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INTRODUCTION 

 

I. Epidémiologie et facteurs de risques 

A. Epidémiologie 

 

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent au monde chez la femme, avec une incidence d’environ 

12% des femmes d’Amérique du Nord et d’Europe [1]. En France, avec environ 54 000 nouveaux cas 

et 12 000 décès par an, le cancer du sein se situe au 2e rang des cancers et au 3e rang de la mortalité par 

cancer [2]. L’incidence du cancer du sein a augmenté ces dernières décennies, mais une rupture de 

tendance est observée depuis 2005. Le taux de mortalité baisse depuis 1995 et la survie s’améliore au 

cours du temps. Les dernières données épidémiologiques objectivent que plus de 50% des cancers du 

sein sont diagnostiqués chez des femmes de plus de 65 ans (figure 1 et 2).  

 

 

Figure 1 : Taux d’incidence et mortalité en France par année 

 

 

Figure 2 : Nombre de cas et de décès de cancer du sein par âge en France en 2012 
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B. Définition de la femme jeune 

La limite d’âge pour définir la population des femmes jeunes reste encore à ce jour variable selon les 

publications et instances. Elle varie le plus souvent entre 30 et 45 ans [3].  

Nous retiendrons ici la définition de l’EUSOMA ; les femmes jeunes correspondant alors aux femmes 

de moins de 40 ans. Et ce pour des raisons de prise en charge spécifique comme la préservation de la 

fertilité, la grossesse et l’allaitement comparées aux femmes de plus de 40 ans ou en péri ménopause 

[4]. Il existe une augmentation de la survenue des cancers du sein chez les femmes de moins de 40 ans 

mais avec une incidence qui semble se stabiliser entre 1975 et 2000 en Amérique du Nord [1]. 

L’incidence est estimée à 5-7% dans les pays développés [3,4]. 

Le risque de développer un cancer du sein chez la femme jeune s'accroît de 0,04% chaque année [4]. 

Le risque de décès s'accroît de 5% par an pour cette population de patientes [5]. L'âge est un facteur 

pronostique indépendant avec une augmentation de 4% par an de récidive métastatique et 6% de 

récidive locorégionale [6]. Elles ont un risque plus élevé de développer un cancer du sein controlatéral 

notamment dans le cadre d’une mutation BRCA (Breast Cancer). 

 

C. Facteurs de risques identifiés 

Nous distinguons plusieurs facteurs de risque dans la population générale :  

- les facteurs génétiques : les mutations les plus connues sont BRCA 1 et 2 qui entraînent une 

recombinaison homologue de l'ADN inefficace causant une accumulation d'aberrations génétiques 

pouvant mener jusqu'à une prolifération cellulaire incontrôlée et au développement [7] de cellules 

tumorales. Le risque d’être porteur d’une mutation est d’autant plus important que les cas sont 

nombreux et/ou proches en terme de degrés d’apparenté (mère, sœur plutôt que grand-mère et cousine 

germaine). Ces cancers surviennent volontiers à un âge précoce. La connaissance du risque familial 

permet d’assurer un dépistage individuel du cancer du sein, et dans les cas les plus à risque de cancer 

du sein et/ou ovarien, de proposer des chirurgies prophylactiques. 

D’autres anomalies génétiques, moins fréquentes, sont identifiées comme la prédisposition associée 

aux gènes PALB2, TP53 (syndrome de Li Fraumeni), CDH1, STK11 (syndrome de Peutz-Jeghers), 

PTEN (syndrome de Cowden). 

- les facteurs individuels et environnementaux : l’exposition aux hormones endogènes est le 

principal facteur de risque identifié : ménarche précoce (avant 12 ans), ménopause tardive (>50 ans), 

nulliparité ou survenue tardive de la première grossesse (>35 ans), contraception orale par 

œstroprogestatif (risque relatif variant de 1.1 à 1.5).  D’autres facteurs de risques environnementaux 
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sont décrits : l’obésité et le régime alimentaire riche en graisses entrainant une augmentation de 

production d'œstrogènes, l'exposition aux hormones exogènes (traitement hormonal de substitution à 

la ménopause). L’alcool semble également être un facteur de risque notamment de carcinome 

mammaire avec récepteurs hormonaux positifs [7]. 

L’exposition aux rayonnements ionisants et un antécédent de radiothérapie thoracique (notamment 

lors de maladie de Hodgkin) sont également des facteurs de risques. À inverse, l’allaitement ainsi 

qu’une activité physique régulière sont des facteurs protecteurs [8]. 

- cas de la femme jeune : plusieurs facteurs de risques sont controversés, pouvant ainsi expliquer une 

bio-pathologie différente de celle des cancers survenant en post-ménopause. L’âge est un facteur de 

risque indépendant d’augmentation du risque de décès par cancer et de diminution de survie sans 

récidive. Le facteur étiologique le plus important est génétique. Des dérégulations de la voie PI3K et 

MYC sont observées plus fréquemment pour les femmes jeunes, ainsi que les mutations BRCA 

notamment BRCA1. Il existe également des mutations des progéniteurs luminaux et de c-kit. Il existe 

une forte incidence de mutation de RANK-L [3]. 

  

II. Dépistage 

 

Il n’existe pas de dépistage organisé pour les patientes jeunes, le dépistage de masse organisé étant 

indiqué pour les femmes de 50 ans à 75 ans. Le dépistage individuel peut être proposé selon les 

antécédents personnels et familiaux. La mammographie reste l’examen de choix pour  la détection 

d’une lésion suspecte mammaire. Le taux de détection de lésion à la mammographie pour des femmes 

de moins de 40 ans symptomatiques varie de 55 à 89% [9]. Une étude rétrospective sur 239 cas de 

cancer du sein chez des femmes de moins de 40 ans sur une période de 10 ans, objective 70.8% 

d’anomalies suspectes à la mammographie dont 52.8% malignes [10]. De plus, une sensibilité de 69 à 

76% ainsi qu’une spécificité de 83 à 96% est objectivée dans l’étude d’Houssami et al. [11] pour cette 

jeune population. 

Il existe un intérêt de coupler la mammographie à une échographie mammaire, objectivant ainsi une 

lésion dans près de 95% des cas avec une spécificité de 84 à 91% selon l’étude d’ Houssami et al.. 

L’IRM de dépistage est recommandée pour les patientes à haut risque ou avec mutation BRCA. 

Pour les femmes jeunes non à haut risque, il est donc recommandé de réaliser une autopalpation 

régulière, en première partie de cycle de préférence et de réaliser un examen clinique régulier par un 

médecin traitant ou gynécologue de ville. Devant toute découverte de lésion suspecte, des examens 

complémentaires doivent être réalisés afin de ne pas méconnaître une lésion tumorale même si 
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l'incidence reste faible. Les patientes à haut risque doivent bénéficier d’un dépistage individualisé 

[12]. Elles sont définies soit par une histoire familiale avec un risque >20-30% évalué en consultation 

d’oncogénétique, soit du fait d’une mutation délétère identifiée (femmes porteuses d’une mutation 

BRCA1 ou 2, mutation TP53). Pour les patientes à risque familial élevé, les recommandations sont la 

réalisation d’une mammographie  couplée à une échographie de dépistage et à une  IRM mammaire 

tous les ans à partir de 30 ans. Pour les patientes connues porteuses d’une mutation, le bilan 

sénologique est indiqué tous les ans à partir de 25 ans pour les mutations BRCA, et à partir de 20 ans 

pour TP53. 

 

III. Diagnostic 

A. Caractéristiques cliniques au diagnostic 

 

Le cancer du sein se diagnostique, dans la plupart des cas, de façon fortuite à la mammographie de 

dépistage ou par autopalpation par les patientes. Chez la femme jeune, du fait d’une densification 

mammaire importante variant en fonction du cycle menstruel, d’un temps de doublement tumoral 

diminué et de l’absence de dépistage organisé, il se fait dans plus de 90% des cas sur l’apparition de 

symptômes ou par autopalpation d’une lésion suspecte. Ce qui a pour conséquences, un diagnostic à 

un stade plus avancé et un risque de pronostic tumoral plus sévère. L’examen clinique doit déterminer 

de stade clinique T et N (annexe 1). 

 

B. Rôle de l’imagerie 

1. Généralités en population générale 

Les examens de référence diagnostique sont la mammographie bilatérale (incidence face et oblique 

externe) et l’échographie mammaire et axillaire bilatérale. Ils permettent de localiser les lésions 

suspectes, de les caractériser, de les mesurer, d’évaluer les rapports avec le mamelon, de déterminer la 

profondeur et le rayon horaire. Toute lésion suspecte sera biopsiée avec analyse anatomo-pathologique 

et recherche des biomarqueurs prédictifs et pronostiques en immunohistochimie (biopsie à l’aiguille 

(micro-biopsies ou macro-biopsies assistée par aspiration guidées par stéréotaxie, biopsie 

ganglionnaire), la cytoponction ganglionnaire (n’a de valeur que si positive), la biopsie cutanée si le 

sein est inflammatoire, et rarement la biopsie chirurgicale). Les lésions sont alors classées selon la 

classification ACR (American  College of Radiology de 2003).  
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L’IRM mammaire est indiquée  pour la recherche de lésions multifocales lorsque l'imagerie classique 

est d'interprétation difficile (densité mammaire de type 3 ou 4), en particulier en cas de carcinome 

lobulaire infiltrant, ou pour détecter une atteinte controlatérale. Elle a également une indication 

possible en cas de chimiothérapie néo-adjuvante, dans le cadre du bilan de l'extension locale et de 

l'évaluation de la réponse au traitement. Les études divergent sur l’intérêt de l’IRM préopératoire pour 

l’amélioration des chirurgies. Ils existent donc des recommandations divergentes [13], cependant 

l’IRM est fréquemment réalisée dans le cadre de tumeur HER2 positif ou si la lésion est située au 

niveau du quadrant supéro-interne sur sein de petite taille. De plus, il n’y a pas d’amélioration de la 

survie spécifique pour les patientes ayant bénéficié d’une IRM. 

 

2. IRM mammaire et femme jeune 

L’IRM est souvent réalisée en complément pour évaluer l’extension locorégionale chez les patientes à 

risque élevé, chez les patientes au tissu mammaire dense et pour les patientes de moins de 40 ans sans 

consensus formel [14]. L’IRM est un examen très sensible pour l’identification et le staging tumoral 

mais pauvre en spécificité [13]. L’utilisation de l’IRM mammaire préopératoire reste controversée et il 

n’y a pas de consensus clair. Cependant l’IRM peut permettre de détecter des lésions non visibles en 

imagerie de routine ou des lésions multifocales, pouvant ainsi avoir un rôle dans la stadification et la 

planification des traitements [14]. Elle est réalisée dans le suivi des patientes en cours de 

chimiothérapie néo-adjuvante et par argument de fréquence pour les femmes jeunes [13]. L’intérêt 

pronostique des caractéristiques de l’IRM n’a pas été étudié pour cette population. 

 

C. Histologie et classification moléculaire 

1. Rappels fondamentaux 

Il faut distinguer plusieurs types d’envahissement tumoral :  

- le cancer in situ : la prolifération épithéliale maligne est dans la lumière soit du canal 

galactophorique, (carcinome intra canalaire), soit des acini situés dans les lobules, (carcinome 

intra lobulaire). La membrane basale est toujours respectée (absence d’infiltration). 

- le cancer infiltrant entraine une rupture de la membrane basale et envahit le tissu mammaire. 

Le risque est alors une propagation métastatique régionale (relais ganglionnaires) et à 

distance. 
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Le drainage lymphatique des tumeurs mammaires s’effectue le plus souvent dans les chaînes 

ganglionnaires axillaires plus rarement au niveau de la chaîne mammaire interne. On distingue trois 

niveaux d’atteinte des ganglions axillaires selon les niveaux de Berg. 

 

Le type histologique le plus fréquemment observé est le carcinome infiltrant non spécifique 

(auparavant dénommé carcinome canalaire infiltrant) développé aux dépens des cellules épithéliales 

des canaux galactophoriques (70-85% des cas). Par ordre de fréquence, le deuxième est le carcinome 

lobulaire infiltrant (8-15%) développé aux dépens des lobules mammaires, et environ 2% de 

carcinome mixte, canalaire et lobulaire. Les autres histologies sont plus rares. 

Pour guider la prise en charge thérapeutique, plusieurs paramètres histo-pathologiques, essentiels sont 

analysés sur la biopsie pour déterminer les facteurs prédictifs et pronostiques de la maladie [12] :  

- le type histologique 

- le grade histo-pronostique de Scarff-Bloom et Richardson (SBR) modifié par Ellis et Elston 

est le plus utilisé. Il prend en compte trois critères histologiques : la différenciation, le 

pléomorphisme nucléaire, les mitoses. Il est corrélé à la survie globale (annexe 2) 

- l'index de prolifération Ki67, exprimé par les cellules en cycle. Il est comptabilisé par 

immunohistochimie (IHC). 

