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	RÉSUMÉ

	
	Objectif. Décrire les caractéristiques épidémiologiques, diagnostiques, et évolutives des lymphomes au CHU de Bobo-Dioulasso. Matériels et méthodes. Il s’est agi d’une étude  rétrospective, réalisée sur une période de 2 ans, dans le département de médecine du CHUSS. Elle a porté sur les dossiers des patients de plus de 14ans, chez qui le diagnostic de lymphomes a été posé. Résultats. Nous avons colligé 44 cas de lymphomes. Les lymphomes non Hodgkinien (LNH) représentaient 93,2 % contre 6,8 % de lymphomes Hodgkin (LH). L’âge moyen était de 42,3 ± 19,4 ans, le sex ratio était de 3,4. Les cultivateurs étaient les plus touchés. Le mode d’entrée était l’hospitalisation en urgence dans 68,2 %. Le motif de consultation était le syndrome tumoral dans 95,2 % des cas. Le délai moyen de consultation était de 5,9 ± 9,6 mois. Les adénopathies étaient présentes chez 76,2 % des patients. La classification Ann Arbor était, de stade II dans 35,7 % des cas. L’anémie était présente chez 90 % des patients et était sévère à 22,2 %. L’hyperleucocytose était présente dans 38,5 % des cas. La thrombopénie était observée dans 26,6 %. Dans le groupe des LNH, 41,5 % ont bénéficié d’une chimiothérapie dont 82,4 % était le protocole CHOP. 29,4 % les patients traités sont vivants en rémission complète soit 12,2 % des patients LNH guéris. La médiane de survie globale des patients était de 5 mois ; celle des patients traités était de 24 mois. Conclusion. Les insuffisances dans la prise en charge des lymphomes malins au CHUSS sont multiples. Des mesures doivent être prises pour améliorer le diagnostic et le traitement de ces affections.

	
	ABSTRACT

	
	Objective. to describe the epidemiological, diagnostic and evolutionary characteristics of lymphomas at the Bobo-Dioulasso CHU. Materials and methods. This was a retrospective study, carried out over a period of 2 years, in the medical department of the CHUSS. It focused on the files of patients over 14 years old, in whom the diagnosis of lymphoma was made. Results. we collected 44 cases of lymphoma. Non-Hodgkin lymphomas (NHL) accounted for 93.2 % versus 6.8 % of Hodgkin lymphomas (HL). The mean age was 42.3 ± 19.4 years, the sex ratio was 3.4. Farmers were the most affected. The mode of entry was emergency hospitalization in 68.2 %. The reason for consultation was tumor syndrome in 95.2 % of cases. The mean time to consultation was 5.9 ± 9.6 months. Lymphadenopathy was present in 76.2 % of patients. The Ann Arbor classification was stage II in 35.7% of cases. Anemia was present in 90 % of which 22.2 % were severe. Hyperleukocytosis was present in 38.5 % of cases. Thrombocytopenia was observed in 26.6 %. In the NHL group, 41.5 % received chemotherapy of which 82.4% was the CHOP protocol. 29.4 % of treated patients are alive in complete remission, ie 12.2 % of cured NHL patients. The median overall survival of the patients was 5 months; that of patients treated was 24 months Conclusion. There are many inadequacies in the management of malignant lymphomas at the CHUSS. Steps must be taken to improve the diagnosis and treatment of these conditions.


INTRODUCTION

L’incidence des lymphomes a doublé au cours des vingt dernières dans les pays développés avec 12 cas / 100 000 habitants [1]. Cependant, les progrès réalisés dans la caractérisation moléculaire de ces cancers ont révolutionné leur prise en charge. En effet, les outils diagnostics en plein essor, ont permis l’identification de différentes entités [2] corrélées à des options thérapeutiques standards. Aussi, de nouvelles molécules (thérapies ciblées, immunothérapie) permettent d’améliorer sans cesse la prise en charge des patients atteints de lymphomes assortie d’une survie significativement longue [3, 4].

Par contre en Afrique, l’épidémiologie des lymphomes est encore mal connue compte tenu de l’absence de registre de cancer dans bon nombre de pays. Pour ceux qui en disposent, la prévalence des lymphomes serait de 4,5 % surtout dans les zones endémiques du VIH où ils représentent le premier cancer hématologique [5]. En outre, le diagnostic et le traitement y sont peu développés et la survie est assez courte [6].

Au Burkina Faso, les études réalisées décrivent les lymphomes pédiatriques notamment le lymphome de Burkitt, qui sévit de façon endémique dans la population infantile en Afrique [7].

