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RESUME

Introduction : Le cancer inflammatoire du sein (CIS) est trés rare dans le monde. Les objectifs de la
présente étude étaient de déterminer la fréquence, de décrire les caractéristiques sociodémographiques
et cliniques en fonction du type de CIS primitif ou secondaire, et d’établir le pronostic. Méthode :
Nous avons réalisé une étude de cohorte rétrospective dans le service de Gynécologie-Obstétrique du
CHU Gabriel TOURE (2015 — 2021).Les données ont été analysées a l'aide des statistiques descriptives
et la méthode de Kaplan Meier a été utilisée pour produire les courbes de survies. Résultats : Nous
avons identifié 100 cas de CIS parmi 588 cas de cancer du sein dont 23 cas de CIS primitif (3,9%) et
77 de CIS secondaire (13,1%). Les deux CIS apparaissaient a un age relativement jeune avec un pic
entre35 et 40 ans. A la différence du CIS primitif, le CIS secondaire présentait un deuxiéme pic entre
55 et 60 ans (test de Wilcoxon, p > 0,05). Le délai entre 'apparition des symptémes et le début de la
maladie, était beaucoup plus court chez les cas du CIS primitif versus secondaire (p < 0,001). La
survie globale et la survie spécifique selon le type de cancer inflammatoire étaient inférieures a 40% au
bout de 60 mois. Conclusion : La fréquence du CIS était élevée dans notre contexte, mais dominée par
linflammation secondaire. Quel que soit le type de CIS, le pronostic était sombre. Mots clés : Cancer
inflammatoire du sein ; Fréquence ; Survie.

ABSTRACT

Introduction: Inflammatory breast cancer (IBC) is very rare worldwide. The objectives of the present
study were to determine the frequency, to describe the socio-demographic and clinical characteristics
according to the type of CIS (primary and secondary), and to establish the prognosis. Method: We
conducted a retrospective cohort study in the Gynecology-Obstetrics unit of CHU Gabriel Touré (2015
- 2021). Data were analyzed using descriptive statistics and the Kaplan Meier method was used to
produce survival curves. Results: We identified 100 cases of IBC among 588 breast cancer cases
including 23 cases of primary IBC (3.59%) and 77 cases of secondary IBC (13.1%). The two types of
IBC appeared in a relatively younger and peaked between 35 and 40 years old. Contrary to primary
IBC, secondary IBC exhibited a second peak between 55 and 60 years old (Wilcoxon rank, test p >
0.05). The time between symptom onset to disease progression was significantly shorter in primary
IBC cases versus secondary one (p < 0.001). Overall survival and specific survival according to the
type of IBC were less than 40% after 60 months of followed up. Conclusion: The incidence of IBC was
high in our setting but dominated by secondary IBC. Whatever the type of IBC, the prognosis was
poor. Keywords: Inflammatory breast cancer; Frequency; Survival.

INTRODUCTION Le CIS est divisé en deux entités qui sont le

Le cancer inflammatoire du sein (CIS) est la
forme la plus agressive du cancer du sein,
représentant 1 & 5 % de tous les cancers du
sein diagnostiqués chaque année, avec un taux
de survie a 5 ans variant de 30 a 40 %
[1].Cette  affection se  caractérise par
lapparition rapide de rougeurs, d’cedémes et
d'une peau dorange dus a locclusion des
lymphatiques dermiques du sein par des
emboles tumoraux [2]. Les évidences
scientifiques ont montré que le CIS survient
généralement & un age plus jeune que les
autres cancers, a un statut négatif des
récepteurs hormonaux, et que l'incidence est
plus élevée chez les femmes de race noire que
celles de race blanche [3].

CIS primitif (mastite carcinomateuse) et le CIS
secondaire (cancer localement avancé). Ainsi,
le CIS primitif est défini comme Ile
développement dun cancer dans un sein
auparavant normal; tandis que le CIS
secondaire est défini comme le développement
de modifications cutanées inflammatoires dans
un sein atteint d’'un cancer invasif ou aprés
une intervention chirurgicale pour un cancer
du sein non inflammatoire [4]. A ce jour, les
travaux sur les CIS sont rarement rapportés
au Mali. Cest dans cette logique que nous
avons initié la présente étude pour dresser le
profil épidémiologique du CIS selon le type
dans notre contexte. Les objectifs spécifiques
étaient de : (1) déterminer la fréquence, (2)
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décrire les  caractéristiques  sociodémo-
graphiques et cliniques selon le type de CIS, et
(3) établir le pronostic.

