République Algérienne Démocratique et populaire
Ministre de 'Enseignement Supérieur da Recherche Scientifique
Université Mouloud MAMMERI Tizi-Ouzou

Faculté des Sciences Biologiques et &cies Agronomiques
Départemeng @iologie

Projet de fin d’études en vue de I'otitanduDipléme de Master
FiliereSciences de la nature et de la vie.

SpécialitéBiologie et Physiologie de la Reproduction

THEME )

O

Etude rétrospective sur le canceca utérin réalisée au
niveau du CHU « BELLOUA » Ti@uzou.

\/

Présenté par :
« M¢9eYalaoui Monia.
o M¢9e Sellaimi Sabrina.

Membre de jury
M" KHEDDACHE A. M.C.B Président.

MM ZERROUKI-DAOUDI N. Professeur Promotrice.
Mme AKDADER S. M.C.B Examinatrice.

E 2020-2021 g




A
&merament&

~vant tout nous rendons grace a Dieu le tout puissaie trés miséricordieux pour sa

bienveillance, pour nous avoir donné la patieneegdurage et la force de mener a terme

Notre travail.

A0s profondes gratitudes a notre promotrideadame ZERROUKI-DAOUDI Nacera

Professeur a I'Université Mouloud MAMMERI Tizi-Ouz@our I'assistance qu’elles nous a
témoignée, pour sa disponibilité et son orientatfpour sa compréhension, pour les efforts
gu’elle avait consentie avec beaucoup de sympathie patience, pour sa gentillesse, ainsi

gue ses précieux conseils tout le long de notre airém

s¥otre travail ne pourrait avoir de valeur sans latdbution des membres de jury qui ont

accepté de juger ce mémoire :

AHo0s vifs remerciments Monsieur KHEDDACHE.A. Maitre de conférences I'Université

Mouloud MAMMERI Tizi-Ouzowui nous fait I'hnonneur de présider le jurynsi qu'a
Madame AKDADER.S. Maitre de conférences I'Université Mouloud MAMMERTizi-

Ouzoy de nous avoir offert le privilege d’examiner cavail.

7/n grand merci s'adresse égalementPauABROUS. Médecin gynécologue et chef de

service de gynécologie, ainsi q¥ AMMOUR. Médecin oncologue et chef de service
d’oncologie au niveau du CHWYBELLOUA », Tizi-Ouzou. Qui ont eu la gentillesse de
mettre a notre disposition les données épidémigle neécessaires pour le bon déroulement

de notre mémaoire.

gVous remercions tous les enseignants qui ont coétribnotre formation, et tous ceux qui

ont participé de prés ou de loin a ce modesteitrava

Dabrina & %fzz'a




ﬁécfz’cace&

En tout premier lieu, je remercie le bon Dieu, tputssant, de m’avoir donné la
force pour survivre, ainsi que l'audace pour déemagsutes les difficultés Ce
mémoire est 'accomplissement de toutes ces antétsles, il est le fruit de

mon acharnement et de ma perséveérance
Je dédie se travail

T S memotre 4o %fﬂﬁ[ﬁfﬂéf@ et 7o Jraﬁ[f —pere Jaﬂerﬂe/o" gue dieu

vous accueilles dans son vaste paradis

Eomon trés Céz’zyyére Tu as toujours été pour moi un exemple du péere

respectueux, honnéte, de la personne méticuleusiens a honorer 'lhomme
que tu es.

Grace a toi papa j'ai appris le sens du travaildet la responsabilite. Je
voudrais te remercier pour ton amour, ta générqoiaé&compréhension... Ton
soutien fut une lumiére dans tout mon parcoursuAeaédicace ne saurait
exprimer I'amour I'estime et le respect que jaufours eu pour toi.

Ce modeste travail est le fruit de tous les samfique tu as déployés pour mon
éducation et ma formation. Je t'aime papa et j'ionplle tout-puissant pour

qu'il taccorde une bonne santé et une vie longuesareuse

Vpémaa’ource &6 bornkewr, o {/Jdl‘ﬂ(/z.;‘; ma mere. AUCUNe dédicace ne

saurait exprimer mon respect, mon amour éternala@tconsidération pour les
sacrifices que tu as consenti pour mon instrucébmon bien étre

Je te remercie pour tout le soutien et 'amour uene porte depuis mon
enfance Etjespére que ta bénédiction m’accompdgujours et que ce



modeste travail soit I'exaucement de tes voeuxeamulés de tes innombrables
sacrifices. Puisse dieu le plus haut t'accorde éahbnheur et longue vie « je
t'aime Maman »

ﬂ;? 12077 c%z’zﬁe‘re %ﬁ/

A tous les moments d’enfance passés avec toi rea@) &n gage de ma profonde estime pour
I'aide que tu m’as apporté. Tu m’as soutenu, réodgfet encouragé. Puissent nos liens

fraternels se consolider et se pérenniser encars.pl

g Zowze mafamz//e

(tantes, oncles, cousins, cousines, grand pareéernelle) Aucun langage ne saurait
exprimer mon respect et ma considération pour vetigtien et encouragements. Je vous
dédie ce travail en reconnaissance de I'amour quesun’offrez quotidiennement et votre
bonté exceptionnelle. Que Dieu le Tout Puissans yaude et vous procure santé et bonheur.

Eorrors wnite Zamz’sze ne peux trouver les mots justes et sinceres pou

t'exprimer mon affection et mes pensées, En téraggde I'amitié qui nous
unit et des souvenirs de tous les moments queavauns passes ensemble, je te

dédie ce travail et je te souhaite une vie pleiasanté et de bonheur

;i sr1a L6 e reeifere arize onIT

Quand I'amitié est si merveilleuse elle est un dortiel, une relation amicale est si forte,

elle est fraternelle

Merci Mon amie pour ta générosité et ta grande ijeste ton respect et ta grande sagesse
Ta bienveillance, Merci pour le soutien moralpatience et ta compréhension tout au long
de ce travail.

Que ce travail soit le fruit de nos efforts etribes sacrifices durant tout notre cursus

Dulrina.



cﬁ;?/z’c‘ac&f

Au nom du dieu le clément et le miséricordieux tygaa ALLAH le tout puissant.

Arrivée au terme de mes études, c’est avec urgtegsl honneur que je dédie ce modeste
travail :

A la mémoire de mognzm/fére JJ(/ZZ’I‘]?&’/ Mohammed Said qui aurait tant aimé

assister a cet exploit, tu resteras pour moi umgde de gratitude, a jamais dans mon cceur
et ma mémoire, que dieu t'accueille dans son vaatadis.

% mes chers P arents

Quoi que je dise, je ne saurais point vous reneermdmme il se doit. Votre affection me
couvre, votre bienveillance me guide et votre prés& mes c6tés a toujours été ma source
de force et de courage pour affronter les diffésastistacles.

Aucune dédicace ne saurait exprimer mon amounétemon respect et ma considération
pour les sacrifices que vous avez consenti pouringiruction, je vous offre ce travail qui
jespere vous rendra fiers de moi.

Puisse le bon Dieu tres haut vous accorde samtéhédur et longue vie.
Eores c@r&fc’/ﬂ/ﬂ(é}—mér&r

Houria et Zohra , autant de phrases expressives soient-elles ne isstiranontrer le degré
d’amour et d’affection que j’éprouve pour vous, onefétre tous les jours a mes c6tés ,que
ce modeste travail ,soit I'expression des voeux vguis n'avez cessées de formuler dans vos
prieres. Que Dieu vous préserve santé et longue vie

; ;é ma cﬁére sSceur

Ma trés chere&Chanez, mon pilier, merci d’étre toujours la a mes coétégronde me suivre et
de m’encourager tout au long de mes études quamiteptiissant te protege et t'offre santé et
bonheur.

;;Z/ mon cher ﬁére

Mohammed Manil, toi qui m’aime et me protége, merci pour ta bdénges
encouragements et la bonne humeur que tu as popareer tout au long de ce travail, Que
Dieu le tout puissant te protege et te donne teldnheur possible.

% mon Eeau—frére - Mohammed Amine que Dieu le tout puissant te protege et t'offre
santé et bonheur.



% ma niéce et mon neveu : Ryma-Cerine et made-Abderahim, aucune dédicace ne saurait
exprimer tout I'amour que j'ai pour vous, puisseeDivous préserve.

A mon cher oncle Nacereddine.
%me& cheres tantes Samira, Nadia, Fatiha et Souhila.

%me& cousins et mes cousines Hichem, Amine, Seifeddine, Nazim, Amir, Amina,
Houda et Soumia.

%J Jaﬁw]fefz'fmemﬁe Ao S /ﬂmzf/e Eline-Miral.

;%ma trés chere binéme Sabrina, plus qu'un binbme, plus qu'une amie, & ma deuxiéme

sceur. Les mots et les phrases ne suffiront pasepquirmer 'amour, le respect et I'estime

que je te porte, tu as toujours été présente agds dans les bons comme dans les mauvais
moments, je ne saurais te remercier pour ta présé mes cotés tout au long de cette
période de travail, de m’avoir supporté et surtdatsavoir gérer mon stress .c’est un
honneur de partager ce travail avec toi. Je te dédi travail a toi et a tous les membres de ta
famille.

%z’ .



Glossaire

Adénocarcinome : Cancer développé a partir de la muqueuse endoa@vice diagnostic
cytologique en est difficile, car la Iésion desqeapeu et les anomalies nucléaires sont

souvent minimes.

Aneuploidie : L'aneuploidie, est caractérisée par une celluiengupossede pas le nombre

normal de chromosomes

Bethesda (systeme de) Classification cytologique des frottis cervico-utér proposee a
Bethesda aux Etats-Unis en 1988 puis révisée e, J88s enfin en 2001. Ce systeme a

Toutefois été élaboré suite a un consensus intenaiet n’est donc pas purement américain.

Cancer invasif : cancer qui s’est propage au-dela de la couckmuléire ou il s’est
initialement développe, et atteint les tissus atjts

Carcinome in situ : stade pré-invasif du cancer, affectant toutpdigseur de la couche
épithéliale qui tapisse ou recouvre un organe [gicol de I'utérus), mais sans infiltrer la

membrane basale.

Carcinome épidermoide ou malpighien in situ Prolifération développée au sein du
revétement malpighien, sans détruire la membragaldat donc sans envahir le chorion
sous-jacent. Les cellules tumorales sont d’aspest monomorphe que celles du carcinome
infiltrant et le fond du frottis est plus propre.

CIN (Cervical IntraepithelialNeoplasia) : le néoplasie cervical intraépithélial est unaapt
introduit en 1968 par Richart et qui recouvre eange partie les notions de dysplasie définies
au début des années 60 par I'OMS. Il est destay@anir les difficultés d’interprétation entre

dysplasie sévere et carcinome in situ.

Les canaux de Miuller: Les canaux de Mdller, dits « paramésonéphriquesoni des
conduits tubulaires de I'embryon qui descenderd keey c6tés latéraux de la créte urogénitale

et se terminent dans I'’éminence mullérienne darssnus urogénital primitif
La capside: La capside est la couche de protéines qui recdiaaide nucléique d'un virus.

Episome: Un épisome est une molécule d'’ADN circulairer@&xhromosomique, qui peut se

répliquer de maniere autonome comme les plasmides.



Epithélium : Tissu formé de cellules juxtaposées qui recouvrsuldace du corps ou qui

tapisse l'intérieur de tous les organes creux.
Iso hémagglutinine: Anticorps qui induit I'agglutination des globulesiges ou hématies

Mélanome : Le mélanome est une tumeur maligne du systéme pigine de la peau

(mélanocytes). Il survient le plus souvent sur peau saine.

Mucinase: une enzyme élaborée par une bactéfiktiocholerae Elle détruit le mucus qui

recouvre l'entérocyte.

Mucus : Le mucus est un gel produit par des glandes et@lkges spécialisées présentes a la
surface des muqueuses. Il constitue une barriene@erméable entre le milieu extérieur et
I'hote

Oncoprotéine: Protéine dont la synthése dans I'organisme est emuée par un oncogene,
c'est-a-dire par un géne altéré, susceptible di@épkqué dans l'apparition d'une tumeur.

Pap test: Le test de Papanicolaou est une méthode de dépiditagol de I'utérus utilisée
pour détecter les processus potentiellement précame et cancéreux du col de I'utérus ou du

colon.

Papillomatose laryngée est une Iésion tumorale bénigne, relativement dogigine virale

(papillomavirus)

Phase S La phase S est une partie de l'interphase, dan®llada cellule synthétise son
ADN et le nombre de chromosomes est doublé (viar@plkication semi-conservative).

Sarcome :Un sarcome est un type de cancer qui prend naissdens des tissus corporels

tels que les muscles ou les os.

Télomerase: La télomerase est une enzyme essentielle qui reatria stabilité des génomes

en ajoutant des séquences répétéees aux extrénules Ghromosomes.



Abréviations

A.

ADK : Adénocarcinome.

ADN : Acide Désoxyribonucléique.

ANRS : Agence Nationale de recherches sur le Sida.

C.

CDK: kinase cycline dépendante.

CE : Carcinome Epidermoide.

CIN : Cervical Intra-epithelialNeoplasia = Néopkssintraépithéliales Cervicales.
CMH : Complexe Majeur d'Histocompatibilité.

CTL : cytotoxic T lymphocyte = lymphocyte T cytoigue.

E.

E: Early region.

EBV: Virus d'Epstein-Barr.

F.

FCV : Frottis Cervico-Utérin.

FIGO : Fédération International de Gynécologie st@rique.
H.

HAS : Haute Autorité de Santé.

HLA : Human Leucocyte Antigen.= Antigénes des Laxytes humains.
HPV : Human Papillomavirus = virus du papillome faum

l.

IARC: International Agency for Research on Cancer.

ICM : Institut du Cancer de Montpellier.

IG : Immunoglobulines.

IL : Interleukines.



INCA : Institut National Du Cancer.

