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Cher maitre,

C’est un immense honneur pour nous de vous compter parmi les juges de ce
jury.
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public, ainsi que la générosité avec laquelle vous partagez votre expérience
imposent le respect et suscitent 1’admiration de tous ceux qui ont la chance de
Vous rencontrer.

Veuillez recevoir I’expression de notre sincere reconnaissance.
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toutes vos missions.




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

ANOTRE MAITRE ET DIRECTEUR DE THESE

Pr Cheick Bougadari TRAORE

¢ Professeur Titulaire d’ Anatomie et Cytologie Pathologiques a la FMOS.

¢+ Chef du Département d’Enseignement et de Recherche (DER) des

sciences fondamentales a la FMOS.

+» Chef de Service du Laboratoire d’ Anatomie et Cytologie Pathologiques
au CHU Point G.

+¢ Chercheur et Praticien Hospitalier au CHU Point G.

+¢+ Collaborateur du Registre National des Cancers et du Projet Dépistage du

Cancer du Col de I’utérus du Mali.
¢ Preésident de la Société Malienne de Pathologie (S.M.P).

+» Directeur au Centre de Recherche et de Formation sur les Pathologies
Moléeculaire (CREFPAM).

Cher maitre,

C’est pour moi un immense privilége de vous exprimer ici ma reconnaissance la
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réalisation de ce travail.
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pour la confiance que vous m’avez accordée et pour tous les efforts que vous
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INTRODUCTION

Le cancer du sein représente un probléme majeur de santé publique a 1’échelle
mondiale. Il s’agit du cancer le plus diagnostiqué chez la femme et 1’une des
principales causes de mortalité féminine. En 2022, le GLOBOCAN a recensé
environ 2,3 millions de nouveaux cas, représentantl1,7 % de I’ensemble des
cancers, et pres de 685 000 déces liés a cette pathologie [1]. L’incidence mondiale
du cancer du sein connait une progression constante, particulierement dans les
pays a faibles et moyens revenus, ou les retards diagnostiques et ’acceés limité aux

soins spécialisés compromettent considérablement le pronostic des patientes [2].

En Afrique, la situation est encore plus préoccupante. Le cancer du sein y
représente la premiere cause de cancer chez la femme et constitue 1’'une des
principales sources de mortalité oncologique féminine [1]. Au Mali, il représente
28.8 % de ’ensemble des cancers féminins, avec environ 1 000 nouveaux cas
annuels et une mortalité estimée a 44 % [3]. Cette charge élevée est exacerbée par
I’insuffisance des infrastructures adaptées, notamment la rareté des appareils de
mammaographie, ainsi que par I’inégale repartition des services de dépistage et des

activités de sensibilisation, en particulier en zones rurales [3].

Chez les femmes jeunes, particulierement celles de moins de 40 ans, le cancer du

sein présente des caractéristiques biologiques, cliniques et pronostiques

spécifiques. Ces patientes sont plus frequemment affectées par des sous-types

moléculaires agressifs, associés a une évolution plus rapide et & un pronostic
moins favorable. La prise en charge de cette population est d’autant plus complexe
qu’elle doit intégrer des considérations particulieres, comme la préservation de la

fertilité, les implications psychosociales et la qualité de vie a long terme [4,5].

L’immunohistochimie occupe une place essentielle dans la caractérisation des
tumeurs mammaires. Elle permet ’identification de biomarqueurs clés tels que

les récepteurs hormonaux (ER, PR), le statut HER2 et I’index de prolifération Ki-
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67, qui orientent directement les décisions thérapeutiques. Cette classification
biologique a profondément révolutionné les stratégies de traitement, favorisant

I’avénement d’approches personnalisées telles que 1’hormonothérapie, les

thérapies cibléees anti-HER2 et, plus récemment, I’immunothérapie,

particuliérement prometteuse dans les formes agressives [6,7].

Dans ce contexte, notre étude vise a analyser les particularités
immunohistochimiques et les options thérapeutiques du cancer du sein chez les
femmes de moins de 40 ans prises en charge au CHU Point G. Le but était de
mieux comprendre les spécificités de cette pathologie dans notre contexte et de
contribuer a I’amélioration des stratégies diagnostiques et thérapeutiques, d’ou la

notion de traitement personnalisé.
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OBJECTIFS

1. Objectif genéral

Etudier les profils immunohistochimiques ainsi que les modalités thérapeutiques

du cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans prises en charge au CHU
Point G.

2. Objectifs spécifiques
- Décrire les caractéristiques socio-démographiques et cliniques des
patientes de moins de 40 ans atteintes de cancer du sein.

Déterminer les profils immunohistochimiques et les parameétres histo-
pronostiques des tumeurs mammaires dans cette population.

Analyser les modalités thérapeutiques instaurées en fonction du profil
immunohistochimique.

Evaluer la réponse thérapeutique ainsi que les principales difficultés
rencontrees dans la prise en charge.




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

GENERALITES




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

GENERALITES

1. Définition et rappels anatomiques
1.1. Définition du cancer du sein

Définition du cancer du sein

Le cancer du sein est une tumeur maligne qui se développe a partir des cellules
des tissus mammaires. Il peut étre primitif prenant naissance directement dans le

sein, ou secondaire, correspondant a des métastases d’un autre cancer.

Il s’agit d’un cancer le plus frequemment diagnostiqué chez la femme a I’échelle

mondiale et demeure I’une des principales causes de mortalité¢ féminine [8].

Définition du cancer du sein chez la femme jeune (< 40 ans)

Chez les femmes de moins de 40 ans, le cancer du sein est moins fréquent, mais
présente des particularités biologiques et pronostiques. Les patientes jeunes sont
plus souvent atteintes de formes agressives, notamment le cancer du sein triple
négatif, caractérisés par l'absence de récepteurs hormonaux (ER, PR) et de
I’absence de surexpression du récepteur HER2[9]. Ces formes sont associées a

une évolution plus rapide et a un traitement plus complexe.

1.2. Rappels anatomiques de la glande mammaire

Anatomie macroscopique

La glande mammaire est un organe pair situé sur la paroi thoracique antérieure,
entre la deuxieme et la sixiéme cote, et s’étendant du sternum jusqu’a la ligne
axillaire moyenne. Chaque sein repose sur le muscle grand pectoral et le fascia
superficiel. Il est composé principalement de tissu glandulaire, de tissu adipeux et
de tissu conjonctif, qui assurent son soutien et sa forme [10,11].

Chague glande est organisée en 15 a 20 lobes, eux-mémes subdivisés en lobules,
contenant les unités sécrétoires appelées alvéoles. Chaque lobe est relieé au

mamelon par un canal galactophore, chargé d’acheminer le lait vers 1’extérieur.
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Le mamelon est entouré d’une aréole, zone pigmentée contenant des glandes
sébacées et sudoripares spécialisées, contribuant a la lubrification et a la

protection du mamelon, notamment au cours de 1’allaitement [10,11].

La vascularisation est assuree par les branches des artéres thoracique interne,
thoracique latérale et intercostales. Le drainage lymphatique s’effectue
principalement vers les ganglions axillaires, mais également vers les ganglions
mammaires internes et supra-claviculaires. Cette organisation lymphatique est

essentielle pour comprendre les voies de dissemination des cancers du sein [1].

Anatomie microscopique

Au niveau microscopique, la glande mammaire est formée de lobules glandulaires
tapissés par un épithélium luminal sécréteur, reposant sur une couche basale de
cellules myoépithéliales. Les lobules se drainent dans des canaux galactophores

de plus gros calibre, entourés d’un stroma conjonctif et de tissu adipeux [10].

Les cellules myoépithéliales jouent un réle crucial dans I’expulsion du lait lors de
la lactation. Le stroma conjonctif, riche en fibroblastes et en fibre de collagéne,
sépare les lobules et les canaux galactophores, assurant la cohésion structurelle de
la glande mammaire. La vascularisation microscopique et le réseau lymphatique
présents dans ce stroma constitue des voies privilégiées de dissémination des

cellules tumorales [12].

La glande mammaire présente également un cycle fonctionnel dynamique,

fortement influencé par les hormones cestrogenes, progestérone et prolactine, qui

régulent la prolifération cellulaire, la différenciation lobulaire et la sécrétion
lactée. Cette dépendance hormonale constitue un élément déterminant de la
physiopathologie du cancer du sein, particulierement chez les femmes jeunes,

dont les niveaux hormonaux sont géneralement plus éleves [12].
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Figure 1 : Structure histologique de la glande mammaire

Source : https://www.vetopsy.fr/reproduction/lactation/glandes-mammaires-
histologie.php



https://www.vetopsy.fr/reproduction/lactation/glandes-mammaires-
https://www.vetopsy.fr/reproduction/lactation/glandes-mammaires-

Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

Dissection
antéro-latérale

Muscle grand
pectoral

Muscle dentelé antéricur

Muscle oblique externe

Cranial

Aréale

Papilie mammaire
(mamelon)

Conduits lactiféres Ventral
inus lactifere

aisse (couche de tissu sous-cutanée)

Coupe sagittale

Figure 2 : La glande mammaire

Source : https://clemedicine.com/22-glande-mammaire/

1.3. Bases physiopathologiques du cancer du sein

Mecanismes moléculaires [8,13,14]

Le cancer du sein résulte principalement d’altérations génétiques touchant les
genes régulateurs de la prolifération et de la survie cellulaires, tels que les
oncogenes et les génes suppresseurs de tumeurs. Parmi les mutations les plus
significatives figurent celles des génes BRCA1 et BRCA2, impliqués dans les
mécanismes de réparation de I'’ADN par recombinaison homologue. Les
mutations germinales de ces génes augmentent considérablement le risque de

cancer du sein, en particulier chez les femmes jeunes.

Les altérations de I'oncogéne HER2 (Human Epidermal Growth Factor Receptor
2) sont également fréquentes. Environ 15 a 20 % des tumeurs mammaires

présentent une amplification ou une surexpression de HER2, conduisant a une
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activation excessive des voies de signalisation impliquées dans la croissance

cellulaire, ce qui se traduit par une progression tumorale plus rapide et un

phénotype plus agressif.
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Facteurs hormonaux [14]

Les hormones sexuelles féminines, notamment les cestrogenes et la progestérone,
jouent un réle central dans la physiopathologie du cancer du sein. Une exposition
prolongée a ces hormones, par exemple en cas de ménarche précoce, de
ménopause tardive, nulliparité ou traitement hormonal substitutif, augmente le

risque de développer un cancer mammaire.

Les récepteurs hormonaux exprimes par les cellules tumorales, notamment les
récepteurs aux cestrogénes (ER) et a la progestérone (PR), constituent des
marqueurs pronostic majeurs. Les tumeurs ER et PR positives présentent
genéralement une croissance plus lente et répondent favorablement aux

traitements hormonaux tels que le tamoxiféne ou les inhibiteurs de 1’aromatase.

Mécanismes de propagation [14]

Le cancer du sein peut se propager localement, régionalement ou a distance.
» Ladissémination locale se fait par infiltration des tissus adjacents.

» L’extension régionale emprunte principalement les voies lymphatiques,
notamment vers les ganglions axillaires, mais aussi vers les ganglions

mammaires internes.

> Les metastases a distance, touchent préférentiellement les os, les poumons,

le foie et le cerveau.

Les cellules tumorales acquiérent des propriétés invasives et migratoires grace a
des mutations génétiques, et a une perte de I'adhésion cellulaire (Ex : perte E-

cadhérine et a [Dactivation d’enzymes protéolytiques responsable de la

dégradation de la matrice extracellulaire. Ces processus facilitent leur

dissémination et leur implantation dans des organes secondaires.
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2. Epidémiologie

2.1. Epidémiologie mondiale

Le cancer du sein constitue actuellement le cancer le plus frequemment
diagnostiqué chez les femmes a 1’échelle mondiale. En 2022, on estimait a environ
2,3 millions le nombre de nouveaux cas, correspondant a une incidence de 41,3
pour 100 000 femmes [8,15].

Sur le plan de la mortalité, cette pathologie demeure un enjeu majeur de santé
publique, avec prés de 670 000 déces enregistrés la méme année. Le cancer du
sein représente ainsi la premiere cause de déces par cancer chez les femmes dans

le monde, malgré les avancees diagnostiques et thérapeutiques [8,16].

2.2. Epidémiologie en Afrique
En Afrique subsaharienne, le cancer du sein constitue le cancer le plus fréquent

chez la femme, avec environ 129 000 nouveaux cas diagnostiques en 2020[17].

Malgré cette frequence élevee, la région fait face a d’importants défis en matiere
de prise en charge, se traduisant par des taux de survie a cing ans nettement
inférieurs a ceux observés dans les pays a revenu éleve. Selon le rapport conjoint
OMS-CICR (2023), cette situation est principalement liée au diagnostic tardif, a
I’acces limité aux soins spécialisés et aux contraintes structurelles des systémes

de santé [18].

