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Serment d'hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale,
Je m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de ["humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confis.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ["honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.

Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales
d’une facon contraire aux lois de [ humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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o-intestinales : du diagnostic au suivi

stromales gastr

Imagerie des tumeurs




Imagerie des tumeurs stromales gastro-intestinales : du diagnostic au suivi.

Les tumeurs stromales digestives (gastro-intestinal stromal tumor ou GIST) sont des
tumeurs mésenchymateuses rares, pouvant se développer le long du tube digestif ou parfois a

partir de I’épiploon et du mésentere.

Elles constituent actuellement une entité nosologique précise, regroupant toutes les

tumeurs conjonctives digestives qui expriment la protéine C-Kit [1,2].

La bonne connaissance de I'entité des GIST et la survie prolongée ont rendu l'imagerie de
plus en plus importante non seulement pour le diagnostic mais aussi pour le bilan d’extension et

le suivi. [3,4].

La tomodensitométrie (TDM) est la modalité d’imagerie de choix ; elle permet de poser le
diagnostic, d’orienter vers le caractere bénin ou malin de la tumeur et de guider la prise en

charge thérapeutique.

Le suivi post thérapeutique et I'évaluation de la réponse tumorale a I'imatinib sont

également basés sur I’étude scannographique.

L'lmagerie par résonnance magnétique (IRM) est indiquée principalement pour la
planification chirurgicale en cas de localisation rectale de la GIST et pour I'évaluation de Iésions

hépatiques associées.

A travers une série de 58 patients porteurs de GISTs traités par chirurgie et ou imatinib,
nous précisons le role de I'imagerie dans le diagnostic le bilan d’extension et le suivi des GISTs
et décrivons les différents aspects de la tumeur primitive et des lésions secondaires au moment

du diagnostic, pendant et apres la fin du traitement.
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PATIENTS ET METHODE :

|. Période et lieu de I’étude :

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective, portant sur une série de 58 patients, durant

une période de 3 ans, colligée au service de radiologie du CHU Mohammed VI de Marrakech.

Il. Documents consultés:

- Les archives des services de radiologie des hopitaux AR-RAZI et IBN TOFAIL.
- Les dossiers cliniques des malades comportant I’observation médicale.

- Les images archivées sur PACS SOFTWARE. Syngo Plaza.

I1l. CRITERES D’INCLUSION:

- Tous les cas de tumeurs stromales gastro-intestinales

prouvées histologiquement ont été retenus.

IV. CRITERES D’EXCLUSION:

Tous les dossiers incomplets ont été exclus.

V. METHODES :

Nos patients ont été explorés au moment du diagnostic par une échographie puis par une

TDM abdomino-plevienne avec injection du PDC et /ou une IRM.

Le suivi a été réalisé a I'aide d’une TDM thoraco -abdomino-pelvienne ou uniquement

abdomino- pelvienne.

1. Echographie :

L’échographie a été réalisée a I’aide d’une sonde sectorielle de 3,5 Mhz et d’'une sonde de

haute fréquence 8-12Mhz.
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2. TDM :

Appareils d’exploration: Siemens healthineers SOMATOM 64 barettes et Hitachi

Scenaria 16 barettes.

- Protocole général : Acquisition hélicoidale sur I’'abdomen et le pelvis, coupes fines
axiales de Tmm, avec reconstructions MPR | sans et apres injection du PDC.

- Protocole du suivi (non standardisé) :

- Acquisition sur le foie sans injection du PDC

- Acquisition sur le foie au temps artériel.

- Acquisition sur le thorax et I'abdomen au temps portal.

Appareil : Siemens Magnetome AERA 1.5 Tesla.

- Protocoles préconisés :

- IRM abdomino-pelvienne :

- Séquence T1 sagittale. Séquence T2 3 plans.

- Séquence Diffusion. Séquence T1 FS avec injection du PDC
- Séquence coronale T2 sur 'abdomen.

- IRM hépatique :

- SéquencesTl1. Séquence FSE T2 , séquence Dixon

- Séquence Diffusion. Séquences in phase out phase.

- Séquence T1 Fatsat avec injection dynamique du PDC.

VI. TRAITEMENT DES INFORMATIONS :

L’ensemble de ces données a été recueillie sur une fiche d’exploitation

«Annexes » puis saisies et traitées sur le Microsoft Word et Excel 2019.
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I. DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUES :

1. Age :

La moyenne d’age était de 53 ans avec des extrémes allant de 21 a 85 ans.
2. sexe :

Une légere prédominance masculine a été retrouvée avec sex-ratio de 1.5 (figure 1).