IRM : Imagerie par Résonance Magnétique.
L.

L: Late region.

LCR: Long Control Region.

M.

MCP : méthylcyclopropéne.

O.

OMS : Organisation Mondiale de la Sante.
ORF: Open Reading frame.

P.

P53 : Protéine 53.

POL : Phase Ouverte de Lecture.

pRB : Protéine du Rétinoblastome.

S.

SC: Stratum Corneum. (Couche corné).
SCC: SquanousCellCarcinoma.

T.

Test PAP: Test de Papanicolaou.

TLR: Toll-likeReceiver.

V.

VIH : Virus de I'lmmunodéficience humain.



Liste des figures

Figure 1: Anatomie du systeme génital fémirflherwood, 2000)..........ccevveieieeeeeeeeeiiiiiinnns 2
Figure 2: Organisation des organes génitaux internes chiemme(Marieb, 2005)............ 3
Figure 3: Organisation des organes génitaux externes ciemiae(ICM, 2021). .............. 5
Figure 4: Anatomie du col de l'utéru@Beaudin, 2015)...........ccceiiiiiiieeieeieiieeeeeeeeeeeaanens 6
Figure 5: Epithélium PavimenteukSankaranarayanan et al., 2003).............cccccccvvvvvvrnnnn. 8
Figure 6: Epithélium cylindriqugSankaranarayanan et al., 2003)...........cccccvvvvveriereeeeeeenn. 8
Figure 7: Histologie de I'endocol, de la zone de jonctiodeet'exocolBeaudin, 2015)...... 9
Figure 8: Apparence du col de I'utérus au cours de la viee'tfemmgBums, 2003)....... 10
Figure 9: INNervation e PULEIUS. ..........oviiiiii ettt et e e e e e e e e e e e e e s e s s s nnnnneeeeeeeeas 11
Figure 10: structure du papillomavirsVerissimo, 2012)........cccccccvveeeeeeeiiiieiiieiiiennnne 12
Figure 11: Arbre phylogénétique des papillomavir(Mellier et al., 2004)..............ccceeeeenes 15
Figure 12: Organisation du cycle viral des HRBoorbar ,2006)..........cccccceeeeeevveeveeeivininnns 18

Figure 13: Role d'E6 et E7 dans le processus cancérisatide suf'intégration de 'ADN

viral des HPV a haute potentiel oncogéfiBaudin, 2015)...........ccooiiiiiviiiiiiiiiiiiiieeeeeeen. 20
Figure 14: Réponse immunes aux HRMonsonego, 2007).........cccuvvurvveriiiiiiieeeeeeeeeeeen, 22
Figure 15: Histoire naturelle du cancer du col de l'utér{i4antz et al., 2006)................... 25
Figure 16: Fiche d’exploitation de la patiente.........ccccceuveiiiiiiii e 39
Figure 17: Facteurs de risques et leurs caractéristiquesig®ba............ccccccevvviiiiinn, 40
Figure 18: Fréquence du cancer du col au niveau du CHU enifond’années. ................. 41
Figure 19: Fréquence du cancer en fonction de Fage. ......ccccovveeiieiiiiiiieeceeii 42
Figure 20: Répartition des patientes selon I'age des premiaggsrches. ............cccccceeennnn. 43
Figure 21: Fréquence du cancer selon le statut marital.................ooooeeiiiiiiiiiiiiiieenenn 44
Figure 22: Répartition des malades en fonction de I'adge dwtdélactivité sexuelle........... 45
Figure 23: Répartition des malades en fonction de I'age gedaiére grossesse. ............... 46
Figure 24: Répartition des malades selon la Parité ..........cccccooviieiiiieiiiieiecee e 47
Figure 25: Répartition des malades selon l'utilisation desti@meptifs. ...........cccevvvvvveveeeennnn. 48
Figure 26: Répartition des patientes selon le statut hormonal.............ccccccevvveieiieinnnnnnn, 48
Figure 27: Répartition des malades selon le type histologique............coovvvvvviieiiieiiennnnn. 52



Liste des tableaux

Tableau 1:ROIES du COl e PULBIUS........uiiiiiiiiiii e 7
Tableau 2: Composition biochimique du col de l'utérus (Dargehl., 2017)....................... 12
Tableau 3:Les protéines de 'HPV et leur fonctigvierissimo, 2012)...........ccceeeeeeiviiinnnnns 13
Tableau 4: Classification des HP\(Segondy, 2008)..........ccccoivririirieriiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeen 16
Tableau 5: Classification des CIN selon Richart. .......ccccceiiiiiiiiieee 26
Tableau 6: Classification Bethesda pour les I1ésions malpighgsn..............cccceveeeeveeieeennnnn. 27

Tableau 7: Classification 2018 du cancer du col de [l'utérudorsela Fédération

internationale de gynécologie obstétrique (FIGO)........ccooeeieiiiiiieeee e 30
Tableau 8:Les examens du bilan diagnostic du cancer dIB&A 2011)........cccccevvvvnneees 33
Tableau 9: Les traitements possibles en fonction de I'éterdiueance(INCA, 2011)..... 37
Tableau 10 :Répartition des malades selon type symptomatol@gigu..............ceeevvveernn... 49
Tableau 11:La distribution de notre population selon le staliteque. ............ccccevvvvieennnn. 51

Tableau 12:Répartition des patientes selon les antécédemsa@asie. ...............ceeeeeeen.. 53



Résumé

Le cancer du col de I'utérus est un probléme d&gaublique mondial. Il entraine une
morbidité et une mortalité importantes, avec pki$a8 000 nouveaux cas et a environ
266 000 déces dans le monde.

Les infections par le papillomavirus humain (HPWns& reconnues parmi les
infections sexuellement transmissibles les plugiueaites. . Tandis que la plupart des
infections a HPV sont inapparentes et transitoite® infection génitale persistante par
certains génotypes viraux peut conduire au dévelognt du cancer du col de l'utérus. Sa
prévention repose sur le diagnostic trés précosded#ons precancereuses.

Dans notre travail de recherche, nous avons effeahe enquéte épidémiologique
rétrospective ayant portée sur 88 patientes atteiiin cancer du col utérin, prises en charge
au niveau du service gynécologie et oncologie $HUMELLOUA TIZI-OUZOU et ce
entre Janvier 2018 et MAI 2021.

Les résultats de notre étude confirme le réle dsi@lrs facteurs de risque tels que
'age de mariage précoce, la multiparité, I'age mlemiere grossesse et la prise des
contraceptions dans le développement de cettelpgtho

Cependant, ces résultats doivent étre complétésl’patres études réalisées sur de

plus grandes cohortes et intégrant d’autres paramet

Mot clé : HPV, Cancer du col de l'utérus, Epidémiologigraspective.



ABSTRACT

Cervical cancer is a global public health probléntauses significant

Morbidity and mortality, with over 528,000 new casand approximately 266,000
deaths worldwide.

Human papillomavirus (HPV) infections are recogdizs one of the most frequent
sexually transmitted infections. While most HPVeictions are in apparent and transient,
persistent genital infection with certain viral gé&ypes can lead to the development of
cervical cancer.

Its Prevention relies on the very early diagnosigrecancerous lesions.

In our research work, we conducted a retrospeatpielemiological study of 88
patients with cervical cancer, treated at the gglugry and oncology department of the CHU
BELLOUA TIZI-OUZOU between January 2018 and MAY 202

The results of our study confirm the role of selesk factors such as early marriage
age, multiparity, age of first pregnancy and cardpive use in the development of this
pathology.

However, these results must be completed by othefies carried out on larger

cohorts and integrating other parameters.

Keywords: HPV, cervical cancer, Epidemiological study, retrospecti
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INTRODUCTION




Intlaction

Classé au 2éme rang des cancers gynécologiquasfeimrine aprées le cancer du sein,
le cancer du col de I'utérus constitue la deuxieanuese de mortalité chez ces dernieres. Il est
caractérisé par une croissance incontrélée et Ipotevzant potentiellement devenir une

maladie grave et mortelle. C’est une pathologieidine infectieus€Duport, 2007).

Parmi les cancers les plus fréquentes chez la atipoulféminine en Algérie ; Le
cancer du col utérin est a la deuxieme place amedncidence estimée de 15.6 pour 105 000
femmes par an, il constitue un véritable problémeesdnté publique, Il figure parmi les
principales causes de morbidité et de mortalit&esCl'un des cancers les plus faciles a
prévenir et les plus accessibles au diagnosti@ dggection précoce, et prise en charge rapide
par traitement adapté. En effet, le cancer du t&liruest précédé d’anomalies cellulaires
épithéliales qui sont de véritables Iésions prééansses (Iésions intraépithéliales de bas ou
de haut grade) qui pourraient étre détectées pdtisfrcervico vaginal (FCV) réalisé de
maniere réguliére. Ainsi, Le FCV reste I'examenpdemiere intention pour le dépistage du

cancer du col utérin avant la colposcopie et Ip&im(El Gnaoui et.al 2009).

L’infection génitale due aux HPV est considérée omml’infection sexuellement
transmissible la plus fréquente au monde, avec réiiibns de personnes infectées selon
I'Organisation Mondiale de la Santé.Deux types d&vH16 et 18) provoquent 70% des
cancers et des lésions précancéreuses du coltédrisLOMS, 2007).

Actuellement, il a bien été prouvé que le papillems humain est I'agent pathogene
principal du cancer du col utérin puisque il estusiement transmissible. Néanmoins,
d’autres facteurs sexuels et non sexuels prenmehtpmme des cofacteurs de I'évolution de

I'infection HPV vers le cancer du col de l'utériiouskous, 2012).

L’objectif de notre travail est de déterminer legpipaux facteurs de risque qui sont
impliqués dans l'apparition et le développementédeancer en Algérie précisément au sein
de la wilaya de Tizi-Ouzou.

Pour cela nous avons effectué une étude biblioggaph notamment la physiologie
générale de I'appareil génitale féminin, spécifipeat le col de l'utérus qui est le foyer de
cette pathologie, I'épidémiologie, ainsi que leapés de la progression d’'une infection a HPV
vers des lésions précancéreuses. Une étude réttiospa était réalisée au niveau du CHU
BELLOUA « TIZI-OUZOU ».

-
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Chapitre | Le col de l'utérus

|. Rappels anatomiques de I'appareil génital fémimi

L'appareil génital féminin correspond a I'ensemiidés organes ayant une fonction
dans la reproduction. Il regroupe les organes geériinternes les organes génitaux externes
(Figurel).

Il est soumis a la variation hormonal et se dévystopau moment de lpuberté pour
s’atrophier aprés la ménopau&héine, 2019;Kamina, 2005).

Sacrum

Trompe . -,‘-'.: ). =
de Fallope N =

Franges
de la frompe

Utérus

Col utérin

Rectum

Urélre Vagin

/ —E—— Anus
Grande lévre

Figure 1. Anatomie du systeme génital fémir{@herwood, 2000).

1. Organes génitaux internes

Les organes internes du systeme de reproductiomiférsiegent dans la cavité
pelvienne ; il s’agit du vagin, de l'utérus, desuxletrompes utérines et deux ovaires
(Figure2).
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a. Vagin

C’est un organe impair, qui possede une forme dgitjue et mesure 8 a 9 cm de
longueur. C'est l'organe de la copulation. La fan&rieure du vagin est en rapport direct
avec la vessiet l'urétre, tandis que sa face postérieure eappart direct avec le rectum, le

canal anal et 'anu@Annonyme, 2019).

Ligament suspenseur
de I'ovaire

Vaissoaux l
sanguins \

.z\ Trompe

e, Cavité (lumidro) et -
térine y utéri

Ligament large 8 v & k
do I'utérus : of | eipcals
* MéSOSalPInX —ed — ' 4 « Isthmeo
* Mésovarium —rg ——— . . . W4 « Infundibulum
« Mésométrium w3 - p— B, 0/~ * Franges de

la trompe

Ligament rond de l'utérus

Ligament propre
de l'ovaire
Parol de I'utérus
* Endomeétre
Corps de l'utérus oM Sro
Uretére * Périmétrium
Valsseaux sanguins utérins Ostium interne de l'utérus
Isthme de l'utérus Canal cervical de l'utérus

Ligament utérosacral Ostium extorne de l'utérus

Paracervix

Fornix du vagin (portion latérale)
Col de l'utérus

Figure 2: Organisation des organes génitaux internes chiemme(Marieb, 2005).

b) Utérus :

L'utérus est un organe situé dans le bassin, éntrectum et la base de la vessie. I
s’agit d’'un organe creux et musculeux aux paro@sses, destiné a accueillir, a héberger et a

nourrir I'ovule fécondgElaine, 2005).

D'un point de vue anatomique, l'utérus se divisej@aire parties: le fundus, la partie
supérieure arrondie de I'utérus, le corps, la portentrale effilée de l'utérus, le col, la partie
inférieure étroite qui s'ouvre dans le vagin sthine, la portion rétrécie située entre le corps
et le col utérinTortora, 2001).

)
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c) Ovaires

lls constituent une partie des annexes de l'utdriesaire est une glande sexuelle
paire, de forme ovalaire, a la surface mamelond€&ouleur blanchéatre, contrastant avec les
organes de voisinage, de couleur rosée. En moyéowaire fait 4 cm de long, 2 cm de large
et 1 cm d'épaisseufKamina et al., 2003). Ses dimensions varient selon I'age, le statut
hormonal et le cycle menstruel. L'ovaire n’est pasouvert de péritoine (il est rétro
péritonéal) et présente 2 faces, médiale et la&éalbords, libre et mésovarique, et 2

extrémités, tubaire et utérinBgrgy, 2008).

d) Trompe de Fallope

C'est un organe pair, mesurant 10 & 12 cm de lemgk#es permettent la fécondation
et le transport de I'ceuf jusqu'a la cavité utériles sont rattachées a l'utérus par les cornes
utérines et apparentées a un tube cylindrique ipi@se plusieurs portions: une partie
enchassée dans le myomeétre qu'est le segmenttitigerane autre rétrécie qu'est l'isthme,
une autre dilatée que représente I'ampoule tuledienfin, une partie distale, parsemée de
frangesqu'est le pavillon. A l'intérieur de la trompe, canal met en lien la cavité utérine et

la cavité péritonéal@amina, 2005).