2.3. Epidémiologie au Mali

Au Mali, le cancer du sein représente également un probleme majeur de santé
publique. Les estimations de 2020 font état d’environ 2 450 nouveaux cas, placant
cette pathologie au premier rang des cancers féminins dans le pays [19]. Par
ailleurs, une étude menée a Bamako a montré que le cancer du sein représentait
prés de 12,4 % de I'ensemble des cancers recenses, avec une fréquence annuelle

moyenne de 22,5 cas [20].
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2.4. Particularités chez les femmes de moins de 40 ans

Chez les femmes de moins de 40 ans, le cancer du sein présente des
caractéristiques distinctes. Une étude prospective au Mali a montré que 47 % des
tumeurs étaient de type triple-négatif (RO-/RP-/HER2-), une forme plus agressive

avec un fort potentiel de récidive et de métastase [21].

Ces femmes sont souvent diagnostiquées a des stades plus avances de la maladie,

ce qui contribue a des taux de survie plus faibles dans cette tranche d’age [22].

3. Facteurs de risque et étiopathogénie

Le cancer du sein est une affection multifactorielle résultant d’interactions
complexes entre des facteurs génétiques, hormonaux, environnementaux et liés
au mode de vie. L’identification de ces déterminants de risque permet de mieux

comprendre la physio pathogénie et d’orienter les stratégies de prévention.

3.1. Facteurs hormonaux et reproductifs
Les facteurs de risque non modifiables correspondent a ceux sur lesquels il n’est
pas possible d’agir, mais qui conditionnent en grande partie la susceptibilité

individuelle au cancer du sein.

a. Age

L’age constitue I’un des principaux déterminants du risque de cancer du sein.
L’incidence augmente avec I’avancée en age, en particulier apres 50 ans, en raison
de I’accumulation de mutations somatiques et de 1’exposition prolongée aux
hormones sexuelles. Cependant, chez les femmes jeunes (moins de 40 ans), bien
que plus rare, le cancer du sein est souvent plus agressif et de moins bon pronostic
[8,23].

b. Antécédents familiaux et prédisposition génétique

Une histoire familiale de cancer du sein, notamment chez un parent du premier

degré (mere, sceur, fille), multiplie le risque par 2 a 3.
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Les mutations germinales des genes de prédisposition, principalement BRCAL et
BRCA2, mais aussi TP53, PTEN, PALB2, CHEK2, sont fortement associees a un
risque accru et a une survenue précoce. Par exemple, les femmes porteuses d’une
mutation BRCA1 ont un risque cumulé de 55-65 % de développer un cancer du

sein a I’age de 70 ans [24].

c. Facteurs hormonaux et reproductifs précoces ou tardifs
Certaines caractéristiques du cycle hormonal féminin, bien qu’intrinséques et non
modifiables, influencent le risque [23] :

« Meénarche précoce (avant 12 ans) : associée a une exposition plus longue

aux cestrogenes.

Ménopause tardive (aprés 55 ans) : prolonge egalement la durée

d’exposition hormonale.

Nulliparité ou premiére grossesse tardive (aprés 30 ans) : augmente le

risque en réduisant la période de différenciation mammaire protectrice.

d. Antécédents personnels de pathologies mammaires

Les patientes ayant eu un antécedent de cancer du sein, ou certaines lésions
mammaires bénignes prolifératives avec atypies (hyperplasie atypique, carcinome
lobulaire in situ), présentent un risque accru de développer un nouveau cancer
[23].

e. Origine ethnique et prédisposition biologique
L’incidence et les profils tumoraux varient selon les origines ethniques. Par
exemple, les femmes d’origine africaine ou afro-américaine présentent une

fréquence plus elevée de cancers triple négatifs et de formes agressives a un age

plus jeune. A I’inverse, les femmes caucasiennes présentent une incidence globale

plus élevée, mais souvent avec des sous-types hormonodépendants de meilleur
pronostic [15,17].
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3.2. Facteurs de risque modifiables

Contrairement aux facteurs constitutionnels, les facteurs de risque modifiables
correspondent a des éléments liés au mode de vie, aux habitudes
comportementales et a certaines expositions environnementales pouvant étre
corrigés ou réduits. Ils jouent un rdéle important dans la prévention primaire du

cancer du sein.

a. Alcool

La consommation d’alcool est un facteur de risque établi. Méme a faibles doses,
elle augmente de maniere dose-dépendante le risque de cancer du sein. Les
mécanismes incriminés sont ’augmentation des taux circulants d’cestrogenes et

la production de métabolites carcinogenes [26].

b. Tabac

Le tabagisme, actif ou passif, est associé a un risque accru, surtout lorsque
I’exposition commence précocement. Il agit via des composés carcinogenes
capables de provoquer des mutations de I’ADN au niveau des cellules mammaires
[27].

c. Surcharge pondérale et obésité

Chez les femmes ménopausées, 1’obésité constitue un facteur de risque majeur.
L’exces de tissu adipeux favorise la conversion périphérique des androgenes en
cestrogenes et augmente la sécrétion de cytokines pro-inflammatoires, créant un

micro-environnement favorable a la cancérogenése [28].

d. Sédentarité

Un manque d’activité physique est également corrélé a une augmentation du

risque. A I’inverse, la pratique réguliére d’exercices physiques réduit I’incidence

du cancer du sein par des mecanismes impliquant la régulation hormonale, la

diminution de I’inflammation et I’amélioration de la sensibilité a I’insuline [29].
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e. Régime alimentaire

Les habitudes alimentaires jouent un réle contributif. Un régime riche en graisses
saturées, sucres et produits transformés est associé a un risque accru, tandis qu’un
régime riche en fibres, fruits, Iégumes et acides gras oméga-3 semble protecteur
[30].

f. Expositions hormonales exogénes

L’utilisation prolongée d’cestrogénes ou de contraceptifs hormonaux est associée
a une augmentation modérée du risque, surtout en cas d’utilisation avant la
premiere grossesse ou a forte dose. Le traitement hormonal substitutif (THS) post-
ménopausique augmente également le risque de cancer du sein, en particulier

lorsqu’il combine cestrogenes et progestatifs [31].

g. Autres facteurs
. Irradiations thoraciques : exposition médicale ou thérapeutique aux rayons

ionisants augmente le risque.

3.3. Spécificités des jeunes femmes (< 40 ans)
a. Prédispositions génétiques et mutations germinales
. Mutations BRCAL et BRCA2, responsables de 5 a 10 % des cancers du
sein, sont particulierement associées aux formes précoces, souvent de haut

grade et de phénotype triple négatif (BRCAL surtout).
« Autres géenes impliqués : TP53 (syndrome de Li-Fraumeni), PTEN
(syndrome de Cowden), CHEK?2, PALB2.

b. Antécédents familiaux précoces

Une histoire familiale de cancer du sein ou de 1’ovaire survenu avant 50 ans chez

un parent du ler degré augmente fortement le risque.

c. Sous-types tumoraux particuliers chez les jeunes

« Les cancers du sein chez les femmes jeunes présentent plus souvent :
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o des carcinomes canalaires infiltrants agressifs,
o des phénotypes triple négatifs,
o des formes HER2+.
« Ces sous-types biologiques agressifs sont eux-mémes des facteurs de

mauvais pronostic et sont nettement plus fréquents avant 40 ans.

d. Facteurs hormonaux spécifiques
« Exposition hormonale précoce :
o menarche précoce (< 12 ans),
o nulliparité prolongée,

o grossesse apres 30 ans ou absence d’allaitement.
Un cancer du sein associé a la grossesse [32]

- Cancer du sein pendant la grossesse, c¢’est un cancer du sein diagnostiqué

au cours de la grossesse méme.

- Cancer du sein apres I’accouchement : ¢’est un cancer diagnostiqué dans

les années qui suivent I’accouchement jusqu’a 5-10 ans apres la naissance.

e. Caractéristiques ethniques et géographiques
Les femmes jeunes d’origine africaine ou afro-américaine présentent plus souvent
des cancers précoces et de type triple négatif, comparées aux femmes

caucasiennes.

4. Classification et types histologiques

Le cancer du sein est une pathologie hétérogene sur le plan morphologique,
histologique et moléculaire. Sa classification repose principalement sur I’analyse
histopathologique, complétée par I’immunohistochimie et les profils
moléculaires, afin de mieux évaluer le pronostic et orienter la prise en charge

thérapeutique.
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4.1. Classification histologique (OMS) [33]

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a proposé une classification

histologique actualisée en 2019, qui distingue deux grands groupes :

« Carcinomes insitu
o Carcinome canalaire in situ (CCIS) : caractérisé par une prolifération
maligne confinée dans les canaux galactophores sans franchissement
de la membrane basale. Il représente environ 15 a 20 % des cancers

détectés par mammographie.

Carcinome lobulaire in situ (CLIS) : considéré comme un marqueur
de risque de cancer invasif ultérieur, bilatéral et multifocal, plutot

qu’une véritable 1ésion précurseur.

« Carcinomes infiltrants
o Carcinome infiltrant du sein de type non spécifique : forme la plus
fréquente (70 a 80 % des cas). Il est caractérisé par une grande

hétérogéneéité morphologique et pronostique.

Carcinome lobulaire infiltrant (CLI) : représente environ 10 a 15 %
des cas. Il se distingue par une croissance en files indiennes, un
caractére souvent multifocal et bilatéral, et une tendance a étre de

haut grade histologique.

Formes histologiques particuliéres (plus rares, représentant environ
10 % des cancers) :
= Carcinome médullaire
Carcinome mucineux (colloide)
Carcinome tubuleux
Carcinome papillaire
Carcinome micro papillaire

Carcinome metaplastique
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= Carcinome apocrine

4.2. Classification histopronostique [34]
Le grade histologique de Scarff-Bloom-Richardson (SBR modifié) est
couramment utilisé pour évaluer le pronostic. Il repose sur trois criteres :

. ladifférenciation tumorale,

« D’index mitotique,

. et le degré de pleomorphisme nucléaire.

Le score obtenu classe les tumeurs en trois grades :

« Grade | : bien différencie
« Grade Il : moyennement différencié

« Grade Il : peu différencié (plus agressif, pronostic péjoratif).

4.3. Classification moléculaire (intrinseque) [35,36]
Avec ’apport de I'immunohistochimie et de la biologie moléculaire, quatre
principaux sous-types moléculaires ont été décrits :

« Luminal A : ER+ et/ou PR+, HER2-, faible index de prolifération (Ki-67

bas). Meilleur pronostic.

Luminal B : ER+ et/ou PR+, HER24, avec un index de prolifération éleve.

Plus agressif que le luminal A.

HER2-enrichi : ER-, PR-, HER2+. Pronostic réservé, mais amélioration

nette grace aux thérapies ciblées anti-HER2.

Triple négatif (ou basal-like) : ER-, PR-, HER2-. Souvent associé a une

évolution agressive et une résistance aux thérapies hormonales et anti-
HER2. Fréquent chez les jeunes femmes et dans certaines populations

africaines.
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5. Profil immunohistochimique

5.1. Définition et intérét de ’'immunohistochimie

L’immunohistochimie (IHC) est une technique qui permet de détecter, sur des
coupes de tissu tumoral, la présence ou 1’absence de protéines spécifiques grace a
’utilisation d’anticorps monoclonaux. Dans le cancer du sein, elle joue un role
essentiel dans :

. Laconfirmation diagnostique,
. Ladeétermination des caractéristiques biologiques de la tumeur,

L’orientation thérapeutique, notamment vers 1’hormonothérapie ou les

thérapies ciblées.

Elle constitue ainsi un outil indispensable pour la prise en charge personnalisée

des patientes atteintes de cancer du sein [37,38].

5.2. Principaux marqueurs
a) Récepteurs hormonaux (ER, PR)
Les récepteurs aux estrogéenes (ER) et a la progestérone (PR) sont exprimés dans
environ 70 % des cancers du sein. Leur présence témoigne d’une dépendance
hormonale partielle ou totale de la tumeur.

« ER+ et/ou PR+ — orientation vers une hormonothérapie (tamoxiféne,

inhibiteurs de 1’aromatase).

« L’expression de ces récepteurs est aussi un facteur de bon pronostic [39].

b) HER2 (Human Epidermal Growth Factor Receptor 2)
Le géne HER2 (ERBB2) est amplifié dans environ 15-20 % des cancers du sein.

Cette surexpression est associee a une agressivité tumorale accrue, un risque élevé

de récidive et une survie globale réduite.

Cependant, D’avénement des thérapies ciblées anti-HER2 (trastuzumab,

pertuzumab) a transforme le pronostic de ce sous-groupe [40].
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¢) Ki-67
Ki-67 est un marqueur de prolifération cellulaire. Il est utilisé pour distinguer les
tumeurs a faible potentiel prolifératif des tumeurs agressives.

« Unindex Ki-67 élevé est corrélé a un mauvais pronostic et oriente souvent

vers une chimiothérapie adjuvante.
« Il est également utilisé pour affiner la classification moléculaire [41].

1.3.Classification moléculaire (Luminal A, Luminal B, HER2-enrichi, triple
negatif)

L’THC permet une classification approximative des cancers du sein en sous-types

moléculaires, en se basant sur les profils génomiques établis par Pérou et al.

(2000). Cette classification est aujourd’hui utilisée en pratique clinique [42,43] :
« Luminal A : ER+ et/ou PR+, HER2—, Ki-67 bas — bon pronostic, réponse

favorable a I’hormonothérapie.