H femmes

B Hommes

Figure 1 : Répartition selon le sexe

3. Signes cliniques:

Les signes révélateurs ont été dominés par les douleurs abdominales (30 cas) faites
principalement d’épigastralgies retrouvées chez 18 cas. Huit cas ont été vus aux urgences dont
4 cas d’hémorragie digestive et 4 cas de syndrome occlusif.

La tumeur était de découverte fortuite chez 8 patients dont deux cas par des métastases

hépatiques. Les différents signes retrouvés dans cette série sont résumés dans la figure 2.
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Figure 2 : Répartition selon les Signes clinigues

Il. Endoscopie :

Une fibroscopie oeso-gastroduodénale a été réalisée chez 26 de nos patients soit 44,82%,
elle a été contributive dans 18 cas et non concluante dans 8 cas dont 4 cas d’hémorragie
digestive active. Elle a permis de visualiser la tumeur soit sous forme d’une masse sous
muqueuse, une compression extrinséque ou plus rarement un processus ulcéro bourgeonnant

chez seulement deux patients.

Ill. IMAGERIE:

1. Etape diagnostique :

1.1 Echographie abdominale : (figure 3 et 4)

Elle a été réalisée chez tous nos patients, sauf pour les 4 cas admis pour un syndrome
occlusif.

La tumeur était visualisée sous forme d’une masse bien limitée, a contours nets,
d’échostructure hypoéchogene hétérogeéne, vascularisée au doppler couleur chez 77% de nos

patients .
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Figure 3 : Echographie abdominale réalisée aprés ingestion d’eau montrant chez deux cas
de GIST gastrigue : Masse tissulaire, bien limitée, arrivant au contact de la paroi gastrique.
D’échostructure hypoéchogéne hétérogéne avec zones échogénes.

MASEE ARDOMING PELW

!

Figure 4 : GIST gréligue (a) mésentérigue (b) : Echographie abdomino- pelvienne montrant
deux masses tissulaires, bien limitées, arrivant au contact des anses digestives d’écho structure
Hypoéchogéne discrétement hétérogéne (a) , et hétérogéne avec zones de nécrose pour le cas

(b).
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1.2 Echo-endoscopie :

Elle n’a été réalisée chez aucun de nos patients.

1.3 ASP:

L’abdomen sans préparation a été réalisé chez les quatre patients qui présentaient un
syndrome occlusif montrant des niveaux hydro-aériques de type grélique chez deux cas et

mixtes chez deux cas.

1.4 TDM abdomino-pelvienne:

La tomodensitométrie (TDM) a été réalisée a I’étape diagnostique chez tous nos patients.
Elle a pu caractériser la tumeur , préciser sa localisation ainsi que les rapports avec les organes

et structures de voisinage.

1.4-1La localisation tumorale :

La localisation gastrique était la plus fréquente retrouvée chez 25 patients. Les autres

localisations sont résumées dans la figure 5.

Siege de la GIST

B Mombre de cas
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Figure 5 : Répartition selon le Siége de la GIST
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1.4-2La taille tumorale :

La taille tumorale est un facteur important déterminant le potentiel de malignité de la GIST.
La taille moyenne retrouvée dans notre série lors de la découverte de la tumeur était de 16.4cm
(2.8 cm a30 cm). 38% des tumeurs mesuraient moins de 5cm de grand axe et 62% avaient une

taille strictement supérieure a 5cm.

1.4-3 Les caractéristiques TDM de la GIST (Figure 6,7,8,9,10,11)

L’analyse TDM de I'aspect tumoral a consisté -en plus de la localisation et la taille- a
déterminer la forme, les contours, le développement par rapport aux structures digestives,
I’extension locale, la densité spontanée et le rehaussement aprés injection du PDC. Le tableau |

résume les caractéristiques soulevées.

Tableau | : Les sighes scannographiques des tumeurs stromales de notre série.
Caractéristiques TDM Nombre de cas
Contours Réguliers 25

Irréguliers 33
Développement Exophytique 40
Endophytique 8
Transmural 10
Rehaussement Homogéne 19
Hétérogene 39
Nécrose Présente 35
Absente 23
Hémorragie Présente 2
Extension locale Refoulement des organes de voisinage 44
Envahissement local 14

-11 -
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Figure 6 : Patiente de 69ans. GIST gastrigue :

TDM abdominale C+ en coupes axiale et coronale montrant une masse gastrique sténosante de
la région antro-pylorique, a développement endo et exophytigue mesurant 4.8cm de grand axe,
de contours réqguliers, a rehaussement discrétement hétérogeéne.

