Pronostic

La tumeur du pancréas dispose du pronostic le plus sombre parmi les tumeurs

digestives. Le taux de survie globale de I’adénocarcinome pancréatique a 5 ans
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est inferieur a 3,5% (29). Apres résection des cancers de la téte du pancréas, le
taux de survie a 5 ans est de I’ordre de 10%, la médiane de survie allant de 11 a
17 mois. En revanche, celle des tumeurs non résecables ou métastatiques est
comprise entre 4 & 6 mois (29).Méme si la tumeur du pancréas est découverte
souvent a des stades tardifs ce pronostic mauvais n’est pas uniquement li¢ a un
diagnostic tardif. Puisque si la survie médiane des patients traités au stade
métastatique ne dépasse pas 6-8 mois, le pronostic des patients opérés a vise
curative est également sombre, méme pour les petites tumeurs de moins de 2cm
de diametre. Ainsi des facteurs plus spécifiguement tumoraux avec une
agressivité particuliére dans ces tumeurs ont été incriminés dans le pronostic

sombre de la tumeur du pancréas en plus du diagnostic tardif (30).

7.5.  Surveillance
v' Aprés un traitement a visée curative (résection chirurgicale) : examen
clinique tous les 3 a 6 mois. Les examens para cliniques (echographie
abdominale + radio de thorax ou scanner thoraco abdomino-pelvien, bilan
biologique dont dosage  du CA19.9) seront demandés soit en fonction
des symptdmes, soit systematiquement tous les 6 mois (pas de consensus)
v' Apreés un traitement palliatif : les examens para cliniques seront
demandés en fonction des symptdmes ou selon les protocoles dans les
essais thérapeutiques et/ou pour évaluer I’efficacité d’un traitement par

radiothérapie et/ou chimiothérapie.
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B. Le registre des cancers
1. Définition
A priori, le terme registre n’a pas de connotation scientifique et évoque plutdt
une forme de recensement administratif destiné a de simples dénombrements
(31). Dans le domaine médical, un registre est constitué¢ par ’enregistrement
permanent et exhaustif a partir d’une date donnée, de tous les cas d’une maladie
survenant dans une population définie. Ainsi le registre du cancer concerne tous
les nouveaux cas de cancers survenus dans la population d’une aire
geographique définie (32).
Selon qu’ils tiennent compte de toutes les tumeurs malignes ou non, on
distingue:

e Les registres dits ""généraux’ qui collectent des informations sur

I’ensemble des tumeurs malignes survenant dans la population.

e Les registres dits "'specialisés' qui ne recensent que certains cancers tels
que les registres des cancers digestifs, des cancers hematologiques ou des

cancers de 1’enfant.

Dans les deux cas les registres sont divisés en deux grandes categories (31).

2. Les registres des cancers hospitaliers

lIs recueillent les informations utiles sur les patients souffrant d’un cancer,
suivis dans un hopital particulier. Ils permettent a I’administration d’évaluer
I’efficacité thérapeutique d’un point de vue clinique. La population d’origine des
malades n’est pas définie et aucune incidence ne peut étre calculée, les données

sont donc d’une utilité limitée en épidémiologie (33).
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3. Les registres des cancers de population
lIs collectent les données sur tous les cas de cancer survenant dans une
population bien définie, habituellement constituée de 1’ensemble des habitants
d’une région particuliére. Le nombre de nouveaux cas observés pendant une
période donnée, rapportée a la population surveillée constitue 1’incidence des
cancers pour cette période, et pour cette population. Ce sont des registres
épidémiologiques.
a. Fonctionnement des registres des cancers de population
Le registre des cancers organise le recueil systématique des informations
concernant les individus atteints de cancer, le stockage de ces informations, leur
analyse et I’interprétation des résultats.
b. Recueil de I’information
v' Les sources
Il convient que les sources d’informations soient multiples. Les données
proviennent :
- Des centres médicaux tels que les principaux hépitaux, les cliniques
privees ;
- Des services de diagnostic tels que les services d’anatomie pathologique,
les laboratoires d’hématologie ;

- Des certificats de déces.
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Figure 7 : Principales sources d’informations d’un registre des cancers (34).

v" Le recueil proprement dit

Il existe deux modes :

— Le recueil actif : Mode habituel de recueil pour les pays en développement.
Le personnel du registre se déplace sur le terrain vers les différentes sources
d’information, avec des formulaires de recueil de données spécifiques.