2. Organes génitaux externes :

La vulve représente I'ensemble des organes géni@mnins externes visibles. Il
s’agit d’'un repli cutané érogéne recouvrant I'egpagperficiel du périnée. Elle se compose
de différentes partiggigure 3).

<



Chapitre | Le col de l'utérus

ﬁ Mont de venus
- Commissure antérieure]
/ des levres

Capuchon clitoridien

Gland clitoridien

Vestibule antérieur

Espace
interméato-clitoridien

Orifice urétral

Vestibule postérieur Petite lévre
Grande lévre

Bulbe vestibulaire Hymen
Orifice vaginal

iGlande de Bartholin Fourchette

Périnée

: Anus

Figure 3: Organisation des organes génitaux externes cfemiae(ICM, 2021).

2.1 Les grandes levres :

Ce sont deux replis de peau, de part et d'autréodiéice vaginal, avec une face
externe plus pigmentée que le reste du corps, mt ldopartie supérieure est partiellement
recouverte de poils pubieris fmont de vénlisLa face interne est plus rosée, lisse, humide, e
glabre dans sa partie profonde. Leur aspect, &lle et leur forme varienavec I'age et le

statuthormonal, de la naissance a la ménopékiaeina et al., 2003).

2.2 Les petites levres :

Ce sont deux replis cutanés de 2 a 3 mm d'épaisigepart et d'autre de I'hymee
couleur rosacée, qui dérivent des parois latéidilegestibule génital embryonnaire. Elles se
situent a l'intérieur des grandes lévres, délintittentrée du vestibule. Les petites lévres,

également appelées nympliiBargy, 2008 ; Kamina, 2005).

2.3 Le clitoris

Il se situe au sommet des petites lévres, meswigoa 12 cm de longueur et se
compose de deux corps caverneux formant le corpslithris, de deux corps spongieux
correspondant aux bulbes du vestibule qui entoueevagin et l'uretre, et du gland clitoridien
(Kamina, 2005).
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2.4 Glandes vulvaires :

Elles sont nombreuses, et s’atrophient a la mérsgpaln distingue les glandes

vestibulaires, mineures, sébacées, les glandesupatrales ou glandes de Skene, les glandes

vestibulaires majeures ou glandes de Bartholiesgtains de Fordydeejeune, 2018).

[l. Le col de l'utérus :

[I.1. Origine embryonnaire :

Le col est d’originaniillérienne A partir de la 8eme semaine de vie intra-utériing,

a fusion des extrémités distale des deux canadidler. A la 15éme semaine apparition des

glandes cervicales, et a la 17eme semaine le tblasdéfinie et atteint 5mm de long, 25mm

la 34eme semain@nonyme, 1993)

[1.2.Structure anatomique du col :

C’est essentiellement la partie intra vaginale I'd&rus. Il est composé de tissu

fibreux musculaire et mesure 3cm (contre 7 cm peucorpsutérin).ll est constitué de

I'exocol visible au fond de I'orifice vaginale, ¢endocol(Figure 4) (Sadoul, 2009)

Canal endocervical |

Glandes

Cul de sac vaginal }t———%

Epithélium de I'endocol |
Epithélium de I'exocol |}

Epithéliumvaginal -\

S
(
\

ERROERERE SRS

N \\'l
= w\“%

-7
47‘«4 Cavité utérine

/
j 7—— Mugqueuse utérine = endométre

; / 4— Myométre

Muqueuse de I'endocol
Cul de sac vaginal
Col de lutérus

Muqueuse de I'exocol

Cavité vaginale
v Paroi vaginale

Muqueuse de I'endocol

Muqueuse de I'exocol

Figure 4: Anatomie du col de l'utéru@Beaudin, 2015).
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I1.3.R6le du col de 'utérus :

Grace aux glandes de sa muqueuse, le col de lag&aréte en permanence un mucus,

appelé glaire cervicale, Celle-ci permet la lubdgfion du vagin.
Le col lui-méme exerce des mouvements mécanigssant d’autres fonctiorfableau 1)

Tableau 1:Réles du col de l'utérus

période Roéle
A plein temps Barriere de protection de l'utérus contre les ititats
Glaire ovulation Fluidifie le tractus pour faciliter le déplacemelats
spermatozoides du vagin vers les trompes de Fallope
cervicale Cycle menstruel | Bloque le passage des spermatozoides.
Col de Grossesse Le col se contracte pour Iatiea du foetus a
l'intérieur de I'utérus.
I'utérus Accouchement Se dilate permettant le passage du bébé.

[1.4.Histologie du col :
a) Epithélium pavimenteux :

Il recouvre I'exocol, il s’'agit d'un épithélium mabghien non kératinisé Et
Multistratifié (Figure5).ll est composé de cing couches cellulaire sépatédissu conjonctif

sous-jacent par une membrane basaéeioul, 2009).
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Couche celulaire . 5 ’
superficele N e ——

Couche celulaire
Intermédiaire

Couche parabasale A " )
M P v . . . Pap'n

5 Stromak

Membrane basae

Couche celulaire o
o, SR Sy -§ Stoma

SN v N

Figure 5: Epithélium PavimenteukSankaranarayanan et al., 2003).
b) L’épithélium cylindrique :

Il tapisse le canal endocervical et s’étend vergdrieur sur une portion valable de
I'exocol il est constitué d'une seule couche dButes hautes reposant sur la membrane

basale (Figure 6).

.‘i.ﬂ\ B e =
Wy r"r:'{." ISR .. Cellues
Eh2igang) AR

NG
AN e A= = -
o ? '
& Lok

Membrane 3 N,
basale

Figure 6: Epithélium cylindrigugSankaranarayanan et al., 2003).
c) Zone de jonction :

C’est une région d’affrontement des deux épitmésiiqui subit des remaniements
permanents. La transition entre les deux épithmdige fait de maniére brusque et se situe au

niveau de l'orifice externeHgure 7) (Beaudin, 2015).

Y




Chapitre | Le col de l'utérus

Epithélium cylindrique glandulaire (une couche
de cellules) en continuité avec [I'épithélium
glandulaire endométrial.

Il présente un aspect rouge et brillant.

Il intervient dans la sécrétion de la glaire
cervicale (glycoprotéines) sous l'influence des
cestrogenes.

% = glandes endocervicales

Zone de jonction pavimento-cylindrique :
région d'affrontement des 2 épithéliums qui
subit des remaniements permanents. La
transition entre les deux epithéliums se fait de
maniére abrupte et se situe au niveau de
I'orifice externe.

Zone de naissance des cancers qui doit étre
surveillée par frottis cervicaux vaginaux

Epithélium malpighien (pluristratifie,
pavimenteux et non kératinisé) en continuite
avec I'épithélium malpighien vaginal.

Il présente un aspect rose et lisse.

Figure 7: Histologie de I'endocol, de la zone de jonctiodest'exocolBeaudin, 2015).

I1.5.Variations de la structure du col :

Les dimensions et la forme du col varient en farctie I'age de la femme, de sa

parité et de son statut hormonal.

Le col de la femme multipare est plus volumineukaegifice cervical externe apparait
sous la forme d’'une large fente transversale béattez la femme nullipare, I'orifice cervical
externe se présente sous lI'aspect d’'une petitertamgecirculaire au centre du col. La moitié
supérieure du col rencontre le corps musculairdudérus au niveau de l'orifice cervical
interne. La portion du col s’étendant a I'extérieler I'orifice externe est appelé “exocol”.

C’est la partie aisément visible du col lors d’'wamen visuel avec le spéculyfigure 8).

La portion du col située a l'intérieur de I'orifiexterne est appelée “endocol”. Pour
la visualiser, il est nécessaire d'étirer ou datdil I'orifice externe. Le canal endocervical
traverse I'endocol et met en relation la cavitéring et le vagin. En effet, il s’étend de
I'orifice interne a l'orifice externe par lequel §'ouvre dans le vagin. Sa longueur et son
diamétre varient en fonction de I'age de la femmeae son statut hormonal. Il atteint sa
largeur maximale, soit un diametre de 6 a 8 mmzdes femmes en age de procréer
(Sanakaranarayanan, 2003).




Chapitre | Le col de l'utérus

@ Nourrisson

CeBules Ménarche
cylindriques ~—————— JPC ocriginelie
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Nouvelle JPC

Zone de remansement

Autour de la ménopause
JPC originelie
Nouvelle JPC

Zone de remansement

e Apreés la ménopause
JPC originelie
Zone dé remaniement

Figure 8: Apparence du col de I'utérus au cours de la viee'femmgBums, 2003).

I1.6.Vascularisation et innervation du col :
[1.6.1 Les vaisseaux sanguins et lymphatiques :

L'artere utérine assure I'essentiel des apportsugiments et en oxygene de l'utérus,

elle provient de la division antérieure de l'artiéiegjue interne.

D’'une maniére effective, les artéres qui alimentatérus et le col sont issues des
artéres iliaques internes et de leurs branchemesecervicales et vaginales. Les branches

cervicales descendent sur toute la longueur du col.

Par ailleurs les veines du col cheminent parafiele aux artéres. Les canaux et les
ganglions lymphatiques qui drainent les organdégges sont proche des vaisseaux sanguins

et sont donc susceptibles de constituer une votssémination du cancedns, 2007).

[1.6.2 Innervation :

L’exocol ne possede pas de terminaison nerveusehiesi qu'a ce niveau, le

prélevement de biopsies ou cryothérapie son panfi@nt tolérés sans anesthésie.

En revanche I'endocol posséde de nombreuses tasmitsanerveuses sensitives .Des
réseaux de fibres nerveuses courent autour dutcétendent jusqu’au corps de l'utérus
(Figure 9).

Au niveau de I'endocaol, les fibres sympathiquepatasympathiques se trouvent en
abondancefOms, 2007.




cestrogenes. En régle générale I'analyse biochimiglique la composition suivante :
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ramesn tubaire médial rameau tubaire latéral a. ovarique

Crankal

a. du ligament rond

a. rétrograde
du fond

rameau ovarique latéral

rameaux

™ <3
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(portion intra-ligamentaire)
rameaux ™ "

longs (col)
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vaginale a. utérine
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Figuge Innervation de l'utérugAnnonyme, 2021).

[I.7.Composition chimique des sécrétions cervicales

Les sécrétions cervicale varient selon I'état endamn .elles sont en fonction des

H20 90 % ;

Nacl 1 % ;

Glucides : glucose, glycogéne, maltose ;
Amino —acides libre ;

Protéines ;

Lipides ;

Lysosomes ;

lode et thyroxine ;

Equipement enzymatique : phosphatase, protéinasgnase, Acide kératosulfurique ;

Acide hyaluronique, facteur de viscosité du mucus ;

Un activateur tissulaire, favorisant la transforioat de plasmine a partir de

plasminogéne ;

Facteurs immunologiquesdeux facteurs ont été déecelés dans le mucugaérv

o L’isohémagglutinine.
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0 Le facteur anticoagulant d’origine ovarienne etiud Maillet et al., 1974).

[1.8.Composition biochimique

La composition biochimique varie selon la positthncol, comme l'indique le tableau

suivant(Tableau 2).

Tableau 2: Composition biochimique du col de I'utér(Baniel etal., 2017)

La position La composition biochimique
Présence de glycogene et divers protéines,
’héme et le sérum

L’exocol
Le collagene est minime dans la couche
épithéliale, tandis que le tissu conjonctif
contient principalement le collagéne, I'élastine
et les lipides.
Présence du collagene, protéines en grande
abondance et les lipides.

L'endocol
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Plusieurs pathologies affectent le col de l'utétasigine virale ou bactérienne, elles
peuvent étres bénignes tels que : fiborome, polygesyicite, et I'endométriose qui sont
d’origine bactériennes ou malignes tel que le caoaesée par des virus. L'infection a L'HPV

est le principal facteur de la dysplasie cervical.
|. Définition
Les Papillomavirusdu latin papilla, diminutif de papulasignifiant bouton et du
suffixe grec-ome,désignant le caractere tumoral sont responsables, thomme, d'une
grande variété de lésions cutanées et muqueusssntalges sous le nom de papillomes
viraux en raison de leur aspect papillomateux dedeorigine virale Mougin et al., 1997).

Les Papillomavirus retrouvés chez 'homme portenhém de Papillomavirus humains ou

human PapillomaviruéSegondy, 2008).

ll. Organisation structurale et génomique

Le virus du papillome humain (VPH) est un virus steucture compacte , non
enveloppé relativement petit ( 55 nm de diaméagtag)contient un génome a ADN circulaire
fermé double brin de 8000 paires de bases , asaa®é protéines de type histone et protégé
par une capside formée de deux protéines tardivkset L2 (figure 10).Cette derniére
contient72 capsomeres disposés selon une symétrie icapaelverissimo,2012 Alaine
et al.,2010). La diversité génomique des HPV a permis dindmaliser plus de 120
génotypes Nlonsonego, 2006).

Capsid Protein L1

Histone

Genomic DNA

Capsid Protein L2

Figure 10: structure du papillomaviruy¥erissimo, 2012).
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Les séquences codant les protéines virales somugges sur un seul brin d’ADN en
phases ouvertes de lecture (POL) dont le nombrie var fonction des génotypes. Trois
régions peuvent étre individualisées au sein domen(figure. I. 3). Des POL codefit des
protéines précoces ou E (pduarly) et (i) des protéines tardives ou L (pdiaite) (Pretet,
2007).

1-région précoce(Early) : ce sont deprotéines précoces qui régulent la réplicatioalgiet
le maintien d’infection.

