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ABSTRACT: Metaplastic breast carcinomas are rare tumors, represent less than 1% of invasive breast cancers, and constitute a
heterogeneous group of tumors defined by the World Health Organization as infiltrating ductal carcinoma but with zones of
metaplastic rearrangements of Epidermoid, fusiform, chondroid, bone or mixed type. Histopathology combined with
immunohistochemistry makes it possible to make the diagnosis. Treatment combines surgery, and chemotherapy,
radiotherapy is discussed and hormone therapy has no place. Their prognosis is bleak and the evolution is marked by
locoregional recurrences and distant metastases. We report two cases of metaplastic breast carcinoma diagnosed by histology
supplemented by immunohistochemistry, the treatment consisted of a mastectomy with axillary dissection supplemented by
chemotherapy.
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RESUME: Les carcinomes métaplasiques du sein sont des tumeurs rares, représentent moins de 1% des cancers invasifs du
sein, constituent un groupe hétérogéne de tumeurs définis selon I'organisation mondiale de la santé comme étant un
carcinome canalaire infiltrant mais comportant des zones de remaniements métaplasiques de type épidermoide, a cellules
fusiformes, chondroide, osseux ou mixte. L’histopathologie combinée a I'immunohistochimie permet de poser le diagnostic.
Le traitement associe la chirurgie, et la chimiothérapie, la radiothérapie est discutée et I’hormonothérapie n’a pas de place.
Leur pronostic est sombre et I'évolution est marquée par les récidives locorégionales et les métastases a distance. Nous
rapportons 2 cas de carcinome métaplasique du sein dont le diagnostic a été pose par I'histologie complétée par
I'immunohistochimie, le traitement a consisté en une mastectomie avec curage axillaire complété par chimiothérapie.

MoOTs-CLEFS: Tumeur, sein, histopathologie, immunohistochimie, traitement, pronostic.

1 INTRODUCTION

Les carcinomes métaplasiques du sein sont des tumeurs rares représentant moins de 1% des cancers invasifs du sein [1].ce
sont des tumeurs trés hétérogénes pouvant étre soit purement épithéliale tel le carcinome épidermoide, le carcinome
adenosquameux, et l'adénocarcinome a différenciation fusocellulaire. Soit mixte a double composante épithéliale et
mésenchymateuse, le contingent mesenchymateux peut étre cartilagineux ou osseux. A travers ce travail on rapporte 2 cas de
carcinome métaplasique du sein et a travers I'analyse des données de littérature, on va essayer de mettre le point sur les
différents aspects de ce type de carcinome mammaire.
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2  OBSERVATIONS
2.1 OBSERVATION N°1

Mlle B.F dgée de 39ans, sans ATCD pathologiques notables, toujours réglée, consultant pour une masse au niveau du sein
gauche apparueil y’a 1 an et a augmenté rapidement de volume. L’examen du sein gauche a révélé la présence d’une énorme
tumeur de 15cm de grand axe prenant tout le sein ferme polylobée, adhérente aux 2 plans superficiel et profond avec signes
inflammatoires en regard, sans écoulement mamelonnaire [figl]. L'examen des aires ganglionnaires axillaires et sus
claviculaires a objectivé une adénopathie axillaire homolatérale mobile de 1 cm. Le reste de I'examen somatique est sans
particularité.la mammographie trouve une opacité intéressant le quadrant infero-interne gauche mal limitée avec
épaississement sous cutané [fig2] , le complément échographique a montré la présence d’un volumineux processus lésionnelle
qui occupe presque la totalité du sein gauche hypoechogene hétérogéne, renfermant des micro calcifications ,de contours
modérément vascularisées au doppler mesurant 13x11cm , avec adénopathie axillaire homolatérale d’environ 1 cm de grand
axe [fig3] cet aspect echo-mammographique est classé ACR5.les micro biopsie au trucut ont objectivé un sarcome. Le bilan
d’extension incluant la radiographie du thorax, I’échographie hépatique et la scintigraphie osseuse été negatif.la patiente a
bénéficié d’'une mastectomie gauche [fig4].I’examen anatomopathologique a objectivé un processus tumoral peu différencié
de 19cm e grand axe avec limites saines. Un complément immunohistochimique a été réalisé montrant une absence
d’expression des récepteurs hormonaux et de I'HER2 , avec des AC anti EMA et des AC anti P63 positifs, et un marquage faible
des AC anti AML, I'aspect immunohistochimie été en faveur d’un carcinome métaplasique a cellules fusiformes.la patiente a
bénéficié apres d’un curage axillaire gauche qui n’a pas montré de localisation ganglionnaire. Puis d’une chimiothérapie.
L’évolution avec le recul d’'un an a révélé une récidive pariétale avec métastases osseuses.