— Le recueil passif: le personnel sanitaire remplit des formulaires de
notification mis au point et distribués par le registre, ou envoie au registre des
copies des bulletins de sortie. Dans certains pays, pour faciliter le recueil, la
declaration de cas de cancer est obligatoire, mais cela ne garantit pas
I’exhaustivité de I’enregistrement.

v" Les informations recueillies

Elles sont fonction de la perspective dans laquelle le registre a été créé, du mode

de recueil des données et des moyens mis a disposition du registre. Il est

important de surtout mettre ’accent sur la qualité des données et non sur la
quantité. Certains eléments essentiels sont recommandés aux registres des pays
en developpement (18) (voir Annexe ). Il s’agit :

- Des éléments d’identification . nom, sexe, date de naissance, ils

permettent d’éviter les enregistrements répétitifs d’'un méme patient.
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L’appartenance ethnique est nécessaire lorsque 1’on est confronté a des

communautés constituées de groupes ethniques différents.

- Adresse habituelle du patient : elle est indispensable. Primo pour
exclure tous les patients qui ne sont pas résidents de la région concernée ;
secundo pour permettre une analyse en fonction du lieu de résidence ; et

tertio pour assurer le suivi des patients.

- La date d’incidence : elle correspond soit a la date de la premiere
consultation ou a celle de I’admission dans un hdpital/clinique ; soit a la
date du diagnostic ou celle du premier compte rendu d’anatomopathologie
; soit a la date de déces si le cancer est signalé pour la premiere fois par un

certificat de déces.

- Le mode de diagnostic le plus valide. Un registre de cancer doit au
moins faire la distinction entre les tumeurs vérifiées sous microscope et

celles qui ne ’ont pas été.

- La (les) source(s) d’identification des cas : nom du medecin, de

I’hopital, du laboratoire.

4. Classement et codage des tumeurs

Il est conseillé aux registres des cancers de se référer a la Classification
Internationale des Maladies — Oncologie (CIM-O)(26), pour coder la
topographie (localisation primitive) et la morphologie (type histologique) des
tumeurs. La topographie est I’¢1ément le plus important, car elle est a la base du
mode de tabulation des données du registre.

5. Qualité des informations

Pour évaluer la qualit¢ des données d’un registre du cancer, il faut
soigneusement considérer 1’exhaustivité et la validité des informations. Pour
déterminer le degré d’exhaustivité des enregistrements, on peut faire des
comparaisons avec les certificats de déces et les dossiers hospitaliers. Quant a la

validité des données, on dispose de certains indices tels que la proportion des cas
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verifiés sous microscope et la proportion des cas enregistrés quand les sujets
sont encore en vie. Des systéemes internes de verification de qualité doivent étre
mis au point par les registres des cancers.

6. Publication des résultats

Un registre de cancer de population diffuse ses donneées et ses observations sous
forme de compte rendu ou d’articles dans des revues scientifiques. Le compte
rendu précise I’environnement du registre, les méthodes d’enregistrement, la
population couverte, le degré d’exhaustivité et la validité des données, les
méthodes d’analyse et les conclusions.

7. Le registre des cancers du Mali

Le registre du cancer du Mali a été creé en Janvier 1986 dans le service
d’anatomie pathologique de I’Institut National de Recherche en Santé¢ Publique
(INRSP) et siége actuellement dans le service d’anatomie et cytologie
pathologiques du CHU du Point G. De sa création a nos jours, le registre est
soutenu par le service d’épidémiologie descriptive du Centre International de

Recherche sur le cancer (CIRC) a travers un accord de recherche.