- la présence de carcinome intra-canalaire (exprimé en pourcentage) 

- la présence d’emboles tumoraux vasculaires  

- la présence ou non de récepteurs nucléaires hormonaux (RH) aux œstrogènes (RE) et à la 

progestérone (RP). Le pourcentage de cellules tumorales marquées et l’intensité de marquage 

en IHC doivent être évalués. En France, les tumeurs sont considérées comme négatives 

lorsque moins de 10% des cellules tumorales sont marquées. 

- l’évaluation du statut HER2 (annexe 3) : oncogène situé sur le chromosome 17q21 qui code 

pour un récepteur transmembranaire de la famille des tyrosines kinases. L’amplification du 

gène ERBB2 conduit à une surexpression de la protéine HER2 impliquée dans les mécanismes 

de signalisation intracellulaire contrôlant la croissance, la survie, l’adhésion, la migration ainsi 

que la différenciation de la cellule. On évalue l’expression de la protéine transmembranaire 

HER2 par IHC. En cas de résultat équivoque, l’évaluation de l’amplification génique sera 

réalisée par hybridation in situ. 

 

2. Classification moléculaire 

Suite au développement des analyses d’expression génique, une classification moléculaire de 

différents sous-types de cancers du sein a pu être validée, ayant pour chaque sous-type un pronostic 

différent. 
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On distingue quatre sous types moléculaires principaux [15,16] : 

 

1. sous type basal ou basal-like : les tumeurs sont RE et RP négatifs, HER2 négatif et présentent 

un nombre élevé de mutation p53 et BRCA. Leur grade pronostique SBR est de III avec un 

index mitotique élevé ce qui en fait des tumeurs avec le pronostic le plus défavorable en 

termes de survie globale et survie sans rechute. Par extension, le sous type triple négatif (RE et 

RP négatif, HER2 négatif) y est rattaché mais avec toutefois des discordances et représentent 

moins de 15% des tumeurs. 

2. HER2 positif : il s’agit du sous type incluant toutes les tumeurs HER2 positif quel que soit le 

statut hormonal. Il s’agit de carcinomes de grade SBR II ou III et leur pronostic est 

défavorable, représentant environ 10% des carcinomes. 

3. Luminal A : il s’agit de  tumeurs RE et RP fortement positifs (forte expression de gènes 

régulés par RE), HER2 négatif, avec un Ki67 faible (<15%), avec un score SBR faible I/II. Il 

regroupe environ 50% des carcinomes et présente un pronostic favorable. 

4. Luminal B : il s’agit de tumeurs RE et RP faiblement positifs (faible expression de gènes 

régulés par RE), HER2 positif dans 30% des cas, avec un Ki67 plus élevé (>15%), avec un 

score SBR de II/III. Il regroupe environ 25% des carcinomes et présente un pronostic 

intermédiaire. 

Les dernières données de la littérature appuient le fait que les femmes jeunes présentent plus souvent 

des carcinomes mammaires de pronostic péjoratif avec des caractéristiques qui sont les suivantes 

[3,17] :  

- stade tumoral important (stade T, taille de la tumeur primitive) 

- présence d’une atteinte tumorale ganglionnaire axillaire ou locorégionale (stade N, présence 

d’adénopathie) 

- carcinome peu différencié SBR III, RE et RP négatifs, soit triple négatif (35% des cas), soit 

avec surexpression de HER2 (25% des cas). 

- index de prolifération Ki67 élevé 

- présence d’emboles vasculaires 

- augmentation de la proportion du sous-type moléculaire basal-like (environ 35%) ou HER2 

positif, comparativement aux carcinomes mammaires survenant chez les femmes d'âge mûr et 

moins de luminal A [17]. 

- augmentation du risque de récidive locorégionale et à distance pour les cancers luminal B, 

HER2 positif et triple négatif comparé aux femmes de plus de 50 ans. 

- luminal B de pronostic plus défavorable  
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IV. Bilan d’extension et traitements standards des formes localisées 

A. Bilan d’extension général 

 

Il n’est pas recommandé de réaliser un bilan d’extension complet, en l’absence de signes cliniques 

suspects, pour les tumeurs localisées de stade T1 ou T2 (inférieur ou égal à 5 cm) sans atteinte 

ganglionnaire du fait de la faible prévalence d’une dissémination à distance (annexe 1). 

Il est cependant recommandé de réaliser un scanner thoraco-abdomino-pelvien et une scintigraphie 

osseuse si : 

- il s’agit d’une tumeur cliniquement T3 ou T4 (supérieur à  5 cm) 

- il s’agit d’une tumeur avec présence clinique d'adénopathie (N+), ou après chirurgie première 

si atteinte ganglionnaire macroscopique  

- il s’agit d’une tumeur triple négative ou HER2 positif ou inflammatoire (cliniquement T4d) ou 

localement avancé +/- avec atteinte ganglionnaire clinique, idéalement avant le traitement 

premier de la prise en charge pour éliminer une dissémination métastatique et aider à la 

décision thérapeutique. 

 

Idéalement, le bilan d’extension est à réaliser avant le traitement premier de la prise en charge pour 

éliminer une dissémination métastatique et aider à la décision thérapeutique. Le TEP scanner pourrait 

avoir intérêt dans le bilan d’extension notamment en préopératoire. Il existe une corrélation avec la 

SUVmax (Standardized Uptake Value) de la tumeur et la classification moléculaire ainsi que la 

présence d’une atteinte ganglionnaire[18,19]. La SUVmax est également plus élevé dans le cadre de 

tumeur triple négative comparée aux tumeurs HER2 surexprimée, luminal B ou A. 

 

B. Chirurgie 

La prise en charge des cancers du sein localisés comporte plusieurs modalités : 

- chirurgie 

- chimiothérapie néo-adjuvante ou adjuvante  

- thérapie ciblée 

- radiothérapie 

- hormonothérapie 

La séquence thérapeutique dépend des facteurs prédictifs et pronostiques de la maladie : 

- âge et comorbidités de la patiente  

- stade T clinique et pathologique 
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- stade N clinique et pathologique 

- type histologique 

- score histo-pronostique SBR  

- Ki67 et index mitotique  

- statut hormonal RH 

- statut HER2 

- présence ou non d’emboles tumoraux vasculaires 

- qualité d'exérèse post-opératoire 

- un test génomique peut parfois être un outil décisionnel supplémentaire  

 

 

 - chirurgie sur T [12] :  

Deux grands types de chirurgies sont individualisés : la chirurgie conservatrice dite mastectomie 

partielle et la mastectomie radicale.  

Le but de la chirurgie conservatrice est de permettre un contrôle local satisfaisant avec un résultat 

esthétique correct et de préserver la qualité de vie de la patiente. Afin de  repérer le lit tumoral, des 

clips devront être posés lors de la chirurgie pour la radiothérapie adjuvante (boost sur le lit tumoral 

initial), ou avant chirurgie en cas de chimiothérapie néo-adjuvante. 

Quand la chirurgie conservatrice ne permet pas une chirurgie en zones saines, une mastectomie totale 

est indiquée. Des techniques d’oncoplastie sont possibles pour atténuer au mieux les séquelles. 

 

- chirurgie sur N [12]:  

Deux techniques sont possibles pour la chirurgie ganglionnaire : la technique du ganglion sentinelle ou 

un curage axillaire (d’emblée ou après ganglion sentinelle).  

Les indications du ganglion sentinelle sont les suivantes :  

- pour tout cancer mammaire infiltrant histologiquement prouvé, unifocal T1-T2/N0 sans 

atteinte ganglionnaire clinique.  

- l’indication peut être élargie en cas de ganglion axillaire palpable mobile (N1) après une 

échographie axillaire éventuellement complétée par une cytoponction ou une micro-biopsie 

ganglionnaire confirmant l’absence d’atteinte ganglionnaire. 

- en situation néo-adjuvante en pré ou en post-chimiothérapie pour les patientes cN0 ou cN1 

après une exploration négative de l’aisselle. 

Pour rappel, deux techniques sont possible pour la réalisation du ganglion sentinelle : la technique 

colorimétrique au bleu patenté et la technique isotopique. 
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Si l’analyse histologique est positive, il y a indication à réaliser un curage axillaire complémentaire 

pour éviter le risque de récidive locorégionale, sauf si pN0 (i+), ou présence de micro-métastases. 

Les indications du curage axillaire d’emblée sont les suivantes : 

- atteinte ganglionnaire prouvée 

- tumeur cT3 et cT4 au diagnostic 

 

 

C. Chimiothérapie néo-adjuvante 

La chimiothérapie néo-adjuvante est un standard pour les patientes ayant au départ une indication de 

chirurgie non conservatrice (stade avancé) et désireuse d’une conservation mammaire, ou en cas de 

tumeur du sein inflammatoire cT4d. Elle est une option pour les cancers triples négatifs et ceux sur-

exprimant HER2 pour des raisons pronostiques [20]. 

L’ESMO recommande l’utilisation d’une poly-chimiothérapie à base d’anthracycline et  taxane en 

schéma séquentiel dès que possible comportant 6 à 8 cycles au total. Une réévaluation radiologique 

sera réalisée avant chirurgie. Il est préférable de réaliser la chimiothérapie dans son ensemble avant la 

chirurgie. Pour les tumeurs avec une surexpression de HER2, l’utilisation de la thérapie ciblée par 

trastuzumab (Herceptin®) est recommandée à partir de la première dose de taxane et pour un an au 

total. Cela augmente le taux de réponse histologique complète (pCR : pathological complete 

response). Le double blocage par trastuzumab et pertuzumab (Perjeta®), utilisé dans les situations 

métastatiques, n’a pas fait la preuve d’une diminution de la survie sans récidive et de la survie globale 

mais augmente le taux de pCR [21,22]. À ce jour, il n’y a pas d’AMM en France pour l’utilisation de 

cette bithérapie anti-HER2 en situation néo-adjuvante. La chimiothérapie dose dense est recommandée 

pour les femmes jeunes et les tumeurs de mauvais pronostic [23]. 

La réponse histologique à la chimiothérapie sera examinée sur la pièce opératoire avec les 

classifications de Sataloff et/ou de Chevallier (annexe 4) et plus récemment par le score RBC (residual 

cancer burden) [24,25]. L’obtention d’une pCR est un critère pronostic de non récidive. En 2017, 

l’étude CREATE-X démontre l’intérêt de l’ajout d’une chimiothérapie adjuvante par capécitabine 

après chimiothérapie néo-adjuvante à base d’anthracycline et taxane, en cas de maladie résiduelle 

invasive sur la pièce opératoire [26]. De plus, en 2019 l’étude KATHERINE démontre l’intérêt du 

trastuzumab-emtansine (TDM-1) en adjuvant pour les cancers du sein localisés HER2 positif, après 

chimiothérapie et trastuzumab en néo-adjuvant, en cas de maladie résiduelle invasive après chirurgie 

[27]. 
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D. Traitement adjuvant 

- Chimiothérapie adjuvante : 

La chimiothérapie adjuvante doit débuter dans les 2 à 6 semaines post-opératoires selon les 

recommandations de l’ESMO ;après 12 semaines il y a une perte de bénéfice en terme de survie sans 

progression[28].Les indications de chimiothérapie adjuvante tiennent compte des caractéristiques 

tumorales, ganglionnaires et immunohistochimiques et donc des facteurs pronostiques et prédictifs de 

réponse aux traitements (annexe 5 et 6). 

Ainsi, la chimiothérapie est indiquée pour les cancers triples négatifs de plus de 5 mm, pour les 

tumeurs HER2 surexprimé de plus de 5 mm (en association avec trastuzumab), pour les tumeurs 

luminales B HER2 surexprimé, quel que soit le statut N.  

Pour les tumeurs luminales B sans surexpression d’HER2, la chimiothérapie adjuvante est à discuter 

selon le risque de récidive et l’on peut être amené à s’aider de la signature génomique. Pour les 

tumeurs luminales A, la place de la chimiothérapie adjuvante est faible, à discuter uniquement pour les 

tumeurs à haut risque de récidive [28] (annexe 5). Le bénéfice absolu de la chimiothérapie adjuvante 

est plus important pour les tumeurs sans expression des RH [20]. Une poly-chimiothérapie 

séquentielle à base d’anthracycline et taxane est recommandée, avec une réduction d’un tiers de la 

mortalité par cancer du sein, tout sous-type histologique confondu. Un schéma dose-dense apporte un 

bénéfice notamment pour les tumeurs avec un fort potentiel de prolifération (triple négative) et pour 

les femmes jeunes. 