Il n’existe pas de données disponibles sur les lymphomes chez l’adolescent et l’adulte Burkinabès, ce qui a motivé la conduite de ce travail dont l’objectif était de dégager les caractéristiques épidémiologique, diagnostique, et évolutive des lymphomes chez l’adolescent et l’adulte en vue d’améliorer la prise en charge de cette affection chez ces groupes cibles au CHU de Bobo-Dioulasso.

PATIENTS ET MÉTHODES

Type d’étude, cadre, période et patients

Il s’agissait d’une étude transversale rétrospective à visée descriptive sur une période de 2 ans (Janvier 2017 à Décembre 2018), réalisée dans le département de médecine du CHUSS.

Cette étude a porté sur les dossiers des patients de plus de 14 ans, hospitalisés ou vus en consultation hématologique chez qui le diagnostic de lymphomes a été confirmé à partir de l’histologie souvent couplé à l’immuno-marquage des spécimens de biopsie exérèse ganglionnaire ou des prélèvements tissulaires chirurgicaux.

Variables étudiés
Les données socio-démographiques concernaient l'âge, le sexe, la profession, la situation matrimoniale, la résidence et le délai de consultation évalué à partir de la durée écoulée entre l’apparition du premier symptôme constaté par le patient et sa consultation dans notre service.

Les données diagnostiques étaient : le mode d’entrée (consultation ou hospitalisation en urgence), le motif de consultation ou d’hospitalisation, les signes cliniques par l’évaluation de l’état général selon le statut performans OMS, par l’existence d’un syndrome tumoral à localisation périphérique ou profonde. Les signes paracliniques portaient sur la description de l’architecture ganglionnaire et le type de cellule proliférante à l’histologie, les clusters de différenciation à l’immunomarquage, l’importance de l’index mitotique par le dosage de la lacticodeshydrogenase (LDH) et les anomalies de l’hémogramme.

Les données pronostiques concernaient le retentissement de la maladie et l’extension évaluée par le stade Ann Arbor.

Sur le plan thérapeutique, la chimiothérapie avec le protocole cyclophosphamide-doxorubicine-vincritine-prednisone (CHOP), parfois associé l’immunothérapie rituximab (R), en 6 cures espacées de 21 jours étaient proposés à chaque patient.

Les données évolutives portaient sur la réponse thérapeutique (la rémission partielle ou complète), le devenir du patient et la survie globale.

Définition opérationnelle

L’anémie était définie à l’hémogramme devant un taux d’hémoglobine inférieur à 12 g/dl. Elle était considérée comme sévère si le taux d’hémoglobine était inférieur à 7 g/dl, modérée entre 7 et 9,9 g/dl et légère entre 10 et 11,9 g/dl.

L’hyperleucocytose était définie devant le nombre de globules blancs supérieur à 10 000 / mm3 et la leucopénie lorsque ce nombre était inférieur à 4 000 / mm3.

A la numération plaquettaire, la thrombocytose était définie avec plus de 400 000 plaquettes / mm3 et la thrombopénie avec moins 150 000 / mm3 [1].

Tests statistiques

Les données recueillies ont été saisies à l’aide du logiciel Excel dans sa version 10 et analysées à l’aide du logiciel Epi info dans sa version 3.5.4.

Les résultats ont été exprimés en moyenne ± écart-type et en pourcentage d’individus. Les principaux tests statistiques non paramétriques utilisés étaient : le test de Chi-deux quand le nombre théorique était supérieur à cinq et le test exact de Fisher quand ce n’était pas le cas. Ces tests étaient considérés comme étant statistiquement significatif pour une valeur p < 0,05.

RÉSULTATS

Caractéristiques socio-démographiques

	Tableau I : Caractéristiques socio-démographiques des patients

	Caractéristiques de la population
	Type de lymphome

	
	LNH
	LH

	Tranche d’âge (ans)

15 - 24

25 - 34

35 - 44

45 - 54

55 - 64

65 - 74

75 - 84
	9

7

4

6

7

7

1
	3

-

-

-

-

-

-

	Sexe

Masculin

Féminin
	31

10
	3

-

	Situation professionnelle

Cultivateurs

Élèves/étudiants

Secteur informel

Femme au foyer

salariés
	15

9

7

6

4
	-

2

1

-

-

	Situation matrimoniale

Mariés

Célibataires

Veufs
	28

12

1
	-

3

-

	Résidence

Urbaine

rurale
	24

17
	2

1

	LNH: Lymphome non Hogkinien

LH: Lymphome 


Sur une période de 2 ans, nous avons colligé 44 cas de lymphomes malins sur 97 cas d’hémopathies malignes soit une fréquence de 45 %. L’incidence annuelle de recrutement était de 1,08 / 100 000 habitants. Les lymphomes non Hodgkinien (LNH) représentaient 93,2 % contre 6,8 % de lymphomes de Hodgkin (LH).