Fig. 1. Enorme tumeur prenant tout le sein gauche.

Fig. 2. Mammographie objectivant une opacité intéressant le quadrant infero-interne gauche mal limitée avec
épaississement sous cutané
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Fig. 3. Echographie mammaire montrant la présence d’un volumineux processus lésionnelle qui occupe presque la totalité du
sein gauche hypoéchogéne hétérogéne, renfermant des micro calcifications, de contours modérément vascularisées au doppler
mesurant 13x11cm

Fig. 4. Piéece de mastectomie

2.2 OBSERVATION N°2 :

Mme S.K dgée de 65ans, ménopausée depuis 20ans sans prise de traitement hormonal substitutif de la ménopause, avec
antécédents senologiques familiaux (mere décédée par cancer du sein).consulte pour masse mammaire droite évoluant depuis
plusieurs années. L'examen du sein droit trouve une masse bourgeonnante ulcérée suintante surinfectée de 12cm de grand
axe, prenant tout le sein, sans adénopathies axillaires ou susclaviculaires [fig5]. Le reste de I'examen somatique est sans
particularité. La micro biopsie au trucut a montré un adénocarcinome peu différencié ulcérant et infiltrant le tissu cutané,
grade Ill SBR, avec récepteurs hormonaux négatifs,HER2 négatif, avec la présence d’emboles vasculaires. Le bilan d’extension
n’a pas objectivé de metastases.la patiente a bénéficié mastectomie radicale gauche élargie au muscle grand pectoral avec
curage axillaire. L'examen macroscopique de la piece de mastectomie montre une tumeur bourgeonnante en surface prenant
la région mamelonnaire avec la présence d’une tumeur irréguliere partiellement nécrosée mesurant 12x11x9cm.l’etude
histopathologique trouve une prolifération carcinomateuse partiellement nécrosée faite de cordons, travées, cellules isolées
(score3),les cellules tumorales présentent des atypies cyto-nucléaires sévéres (score3), les figures de mitose sont estimées a
21 par champs. Le stroma est desmoplastique et par place myxoide avec des rares foyers de différenciation chondroide, et
présence de lymphangite carcinomateuse, sans composante intracanalaire, les limites sont saines. L'étude
immunohistochimique réalisée montre un marquage positif des cellules tumorales avec I’AC anti CK5/6.I'examen histologique
du curage retrouve 16 ganglions réactionnels indemnes de toute prolifération tumorale. Le diagnostic de carcinome
métaplasique a différenciation mésenchymateuse chondroide infiltrant la peau a été retenu.
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Fig. 5. Masse bourgeonnante ulcérée suintante surinfectée de 12cm de grand axe, prenant tout le sein droit.
3  DISCUSSION