Luminal B : ER+ et/ou PR+, HER2+ ou Ki-67 élevé — plus agressif que le

luminal A, peut nécessiter chimiothérapie + hormonothérapie.

HER2-enrichi : HER2+, ER—, PR- — mauvais pronostic mais réponse

favorable aux thérapies ciblées anti-HER2.
Triple négatif (TNBC) : ER—, PR—, HER2— — associé a une agressivité
élevée, mauvais pronostic et absence de thérapies ciblées hormis la

chimiothérapie.

6. Diagnostic

Le diagnostic du cancer du sein repose sur une démarche intégrant 1’examen

clinique, les techniques d’imagerie et la confirmation histologique complétée par

I’immunohistochimie. Cette approche dite triple diagnostic (clinique,
radiologique et histologique) permet une détection fiable, une classification

précise et une orientation thérapeutique adapteée.
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6.1. Signes cliniques [44]
Les manifestations cliniques varient selon le stade d’évolution de la tumeur.
o Masse mammaire : C’est le signe révélateur le plus fréquent. Elle est

souvent dure, indolore, mal limitée et fixe aux plans profonds ou cutanés.

Modifications cutanées : rétraction ou plissement cutané, cedéme localisé

(« peau d’orange »), ulcérations ou rougeur.

Anomalies du mamelon : écoulement séro-sanguin, rétraction ou eczéma

persistant (maladie de Paget du mamelon).

Adénopathies axillaires ou sus-claviculaires : souvent dures et indolores,

elles tétmoignent d’une atteinte ganglionnaire.

Formes avancées : peuvent se manifester par des douleurs, des atteintes
inflammatoires diffuses (cancer inflammatoire du sein) ou des métastases

(os, poumons, foie, cerveau).
Ces signes cliniques doivent alerter et justifier un bilan d’imagerie, méme chez

les jeunes femmes.

6.2. Examens d’imagerie (mammaographie, échographie, IRM)
L’imagerie mammaire est essentielle pour confirmer la suspicion clinique, guider

les biopsies et évaluer 1’extension.

Mammographie :

o Examen de référence, surtout aprées 40 ans.

Montre des opacites spiculées, des microcalcifications groupées ou

une distorsion architecturale.

o Permet aussi le dépistage chez les femmes asymptomatiques.

Echographie mammaire :

o Plus performante chez la femme jeune (sein dense).

o Permet de caractériser la nature solide ou kystique d’une lésion.
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o Utile pour guider les ponctions ou biopsies.

Imagerie par résonance magnétique (IRM) :
o Examen de haute sensibilité, recommandé dans certaines indications
. dépistage chez femmes a haut risque génétique (BRCA1/2), bilan
d’extension local, évaluation des prothéses mammaires, ou recherche

de lésions multifocales/multicentriques.

o Permet de détecter des tumeurs occultes non visibles en

mammographie.

6.3. Confirmation histologique et immunohistochimique

Le

diagnostic  définitif de cancer du sein repose sur 1’analyse

anatomopathologique.

Biopsie percutanée (micro-biopsie au trocart ou macro-biopsie assistee
par aspiration) : c’est la méthode de choix. Elle permet une étude

histologique preécise.

Cytoponction : moins utilisée seule car elle ne permet pas de distinguer in

situ et invasif.

Histologie : confirme la nature maligne, précise le type histologique et le

grade tumoral (Scarff-Bloom-Richardson modifié).

Immunohistochimie (IHC) : indispensable pour évaluer les récepteurs
hormonaux (ER, PR), I’expression de HER2 et I’index de prolifération Ki-
67. Ces marqueurs guident la classification moléculaire et les choix

thérapeutiques.

7. Prise en charge thérapeutique

Le traitement du cancer du sein repose sur une approche multimodale, adaptée au

type histologique, au stade de la maladie, au profil moléculaire et aux

caractéristiques de la patiente (age, comorbidités, désir de fertilite).
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Chez les jeunes femmes, certaines spécificités doivent étre prises en compte,

notamment la préservation de la fertilité et les enjeux psychosociaux.

7.1. Chirurgie (conservatrice ou radicale) [45]
Chirurgie conservatrice (tumorectomie / quadrantectomie) : Elle consiste a
retirer la tumeur avec une marge de tissu sain. Elle est généralement suivie d’une

radiothérapie afin de réduire le risque de récidive locale.

Chirurgie radicale (mastectomie) : Indiquée dans les tumeurs volumineuses,
multifocales ou en cas de contre-indication a la radiothérapie. La reconstruction

mammaire immédiate ou différée peut étre proposée.

Curage axillaire ou biopsie du ganglion sentinelle : Evalue I’atteinte

ganglionnaire et guide la décision thérapeutique adjuvante.

7.2. Radiothérapie

La radiothérapie occupe une place centrale dans la prise en charge du cancer du
sein. Elle consiste en 1’utilisation de rayonnements ionisants délivrés de maniere
ciblée afin de détruire les cellules tumorales résiduelles apres chirurgie ou de

réduire la masse tumorale dans un but palliatif.

a) Indications principales
. Aprés chirurgie conservatrice : la radiothérapie est systématiquement
indiquée afin de réduire le risque de récidive locale, car le sein est conserve.

Elle permet une réduction de 50 a 70 % du risque de récidive locale [45].

« Apres mastectomie : elle est indiquée si le risque de récidive est élevé,
notamment en cas d’atteinte ganglionnaire (> 4 ganglions positifs), de

tumeur > 5 cm (T3-T4) ou de marges chirurgicales positives.

« Atteinte ganglionnaire : I’irradiation des aires ganglionnaires (axillaires,
sus-claviculaires, mammaires internes) est indiquée dans certaines

situations a haut risque.
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Situations palliatives : soulagement de douleurs osseuses, de métastases

cérébrales ou de compression médullaire.

b) Modalités techniques

Radiothérapie externe conformationnelle : technique standard utilisant des

faisceaux de photons de haute énergie.

Radiothérapie = conformationnelle = avec = modulation  d’intensité
(RCMI/IMRT) : permet une meilleure précision et une réduction de

I’exposition des tissus sains (cceur, poumon).

Radiothérapie intra-opératoire : délivrée en dose unique pendant la

chirurgie dans certains protocoles expérimentaux.

Hypo fractionnement : administration de doses plus élevées par séance sur
une durée plus courte (3-4 semaines au lieu de 5-7 semaines), désormais

validée comme équivalente en efficacité et tolérance [46].

c) Effets secondaires

Aigus : érytheme cutané, fatigue, ccdéme mammaire, douleurs locales.

Tardifs : fibrose cutanée, lymphoedéme du bras, atteintes cardiaques ou
pulmonaires (pneumopathie radique, risque coronarien), altérations
esthetiqgues du sein. Les nouvelles techniques visent a réduire ces

complications.

d) Particularités chez les jeunes femmes

Chez les patientes jeunes (< 40 ans), la radiothérapie conserve la méme efficacité,

mais il convient de :

Minimiser les séquelles esthétiques pour préserver 1’image corporelle.

Evaluer les risques liés & I’irradiation du ceeur, surtout pour les tumeurs du

sein gauche (technique du "deep inspiration breath hold" utilisée pour

limiter I’exposition cardiaque).
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Prendre en compte les effets secondaires a long terme, en raison de

I’espérance de vie plus longue [47].

7.3. Chimiothérapie

La chimiothérapie constitue I’'un des piliers du traitement du cancer du sein,

utilisée a différents stades de la maladie. Elle repose sur 1’administration de

médicaments cytotoxiques visant a détruire les cellules tumorales en inhibant leur

division et leur prolifération. Son indication dépend du stade de la maladie, du

profil moléculaire de la tumeur, de 1’age de la patiente et de son état général.

a. Indications

Adjuvante : apres chirurgie, pour réduire le risque de récidive et
d’apparition de métastases, notamment dans les formes a haut risque

(atteinte ganglionnaire, tumeurs de haut grade, triple négatif, HER2+).

Néoadjuvante : administréee avant la chirurgie pour réduire la taille
tumorale, améliorer la faisabilité d’une chirurgie conservatrice et évaluer la

sensibilité tumorale aux traitements.

Palliative : dans les cancers du sein meétastatiques, pour controler la

maladie, prolonger la survie et améliorer la qualité de vie.

b. Principales classes de médicaments

Agents alkylants : cyclophosphamide.

Anthracyclines : doxorubicine, épirubicine (tres efficaces mais

cardiotoxiques).

Taxanes : paclitaxel, docétaxel (utilisés surtout dans les formes

métastatiques et en adjuvant).

Antimétabolites : 5-fluorouracile, capécitabine, méthotrexate.
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Autres agents : vinorelbine, gemcitabine, eribuline, souvent en situation

métastatique.

c. Protocoles courants

AC (Adriamycine + Cyclophosphamide), suivi de taxane (séquentiel ou

concomitant).

FEC (5-FU, Epirubicine, Cyclophosphamide).

TAC (Docétaxel, Adriamycine, Cyclophosphamide).

En situation meétastatique, utilisation fréquente de monothérapies

(capécitabine, vinorelbine, taxane) pour limiter la toxicité.

d. Effets indésirables

Aigus : nausées, vomissements, mucites, alopécie, myelosuppression.

Chroniques : cardiotoxicité (anthracyclines), neuropathies périphériques

(taxanes), aménorrhée et infertilité (agents alkylants).

Importance d’une prise en charge supportive (antiémétiques, facteurs de
croissance, cryothérapie capillaire pour prévenir I’alopécie, préservation de
la fertilité).

e. Perspectives recentes

Utilisation de tests genomiques (Oncotype DX, MammaPrint, EndoPredict)
pour sélectionner les patientes qui bénéficieront réellement de la

chimiothérapie en adjuvant.

Développement de nouvelles associations avec les thérapies ciblées (ex. :

chimiothérapie + trastuzumab dans les HER2+).

Introduction de nanoparticules et de nouvelles formulations pour améliorer

la tolérance et 1’efficacité.
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Ainsi, la chimiothérapie reste une approche incontournable du cancer du sein, bien
que son indication soit aujourd’hui plus personnalisée, visant a maximiser le

bénéfice thérapeutique tout en réduisant les effets secondaires.

7.4. Hormonothérapie

a. Définition et principes

L’hormonothérapie (ou thérapie endocrinienne) constitue une modalité
thérapeutique essentielle dans le cancer du sein hormonodépendant, c’est-a-dire
exprimant les récepteurs aux estrogenes (ER) et/ou a la progestérone (PR). Elle
agit en bloquant la stimulation hormonale des cellules tumorales, freinant ainsi

leur croissance et réduisant le risque de récidive.

b. Principaux traitements

¢ Modulateurs selectifs des récepteurs aux estrogenes (SERMs)
Le tamoxifene est le plus utilisé chez les femmes préménopausées. Il se lie aux
récepteurs aux estrogénes, empéchant [’action stimulante des estrogenes

circulants sur la prolifération tumorale. 1l réduit le risque de récidive et la mortalité

spécifique de plus de 30 % lorsqu’il est utilisé pendant 5 a 10 ans.

Effets secondaires : risque thromboembolique accru, bouffées de chaleur, risque

modérément augmenté de cancer de I’endométre.

+» Anti-aromatases (inhibiteurs de ’aromatase : anastrozole, letrozole,
exemestane)
Recommandés surtout chez les femmes ménopausées, car ils inhibent I’enzyme
aromatase, responsable de la conversion périphériqgue des androgénes en
estrogenes. lls sont plus efficaces que le tamoxiféne en postménopause pour
réduire le risque de rechute.

Effets secondaires : ostéoporose, arthralgies, myalgies, sécheresse vaginale.
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+ Analogues de la LHRH (agonistes/antagonistes de la GnRH
goséréline, leuproréline)
Utilisés chez les femmes préménopausées, en association avec le tamoxiféene ou
les anti-aromatases, afin de bloquer la sécrétion ovarienne d’estrogénes. Ils
Induisent une ménopause chimique réversible et permettent d’optimiser la

réponse au traitement endocrinien.

c. Indications
« Cancers du sein ER+ et/ou PR+, quel que soit le stade (précoce ou

métastatique).
En adjuvant apres chirurgie * radiothérapie/chimiothérapie.

En néoadjuvant dans certains cas pour réduire la taille tumorale avant

chirurgie.

d. Durée du traitement
Habituellement 5 ans, pouvant étre prolongée a 10 ans chez les patientes a haut
risque de rechute (selon recommandations ESMO, NCCN, ASCO).

e. Particularités chez les jeunes femmes (< 40 ans)

« L’impact de la fertilité est une problématique centrale.

Les analogues de la LHRH peuvent étre utilisés de maniére concomitante a
la chimiothérapie pour préserver la fonction ovarienne et réduire la stérilité

induite.

La décision thérapeutique doit étre personnalisée en fonction du désir de

grossesse, du profil biologique de la tumeur et du risque de récidive.

7.5. Thérapies ciblées (anti-HER?2)
Principes : Le blocage d’HER2 a transformé le pronostic des tumeurs HER2+ :
trastuzumab en adjuvant et au stade meétastatique, double blocage (pertuzumab +
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trastuzumab) en situation avancée et a haut risque en adjuvant, et ADC (T-DML1,

trastuzumab-deruxtecane) selon les contextes [40].