Le registre des cancers du Mali est un registre de population. Il couvre la
population de Bamako la capitale et ses environs. La population malienne,
estimée a 14.956.248 d’habitants en 2014 avec environ 60% de jeunes de moins
de 20 ans, est tres diversifiée autant sur le plan ethnique que sur le plan culturel.
La population de la ville de Bamako représente environ 10% de la population
totale (35).
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MATERIEL ET METHODES
1.1. Cadre d’étude

Notre étude s’est déroulée dans le service d’anatomie et cytologie pathologiques
du CHU du Point G de Bamako. Il est le seul service d’anatomie pathologique
publique au Mali qui héberge le registre national des cancers en collaboration
avec le Centre International de Recherche sur le Cancer (C.I1.R.C).

1.2. Type d’étude

Il s’agissait d’une étude rétrospective et descriptive.

1.3. Période d’étude

Elle couvre une période de 5 ans allant du ler janvier 2015 au 31 décembre
2019.

1.4. Population d’étude

L’¢tude a concerné tous les patients des deux sexes quel que soit 1’age chez
lesquels le diagnostic de cancer du pancréas a éte retenu.

1.5.  Plan de collecte des données

1.5.1. Méthode de collecte

Le registre du cancer du Mali basé a Bamako est un registre de cancer de
population. Ainsi, il recense tous les nouveaux cas de cancer diagnostiqués dans
les structures socio-sanitaires du district de Bamako et ses environs (dans un
rayon de 15 km).La recherche de nouveaux cas est active, les sources
d’information sont accessibles sur enquéte par le personnel du registre qui visite
régulierement les principales structures sanitaires ou les cas sont susceptibles
d’étre diagnostiqués : CHU-PG, CHU-GT, CHU-Kati, Hopital du Mali, Hopital
Meére Enfant le Luxembourg, IOTA, CHU Odontostomatologie, Hopital
Dermatologique de Bamako, quelques structures privées, le registre des déces.
Le laboratoire d’anatomie pathologique du CHU-PG permet de faire la

confirmation histologique.
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1.5.2. Criteres d’inclusion

Tous les cancers du pancréas diagnostiquées durant la période d’étude et notifies
dans le registre des cancers dans le district de Bamako.

1.5.3. Critéres de non-inclusion

Les tumeurs non invasives du pancréas.

Les cancers du pancréas diagnostiqués en dehors de la période d’étude ou non

notifiés dans le registre des cancers en dehors de Bamako.

1.5.4. Le codage

Chaque cas retenu a été codeé selon la Classification Internationale des Maladies

CIM-10 (OMS, 1992).

On a un code a 4 caractéres pour les sites anatomiques allant de C00.0 a C80.9.

Un autre code a 5 caracteres pour le type histologique de 8000/0 a 9989/1, les

premiers chiffres désignent les types histologiques et le 5°™ est un code de

comportement tumoral. Seules les tumeurs avec comportement tumoral invasif

(Codées .... /3) ont été prises en compte dans notre étude.

1.6. Plan d’analyse des données

1.6.1. Informations recueillies

Les données ont été recueillies sur une fiche d’enquéte individuelle (voir

Annexe), remplie a partir des dossiers des malades (retrouvés a partir des

numeéros individuels).

Les variables retenues étaient :

- Sexe, age, résidence habituelle, ethnie, le type histologique de la tumeur.

1.6.2. Logiciels utilisés

— La saisie des donnees, la recherche des doublons, les contrdles de qualité,
I’extraction et I’analyse des données ont été réalisés sur le logiciel CanReg-4;
logiciel special concu par le CIRC.

— La saisie de texte, les tableaux et graphiques ont été élaborés a I’aide des
logiciels Word et Excel 2010 de Microsoft.
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1.7. Considération éthique

Toute activité de recherche pose un probleme d’éthique et de déontologie
surtout dans le cadre du registre de cancer.