PATIENTES ET METHODES

Nous avons réalisé une étude de cohorte
rétrospective dans le service de Gynécologie-
Obstétrique du CHU Gabriel TOURE. Nous
avons inclus dans 1’é¢tude toutes les patientes
ayant un diagnostic histologique de CIS durant
la période de 2015 a 2021 (7 ans). Au total,
nous avons identifié 100 cas de CIS selon la
définition présentée ci-haut [4].

Aprés admission, un dossier clinique était
systématiquement complété pour chaque
patiente. Il comprenait : les caractéristiques
sociodémographiques, les antécédents
gynécologiques, obstétricaux, familiaux; les
éléments du diagnostic clinique et
paraclinique, le traitement ainsi que le devenir
aprés traitement. La classification de
PAmerican College of Radiology (ACR) a été
utilisée pour la mammographie. Les données
analysées ici ont été extraites des dossiers
médicaux des patientes. Pour le devenir des
patientes (décés, vivant), nous avons collecté
au besoin linformation par téléphone aupres
des patientes vivantes et par ’entremise de la
personne contact pour les patientes décédées.
Les données ont été saisies sur le logiciel SPSS
2020 et analysées a l'aide du logiciel SAS
version 9.4 (SAS Institute, Inc, Cary, North
Carolina, USA).

Nous avons utilisé des statistiques descriptives
pour analyser les données sociodémographi-
ques et cliniques. Les résultats ont été
présentés sous forme de moyennes, médianes
et pourcentage selon le type de variable. Les
comparaisons entre variables qualitatives ont
été effectuées a l'aide du test Khi? de Pearson
ou du test Exact de Fisher selon l'indication.
Par ailleurs, nous avons utilisé les boites en
Moustaches (Boxplot) pour comparer la
distribution de 1’age entre le groupe de cancer
primitif et le groupe de cancer secondaire. Les
différences entre les médianes ont été évaluées
a l'aide du test F. La dispersion de l’age a aussi
été appréciée par deux histogrammes
superposés sur un méme axe d’age selon le
type de CIS (primitif vs secondaire). Enfin,
nous avons aussi utilisé un diagramme de
densité pour analyser la distribution des types
de CIS en fonction de l'’Age comme décrit
ailleurs [5]. Nous avons adopté ici la figure de
Kernel pour bien présenté les deux types de
cancer inflammatoire. Briévement, les
distributions de fréquence d’age ont été
construites a l’aide d’une fonction de lissage
avec une largeur de filtre de 10 ; ’axe vertical
de chaque diagramme de densité représentait
les estimations lissées de la proportion ou de la
densité (ou densité x 100 = pourcentage) des
patientes ayant développé un cancer du sein a
l’age correspondant au moment du diagnostic

sur l'axe horizontal. L’aire sous la courbe de
chaque diagramme de densité par age incluait
100 % de tous les cas de CIS primitif ou
secondaire. La statistique de Wilcoxon a été
utilisée pour apprécier la différence maximale
dans les proportions cumulées de ces deux
distributions non paramétriques [3]. Elle a
aussi été utilisée pour tester les différences
entre les distributions de fréquence d’age des
patientes selon le type de CIS. Les courbes de
survie globale et de survie selon le type de CIS
ont été estimées a l'aide de la méthode de
Kaplan Meier. Le test log-rank a été utilisé
pour évaluer les différences entre les courbes
de survie. Le seuil de significativité pour les
tests utilisés était de 5%.