L’âge moyen des patients était de 42,3 ± 19,4 ans, avec des extrêmes de 15 et 75 ans. Le pic de fréquence se situait entre 15 et 24 ans avec 27,3 %. Les patients présentant un LHN avaient un âge moyen de 44,02 ± 19,1 ans, contre 20 ans pour ceux affectés de LH.

La prédominance était masculine avec 34 hommes contre 10 femmes soit un sex ratio de 3,4.

La catégorie professionnelle la plus touchée était les cultivateurs dans 34,1 %. La population de la zone urbaine était la plus affectée avec 59,1 %. Les personnes mariées étaient les plus représentées avec 63,6 % (Tableau I).

Aspects diagnostiques
Le mode d’entrée était l’hospitalisation en urgence dans 68,2 % (30) et 31,8 % (14) des patients venaient de la consultation externe d’hématologie.

Le motif de consultation était le syndrome tumoral dans 95,2 %. Ce syndrome était le motif constant de consultation chez les cas de LH. Dans le cas de LNH, le syndrome tumoral était le 1er motif de consultation soit 95 %, suivi de l’altération de l’état général dans 5 %.

Le délai moyen de consultation était de 5,9 ± 9,6 mois avec des extrêmes de 1 et 48 mois. Ce délai était de 2 mois pour le LH et de 6,2 mois pour les LNH.

A l’examen général, l’indice de performance de l’OMS était de stade III dans 59,5 % (Tableau II). les adénopathies (ADNP) étaient présentes chez 76,2 % des patients, la splénomégalie dans 40,5 % des cas, l’hépatomégalie dans 26,2 % et l’association des 3 signes était observée chez 9,5 % des patients. Les ADNP isolées représentaient 40,5 % des signes cliniques (Figure 1).

Concernant la classification Ann Arbor, le stade II était de 35,7 %.
	Tableau II: Répartition des patients selon l’état général et l’extension de la maladie

	Classification
	Type de lymphome

	
	LNH
	LH

	Indice  OMS

Stade 1

Stade 2

Stade 3

Stade 4
	1

14

24

2
	1

1

1

-

	Ann Arbor

Stade 1

Stade 2

Stade 3

Stade 4
	1

13

14

13
	-

3

-

-

	LNH: Lymphome non Hogkinien

LH: Lymphome 


Le taux d’hémoglobine moyen était de 9,2 ± 2,4 g/dl avec des extrêmes de 2,6 et 13,6 g/dl. L’anémie était présente dans 90 % des cas dont 22,2 % était sévère, 51,9 % modérée et 25,9 % légère. Le volume globulaire moyen de notre population d’étude était de 79 ± 7,2 fentolitre avec des extrêmes de 68 et 95 et la microcytose était présente dans 63 %. La concentration corpusculaire moyenne (CCMH) variait de 27,2 à 34,7 g/dl soit en moyenne 32 ± 1,5g/dl et l’hypochromie était observée dans 33,3 % des cas.
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La moyenne des globules blancs était de 10177 ± 6177 /mm3 avec des extrêmes de 2470 et 22 400 /mm3. L’hyperleucocytose était présente dans 38,5 % et la leucopénie était observée dans 11,5 % des cas. Le taux de neutrophile variait de 870 à 16340 / mm3 avec une moyenne de 6445 ± 4773. La polynucléose neutrophile était observée chez 38,5 %. Quant à la neutropénie, elle était de 11,5 % de la population. Le taux de lymphocytes variait de 280 à 12490/ mm3 soit en moyenne 1755 ± 1345 /mm3. Cinquante pourcent des patients avaient présentés une lymphopénie et 7,7% avait une hyperlymphocytose. Quant aux monocytes, le taux moyen était de 1032 ± 755 / mm3avec des extrêmes de 100 et 2630 / mm3.

Les plaquettes variaient de 11000 à 660000 / mm3 soit une moyenne de 254214 ± 163616 / mm3. La thrombopénie était fréquente dans 26,6 % et la thrombocytose dans 23,3 %.

Le taux de réalisation de la sérologie rétrovirale était 42,9 %. Ce taux était de 38,5 % dans le LNH dont 5,1 % positif. Dans la population LH, ce taux était de 100% (3/3) et tous négatifs.

Le type histologique des LNH était dominé par le lymphome diffus à grandes cellules (Tableau III). Tous les cas de LH étaient de type classique. L’immunomarquage a été réalisé chez 11,4 % des patients. Le lymphome de manteau était prédominant avec 40 %, les lymphomes de la zone marginale, lymphocytique et plasmoblastique étaient de 20 % chacun.