Pour les tumeurs avec une surexpression d’HER2, le trastuzumab, délivré pendant un an, apporte une 

diminution du risque de récidive de 24% et une diminution de la mortalité de 26% [29] . Il n’y a pas 

d’intérêt à prolonger le traitement par trastuzumab au-delà d’un an. Les femmes de moins de 40 ans 

présentent une augmentation de risque de récidive et de décès par cancer comparées aux femmes d’âge 

conventionnel [17]. 

 

- Radiothérapie adjuvante [12] : 

Il faut distinguer la radiothérapie adjuvante après traitement conservateur ou non :  

- après traitement conservateur, l’irradiation du sein est systématique en post-opératoire: 50 Gy 

avec boost sur le lit tumoral, repéré par clips, de 16 Gy 

- après traitement non conservateur, l’irradiation de la paroi thoracique est indiquée à la dose de 

50 Gy si :  

o envahissement ganglionnaire macroscopique N+, 

o si il n’y a pas d’envahissement ganglionnaire : quand T > 5 cm (pT3) quand 

envahissement cutané ou musculaire (pT4), quand T entre 2 et 5 cm (pT2) si il 

existe un facteur de risque supplémentaire : âge <40 ans, grade 3, présence 

d’emboles, tumeur triple négative. 
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Il faut distinguer également l’irradiation ganglionnaire de 45 à 50 Gy en fonction du site 

ganglionnaire:  

- l’irradiation de la chaîne mammaire interne (CMI) et sus-claviculaire est systématique s’il y a 

un envahissement ganglionnaire macroscopique (pN+). 

- il existe une indication d’irradiation de la CMI et sus claviculaire homolatérales à la lésion 

tumorale si tumeur interne classée pN- et si : pT> 2 cm et au moins un facteur de risques 

parmi : âge <40 ans, garde 3, présence d’emboles lymphatiques ou vasculaires et tumeur triple 

négatif. 

- il existe une indication d’irradiation de la CMI et sus claviculaire homolatérales pour les 

tumeurs externes classées pN- si : T3 ou T4. Elle est à discuter s’il existe de multiples facteurs 

de risques. 

- il existe une indication à une irradiation axillaire en l’absence de curage ou de curage 

insuffisant ou en cas d'envahissement massif de l’aisselle.  

- dans la cadre de la présence de cellules tumorales au ganglion sentinelle classée pNmic, la 

radiothérapie est à discuter en fonction de la réalisation d’un curage ou non et en fonction des 

facteurs pronostiques. 

  

- Hormonothérapie adjuvante  

L’hormonothérapie est indiquée pour toutes les patientes ayant une expression des RH à l’exception 

des carcinomes de grade 1 avec une taille <1cm, sans atteinte ganglionnaire et en l’absence d’emboles. 

Le choix de l'hormonothérapie dépend principalement du statut hormonal de la patiente. 

Pour les femmes jeunes en pré-ménopause, le standard est le tamoxifène à la posologie de 20 mg par 

jour pour 5 à 10 ans au total.  Pour les patientes en péri-ménopause, il est recommandé de débuter par 

le tamoxifène, puis de faire un switch par une anti-aromatase quand la ménopause est acquise [20]. En 

cas de contre-indications au tamoxifène (antécédent thromboembolique, obésité morbide), la 

suppression ovarienne par analogues de la LH-RH (exemple leuproréline, Enantone LP®) peut être 

indiquée seule. Les études SOFT et TEXT [30,31] ont rapporté un bénéfice en terme de survie sans 

progression avec une association par tamoxifène et suppression ovarienne ainsi qu’avec une 

association par anti-aromatase (exémestane, si contre-indication au tamoxiféne) et suppression 

ovarienne, notamment pour les femmes n’ayant pas d’aménorrhée chimio-induite. L’essai ATLAS 

[32] est quant à lui, en faveur d’une prolongation du tamoxifène à 10 ans pour les patientes en pré-

ménopause, avec des facteurs de mauvais pronostic notamment une atteinte ganglionnaire. 

Pour les femmes ménopausées au moment du diagnostic, une hormonothérapie par inhibiteurs de 

l’aromatase est indiquée pour 5 ans. Le tamoxifène peut être prescrit pour les patientes à faibles risque. 
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V. Particularités de la prise en charge chez la femme jeune 

A. Préservation de fertilité 

 

L 'accès à la préservation de fertilité est garantie par les lois de bioéthique qui prévoient que toute 

personne dont la prise en charge est susceptible d'altérer la fertilité, peut bénéficier de techniques de 

préservation (Plan Cancer 2014-2019) [4,33]. 

Avec le recul de l'âge des grossesses, de plus en plus de femmes n'auront pas abouti leur projet 

parental lors de la découverte du cancer du sein.  

Cela nécessite une approche multidisciplinaire et une prise en charge précoce dès le diagnostic de 

cancer pour :  

- aborder la toxicité potentielle des traitements sur la fertilité  

- prendre en compte : le pronostic de la maladie, l'âge de la patiente (<38 ans),  

- référer la patiente à un spécialiste en médecine de la reproduction afin : 

o d’évaluer la réserve ovarienne 

o d'aborder les techniques de préservation disponibles et mettre en œuvre une action 

éventuelle de préservation précocement dans le parcours des soins, avant la 

chimiothérapie.  

Pendant la durée de la prise en charge du cancer du sein chez la femme jeune, une contraception 

efficace est recommandée. Un agoniste de GnRH type leuproréline (Enantone®) ou triptoréline 

(Décapeptyl®) est souvent utilisé à visée protectrice durant un traitement par cytotoxique [34Ŕ36]. 

 

B. Consultation d’oncogénétique 

Le cancer du sein chez la femme jeune est associé à une forte incidence d’histoire familiale et de 

présence de mutations géniques. Une consultation d’oncogénétique est indiquée pour les femmes de 

moins de 40 ans ayant un cancer du sein quel qu'il soit, avec calcul du score de Manchester (annexe 7) 

afin de déterminer l’indication ou non à la recherche mutationnelle germinale [12]. L’analyse par du 

séquençage haut débit permet d’étudier un panel de gènes de prédisposition au cancer du sein (et de 

l’ovaire). Les gènes analysés dans la plupart des cas sont BRCA1 et BRCA2, PALB2, TP53, PTEN, 

CDH1 (la lecture concernera toujours au minimum les gènes pour lesquels il existe des 

recommandations de prise en charge validée). La consultation d’oncogénétique pourra à l’avenir 

impacter la prise en charge thérapeutique des patientes à haut risque. Une étude est actuellement en 

cours afin d’évaluer l’impact d’un traitement par un inhibiteur de PARP (olaparib, Lynparza®) après 

chimiothérapie néo-adjuvante ou adjuvante dans la cadre de d’un cancer du sein HER2 non amplifié et 

porteur d’une mutation BRCA germinale (étude OlympiA, NCT02032823) [37]. 
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VI. Rationnel de l’étude 

 

Les évolutions thérapeutiques et la chronicisation du cancer ont mis en lumière la nécessité de 

développer un accompagnement global du patient et d’adapter les organisations existantes, afin de 

proposer aux patients une prise en charge de qualité et personnalisée. La prise en charge des patients 

atteint de cancer du sein est complexe, multidisciplinaire, et nécessite un parcours de soins spécifique 

afin d’optimiser l’organisation des examens et des soins, et aussi les délais de prise en charge. 

Cependant,  une augmentation des délais est observée depuis le début des années 2000 en lien à une 

exhaustivité du bilan initial (imagerie, biopsies diagnostiques, réunions de concertation 

pluridisciplinaire etc…) améliorant les indications thérapeutiques, mais également en lien à 

l’augmentation de l’incidence du cancer du sein. 

Les délais de prise en charge sont aujourd’hui des critères qualité. Le but des indicateurs qualité est 

d’optimiser la prise en charge multidisciplinaire pour assurer une qualité de prise en charge, et 

également de guider les pratiques [38]. En 2010, l’EUSOMA publiait 17 critères qualité, dont les 

délais de prise en charge (indicateur n°5) [39]. Ces indicateurs qualité concernent la prise en charge 

diagnostique, thérapeutique et également le suivi post-thérapeutique. En particulier, un indicateur 

diagnostique est défini : le délai d’initiation au premier traitement, c’est-à-dire, le délai entre le 

premier examen diagnostique au sein de l’unité de prise en charge et la date de la chirurgie ou du 

premier traitement. Le but est de maximiser le bénéfice de la détection précoce et de réduire l’anxiété 

des patientes et de leur famille. Ces indicateurs ont été actualisés en 2017 par Biganzoli et al. [40]. 

L’importance des délais est également soulignée au niveau national dans les différents Plan Cancer. 

Une étude menée par l’ INCa a étudié les délais de prise en charge au niveau régionale, des cancers du 

sein et du poumon en France en 2011 [41] et une autre étude des cancers du sein, du poumon, prostate 

et colorectaux en 2013 [42]. L’étude COMPAQH de l’Inserm a évalué l’organisation des pratiques de 

prise en charge des cancers du sein infiltrants localisés, non inflammatoires non métastasés, dans les 

établissements de santé prenant en charge ce type de cancer [43]. Cette étude a établi des indicateurs 

de processus permettant d’analyser les modalités organisationnelles de prise en charge du cancer du 

sein, notamment le délai de première intervention chirurgicale défini comme le délai entre la 

consultation chirurgicale et la date de la chirurgie. 

Le dernier Plan Cancer 2014-2019 fait du délai de prise en charge des patients en cancérologie un 

enjeu majeur. Il vise à renforcer la qualité de prise en charge pour tous les malades et à garantir un 

égal accès aux soins et traitements. Cela en fait un enjeu majeur en cancérologie. Les différents points 

du dernier plan cancer précisent [33] :  
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- « Action 2.1 : garantir aux patients un délai de premier rendez-vous avec l’équipe de 

cancérologie la plus adaptée à leur situation et dans un délai rapide.  

- Action 2.2 : développer une maitrise active de délai de prise en charge ». 

L’objectif n°2 du Plan Cancer vise ainsi à garantir la qualité et l’équité des prises en charge. Il est 

précisé que « le parcours de soins en cancérologie débute dès la forte suspicion ou confirmation du 

diagnostic ; dès ces premières étapes, l’orientation pertinente et rapide des patients contribue à éviter 

des pertes de chance. Outre qu’ils génèrent une anxiété évitable, les délais de prise en charge sont un 

facteur pronostique, pour les cancers du sein notamment. Les délais doivent être raccourcis et les 

malades mieux accompagnés dans leur parcours initial pour éviter l’errance thérapeutique et pour 

remédier à des délais d’adressage très variables. En aval, les différentes étapes de la prise en charge 

doivent s’enchainer sans perte de temps inutile ». 

Les délais d’accès au diagnostic et au traitement peuvent varier selon les cancers, les zones 

géographiques et le niveau socio-économique des patients. Ainsi la mesure des délais de prise en 

charge apparait comme un indicateur de qualité des soins et un traceur potentiel d’inégalité d’accès 

aux soins [41]. 

Le cancer du sein chez la femme jeune présente des caractéristiques cliniques et anatomo-

pathologiques particuliers avec un pronostic plus péjoratif. Il présente, le plus souvent une taille 

tumorale plus avancée (stade clinique T3 ou T4) ainsi qu’une atteinte ganglionnaire axillaire plus 

fréquente. Il présente également plus souvent, un grade indifférencié (grade 3 SBR), des index 

mitotiques et de prolifération (Ki67) élevés, ainsi qu’un phénotype triple négatif ou avec une 

surexpression d’HER2. De plus, le parcours de soins de la femme jeune comporte d’avantage 

d’examens que les femmes plus âgées. L’IRM mammaire pré-chirurgicale est le plus souvent 

recommandée. Le délai moyen d’accès à une IRM en France est de 27 jours (plan cancer objectif 2). 

L’action 2.3 du dernier Plan Cancer vise à réduire les inégalités territoriales et harmoniser les délais 

d’accès à l’IRM et à la TEP en réduisant ce délai à 20 jours afin de garantir des délais optimaux dans 

les situations les plus susceptibles d’entraîner une perte de chance et d’homogénéiser les délais d’accès 

[33]. La préservation de la fertilité est également à inclure dans la prise en charge initiale des femmes 

jeunes [4,20,33]. Cela peut donc augmenter le délai de prise en charge avant l’initiation du traitement. 

Nous avons souhaité mener une étude évaluant l’impact de l’âge jeune sur le délai à l’initiation du 

premier traitement (entre la date du diagnostic histologique et la date du premier traitement), en 

comparant les femmes jeunes de moins de 40 ans atteintes de cancer du sein infiltrant localisé, aux 

femmes âgées de 50 à 64 ans.  