RESULTATS

Durant la période d’étude, 588 cas de cancer
du sein étaient suivis dans le service, parmi
lesquels 100 cas étaient des cancers
inflammatoires, soit une prévalence de 17%.
Sur la base de la durée d’évolution de la
maladie et des critéres histologiques, 23 cas
ont été étiquetés CIS primitif, tandis que 77
ont été considérés comme CIS secondaire
(tableau I). Les fréquences relatives des CIS
primitives et secondaires parmi l'ensemble des
cancers du sein étaient respectivement de
3,9% et 13,1%.

Le Tableau I présente aussi les caractéristiques
sociodémographiques selon le type de cancer
inflammatoire. @ Excepté le délai entre
lapparition des symptomes et le début de la
maladie, qui était significativement plus rapide
en cas de CIS primitif(1,90 + 0,88 mois)vs
11,82 * 8,82 mois pour le CIS secondaire, les
deux entités étaient comparables pour toutes
les autres caractéristiques sociodémographi-
ques. En particulier, les ages médians des
patientes étaient comparables (Figure la, Test
F, p>0,05). Cependant, les histogrammes
superposés sur un méme axe d’abscisse
(Figure 1B) montrent que la distribution de
l'age du CIS secondaire semble plus étendue
que celle de l'age du CIS primitif. Le
diagramme de densité de la distribution de
l'age (Figure 1C) montre une distribution
unimodale de 1’age des CIS primitifs avec un
seul pic qui se situe entre 35 et 40 ans. Par
contre, la distribution de fréquence d’age du
CIS secondaire présentait un aspect bimodal
avec un premier pic entre 35 et 40 ans et un
deuxiéme pic entre 55 et 60 ans (Wilcoxon
rank test avec correction de continuité, W= 77,
p >0,05). Bien que les différences ne soient pas
statistiquement significatives, nous avons
observé 56,5% d’antécédents de contraception
hormonale parmi les CIS primitifs versus
39,0% pour les CIS secondaires. Par ailleurs,
la majorité des cas de CIS primitifs (57,9%)
étaient recrutés en postménopause, tandis que
la majorité des cas de CIS secondaires (58,7%)
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avaient été observés en préménopause (p
<0,05).

Les profils cliniques et paracliniques des deux
types de CIS sont présentés dans les Tableaux
IT et III. Le seul facteur dont les fréquences
étaient significativement différentes entre les
deux groupes était l’antécédent personnel
d’hypertension artérielle (HTA), 39,1% vs
16,9% respectivement pour les CIS primitifs et
les secondaires (p<0,05). Un seul cas
d’antécédent de pathologie bénigne du sein a
été observé parmi les CIS primitifs (4,3%)
versus 17 cas pour les CIS secondaires
(22,4%). A I'examen clinique, il n’y avait pas de
différence statistiquement significative des
phénomeénes inflammatoires cutanés
(érythéme, cedéme avec ou sans peau d’orange,
ulcération, nodule de perméation, rétraction
cutanée) dans les deux groupes (65,2% vs
75,3% ; p>0,05). Les informations sur la
mammographie étaient disponibles pour 80%
des patientes dont 20 cas de CIS primitif (2
ACR3, 8 ACR4, 8 ACRS et 2 ACR6) et 60 CIS (1
ACR1, 2 ACR2, 11 ACRS3, 41 ACR4, 22 ACRS et
2 ACRGO). A l’échographie, aucun cas d’ombre
acoustique ni d’anomalies multifocales /
multicentriques n’a été observé chez les cas de
CIS primitif. Ces aspects ont été observés pour
10,2% des cas de CIS secondaire, mémes si les
différences ne sont pas statistiquement
significatives. L’examen histologique a révélé
22 cas de carcinomes canalaires de type non
spécifique et 1 mastite carcinomateuse pour
les CIS primitifs, tandis que pour les CIS
secondaire, il y avait 75 cas de carcinome
canalaire infiltrant de type non spécifique, 1
cas de carcinome avec des aspects médullaires
et 1 cas de mastite carcinomateuse.