-12 -
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Figure 7 : Patient de 52ans, Maelenas récidivantes.
TDM abdominale coupe axiale aprés injection du PDC: GIST duodénale de 23mm, a
développement exo luminal, de contours réguliers, a rehaussement discrétement hétérogéne.

Figure 8 : Patient 58ans, syndrome occlusif.

TDM pelvienne. Coupes axiales apreés injection du PDC: GIST du bas et moyen rectum, de 6x5cm,

a développement endo luminal, rehaussée de facon homogéne par le PDC

- 13-
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Figure 9 : Patient_de 60 ans, syndrome rectal.
TDM pelvienne. Coupes axiales aprés injection du PDC: GIST du bas rectum, a développement
endo luminal, rehaussée de facon homogéne par le PDC.

Figure 10 : TDM abdomino-pelvienne: Coupes axiales: Volumineuse GIST mésentérique (Téte
de fléche) avec ascite de grande abondance (*), implants péritonéaux et épaississement du

tablier épiploique (fléche).

- 14 -



Imagerie des tumeurs stromales gastro-intestinales : du diagnostic au suivi.

Figure 11 : 28ans, hématémese de grande abondance.

TDM abdomino-pelvienne Coupes axiales C +: Deux GISTs gastriques endoluminales de la
drande courbure et antro pylorique, bien limitées, a rehaussement homogéne avec saignement
actif de la premiére (extravasation du PDC) (*).

1.5 IRM abdomino-pelvienne : (Figure 12,13,14,15)

L’IRM a été réalisée chez 12 de nos patients. Les indications sont résumées dans le tableau
Il. La GIST primitive était bien limitée, de signal hétérogéne chez tous les patients avec zone
tissulaire en hypo signal T1 et T2, hyperdiffusion avec ADC bas par endroit, rehaussée par le
gadolinium. Elle renfermait des zones kystiques et de nécrose en hyper signal T2 chez 6
patients. Un cas de GIST mésentérique pelvienne présentait des zones en hyper signal T1 et en

asignal sur les séquences EG en rapport avec des remaniements hémorragiques.

- 15 -
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Tableau Il :  Indications IRM
Indications IRM Nombre de cas

(12 cas)
GIST rectale 03 cas
GIST anale 02 cas
Tumeurs pelviennes d’origine indéterminée (GIST grélique et mésentérique) 02 cas
GIST duodénale (étude des rapports et des voies biliaires) 03 cas
Caractérisation de lésions hépatiques 02 cas

Diffusion/ADC

T2 =zanitale

Figure 12 : Patiente de 55ans. Douleurs pelviennes avec un syndrome de Koening et une AEG.
IRM pelvienne : GIST abdomino- pelvienne de signhal hétérogéne, délimitant une large zone de
nécrose centrale en hyper signal T2 avec prise de contraste de la zone charnue et restriction de
la diffusion en périphérie.

- 16 -




Imagerie des tumeurs stromales gastro-intestinales : du diagnostic au suivi.

Figure 13 : Patient de 50ans, Syndrome rectal avec masse anale palpable.
IRM pelvienne : GIST anale, bilobée, a développement endo et exophytique, de signal
hétérogéne T2, rehaussée de facon hétérogéne par le gadolinium, comble la fosse ischio-
anale gauche, envahit le muscle releveur de I’anus, et le bas rectum.

Diffusion

Figure 14 :  Patiente de 21ans. Suivie pour GIST duodénale opérée il y a 6mois, sous Imatinib
depuis 4mois. Caractérisation des masses hépatiques. IRM hépatique : GIST duodénale a
développement exophytique, de signal hétérogéne T1 et T2, associée a des Iésions hépatiques
,solido—kystigues, en hyposignal T1, en hypersignal hétérogéneT2 , avec restriction de I’ADC

-17 -
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Diffusion

Figure 15 : Patiente de 53 ans GIST duodénale: Masse duodénale a développement
exophytique, de signal hétérogéne T2, délimitant une zone de nécrose centrale, rehaussée en
périphérie par le Gadolinium.