	Tableau III: Répartition selon le type histologique

	Types histologiques
	n
	%

	Lymphomes non Hodgkiniens

Diffus à grandes cellules

Diffus à petites cellules

Diffus à petites et grandes cellules

Folliculaire à petites cellules

Anaplasique

Folliculaire à petites et grandes cellules

Plasmoblastique
	11

8

7

6

4

3

2
	26,8

19,5

17,1

14,6

9,8

7,3

4,9

	Lymphomes  Hodgkiniens

Classique
	3
	100


Aspects thérapeutiques et évolutifs

Dans le groupe des LNH, 41,5 % (17/41) ont bénéficié d’une chimiothérapie anticancéreuse dont 17,6 % (3/17) était le RCHOP et 82,4 % (14/17) était le CHOP.

Soixante-quatre virgule sept pourcent des patients traités avaient moins de 6 cures, 23,5 % avaient 6 cures et 11,8 % avaient plus de 6cures. Parmi les patients traités, 29,4 % sont vivants en rémission complète soit 12,2 % des patients LNH guéris. Les patients présentant le LH n’ont pas bénéficié de la chimiothérapie anticancéreuse par faute de moyens. La médiane de survie globale des patients était de 5 mois ; celle des patients traités était 24 mois.

DISCUSSION

Le caractère uni-centrique et l’appartenance du site de l’étude au dernier niveau de la pyramide sanitaire n’ont peut-être pas permis d’optimiser la taille de l’échantillon. En outre l’absence de registre de cancer et de service d’hématologie dans la région a pu occasionner des biais d’information sur l’épidémiologie exacte des lymphomes. A cet effet, il reste difficile d’extrapoler nos données à la population générale. La mise en place d’un registre de cancer couplé aux études multi-centriques pourrait être une alternative pour déterminer l’épidémiologie réelle des lymphomes. Les moyens diagnostiques limités n’ont pas permis d’affiner le diagnostic en vue de dégager les différentes entités immunologiques de façon exhaustive. L’inaccessibilité des anticorps monoclonaux n’a pas permis d’optimiser le traitement chez tous les patients traités. Malgré tous ces biais, nous avons pu commenter nos résultats.