Le statut de métastases a pu étre précisé pour
94% des cancers inflammatoires sur la base de
la clinique et de l'imagerie (radiographie du
thorax, échographie abdomino-pelvienne et
tomodensitométrie cranio-encéphalique, thora-
co-abdomino-pelvienne). Bien que les
fréquences de survenue des meétastases ne
soient pas statistiquement significatives dans
les deux groupes, 66,7% (4/6) des métastases
observées chez les CIS primitifs concernaient le
foie, tandis que 58,8% (20/34) des métastases
en cas de CIS secondaire concernaient les
poumons.

Les informations sur la survie a la date du
30juin 2021 ont pu étre obtenues pour 61%
des cas; 56,5% pour les CIS primitifs et 67,5%
pour les CIS secondaires. A cette date, 46,2%
des patientes étaient décédées (30/65). Parmi
les 35 perdues de vue, 10 patientes résidaient
hors de Bamako. Et la survie globale, et la
survie spécifique selon le type de cancer
inflammatoire étaient inférieures a 40% au
bout de 60 mois (Figure 2 A et B). Les
tendances des courbes de Kaplan - Meier selon
le type de cancer inflammatoire étaient
comparables (test de Log Rank, p = 0,590).

DISCUSSION

Le CIS primitif est relativement rare. Il
représente entre 1 et 5 % des cancers
mammaires[6]. Nous avons obtenu une
fréquence de 3,9% au CHU Gabriel TOURE.
Une incidence comparable de 3% au notre a
été rapportée a I’hopital universitaire Habib
Bourguiba en Tunisie [7].Il peut en étre déduit
que la fréquence élevée du CIS dans notre
contexte est le fait d’inflammation secondaire
survenant sur des cancers localement avanceés.
En rapport avec cette hypotheése, il y a un
recours fréquent au traitement traditionnel
avec des scarifications et fumigations du sein
source d’infection et d’inflammation avant le
contact avec la médecine conventionnelle [8,
9].Nous avons observé une fréquence significa-
tivement plus importante d’antécédents
personnels d’HTA en cas de CIS primitif
comparé au CIS secondaire. Bien que la
relation entre ’HTA et le risque de cancer du
sein soit encore bien élucidée, cet aspect
mérite une attention particuliére eu égard a la
chronicité de 'HTA et a sa prévalence élevée
dans la population générale. Ainsi, une méta-
analyse de 30 études a rapporté une
augmentation significative de 15% du risque
que de cancer du sein en cas d’HTA[10].
L’analyse de sous-groupe réalisé par ces
auteurs a retrouvé que cette augmentation
significative  était surtout observée en
postménopause. Des travaux antérieurs
avaient aussi précisé qu’en tant que
composante du syndrome meétabolique, I'HTA
était associée a un risque accru de cancer du
sein post ménopausique [11]. Ces constats
sont similaires avec nos trouvailles, car la
majorité de nos cas du CIS primitif étaient des
patientes en postménopause. Les mécanismes
soutenant cette observation pourraient étre en
rapport avec les différences entre les voies de
métabolisation des cestrogénes avant et aprés
la ménopause[12].

Notre analyse sur les distributions de
l'incidence du CIS selon l’age est le premier
travail a étudier cet aspect au Mali. Elle peut
constituer un socle pour des études
épidémiologiques plus affinées dans notre
pays. Nous avons observé, comme dans la
littérature, une survenue précoce du CIS bien
avant I’age de 20 ans avec une augmentation
réguliére pour atteindre un pic entre 35 et 40
ans quel que soit le type de CIS[13].Cependant,
contrairement au CIS primitif qui présente un
seul pic, le CIS secondaire présente un aspect
bimodal avec un deuxiéme pic entre 55 et 60
ans. La différence non significative sur le plan
statistique pourrait étre liée a la faible taille de
notre échantillon engendra un manque de
puissance statistique. Ce profil est similaire a
celui rapporté par des études épidémiologiques
au niveau populationnel, qui précisent par
ailleurs que cet aspect du CIS est indépendant
du statut des récepteurs oestrogéniques et de
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la race[6]. I soutient les constations
antérieures de survenue précoce du cancer du
sein en Afrique mais incite a d’autres travaux
de recherche pour apprécier une association
éventuelle de ces observations du CIS avec les
facteurs génétiques, hormonaux et
environnementaux.