2. Bilan d’extension

Tous nos patients ont bénéficié d’'une TDM abdomino-pelvienne associée dans 22% des

cas a une radiographie thoracique et 78% a une TDM thoracique.

2.1 Nombre de patients avec localisations secondaires :

Dix sept de nos patients présentaient des métastases : 9 cas au moment du diagnostic
dont deux cas de métastases hépatiques révélatrices de la maladie et 8 cas au cours du suivi per

et post thérapeutique.

2.2 Sites métastatiques :

Les sites métastatiques les plus fréquents étaient le foie suivi du péritoine (figure 16).

- 18 -
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Figure 16 : Répartition des différents sites métastatiques

2.3 Aspect TDM des métastases hépatiques : (Figure 17,18)

La taille des Iésions hépatiques variait de 12 a 86mm. Les différents aspects observés sont

résumés dans le tableau lll.

Tableau lll : Aspects TDM des métastases hépatiques
Zone de nécrose centrale 3 cas
Rehaussement au temps artériel tardif 7 cas
Hypodenses au temps portal 2 cas
Total 12 cas

- 19 -
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Figure 17 : Patient de 53 ans, Volumineuse GIST pelvienne avec métastases hépatiques
TDM C+ temps portal : Deux masses hépatiques des segments Il et VI du foie, de 35 et 42 mm,
de contours lobulés, hypodenses, peu rehaussées par le PDC.

Echographie : Ces Iésions sont hypoéchogénes avec renforcement postérieur.

Figure 18 : Patiente de 42ans, GIST duodénale avec une métastase hépatique.

TDM abdominale en coupe axiale : Masse duodénale tissulaire a centre nécrosé renfermant une
bulle d’air associée a une Iésion nodulaire du segment VIl hypodense avec début de
rehaussement modéré en périphérie au temps artériel précoce.
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2.4 Aspect TDM des métastases péritonéales : (Figure 19,20)

Le péritoine était le second site métastatique dans notre série. Deux de nos patients
avaient une atteinte péritonéale au moment du diagnostic. Pour les autres cas , I'atteinte était

survenue au cours de la rechute. Les aspects des métastases sont résumés dans le tableau

suivant.
Tableau IV : Aspect TDM de I’atteinte métastatique péritonéale
Aspect TDM Nombre de cas
Implants nodulaires péritonéaux 6
Masses péritonéales 3
Ascite 3
Epaississement épiploique 2

Figure 19 : Patiente de 37ans. GIST mésentérigue :
TDM C+ coupes axiales : volumineuse masse mésentérique (fleche blanche) largement nécrosée
associée a une ascite de grande abondance (fleche noire) et un épaississement épiploique (téte

de fleche).
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Figure 20 : Patient de 57ans. GIST grélique :

TDM C+ coupes axiales : Masse hypogastrique (Fléeche noire) de contours lobulés hypodense
rehaussée de facon hétérogene par le PDC associée a d’autres masses péritonéales reproduisant
les mémes caractéristiques (téte de fléche).

3. Criteres scannographiques de bénignité et de malignité.

Au terme du bilan morphologique et du bilan d’extension, nous avons observé que 34%
des tumeurs de notre série présentaient des critéres de bénignité en imagerie (taille inférieure a
5 cm, contours réguliers, densité et rehaussement homogénes, absence d’infiltration et de

métastases) et 66% présentaient des critéeres TDM de malignité.

4. Corrélation anatomo-radiologique :

Le diagnostic radiologique était concordant avec I’histologie dans 87% des cas.
5. Traitement :

Seize de nos patients ont bénéficié d’une chirurgie avec exérese compléte de la tumeur. 14
de nos patients -chez qui la résecabilité tumorale était douteuse— ont bénéficié d’un traitement
néo adjuvent par I'lmatinib puis d’une chirurgie. Six patients ont recu un traitement Imatinib
adjuvent a la chirurgie (découverte d’une carcinose locale per opératoire, effraction tumorale)
tandis que 22 patients porteurs de GISTs non opérables ont été mis uniquement sous Imatinib

(figure 21).

- 22 -
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Traitement

B Nombre de patients

Chirurgie Imatinib Chir+ Imatinib

Figure 21 : Répartition des patients en fonction du traitement préconisé

6. Suivi post thérapeutigue :

Tous nos patients ont bénéficié d’une surveillance par une TDM thoraco- abdomino-
pelvienne. Le protocole de surveillance standard préconisé chez la majorité de nos patients étant
une acquisition hélicoidale sans injection du PDC centrée sur le foie et une acquisition TAP au
temps portal aprés injection. L'IRM n’a été réalisée que pour la caractérisation des lésions

hépatiques suspectes.