Pour se faire nous avons répondu à l’appel à projet d’UNICANCER et de la Ligue contre le Cancer 

lancé en 2016 concernant une étude ancillaire à l’étude CANTO (CANcer Toxicités). Cette dernière 
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est une étude de cohorte nationale prospective, qui a pour objectif de quantifier et prévenir les toxicités 

chroniques liées aux traitements des cancers du sein localisés des femmes, traitées dans 26 centres en 

France (chirurgie, radiothérapie, chimiothérapie, thérapie ciblée et hormonothérapie) et également 

d’en évaluer l’impact social [44]. L’inclusion des patientes a débuté en mars 2012, et en septembre 

2018 plus de 12 000 patientes y sont répertoriées. La base de données mise à disposition pour notre 

étude ancillaire porte sur les 5801 premières patientes incluses pour lesquelles les données étaient 

collectées et disponibles du début de prise en charge pour un cancer du sein localisé jusqu’à la 

première visite de fin de traitement. 

Nous avons souhaité savoir si l’âge jeune influence de manière indépendante le délai de prise en 

charge à l’initiation du premier traitement. Le corps médical est-il influencé par l’âge jeune dans la 

mise en place du parcours de soins et de ses délais ? Ou est-ce d’avantage les caractéristiques 

tumorales plus sévères qui auraient un impact sur les délais de prise en charge ? Ou bien encore 

d’autres facteurs ? 
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Abstract 

Background: Incidence of breast cancer (BC) in young women is increasing. In the context of 

improving the quality of care pathways, we evaluate the impact of young age on time to first 

treatment for early BC (EBC) from a French multicenter study. 

Methods: We extracted two groups of patients from the CANTO study:  younger patients <40 years 

and older patients aged 50Ŕ64 years. Time to first treatment was defined as the time between date of 

pathological diagnosis and date of initial therapy. It was first compared between younger and older 

women using a paired Student’s t-test after a 1:1 matching on the propensity score with an exact 

matching on the treatment center.  A multivariate analysis with treatment center as random effect was 

then performed. 

Results: From the 5801 patients registered, 2529 were analyzed: 342 younger and 2187 older 

women. In propensity score-matched case analysis, the time to first treatment was reduced by 4.7 days 

for younger women (34.5 +/- 15.7 versus 39.2 +/-17, p=0.004). Multivariate analysis revealed BMI, 

tumor size, pathological grade and age as the factors that influenced the time to first treatment 

(p<0.01). The proportion of explained variance by the treatment center effect was 17.1% whereas age 

effect explained 1.7% of the variance. 

Conclusion: Beyond tumor aggressiveness, our study shows that young age reduces time to first 

treatment and highlights the impact of the treatment center effect. A national effort to establish 

homogenization of time to care would ensure greater equality of access to healthcare. 
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1 .Introduction  

Incidence of early breast cancer (EBC) in young women has increased in Europe and the United 

States. It represents 5% of breast cancer (BC) and is the primary cause of cancer death in this 

population [1].  

The upper limit of young age varies between 30 and 40 years [2Ŕ5]. Here, we define young 

women as those <40 years, in line with the European Society of Breast Cancer Specialists (EUSOMA) 

[2]. BC in young women frequently has aggressive pathological characteristics, including larger tumor 

size, high histological grade, hormone receptor negative tumors, epidermal growth factor receptor 2 

(HER2) overexpression, or triple negative tumors [2Ŕ8]. In addition, the current multidisciplinary 

approach to BC treatment can sometimes require additional workup, such as imaging with breast MRI 

(magnetic resonance imaging), fertility preservation consultation and additional consultations, which 

may extend time to treatment, especially for younger women [2,9].  

A review using the National Cancer Database to evaluate waiting times for cancer treatment in 

the United States, especially BC, showed that time to treatment increased over the last decade [10], but 

this is due to the development of imaging and biopsies. However, times to treatment are a prognostic 

factor for BC and also generate avoidable anxiety, especially for women with BC [11]. In assessing 

quality of life during BC diagnosis and treatment, Ganz et al. demonstrated that two of the most 

anxiogenic periods were waiting for a biopsy after abnormal mammography and starting treatment 

after BC diagnosis [12]. The acceptable interval between diagnosis of BC and initiation of treatment 

remains an area of controversy [13Ŕ16]. 

In addition, time between diagnosis and initial treatment, has been proposed as a quality 

measure for cancer care (EUSOMA report No. 5 and the French Cancer Plan 2014Ŕ2019) [17,18] and 

is highlighted in the French government’s cancer programs [19Ŕ21]. In its 2013 report, the French 

National Cancer Institute (INCa) showed that management of waiting times was a quality marker and 

expected by patients. The INCa, EUSOMA, and the French National Institute of Health and Medical 

Research (INSERM) with COMPAQH study [22], define the most appropriate treatment strategy and 

are seeking to develop quality criteria, in particular waiting times controls. 

Using data from the Breast Cancer Toxicities study (CANTO), we wanted to evaluate the time 

to start first treatment of EBC according to age at diagnosis and particularly assess the influence of 

young age on the time between pathological diagnosis and first treatment of BC.  
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2. Patients and methods   

2.1 Study design and patients 

We conducted an ancillary study based on the CANTO database (Breast Cancer Toxicity, 

NCT01993498).  

 The main inclusion criteria of CANTO were: woman ≥18 years with localized invasive 

stage IŔIII BC diagnosed by histology or cytology, without clinical evidence of metastasis at the time 

of inclusion. Our ancillary study focused on patients aged 18Ŕ39 and 50Ŕ64 years. 

 Patients were excluded if they had bilateral surgery, the primary tumor could not be 

clinically assessed (stage Tx) in patients who received neoadjuvant chemotherapy, or time to first 

treatment was negative or >90 days. 

 

2.2 Data sources 

 

CANTO was a multicenter prospective cohort study reporting chronic toxicities related to cancer 

treatments in 12,000 patients with EBC treated in 26 French medical centers between March 2012 and 

September 2018 [23]. At the time of analysis, the first 5801 patients were available for our ancillary 

study. We named centers according to their number of included patients. 

 Consent was obtained at the time of inclusion in the CANTO study. This study was 

approved and supported by la Liguec ontre le Cancer and UNICANCER. 

2.3 Outcomes and statistical methods 

The primary criterion was time to first treatment, defined as the number of days from the date of the 

first pathological diagnosis (breast biopsy or surgery) and the date of initial therapy, either surgical or 

systemic. For patients who had neoadjuvant chemotherapy, the date of first treatment was either the 

date of initiation of chemotherapy or the date of sentinel node removal if it preceded chemotherapy. In 

addition, we studied other times: the time between initiation of neoadjuvant chemotherapy and surgery 

as well as the time between surgery and adjuvant chemotherapy. 

 The following parameters were analyzed: personal and family history of neoplasia, body 

mass index (BMI), T and N stages according to the Tumor-Node-Metastasis classification (7th edition, 

2010) [24], first treatment (neoadjuvant chemotherapy or surgery), histological type (ductal, lobular, 

mixed, or other) according to WHO classification, grade, mitotic index, hormonal and HER2 status 

according to ESMO definitions, participation in a clinical trial and treatment center. BMI patients were 

categorized into three groups (BMI<25, BMI≥25 to <30, BMI≥30) according to WHO BMI 

classification [25], the grade into three categories (grade 1, well differentiated; grade 2, moderate; and 
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grade 3, poor) according to Scarff-Bloom-Richardson or Elston-Ellis or Nottingham grading, and the 

mitotic index (number of mitoses/mm²) into three categories according to the number of mitoses in 10 

consecutive fields at x400 magnification according to WHO classification [26].  

Patients with a time to first treatment >90 days were excluded from the analysis because this 

could not be explained by the previous parameters. Qualitative parameters were described by 

frequency and percentage and quantitative parameters by median, mean and standard deviation. 

Clinical and pathological characteristics were compared according to age groups at diagnosis with chi-

square or Fisher’s exact tests for qualitative parameters and with a Student’s t-test for quantitative 

parameters. Each of the time to treatments was first compared according to age groups with a 

Student’s t-test. To adjust the results on confounding factors (i.e. parameters with a potential impact 

on time and significantly different between younger and older women), a propensity score-matched 

case analysis was performed. The propensity score was computed with a multivariate logistic 

regression by considering all clinical and pathological characteristics as dependent parameters and age 

groups at diagnosis as the independent parameter. The optimal algorithm was used to produce a 1:1 

matching on this propensity score with an exact matching on the treatment center. After checking that 

the two subgroups of patients selected for this matched study were well balanced, each time to 

treatment was then compared using a paired Student’s t-test. Finally, on the total population, the 

relationship between patient characteristics and the time to first treatment was investigated with 

bivariate linear regressions. The mixed model was used to take into account the treatment center as a 

random effect. The parameters with a p-value <0.1 in bivariate analyses were introduced in a 

multivariate linear regression with backward selection. The linearity assumption was checked by 

inspecting the residuals vs fitted plot. The QQ plot of residuals was used to visually check the 

normality assumption. The Cook’s distance was computed to determine the influence of a value. The 

stability of the final model was investigated with a bootstrap resampling method. Statistical analysis 

was performed using SAS software version 9.1 (SAS Institute Inc., Cary, NC, USA.). The significance 

level was set at 0.05. 

3. Results  

3.1. Cohort description and characteristics 

Between March 2012 and beginning of 2015, 5801 participants were registered and 2529 were 

analyzed in our study: 342 younger women and 2187older women (Figure 1). Table 1 shows baseline 

characteristics by age group. Clinical and pathological characteristics were significantly different 

between younger and older women; 46.6% of younger women had a total mastectomy versus 21.5% of 

older women (p<0.001) and 37.7% had neoadjuvant chemotherapy versus 9.6% of older women 

(p<0.001).Younger women also had a larger tumor size, a more positive clinical lymph node stage 
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(47% versus 33.4%, p<0.001), and a high grade versus older women. Younger women also had more 

HER2 positive (22.9% versus 11.7%, p<0.001) and triple negative tumors (19.7% versus 9.6%, 

p<0.001). 

 

3.2. Times to treatment 

The time to first treatment was 34.3 days +/-15.7 for younger women versus 40.2 days +/-16.9 for 

older women (p<0.001) (Table 2). The time between surgery and adjuvant therapy was respectively 

43.8 days +/-13.1 versus 49.8 days +/-26.2 (p<0.001) and time between neoadjuvant systemic therapy 

and surgery 165.2 +/-30.9 versus 159.3+/-23.8 (p=0.047). 

The description of patients included in the propensity score matched case analysis is presented 

in Table 3. The matched analysis confirmed that the time to first treatment was reduced by 4.7 days for 

younger women (Table 4). Time between surgery and adjuvant therapy also differed with age by 5 

days, while time between neoadjuvant therapy and surgery was not significantly different (p=0.714).  

Table 5 presents the relationship between the baseline characteristics and time to first 

treatment in univariate and multivariate analyses. In multivariate analysis, after taking into account the 

center effect, a BMI≥30 and a lobular histological type increased the time to first treatment, whereas 

having a high pathological grade, T3-T4, and an age ≤39 years, reduced the time to first treatment. The 

proportion of explained variance by the multivariate model was 20.2%: 17.1% by the center effect and 

3.1% by the baseline characteristics including the age effect which explained 1.7% of the variance (- 

4.52 days +/-0.95, p<0.0001). 

 

3.3 Illustrations of center effect 

Among the 21 participating centers, 13 included more than 10 patients aged 18Ŕ39 years. Figure 2 

describes the time to first treatment among these 13 centers for all patients. The maximal gap between 

the different centers in terms of time to first treatment is 20 days. Figure 3 shows the differences 

between the two age groups in the time to first treatment for these 13 centers. Mean differences were 

heterogeneous among centers and two centers treated younger women less promptly. 
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4. Discussion 

In this study of 342 younger and 2187 older women with EBC, age influences the time to first 

treatment and adjuvant chemotherapy. In accordance with EUSOMA data and previous findings, we 

observed that younger women had a more aggressive tumor phenotype [2Ŕ8]. BMI, tumor size, 

histological type and grade also had an impact. The younger a woman is and the more aggressive her 

tumor is, the shorter time to first treatment. However, the center effect had the greater influence on 

time to first treatment. 