Situations majeures [40,48] :

« Mcétastatique HER2+ (1 ligne) : docétaxel + trastuzumab + pertuzumab
(CLEOPATRA) améliore nettement la survie globale.

Adjuvant haut risque HER2+ : ajout de pertuzumab a trastuzumab +
chimiothérapie (APHINITY) améliore ’IDFS, surtout si N+.

Résidu post-néoadjuvant HER2+ : passer a T-DM1 (KATHERINE) divise

par deux le risque de rechute invasive vs poursuite du trastuzumab.

HER2-low métastatique : trastuzumab-deruxtecane (T-DXd) améliore SSP
et SG vs chimiothérapie (DESTINY -Breast04).

7.6. Immunothérapie (perspectives récentes)

Principes : Les inhibiteurs de PD-1/PD-L1 ont démontré un beénéfice dans le
TNBC (triple négatif) : en néoadjuvant/adjuvant au stade précoce
(pembrolizumab) et en métastatique pour les tumeurs PD-L1 positives (seuils test-
dépendants, CPS > 10 pour pembrolizumab). Les recommandations
ESMO/NCCN integrent désormais ces indications [49].

Précoce (stades Il-111 TNBC) : Schéma standard : pembrolizumab +
chimiothérapie en néoadjuvant, puis pembrolizumab en adjuvant — 1 pCR et 1

EFS ; mise a jour 2024 : 1 survie globale a 5 ans (KEYNOTE-522) [40,48,49].

Métastatique TNBC : PD-L1 CPS > 10 : pembrolizumab + chimiothérapie
(KEYNOTE-355) améliore SG vs chimiothérapie seule ; devenu standard chez
les patientes éligibles [40,48,49].

Tests et sélection : Evaluation de PD-L1 (CPS) recommandée en métastatique ;

prise en compte des différences d’essai/anticorps et des lignes de traitement [50].
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Tolérance : Surveiller les toxicités immuno-induites (thyroidite, hépatite,

pneumonite, colite), gérées par interruption/corticothérapie selon la sévérité. Les

PRO de KEYNOTE-522 ne montrent pas de dégradation durable de la qualité de
vie [50].

8. Pronostic
8.1. Facteurs pronostiques classiques
Le pronostic du cancer du sein repose traditionnellement sur plusieurs parametres
cliniques, histologiques et biologiques [51] :
Taille tumorale et stade clinique : plus la tumeur est volumineuse et
localement avancee au moment du diagnostic, plus le pronostic est

défavorable.

Atteinte ganglionnaire : le statut ganglionnaire axillaire est un des plus
puissants facteurs pronostiques. La survie a 10 ans chute significativement

avec le nombre de ganglions envabhis.

Grade histologique (Scarff-Bloom-Richardson modifie) : les tumeurs de

haut grade (G3) sont associées a un risque éleve de récidive et de déces.

Présence d’emboles vasculaires et d’invasion lymphatique : corrélée a un

risque accru de dissémination métastatique.

Ces facteurs restent valables quelle que soit la tranche d’age, mais leur impact
peut étre plus marque chez les femmes jeunes, chez qui les cancers sont souvent

diagnostiqués a un stade plus avance.
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8.2. Influence du profil immunohistochimique
L’apport de I’'immunohistochimie a permis de mieux stratifier le pronostic [52] :
« Sous-type Luminal A (ER+/PR+, HER2-, Ki-67 bas) : associé a une

évolution lente, avec le meilleur pronostic.

Luminal B (ER+/PR+, HER2+, Ki-67 élevé) : pronostic intermédiaire, avec

un risque de récidive plus important que le luminal A.

HER2-enrichi (ER-, PR-, HER2+) : longtemps associé a un mauvais
pronostic, mais amélioré depuis I’avénement des thérapies anti-HER2

(trastuzumab, pertuzumab).

Triple négatif (ER-, PR-, HER2-) : sous-type le plus agressif, souvent de
haut grade, avec un risque élevé de métastases précoces (notamment

pulmonaires et cérébrales) et une survie globale réduite.

Le profil moléculaire influence donc directement les choix thérapeutiques et la

survie globale.

8.3. Spécificités pronostiques chez les femmes de moins de 40 ans [5,53]
Chez les jeunes patientes, le cancer du sein est généralement plus agressif, ce qui
impacte défavorablement le pronostic.

« Incidence plus élevée de sous-types defavorables : triple négatif et HER2-

enrichi sont plus fréquents dans cette population.

Diagnostic souvent plus tardif : absence de dépistage systematique avant

40 ans entraine des tumeurs diagnostiquées a un stade plus avancé.

Facteurs biologiques propres : des signatures génomiques suggerent que les

cancers du sein chez les jeunes femmes preésentent des voies de

signalisation distinctes (p53 mutations, BRCA1/2, prolifération accrue).
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« Survie globale et survie sans récidive plus faibles : plusieurs études

confirment une mortalité spécifique plus élevée chez les < 40 ans,

indépendamment du stade tumoral.

Enjeux psychosociaux : le pronostic ne se limite pas a la survie ; il inclut
également la qualité de vie, la fertilité, et le risque de second cancer

(notamment chez les patientes porteuses de mutations germinales).

Ainsi, le jeune age est en soi un facteur pronostique indépendant défavorable.

9. Prévention et dépistage
La prévention du cancer du sein repose sur plusieurs approches complémentaires.

9.1. Prévention primaire

La prévention primaire vise a réduire 1’incidence du cancer du sein en agissant sur

les facteurs de risque évitables :
Hygiéne de vie : L’activité physique réguliére, la limitation de la
consommation d’alcool, 1’arrét du tabac et le maintien d’un poids corporel
normal contribuent a diminuer le risque de survenue du cancer du sein,

notamment apres la ménopause [54].

Facteurs hormonaux : L’utilisation prudente et limitée dans le temps du
traitement hormonal substitutif de la ménopause (THM) est recommandée,

car son usage prolongé augmente le risque [31].

Allaitement maternel : L’allaitement prolongé est associé a une réduction
modeste mais significative du risque de cancer du sein, surtout pour les

formes pré-ménopausiques [55].

Prévention médicamenteuse (chimio prévention) : Chez les femmes a
haut risque (mutation BRCA, antécédents familiaux forts), des modulateurs

sélectifs des récepteurs aux estrogenes (SERMs : tamoxiféne, raloxiféne)
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ou des inhibiteurs de 1’aromatase peuvent étre proposé€s dans un cadre

spécialisé [56].

Chirurgie prophylactique : Dans les situations de risque génétique majeur
(BRCAL/2), la mastectomie bilatérale prophylactique et/ou 1’ovariectomie

prophylactique réduisent considérablement le risque de cancer [57].

9.2. Dépistage organisé et individuel
Le dépistage repose principalement sur I’imagerie, en particulier la

mammographie.

Programme de dépistage organisé

En Europe et aux Etats-Unis, il est recommandé chez les femmes de 50 a 74 ans,

tous les 2 ans, en raison de la balance bénéfice/risque favorable (réduction de la
mortalité spécifigue de 20-30 %) [58].

Dépistage individuel
Avant 50 ans, la mammographie peut étre proposée de maniere personnalisée
selon les antécédents familiaux, le statut génétique (BRCA1/2, TP53, etc.) ou

d’autres facteurs de risque [59].

IRM mammaire :
Chez les femmes a haut risque génétique (BRCA, TP53, etc.), ’'IRM mammaire
annuelle est recommandee a partir de 25-30 ans, souvent en association a la

mammaographie [60].

Auto-examen et examen clinique :
Bien que D’auto-palpation systématique n’ait pas démontré de réduction
significative de la mortalité, elle favorise la vigilance et le diagnostic précoce dans

certains contextes, notamment dans les pays a ressources limitées [61,62].
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9.3. Limites du dépistage chez les jeunes femmes

Le dépistage des femmes de moins de 40 ans reste controversé pour plusieurs

raisons [63] :

Incidence faible : Le cancer du sein est beaucoup moins fréquent dans cette
tranche d’age, ce qui réduit le rapport bénéfices/risques du dépistage

systématique.

Sensibilité de 1’imagerie : La densit¢ mammaire ¢levée chez les femmes
jeunes diminue la sensibilité de la mammographie et augmente les faux

négatifs.

Risque de surdiagnostic et de surtraitement : Le dépistage précoce peut
conduire a détecter des lésions indolentes, entrainant des traitements lourds

non nécessaires.

Exposition aux rayonnements : La répétition des mammographies expose
les jeunes femmes a un risque radiogene, bien que faible, qui peut

s’accumuler.

Approche personnalisée privilégiée : Le depistage chez les femmes jeunes

doit étre réservé aux patientes a haut risque (mutations BRCA, antécédents

familiaux, irradiations thoraciques antérieures), en recourant souvent a

I’IRM mammaire plutdt qu’a la mammographie.




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

MATERIEL
&
METHODES




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

METHODOLOGIE

1. Cadre d’étude
Notre étude s’est déroulée dans le service d’Anatomie et Cytologie Pathologiques
en collaboration avec le service d’Hématologie et Oncologie Médicale du CHU

Point G de Bamako.

1.1. Présentation du CHU Point G

L’ hopital du Point G existe depuis le début du siécle passé (construit entre 1906
et 1913). Il s’est constitué¢ a partir d’un hopital militaire issu de la période
coloniale avec une superficie de 25 hectares et est situé sur une colline
surplombant Bamako, nommée Point G. Il est érigé en établissement public a
caractere administratif (E.P.A.) doté de la personnalité morale et de I’autonomie
de gestion par la loi n° 92-023 du 05 octobre 1992. Conformément a la convention
hospitalo- universitaire, il change de statut et devient C.H.U. (Centre Hospitalier

Universitaire). Il s’agit d’une structure de troisieme niveau de référence dans le

systéeme sanitaire du Mali qui comporte 17 services spécialisés dont le service

d’Anatomie et Cytologie Pathologiques.

1.2. Présentation du service d’ Anatomie et Cytologie Pathologiques :

Il est situé au Nord-Est de ’hopital entre le nouveau batiment de la Néphrologie,
I’ancien batiment de Médecine Interne et le service d’Hématologie Oncologie
Médicale.

- Le personnel du service d’Anatomie et Cytologie Pathologiques se compose
comme suit : Trois professeurs titulaires, Des médecins praticiens
hospitaliers, Un technicien supérieur et un technicien de laboratoire, Des
meédecins en spécialisation, Une secrétaire, trois manceuvres, Des étudiants

en année de these.

Les locaux du service d’Anatomie et Cytologie Pathologiques comportent :
Une salle d’accueil, Une salle de prélevement pour la cytologie et la micro-

37
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biopsie, Une salle de macroscopie, Une salle de registre des cancers, Deux
salles de technique, Une salle de réunion, Une salle d’archivage, Cinq

bureaux, Deux toilettes.

Le fonctionnement du service : C’est le seul service d’Anatomie et
Cytologie Pathologiques (A.C.P) publique au Mali, auquel sont adressés la
grande majorité des frottis, des liquides pour cytologie, des biopsies et des
pieces opératoires. Les comptes rendus sont archiveés et les résultats des cas
de cancers sont notifiés dans le registre des cancers. En plus de ses activités
de diagnostic, le service est aussi actif dans le domaine de la recherche. Il
collabore notamment avec le C.1.R.C. (Centre International de Recherche sur

le Cancer). Le service organise des staffs hebdomadaires.

2. Type et période d’étude
Il s’agit d’une étude descriptive et analytique, rétrospective et prospective,

couvrant la période du ler janvier 2022 au 31 decembre 2024.

3. Population d’étude
L’¢tude a porté sur les cas de cancer du sein diagnostiqués dans le service
d’Anatomie et Cytologie Pathologiques et ayant bénéficié d’une étude

immunohistochimique, chez des patientes agées de moins de 40 ans.

4. Echantillonnage

Nous avons procédé a un echantillonnage exhaustif de toutes les patientes

répondant a nos criteres d’inclusion durant la période d’étude.

a. Critéres d’inclusions : ont été inclus
Tout cancer du sein diagnostiqué par [’histologie, ayant bénéfici¢ de
I’immunohistochimie et pris en charge dans le service d’Hématologie et
Oncologie médicale chez les patientes de moins de 40 ans pendant la période
d’étude.
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b. Criteres d’exclusion : ont été exclus
Cas de cancer du sein diagnostiqués chez des patientes de moins de 40 ans

n’ayant pas bénéficié de I’immunohistochimie.

Cas de cancer du sein chez des patientes de plus de 40 ans, méme si

I’immunohistochimie a été réalisée.

5. Variables étudiées
Pour la réalisation de notre travail les variables étudiées étaient :
- Les variables épidemiologiques : &ge, ethnie, profession, statut matrimonial,

résidence

Les variables anatomopathologiques : le type histologique, I’envahissement
ganglionnaire, le grade SBR, les récepteurs hormonaux, le statut HER, le
Ki67.

Les variables cliniques : le traitement.

6. Techniques de prise en charge des préléevements

e Reéception : ldentification, enregistrement et vérification des différents

prélevements.