6.1 Evolution :

Sur un délai moyen de surveillance de 2 ans et demi, nous avons noté ce qui suit (Tableau
V).

Tableau V: Répartition des patients en fonction de I’évolution post thérapeutigue.

Evolution tumorale Nombre de cas
Rémission 20

Réponse partielle/Stabilité 15
Récidive/Progression 19

Décés 4

~23 -
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6.2 Surveillance post chirurgie :

Nous avons noté 6 cas de récidive post chirurgicale, dont 4 patients sous traitement
adjuvent. Nous n’avons pas pu analyser le délai moyen de récidive ; la majorité des patients

ayant été perdu de vu apres traitement chirurgical.

6.3 Critéres TDM de réponse au traitement IMATINIB :

Les critéres retenus en faveur d’'une réponse au traitement dans notre série sont la
diminution de la taille tumorale de plus de 10% observée chez 11 de nos patients et la
diminution ou I’absence de rehaussement de la composante tissulaire tumorale observée chez 8

patients.

-24-
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|l. Historigue et Ethiopathogénie :

1. Historique :

Jusque dans les années 1980, les tumeurs mésenchymateuses du tube digestif étaient
classées selon des criteres morphologiques en deux groupes : Les tumeurs des cellules
musculaires lisses (comprenant les léiomyomes et les leiomyosarcomes) et les tumeurs

nerveuses (schwannomes) [5].

L'arrivée de la microscopie électronique dans les années 1970 a permis de constater qu'au
final trés peu de ces tumeurs dérivaient de cellules musculaires lisses ou nerveuses. C'est dans
ce contexte que Mazur et Clark introduisirent en 1983 le terme de « Tumeur stromale » pour
designer ces tumeurs conjonctives indifférenciées, morphologiquement proches des l[éiomyomes
ou des schwannomes [6], mais n’exprimant aucun marqueur de lignée musculaire lisse ou

nerveuse.

Les études complémentaires ont conduit a leur attribuer successivement différentes
dénominations tels que pléxomes, tumeurs des cellules nerveuses autonomes (GANT : Gastro-
intestinal Autonomic Nerve Tumor) ou tumeurs des cellules interstitielles pacemaker (GIPACT :
Gastro-intestinal pacemaker cell tumor) évoquant I'hypothése d'une origine commune avec les

cellules interstitielles de Cajal [7].

En 1998, la découverte d’un nouveau marqueur, la protéine CKIT(CD117), exprimée par la
majorité des tumeurs stromales, a enfin contribué a la reconnaissance de I’entité « tumeur

stromale gastro-intestinale » [8].

Ce marqueur a ainsi ouvert une voie essentielle dans la compréhension de I'histopathologie

des ces tumeurs ainsi que dans leur prise en charge thérapeutique.

- 26 -
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2. Embryologie: les cellules de CAJAL :

L'origine embryologique des cellules de Cajal a été discutée depuis leur découverte il y a
une centaine d'années. Elles étaient considérées comme des cellules neuronales ou gliales. Par
ailleurs, une origine a partir de la créte neurale a été soulevée [9,7]. Cependant, avec
I'avenement de l'immunohistochimie, les filaments intermédiaires de ces cellules étaient
marqués par la vimentine, et non par les marqueurs de la créte neurale, ce qui était compatible
avec une origine ou une différenciation mésodermique [10,11,12]. Les cellules interstitielles de

Cajal sont situées au niveau de la paroi musculaire du tractus gastro-intestinal.

Une étude morphologique détaillée de ces cellules et une autre électrophysiologique ont
montré qu'elles intervenaient dans la régulation de la motricité digestive, Récemment, plusieurs
études ont fait apparaitre des similitudes immunohistochimiques et ultrastructurales entre les

cellules qui composaient les GIST et les cellules de Cajal [13,14].