Les données nominatives indispensables pour le registre, et lesquelles relevant
d'une maladie grave, sont répertoriées sur des fiches spéciales qui ne doivent en
aucun cas étre laissées a la portée d'un tiers. L'acces au registre est strictement
réservé au personnel de l'unité. La confidentialité et ’anonymat sont garantis

puisque l'acceés aux données du disque dur n'est possible qu'a I'aide d'un code.
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2. RESULTATS
Incidence et Frequence : De 2015 & 2019; 176 cas de cancers du pancréas ont
été diagnostiqués sur 10597 cas de cancers soit 1,67% de I’ensemble des
cancers. L’incidence est de 2,10/100 000 habitants.

Evolution de Pincidence :

Incidence du cancer de pancréas par an/100 000 habitants

4 38

3,5

2,5 22

1.6 15
L5 14

0,5

2015 2016 2017 2018 2019

Figure 8 : Incidence du cancer de pancreéas /an.
Les plus grandes incidences de cancers du pancréas ont été observées en 2017 et

2015 avec respectivement 3,8 et 2,2 cas par an/100 000 habitants.
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Tableau | : Répartition des patients selon les structures de provenances

Hopital Fréquence Pourcentage
CHU Point "G" 96 54,5
CHU Gabriel Touré 34 194
CHU Luxembourg 8 4,5
Autres 38 21,6
Total 176 100

La majorité des cas provient du CHU Point G avec 54,5% ; suivi du CHU

Gabriel Touré avec 19,4%.

2.1. Sexe

Sexe

40,90%

59,10%

® Masculin  ®Féminin

Figure 9 : Répartition des patients selon le sexe
Dans notre série on note une prédominance masculine a savoir 104 hommes soit

(59,1%) pour 72 femmes soit (40,9%) avec un sexe ratio de 1,4.
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2.2. Tranche d’age

34,70%
40,00%

35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Tranche d'age

m0-15ans MW16-30ans mW31-45ans 46-60ans MW61-75ans M75ansetplus

Figure 10 : Répartition des patients selon la tranche d’age
La tranche d’age de [61-75 ans] a été la plus représentée soit 38,6% avec une

moyenne d’age de 58,45+14,27 ans avec et des extrémes de 1 et 99 ans.

These de médecine M. Mahamadou Ahmadou DICKO  Bamako 2021 Page | 54



ASPECTS EPIDEMIOLOQUE ET HISTOPATHOLOGIQUE DES CANCERS DU PANCREAS A BAMAKO DE 2015 A 2019

2.3. Ethnie

Tableau Il : Répartition des patients selon I’ethnie

Ethnie Fréquence Pourcentage
Bambara 50 28,4
Peulh 34 19,3
Sarakolé 29 16,5
Malinke 24 13,5
Sonrhai 10 5,7
Kassonke 7 4
Diawando 4 2,3
Senoufo 3 1,7
Minianka 1 0,6
Autres 14 8
Total 176 100

Autres : Wolof, Dogon, Tamacheq, Maure, Somono, Bobo

L’ethnie bambara a été la plus représentée avec 28,4% des cas.
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Tableau I11 : Répartition des patients selon la base diagnostique
Base diagnostique Fréguence Pourcentage
Radiologie 77 43,8
Biopsie /Cytologie 72 40,9
Clinique seule 18 10,2
Chirurgie sans biopsie 4 2,3
Registre de déces 1 0,6
Autres 4 2,2
Total(N) 176 100

La radiologie a été a la base du diagnostic dans 43,8% des cas suivie par un

examen histologique dans 40,9% des cas.

2.4. Morphologie :

Morphologie

30,40%

69,40%

B Adénocarcinome B Cystadénocarcinome

N= 72

Figure 11 : Répartition des patients selon le type histologique
L adénocarcinome a été le type histologique le plus fréquent avec 69,4% des

cas.
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Tableau IV: Répartition du type histologique selon le sexe

Type histologique Sexe Total

Masculin Féminin
Adénocarcinome 39 31 70
Cystadenocarcinome 1 1 2
Total 40 32 72
N:72 Khi deux : 0,656 ddl : 2 p:0,720

Nous n’avons pas eu de relation entre le type histologique et le sexe.