For both groups, time to first treatment is not dissimilar with data in the literature, including 

INCa [21,27], the SEER program (Surveillance, Epidemiology and End Results) [28] and the 

INSERM COMPAQH study [22]. However, waiting times are difficult to compare because definitions 

differ between each study. For example, the COMPAQH study recommended between 21 and 28 days 

as the time between first surgical consultation and surgery. Pourcel et al. [27] found 22.9 days (+/-

13.9) between diagnosis (or treatment proposal) and surgery. The INCa expert report of 2019 defined 

as a quality indicator a time ≤6 weeks between diagnostic mammography and first treatment [21]. A 

retrospective Canadian study of 60,000 patients described a median time of 52 days from the first 

abnormal imaging to definitive surgery [29]. There is no consensus regarding what constitutes an 

acceptable waiting time. For time between surgery and adjuvant chemotherapy, our results are in line 

with the 43.9 days observed in the 2010 INCa study [20], as well as HAS recommendations and 

ESMO guidelines (<12 weeks) [24,30].  

Despite extension of the initial care pathway due to the development of additional 

examinations necessary for the quality of the diagnosis and care plan, optimization of care times 

remains an important quality criterion [17,18,22]. Indeed, in 2010, EUSOMA defined  17 quality 

criteria in BC [17], as quality indicators on diagnosis, including waiting time. A time of 6 weeks 

between the date of first diagnostic examination within the breast unit and the date of surgery or start 

of other treatment was recommended, to maximize the benefit of early detection and to reduce patient 

anxiety. Héquet et al. [31] evaluated the quality criteria defined by EUSOMA in the Optisoins01 study 

and found that waiting time targets were met. Waiting times are therefore a good indicator for health 

systems and could reveal inequalities in cancer care access. 

In addition to being a quality criterion, time to treatment causes anxiety for patients, especially 

women with BC, as Ganz et al. [12] demonstrated in their analysis. Indeed, they showed that the two 

most anxiogenic periods for BC patients are waiting for a biopsy after abnormal mammography and 

starting treatment after BC diagnosis. Optimized care times are expected by patients and are an 

important element in improving quality and patient-centered care [17,29].  
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In our study, we defined young women as those of women<40 years in line with the 

EUSOMA definition [2]. We excluded patients ≥65 years because we did not have the oncogeriatric 

data, and we hypothesized that it would be a heterogenic population due to co-morbidities. We 

excluded patients aged 40Ŕ49 years to obtain two distinct populations. Bilateral cancers were excluded 

because there were a small number of patients. We showed in a large population (n=2529), that time to 

first treatment differed statistically by 5 days in favor of younger women. This difference may seem 

modest in terms of clinical impact. However, pre-therapeutic breast MRI data were not available in our 

study. MRI is more frequently carried out among younger women in the initial assessment [2,32,33]. 

Preoperative MRI influences time to treatment by increasing waiting time by 7Ŕ11 days, according to 

literature [34Ŕ37]. We also do not have access to data about possible fertility preservation 

consultations, the influence of which remains unknown [38,39]. Consequently, in our study, we can 

assume that the difference in time to first treatment favors younger women: the difference between 

younger and older women would have been much greater if we had taken these factors into account. 

This difference is also interesting to analyze as a quality criterion, as mentioned above. Having 

better waiting times is important for authorities. Indeed, today, control of the care pathway must be 

integrated as a quality criterion for physicians and has a role in reducing inequalities in times to care. 

Could physicians be influenced by young age to reduce the times to care, and thus respond more 

quickly to a patient’s anxiety and expectations? Or, are aggressive tumor criteria more likely to 

influence the medical community, or the local medical organization?  

Indeed, in our study, the most important criterion in multivariate analysis that influenced time 

to first treatment was the center effect, i.e. the variability of the time to treatment attributable to each 

center. We revealed a heterogeneity between centers in France, with time to first treatment ranging 

from 27 to 46 days. Pourcel et al. also highlighted regional disparities in their 2013 study [27]. Our 

results should be analyzed carefully, because patient numbers varied between centers, and we do not 

have data on the local organization of care pathways. It should be noted, however, that in most centers 

the difference in time to first treatment remains in favor of younger women. Waiting times are a major 

topic in the 2014Ŕ2019 French Cancer Plan (action 2.2) [18]. A national effort to establish 

homogenization of time to care would ensure greater equality of care access (French Cancer Plan 

2014Ŕ2019, action 7.5) [18]. 

5. Conclusion 

Our study shows that young age reduces time to first treatment. The factors of tumor aggressiveness 

also have an influence. We highlight the impact of the center effect. We confirm that management of 

waiting times is an essential part of quality criteria. 
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Tables and legends : 

 

Table 1 : Description of the clinical and pathological characteristics of the 2529 analyzed patients 

according to age. 

Percentages are calculated based on filled data. 

Abbreviations : BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER2=human epidermal growth 

factor receptor 2; IHC=immunohistochemestry 

 

 

Table 2 : Description of times according to age at diagnosis in bivariate analyses on the 2529 

analyzed patients. 

   Abbreviations : d= days 

  Results expressed as median (mean+/- standard deviation) 

 * Student’s t-test 

   

 

Table 3 : Description of the clinical and pathological characteristics of the 584 women selected for the 

propensity score-matched case analysis. 

*Mac Nemar’s test 

Abbreviations : BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER2=human epidermal growth 

factor receptor 2; IHC=immunohistochemistry 

 

Table 4 : Description of times according to age at diagnosis in bivariate analyses for the 584 women 

selected for the propensity score-matched case analysis. 

Abbreviations : d=days 

Results expressed as median (mean +/- standard deviation) 

*Paired Student’s t-test 
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Table 5 : Bivariate and multivariate analyses to investigate the relationship between the time to first 

treatment and the clinical and pathological characteristics of the 2529 analyzed patients. 

Abbreviations : BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER=human epidermal growth factor 

receptor 2; IHC=immunohistochemistry 
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 Characteristics n (%) P value 

 
Younger women Older women 

  (n= 342) (n= 2187) 
Age, years (median, standard deviation) 35.4 (3.8) 57.4 (4.4) - 
BMI (kg/m²) 

  <0.001 
  <25 251 (73.4) 1101 (50.3) 
  ≥25 et <30 61 (17.8) 631 (28.9) 
  ≥30 30 (8.8) 455 (20.8) 
History of personal neoplasia   <0.001 
  no 240 (69.6) 1175 (52.9) 
  yes 102 (30.4) 1012 (47.1) 
Family cancer history of first degree   < 0.001 
  no 282 (83.4) 1644 (76.4) 
  yes 56 (16.6) 509 (23.6) 
First treatment 

  <0.001 
  Systemic therapy 121 (35.4) 202 (9.2) 
  Systemic therapy with sentinel node 8 (2.3) 9 (0.4) 
  Surgery 213 (62.3) 1976 (90.4) 
T size   <0.001 
  T 0, 1 165 (48.4) 1520 (69.6) 
  T 2 140 (41.1) 579 (26.5) 
  T 3, 4 36 (10.5) 84 (3.9) 
N status 

  <0.001 
  negative 178 (53) 1450 (66.6) 
  positive 158 (47) 727 (33.4) 
Grade 

  <0.001 
  G1, well 22 (6.5) 560 (25.8) 
  G2, moderate 130 (38.12) 1052 (48.6) 
  G3, poor 189 (55.4) 554 (25.6) 
Mitotic index (MI) 

  <0.001 
  MI 1 99 (30.6) 1265 (59.9) 
  MI 2 83 (25.6) 457 (21.6) 
  MI 3 142 (43.8) 390 (18.5) 
HR status   <0.001 
  negative 96 (28.1) 307 (14.1) 
  positive 246 (71.9) 1871 (85.9) 
HER2 status 

  <0.001 
  negative 262 (77.1) 1915 (88.3) 
  positive 78 (22.9) 255 (11.7) 
IHC subtype 

  <0.001 
  triple negative 67 (19.7) 208 (9.6) 
  HR positive/HER2 negative 195 (57.4) 1707 (78.7) 
  HER2 positive 78 (22.9) 255 (11.7) 
Histological type   <0.001 
  ductal 304 (91.8) 1734 (82.3) 
  lobular 16 (4.8) 266 (12.6) 
  mixed 1 (0.3) 18 (0.9) 
  other 10 (3.0) 88 (4.2) 
Clinical trial 

  0.017 
  no 231 (67.5) 1612 (73.7) 
  yes 111 (32.5) 575 (26.3) 
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Table 1 : Description of the clinical and pathological characteristics of the 2529 analyzed patients 
according to age. 

Percentages are calculated based on filled data. 

Abbreviations :  BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER2=human epidermal growth 
factor receptor 2; IHC=immunohistochemestry 
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Times to treatment Younger women Older women Mean difference (95% CI) P value* 

 
(n=342) (n=2187) 

            

Time to first treatment (d) 31.5 d (34.3 +/- 15.7) 38 (40.2 +/- 16.9) -5.9 (-7.7 ;-4.1) < 0.001 

Time between neodjuvant therapy and surgery (d) 162.0 (165.2+/-30.9) 154.0 (159.3+/-23.8) 5.9 (0.1 ; 11.8) 0.047 

Time between surgery and adjuvant chemotherapy (d) 42.0 (43.8 +/- 13.1) 46.0 (49.8 +/- 26.2) -6.0 (-8.5 ; -3.5) <0.001 

 
 
 
 
 
 
Table 2 : Description of times according to age at diagnosis in bivariate analyses on the 2529 analyzed patients. 

  

     Abbreviations : d= days 
    Results expressed as median (mean+/- standard deviation) 

   * Student’s t-test 
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Characteristics n (%)       P value * 

 
Younger women Older women 

   (n=292)   (n=292)     

BMI     

  
0.197 

  <25 214 (73.29) 201 (68.84) 
  ≥25 and <30 53 (18.15) 60 (20.55) 
  ≥30 25 (8.56) 31 (10.62) 
History of personal neoplasia 

    
1 

  no  289 (98.97) 289 (98.97) 
  yes 3 (1.03) 3 (1.03) 
Family cancer history of first 
degree 

    

0.120 

  no  204 (69.86) 189 (64.73) 
  yes 88 (30.14) 103 (35.27) 
First treatment 

    

 

  Systemic therapy 91 (31.16) 91 (31.16) 
  systemic therapy with sentinel 
node removal 4 (1.37) 4 (1.37) 
  surgery 197 (67.47) 197 (67.47) 
T size 

    
0.934 

  T0, 1 146 (50) 146 (50) 
  T2 117 (41.07) 121 (41.44) 
  T3, 4 29 (9.93) 25 (8.56) 
N status 

    
0.604 

  negative 156 (53.42) 161 (54.14) 
  positive 136 (46.58) 131 (44.86) 
Grade 

    
0.348 

  G1, well 20 (6.85) 31 (10.62) 
  G2, moderate 116 (39.73) 119 (40.75) 
  G3, poor 156 (53..42) 142 (48.63) 
Mitotic index (MI) 

    
0.411 

  M1 90 (30.82) 90 (30.82) 
  M2 78 (26.71) 80 (27.40) 
  M3 124 (42.47) 122 (41.78) 
HR  

    
0.747 

  negative 75 (25.68) 72 (24.66) 
  positive 217 (74.32) 220 (75.34) 
HER2 

    
0.916 

  negative 228 (78.08) 227 (77.74) 
  positive 64 (21.92) 65 (22.26) 
IHC subtype 

    
0.995 

  triple negative 53 (18.15) 51 (17.47) 
  HR positive/HER2 negative 175 (59.93) 176 (60.27) 
  HER2 positive 64 (21.92) 65 (22.26) 
Histological type 

    
1 

  ductal 267 (91.44) 269 (92.12) 
  lobular 16 (5.48) 14 (4.79) 
  mixed 1 (0.34) 1 (0.34) 
  other 8 (2.74) 8 (2.74) 
Clinical trial 

    
0.916 

  no  195 (66.78) 194 (66.44) 
  yes 97 (33.22) 98 (33.56) 



 

60 
 

Table 3: Description of the clinical and pathological characteristics of the 584 women selected for the 
propensity score-matched case analysis. 

*Mac Nemar’s test 

Abbreviations : BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER2=human epidermal growth 
factor receptor 2; IHC=immunohistochemistry 
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Times to treatment Younger women Older women Mean difference (95% CI) P value* 

  

 
(n=292) 

 
(n=292) 

              

  Time to first treatment (d) 32 (34.5+/-15.7) 
 

37.5 (39.2+/-17) -4.7 (-7.3;-2.1) <0.001 
  Time between neodjuvant therapy and 

surgery (d) 159.0 (162.9+/-28.6) 
 

162 (161.7+/-24.9)  1.1 (-4.7;6.9)  0.714 
  Time between surgery and adjuvant 

chemotherapy (d) 42.0 (43.3+/-11.7)   45.0 (47.7 +/- 16.6) -5.0 (-8.4;-1.65) 0.004 
   

 
 
 
 
 
Table 4: Description of times according to age at diagnosis in bivariate analyses for the 584 women selected for the propensity score-matched case analysis. 