Parmi celles-ci :

* les protéines El(hélicase)et E2: sont impliguées dans la réplication du génome

viral.

* les protéines E5, E6 et E7 sont impliguées dans la prolifération et la
transformation cellulaireAlaine etal., 2010).

2-région tardive (Late) ; contenant les genes tardifs (L1 et L2),@pdent le majeur (L1) et
le mineur (L2) protéines de la capside du virus.
3-région de régulation amont :C’est la région non codante (NCR) ou région detrébe
longue (LCR), qui est situé entre les ORF L1 etdE6contient le réglements aléatoires
associés a la réplication de I’ADN viral et a lanscription {Vang etal., 2020).
Les principales propriétés biologiques des progioedées par les différentes POL sont

résumeées dans le tableau suiv@m@tbleau 3).

Tableau 3:Les protéines de 'HPV et leur foncti@vierissimo, 2012).

Protéines Fonction
El Réplication de ’ADN viral
Contréle de la transcription virale, de la répiica de I'ADN et de la ségrégation des virus
E2 génome
E4 Favoriser et soutenir I'amplification du génomeHRV, en plus de réguler la I'expression de
genes tardifs, contrélant la maturation du viruetlitant la libération de virions
E5 Améliore l'activité transformante de E6 et E7; Fasla fusion entre les cellules, générer une

aneuploidie et une instabilité chromosomique; Goaér a I'immunité évasion de la réponse




Chapitre Il elpapillomavirus Humain

Lier et dégrader la protéine suppresseur de tupRirinhibant I'apoptose ; Interagissent avec
les protéines de la réponse immunitaire innée ribu@Ent au systéme immunitaire évasion et
persistance du virus; Activer I'expression de lané&rase.

Lier et dégrader la protéine suppresseur de turp®B ; Augmenter l'activité du CDK ;

Affecte I'expression des genes de la phase S eragissant directement avec les facteurs E2F
et avec les histones désacétylases ; Induire Ugrance périphérique au cytotoxique T
lymphocytes (CTL) et régulent a la baisse I'expogsde TLR9, contribuant & I'évasion de la
réponse immunitaire.

L1 Protéine de capside majeure ; contient le détenmt majeur requis pour l'attachement aux
récepteurs de la surface cellulaire. Il est hautérimemunogéne et a une conformation
épitopes qui induisent la production d'anticorpgtragisants spécifiques de type contre le
virus.

Protéine de capside mineure; L2 contribue a lgifinedu virion dans la cellule récepteur,
favorisant son absorption, son transport vers {@a@t I'administration de virus ADN aux
centres de réplication. En outre, E2 aide a I'emetzgye de I'ADN viral dans capsides.

lll. Phylogénie des Papillomavirus

A l'origine regroupés avec les polyomavirus dandalaille desPapovaviridae les
Papillomavirusforment aujourd’hui la famille deBapillomaviridae Plus de 120 génotypes
sont actuellement connus, certains d’entre euxébdtcompletement séquencés. Ainsi, la
famille desPapillomaviridaeest composée de 16 genres (nommés d’alpha a piseégant
moins de 60% d’identité). Chaque genre regroupeaupleisieurs especes gapillomavirus
Parmi les 16 genres, 5 genres correspondenPapitlomavirus humainsCe sont les genres

alpha, béta, gamma, mu et fMilliers et al., 2004).

L'arbre phylogénétique présenté dans la figureesisdus repose sur la représentation
graphique obtenue par des algorithmes de différeamtee tout ou partie du génome des
papillomavirus et illustre la trés grande variégs gapillomavirus humains et animaux et
montre la distance phylogénétique entre les groljfe¥ o et p ou vy, ainsi qu’entre les

papillomavirus humains et animgisgurell).

BPV : bovine papillomavirus ; CRPV : Cotton tail Bat papillomavirus ; ROPV :
rodent papillomavirus, COPV : canine papillomavjra&PV : Equine papillomavirus; DPV :

Deer (cervidés) papillomaviryslaine etal., 2010).
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Genus
Alpha-papillomavirus

13

2 species 8

~
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ﬁf&

5§, CPV thv1
y 4 C

Beta-
- papillomavirus|
— 9
Delta- —
papillomavirus

Gamma-
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Zeta-papillomavirus v
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PsPV Pi-papillomavirus
v )
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Xl -papillomavirus
Lambda-papillomavirus

Kappa-papillomavirus Nu- paplllomavirus
lota-papillomavirus

Figure 11: Arbre phylogénétique des papillomaviry&llier et al., 2004)
V. Classification des HPV

La classification des HPV est basée sur la séqueackotidique de I'ORF codant
pour la protéine de capside 4vid, 2015.

a- Classification basée sur le tropisme :
On distingue habituellement les types HPV a tropisutané et ceux a tropisme muqueux
-Les HPV a tropisme muqueuxappartiennent au genagpha-papillomavirus

- Les HPV atropisme cutanéappartiennent essentiellement aux gebeda papillomavirus

et gamma-papillomavirusainsi qu’aux genres mu-papillomavirus et nu-papilhvirus
(Segondy, 2008).

b-Classification basée sur potentiel oncogene

Cette répartition ne prend en considération queHIBY a tropisme muqueux, cette

classification étant basée sur le risque de catieerl de I'utérus associé a HPSggondy,
2008. Deux catégories de virus ont été identifi@bleau 4)
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* Virus a haut risque :

Douze types (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, &b et 59), ont été classé
cancérogene pour I'homme selon le Centre intemmeitide recherche sur le canc@sroton
,2018).

Les plus répondus sont les HPV« 16 et 18 », ass@eiédéveloppement de cancers

anogénitaux incluant le cancer du col de I'utérus.

* Virus a faible risque :

Y compris le HPV 6 ou le HPV 11, provoquent gél@rent des maladies bénignes
telles que les verrues génital@roton, 2018)Alors que d'autres types classés comme
canceérigenes probables ou possibles sont rareeteotivés dans de grandes séries de cancers

ou sont associés a des facteurs supplémentawe®rieogénicité reste donc a préciser.

Tableau 4: Classification des HP\(Segondy, 2008).

Haut nsque 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 96, 56, 58

HATSQUE | o £e 66 68, 73, B2
pmbahl&

Bas risgue 6 11,13, 40, 42, 43,44 54, 61,70, 72, B1, 89

= HPY ano-geniizux non morssantss dans e tabledn sont comsiderds

V. Transmission du HPV

Les infections a HPV sont le plus souvent transmises des contacts intimes peau a
peau. Les rapports sexuels avec pénétration Jagetaanale sont propices a cette
dissémination. D’autres modes de transmission sléarits mais représentent des voies

mineures de contamination.

1. Transmission sexuelle d’HPV

De nombreuses études ont montré que les rappottelsesont le premier mode de
transmission du HPV par les organes génitaux, nomh en étudiant la transmission du

condylome acuminé entre partenaires sexuels. Rlabdrge virale HPV d'un partenaire est
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élevée, plus le risque que l'autre partenairecaim@éme statut HPV positif est élef@avion,
2010.

2 Transmission non sexuelle par l'intermédiaire d'bjets contaminés:

La raison en est que les capsides de ces virusanigres résistantes dans le milieu
extérieur, a la congélation et a la dessiccatiangé. contaminé, bain avec un individu
contaminé, sol contaminé des piscines sont autantfatteurs de propagation du
papillomavirus. L'HPV génital peut étre trouvé dales poils pubiens et les sécrétions
génitales. Ces infections externes peuvent étnesfiteées au col de l'utérus, et alors

I'infection est possible sans aucune pénétraBeadin etal., 2019.

3. Transmission materno-foetales :

Les résultats de diverses études ont montré quM’ekt présent dans la caduque et le
syncytiotrophoblaste ou dans le liguide amniotiqpendant l'avortement spontané et
I'avortement précoce ou apres I'amniocentése aeéti€ suspecté que I'HPV est transmis par
le placenta ou la transmembrane. Aprés avoir obBsdes cas de papillomatose laryngée
juvénile chez des enfants quelgues mois aprésdaarxe, le condylome acuminé se transmet
de la mére a I'enfant lors de l'accouchement, etaiinque les HPV 6 et 11 sont les agents

pathogenes responsab(&avion, 2010).

4. Transmission sanguine :

L’infection par HPV est une infection locale depitééliums cutanés muqueux
siégeant au niveau des cellules basales sans passaguin. Il n’y a a priori ni viréemie ni

transmission sanguir{&avion, 2010)

VI. Le Cycle viral de I' HPV

Apres transmission, le papillomavirus pénetre daa<sellules épithéliales au niveau
des lésions tissulaires ou des microtraumatisméldP\V infecte les cellules souches
épithéliales présentes dans la couche basale. dllakes sont capables de s'auto-renouveler,
ce qui est nécessaire pour maintenir les infectunages chronique@-igurel?2).

Par conséquent, les cellules cibles du HPV sonkéeatinocytes qui existent dans la
couche basale de I'épithélium, la progression dolecyle réplication du virus et la

différenciation des cellules souches de I'épithélimalpighien se déroulent simultanément.

2
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De nouvelles particules virales sont synthétiséas da couche supérieure et libérées lorsque
la couche cornée superficielle de I'épiderme eseeeRouquille, 2009).

(8}

Epidormis

Maintenancey
Cell Proliferation

E1,E2,E4, ES
Viral DNA

Cutaneous Mucosal

Figure 12: Organisation du cycle viral des HRBoorbar ,2006).

Le cycle viral comporte 3 phases :
1. Phase de maintenance :

Apres linfection, le virus maintient son génomeista forme d'un épisome a faible
nombre de copies dans les cellules basales dedesedipithéliales. Les protéines virales E1 et
E2 sont Exprimées pour maintenir I'ADN viral enttga'épisome et favoriser la séparation
correcte du génome pendant la division cellulgeorbar, 2005).

2. Phase de prolifération :

Les cellules infectées par le papillomavirus suttinane forte phase de prolifération
induite par les protéines virales E6 et E7 lorsleleg migration vers la couche basale de
I'épithélium, de sorte que le processus de difféation est retardé. Les protéines E6 et E7
sont des oncogénes viraux qui peuvent stimulerdegssus de phase S du cycle cellulaire
(Rouquille ,2009)
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3. Phase d’amplification :

L'amplification des génomes viraux commence damssaus-ensemble de cellules
dans le compartiment prolifératif et nécessite esgion de tous les produits géniques
précoces viraux, y compris E4 et E5 des proténrates nécessaires a la réplication.

Cette phase, étroitement dépendante du processudiffdeenciation des cellules
épithéliales, ne se déroule que dans les coucleglies superficielles de I'épithélium
(Doorbar, 2005).

4. Phase d’assemblage et libération des particulgsales :

La derniére étape du cycle viral implique I'assegbélde nouvelles particules virales
et leur libération dans le milieu extracellulait8dPV code pour deux protéines structurales
L1 et L2 exprimées dans les couches supérieuréspidélium ; la protéine L2 s'accumule et
recrute la protéine L1 dans des structures subainet Les particules virales s'assemblent en
une capside composée de 360 protéines L1 et 12ipestL2, qui contiennent le génome

viral.

La libération des virions néoformés se produit paxcrétion naturelle des
kératinocytes de la couche cornée épithéliale. t@éme E4 favorise la libération de
particules virales en détruisant l'organisation régeau de kératine et en modifiant la

formation du stratum corneum (S@jollet, 2018).

VII. Le mécanisme de la cancérogenéese

L'un des évenements majeurs conduisant au dévetogmetumoral est I'intégration
du génome viral au sein du chromosome de la celiate. Dans les cellules infectées, le
génome viral peut étre retrouvé soit sous formseagpique, soit sous forme intégrée, plus

stable ou un mélange des deoérbar, 2006).

Le mécanisme moléculaire conduisant a I'intégrater’’ADN viral dans le génome

cellulaire reste peu exploré.

En effet, il ne s’agit pas d’'une conséquence dlecyical mais elle est détectable dans
90 % des cancers du col de l'utérus. Il a été dé¥hajue les kératinocytes cervicaux
contenant des formes intégrées de HPV apparadmmas la réduction de I'expression d'E2.

La perte d'expression épisomique d’E2 associéactivition endogéne des antigénes viraux

B
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est accélérée par l'interfér@nexogene. Il provoque la surexpression de deuxgerees, E6
et E7, dans les cellules qui contiennent des fointégrées du génome.

De plus, I'expression non régulée des deux oncéipest peut entrainer une instabilité
du nombre ou de la structure des chromosomes. @la augmenter I'accumulation de
changements cellulaires ou épigénétiques. Ces ehammgs conduisent a l'activation des

oncogenes et a la suppression des genes suppsdedumeurgFigurel3).

La population cellulaire acquiert alors la capade proliférer et d’étre immortalisée
ce qui favorise sa progression vers un phénotypéennia vitro, I'expression d'E6 et E7
d’HPV de haut risque est capable d’induire 'imnatigation Boulade, 2009).

Les mécanismes d’action des oncoproteines E6 et Bans la transformation des

cellules infectées sont détaillé dans la figureauie:

Role de I'oncoprotéine E6 dans la transformation

Role de I'oncoprotéine E7 dans la transformation

ETAT DU VIRUS
DANS LA CELLULE

C——>  EFFET

* L'expression du géne
E6 est contrblée par E2

L'expression de EB n'est

Episomal plus contrlée l

* Activité de p53
l blogquée

E6 p53 * Résistance a
pe I'apoplose
e
intbaration \ N‘) * Instabilité
gré -y chromosomique

augmentée
Liaison E6-p53

DANS LA CELLULE

ETAT DU VIRUS

C—>  EFFET

L'expression du géne E7
est contrdlée par E2

L'expression de E7 n'est

Episomal l plus controlée

|

* Immortalisation
cellulaire

E7 pRB

+

7N
(:{/;‘jl Libre

Intégration

Figure 13: R6le d’E6 et E7 dans le processus cancérisatida adintégration de 'ADN
viral des HPV a haute potentiel oncogefiaudin, 2015).