Sur le plan clinique, nous avons observé plus
d’érythéme cutané et de masse dans le sein
que dans les travaux réalisés en Afrique du
Nord, tandis que les taux d’cedéme du sein
étaient comparables [14]. Ces différences
peuvent étre en rapport avec le caractére
rétrospectif de la collecte ainsi que la qualité
des dossiers médicaux.

La littérature insiste beaucoup sur l'agressivité
du cancer inflammatoire avec une survenue
trés rapide de métastases [15]. A 'admission,
un tiers des patientes avaient déja des
métastases[16]. Dans notre série, 27,5% des
CIS primitifs avaient des métastases
synchrones du diagnostic versus 45,9% pour
les CIS secondaires. Contrairement a la
littérature ou le premier site meétastatique
rapporté et pour le cancer du sein globalement
et pour le cancer du sein inflammatoire
concerne les os, nous avons noté que le
premier site métastatique était le foie pour les
CIS primitifs et les poumons pour les CIS
secondaires. Des études populationnelles de
cohorte fournissent des ébauches
d’explications a cette observation. En effet,
elles rapportent que les métastases osseuses
sont les plus fréquentes en présence de
récepteurs hormonaux positifs avec récepteurs
HER2 négatifs, tandis qu’elles étaient les
moins fréquentes en cas de cancer du sein
triple négatif[17]. La fréquence élevée du
cancer du sein triple négatif dans notre
contexte[18], explique au moins en partie
pourquoi les os ne sont pas le premier site
métastatique comme ailleurs.

Avec une agressivité caractéristique, la survie
du cancer du sein inflammatoire reste
médiocre méme dans les pays développés [3].
Des taux de survie moindres ont été rapportés
par Boussen H et al., [19] en Tunisie. Les taux
de survie globale et de survie spécifique au CIS
primitif et au CIS secondaire au CHU Gabriel
TOURE sont inférieurs a 40% en S ans. En
rapport avec ce pronostic réservé, il y a non
seulement des itinéraires thérapeutiques trés
sinueux avec beaucoup de retard avant
d’arriver a I’hopital, mais également un plateau
technique insuffisant sur le plan diagnostique
et thérapeutique. En effet, la caractérisation
biomoléculaire indispensable a
l'individualisation du traitement n’est pas
encore une routine a Bamako ; les molécules
de chimiothérapie subventionnées par 1’état ne
prennent pas en compte la plupart des
nouveaux protocoles a cause du cout élevé ; et
la thérapie ciblée n’est ni disponible, ni
abordable sur le plan financier pour la plupart

des patientes admises avec le diagnostic de
cancer inflammatoire.

CONCLUSION

Les cancers inflammatoires du sein ont une
prévalence tres élevée dans notre contexte. Le
type inflammatoire primitif est la forme la plus
rare et de mauvais pronostic. I1 en ressort
qu’au terme de notre étude que le CIS primitif
survient & un age précoce contrairement au
cancer inflammatoire secondaire du sein, d’ou
la nécessité de mettre l'accent sur lauto-
examen des seins chez les sujets jeunes.
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Figure 1 : Fréquence des types de cancer selon 1’age
la distribution de l'age.

A : Boite en Moustaches comparant la distribution
de l'age entre le cancer inflammatoire primitif du
sein versus cancer inflammatoire secondaire du
sein ; B: Histogrammes superposés comparant la
fréquence des cancers inflammatoires primitifs par
classe d’age a celle des cancers inflammatoires
secondaires. C: Densité de Kernel comparant la
probabilité de densité par classe d’age du cancer
inflammatoire primitif du sein a celle du cancer
inflammatoire secondaire du sein.
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Figure 2: Courbe de survie selon la méthode de
Kaplan Meier

A : courbe de survie globale; B : Courbe de survie
selon le type de cancer inflammatoire du sein (CIS).

Tableau I : Profil sociodémographique des patientes selon le type de cancer du sein.