        
 

Abbreviations : d=days 
       

 
Results expressed as median (mean +/- standard deviation) 

      
 

*Paired Student’s t-test 
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Characteristics Univariate   

 
Multivariate   

  
Parameter estimated; 
standard error P value   

Parameter estimated; 
standard error P value 

Age 
 

<0.0001 
  

<0.0001 
  18-39 years -6.42; +/-0.89 

  
-4.52; +/-0.95 

   50-64 years Reference 
  

Reference 
 BMI 

 
0.0052 

  
0.0374 

  <25 Reference 
  

Reference 
   ≥25 and <30 1.3; +/-0.72 

  
0.84; +/-0.73 

   ≥30 2.58; +/-0.82 
  

2.14; +/-0.84 
 History of personal 

neoplasia 0.61; +/-1.19 0.6118 
   Family cancer history of 

first degree -0.63; +/-0.63 0.3111 
   First treatment 

 
<0.0001 

     surgery Reference 
      systemic therapy -3.96; +/-0.94 
      systemic therapy with 

sentinel node removal -8.56; +/-3.79 
    T size 

 
0.0002 

  
0.0331 

  T0, 1 Reference 
  

Reference 
   T2 -2.38; +/-0.69 

  
-1.33; +/-0.73 

   T3, 4 -4.17; +/-1.46  
  

-3.34; +/-1.5 
 N status 

 
0.0016 

     negative Reference 
      positive -2.05; +/-0.65 
    Grade 

 
<0.0001 

  
0.0002 

  G1, weel Reference 
  

Reference  
   G2, moderate -0.96; +/-0.78 

  
-0.92; +/-0.81 

   G3, poor -5.11; +/-0.85 
  

-3.52; +/-0.93 
 Mitotic Index (MI) 

 
<0.0001 

     MI 1 Reference 
      MI 2 -2.46; +/-0.79 
      MI 3 -4.55; +/-0.79 
    HR status 

 
<0.0001 

     negative Reference 
      postive 5.16; +/-0.83 
    HER2 status 

 
0.0072 

     negative Reference 
      positive -2.45; +/-0.91 
    IHC subtype 

 
<0.0001 

     triple negative -3.12; +/-0.92 
      HR positive/HER2 negative Reference 
      HER2 positive -5.18; +/-1.00 
    Histological type 

 
0.0013 

  
0.0249 

  ductal Reference 
  

Reference 
   lobular 3.85 +/- 0.98 

  
3.04 +/- 0.99 

   mixed 1.42 +/- 3.54 
  

0.16 +/- 3.45 
   other 1.15 +/- 1.59 

  
0.54 +/- 1.61 

 Clinical trial 0.69; +/-0.71 0.3325       
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Table 5 : Bivariate and multivariate analyses to investigate the relationship between the time to first 
treatment and the clinical and pathological characteristics of the 2529 analyzed patients. 

Abbreviations : BMI=body mass index; HR=hormone receptor; HER=human epidermal growth factor 
receptor 2; IHC=immunohistochemistry 
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Figures and legends :  

 

Figure 1 : Study flowchart. 

Legend : 

Flow chart of study population selection.  

*Tx: primary tumor cannot be assessed 

 

 

Figure 2 : Time to first treatment by treatment center. 

Legend : 

Bold line indicates the mean of the time to first treatment for all centers and both age groups (39.4 

days). 

A treatment center example: center with 80 included patients has a mean time to first treatment of 42.5 

days with a confidence interval between 39.5 and 45.4 days, 95% CI [39.5; 45.4]. 

 

 

Figure 3 : Difference in time to first treatment between younger and older women by center. 

Legend : 

A treatment center example: the first center in the figure included 23 younger and 235 older women. 

The mean difference in time to first treatment is 3 days in favor of younger women with a confidence 

interval between -7.4 and 1.4 days, 95% CI [-7.4;1.4]. 
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Figure 1 : Flow chart 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5801 patients  

2703 patients  

5632 patients  

2661 patients  

169 patients with bilateral cancer 

44 patients with a negative time to 
first treatment 

88 patients with a time to first 
treatment > 90 days 

2529 patients 

42 withTx* 

2617 patients 

2929 patients excluded due to age: 
- 1249 from 40 to 49 years old 
- 1442 ≥ 65 years old 
- 238 missing 
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Figure 3 : Difference in time to first treatment between younger and older women by center 
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DISCUSSION ET CONCLUSION 

 

I. Résultats de notre étude en comparaison à la littérature 

 

Nous avons pu analyser sur les 5801 patientes disponibles pour notre étude, 342 femmes jeunes (18-39 

ans) et 2187 femmes plus âgées (50-64 ans), à partir des patientes incluses dans l’étude CANTO de 

mars 2012 à début 2015.  

Nous avions deux populations aux caractéristiques clinico-pathologiques différentes. En effet, les 

femmes jeunes avaient un stade clinique T plus avancé (T3-4 clinique :  10.5% versus 3.9%, p<0.001), 

une atteinte ganglionnaire plus importante (statut ganglionnaire positif : 47% versus 33.4% ; p<0.001), 

un grade histo-pronostique plus indifférencié (grade 3 : 55.4% versus 25.6%, p<0.001), plus de 

tumeurs au phénotype triple négatif (19.7% versus 9.6%, p<0.001) et débutaient plus fréquemment le 

traitement par la chimiothérapie néo-adjuvante que les femmes âgées (35.4% versus 9.2%, p<0.001). 

La stratégie néo-adjuvante est probablement plus élevée pour les femmes jeunes en corrélation avec 

les sous-types histologiques triples négatifs ou HER2 positif plus fréquents, ainsi que l’atteinte 

ganglionnaire clinique. Ces données sont en accord avec les données de la littérature, à savoir que les 

femmes plus jeunes ont des caractéristiques cliniques et pathologiques différentes et plus agressives 

[3,4,45Ŕ49]. Nous observons que les femmes jeunes ont des stades tumoraux plus avancés et plus de 

chirurgie par mastectomie totale alors que les femmes plus âgées ont des stades plus précoces avec une 

chirurgie conservatrice.  

En analyse multivariée, certains facteurs d’agressivité ont un poids sur la variabilité du délai à 

l’initiation du premier traitement. Plus la taille tumorale clinique est avancée (stade clinique T3-4), 

plus le grade histo-pronostique est peu différencié et plus les femmes ont un âge jeune (moins de 40 

ans), plus ce délai est court. Un index de masse corporelle élevé fait augmenter le délai ainsi qu’un 

carcinome lobulaire mammaire. Cependant ces critères n’ont que peu de poids sur la variabilité du 

délai au premier traitement. En effet l’âge ne représente que 1.7% de celle-ci et le stade T par exemple 

0.7%. Les différents critères de notre étude n’expliquent que 20.2% de la variabilité du délai dont 

17.1% par l’effet centre.  

Notre objectif principal était d’évaluer l’impact de l’âge jeune sur le délai au premier traitement défini 

comme le délai entre le diagnostic histologique (biopsie mammaire/adénopathie axillaire ou 

cytoponction) et l’initiation du premier traitement définitif (chirurgie ou chimiothérapie néo-

adjuvante). Si le premier traitement était la thérapie systémique, nous avions pris en compte soit la 

date de l’initiation de la première cure de chimiothérapie, soit la date du ganglion sentinelle réalisé 

avant la chimiothérapie. D’un point de vue descriptif, le délai au premier traitement était en moyenne 
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de 34.3 jours pour les femmes jeunes contre 40.2 jours pour les plus âgées. En analyse appariée, le 

délai au premier traitement était respectivement de 34.5 versus 39.2 jours. Le délai entre la chirurgie et 

l’initiation de la chimiothérapie adjuvante était plus court de 6 jours pour les femmes jeunes mais il 

n’y avait pas de différence significative pour le délai entre l’initiation de la chimiothérapie néo-

adjuvante et la chirurgie. Le délai d’initiation de la chimiothérapie adjuvante estimé à 43.3 jours pour 

les femmes jeunes, est en accord avec les recommandations de l’ESMO qui sont d’initier la thérapie 

dans les 12 semaines suivant la chirurgie [20,50]. L’HAS recommande l’initiation de la 

chimiothérapie adjuvante dans les 30 jours postopératoire [43].  

L’âge est un facteur indépendant influençant le délai de prise en charge au premier traitement dans 

notre étude. Ce délai est proche des données de la littérature, voir même plus court, cependant cette 

comparaison est à prendre avec précaution car les définitions de délais sont variées.  

En effet, au niveau européen, l’EUSOMA a défini plusieurs indicateurs qualité dans la prise en charge 

du cancer du sein, actualisés en 2017 par Biganzoli et al.  [39,40]. Ils recommandent notamment un 

délai entre le premier examen diagnostique et l’initiation du premier traitement de moins de 6 

semaines. Ces indicateurs qualité dans la prise en charge des cancers du sein ont été repris dans 

plusieurs analyses notamment dans des études d’analyse du délai à l’initiation de la chirurgie [51,52]. 

Cordeiro et al. en 2015, définit un délai à l’initiation de la chirurgie par la date de la première imagerie 

anormale à la date de la chirurgie [51]. Ce délai a été estimé à 52 jours à partir d’une cohorte de plus 

de 40 000 patients. Il était d’autant plus long que les patients étaient âgés et que les examens 

d’imagerie et les consultations en préopératoire se multipliaient. Liederbach et al. en 2015 définit 

quant à lui un délai à l’initiation du traitement par le délai entre le diagnostic et la chirurgie [52]. Il a 

été montré que le délai avait augmenté de 7 jours en 10 ans et qu’un délai de plus de 30 jours à 

l’initiation de la chirurgie était associé à un retard d’initiation de la thérapie adjuvante (>60 jours). De 

plus, un niveau socio-économique défavorable, l’absence d’assurance maladie entre autre étaient des 

facteurs délétères sur le délai. Dernièrement, Bleicher et al. dans sa revue de la littérature en 2018, 

propose que le délai entre le diagnostic et la chirurgie soit inférieur ou égal à 90 jours [53]. 

En France, plusieurs études ont également étudié les délais de prise en charge, notamment à l’initiation 

du premier traitement. Le projet COMPAQH de 2009 [43] développe également des indicateurs 

qualité, permettant ainsi d’analyser les modalités organisationnelles de prise en charge du cancer du 

sein en France. Il définit l’indicateur n°2 comme la proportion de patientes atteintes d’un cancer du 

sein infiltrant non inflammatoire sans métastases primo traitées par chirurgie dans un délai maximum 

de 28 jours (niveau 1) ou de 21 jours (niveau 2) après la première consultation avec le chirurgien. 

« Cet indicateur permet d’évaluer l’efficacité thérapeutique du point de vue des professionnels ». 

L’HAS recommande un délai de 21 jours entre la première consultation chirurgicale et la chirurgie en 

cas de cancer avéré ; ce délai avait été majoré à 28 jours du fait des contraintes organisationnelles au 

moment de l’étude COMPAQH. L’étude de l’INCa sur les délais de prise en charge des cancers du 
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sein, poumon, prostate et colorectaux en 2011et 2012 [42] par régions, a analysé un délai d’accès à la 

chirurgie de 22.9 jours (+/- 13.9) sur 2530 femmes. Il était défini par la date de diagnostic anatomo-

pathologique et la date de la chirurgie. Plus récemment, un rapport d’expert de l’INCa publié en avril 

2019, définit comme indicateur qualité le délai d’accès au traitement, correspondant à la proportion de 

femmes ayant eu le premier traitement (chirurgie, chimiothérapie ou hormonothérapie) dans un délai 

inférieur ou égal à 6 semaines à compter de la date de la première mammographie diagnostique 

précédant le traitement [54]. 

 

II. Un impact clinique de cette différence ? 

 

Dans notre étude, l’âge jeune influence donc le délai à l’initiation du premier traitement après 

diagnostic histologique. À partir d’une cohorte nationale d’envergure, ce délai statistiquement 

significatif de 5 jours a-t-il un réel impact clinique et en pratique ?  

 

- Impact psychologique des délais  

L’avis des patientes sur leur définition du délai acceptable serait également à prendre en compte. Ces 

situations d’attente causent de la peur et de l’anxiété pour les patientes.  En effet, l’étude de Ganz et 

al., a démontré que les temps les plus anxiogènes dans le cadre de la prise en charge des cancers du 

sein étaient le temps d’attente entre une mammographie anormale et la biopsie diagnostique, ainsi que 

le délai à l’initiation du premier traitement après diagnostic [55]. Une étude canadienne sur près de 

7500 patientes a objectivé qu’un tiers des patientes considéraient un délai inacceptable au-delà de 4 

semaines [56]. Nous pouvons émettre l’hypothèse que tout gain de temps diminue l’anxiété de 

l’attente, d’où l’impact clinique du raccourcissement du délai noté dans notre étude. 