VIIl. Réponse immunitaire aux infections a HPV

Au cours du cycle viral, les virus pénétrent laefar d’'une breche de I'épithélium,
dans les keratinocytes basaux des épithéliums ghedpis kératinisés ou non, grace a des
récepteurs plus ou moins bien identifies selortyipss (héparanes sulfates pour HPV 16...) et

sont liberes par des cellules desquamatives.

Ces virus apparaissent donc comme peu exposgst@me immunitaire dirige contre

les antigenes viraux. Néanmoins I'organisme déyaopne réponse immunitaire spécifique
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capable de s’opposer a la pénétration du virus tlanellule et a sa persistance en réponse a
I'infection du tractus génital par les HP{Figure 14).

a. Immunité a médiation cellulaire

Elle Joue un réle important dans le contréle aelGtion HPV et des tumeurs liées au
HPV Les lymphocytes CD4 auxiliaires (ou helper: Th) les lymphocytes CDS8
(cytotoxiques : CTL) jouent un réle dans le cordrdé l'infection au HP\Felix, 2008).

La stimulation du systeme immunitaire des lymphesyT, initialement naifs des
HPV, doit impliquer la présentation d'antigenesuwi aux lymphocytes T par l'intermédiaire
de cellules présentatrices d'antigene (CPA). La @R&ente ces antigénes aux lymphocytes
T CD4 et aux lymphocytes T CD8. Les lymphocytesomtsainsi stimulés, car la circulation
sanguine migre vers les cellules épithéliales téfex et détruit les kératinocytes infectés
selon 2 méthodes:

-Soit par la mise en place précoce d’'une répomseunitaire auxiliaire (CD4) grace
aux lymphocytes T CD4 qui jouent un rdle importalsns la clairance du virus. Ces
lymphocytes CD4 anti-HPV sont initialement diriggantre les protéines précoces E2 et E6
(Figure 14).

-Soit par cytotoxicité directe grace aux lymphesyT CD8 cytotoxiques qui sont les
effecteurs antiviraux majeurs dans I'éliminatiors @ellules infectées. lls sont dirigés contre
les protéines E6 et E/P4&rk et al., 2007 ; Monsonego, 200/

b. Immunité humorale:

La réponse humorale se traduit par la prolifératiein la différenciation des
lymphocytes B ainsi qu’'une synthese locale d'imoglabulines et une transsudation
d'immunoglobulines depuis le plasma, permettanteti®uverin situ de fortes concentrations
d’'lgG et de faibles concentrations d’IgA-S (IgA s&oires) ainsi que de grandes quantités
d’IL10 respectivement dirigés contre les épitopasfarmationnels portés par les protéines de
capside L1 et L2 du virus HPV. Elle serait rests de I'inactivation des particules virales

ainsi que la prévention des réinfections des sitagueux(Sow, 2018 ;Rouquille, 2009).

B
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Figure 14: Réponse immunes aux HRMonsonego, 2007).

a. HPV et échappement au systéme immunitaire

L'HPV a la capacité de masquer sa présence aunsgsi@munitaire, grace a un large

éventail de propriétés :

— La délétion du stade de virémie et la formatitenparticules virales uniquement au
niveau des cellules épithéliales différenciéeplas externes réduit fortement 'exposition
du virus au systéme immunitaire de I'héte. De ptospme le cycle du virus HPV est non

lytique, il n'y a pas ou trés peu de libération ayeokines pro-inflammatoires au site

d'infection, et il n'y a presque pas de migratibml'activation des cellules présentatrices
d’antigene (CPA).

— I'HPV présent dans les cellules tumorales péduire I'expression des molécules du
CMH de classe I. Ce mécanisme peut limiter le nenmd®w peptides viraux couplés aux
molécules du CMH de classe | exposés a la surfelb@laire, rendant plus difficile pour

les lymphocytes T de reconnaitre les cellules iBfsRoucin etal., 2009).

— les HPV a haut risque peut également rédwesgiéssion des genes codant pour la
synthese de linterférom qui est une cytokine sécrétée lors d'une irdactiirale et
possede des propriétés immunostimulantes, antesiraanti-angiogéniques et anti-
prolifératives. De plus, il a été démontré que desoprotéines E6 et E7 interagissent
directement avec les composés impliqgués dans less \ae signalisation médiées par

I'interféron (Roucin etal., 2009).
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-Les oncoprotéines E6 et E7 réduisent la prodnat® certaines cytokines et chimiokines
(telles que les molécules IL-8, IL-18 ou MCP-1)j gant impliquées dans le recrutement
des cellules immunitaires. L'E6 réduit égalemestpiession des molécules d'adhésion
(comme la E-cadhérine) a la surface des kératiescyimitant ainsi leur interaction avec

les cellules présentatrices d'antigé(RRsucin etal., 2009).
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|. Définition du cancer du col de l'utérus:

Le cancer est un terme générique pour définir @éeplasmes malins qui apparaissent
en partie, lors du déreglement du cycle cellulairde la suppression de I'apopt(@MS,
2006)

Le cancer du col de l'utérus s’appelle en termig@omédicale « epithélioma »,

provient de I'épithélium, et « -oma » pour signalae forme de cancer.

C'est une maladie des cellules du col de l'ut@uisgst la partie la plus basse et la plus
étroite de I'utérus. Ce cancer se développe ar mirtcellules initialement normales qui se
transforment et proliferent dans un état anarchidoenant des masses appelées tumeurs
malignes. Au fil du temps, si elle n'est pas teité@ tumeur se développera et se propagera
aux tissus ou organes voisins. Les cellules cansésepeuvent se répandre et métastaser vers
d'autres tissus ou organes, ou de nouvelles tumappelées métastases se forment
(Anonyme , 2010).

Il. Epidémiologie du cancer du col de l'utérus

Le cancer du col de l'utérus reste le quatriemecarata plus fréquente chez les
femmes dans le monde, avec 570 000 nouveaux ca8léhet environ 311 000 déces. Les
prévisions indiquent que si les services de saatsomt pas étendus. De toute urgence, d'ici
2040, ce nombre atteindra pres de 460 000 décésinmaugmentation de pres de 50 % par
rapport a 20180MS, 2019).

En Algérie, l'incidence standardisée du cancecaluest estimée a 2/105 en 1950,
était largement sous-estimée avant les annéesnseix@es chiffres ont doublé dans les
années 70 et n'ont augmenté de maniére signifecgtie dans les années 90 (12,6 / 105). En
2007, le taux d'incidence standardisé du canceotde l'utérus en Algérie était de 15,6/105
(le Maroc était de 13,2/105, la Tunisie était d&B)5)(Fritih, 2010).

En 2008 I'Algérie est classée troisieme parmi lagspArabes en terme de prévalence

de ce type de cancer.

[1l. Histoire naturelle du cancer du col

L'histoire naturelle du cancer du col de l'utéruemporte plusieurs Iésions

histologiques précancéreuses ou dysplasies (leplasé®s cervicales intra-épithéliales ou

B
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CIN). Certaines sont des stades facultatifs (Clét CIN 2) et d'autres des étapes nécessaires
(CIN 3) a l'apparition d’'un cancer invasifNC, 2007).

L’infection persistante de la mugueuse cervicaleymapapillomavirus humain (HPV)
constitue une condition nécessaire au développedweocancer du col utérin et de ses lésions
précancéreuses. L’intégration du génome viral darggenome cellulaire intervient dans les

premieres phases de I'évolution vers un ca(iBalduf, 2013).

Le génome viral est retrouvé dans plus de 80 %Cd2 et CIN3(Figure 15)

Progression vers cancer
Infoction -Factours de I'hdte
~1an transitoire groupe HLA, contraception orale,
tabagisme, multiparité,
-Facteurs viraux
1 persistance virale
m‘m ) Intégration du génome
2.5 ans 45ans l
Silscton Dysplasie Dysplasie
Environ persistante {—> | bas grade | {——) | haut grade
- kc‘i_} i
Persistance
- Facteurs de I'hdte
Immunodépression, grossesse
Infection VIH
« Facteurs viraux
certains HPV 16

Figure 15: Histoire naturelle du cancer du col de l'utér{tsantz et al., 2006).

On peut caractériser les lésions d’'aprés une filztsdn histologique ou cytologique

1-Classification selon Richart

Richart a introduit le terme de néoplasie intrdhéhale cervicale (CIN) en 1968 avec
trois grades, de 1 a 3, selon la sévérité desrigsiLa correspondance entre les deux

classifications est facilement étab{ieableau 5).

La CIN 1 correspond a la dysplasie légere et M Zh la dysplasie modérée. La CIN

3 regroupe a la fois la dysplasie séveére et larame in situ(Tranbaloc, 2008).




ChaEitre 11 Le Cancer du col de l'utérus

Tableau 5: Classification des CIN selon Richart.

LESION CiN HISTOLOGIE
Dysplasie légére CIN
(avec koilocytose)
Dysplasie modérée CIn2
Dysplasie sévére
it CING
Carcinome in situ

2-Classification selon Bethesda

La classification cytologique de Bethesda propasantja elle deux groupes pathologiques

(tableaub) :

> lalésion malpighienne intra épithéliale de basrgde (LSIL) regroupant infection
a papillomavirus humain HPV et CIN 1).

» la lésion malpighienne intra épithéliale de haut gade (HSIL), correspondant a la
CIN 2 et a la CIN 3(Tranbaloc, 2008).

Cette classification, dédiée initialement a laotygie, ensuite été proposée pour I'histologie
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Tableau 6: Classification Bethesda pour les Iésions malpighesn

CATEGORIE SIGNIFICATION TRADUCTION

NILM Negative for Intraepithélial L ¢ Malignancy

ASC-US

ASCH

LSIL

HSIL High-grade Squan

Carcinome

V. Types et stadification du cancer du col :

1. Les différents types du cancer du col

Histologiquement il existe trois types de lésio@®plasiques qui peuvent étre observées au

niveau du col :

* Les carcinomes épidermoides se développent a partir de I'épithélium malpéghi
de I'exocol, il rassemble 80 a 90% des cancersotides|’'utérus Duport, 2008).

* Les adénocarcinomes: prennent naissance dans les cellules glandslaie
I'endocol avec 10% a 20% des canc&agort, 2008).

Les autres formes histologiques comme les sarcole®snélanomes, les cancers a cellules

claires, sont rares.

1.1. Carcinome épidermoides Ce développe a partir de I'exocol

1-1-a) Carcinomein situ

Pour les carcinomes épidermoides in situ du caliyt€épithélium est désorganisé
sur toute sa hauteur dans la zone de jonctioncéligles malignes occupent I'épithélium sur
une certaine surface mais ne franchissent pas lambna@e basale, une augmentation
significative du nombre de cancers in situ cheZdéesmes de moins de 40 ans a été mise en
évidence dans les pays ou le dépistage est orgaiisédes cas sont détectés chez des
femmes de moins de 45 aftschafi, 2019).
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1-1-b) Carcinome micro invasif

Dans le carcinome micro-invasif, I'épithélium némgique de surface infiltre le
chorion en un ou plusieurs endroits, sur une padon inférieure ou égale a 3 mm, mesurée a

partir de la membrane basale.

Le carcinome épidermoide micro-invasif touche esskgment la femme jeune, d’age

moyen de 35 ans, en période d’activité génitalshéfi, 2019).

1-1-c) Carcinome invasif

Il représente I'immense majorité des cas (8%)9Qes Iésions débutantes peuvent se
présenter sous forme d’une induration focale, dlésen ulcérée ou en relief. Les Iésions se
développent dans la quasi-totalité des cas surzone de transformation et s’étendent de

facon variable sur le reste de la surface exo calei

Ce carcinome tend a reproduire un épithélium mhblpig et montre parfois une
kératinisation Actuellement, on retient essentielat deux formes : kératinisante et non

kératinisante.

En effet, la forme a petites cellules recouvrarains partiellement les carcinomes a

différenciation neuroendocrin&g¢hafi, 2019).

1-2 Adénocarcinome Ce type de cancer se développe a partir de I'eidoco

1-2-a)Adénocarcinome in situ

L’adénocarcinome in situ du col utérin, décrit ptaupremiere fois par Friedell et Mc
Kay en 1953 représente la lésion précurseur deénachrcinome infiltrant du col
(Tranbaloc, 2001)

C’est une lésion maligne non invasive du col atén relation avec la transformation
des cellules glandulaires, sous l'influence d’umction persistante et transformante par un
HPV a haut risquévandenbroucke etal., 2012).

Par analogie avec les Iésions malpighiennes,orcit dies dysplasies glandulaires et
des néoplasies glandulaires intra épithéliales {gI@ grade | et 1l, la CIGN Il répondant a

I'adénocarcinomén situ (Tranbaloc, 2001).

B
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1- 2-b) Adénocarcinome micro invasif

L’adénocarcinome micro-invasif est défini par unfiitration du stroma.

La distinction entre adénocarcinome in situ éreetarcinome micro-invasif est alors
tres difficile. L’origine, la profondeur et le degd’infiltration sont également trés difficiles a
apprécier. Selon WEBB les facteurs pronostiques $mmaille tumorale, le degré d’invasion,

I'atteinte ganglionnaire et le type de chirurgieposédEl aajri, 2006).

1- 2-c) Adénocarcinome invasif

Depuis quelques années, la prévalence des adémmraes infiltrant du col semble
augmentée surtout chez la femme jeune de moins des3 Il représente environ 5 a 25% des
carcinomes du col. L'adénocarcinome nait au dépdadl'épithélium de revétement
endocervical, il est précédé d'atypies glandulages constituent les lésions pré-invasives.
L’adénocarcinome peut avoir plusieurs aspects nabogigues : exophytique, en barillet, plat
glandulaire, non visibl€El aajri, 2006).