Les carcinomes métaplasiques du sein sont des tumeurs rares représentant moins de 1% des carcinomes mammaires [1].
La classification de I'organisation mondiale de la santé 2003 distingue entre les carcinomes purement épithéliaux (incluant les
carcinomes épidermoides, 'adénocarcinome avec différenciation fusocellulaire, et le carcinome adenosquameux incluant une
composante muco-épidermoide), et la forme mixte épithéliale et mésenchymateuse comportant le carcinome canalaire avec
une métaplasie chondroide, le carcinome canalaire avec métaplasie osseuse et le carcinosarcome [1-2]. Ces tumeurs
surviennent généralement chez des femmes ménopausées avec un age moyen de 50ans [3]. L’atteinte ganglionnaire est rare
[2] ce qui est le cas pour nos deux patientes. Dans ce type de tumeurs vu la composante métaplasique les métastases sont
surtout par voie hématogene [3-5]. L'aspect mammographiques est rarement decrit, il apparait fréqguemment comme une
opacité circonscrite hyperdense, et des fois il peut apparaitre mal limitée avec spiculations, I'aspect calcifié a été décrit
également correspondant aux métaplasies osseuses [4]. En conclusion aucun aspect n’est spécifique du carcinome
métaplasique, cependant une masse hyperdense sans micro calcifications pourrait suggérer le diagnostic. L’aspect
macroscopique est non spécifique, il s’agit d’'une tumeur ferme, bien limitée avec une taille tumorale importante variant de
1cm a 18cm [3]. Chez nos 2 patientes les deux tumeurs été de grande taille faisant respectivement 19cm et 12cm de grande
axe. La ponction du sein a l'aiguille fine donne des faux négatifs dans plus de 50% des cas [6]. La biopsie chirurgicale et les
micro biopsies sont préférées permettent d’établir le diagnostic, le grade histopronostic, et les récepteurs hormonaux de la
tumeur [6]. Histologiquement, le carcinome épidermoide a la méme architecture et les caractéres cytonucleaires que son
similaire qui se développe dans un autre site, se caractérise par une prolifération des cellules malpighienne polygonales reliées
par des desmosomes avec ou sans foyers de dyskératose. Le diagnostic ne peut étre retenu qu’apres avoir éliminé une
extension locale d’un carcinome épidermoide du revétement cutané en regard ou du mamelon, ou une métastase d’'un
carcinome épidermoide a distance [7]. L'adénocarcinome avec métaplasie a cellules fusiformes correspond a un carcinome
glandulaire avec des foyers étendus a cellules fusiformes de nature epitheliale. Les adénomes adenosquameux sont faits de 2
contingents épithéliaux malins glandulaires et épidermoides. Les carcinomes métaplasiques mixtes sont caractérisés par
I'association d’un carcinome infiltrant et des éléments mesenchymateux représentés par des zones de différenciation
cartilagineuse, osseuse ou musculaire. Lorsque le contingent mesenchymateux est malin la tumeur est appelée carcinosarcome
[8]. Sur la plan immunohistochimique les récepteurs hormonaux ne sont positifs que dans 20% des cas, la surexpression de
HER2 est souvent absente. Les carcinomes métaplasiques du sein sont triples négatifs dans 64% a 96% des cas [3-8]. Le Ki67
est souvent positif avec un seuil élevée affirmant ainsi la nature agressive de la tumeur [9]. L’atteinte ganglionnaire est rare et
varie entre 6% et 26% des cas [3]. Ce type de tumeurs expriment un ou plusieurs marqueurs de type myoépithélial ou
basal(P63, cytokeratine5/6,Ck14,la protéine S100,L’actine) ,avec une surexpression de 'EGFR [8-9]. Ces tumeurs posent
également d’importants problemes de diagnostic différentiel essentiellement avec les tumeurs phyllodes et le sarcome
mammaire primitif. Le traitement n’est toujours pas standardisé, la chirurgie est souvent radicale mais le traitement
conservateur peut étre proposé pour les petites tumeurs [10]. Dave .G et al a fait une étude rétrospective portée sur 43
patientes porteuses de carcinome métaplasique n’a pas objectivé de différences en matiere de survie entre les patientes qui
ont bénéficié d’'un traitement chirurgical conservateur et celles traitées par mastectomie radicale [11]. La radiothérapie
adjuvante est peu indiquée car le traitement chirurgical conservateur est moins fréquent, et les ganglions sont souvent sains.la
chimiothérapie standard est non satisfaisante[10]. L’hormonothérapie et I'herceptine n’ont habituellement pas de place vue
I’'absence habituelle de I'expression des récepteurs hormonaux, et de I’hercept test. La surexpression de I'EGFR (HER1) pourrait
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suggérer une réponse favorable de ces tumeurs aux traitements anti HER1.d’autres traitements sont envisageables tel les sels
de platine et les inhibiteurs de poly ADP ribose polymérase ( PARP) [3-10].

Vu la rareté du carcinome métaplasique, son pronostic est difficile a evaluer.la survie a 5 ans est de 40% [10-11]. Les
métastases surviennent souvent au cours des 5 premieres années avec une prédilection pour le poumon, le foie, l'os et le
cerveau.

4 CONCLUSION

Les carcinomes métaplasiques du sein sont une entité extrémement rare dont le diagnostic est établi par I'histologie
couplée a I'immunohistochimie. Ce sont le plus souvent des tumeurs triples négatives a forte expression de I'EGFR. Le
traitement reste toujours non codifié et I'avenir thérapeutique est basé sur une nouvelle approche moléculaire pouvant ainsi
modifier la faible contribution des traitements classiques. Le pronostic reste toujours difficile a évaluer vu la rareté de ces
tumeurs.
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