 

- Un parcours qui diffère 

L’impact de cette différence pourrait potentiellement être d’autant plus fort du fait d’un parcours de 

soins pré-thérapeutique des femmes jeunes plus long. Comme dit précédemment, l’IRM mammaire est 

largement réalisée chez les femmes jeunes dans le cadre du bilan d’extension, du bilan pré-chirurgical, 

du fait d’une densification mammaire importante, d’une plus grande fréquence de tumeur multifocale, 

d’atteinte bilatérale ou encore d’un phénotype HER2 positif. 

L’étude CANTO n’a pas recueilli les données d’IRM. Dans la littérature, l’IRM mammaire 

préopératoire augmente le délai à l’initiation du premier traitement dans le cancer du sein de 7 à 11 
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jours en moyenne [57Ŕ59]. L’étude de Mariella et al. a évalué l’impact de plusieurs facteurs sur 

l’allongement du délai entre le diagnostic et la chirurgie mammaire. L’IRM apparait comme un facteur 

indépendant, en analyse multivariée, d’augmentation de ce délai à plus de 30 jours, mais sans impact 

sur la survie globale ou la survie sans récidive [60]. La cohorte française d’Héquet et al. n’a quant à 

elle, pas mis en évidence d’allongement des délais lié à l’IRM [61]. Le Plan Cancer a pour enjeu de 

réduire les délais d’accès à l’IRM, toutes indications confondues (objectif 2, action 2.3 : réduire les 

inégalités territoriales et harmoniser les délais d’accès à l’IRM et à la TEP). Le délai moyen d’accès en 

France est de 27 jours, ce qui reste un délai long et l’objectif du Plan Cancer est de réduire ce délai à 

20 jours, afin de garantir des délais optimaux dans les situations les plus susceptibles d’entraîner une 

perte de chance et d’homogénéiser les délais d’accès [33].  

Nous pouvons donc émettre l’hypothèse que dans le cas de notre étude, les femmes jeunes ont très 

probablement réalisé une IRM mammaire préopératoire. Notre différence de délai de 5 jours peut donc 

avoir un impact clinique d’autant plus fort que le délai est d’autant plus court, avec un parcours de 

soins potentiellement plus long. 

 

De plus, les femmes jeunes peuvent réaliser une consultation de préservation de la fertilité et parfois 

un geste de préservation. L’un des freins du corps médical vis-à-vis de l’accès à la préservation de la 

fertilité est l’idée d’un retard de prise en charge à l’initiation du premier traitement. L’étude de Kitano 

et al. de 2019 a évalué l’impact des gestes réalisés dans le cadre de la préservation de la fertilité dans 

les cancers du sein localisés, sur les délais à l’initiation de la chimiothérapie néo-adjuvante, adjuvante 

ou de l’hormonothérapie. Un retard de délai était convenu au-delà de 8 semaines à l’initiation de la 

chimiothérapie néo-adjuvante. 58 patientes recevaient un traitement néo-adjuvant. Le délai pour les 

femmes bénéficiant d’une méthode de préservation de la fertilité était de 39 jours (+ /- 27.3) contre 

26.4 jours (+/- 25.5) pour les autres, sans différence statistiquement significative (p=0.07) ainsi qu’un 

Odds Ratio de 3.02, p=0.21 [62]. Cependant l’effectif de patientes était faible. Letourneau et al .en 

2017 a étudié quant à lui, l’impact de la consultation de la préservation de la fertilité et de la 

stimulation ovarienne sur le délai à l’initiation de la chimiothérapie néo-adjuvante sur 89 patientes. 

67% des patientes y avaient recours. Aucune différence significative de délai entre le diagnostic et 

l’initiation de la chimiothérapie néo-adjuvante n’a été objectivée (38.1 jours versus 39.4 jours, 

p=0.672) [63]. 

Dans notre étude, nous n’avions pas ces données. Bien que la littérature soit limitée, il semble que la 

préservation de la fertilité n’augmente pas les délais de prise en charge carcinologique.  
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III.  Réflexion sur les délais 

 

Globalement, dans notre étude, les délais de prise en charge se rapprochent de ceux de la littérature, 

sous réserve de la grande diversité des définitions. Le plus fréquemment, la définition du diagnostic 

varie : diagnostic clinique lors de la palpation d’une masse suspecte, diagnostic pathologique sur 

biopsie, diagnostic radiologique lors de la mammographie. Il n’y a pas de définition médicale 

consensuelle du délai entre le diagnostic de cancer du sein et le début du traitement quel qu’il soit. 

Plusieurs études ont étudié des délais précis définis comme préjudiciables à partir d’un certain cut-off, 

et elles ne prenaient pas en compte d’éventuelle différence en fonction des tranches d’âge. 

L’augmentation des délais de prise en charge à l’initiation des traitements est observée dans la 

littérature [64] du fait de l’augmentation et du développement de l’imagerie, des biopsies 

diagnostiques, des réunions de concertation pluridisciplinaires. En 2013, une étude sur les délais de 

prise en charge à partir des registres français des cancers de l’INVS, a objectivé une augmentation du 

délai médian de prise en charge entre 1999-2004 (19 jours) et 2004-2008 (24 jours) [42]. Une étude 

américaine à partir de la SEER Database a également démontré une augmentation du délai de prise en 

charge entre le diagnostic et la chirurgie passant de 21 jours en 1992 à 32 jours en 2005 [65]. 

L’augmentation des délais confirme la complexité du bilan pré-thérapeutique dans le but d’optimiser 

au mieux les prises en charge thérapeutique et d’améliorer la qualité des soins [53]. Le but du parcours 

de soins est d’allier l’exhaustivité du bilan pré-thérapeutique à l’optimisation des délais.  

 

- Impact pronostique des délais ? 

Les délais ont-ils une valeur pronostique en termes de survie sans récidive et survie globale ? Les 

données de la littérature sont controversées.  

Quelques études ont démontré qu’un retard d’initiation à la thérapie systémique peut avoir un impact 

sur la survie globale et plus particulièrement, une corrélation entre l’allongement du délai à l’initiation 

de la chirurgie et la survie spécifique dans le cancer du sein [51]. Bleicher et al. en 2016 a démontré à 

partir de la SEER Database, qu’un délai supérieur à 60 jours en préopératoire, a un impact sur la survie 

globale pour les femmes atteintes de cancer du sein localisé avec un Hazard Ratio de 1.26 (p=0.03) 

[66]. En 2018, il démontre que la chirurgie doit être réalisée dans les 90 jours qui suivent le diagnostic, 

et que ce retard de prise en charge a un impact sur la survie sans progression, survie spécifique et sur 

la survie globale [53].  Latarche et al. en 2004, a démontré que la rapidité de prise en charge des 

femmes atteintes d’un cancer du sein influence le taux de survie à 5 ans et notamment le délai entre le 

diagnostic et la première consultation médicale spécialisée [67]. 
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À l’inverse, Eastman et al. en 2013, a étudié l’impact du délai à l’initiation du premier traitement 

définitif après diagnostic pathologique pour les cancers du sein de phénotype triple négatif [68]. Cette 

étude rétrospective supposait que devant un pronostic plus défavorable, le phénotype triple négatif 

allait être plus sensible au délai d’initiation du premier traitement. Sur 301 patientes recueillies, le 

délai était en moyenne de 46 jours (+/- 2 jours) et les stades plus avancés au diagnostic avaient une 

moins bonne survie globale (p<0.001). Cependant, il n’y avait pas de corrélation entre le délai et la 

survie globale, mais une tendance à une moins bonne survie était objectivée au-delà des 90 jours 

(p=0.06). De plus, un délai plus court n’influençait pas sur la survie sans récidive (p=0.54).   

Enfin, une revue systématique de la littérature a été publiée en 2015 par Williams et al. sur l’impact du 

délai de prise en charge sur le pronostic, la survie et la qualité de vie des patients [69]. Sur les 33 

articles analysés, le délai entre le diagnostic et l’initiation du premier traitement variait de 7 à plus de 

180 jours. Même si certaines des études ont donné des résultats mitigés dans l'ensemble, les 

constatations indiquent que la détection précoce ainsi que le diagnostic et l'amorce du traitement dans 

les 90 jours augmentent la survie. 

 

- Parcours de soins et indicateur qualité 

Nous avons pris en compte dans notre étude l’effet centre, c’est-à-dire l’impact du centre de traitement 

sur la variabilité du délai à l’initiation du premier traitement. Nous avons observé que l’effet centre 

représentait 17.1% de la variabilité du délai, soit la plus grande proportion de la variabilité connue. Le 

délai à l’initiation du premier traitement était hétérogène pour chaque centre de traitement, variant de 

27 à 46  jours. Cependant ces délais restent proches des données de la littérature, citées plus haut, tant 

pour les femmes jeunes que les plus âgées. La différence de délai au premier traitement entre les 

femmes jeunes et plus âgées par centre restait en faveur des femmes jeunes, à l’exception de deux 

centres.  

Nous ne disposions pas des données locales pour chaque centre d’accès aux soins, d’accès aux 

consultations spécialisées, aux examens d’imagerie, la présence ou non d’un parcours de soins dédié, 

le volume de patients pris en charge par établissements. Ces contraintes organisationnelles locales 

peuvent influencer les délais. Nous ne  pouvons donc conclure qu’à une tendance à une hétérogénéité 

de prise en charge au niveau national, tout en sachant que seuls 26 établissements de santé étaient 

représentés dans l’étude CANTO, et que seul 13 centres ont pu être étudié dans notre étude. 

L’effet centre est un élément essentiel à prendre en compte dans l’évaluation des délais de prise en 

charge. L’étude COMPAQH l’avait stipulé dans son cahier des charges [43]. Pourcel et al. dans 

l’étude sur l’évaluation des délais de prise en charge dans le cancer du sein notamment en 2011 et 

2012 en France, avait démontré que l'âge, le mode de découverte, le stade de la tumeur, les 

caractéristiques de la structure de première prise en charge jouaient un rôle sur les délais observés 



 

74 
 

[70]. Une fois ces éléments pris en compte, il y avait toujours une disparité de prise en  charge entre 

les régions. Cette variation allait d’un facteur 2 à 4. Des différences dans l’organisation des soins 

peuvent être la source majeure de cette hétérogénéité, notamment la répartition de l’offre de prise en 

charge et la coordination inter et extra établissements.  

Il est important que les délais de prise en charge soient optimisés pour une homogénéisation au sein du 

territoire, devant l’impact anxiogène que cela peut engendrer chez les patientes, mais également 

l’impact potentiel sur le pronostic. L’évaluation de l’organisation des pratiques est essentielle au 

maintien de l’efficacité et de l’assurance de la qualité des soins. Par conséquent, les indicateurs de 

qualité de l'EUSOMA sont utiles pour évaluer les pratiques dans le domaine du cancer du sein et 

d'uniformiser la qualité des soins [39,40]. Héquet et al. a évalué ces indicateurs qualité et l’a 

également reprécisé [61]. Le délai pour un traitement est le critère le plus exploré dans la littérature. 

En plus d'être une source d'anxiété pour les patients, le temps d'attente pour un traitement peut aussi 

révéler des inégalités dans les soins accès. Cependant, le temps d'attente pris en compte dans la 

littérature est très hétérogène, comme nous l’avons cité précédemment. 

Sans négliger l’exhaustivité du bilan pré-thérapeutique, la mesure des délais d’accès aux soins est un 

critère de qualité pour les patients atteints de cancer, et peut être un élément de mesure des disparités 

et des inégalités de prise en charge au sein du territoire, afin d’obtenir des normes de soins [38Ŕ

40,61,71]. Le dernier Plan Cancer 2014-2019 [33] souligne l’importance de l’équité dans son objectif 

numéro 2 : garantir à chaque personne l’accès à une prise en charge de qualité, quel que soit son lieu 

de résidence, la gravité de sa maladie et la complexité potentielle de son traitement. La réduction des 

délais, l’amélioration de la qualité et de la sécurité des soins doivent être suivies par des indicateurs 

partagés par les professionnels. L’action 2.2 a pour but de développer une politique active de maîtrise 

des délais de prise en charge, d’inscrire ces derniers parmi les indicateurs de qualité à rendre publics 

par les établissements de santé. Le Plan Cancer a donc pour but d’organiser une politique active et 

continue d’amélioration des délais au niveau régional et national, en développant les parcours de soins 

spécifiques. Il est précisé : « garantir une amélioration de la qualité et de sécurité des prises en charge 

en mobilisant  les dispositifs de certification, d’accréditation et en assurant une diffusion publique de 

ces indicateurs » (action 2.4) [33]. 
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IV. Conclusion 

 

Suite à notre étude ancillaire nationale, nous pouvons donc conclure que l’âge jeune réduit le délai à 

l’initiation du premier traitement après diagnostic pathologique dans le cancer du sein localisé, mais 

également sur le délai à l’initiation de la chimiothérapie adjuvante. Les facteurs d’agressivité tumorale 

ont aussi un impact. Le facteur qui a le plus de poids sur la variabilité du délai à l’initiation du premier 

traitement est l’effet centre. Une hétérogénéité de prise en charge au sein du territoire est observée. 