2) Stadification du cancer du col invasif

La stadification décrit ou classe un cancer entionde la quantité de cancer présente
dans le corps et de son emplacement lors du diagmaisial. C'est ce qu’on appelle souvent

I'étendue du cancer.

Le systéeme de stadification le plus fréquemmentleyéppour le cancer du col de
I'utérus est la classification de la FIG@bleau7).Dans le cas du cancer du col de l'utérus, il
y a 4 stadesAnonyme, 2021).

.



ChaEitre 11 Le Cancer du col de l'utérus

Tableau 7: Classification 2018 du cancer du col de I'utérderséa Fédération
internationale de gynécologie obstétrique (FIGO).

Stades Critéres
Stades | Tumeur limitée au col de ['utérus
14 Carcinome invasif ne pouvant étre diagnostigué gue par la microscopie (non visible cliniguement
ou en imagerie), dont la profondeur d'invasion est inférieure a Smm
141 Profondeur d'invasion du stroma inférieure a3 3mm
1A2 Profondeur d"invasion du stroma supérieure ou egale a 3 ef inférieure a 5mm
B Lesion reconnaissable cliniquement, limitée au col ou lésion préclinigue supérieure au stade |4
1B1 Profondeur d'invasion du stroma supérieure ou égale a 5 mm et plus grand diamétre tumoral
inférieur a 2cm
1B2 Plus grand diamétre tumoral supérieur ou égal 3 Z cm mais inférieur 3 4cm
1B3 Plus grand diamétre tumoral supérieur ou égal 3 4cm
Stades |l Extension au-dela du col utérin, n’atteignant pas la paroi pelvienne ni le tiers inférieur du vagin
A Envahissement des deux tiers supérieurs du vagin sans atteinte paramétriale
11A1 Plus grand diameétre tumoral inférieur a 4cm
11A2 Plus grand diametre tumoral superieur ou egal a 4cm
g Envahissement parametrial sans atteinte de la paroi pelvienne
Stades Il Extension jusqu'a la paroi pelvienne et/ou atteignant le tiers inférieur du vagin et/ou sténose
urétérale/ hydronéphrose/ rein muet et/ ou envahissement ganglionnaire pelvien et/ou
para-aortigue
A Atteinte du tiers inférieur du vagin, sans atteinte de la paroi pelvienne
i Atteinte de la paroi pelvienne et/ou sténose uréterale/hydronephrose/ rein muet
nc Metastases ganglionnaires pelviennes et/ou para-aortigues
c1 Métastases ganglionnaires pelviennes
mcz Métastases ganglionnaires para-aortigues
Stades I¥ Extension & la vessie, au rectum ou métastases a distance
VA Envahissement de la mugueuse vésicale ou rectale
VB Metastases a distance (y compris adénopathies inguinales ou au-dessus des veines rénales)

V. Les facteurs du risque du cancer du col

Parmi les véritables facteurs de risque de canoecal de l'utérus, on consideére

« L'insuffisance de suivi gynécologique ».

En effet, 'HPV; détecté dans plus de 99% de cexas ; a été décrit comme un
facteur pathogene nécessaire mais insuffisant [gowaeveloppement du cancer du col de
l'utérus. Plusieurs autres facteurs contribuent'irfed¢tion au HPV, notamment [l'age
(fréquence maximale entre 25 et 29 ans), I'hotéHRV infectant. Dans 90 % des cas
d'adolescentes et seulement 40 a 60 % des casndeefeadultes, une résolution spontanée
est observée dans les 3 ans suivant l'infectioiinBaction persiste, elle peut progresser et
provoquer des lésions cancéreuddahcene et Nouri, 2016)ll existe d'autres cofacteurs qui

peuvent affecter I'incidence de ce cancer.
1-Facteurs d’hotes
e Comportement sexuel

Le jeune age du premier rapport, les antécedentsatadies sexuellement

transmissibles, un grand nombre de partenairesetexas rapports réguliers avec un
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partenaire ayant des antécédents d’infections #eruent transmissibles, sont autant de
facteurs de risque d’infection & HPBrplet et al., 2013.

¢ Statut immunitaire

Les femmes dont le systeme immunitaire est affablt plus susceptibles d'étre
infectées par I'HPV, ce qui peut étre di a un eéragnt immunosuppresseur (en cas de
transplantation ou de lupus) ou a cause du VIHig¢vite I'immunodéficience humaine). Dans

ces cas, le cancer invasif du col progresse phidementDenny etal., 2012).
e La multiparité :

Il a été deécrit que le risque de développer uritame épidermoides cervical est
augmenté chez les femmes qui ont eu plus de 7agess complétes. De méme, étre jeune

lors de la premiére grossesse est un facteur geer(slinkula et al., 2004).
2-Facteurs exogéenes
* Le tabagisme

Le tabagisme passif majore de 2 fois le risqual@eloppement de cancer du col,
probablement en raison des dommages génétiguesi@ugés au sein des cellules de
I'épithélium cervical. Le risque diminue mais restéanmoins présent chez les anciennes
fumeusesZeng etal., 2012).La consommation alcoolique majore le risque dttiten a

HPV, et donc indirectement le risque de canceralu ¢

¢ La nutrition

Récemment, des facteurs nutritionnels ont égalem@&nimentionnés. Il semble que
des concentrations plasmatiques élevées d’homowygmarqueurs de carence en vitamine
B6, B12 et folate, en I'absence de tout déficityeratique) semblent étre impliqguées. Une
carence en vitamine A peut également favoriseelelbppement de Iésions intraépithéliales.
En revanche, les fruits et Iégumes riches en certaitriments comme la vitamine C, l'acide
folique ou les caroténoides ont un effet protectemre cancer du col de I'utérus et favorisent

la régression des lésions de bas gf&riquille, 2009).

<
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+ Cofacteur viraux

Il a été démontré que la coinfection par plusieyes d’'HPV ou par d’autres virus
sexuellement transmissibles tels diterpés Simplex Virus, I'Epstein-Barr virus (EBJu
encore Chlamydiae Trachomatigavorise le développement du cancer du col deédust
(Koskela etal., 2000 ).

» Contraceptifs oraux

L'utilisation au long cours (plus de 5 ans) destmgsogestatifs par des femmes
présentant une infection & HPV persistante comstitu facteur favorisant I'apparition d’'un
cancer du col. lls pensent actuellement que ceeiggt multiplié par un facteur pouvant aller
jusqu’a deux QMS, 2007%.

VI. Les symptdbmes du cancer du col

Le cancer du col de l'utérus dans ces premiersestad lorsqu’il s’agit d’'un état

précancéreux, peut se développer sans qu'aucua sigeymptoéme ne se manifeste

Pourquoi il est d’autant plus important pour lemfees sexuellement actives de passer
un test Pap et un examen pelvien tous les 1 a(3amonyme,2010).

Les signes et les symptdomes comprennent :

e Saignements vaginaux anormaux.

e Saignements ou pertes légeres entre les menstrsatio

e Saignements apres un rapport sexuel.

* Menstruations plus longues et plus abondant qutavan
* Saignements vaginaux apres la ménopause.

e Ecoulements vaginaux plus abondants que 'habitude.
* Douleurs au bassin ou au bas du dos.

* Douleurs durant un rapport sexuel.

.



Chagitre 1 Le Cancer du col de l'utérus

VII. Dépistage et recommandations :

Comme, dans la plupart des pays en développengedépistage du cancer du col de
'utérus est réduit au minimum voire inexistants keccasions de diagnostiquer des lésions
précancéreuses sont raf@vavahera, 2001)Le FCV reste I'examen de premiere intention
pour le dépistage du cancer du col utérin avanblposcopie et la biopsi&l( Gnaoui etal.,
2019.

Il est recommandé de réaliser le premier frottifige de 25 ans et le second au bout
d'un an. Si aucune anomalie n'est décelée apréedees frottis normaux, le rythme

recommandé est de faire un frottis tous les tnosgAnonyme, 2020).

Des 65 ans, le risque de cancer du col de l'uirague, ce qui permet d'arréter le
dépistage apres cet &BICA, 2013). Selon I'Organisation mondiale de la santé, lesdége
a été arrété aprés 65 ans lorsqu'il n'y avait a@momalie dans les deux derniers frottis
(OMS, 2002).

VIII . Diagnostique

En général, le processus de diagnostic du cancepldde 'utérus débute lorsque le
résultat d’'un test dépistage présente une anomale série d’examens est nécessaire pour
explorer et en déterminer le stade de la maléalimbleau suivant les démontres.

Tableau 8:Les examens du bilan diagnostic du cancer dis@A, 2011).

Examen Description Objectif

L’examen clinique est réalisé lorg Déceler des signes visibles et
d’une consultation qui comprend | «palpables » d’'un cancer du cpl
Examen clinique tout d’abord un entretien avec la | de l'utérus et de son extension
patiente. L’'examen clinique reposeeventuelle aux organes voising
sur un examen gynécologique (vagin, rectum) et aux
(examen au spéculum et toucher| ganglions

vaginal), un examen du rectum
(toucher rectal) et un examen de
'abdomen et des aires
ganglionnaires

-




Chagitre 1 Le Cancer du col de l'utérus

Frottis cervico-utérin

Prélevement de cellules par
grattage de la surface du col de
'utérus a l'aide d’'une spatule ou
d’'une petite brosse

Analyser I'aspect des cellules
de la muqueuse cervicale et
déceler d’éventuelles
modifications qui peuvent étre
signe de lésions précanceéreus
susceptibles d’évoluer en
cancer si elles ne sont pas
traitées.

Colposcopie

Examen qui consiste a observer |
vagin et le col de l'utérus a l'aide
d’un spéculum et d’'une loupe
binoculaire

ePratiqué le plus souvent suite
un frottis anormal, cet examen
permet de déceler des Iésions
précancéreuses ou un cancer
débutant en repérant des zoné
d’aspect anormal. Il est alors
complété par une biopsie.

Biopsie

Prélevement d’'un échantillon de
tissu. Les biopsies cervicales son
réalisées directement si la Iésion
est bien visible ou a l'aide d’'un
colposcope, notamment si la 1ési(
est de petite taille ou le frottis
anormal.

Analyser des échantillons de
ttissus apparemment anormau

nature cancéreuse ou non.
bn

afin de déterminer s’ils sont de

€s,

2S

14

Examen
anatomopathologique

Examen de tissus ou de cellules
prélevés lors d’un frottis ou d’'une
biopsie ou retirés lors d’'une
chirurgie (piece de conisation,
piece opératoire). Cet examen es
réalisé au microscope par un
pathologiste

C’est 'examen indispensable
pour confirmer le diagnostic d¢
cancer. Réalisé sur la biopsie,

tde déterminer les
caractéristiques du tissu
cancéreux (type histologique).
Réalisé sur la piece opératoirg
donc apres la chirurgie, il
permet de définir le stade du
cancer.

permet d’établir le diagnostic e

A\1”4

Analyses de sang

» Mesure de la qualité et de la
guantité des difféerentes cellules
sanguines (on parle de numératic
formule sanguine ou
d’hémogramme).

* Mesure de la composition
biochimique du sang afin de
contrdler le fonctionnement du fo
et des reins (bilan hépatique et
rénal).

» Dosage du marqueur tumoral
SCC (squamous cell carcinoma)
dans le cas des cancers

Ces analyses fournissent des
renseignements sur I'état de
rsanté général de la patiente.
Elles permettent également dg
détecter une éventuelle contre
indication a I'un des traitemen
du cancer, notamment a
ecertaines chimiothérapies. Le
dosage du marqueur tumoral
SCC lors du diagnostic peut

épidermoides.

étre utile pour le suivi ultérieun.

[S
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IRM pelvienne Examen qui consiste a créer des| C’est 'examen d’imagerie de
images en coupes des organes, | référence. L'IRM permet
tissus, 0s et vaisseaux sanguins,| d’estimer la taille de la tumeur
grace a des ondes radioélectriquegt d’évaluer son extension

et un champ magnétique. Un locale dans le pelvis (extensio
ordinateur assemble ces images edans 'utérus, au-dela de
clichés en trois dimensions (8D | l'utérus, dans les ganglions).

>

IX. Prévention et traitement

1. Prévention

Plusieurs moyens de prévention du cancer du cahug&istent .on connaissait que I
HPV est un virus courant qui se transmet par comégproché, notamment lors d’un contacte
sexuel pénétrant ou non. Toutes fois des changsndmtcomportement sexuel comme
I'utilisation de préservatifs, retard de I'age dpsemiers rapports offrent une certaine

protection contre les infections a HROMS, 2007%.

> La vaccination

La vaccination contre les sous-types 16 et 18 did \&Ple potentiel de prévenir
jusqu’a 70 % des cancers invasifs du col utéripalele monde. Un vaccin bivalent (16, 18)
et un vaccin quadrivalent (6, 11, 16, 18) sont@t#ment disponibles sur le marchgi{ et
al., 2011).

Gradasil ® (Sanofi, Lyon France) est un vaccin gwatent contre les génotypes
d’HPV 6, 11, 16 et 18 produit dans des cellulesestare (Saccharomyces cervisia@gn@Li
etal., 201Q .

Cervarix ® (Glaxo Smithkline, Rixensart, Belgiquest un vaccin bivalent contre les
HPV16 et 18 produit dans des cellules d’insectécfibplusiani) CSHP, 2007 ; Monsonego
etal., 2013).

Les deux vaccins ont montré une efficacité supégiéa 90% avec un recul de cing

ans sur la prévention des infections persist@iesthmuller et Brun, 2010).

-
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2-Traitement
2-1. Méthodes de traitement des Iésions cervicales
2-1.1. Traitements destructeurs

Les méthodes destructrices visent a la destruckola Iésion sous I'effet d’'un agent
physigque ou chimique, par un effet de bruleur cateiments sont plus faciles a mettre en
ceuvre gue les exéreses a un moindre cout. Il nessiée pas d’hospitalisatiqiRimailho,
2007).