Tableau V : Répartition du type histologique selon la tranche d’age

Type histologique Tranche d’age Total
0-15 16-30 31-45 46-60 61-75 75etplus

Adenocarcinome 1 3 10 25 26 5 70
Cystadenocarcinome 0 0 0 1 0 1 2
Total 1 3 10 26 26 6 72
N:72 Khi deux : 7,333 ddl: 10 p: 0,694

Le type histologique n’est pas associ¢ a la tranche d’age.
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3. COMMENTAIRES ET DISCUSSION

3.1. Fréquence et Incidence
s Fréquence

De 2015 a 2019, 176 cas de cancers du pancréas ont été diagnostiqués sur
10 597 cas de cancers soit 1,67% de 1’ensemble des cancers diagnostiqués dans
le district de Bamako. Notre fréquence est supérieure a celles observées par
Maiga F (9) : 1,6% des cas de cancers du pancréas enregistrés a Bamako et au
Maroc ou les cancers du pancréas ont représentés 1,06% de tous les cancers
(5). Au Sénegal aussi M bengue et al (26) ont souligné une augmentation de la

fréquence des cancers du pancréas dans leur étude.

*»* Incidence
Dans notre étude ’incidence était de 2,10/100 000 habitants. L’incidence des

cancers du pancréas a éeté estimée a 17/100 000 habitants en Algérie ; 18/100
000 habitants en Ouganda et 122/100 000 habitants au Zimbabwe (36).Cette
différence pourrait s’expliquer par la taille de la population dans notre contexte
et aussi par la présence des registres de cancers régionaux dans ces pays.

En France le nombre de nouveaux cas de cancer du pancréas en 2018 était de

7301 chez les hommes et de 6883 chez les femmes (37).

L’adénocarcinome pancréatique représente 90% des formes de ce cancer (37).

3.2.  Aspects sociodémographiques

v’ Sexe

Dans notre série on note une prédominance masculine a savoir 104 hommes soit
(59,1%) pour 72 femmes soit (40,9%) avec un sexe ratio de 1,4. Notre résultat se
rapproche de celui d’Alou M et al (38) qui avaient retrouvé dans leur étude
80,8% de sexe masculin soit un sexe ratio de 4,2.

PienKowski (39) et M’bengué (35) avaient trouvé dans leurs études un sexe

ratio de 1,8 et 1,5 en faveur du sexe masculin.
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Au Mali Said A a retrouvé une prédominance masculine dans 59,1% avec un
ratio de 1,4 en faveur de I’homme (10). Nous n’avons pas trouvé dans la

littérature une explication a cette prédominance masculine.

v Tranche d’age
Le cancer du pancréas reste ici comme ailleurs une affection du sujet agé.
La tranche d’age [61 -75 ans] a été la plus représentée soit 38,6%. La moyenne

d’age était de 58,45+14,27 ans avec des extrémes de let 99 ans.

Alou M et al (38) ont révélé un &ge moyen de 59 ans. M’Bengué et Christophe
ont eu respectivement un age moyen de 60 ans et 57 ans (35). Ces résultats
concordent avec les donnees de la littérature africaine.

Au Mali Said A a obténu une moyenne d’age de 61,18 ans avec des extrémes

de 26 ans et 84 ans (10).En 2012 au Mali, Maiga F (9), a trouvé une moyenne

d’age de 44,3 ans, au Burundi, 1’age moyen était de 50,3 ans avec des extrémes
de 38 et 66 ans (40) . Au Maroc, avec Meriem el fatihi (6) 1’age moyen était de
57,7 ans.