Tout en gardant un bilan pré-thérapeutique exhaustif, l’optimisation des délais de prise en charge est 

importante pour tendre à une égalité d’accès aux soins et limiter les conséquences psychologiques des 

délais d’attente pour les patientes. La mesure des délais est à intégrer dans les indicateurs qualité pour 

une homogénéisation des parcours de soins au sein du territoire. Enfin, les parcours de soins peuvent 

être affinés, individualisés aux spécificités tumorales, à des sous-groupes de patientes dans le but 

d’optimiser au mieux ces prises en charge complexes. 
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ANNEXE 1 : 

Classification TNM cancer du sein  

Tx Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive  

T0 Pas de signe de tumeur primitive  

Tis Carcinome in situ 

Tis (DCIS) Carcinome intracanalairein situ 

Tis (LCIS) Carcinome lobulaire in situ 

Tis (Paget) Maladie de Paget du mamelon sans carcinome invasif associé et/ou carcinome 
in situ (DCIS et/ou LCIS) dans le parenchyme mammaire sous-jacent. Les 
carcinomes du parenchyme mammaire associés à une maladie de Paget sont 
classés selon la taille et les caractéristiques de la tumeur mammaire 
parenchymateuse, bien que la notion de maladie de Paget associée doit être 
enregistrée  

T1 Tumeur ≤ 2 cm dans sa plus grande dimension  
T1mi Micro-invasion ≤ 0,1 cm dans sa plus grande dimension  
T1a Tumeur >0,1 cm et ≤ 0,5 cm dans sa plus grande dimension  
T1b Tumeur >0,5 cm et ≤ 1 cm dans sa plus grande dimension  
T1c Tumeur >1 cm et ≤ 2 cm dans sa plus grande dimension  

T2 Tumeur >2 cm et ≤ 5 cm dans sa plus grande dimension  
T3 Tumeur >5 cm dans sa plus grande dimension  

T4 
Tumeur de toute taille avec extension directe à la paroi thoracique (a) et/ou à 
la peau (b) (ulcération ou nodules cutanés) 

T4a Extension à la paroi thoracique (invasion du muscle pectoral exclue)  

T4b 
Œdème cutané y compris la « peau d'orange », ou ulcération cutanée du sein, 
ou nodules de perméation cutanés limités au même sein  

T4c A la fois 4a et 4b  

T4d Carcinome inflammatoire 

 

 

 

Nx 
Appréciation impossible de l'atteinte ganglionnaire (du fait, par exemple, 
d'une exérèse antérieure)  

N0 Absence de signe d'envahissement ganglionnaire régional  

N1 Ganglions axillaires de niveau I et II homolatéraux mobiles  

N2 

Métastases dans un ou plusieurs ganglions axillaires de niveau I et II 
homolatéraux fixé(s) ou confluents ou dans un ou plusieurs ganglions 
mammaires internes homolatéraux cliniquement détectables en l'absence de 
métastase ganglionnaire axillaire cliniquement évidente  

N2a 
Métastases dans un ou plusieurs ganglion(s) axillaire(s) fixé(s) entre eux 
(confluents) ou à d'autres structures  

N2b 
Métastases cliniquement détectablesuniquement dans les ganglions 
mammaires internes, et en l'absence de métastase ganglionnaire axillaire 
cliniquement décelable  

N3 
Métastases dans les ganglions sous-claviculaires homolatéraux (niveau III) 
avec ou sans envahissement ganglionnaire axillaire (niveau I, II) ou métastase 
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ganglionnaire mammaire interne homolatérale cliniquement détectableen 
présence de métastase axillaire (niveau I, II) cliniquement évidente ; ou 
métastases ganglionnaires sous-claviculaires homolatérales avec ou sans 
envahissement ganglionnaire axillaire ou mammaire interne  

N3a Métastase(s) ganglionnaire(s) sous-claviculaire(s)  

N3b Métastases ganglionnaires mammaires internes et axillaires  

N3c Métastase(s) ganglionnaire(s) sus-claviculaire(s)  

 

 

MX Renseignements insuffisants pour classer les métastases à distance  

M0 Absence de métastase à distance  

M1 Présence de métastase(s) à distance  
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ANNEXE 2 :  
 
Score histo-pronostique SBR 
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ANNEXE 3 : 

Détermination du statut HER2 

 

marquage IHC score surexpression amplification 

absent ou membranaire <10% 0 négatif non 

Marquage membranaire complet 
ou incomplet et faible, non 
perceptible au faible 
grossissement, dans >10 % des 
cellules invasives 

 
 
1+ 

 
 
négatif 

 
 
non 

Marquage membranaire complet 
modéré dans >10 % des cellules 
invasives  
OU 
Marquage membranaire 
incomplet modéré à fort dans 
>10 % des cellules invasives 
OU 
Marquage membranaire complet 
fort dans ≤ 10 % des cellules 
invasives (hétérogène) 

 
 
 
 
 
2+ 

 
 
 
 
 
équivoque 

 
 
 
 
 
indication à FISH 
ou SISH 

Marquage membranaire complet 
et fort dans >10 % des cellules 
invasives 

 
3+ 

 
positif 

 
oui  
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ANNEXE 4 : 

 

Classification de Sataloff 

❖ Tumeur primaire mammaire : 
➢ TA : effet thérapeutique total ou presque total 
➢ TB : effet thérapeutique de plus de 50 % mais pas total 
➢ TC : moins de 50 % d'effet thérapeutique 
➢ TD : pas d'effet thérapeutique. 

❖ Ganglions axillaires : 
➢ NA : évidence d'un effet thérapeutique, pas de maladie résiduelle 
➢ NB : pas de métastase ou d'effet thérapeutique 
➢ NC : évidence d'un effet thérapeutique mais métastase axillaire toujours 

présente 
➢ ND : métastase axillaire toujours présente et viable et pas d'effet thérapeutique. 

 Classification de Chevallier 

❖ Classe 1 : rémission complète : disparition tumorale complète macroscopique et 
microscopique dans le sein et l'aisselle 

❖ Classe 2 : carcinome in situ, pas d'atteinte ganglionnaire 
❖ Classe 3 : carcinome invasif avec altération stromale 
❖ Classe 4 : rares altérations ou absence d'altération des cellules tumorales. 
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ANNEXE 5 : 
 
Indication de la chimiothérapie adjuvante en fonction des facteurs prédictifs et pronostiques, 
recommandation ESMO 2015 
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ANNEXE 6: 

Chimiothérapie adjuvante et thérapies ciblées  

 

Pour les tumeurs Her2 non surexprimé : 

standards :  ❖ 3-4 FEC 100 suivis de 3-4 TAXOTERE 100 
❖  4 AC ou 3-4 FEC100 + 12 Taxol hebdomadaires 
❖  4 TAXOTERE + Cyclophosphamide (femmes âgées, maladie limitée N-) 

 

options :  ❖ EC dose dense toutes les 14 jours x 4 à 6 suivis de 12 Taxol 
hebdomadaires ou 4 Taxotére dans les tumeurs triples négatives et/ou avec 
atteinte ganglionnaire notamment pour les femmes jeunes. Intérêt 
également en néo-adjuvant. 

❖  FEC 100 x 6 
❖ AC - TAXOL dose dense 

 
❖ 6 TAXOTERE associé à CYCLOPHOSPHAMIDE si contre- indication 

aux anthracyclines ou déjà traitée par anthracyclines 
 

 

Pour les tumeurs avec surexpression de Her2 :  

standards :  ❖ 3-4 EC100 suivis de 3-4 TAXOTERE +Trastuzumab* (pour 1 an) 
❖ 4 AC/EC100 suivis de 12 TAXOL hebdomadaire + Trastuzumab (pour 1 an) 
❖ 4-6 TAXOTERE associé à Cyclophosphamide + Trastuzumab (pour 1 an) 

option :  Schéma Tolaney : Paclitaxel hebdomadaire 12 injections + Trastuzumab 1 an réservé 
à des cancers du sein T1 N- 

 

* HERCEPTIN dose de charge à 8 mg/kg, puis une dose à 6 mg/kg toutes les 3 semaines pendant 52 
semaines au total 

Herceptin sous cutanée : option après la phase de chimiothérapie, pour l’entretien 

Bilan pré-thérapeutique cardiologique avec mesure de la fonction ventriculaire gauche par méthode 
isotopique ou échographique bidimensionnelle (valeur normale > 50%) et surveillance tous les 3 mois 
pendant le traitement et jusqu’à 6 mois après la fin du traitement.  
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ANNEXE 7 : 

Score de Manchester 

Le tableau suivant permet d'affecter le poids correspondant à chaque cancer pour le calcul du score de 
Manchester. 

 

 

Localisation Poids * 

Cancer du sein <30 ans 11 

Cancer du sein 30-39 ans 8 
Cancer du sein 40-49 ans 6 
Cancer du sein 50-59 ans 4 
Cancer du sein >59 ans 2 
Cancer du sein masculin <60 ans 8 
Cancer du sein masculin >59 ans 5 
Cancer de l'ovaire épithélial (sauf borderline et mucineux) <60 ans 8 
Cancer de l'ovaire épithélial (sauf borderline et mucineux) >59 ans 5 
Cancer du pancréas 1 
Cancer de la prostate <60 ans 2 
Cancer de la prostate >59 ans 1 

 

*Pour simplifier c'est la somme des poids affectée pour chacun des gènes (BRCA1 et BRCA2 qui est 
présenté ici), en faveur d'une prédisposition héréditaire 

Nous considérerons comme : 

○ indication possible de consultation, un score familial ou individuel ≥ 8 
○ forte indication de consultation, un score familial ou individuel ≥ 11 
○ en dessous de 8, l'indication de consultation devra être discutée au cas par cas (taille 

de la famille...). 
 

Ce score peut être pondéré par l'introduction de données anatomo-pathologiques (un cancer triple 
négatif grade 3 chez le cas-index par exemple augmente le total de 4 points). 

 

 



 

 
 

 

  



 

 
 

 

RÉSUMÉ DE LA THÉSE : 

Introduction : L’incidence du cancer du sein chez les jeunes femmes augmente. Dans le contexte de 
l'amélioration de la qualité des parcours de soins, nous évaluons l'impact du jeune âge sur le délai à 
l’initiation au premier traitement dans les cancers du sein localisés, à partir d'une étude multicentrique 
française. 

Matériels et méthodes : Nous avons extrait deux groupes de patientes de l'étude CANTO : les patientes 
jeunes de moins de 40 ans et les plus âgées de 50-64 ans. Le délai avant le premier traitement a été 
défini comme étant le délai entre la date du diagnostic pathologique et la date de l’initiation du 
premier traitement. Il a d'abord été comparé entre les femmes plus jeunes et les plus âgées à l'aide d'un 
test t de Student après un appariement 1:1 sur le score de propension avec un appariement exact sur le 
centre de traitement. Une analyse multivariée avec le centre de traitement comme effet aléatoire a 
ensuite été effectuée. 

Résultats : Sur les 5801 patientes enregistrées, 2529 ont été analysées : 342 femmes jeunes et 2187 
femmes plus âgées. Dans l'analyse des cas appariés au score de propension, le délai avant le premier 
traitement a été réduit de 4,7 jours chez les femmes plus jeunes (34,5 +/- 15,7 contre 39,2 +/-17, 
p=0,004). L'analyse multivariée a révélé que l'IMC, la taille de la tumeur, le grade pathologique et 
l'âge étaient les facteurs qui ont influencé le délai avant le premier traitement (p<0,01). La proportion 
de la variabilité du délai expliquée par l'effet centre de traitement était de 17,1 %, tandis que l'effet de 
l'âge n’expliquait que 1,7 % de la variabilité. 

Conclusion : Au-delà de l'agressivité tumorale, notre étude montre que le jeune âge réduit le délai 
avant le premier traitement et souligne l'impact de l'effet centre de traitement. Un effort national pour 
établir une homogénéisation des délais de soins permettrait d'assurer une plus grande égalité d'accès 
aux soins de santé. 
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Influence of young age on time to first treatment in early breast cancer: analysis of 2529 patients from 
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