La destruction de la Iésion peut étre obtenue par :

* Cryothérapie

Cette technique a recours a la congélation pouuidgétles Iésions de tissu cervical
susceptibles d’évoluer vers un cancer et elletdistae pour traiter les Iésions précancéreuses.

Cette méthode consiste a appliquer un disque dal giécé sur le col et a congeler sa
surface au moyen de neige carbonique (CO2) ou tBatiquide (NO2). Il y a risque
d’'inconfort et de douleur avec ce traitement. Upe fl'intervention terminée, de légers

saignements vaginaux et des pertes aqueuses s@AEBXOMS, 2007).

* Vaporisation laser

La vaporisation laser du col est une interventionpgrmet de détruire les tissus de la
surface externe du col de l'utérus, grace a umdais laser, dont la puissance utilisée varie
entre 10 a 20 Watts,le laser utilisé est le lageg? (Berocal,2021).L'intervention est réalisée
sans anesthésie ou tres rarement sous anesthégimlgé sous anesthésie loco-régionale
(Gauthier ,2012).

2-1.2 traitements chirurgicaux
La prise en charge des patientes porteuses desdégiécancéreuses peut étre aussi
par un traitement chirurgical.
+ Electro-résection

L’'exérese des lésions était alors effectuée enséadiathermique en plusieurs

fragments avec un bistouri électrigue de premig¥eégation. Cette technique permettait

B
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d’améliorer le diagnostic des Iésions par une atan plus complete qu’avec une simple
biopsie, sans objectif thérapeutigimailho, 2007).

+ Conisation

Elle consiste a réséquer une partie du col derlistéont la base est exocervicale
passant au large de la Iésion et le sommet endoakmpassant a distance de la jonction
pavimento-cylindrique par bistouri & manche allong@oid ou un laser pour effectuer des
analyses plus poussées sur les tissus anormatpadreent prélevé se présente sous la forme
d’'un céne(Reinaud, 2018, Rimailho, 2007.

2-2 Méthodes de traitements du cancer invasif

Les traitements des cancers du col utérin estipdtament chirurgical. L'objectif est
I'exérese de la tumeur et d’éviter le développendéum cancer invasif.

Il existe trois types de traitements du cancer sifyda chirurgie, la radiothérapie
(radiothérapie externe et curiethérapie) et la aftimérapie. Ces traitements peuvent étre

utilisés seuls ou associés les uns aux autresnetida de I'étendue du canddrableau9).

Tableau 9: Les traitements possibles en fonction de I'éterdiueance(INCA, 2011).

Stade du Traitement

cancer

Aprés examen du fragment de col retiré garisatior ayant permis de porter le
diagnostic, deux options sont possibles :

La tumeur est | une surveillance simple si les marges du fragneirérsont saines, autrement dit si
limitée au col | la totalité de la tumeur a été enlevée lors d®fasation, et si la patiente souhaite
de l'utérus et | conserver son utérus ;

de petite taille | une chirurgie, dans le cas contraire.

(invisible & Elle consiste a retirer I'utéruby(stérectomie et, parfois, les parametres et les ganglions
I'oeil nu, lymphatiques du pelvis.

observable Une chirurgie diteconservatricepeut étre proposée, dans certains cas, pour pegser
uniguement | l'utérus et permettre une grossesse ultérieurehir@rgien ne retire alors que le col de
au I'utérus (trachélectomie), ainsi que les ganglimnsphatiques pelviens.

microscope Si les ganglions pelviens sont envahis par desleslcancéreuses, une
radiochimiothérapie concomitanteest réalisée en complément.
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La tumeur est
limitée au col
de l'utérus et
directement
visible a I'ceil
nu lors de
I'examen
gynécologiqu
e, mais de
taille
inférieure a

4 centimetres

Les trois options sont la chirurgie, la radiochgieret la radiothérapie.

La chirurgie consiste le plus souvent a retirer I'utérus, éestisupérieur du vagin et
les parameétres (colpo-hystérectomie élargie) ajusiles ovaires et les ganglions
lymphatiques pelviens.

Parfois, en fonction des caractéristiques de laetuprune chirurgie conservatrice peut
étre proposée.

La radiochirurgie repose sur une curiethérapie suivie d’une colpidrgctomie
élargie.

Uneradiothérapie qui associe une radiothérapie externe et unetbérapie peut
étre proposée en cas de contre-indication a lairci.

Suite a une chirurgie ou une radiochirurgie, sgasglions pelviens ou les marges
de la piece opératoire contiennent des celluleséranses, une radiochimiothérapie
concomitante est réalisée en complément

La tumeur est
limitée au col
de l'utérus et
de

taille
Supérieure a
4 centimétres

Le traitement de référence éstradio chimiothérapie concomitante. Elle associe une
radiothérapie externe, une chimiothérapie et uniettiérapie.

Avant ce traitement, une recherche est effectuée geterminer si les ganglions, en
particulier ceux de la région lombo-aortique, semtahis par des cellules cancéreuses
L’objectif est de déterminer précisément la régidrradier (pelvis seul ou pelvis et régi
lombo-aortique). Cette étude des ganglions séfpértir des examens d’'imagerie et/ou
a partir d'une chirurgie qui consiste a retirergesglions pelviens et/ou lombo-aortique
(lymphadénectomie pelvienne et/ou lombo-aortique).

ou elle s’est | Siun traitement par radio chimiothérapie n’est igadisable, une radiothérapie seule pe
propagée au- | étre proposee.

dela du col Parfois, une chirurgie de 'utérus (voire plus ées) peut étre réalisée en complément
(vagin, la radio chimiothérapie concomitante.

parametres,

vessie,

rectum).

Le cancer a

envahi des Le traitement repose sur uckimiothérapie et/ou unaadiothérapie (le plus souvent
organes externe

éloignés, sous
la

forme d’'une ou
plusieurs
métastases
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1- Objectif d’étude

Notre étude rétrospective a consisté a recenséatedu cancer du col enregistrés au
sein du CHU TIZI-OUZOU. Elle a également détermige principaux facteurs étiologiques

dans la genese des lésions précancéreuses etarsmazdu col utérin.

2- Lieu de I'étude

Cette étude a été réalisée au niveau du CHU « BEIA® de la wilaya de Tizi-
Ouzou au niveau des services : Génécologie didgde ProfesseulkBROUS, et le service

oncologie dirigé par le Docte&dMMOUR.
3- Matériels et Méthodes :
97 dossiers ont fait I'objet de cette étude coreerte cancer du col.

Les patientes étaient prises en charge durant @nede de 3 ans et 5 mois allant du

1¢"Janvier 2018 au 31 Mai 2021 aux niveaux de ces derwices.

Les informations sont recueillies dans des dossiehsique dossier contient une fiche
d’exploitation sur laquelle sont mentionnées lesrdes de la patiente et qui englobe les

facteurs suivantdigure 16).

Fiche d’exploitation:

- Age de la patiente. - Notion d’avortement.

- Age des premieres ménarches. - Statut hormonal

- Statut maritale. - Antécédent famikade néoplasie
- Début d’activité sexuelle - symptomatologie

- Age de la premiére grossesse. - Type histologique

- Parité. - Stade clinique.

- Utilisation des contraceptifs oraux. kdéle consultation

Figure 16: Fiche d’exploitation de la patiente.




Résultat et disssion

4- Etude statistique des données

bY

L'ensemble des données ont été recueillis a pdeas dossiers des malades et

enregistrées sur un fichier Excel (Microsoft 20@8ur une étude statistique.

La fréquence et la moyenne ont été calculées, guigne représentation graphique

des données a été réalisé.
Les principaux facteurs étudiés et leurs caradiguiss globales sont les suivants :

Facteurs étudiés

Age 1*"Menarches 1°" Rapport sexuel 1¢"¢ Grossesse Parité Statut hormonal
[30ans- 85ans] [11ans-18ans] [12 ans-35ans] [16ans-37ans] [O- -Aménorrhéique
15pares]
-Ménopausée

-Non ménopausée

Figure 17: Facteurs de risques et leurs caractéristiques lgwba



Reésultat
Et
Discussion
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97 dossiers on fait I'objet de cette étude donnh¥ &é éliminé par cause d’absence
d’informations (fiche incompléte).Donc nous avoetenus 88 dossiers.

Le pourcentage maximal de patientes atteintes deecadu col de l'utérus a été
enregistré pendant 'année 2020 (35,23%), paruagllée taux le plus faible est enregistré en

2021 (9%), alors qu'en 2018 (28,41%) on remarqudaux semblables a celui de I'année
2019 (27,27%JFigurel8).

L’augmentation observée en 2020 avec un écartdgp&96% de cas est peut-étre due
a la médiatisation des cancers gynécologiquesaimc#u dépistage, ainsi que I'apparition des
associations qui contribuent aux soins et aidesigea (Association El-Fadir).

La diminution des cas en 2021 peut étre due ahaémie (Covid-19), ainsi que la
durée du recensement qui est de seulement 5 nmoiégancompléte).

40
35 35,23

28,41
30

25 27,27

20

Pourcentage %

15

10 9,09

2018 2019 2020 2021

Année

Figure 18: Fréquence du cancer du col au niveau du CHU erifond’années.

I. Facteurs de risque
1) L’age des patientes :

Sur 88 dossiers analysés, la fourchette d’ages pdgientes va de 30ans a 85ans. Les
résultats obtenus mettent en évidence une augnmmiatoportionnelle de l'incidence du
cancer du col de 'utérus avec I'age.
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La tranche d’age la plus touchée se situe ertiret®9ans, avec une fréquence de
30,68% (27/88cas); suivie de la tranche d’age @®etns qui représente 25% (22/88cas).

Les tranches d’age 30-39 ans ,80-89 ans, reprégdet@ourcentage le plus faible
5,68%(10/88 caq)Figure 19).

Au-dela de 69 ans on observe une diminution deitlience.

35
30,68%
30

25%
25
20
15 13,32% 13,64%

10
5,68% 5,68%

30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89

Age des patientes

Figure 19: Fréquence du cancer en fonction de I'age.

Nos résultats sont semblables a ceux obtenu¥ @ami et al.,(1996)qui rapportent
dans leur étude que I'age moyen était de 59ansilbeurs ils sont différents de ceux signalés
par Boulebza etal.,(2008) dont la fourchette la plus touchée concernedesries agées de
40ans.

2) Age des ménarches

La ménarche est la période des premiéres matising, c'est-a-dire la premiere fois ou,

dans le cycle ovulatoire, une femme a ses regles

D’aprés IANRS (1994),I'age médian aux premiéeres regles atteint 13,1 @rmst

I'age auquel la moitié des adolescentes ont déjawgs régles.
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Sur le total de 88 dossiers, seuls 60 cas ontgg&éige des ménarches, 25 patientes
ont eu Leurs ménarches avant 13ans soit 28,41% gatBentes aprés 13 ans soit
39 ,78%Figure20).

37,87%

40
p 28,41% 31,81%
o 35
u 30
r
c 25
€ 20
n
t 15
a 10
g
e 5

0

<13ans >13ans Non precisé
Age des premiéres régles

Figure 20: Répartition des patientes selon I'age des premiaéesrches.

Une tendance vers un risque de développer un cdnceol de I'utérus a été observé
avec la diminution de I'age a la ménarche. Lestsuje I'étude qui ont eu leurs premiéres
regles avant I'4ge de 13 ans présentaient un riagars de cancer du col de l'utérus
(Vaishalietal., 1997)

3) Statut marital

La quasi-totalité des patientes ont un std&umariée dont le nombre est de 67 soit
76,14% des cas, trois patientes sont divorcéedi¥d),let 05 d’entre elles sont veuves
(5,68%). 12 patientes n’ont pas précisé leurs statarital, tandis que 03 patientes étaient
célibataires (3,40%)Hgure21).
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80 76,14%
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Statut marital

Figure 21: Fréquence du cancer selon le statut marital.

Ces résultats concordent avec ceux rapportés Ndgnessam et al.,(2009)qui

signalent que la majorité des patientes de lewleéftiaient des femmes mariées 63,2%.

4) Age du début d’'activité sexuel

D’aprésSchaffer etal.,(1997) il existe une forte corrélation avec I'activitéxsielle,

I'age au premier rapport sexuel et la multiplicts partenaires.

Sur 88 dossiers, et en se référant a 'age duagearrb8 patientes ont précisé I'age du
début de leurs activité sexuelle dont 28 ont ewuslepremier rapport sexuel avant I'age de
18ans soit 31,82%, par ailleurs 30 patientesraditjué que le premier rapport apres lI'age de
18ans soit 34,09%-igure22).
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34,09%
M <18ans
M plus de 18ans

m Non précisé

31,82%

D'ébut d'activité sexuelle

Figure 22: Répartition des malades en fonction de I'age dwdélactivité sexuelle.

On pense que l'activité sexuelle précoce augmentestue de cancer du col de
l'utérus. En raison des nombreux changements susvdans le tissu cervical lors de la

puberté rendent la région plus vulnérable aux &sio

Dans l'étude rétrospective de cancer du col uténiaitée dans le service de
Gynécologie du Centre Hospitalier (Casablanca) arokl dElaarji(2006), 48 ,03% des
patientes ont eu |€Trapport avant 'age de 20ans, dont 16,27% d’egltes avant la puberté.

5) Age de la premiere grossesse :

Il semble que les femmes dont I'age de la presrgeossesse est précoce ont un risque plus
élevé d’avoir un cancer du col utérin a cause devdrsion de I'épithélium cylindrique
pendant la grossesse,qui fait apparaitre un épithélmétaplasique immature et des

transformations cellulaires.

L’age de la premiére grossesse a été précisé éhpatzntes soit 28.41%, 15 femmes
ont fait la premiére grossesse a un age préaa@nis 20ans) (17,05%), 10 d’entre elles
I'ont fait apres les 20ans (5,68%b)igure 23).
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Figure 23: Répartition des malades en fonction de 'age gedaiére grossesse.