Dans la littérature européenne, le diagnostic est posé en moyenne a 73 ans pour
les femmes et 70 ans pour les hommes, généralement a un stade évolué, ce qui
expligue le mauvais pronostic de la maladie (37). De ces chiffres, il ressort que le
cancer du pancréas survient a un age plus jeune en Afrique. Cette différence
pourrait s’expliquer par la forte démographie et le vieillissement de la

population en Europe.

v' Structures de provenance

Notre étude a montré que 54,5% et 19,4% des cancers proviennent
respectivement du CHU Point G et du CHU Gabriel Touré. Ce résultat est
different de celui de Maiga F (9) qui avait trouvé dans son étude respectivement
48,2% et 41,9% aux CHU de Gabriel Tourée et au CHU point G. Traoreé B (21)

avait trouve 46,8% en provenance du CHU Gabriel Touré.
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Kanté BS (41) avait rapporté 33,6% pour le CHU point G et 45,4% pour le
CHU Gabriel Touré. Ce pourcentage éleve serait di a la forte fréquentation de
ces centres qui sont les plus fournis en moyens humains et matériels ; a sa
situation géographique et aussi a sa forte concentration en spécialités médicales

et chirurgicales.

v' Ethnie

Dans notre étude I’ethnie bambara a été la plus représentée avec 28,4% des cas.
Ce résultat est proche de ceux de Alou M et al (38) et Said A (10) qui avaient
trouve respectivement 38,5% et 59,1% des cas en faveur de ’ethnie Bambara.
Ceci s’explique par la prédominance de cette ethnie dans la population générale

malienne.

3.3.  Aspects cliniques

v’ Base diagnostique

La radiologie a eté a la base du diagnostic dans 43,8% des cas suivi par
I’histologie et cytologie dans 40,9% des cas.

Alou M et al (38) et M Bengué (26) avaient trouvé 1’imagérie radiologique
comme base diagnostique dans respectivement 80,2% et 68,9% des cas.

Méme si I’objectif visé pour la confirmation histologique est un taux avoisinant
les 100% ; on constate une nette amélioration du taux de cancers diagnostiqués
par histologie au cours des différentes études réalisées au Mali.

Cela pourrait s’expliquer par une prise de conscience de la population qui
consulte de plus en plus pour pathologie tumorale ; mais aussi par une
coopération grandissante entre les autres spécialités médicales et les

anatomopathologistes.
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3.4. Aspects histologiques

v Type histologique

Dans notre étude, 1’adénocarcinome histologiquement diagnostiqué a représenté
69,2 %. Le cancer du pancréas exocrine, dans la majorité des cas (95%), est un
adénocarcinome développe a partir des cellules épithéliales des canaux du
pancréas (12) . Pienkowski P et al ont retrouvé a Toulouse un adénocarcinome
dans 86,5% des cas histologiqguement prouvés (42). M’Bengue M (43) au
Sénégal a retrouvé un adénocarcinome chez 73% des patients de son étude, et
Bagna B 1’a retrouvé dans 85,71% des cas (44). Notre résultat est inférieur aux

résultats ci-dessus.
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CONCLUSION

Au terme de notre étude, nous retenons que : le cancer du pancréas représente
1,67% des cas. Il touche les deux sexes et tous les ages. La prédominance
masculine a été aussi retrouvée dans notre étude avec un sexe ratio de 1,4.

La plupart de nos cancers provenaient des deux centres hospitaliers
universitaires de Bamako (CHU-PG et CHU-GT).

L’histologie réalisée a montré que 1’adénocarcinome a été le type histologique le
plus fréquent avec 69,2% des cas.

Enfin nous dirons que le cancer du pancréas est une maladie rare, silencieuse
devenant symptomatique lorsqu’il est déja tres avancé. De plus, on en connait
peu sur les facteurs de risque et aucune méthode de dépistage n’est disponible.
On ne peut donc que tenter de le traiter le plus rapidement possible et du mieux

possible, dés qu’il est découvert.
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RECOMMANDATIONS

Au Ministere de la santé

Mettre en place des registres des cancers régionaux.

Encourager la specialisation en anatomie pathologique, par 1’attribution

de bourses d’études.

Doter les principales structures hospitaliéres d’un service d’anatomie

Pathologique.

Au personnel du registre des cancers

Respecter scrupuleusement la méthodologie des registres des cancers.

= Augmenter le suivi des cancéreux enregistres.

Au corps médical

Remplir correctement les dossiers medicaux des patients en genéral et des

cancéreux en particulier.
Sensibiliser la population sur les différents signes de cancers et les

facteurs de risques.

A la population

Eviter la consommation du tabac.