Fixation : tous les prélevements ont été fixés au formol tamponné a 10%.
Pour accélérer le processus de fixation, les pieéces de mastectomies ont éte

paginées.

Salle de macroscopie : les piéces sont d’abord bien lavées. Ensuite elles
ont eté décrites, mesurées puis coupés en plusieurs tranches de section.
Apres I’observation des tranches de section, nous avons décrit 1’aspect, la
localisation et mesureé la taille de la 1ésion tumorale. Plusieurs prélevements
pertinents ont été effectués puis mis dans des cassettes. Les ganglions ont

été isolés, puis inclus en totalité dans les cassettes.
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e Déshydratation par I’alcool et inclusion :
Aprés la mise en cassette, les prélevements ont subi un processus de
déshydratation pour la bonne adhésion des tissus sur la lame porte objet. La
déshydratation en alcool éthylique de degré croissant
> Bain d’alcool 80° : 15 mn (biopsie) ou 1 heure (piece opératoire)
» Bain d’alcool 95° : 30 mn (biopsie) ou 2 heures (piéce opératoire)
> Bain d’alcool 100° : 30 mn (biopsie) ou 2 heures (piéce opératoire)
attente possible pendant 30 mn ou 2 heures.
Ensuite les tissus ont été mis dans une solution de paraffine pour la

confection des bocs de paraffine par I’intermédiaire d’un moule en fer.

Coupe et coloration : Les blocs de paraffine ont ete refroidis, coupés en
fins rubans de 2 4 3 p a I’aide du microtome. Les rubans ont été ensuite

étalés sur des lames puis colorés a I’hématoxyline-éosine (HE).

Immunohistochimie
Technique :
- Concernant la fixation : Congeélation des tissus en le plongeant dans
un liquide refroidissant et enrobage dans une substance protectrice.
Fixer les tissus avec le formol a 10%.

Protocole :

- Déposer des coupes de fins rubans sur des lames anisées

Mettre des lames a chauffer pendant 1h30 minutes a 70°C la veille
pour éviter tout decollement ensuite laisser refroidir.

Remettre a chauffer le lendemain pendant 1H30 minutes a 70°.

Déparaffinage soigné : 3 bains de toluene ou xylene (le dernier
toujours propre).

Réhydratation progressive : 2 bains d’alcool absolu, 1 bain d’alcool

95° et de 1’eau distillée.
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Démasquage : le démasquage antigénique est réalisé au bain marie a
98°C.

Cerclage des coupes

Mettre des gouttes de peroxydes d’hydrogéne sur lame et attendre 10
minutes (facultatif), puis ringage en tampon PBS.

Mettre des gouttes de protéines block sur la lame et attendre 5mn
puis ringages en tampon PBS.

Déposer sur la lame de I’anticorps primaire et attendre 30mn puis

rincage en tampon PBS dilué.

Déposer sur la lame Anticorps de liaison anti-Anticorps primaire et
attendre 10mn puis ringage en tampon PBS dilué.

Déposer le Polymere marqueé a la peroxydase sur les lames et attendre

10mn, rincage en tampon pH 7.6 puis ringage a I’eau distillée.

Appliquer le Chromogene DAB pendant 5 minutes a préparer

extemporanément puis ringage a I’eau distillée.
Contre coloration a I’hématoxyline puis ringage a 1’eau distillée.
Enfin on procéde au montage des lames en milieu aqueux et a la

lecture.

7. Définitions opérationnelles

Age : correspond a ’dge de la patiente au moment du diagnostic histologique,

exprimé en années révolues. Pour cette étude, seules les patientes agées de moins

de 40 ans ont été incluses.

Type histologique : correspond au type de tumeur identifié a I’examen
microscopique et classé selon la classification de ’OMS 2019 des tumeurs du

sein.
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Grade histo-pronostique (SBR modifié par Elston et EIlis) : c’est un systéme
de classification histologique permettant d’évaluer 1’agressivité du cancer du sein.
Il repose sur trois criteres morphologiques :

e Architecture tumorale

e Atypies cytonucléaires (taille et forme des noyaux)

e Nombres de mitoses
Chaque critere est coté de 1 a 3, pour un score variant de 3 a 9 permettant de
definir trois grades :

« Grade | (bien différencié) : score 3a5

« Grade Il (modérément différencié) : score6 a7

« Grade Il (peu différencié) : score 82a 9

Récepteurs hormonaux (ER et PR) : L’expression est déterminée par
immunohistochimie et évaluée par le score Allred (proportion + intensite).
« Positif : > 1 % des cellules tumorales expriment les récepteurs.

« Négatif : <1 % de cellules tumorales exprimant les récepteurs.

Statut HER2 (Human Epidermal growth factor Receptor 2) : Evalué en

immunohistochimie selon les recommandations de ’ASCO/CAP (2018) :
« Score 0 ou 1+ : négatif
« Score 2+ : équivoque — confirmation par hybridation in situ (FISH/CISH)

« Score 3+ : positif (surexpression HER2)

Index de prolifération (Ki-67) : Pourcentage de cellules tumorales exprimant
Ki-67.

« Faible prolifération : <14 %

. Elevée : >14 % (certains auteurs utilisent le seuil de 20 % — préciser selon

ton labo).

Sous-types moléculaires immunohistochimiques du cancer du sein
(classification de St Gallen, 2013) :
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Luminal A : ER+ et/ou PR+, HER2-, Ki-67 faible
Luminal B HER2- : ER+ et/ou PR+, HER2-, Ki-67 élevé
Luminal B HER2+ : ER+ et/ou PR+, HER2+

HER?2 enrichi : ER-, PR-, HER2+

Triple négatif (basal-like) : ER-, PR-, HER2-

Traitement : Correspond aux modalités thérapeutiques instaurées :

« Chirurgie : tumorectomie ou mastectomie, quadrantectomie, plastie
mammaire.
Chimiothérapie : néoadjuvante, adjuvante ou palliative.
Hormonothérapie : tamoxifene, inhibiteurs de 1’aromatase, etc.
Thérapies ciblées : trastuzumab (anti-HER2) et autres molécules selon la

disponibilité.

8. Saisie et analyse de données

Les donnees recueillies a partir des dossiers médicaux, registres du laboratoire
d’anatomie pathologique, comptes rendus d’immunohistochimie et fiches
d’hospitalisation ont ¢été systématiquement vérifices afin de garantir leur
exhaustivité et leur fiabilité. Aprés validation, elles ont été saisies dans une base

de données créée avec le logiciel Kobocollect.

La saisie a été réalisée en double entrée afin de limiter les erreurs de transcription.
Les variables quantitatives (age, taille tumorale, nombre de ganglions atteints,
durée de suivi, etc.) et qualitatives (statut des récepteurs hormonaux, statut HER2,
grade histologique, type histologique, modalités thérapeutiques, etc.) ont été

codées de maniere appropriée avant analyse.

L’analyse statistique comprendra :

« Analyse descriptive : calcul des fréquences, proportions et pourcentages
pour les variables qualitatives ; moyennes, écarts-types, médianes et

intervalles interquartiles pour les variables quantitatives.
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« Analyse comparative : utilisation de tests statistiques (Chi2 ou test exact
de Fisher pour les proportions, test de Student ou Mann-Whitney pour les
moyennes selon la distribution des données) afin d’examiner les relations
entre les caractéristiques immunohistochimiques et les choix

thérapeutiques.

« Analyse pronostique : étude des facteurs histo-pronostiques et

immunohistochimiques en lien avec les variables thérapeutiques et
éventuellement la survie (si le suivi est disponible), en utilisant des modeéles

de régression logistique ou de Cox.

Le seuil de significativité sera fixé a p < 0,05. Les résultats seront présentés sous
forme de tableaux, graphiques et figures pour faciliter leur compréhension et leur

interpreétation.

9. Considération éthique et déontologique
L’anonymat et la confidentialité des données recueillies ont été observés. Les
renseignements concernant chaque patiente ont été codifiés par un numéro qui ne

permettra pas d’identifier le malade lors de la publication des résultats de 1’étude.
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RESULTATS

Au total, 80 patientes dgees de moins de 40 ans ont été incluses dans notre étude

Elles ont été diagnostiquées et prises en charge pour un cancer du sein entre 2022

et 2024 au CHU Point G.

Données sociodémographiques

Tableau I : Répartition annuelle des patientes atteintes de cancer du sein

Année Effectif Fréquence (%)

2022 25 31,25
2023 31 38,75
2024 24 30
Total 80 100

La distribution annuelle ne montrait pas de tendance linéaire claire, mais plutot une
variabilité modérée. L’année 2023 constitue un pic avec la proportion la plus élevée de
cas (37,8 %).
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Tableau Il : Répartition des patients selon 1’age

Tranche d’age Effectif Fréquence (%)

18 — 24 ans 3 3,75

25-29 ans 6 7,5
3034 ans 21 26,25
35-39 ans 50 62,75
Total 80 100

Le tableau présente la distribution des 80 patientes de moins de 40 ans diagnostiquees
avec un cancer du sein selon quatre tranches d’age. L’age moyen des participantes était
34,3 + 4,1 ans. La majorité écrasante des cas se concentrait dans la tranche d’age de 35
a 39 ans, représentant 62,75 % de 1’échantillon. Les patientes les plus jeunes (18-24 ans)

sont trés peu représentées (3,75 %).

Tableau 111 : Répartition des patientes selon la profession

Profession Effectif Fréquence (%)

Femme au foyer 54 67,5

Fonctionnaire 17 21,3
Profession Libérale 6 75
Commergante 2 2,5
Cultivatrice 1 1,3
Total 80 100

Les femmes au foyer représentent la grande majorité des cas (67,5 %), soit plus des

deux tiers de I’échantillon, suivies des fonctionnaires (21,3 %) et des professions

libérales (7,5 %).
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Tableau IV : Répartition des patientes selon I’ethnie

Ethnie Effectif Fréquence (%)

Bambara 22

Peulh

N
[y

Malinke
Minianka
Senoufo
Soninke
Sonrhai
Kassongue
Dafing
Dogon

w NN DDA OO B~ OO 0

Autres *

Total

[}
o

* . Bobo (1), Samono (1), Mossi (1)

Les patientes étaient majoritairement d’ethnie Bambara (27,5 %) et Peulh (26,3 %),
représentant ensemble plus de la moitié de I’échantillon. Les autres groupes ethniques
étaient moins fréquemment observés, notamment les Malinké (10 %), les Minianka (7,5
%), ainsi que les Senoufo, Soninké et Sonrhai (5 % chacun). Les ethnies Kassongué,
Dafing, Dogon, Sarakolé et celles regroupées dans la catégorie “Autres” présentaient

des fréquences marginales (< 3,8 %).
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Tableau V : Répartition des patientes selon la région de provenance

Provenance Effectif Fréquence (%)

Bamako 60
Koulikoro 13
Sikasso 3
Autres * 4
Total 80

*: Gao (1), Tombouctou (1), Segou (1), Kayes (1).

La majorité des patientes provenait de Bamako (75 %), suivie de la région de
Koulikoro (16,3 %). Les regions plus eloignées étaient faiblement représentees,
notamment Sikasso (3,8 %) et les régions de Gao, Tombouctou, Ségou et Kayes

regroupees dans la catégorie “Autres” (5 %).

Tableau VI : Répartition des patientes selon 1’état civil

Statut matrimonial Effectif Fréquence (%)

Mariée
Célibataire
Veuve
Divorcée
Indéterminé*

Total

* . Le statut matrimonial n’était pas mentionné dans les dossiers de consultations.

La majorité des patientes étaient mariées (80%), suivies des célibataires (8,8%),

suivies des célibataires (8,8 %), des divorcées (5 %) et des veuves (2,5 %). Le

statut matrimonial était manquant dans 3,8 % des dossiers.
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Tableau VII : Répartition des patientes selon le centre de consultation initiale

Centre de consultation Effectif Fréquence (%)

CHU Point G

o
o

CHU Gabriel Toure

Hopital du Mali

Centre de sante Commune |
Centre de sante Commune CV
Hopital régionaux 3,75
Centre de santé commune Il 3,75

Centre de sante commune CVI 3,75

o W O w w A~ NP~

Autre*

Total 80 100

6,25

* . Centre de santé commune CIV (1), Centre de santé de Mopti (1), Centre de santé de Niono (1),
centre de sante de référence de Gao (1), Hopital mére et enfant le Luxembourg (1), Privé (1).

La majorité des patientes ont été consultées initialement dans des structures de

niveau tertiaire, principalement au CHU Point G (60 %), suivi du CHU Gabriel

Touré (10 %). Les centres de santé de proximité et les hopitaux regionaux ont

contribué de maniere marginale, traduisant une forte centralisation du diagnostic

du cancer du sein dans les grands hopitaux de Bamako.
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2. Données cliniques

Tableau VIII : Répartition des patientes selon le motif de consultation

Motif de consultation Effectif Fréquence (%)

Nodule ou tuméfaction du sein 58 72,5
Association de plus de deux signes 8 10
Douleur mammaire 5
Nodule axillaire

Déformation de la peau ou du mamelon 2,5
Néo récidive 2,5
Ulcération 2 2,5

Ecoulement mamelonnaire 1 1,25
Total 80 100

La majorité des patientes ont consulté pour un nodule ou une tuméfaction du sein

(72,5 %), indiquant que le diagnostic repose essentiellement sur la détection

tardive d’une masse palpable.