Il a été etabli paHinkula et al.,(2004}ue le jeune age lors d’'une premiére grossesse
est un facteur de développement des lésion préoauses.

6) Parité:

Un lien a été établi entre la multiparitdestisque de cancer du col de l'utérus chez les

femmes ayant une infection au HPV, les changentemtsonaux qui se produisent en cours

de grossesse ou du traumatisme subi par le colder$accouchement, peuvent étre a

I'origine du déclanchement de ce cancer.

Dans notre étude, 82 patientes ont accouché amsmuoe fois. Le nombre varie de 0

a 15 pares.41 patientes ont affirmé avoir accoyghé de six fois soit une fréquence de

46,59% des cas, suivi par 25 patientes multipades § pares) qui représente 28 ,41% des

cas. La minorité est représentée par les nullipaves 6,82% en raison de leurs cols non

modifiés par les grossessé&sgure24).
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50 46,59
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Nullipare Paucipare Multipare Grande
multipare
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Figure 24: Répartition des malades selon la Parité.

Ces reésultats concordent avec ceux décrits $anraoui et al.,( 2002font la
multiparité est constatée dans 48%des cas.

7) Notion d’avortement

Selon certains, I'avortement constituerait risgque pour la santé sur le long terme. |l
conduirait & une augmentation du risque de cathearol, or aucune étude scientifique n'a
trouve de corrélation entre I'avortement et lecean

21femmes sur 88 ont signalée avoir fait un avoer@msoit 23,86%.(le type
d’avortement n’a pas été précisé en aucun cas).

8)Utilisation de contraceptif oraux

L’existence d'un lien de causalité entre l'utilisst de contraceptifs oraux et un

risque accru de cancer du col de l'utérus, a langteété débattue et reste incertain selon
OMS, (2002).

Sur 88 dossiers, seuls 62 ont précisé I'utilisabamon de la contraception orale, 40
patientes soit 45,45 % des cas de notre étudaitiigé des contraceptifs oraux tandis que 26
(29,55%) ont affirmé qu’elles n'ont jamais utilidé moyens contraceptifSigure 25).
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45,45% M Contraception orale

M Absance de contraception

i Non précisé

Figure 25: Répartition des malades selon I'utilisation destiameptifs.

Ferrera et al.,(2000) ont rapporté que 61% des patientes avaient utilie® méthode de
contraception dont 44% de ces méthodes étaitemiatraceptifs oraux.

9) Statut hormonal

La majorité des patientes de notre étuderdtanénopausées avec un taux de 71.59%,
soit 63 patientes/88 ,20 d’'entre elles ne le sag (22 ,73%).Par ailleurs 03 patientes
présentaient des Ameénorrhées (3,41Btgre 26).
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Non

Aménorrhéiques  Ménopausées

PQ O +FS5 MD®O T C OO

Non précisé
ménauposées

X

Statut hormonal

Figure 26: Répartition des patientes selon le statut hormonal.



Résultat et disssion

Ces résultats sont comparables avec ceux rappmeté3ennour et al., (1992)qui
indiquent que la proportion des femmes ménopaustédsde 57%.

10) Motif de consultation

Le cancer du col de l'utérus évolue génémalet silencieusement et ne présente aucun
symptdome a son stade précoce. Lorsqu’il atteintstawle plus avance, il peut provoquer

I'apparition de signes cliniques susceptibles déval’'une patiente a I'autre.

Des saignements anormaux « Métrorragievesiant en dehors des périodes de régles
sont parmi les symptébmes qui alertent le plus souves patientes, ces écoulements
sanguinolents, plus ou moins importants, peuvetamment suivre les rapports sexuels,

généralement accompagnés par des douleurs pelsienne

Des pertes vaginales anormales en abondéomgcorrhée, hydrorrhée...) peuvent étre
aussi un signe alarmant, ce sont des symptdémegsequient se présenter indépendamment ou

majoritairement en association.

La métrorragie a représenté le motif mapl consultation. Elle a été retrouvée chez
60patientes ,30 d’entre elles les métrorragieegtasolées soit 34,09%, tandis que chez les
30 autres patientes la métrorragie étaient asso@e# a: des douleurs pelviennes, des
leucorrhées ou d’hydrorrhées (34,09%ableau 10).

28 de nos patientes ont consulté pour d’autreffsno

Tableau 10 :Répartition des malades selon type symptomatolegiqu

Symptémes Nombre de patientes
Type symptomatologique Effectif Pourcentage
Métrorragies 30 34,09%
Métrorragies +Douleurgelviennes 23 26,13%
Métrorragies + Leucorrhée 04 04,54%
Métrorragies + Leucorrhée
+ Douleurs pelviennes 01 01.14%
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Métrorragies + Hydrorrhées

+ Douleurs pelviennes 01 01,14%
Métrorragies +Hydrorrhées 01 01,14%
Hydrorrhées 02 02.27%
Hydrorrhées+ Douleurs
Pelviennes 01 01,14%
Leucorrhées
03 03,41%
Leucorrhées + Douleurs
pelviennes 01 01,14%
Douleurs pelviennes + Pertes
blanches 02 2.27%
Saignements de contacte
04 4,54%
Saignements de contacte +
Douleurs pelviennes 01 01,14%
Saignements de contacte +
Leucorrhées 01 01,14%
Brulures mictionnelles 01 01,14%
Corole du 3éme trimestre de 03 03,41%
grossesse
Contréle habituel par FCV 04 04,54%
Non précisé 04 04,54%
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Abdellaoui.(2010), rapporte que les métrorragies ont constitué ilecimal signe révélateur
de la maladie , retrouvées dans 93,77% des cas .Baserie d’étude dkankoande et
al.,(1997) les principaux motifs de recours a l'aide médicéiaient les métrorragies avec
95,6% des cas.

. Etude clinique
1. Stade clinique

Nous constatons dans notre série d'étude quepatsntes présentent des stades
évolués de maladie probablement a cause du delaoudsultation qui est tardif ainsi que
I'absence de la politique du dépistage, le staBeethit le plus fréquent (37,50%) ,suivi du
stade IlA (13,64%)des c&$ableaull).

Tableau 11:La distribution de notre population selon le stelii@que.

Nombres de patientes
Stade clinique
Effectif Pourcentage%
IA 01 01,14
IB 06 06,82
A 12 13,64
1IB 33 37,50
A 00 00
1B 08 09,09
IVA 05 05,68
IVB 03 03,40
Non précisé 20 22,73
Total 88 100

Ces résultats sont semblables a ceuRlatdellaoui, (2010)qui soulignent un taux de 46,93

% des cas de stade lIBlarji, (2006) note que le stade le plus fréquent est le 1I1B,06% ).
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2. Type histologique

On a pu classer les différents types histologigiiesancer du col de l'utérus d’apres
les résultats de I'examen histologiqgue mentionregsdes dossiers des patientes. On a trouvé

gue le cancer épidermoide représente la majori€ae

La quasi-totalité des patientes (94,32%) étaieteirdes d’un carcinome épidermoide
du col (CE). Cependant, 05,68% de nos patienteseptént un adénocarcinome (ADK)
(Figure27).

5.68%

M CARCINOME
E ADENOCARCINOME

94.32 %

Type histologique

Figure 27: Répartition des malades selon le type histologique

Ces résultats sont semblables a ceukld®lajjaoui,(2011) 94% des cas avaient un
carcinome épidérmoidéznagueet al.,(2013)notent que le carcinome épidermoide était le

type histologique prépondérant avec 90,24% des cas.

3. Antécédents de néoplasie

Les antécédents familiaux permettent d’avoir dasegnements sur I'état de santé
des membres de la famille, y compris les pardritses, sceurs, tantes, oncles et grands-
parents. Il est important de connaitre les antédédamiliaux de cancer et d’autres
affections. Le facteur de I'hérédité peut jouerdie dans le développement d’un cancer

surtout lorsque c’est une parente ded&grée (mere, saeur, fille).

61(69,32%) des patientes n’avaient rien a sigreaf@opos des antécédents de

néoplasie dans leurs familles ,15 (17,04%) d’eelles avait précisé I'existence d’au moins
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un cas de cancer dans leur familte?(13,64%) des patientes présentaient une réaifive
cancer du col déja traité€ableau 12).

Tableau 12:Répartition des patientes selon les antécédenisaj@asie.

Nombre de patientes
Type de néoplasie
Effectif pourcentage
%
Cancer du rectum (mére) 01 01,14
Cancer du sein (mere) 02 02,37
Cancer de poumon (Pére) 01 01,14
Cancer de poumon (Mére) 01 01,14
Cancer de I'endometre (Grand-Mere) 01 01,14
Cancer de 'endométre (Mere) 01 01,14
Cancer de colon (Pére) 01 01,14
Cancer de colon (Mére) 01 01,14
Cancer de prostate (Frére) 01 01,14
Cancer du rectum (Sceur) 01 01,14
Cancer du sein (Sceur) 01 01,14
Cancer du pancreas (Péere) 01 01,14
Cancer d’estomac (Sceur) 01 01,14
Tumeur cérébrale (Grand-Mére) 01 01,14
Récidive de cancer du col 12 13,64
Rien a signaler 61 69,32
Total 88 100

D’aprés I'étude déMammri et al.,(2011)le cancer du col de I'utérus semble avoir un
lien avec la génétique puisque plus de 15% de ferayant des antécédents familiaux sont
dépistés positives.
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Le cancer invasif du col de l'utérus est une maladrigine infectieuse a évolution lente qui
met plus de dix ans a se développer, depuis lagpirfiection par un papillomavirus humain
oncogeéne a tropisme geénital jusqu’aux différentésiohs histologiques précancéreuses

accompagnant la persistance de l'infection.

Le risque d’étre atteint d’un cancer du col ut@incours de la vie est plus élevé dans les pays
en voie de développement que dans les pays déeéslo@ette différence de distribution

laisse présager I'implication de plusieurs facteéislogiques et le manque de sensibilisation.

A travers les résultats obtenus dans ce travaiedeerche, nos données recueilles rejoignent
ce qui a été rapporté dans la bibliographie. Aotsefon avait déja remarqué que le cancer du
col de l'utérus était fortement associé a l'acévitexuelle. Un facteur primordial est donc
I'age du premier rapport sexuel. Plus la femmeeste lors de son premier rapport sexuel,
plus le risque de cancer ultérieur du col de lugéest élevéOrolet et al., 2013 . Cette
observation met I'accent sur une étiologie infacdgprobable de cette pathologie cancéreuse.
La vie reproductive est également corrélée au eistpidévelopper un cancer du col, I'age des
meénarches, la ménopause et les grossesses ontpactisignificatif. La multiparité est

toujours un facteur de risque et les femmes ayaebhémplusieurs grossesses a terme

présentent le risque le plus élevé.

A cet égard, on a évoqué le role éventuel de tatismes multiples du col. Des études
montrent que I'age de la premiére grossesse coaistiégalement un facteur de risque, du
moins pour les cancers survenant chez les femmesntj@ccouchées avant I'age de 20ans
(Hinkula et al.,2004).

La prise de contraceptifs est un élément qui do& pris en considération dans toute étude
épidémiologique sur le cancer du col de l'utérus.plupart des études publiées sur le sujet
vont dans le sens d’'une augmentation du risqu@aeirculier pour la prise de contraceptifs
oraux a long terme. Cela se vérifie pour la dyselaervicale, le carcinome in situ et le
cancer invasif et renforce la crédibilité de cedsociation, qui a également été retrouvée dans
les études relatives au HPSith etal .,2013).

Selon certain études la fumée du tabac semblddtmment associe au développement des
lésions cervicales précancéreuses et au canceoldutérin (Haverkos etal.,2014) Dans
notre étude on n'a pas trouvé de femmes fumetees'est une notion qui est difficile a

précisé dans notre société mais les patientes peldtee exposés au tabagisme passif

2
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La métrorragie est le signe clinique révélateursdanmajorité des cas et d’autre cas il peut

étre associé a des douleurs pelviennes ou a desrieées, apres I'apparition de ces signes

d’appel les patientes ne consultent pas avantd@u&mois ce qui fait que dans notre étude on
a trouvé des stades avanceés de ce caaarnyme ,2019).

Les études descriptives et étiologiques ont tosjouontré que le cancer du col de I'utérus est
associé a d’'autres facteurs, tels que la multtglides partenaires et les infections génitales a

répétitions, mauvaises conditions socio-économiquesiveau d’éducation insuffisant.
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Conclusion

Au terme de notre étude, le cancer du col de lstéeste un probleme de santé
publigue. La majorité de nos patientes ont été rtiatiqués a des stades avancés d’ou

I'intérét de mettre I'accent sur la sensibilisateirie dépistage.

La transmission par voie sexuelle du « papillomaihumain » est I'étiologie

principale du cancer du col utérin.

Le jeune age du début de l'activité sexuelle, lastgmaires sexuels multiples, la
multiparité, constituent les principaux facteursridgue susceptibles de potentialiser le réle
de I'HPV.

Actuellement, dans le cas du cancer du col derlistédes méthodes conventionnelles
de traitements par radiothérapie ou chirurgie gwaposées selon le stade du cancer. Deux
vaccins de type prophylactiques ont été réecemméveldppés. Toutefois, leur caractere non
curatif, ne permet pas le traitement des patianfestées par des HPV ou ayant développé un

cancer.

Quelgues recommandations peuvent étre établiejairsa

- Renforcer les campagnes de sensibilisation suréeeption du cancer du col utérin
(vaccination, dépistage de cancer du col de I'sdéru

- Renforcer I'’éducation sexuelle des enfants enrtitantre le mariage précoce et les
infections sexuellement transmissibles.

- Participer massivement aux campagnes de dépistaganter du col utérin.

- Se faire consulter au centre de santé le plus praés I'apparition des premiers
signes.

- Sensibiliser les patientes de la nécessité a steégdierement le traitement du cancer
du col et a honorer les rendez-vous de surveilmrada de mieux contrbler cette

pathologie.
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