Caractéristiques Cancer du sein Cancer du sein Valeur-p
inflammatoire inflammatoire
primitif secondaire
N =23 N =77
Age moyen au moment du diagnostic en année 45,0 0 £10.89 47,62 £ 12,90 0,365%
Situation matrimoniale
Mariée 19 (82,6) 64 (83,1) 0,257
Célibataire* 4 (17,4) 13 (16,9)
Profession 0,144
Ménageére 15 (65,2) 57 (74,0)
Autres** 8 (34,9) 20 (26,0)
Age moyen a la ménarche en année 15,71 £ 1,93 14,87 + 1,43 0,127%
Nombre moyen d’accouchements 5,09 + 3,26 5,01 £ 3,17 0,993%
Parité 0,067
Nullipare 2 (8,7) S (6,5)
Primipare et Paucipare 6 (26,1) 20 (26,0)
Multipare 15 (65,2) 52 (67,0)
Allaitement 0,312
Oui 21 (91,3) 72 (93,5)
Non 2 (8,7) 5 (6,5)
Utilisation de contraception 0,064
Oui 13 (56,5) 30 (39,0)
Non 10 (43,5) 47 (61,0)
Statut ménopausique 0,000
Préménopause 8 (42,1) 44 (58,7)
Postménopause 11 (57,9) 31 (41,3)
Inactivité physique 0,519
Oui 11 (47,8) 31 (40,3)
Non 12 (52,2) 46 (59,7)
Lieu de résidence 0,196
Bamako 15 (65,2) 50 (64,9)
Hors Bamako 8 (34,8) 27 (35,1)
Temps moyen entre le début des symptomes et 1,90 + 0,88 11,82 + 8,82 < 0,001

I’apparition de la maladie

*Célibataire, divorcée, veuve ;¥ Valeur-p calculée avec le test Wilcoxon.
Les autres valeur — p ont été calculées a ’aide du test de Khi Carré de Pearson ou test Exact de Fisher.
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Tableau II : Fréquence des signes cliniques.

Signes Cancer inflamma- Cancer inflamma- Valeur - P
toire primitif toire secondaire
N=23 N=77
n (%) n (%)
Antécédents d’hypertension artérielle 9 (39,1) 13 (16,9) 0,021
?etlifcédents de pathologie bénigne du 1(4,3) 17 (22,4) 0,064
Erythéme (rougeur) 14 (60,9) 50 (64,9) 0,127
CEdéme du sein 15 (65,2) 55 (71,4) 0,325
Adénopathies axillaires 17 (73,9) 55 (71,4) 0,054
Peau d’orange 14 (60,9) 49 (63,0) 0,058
Ulcération du sein 3 (13,0) 24 (31,2) 0,111
Rétraction cutanée mammaire 5 (21,7) 22 (28,6) 0,419
Ecoulement mammaire 2 (8,7) 709,1) 1,000
Masse dans le sein atteint 20 (87,0) 70 (90,9) 0,692
Nodule de perméation du sein 2 (8,7) 18 (23,4) 0,148
Mamelon retracté 22 (95,7) 73 (94,8) 1,000
Métastase globale 6 (27,3) 34 (45,9) 0,114
Métastases multiples 1(4,5) 12 (16,2) 0,286
Métastases osseuses 1 (4,5) 6 (8,1) 1,000
Meétastases hépatiques 4 (17,4) 9 (12,2) 1,000
Métastases pulmonaires 3 (13,6) 20 (27,0) 0,261
Tableau III: Aspects échographiques des cancers du sein inflammatoires.
Signes Cancer inflammatoi- Cancer inflammatoire Valeur -P
re primitif du sein secondaire du sein
N=15 N =49
n (%) n (%)
Epaississement cutané* 2 (13,3%) 4 (8,2%) 0,618
Modification diffuse de 4 (26,7%) 8 (16,3%) 0,369
I’échostructure du parenchyme
Masse solide 10 (71,4%) 37 (75,5%) 1,000
Ombre acoustique parenchymateuse 0 (0%) S (10,2%) 0,329
locale
Adénopathies axillaires 15 (53,3%) 48 (41,7%) 0,427
Multifocalité, multicentricité 0 (0%) 5 (10,2%) 0,329
Valeur disponible seulement chez les femmes ayant bénéficié d’'une échographie mammaire.
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