Tableau IX : Répartition des patientes selon la contraception

Contraception Effectif Fréquence (%)

Oui 31 38,75
Non 49 61,25
Total 80 100

La majorité des patientes (61,25 %) ne rapportaient pas 1’'usage de
contraception, tandis que 38,75 % en utilisaient, reflétant une pratique
contraceptive relativement faible dans 1’échantillon étudié.
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Tableau X : Répartition des patientes selon le type de contraception utilisée

Meéthode de contraception utilisée Effectif Fréquence (%)

Oral 14 45,2
Jadel 10 32,3

Injectable 7 22,6

Total 31 100,0

Parmi les utilisatrices de contraception (31 cas), les méthodes hormonales
dominaient largement, avec une prédominance des contraceptifs oraux (45,2 %),
suivis des implants Jadel (32,3 %) et des contraceptifs injectables (22,6 %).

Tableau XI : Répartition des patientes selon le sein atteint

Sein atteint Effectif Fréquence (%)

Sein droit 39 48,8
Sein gauche 38 47,5

Sein gauche et sein droit 3 3,8

Total 80 100

Le sein droit était le plus souvent atteint (48,8 %), suivi du sein gauche (47,5 %),

avec une bilatéralité observée dans 3,8 % des cas. La répartition droite/gauche

était globalement équilibrée.
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Tableau XI1 : Répartition des patients selon la taille tumorale

Taille de la tumeur Effectif Fréquence (%)

TO (Pas de tumeur palpable) 3 3,8
T1 4 5
T2 10 12,5
T3 9 11,3
T4 94 67,5
Total 80 100

Ce tableau décrit la taille et I’extension locale des tumeurs mammaires au
moment du diagnostic, selon la classification TNM (TO a T4). La majorité des
patientes présentaient une tumeur de stade T4 (67,5 %), traduisant un diagnostic
tardif. Les stades TO a T3 étaient nettement moins fréquents, confirmant une
faible proportion de cas diagnostiqués a un stade précoce.

Tableau X111 : Répartition des patientes selon les atteintes ganglionnaires

Atteintes ganglionnaires Effectif Fréquence (%)
NO 9 11,3
N1 49 61,3
N2 19 238
N3 3 38
Total 80 100

Les atteintes ganglionnaires étaient dominées par le stade N1 (61,3%), suivie de
N2 (23,8 %) et de NO (11,3 %). Le stade N3 restait rare (3,8 %), confirmant une

prise en charge majoritairement tardive avec une forte proportion d’atteintes

ganglionnaires.
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Tableau X1V : Répartition des patientes selon les métastases a distance

Meétastases a distance Effectif Fréquence (%)
MO 56 70
M1 24 30
Total 80 100

Des métastases a distance ont été retrouvées chez 30 % des patientes, tandis que
70% ne présentaient pas d’extension métastatique, traduisant une proportion

élevee de diagnostics tardifs dans la cohorte.

3. Données anatomopathologiques et immunohistochimiques

Tableau XV : Répartition des patientes selon la nature de la piéce

Nature de la piece d’anatomopathologie Effectif Fréquence (%)

Biopsie du sein 70 87,5
Tumorectomie 5 6,3
Mastectomie + Curage ganglionnaire 4 5

Mastectomie 1 13
Total 80 100

La biopsie du sein constituait le principal type de prélevement (87,5 %), tandis

que les piéces chirurgicales, tumorectomie (6,3 %), mastectomie avec curage (5

%) et mastectomie simple (1,3 %), étaient nettement moins fréquentes, traduisant

une prédominance du diagnostic pré thérapeutique par biopsie.
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Tableau XVI: Répartition des patientes selon le type histologique

Type histologique Effectif Fréquence (%)

Carcinome infiltrant de type non spécifique 78 97,5

Carcinome lobulaire infiltrant 2 2,5

Total 80 100

Le type histologique largement predominant était le carcinome infiltrant de type
non spécifique (97,5 %), tandis que le carcinome lobulaire infiltrant était rare (2,5

%). Cette distribution refléte un profil tumoral homogéne marqué par des formes
infiltrantes.

Tableau XVII : Répartition des patients selon le grade histo-pronostique (SBR-
EE)

Classification SBR-EE Fréquence (%)

Grade | 4 4,88
Grade Il 44 53,66
Grade Il 32 39,02
Total 80 100

Selon la classification SBR-EE, la majorité des tumeurs étaient de grade I1 (53,66

%), suivies des grades 111 (39,02 %) et | (4,88 %), traduisant un profil tumoral

dominé par des formes a agressivité intermédiaire ou éleveée.
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Tableau XVIII : Répartition des patients selon la classification SBR-EE et I’age

. 5 Classification SBR
Tranche d’age (année) Total

Grade | Grade Il Grade 11

18 ans — 24 ans 000)  1(333%) 2(66,7%) 3(100%)
25ans — 29 ans 000)  2(333%) 4 (66,7%) 6(100%)
30ans — 34 ans 14,8%) 12(57,1)  8(38,1%) 21(100%)
35ans — 39 ans 3(6%) 29 (58%)  18(36%) 50(100%)
Effectif Total % 4(5%) 44 (55%) 32 (40%) 80 (100%)

Test exact de Fisher =3,555; p=0,772

Les tumeurs de grade éleve (Il et I11) étaient présentes dans toutes les tranches
d’age, avec une prédominance chez les patientes de 35 a4 39 ans. Aucune
différence statistiquement significative entre 1’age et le grade histologique (p =

0,772), indiquant que 1’agressivité tumorale ne variait pas selon I’age.

Tableau XVII1 : Répartition des patientes selon les profils

Immunohistochimiques

Profil IHC Effectif Fréquence (%)

Luminal A 17 21,25
Luminal B 6 75
HER2 24 30
Triple négatif 33 41,25
Total 80 100

Le profil immunohistochimique le plus fréquent était le triple négatif (41,25 %),

suivi du sous-type HER2+ (30 %). Les profils Luminal A et B étaient moins
représentés (21,25 % et 7,5 %). Les sous-types agressifs dominaient largement la

cohorte, représentant plus de 70 % des cas.




Cancer du sein chez les femmes de moins de 40 ans au CHU Point G : aspects
immunohistochimiques et thérapeutiques

Tableau XIX : Répartition des patientes selon la classification SBR-EE et profil IHC

Classification SBR-EE

Profil IHC
Grade | Grade Il Grade 111

5

Luminal A 00)  12(70.6%) (29 40p)

17(100%)
Luminal B 000  5(833%) 1(16,7%) 6(100%)
HER2 1(4,2%)  6(25%) 17 (70,8%) 24(100%)
Triple négatif 3(9,1%) 21(66,6%) 9 (27,3%) 33(100%)

Total % 4(5%)  44(55%)  32(40%) 80(100%)

Test exact de Fisher = 15,3  p=0,006

Les grades éleves (Il et 111) dominaient dans tous les profils
immunohistochimiques. Le grade 111 était particulierement frequent dans les
tumeurs HER2+ (70,8 %), tandis que les tumeurs Luminal A et Luminal B
présentaient majoritairement un grade Il (respectivement 70,6 % et 83,3 %). Le

profil triple négatif était également dominé par le grade 1l (66,6 %). Une

association statistiguement significative entre le grade SBR et les profils IHC a
été observée (p = 0,006).
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Tableau XX : Répartition des patientes selon le profil IHC et 1’age

Tranche d’age (année)
Profil IHC

18-24 25-29 29-30 30-39

Luminal A 1 (0) 0(59%) 3(17,6%) 13 (76,5%) 17 (100%)

Luminal B 0 (0) 0(%) 1 (16,7%) 5 (83,3%) 6 (100%)

1(4,2%) 4(167%) 7(292%) 12 (50%) 24 (100%)

Triple négatif 13%) 2(6,1%) 10(30,3%) 20 (60,6%) 33 (100%)

Total 3(38%) 6(7,5%) 21(263%) 50 (63%) 80 (100%6)
Test exact de Fisher = 6,702 p=0,658

La distribution des profils immunohistochimiques était globalement homogene
entre les tranches d’age. Les tumeurs étaient majoritairement diagnostiquées
chez les patientes de 35-39 ans (63 %), quel que soit le profil
immunohistochimique. Les profils Luminal A et B étaient principalement
retrouvés dans cette tranche d’age (respectivement 76,5 % et 83,3 %), tandis que
les profils HER2+ et triple négatif présentaient aussi une proportion importante
chez les 35-39 ans (50 % et 60,6 %). Aucune différence statistiquement

significative n’a été observée entre 1’age et les profils [HC (p = 0,658).
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Tableau XXI : Répartition des patientes selon 1’indice de prolifération Ki-67

Ki-67 Effectif Fréquence (%)
Positif 5 6,1
Négatif 2 2,4
Non fait 73 91,5
Total 80 100,0

Le marqueur Ki-67 n’a été réalisé que chez 8,5 % des patientes. Parmi elles, 6,1
% présentaient un Ki-67 positif et 2,4 % un Ki-67 négatif, tandis que 91,5 %

n’avaient pas de test disponible.

4. Modalités thérapeutiques

Tableau XXII : Répartition des patientes selon les types de traitement

Traitement Effectif Fréquence (%)

Chimiothérapie 27 33,8
Chimiothérapie +Thérapies ciblées 22 27,5
Chimiothérapie + Chirurgie 7 8,8
Chimiothérapie +Chirurgie +Thérapies ciblées 15
Chimiothérapie + Chirurgie + Radiothérapie 5

Chimiothérapie + Chirurgie + Radiothérapie

+Thérapies ciblées 2,5

Chimiothérapie + Radiothérapie + Thérapies

ciblées 13

Non traitées 5 6,3
Total 80 100

La chimiothérapie était la modalité thérapeutique la plus utilisée (35,37%), suivie
de son association avec les thérapies ciblée (27,5%). Les traitements combinant
chimiothérapie, chirurgie et/ou radiothérapie étaient moins fréquents, reflétant un

diagnostic souvent tardif limitant les options thérapeutiques curatives.
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4.1. Type de thérapie ciblée

Tableau XXIII1 : Répartition des patientes selon les thérapies ciblées

Type de thérapie ciblée Traitement Effectif Fréquence (%)

Anti her2

(N=19) Trastuzumab >L4

Hormonothérapie
(N=15)
Tamoxiféene 14

Inhibiteur de I’aromatase 1

Hormonothérapie + Anti her2 3
Total 37

e [’hormonothérapie reposait principalement sur le Tamoxifene

Parmi les patientes ayant recu une thérapie ciblée, 51,4% ont bénéfici¢ d’un
traitement anti-HER2 (Trastuzumab), 40,5 % d’une hormonothérapie seule et 8,1

% d’une combinaison anti-HER?2 + hormonothérapie.

4.2. Chimiothérapie

Tableau XXIV : Répartition des patientes selon la chimiothérapie

Chimiothérapie Effectif Fréquence (%)

Néoadjuvante 55 73,3
Palliative 13 17,3

Adjuvante 7 9,3
Total 75 100

Parmi les 75 patientes traitées, la chimiothérapie était majoritairement administrée

en phase néoadjuvante (73,3 %), tandis que 17,3 % des patientes recevaient une

chimiothérapie palliative et 9,3 % une chimiothérapie adjuvante.
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Tableau XXV : Répartition des patientes selon le schéma de chimiothérapie

Schémas de chimiothérapie Effectif

Fréquence (%)

AC-60 (Doxorubicine — Cyclophosphamide) 21
AC-T (AC - Taxane (Plactixel/Docétaxel) 42
TC (Docétaxel + Cyclophosphamide) 2
Aucun schéma* 10
Total 75

25,61
51,22
2,44
14,63
100

* . patientes n’ayant pas recu de schéma standardisé, mais des molécules simples

de chimiotherapie.

Le schéma AC-T était le plus utilisé (51,22 %), suivi du schéma AC-60 (25,61
%). Le schéma TC était rare (2,44 %), tandis que 14,63 % des patientes ne

recevaient pas de protocole standardise. Cette distribution refléte une prise en

charge dominée par des traitements intensifs adaptés a des tumeurs agressives et

avanceées.
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Tableau XXVI : Répartition des patientes selon la molécule de chimiothérapie

Molécule de chimiothérapie* Effectif Fréquence (%)

Docetaxel (taxotere) 1 18

Carboplatine 24 429
Paclitaxel (taxol) 5 8,9
Zométa 10 17,9

Doxorubicine

3 5,4

6 10,7
Gemcitabine 4 71

2

1

Capécitabine
Epirubicine 3,6

Cisplatine 18

La carboplatine était la molécule la plus administrée (42,9 %), suivie de 1’acide
zoledronique (17,9 %), témoignant d’une prise en charge domineée par des tumeurs
agressives et par la présence fréquente de métastases osseuses. Les autres
chimiothérapies (paclitaxel, capécitabine, gemcitabine, anthracyclines) ont été

utilisées de maniere complémentaire selon les indications cliniques.
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4.3. Radiothérapie
Tableau XXVII : Reépartition des patientes selon la localisation de la

radiothérapie

Localisation de la radiothérapie Effectif (Sur 7) Fréquence (%)

Paroi thoracique 28,6
Paroi thoracique +Aires ganglionnaire 28,6
Sein 14,3
Sein + Aires ganglionnaires 14,3
Sein + Paroi thoracique 14,3
Total 100

La radiothérapie a été administrée a seulement 7 patientes, ciblant principalement
la paroi thoracique, seule (28,6 %) ou associée aux aires ganglionnaires (28,6 %).
Les autres localisations (sein seul, sein + ganglions, sein + paroi thoracique)

étaient moins fréquentes, chacune représentant 14,3 %.