Consulter précocement devant un ictere ou une douleur abdominale
chronique chez un sujet de la cinquantaine.

Consulter précocement un spécialiste des la survenue des premiers signes.
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ANNEXES

Fiche signalétique
Nom :
Prénom : DICKO
Email :
Pays d’origine : Mali
Année universitaire : 2019 -2020
Ville de soutenance : Bamako
Titre de la these : ASPECTS EPIDEMIOLOQUES ET
HISTOPATHOLOGIQUES DES CANCERS DU PANCREAS A BAMAKO
DE 2015 A 2019
Lieu de dépdt : Bibliothéque de la FMOS de Bamako
Secteur d’intérét : Anatomie pathologique - Epidémiologie — Santé publique.
Résumé :
Dans le monde, plus de 200 000 personnes meurent chague année du cancer du
pancréas. L’objectif de ce travail est d’étudier les aspects épidémiologiques et
histopatologiques des cancers du pancreas. Il s’agissait d’une étude rétrospective
et descriptive d’une période de 5 ans allant du 1* janvier 2015 au 31 décembre
2019 au service d’anatomie et cytologie pathologiques du CHU du Point G de
Bamako. Au cours de notre étude nous avons noté une prédominance masculine
a savoir 104 hommes soit (59,1%) pour 72 femmes soit (40,9%) avec un sexe
ratio de 1,4. La majeure partie des malades (38,6%) appartenait a la tranche
d’age de [61-75] ans et le bambara était 1’ethnie la plus représentée soit 28,4%

des cas.

La majorite des cas a été diagnostiqué au CHU-Point G avec 54,5% suivi du
CHU GT avec 19,4% et le diagnostic a été évoqué dans 43,8% par images

radiologique et la preuve histologique a été obtenue dans 40,9% des cas.
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L adénocarcinome a été le type histologique le plus fréguent avec 69,4% des

cas.
Mots clés : Pancréas- cancer- diagnostic- histologie.
Abstract

Every single year, more than 200.000 human beings die due to pancreatic
cancer. The main reason behind this work is to look into aspects
épidémiologique and hispatological of pancreatic cancer. This was a
retrospective and descriptive study covering a period of 5 years from January 1,
2015 to December 31, 2019 in the anatomy and pathological cytology
department of the University Hospital of Point G in Bamako.During our study
we noted a male predominance, namely 104 men (59.1%) for 72 women or
(40,9%) with a sex ratio of 1,4.

The majority of patients (38, 6%) belonged to the age group of [61-75] years

and the Bambara was the most represented ethnic group, ie 28,4% of cases.

The majority of cases were diagnosed at the CHU Point G with 54,5% followed
by the CHU GT with 19.4% and the diagnosis was evoked in 43.8% by

radiological images and the histological proof was obtained in 40,9 % of cases.
Adenocarcinoma was the most frequent histological type with 69,4% of cases.

Keywords : Histology - Diagnosis - Cancer — Pancreas
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FICHE DE RECRUTEMENT DES CAS DE CANCER

Période du 1°" Janvier 2015 au 31 Décembre 2019

N° du dossier

Hopital

Service

Noms et
Prénoms

Sexe

Age

Résidence
Habituelle

Groupe
ethnique

Siége

Base
Diagnostique

Date de
découverte

Type
histologique

Traitement

Suivi 6 mois

Suivi 1 an

Suivi 5 an

Date de
déces

Téléphone

Base diagnostique : Registre de déces(0)

Clinique(1)
Endoscopie(2)

Biopsie ou cytologie(3)
Radiologie(4)

Chirurgie (sans biopsie) (5)
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I’effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de I’Etre Supréme, d’étre

fidele aux lois de I’honneur et de la probité dans I’exercice de la Médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I’indigent et n’exigerai jamais un salaire au-

dessus de mon travail ; je ne participerai a aucun partage clandestin d’honoraires.

Admis a I’intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a

corrompre les meeurs, ni a favoriser le crime.
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parti ou de classe sociale viennent s’interposer entre mon devoir et mon patient.
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