Les lymphomes constituent les plus fréquentes des hémopathies avec 45,4 %. Ce résultat corrobore ceux de Troussard [8] en France et Ondzotto [9] au Congo qui les ont classés premières hémopathies malignes. Les LNH étaient observés avec 93,2 % soit 10 fois plus fréquents que le LH. Ces fréquences sont superposables à celles de Zeggai [10] en Algérie et d’Amégbor [11] au Togo qui rapportaient une prédominance des LNH dans leur série avec respectivement 65,9% et 87,8 %. L’âge moyen de nos patients présentant le LNH était de 44 ans. Cette moyenne d’âge est assez comparable avec celle de Tolo [12] en Côte d’Ivoire  et d’Ondzotto [5] et al au Congo qui rapportaient respectivement 41,12 ans et 45,3 ans. La fréquence dans les tranches d’âge était sensiblement la même, avec un pic entre 15 et 24 ans. Cette répartition est différente de celle retrouvée aux États-Unis [13] de même que la littérature Européenne qui situent le pic après 60-65 ans [14]. L’espérance de vie relativement courte dans un pays en voie de développement et la taille faible de notre échantillon pourraient expliquer le pic de fréquence chez nos patients. Quant au LH, cette moyenne d’âge était de 20 ans, conforme au 1er pic de l’affection dans la littérature. La prédominance masculine est nette dans notre série avec le sex-ratio à 3,4. Cette prédominance masculine présente des variations dans les chiffres, mais reste quasi-constante dans toutes les séries [9, 12, 15]. Concernant les facteurs de risque, l’infection à VIH était observée chez 4,8 % de la population LNH, identique à celui de Diop au Sénégal et inférieur à celui de Tolo en Côte d’Ivoire avec 6,3 %. En Ouganda, l’infection par le VIH était significativement associée à un risque accru de LNH avec un odd-ratio à 6,2 chez l’adulte et 7,5 chez l’enfant [16]. En revanches d’autres études ont retrouvé que le risque relatif de LNH associé au VIH était moins important en Afrique que dans les pays développés; la raison principale étant la plus courte survie des patients immuno-déprimés en Afrique [17]. Le secteur d’activité le plus touché était l’agriculture. L’exposition professionnelle des agriculteurs aux pesticides est reconnue comme un risque professionnel potentiellement important de LNH [18, 19].
Le retard diagnostic était fréquent dans notre série se traduisant par un long délai de consultation avec une moyenne de 5,9 mois, un état général altéré pour la plus part des patients à l’admission et une extension de la maladie avancée avec les stades Ann Arbor à III et IV dans 61,9 %. Nos résultats sont sensiblement les mêmes que ceux d’Ondzotto et al [9] qui ont rapporté un délai moyen de consultation de 239,38 jours et les stades Ann Arbor III et IV chez 60 % des patients. L’absence d’assurance santé universelle, l’organisation du système de soins de la pyramide sanitaire et les errances diagnostiques dans les pays à ressources limités comme les nôtres sont autant de raisons qui pourraient expliquer ce long délai de consultation et l’extension importante de la maladie dans nos séries. Les ADNP étaient les signes les plus retrouvées suivies de la splénomégalie. La prédominance des ADNP au cours des lymphomes est rapportée par d’autres auteurs [9, 12, 20]. Sur le plan biologique, l’anémie était l’anomalie biologique la plus fréquente de l’hémogramme et avait un profil microcytaire et hypochromie dans la plus part des cas. Moueleu au Cameroun a fait le même constat avec la présence de l’anémie dans 73,7 % des cas. Les lymphomes à l’instar des autres hémopathies malignes sont des pathologies inflammatoires chroniques susceptibles d’occasionner des anémies consécutives à la sécrétion des cytokines pro inflammatoires par les cellules malignes [21]. Le type histologique des LNH était dominé par le lymphome diffus à grandes cellules. A contrario Diop a rapporté la prédominance  des lymphomes lymphoblastique et de Burkitt. Ces deux types constituent généralement les lymphomes de l’enfant qui constituait la population la plus fréquente de sa série avec la tranche d’âge de 10 à 19 ans la plus représentée. L’immuno-marquage a été réalisé chez 11,4 % des patients. Diop [8] en rapporta 3,7 %. Les moyens diagnostics assez limités des pathologies lymphomateuses en Afrique sont une entrave à leur prise en charge. En effet, La multiplicité des types de lymphomes rend leur classification assez complexe relevant concomitamment de l’histologie, de l’immunologie, de la génétique et de la biologie moléculaire. De nombreux auteurs africains s’accordent sur la difficulté diagnostique des hémopathies malignes comptent tenue de l’inaccessibilité de ces moyens en Afrique Noire. Ce manque occasionne l’expédition des prélèvements dans les pays du nord avec comme corollaire, le diagnostic à un coût élevé, le retard diagnostic et même un stress supplémentaire du patient sur l’éventuelle gravité de la maladie. En outre l’absence de précision du type de lymphome ne permet d’optimiser la chimiothérapie anticancéreuse par l’adjonction d’une immunothérapie. Tous les cas de LH de notre  série étaient de type classique, conforme à la littérature [22]. Sur le plan thérapeutique, la non disponibilité des médicaments anticancéreux dans les dépôts pharmaceutiques des établissements sanitaires publiques et le coût de ces molécules dans les officines justifient la faible proportion des patients ayant bénéficié du traitement anti-cancéreux. Des résultats similaires ont été rapportés 20 ans plutôt par Diop à Dakar et Tolo en Côte d’Ivoire. La médiane de survie globale courte est due à l’absence de traitement anticancéreux chez plus de la moitié des patients. Ce constat a été fait par d’autres auteurs africains [6, 12].

CONCLUSION
Cette étude révèle les insuffisances dans la prise en charge des lymphomes malins au CHU de Bobo-Dioulasso. Des mesures doivent être prises pour améliorer le diagnostic et le traitement de ces affections à travers différentes actions. La mise en place d’un registre de cancer et la création de service d’hématologie dans le pays voire dans la région permettront d’établir avec certitude l’épidémiologie des hémopathies malignes et en particulier des lymphomes malins. La formation du personnel soignant à l’orientation rapide des cas suspects vers les structures habilitées à la prise charge permettra d’établir le diagnostic le plus précocement possible. L’amélioration du plateau technique par la mise à disposition des  moyens diagnostiques et la formation des spécialistes  sera déterminante pour affiner le diagnostic sur place afin de permettre la réalisation des classifications des différents types de lymphomes. L’approvisionnement des dépôts pharmaceutiques des structures publiques en médicaments anticancéreux permettra de vulgariser le traitement optimal à tous les cas confirmés et d’améliorer la survie des patients.
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Figure 1 : Répartition selon les signes cliniques


ADNP : adénopathies, SPM : splénomégalie, HPM : hépatomégalie
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