5. Evolution et devenir des patientes

Tableau XXVII1 : Répartition des patientes selon 1’évolution

Evolution Effectif Fréquence (%)

Complication 2 2,5

Déces 14 17,3

En cours de traitement 30 37,5

Rémission 23 23,8

Perdue de vue 11 13,8

Total 80 100,0
Parmi les 80 patientes, 23,8 % étaient gueéries, 17,3 % étaient décédées, tandis
que 37,5 % étaient encore en cours de traitement. Les pertes de vue
représentaient 13,8 % et 2,5 % avaient présenté des complications. Ces résultats
témoignent d’une évolution contrastée, marquée par une mortalité élevée et un
faible taux de guérison, en lien avec la prise en charge tardive et les profils
tumoraux agressifs.
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1. Méthodologie et limite de I’étude.

1.1. Méthodologie
Notre étude a porté sur les aspects immunohistochimiques et les modalités

thérapeutiques du cancer du sein chez les femmes agées de moins de 40 prises
en charge au CHU Point G. 11 s’agit d’une étude a double volet, rétrospectif et

prospectif, conduite sur une période de trois ans (2022-2024).

La collecte des données a été réalisée a partir des dossiers médicaux, des
comptes rendus anatomopathologiques, des résultats d’immunohistochimie ainsi
que des protocoles thérapeutiques appliqués. Malgré les efforts entrepris pour
assurer la fiabilité et I’exhaustivité des informations recueillies, certaines

difficultés ont éte rencontrees au cours du processus.

1.2.  Limites de I’étude
Malgre la rigueur méthodologique ayant guidé la réalisation de ce travail,

plusieurs limites doivent étre prises en compte dans I’interprétation des résultats :
Le caractere partiellement rétrospectif d’étude, susceptible d’introduire des
biais d’information en raison de I’incomplétude, de I’hétérogénéité ou du manque
de précision de certains dossiers médicaux, particulierement pour les variables
cliniques et thérapeutiques.

La taille relativement modeste de I’échantillon (80 patientes), qui limite la
portée statistique des analyses et ne permet pas une généralisation a 1’ensemble
des femmes jeunes atteintes de cancer du sein au Mali. Néanmoins, 1’échantillon

reflete fidelement la population réellement prise en charge dans notre structure.

Des contraintes techniques dans la réalisation des examens
Immunohistochimiques, liées notamment a 1’indisponibilité intermittente de
certains réactifs, aux codts éleveés des analyses et a des ruptures logistiques. Ainsi,

certains marqueurs essentiels comme Ki-67, p5S3 ou EGFR n’ont pas pu étre

réalisés de maniére systématique, réduisant la précision de certains sous-groupes

tumoraux.
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La variabilité des parcours thérapeutiques, certaines patientes ayant été prises
en charge dans plusieurs structures publiques ou privées. Cette hétérogénéité a
parfois compliqué 1’harmonisation, la vérification et la standardisation des
données relatives aux traitements (chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie,

hormonothérapie).

2. Caractéristiques sociodémographiques
2.1. Lesannees

Dans notre étude, 80 femmes de moins de 40 ans ont été recensées sur trois ans
au CHU Point G, avec un nombre particulierement élevé de cas en 2023. Ce pic
pourrait témoigner d’une plus grande fréquentation des services spécialisés ou
d’un meilleur accés aux outils diagnostiques durant cette période. Des
observations similaires ont été rapportées dans plusieurs pays africains, ou
I’amélioration progressive du systéme de santé se traduit par une augmentation

du nombre de cancers détectés [1].

2.2. L’age

L’age moyen des patientes de notre série était de 34,3 + 4,1 ans avec des extrémes

de 18 et 39 ans. La tranche de 35-39 ans était la plus représentée, regroupant
62,75% des cas. Cette moyenne d’age est proche de celle rapportée dans 1’étude
multicentrigue internationale de Djiwa et al. (2022) [64], qui retrouvait un age
moyen de 33,7 ans chez les patientes de moins de 40 ans atteintes de cancer du
sein, confirmant la concordance de notre population avec les données africaines

et internationales.

Elle demeure néanmoins légérement supérieure a la moyenne observée par
Essiben et al [65] au Cameroun et inférieure a celle de Doumir (2022) [66] au
Maroc, qui rapportaient respectivement des ages moyens de 33,3 ans et 37 ans.
Cette variation pourrait refléter des différences contextuelles, socioculturelles ou

liées au recours aux soins dans les différents pays étudiés.
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2.3. Activité socio-professionnelle

Dans notre étude, 67,5 % des patientes étaient des femmes au foyer. Cette forte

représentation refléte une réalité fréquente dans de nombreux pays africains, ou

la dépendance économique limite 1’accés rapide aux soins. Plusieurs études
montrent que les femmes sans revenu stable consultent souvent tardivement, faute
de moyens financiers ou d’autonomie pour se rendre dans les structures de santé
[67,68]. Cette vulnérabilité peut retarder le diagnostic et compliquer 1’adhésion
aux traitements, soulignant 1I’importance de renforcer les mécanismes de soutien

social et I’acces équitable aux soins.

2.4. Ethnie et région de provenance
Dans notre étude, les Bambaras (27,5 %) et les Peulhs (26,3 %) étaient les groupes
les plus représentés. Cette répartition semble surtout refléter la démographie
nationale plutét qu’un lien direct avec le cancer du sein. Par ailleurs, le fait que
75 % des patientes viennent de Bamako confirme le réle central du CHU du Point
G comme structure de référence, mais souligne aussi les difficultés d’acceés aux
soins pour les femmes vivant en zones rurales, comme rapporté¢ dans d’autres

travaux africains [69,70].

3. Données cliniques

3.1. Motif de consultation

La découverte d’une masse tumorale au niveau du sein constitue classiquement le
principal motif de consultation en oncologie mammaire. Dans notre étude, une
tuméfaction mammaire était rapportée dans 72,5 % des cas. Cette proportion est
comparable a celles observées par Cisse au Mali [71] et par Essiben au
Cameroun [65], qui ont rapportaient respectivement 70% et 68%. Ces similitudes

confirment que la présence d’une masse palpable demeure le signe d’alerte le plus
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fréguent dans les contextes africains, souvent en lien avec une découverte tardive
et I’absence de dépistage systématique.

3.2. Contraception
Concernant 1’utilisation de la contraception, 37,8 % des patientes déclaraient

utiliser une méthode contraceptive, tandis que 62,2 % n’en utilisaient pas.

Parmi les méthodes rapportées, les contraceptifs oraux étaient étayés les plus
fréquents (45,2 %). Nos résultats sont proches de ceux de Sidoni et al [72], qui
rapportaient que 29 % des femmes de moins de 40 ans utilisaient la contraception
orale, ainsi que des observations de Djiwa et al. [64], montrant qu’une exposition
hormonale prolongée aux contraceptifs oraux était plus fréquente chez les femmes
jeunes présentant un cancer du sein hormonodépendant. Toutefois, il convient de
rappeler que la relation entre contraception hormonale et risque de cancer du sein
reste sujette a débat. Selon I’OMS, I’augmentation eventuelle du risque est faible
en termes absolus et doit étre interprétée en tenant compte du profil hormonal,

géneétique et des autres facteurs individuels de chaque patiente [73].

3.3. Taille tumorale
Dans notre serie, les tumeurs classées T4 étaient largement majoritaires,
représentant 67,5 %, alors que les stades TO a T3 étaient nettement moins

fréquents. Cette prédominance des formes localement avancées t€émoigne d’un

retard important au diagnostic. Des observations comparables ont été rapportés au

Mali par Cissé [71], qui retrouvait une proportion élevée de stades T3-T4
dépassant 65 %, ainsi qu’au Cameroun par Essiben et al. [65], ou environ 60 %

des patientes présentaient un stade T4 au moment du diagnostic.

3.4. Nature des prélevements
Dans notre série, 1’analyse de la nature des prélévements anatomopathologiques
a mis en évidence une large prédominance des biopsies mammaires (85,4%). Ce
résultat traduit le recours préférentiel a la biopsie a visée diagnostique avant toute

prise en charge chirurgicale, en accord avec les recommandations internationales

68
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qui préconisent une confirmation histologique préalable afin d’orienter la stratégie

thérapeutique de maniére appropriée [74].

De maniere générale, le profil épidémie-clinique mis en évidence dans notre série
s’inscrit dans la continuité des données rapportées par la littérature africaine
récente. Il s’agit le plus souvent de femmes jeunes, agées de 30 a 39 ans,
majoritairement sans activité professionnelle rémunérée, vivant en milieu urbain,
et consultant frequemment a un stade avance de la maladie [21,61,75,76]. Ce
tableau met en lumiére 1’impact combiné de la vulnérabilité socio-economique,
des insuffisances du dépistage précoce et des délais de consultation sur la prise en
charge du cancer du sein au Mali, qui constituent encore aujourd’hui des obstacles

majeurs a I’amélioration du pronostic.

4. Données anatomopathologiques et immunohistochimiques
4.1. Type histologique
Dans notre étude, le carcinome infiltrant de type non spécifique constituait la
forme histologique largement dominante, représentant 97,5 % des cas. Cette

prédominance est largement décrite dans la littérature, tant africaine

qu’internationale. Des études menées au Mali par Bengaly et al [77] (Mali), Kone

et al [78] (Mali), rapportaient des proportions similaires, respectivement de 95,8%
et 95,5 %. De méme, Abass au Maroc [79] retrouvait une fréquence de 95,8%.
En dehors du continent africain, cette tendance reste comparable, Dehmani en
France [80] rapportait une proportion de 94,7 %, tandis que Solange au Brésil

[81] observait une frequence légerement plus faible (78%), probablement en lien
avec une plus grande diversité histologique liée au dépistage précoce et a une
classification plus détaillée des tumeurs. L’homogénéité des résultats observés
dans notre étude confirme que le carcinome infiltrant non spécifique demeure la
forme histologique la plus fréquente du cancer du sein, indépendamment du

contexte géographique.
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4.2. Classification SBR-EE
Le pronostic du cancer du sein était étroitement lié au grade histo-pronostique
SBR-EE, les tumeurs de haut grade étant généralement associée a une évolution
plus défavorable. Dans notre étude, les tumeurs de grade Il étaient les plus
représentées, constituant 52,4% des cas. Cette prédominance du grade
intermédiaire est fréquemment rapportée dans la littérature africaine. Des
proportions comparables ont été observées par Koné et al. au Mali [78], Essiben
et al. Au Cameroun [65], qui rapportaient respectivement des frequences de
67,2%, 76,9%. La forte représentation des tumeurs de grade 1l suggére un profil
histologique de malignité intermédiaire, souvent associé a une agressivité
biologique modéerée mais nécessitant néanmoins une prise en charge adaptée et
précoce. Ces résultats confirment la similarité des profils histopathologiques du
cancer du sein observes dans les pays africains, malgré des contextes sanitaires et

socio-économiques différents.

4.3. Profil immunohistochimique
La classification moléculaire du cancer du sein constitue un élément essentiel a la

fois pour I’évaluation pronostique et pour I’orientation thérapeutique. Dans notre

étude, le sous-type triple negatif était le plus représenté, concernant 45,1 % des

patientes. Cette fréquence élevée était comparable a celle rapportée par Koné et
al. au Mali [78], ainsi que par 1’étude multicentrique menée au Nigeria et au
Séneégal par Huo et al. [82], qui retrouvaient respectivement des proportions de
50,7% et 55%. En revanche, des ¢tudes réalisées en dehors de 1’Afrique,
notamment par Dehmni en France [80] et Costa et al. au Breésil [81], rapportaient
des taux nettement plus faibles de cancers triple négatifs de I’ordre de 13,5% et
13%. Ces différences soulignent des variations géographiques et ethniques, mais

également I’impact du dépistage précoce et de 1’acces aux soins spécialisés sur la
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distribution des sous-types moléculaires. Par ailleurs, le Ki-67, marqueur de
prolifération cellulaire, n’a pu étre évalué que chez une faible proportion de
patientes (8,5 %). Parmi celles-ci, il était positif dans 6,1 % des cas et négatif dans
2,4 %. Cette limitation restreint 1’analyse du potentiel prolifératif des tumeurs
dans notre population. Elle s’explique principalement par la disponibilité limitée
de ce test en pratique courante dans notre contexte, une contrainte fréquemment

rapportée dans les pays a ressources limitées [73].

5. Données thérapeutiques

5.1. Modalités thérapeutiques

Dans notre série, la prise en charge thérapeutiques reposait principalement sur la
chimiothérapie, administrée a visee adjuvante ou néoadjuvante chez 93,75 % des
patientes. La chirurgie a été réalisée dans 31,25% des cas, tandis que la
radiothérapie n’a concerné moins de 10% des patientes. Cette prédominance de la
chimiothérapie associée a une faible utilisation de radiothérapie a également été
rapportée par Gueye et al. Au Sénégal [83], qui retrouvaient 89,5 % de patientes

traitées par la chimiothérapie et moins de 15% ayant bénéficié d’une

radiothérapie. A 1’échelle régionale, I’OMS souligne que moins de 20 % des

femmes atteintes de cancer du sein en Afrique subsaharienne ont acceés a la
radiothérapie [13]. Cette situation s’explique en grande partie par I’insuffisance
des infrastructures spécialisées, notamment le nombre limité d’unités de
radiothérapie. Au Mali, la disponibilité d’un nombre restreint d’équipements
constitue un obstacle majeur a I’accés équitable a ce traitement, contribuant ainsi
aux disparités observées dans la prise en charge thérapeutique.\
5.2.  Chimiothérapie

Dans notre étude, la chimiothérapie néoadjuvante a été administrée chez 73,3%
des patientes, traduisant une stratégie thérapeutique orientée vers la réduction
tumorale avant la chirurgie. Cette proportion élevée est comparable a celle

rapportée au Sénégal par Gueye et al. [83], qui observaient une predominance de
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la chimiothérapie néoadjuvante dans 89,55% des cas. En revanche, ces résultats
different de ceux rapportés au Mali par Cissé [71], ou la chimiothérapie adjuvante
était plus fréqguemment utilisée (environ 60 %), la néoadjuvante ne concernant
qu’un quart des patientes. Ces divergences peuvent s’expliquer par des différences
dans les pratiques cliniques, les stades au diagnostic et les protocoles

thérapeutiques appliqués selon les centres et les périodes d’étude.

5.3.  Schéma et molécules de chimiothérapie
Concernant les protocoles de chimiothérapie, le schéma AC (Adriamycine—
Cyclophosphamide) a été utilisé chez 21,75 % des patientes, le schéma AC-T
(Adriamycine—Cyclophosphamide suivi de Taxanes) chez 51,22 %, tandis que le
protocole TC (Taxanes—Carboplatine) n’a concerné que 2,44 %. La prédominance
du schéma AC-T observée dans notre série reflete une tendance vers des
protocoles plus intensifs intégrant les taxanes, contrairement a certaines séries

maliennes antérieures ou le schéma AC seul était majoritaire [10].

Des observations similaires ont été rapportées en Afrique centrale par Essiben et
al. [65], chez qui ont notaient également une utilisation non négligeable des
taxanes, administrés chez environ 20 % des patientes. Ces résultats traduisent une
évolution progressive des pratiques thérapeutiques en oncologie mammaire dans

les pays africains, malgre les contraintes liées aux ressources disponibles [6].

5.3. Types de thérapies ciblées

Parmi les 37 patientes ayant bénéficié d’un traitement ciblé, 51,4 % ont recu une

thérapie anti-HER2, 40,5% une hormonothérapie seule, tandis que 8,1 % ont été

traitées par une association anti-HER2 et hormonothérapie. L’hormonothérapie
reposait principalement sur le Tamoxifene (93,3 %), les inhibiteurs de I’aromatase
étant utilisés de fagcon marginale (6,7 %). S’agissant des traitements anti-HERZ2,

le Trastuzumab a été 1’unique molécule administrée. C Cette repartition
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thérapeutique refléte une prise en charge adaptée au profil moléculaire tumoral,
avec I’utilisation des anti-HER2 pour les tumeurs surexprimant HER2 et de
I’hormonothérapie pour les cancers hormonosensibles. Ces choix thérapeutiques
sont conformes aux recommandations internationales actuelles en matiéere de

cancer du sein [84].

Concernant les molécules de chimiothérapie associées, la Carboplatine était la
plus fréquemment utilisée (51,4 %), le plus souvent en association avec d’autres
agents tels que la doxorubicine, la capécitabine ou des traitements adjuvants
comme zométa. Ces protocoles s’inscrivent dans les stratégies recommandées
pour la prise en charge des formes agressives du cancer du sein chez les femmes

jeunes, comme rapporté dans la littérature [85].

6. Evolution et devenir des patientes

Au terme du suivi, 23 patientes (23,8%) étaient en rémission, 2 patientes soit 2,5%
ont présenté des complications post-thérapeutiques, liées principalement a la

chimiothérapie ou a des troubles hematologiques.

Par ailleurs, 14 patientes (17,3%) sont décédées au cours de la période
d’observation, traduisant la gravité et I’évolution défavorable que peuvent revétir
les cancers du sein chez la femme jeune, en lien probable avec la prédominance

des formes agressives (triple négatives et HER2+).

Un nombre important de patientes (30 cas, soit 37,8 %) étaient encore en cours de
traitement au moment de la collecte des données, ce qui témoigne du caractere
continu de la prise en charge oncologique. Enfin, 11 patientes (13,8 %) ont été
perdues de vue, soulignant un probleme de suivi post-thérapeutique et
d’adhérence au parcours de soins, probablement en rapport avec des contraintes

socio-economiques ou géographiques.
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CONCLUSION

Le cancer du sein chez la femme jeune représente une réalité préoccupante dans
notre contexte. Notre étude menée au CHU du Point G sur trois ans a mis en
évidence une prédominance des formes évoluées au diagnostic, touchant

principalement des femmes mariées, non salariees et issues de milieux modestes.

Le carcinome canalaire infiltrant était la forme histologique dominante, avec une

forte proportion de tumeurs triple négatives et HER2 positives, témoignant d’une
agressivité biologique élevée. La chimiothérapie constituait le traitement le plus
utilisé, tandis que I’accés limité aux examens immunohistochimiques et a la

radiothérapie reste un frein majeur a une prise en charge optimale.

Malgré un taux de guérison encourageant, la mortalité et les pertes de suivi
demeurent importantes. Ces résultats soulignent la nécessité d’un dépistage plus
précoce, d’un meilleur accés aux soins spécialisés et d’un suivi thérapeutique
structuré pour ameliorer le pronostic du cancer du sein chez la femme jeune au
Mali.

Une étude sur toute 1’étendue du territoire nous permettra de connaitre les profils

Immunohistochimiques.
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RECOMMANDATIONS

Aux autorités administratives et sanitaires

Renforcer les campagnes nationales de dépistage précoce du cancer du sein

et du col de ’utérus, notamment en milieu rural et périurbain.

Subventionner les examens diagnostiques et les traitements oncologiques

afin de réduire les inégalités d’accés aux soins.

Créer ou equiper des unités de cancérologie régionales pour rapprocher les

soins des populations éloignées des grands centres hospitaliers.

Mettre en place un registre national du cancer, garantissant une meilleure

surveillance épidémiologique et une planification efficiente des ressources.

Renforcer la communication sanitaire par des programmes d’éducation a la

santé, utilisant les médias, les associations et les leaders communautaires.

Creation d’un centre d’oncologie.

Accorder une place importante a la réunion pluridisciplinaire (RCP).

Au personnel soignant

Sensibiliser activement les patientes sur I’importance du dépistage précoce

et de la consultation rapide en cas de symptdmes suspects.

Améliorer 1’accueil, 1’écoute et la confidentialité dans les structures de

santé afin de maximiser la confiance des patientes.

Actualiser les compétences medicales et paramédicales a travers des
formations continues sur le diagnostic précoce et la prise en charge intégrée

du cancer.

Assurer un accompagnement psychosocial des patientes et de leurs

familles, pour renforcer 1’adhésion au traitement et réduire les abandons.
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Faire de la RCP une activité incontournable a la prise en charge des

patientes.

Aux patientes et a la population

Adopter une attitude proactive face a tout signe suspect (nodule mammaire,
saignement anormal, douleur persistante, etc.) et consulter sans délai un

professionnel de sante.

Participer aux campagnes de dépistage et de sensibilisation, afin de mieux

connaitre les risques et les moyens de prévention.

S’impliquer dans les associations de patientes pour partager les
experiences, soutenir moralement les malades et promouvoir I’information

communautaire.

Eviter ’automédication et le recours exclusif aux tradithérapies, qui

retardent la prise en charge médicale efficace.
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Introduction : Notre étude avait pour but de déterminer les aspects

immunohistochimiques et thérapeutiques chez les femmes de moins de 40 ans.

Matériels et Méthodes : Nous avons mené une étude rétrospective et

prospective, de type transversal portant sur 80 cas de cancer du sein qui s’est
déeroulé du 1* janvier 2022 au 31 décembre 2024,

Résultats : L.’age moyen était de 34,3ans, avec des extrémes de 18ans et 39ans.
La tranche d’age de 35-39 ans eétait la plus représentée soit 62,75%. La majorité

des patientes consultaient pour un nodule ou une tuméfaction mammaire (72,5%).

Le carcinome infiltrant de type non spécifique constituait le type histologique le
plus fréquent (97,5% des cas). Les tumeurs au stade IV étaient retrouvées dans
67,5% des cas. Selon la classification SBR-EE, les tumeurs de Grade 1l étaient
majoritaires (53,66%).
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L’¢étude immunohistochimique montrait une prédominance du profil triple

négatif, observe dans 41,25% des cas.

Sur le plan thérapeutique, la prise en charge reposait principalement sur la

chimiothérapie.

Conclusion : le cancer du sein chez les femmes de moins de 40ans demeure une
pathologie préoccupante par son diagnostic tardif et son agressivité biologique.
L’immunohistochimie constitue un élément essentiel dans [’orientation

thérapeutique et la prise en charge de ces patientes.

MOTS CLES : Cancer du sein, moins de 40 ans, immunohistochimie,

thérapeutique.
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Introduction: Our study aimed to determine the immunohistochemical and

therapeutic aspects in women under 40 years old.

Material and Methods: We conducted a retrospective and prospective cross-
sectional study involving eighty (80) cases of breast cancer from January 1,2022
to December 31,2024.

Results: The average age was 34.3 years, with a range from 18 to 39 years. The

age group 35-39 years was the most represented, accounting for 62.75%.

Most patients consulted for a breast nodule or swelling (72.5%). Invasive
carcinoma of no special type was the most frequent histological type (97.5% of

cases). Stage IV tumors were found in 67.5% of cases.

According to the SBR-EE classification, Grade Il tumors were the most common

(53.66%). Immunohistochemical analysis showed a predominance of the triple-

negative profile, observed in 41.25% of cases.

Therapeutically, management was primarily based on chemotherapy.
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Conclusion: Breast cancer in women under 40 years remains concerning disease

due to its late diagnosis and its biological aggressiveness. Immunochemistry is an

essential tool in the therapeutic guidance and in the management of these patients.

KEYWORDS: Breast cancer, under 40 years old, immunohistochemistry,

treatment.
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FICHE D’ENQUETE

Q1. N° Fiche d’enquéte :
Q2. N° du dossier :
Q3. Nom et Prénoms :
Q4. Age:
Q5. Profession : /1= Ménagére 3= Commercante 5=Autres (a
préciser) 2= fonctionnaire 4= Etudiante 77= Autres

Q6. Ethnie : /

1= Sarakolé 5= Bambara 9= Dogon

2= Malinké 6= Mininka / Sénoufo 10= Peulh

3= Kassongué 7= Sonrhai 11= Autres (a préciser)
4= Touareg 8= Bobo 77= Indéterminée

Q7. Résidence habituelle :

Q8. Centre de santé de consultation : /
1=HGT 5= CS Ref ClI 9= CS Resf CVI  77= Indéterminée
2= HPG 6= CS Ref CllI 10= Privé

3=H. Kati 7= CS Ref CIV 11=H. Régionaux

4=CS. Ref CI 8=CS Ref CV 12= Autres (a préciser)

Q9. Nature de la piece envoyée pour I’examen anapath :
1= Biopsie du sein 3= Mastectomie 5=3+4
2= Tumorectomie 4= Curage ganglionnaire

Q10. Type histologique : /

1= carcinome canalaire in situ 9= carcinome métaplastique

2= carcinome lobulaire in situ 10= carcinome apocrine

3= carcinome canalaire infiltrant 11= carcinome adénoide kystique

4= carcinome lobulaire infiltrant 12= carcinome mucoépidermoide

5= carcinome tubuleux 13= carcinome secrétant

6= carcinome médullaire 14= carcinome micropappillaire infiltrant
7= carcinome mucineux 15= tumeur phyllode maligne

8= carcinome cribriforme infiltrant

Q11. Histologie Ganglionnaire : /
1= Non faite 3= Pas d’envahissement 2= envahissement

Q12. Classification SBR:
1= Grade | 2= Grade Il 3= Grade IlI
Q13. Résultat IHC :
1=RO 3= HER2
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4= Triple négatif

Q14. Traitement : /

1= Chimiothérapie 4= Hormonothérapie 7=2+3

2= chirurgie 5=1+2 77= Indéterminée
3= Radiothérapie 6=1+2+3
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