3. BIOLOGIE MOLECULAIRE DES GIST :

Les tumeurs stromales digestives sont pour la plupart caractérisées par une mutation
activatrice dans deux génes codant pour des protéines de forte homologie appartenant a la
famille des récepteurs a activité tyrosine kinase classe Ill, c- kit et PDGFR Alpha [15,16]. Ces
mutations aboutissent a une activation permanente de la voie de transduction sous jacente et a

une activation des signaux mitogenes
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Tableau VI : Les mutations KIT et PDGFR les plus fréguentes

Mutation KIT Fréquence Mutation Fréquence|

(%) PDGFR (%)
Exon 11 67 Exon 12 et 14 2
Exon 9 10 Exon 18 5
Exon 13 et 17 3

Enfin une équipe chinoise a étudié les mutations de c-Kit et I’expression des marqueurs
immunohistochimiques chez 145 patients avec un GIST. Ils ont trouvé une corrélation entre
I’expression de certains marqueurs immunohistochimiques et la présence de mutation de c-Kit.
Ainsi pour les patients exprimant le CD 117 (S100+ et/ou CD34+), la mutation de c-Kit est
présente dans 80 % des cas, et pour les patients n’exprimant pas le CD117, la probabilité de
mutation KIT dans le GIST €Davéc CD34+ SMA+ S100-, CD34-SMA-S100+ et

CD34+SMA-S100+ était de 100 %, 100 %, et 67 %, respectivement [17 ; 18].

Il. Epidémiologie :

Aux Etats-Unis (E.-U.), environ 5 000 a 6 000 nouveaux cas de GIST sont diagnostiqués
chaque année[ 19 ]. Selon la base de données Surveillance, Epidemiology, and End Results,
I'incidence des GIST est passée de 0,55/100 000 habitants en 2001 a 0,78/100 000 habitants en
2011[ 20 ]. Une autre étude publiée en 2006 a montré que l'incidence des GIST aux Etats-Unis
avait été multipliée par 25 en 10 ans depuis 1992[ 21 1. En Europe, l'incidence des GIST varie de
6,5 a 14,5 par million par an[ 22,23,24]. La prévalence exacte des GIST n'est pas connue. Mais il
suppose que comme de nombreux cas restent silencieux tout au long de leur vie, la prévalence
des GIST est peut-étre élevée. Une étude allemande sur des autopsies consécutives a révélé la
présence de GIST subcentimétriques chez 22,5 % des personnes de plus de 50 ans [ 25 1.

L'incidence réelle des GIST n'est pas connue car de nombreuses tumeurs n'ont pas été testées
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pour les mutations du géne KIT ou du récepteur alpha du facteur de croissance dérivé des

plaquettes ( PDGFRA

1. Age et sexe : [3,26]

L’incidence de ces tumeurs selon I'dage est uni modale, avec un pic de fréquence entre 50
et 70 ans et un age moyen de survenue de 58 ans. Les cas pédiatriques sont exceptionnels.

L’age de nos patients variait entre 21 et 85 ans avec une moyenne de 53 ans.

Les GIST seraient plus fréquentes chez I'lhomme avec un sexe ratio de 1,5 a 2 [27,28]
comme c’est le cas dans notre série ou nous avons noté un sexe ratio H/F de 1.5. Aucune

prédominance raciale n’est notée dans la littérature.

Dans une étude nationale faite a Fes trouve que I’age variait entre 28 et 73 ans avec une
moyenne de 54,21 ans. En ce qui concerne le sexe, nous avons noté une nette prédominance
masculine 16 hommes / 7 femmes : soit un sexe ratio de 2,28. La tranche d’age entre 40 et 59

ans était la plus fréqguemment touchée [29]

2. le siege:

La localisation gastrique est la plus fréquente (70%), suivie de I'intestin gréle (20-30%) et a
un degré moindre (10%) viennent le colon, le rectum et encore plus rarement I'cesophage et le
mésentére [30,31]. Ceci rejoint partiellement les résultats de notre série ou nous avons observé
une prédominance de la localisation gastrique (43%) et grélique (17%). Par contre la localisation
mésentérique y était la troisieme soit 10 % des patients. Nous avons également noté un cas de

GIST pancréatique.

Dans I’étude faite a Fes en 2016 [29] 70% des tumeurs étaient gastriques et 30% des
tumeurs étaient a localisation grélique. Aucun cas de localisation colorectale, cesophagienne ou
bien mésentérique n’a été rapporté. Par ailleurs, les tumeurs d’emblée métastatiques

représentaient un pourcentage de 43,47%
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lll. Clinique :

1. Circonstances de découverte :

Les GIST sont souvent découvertes de facon fortuite a l'occasion d'une imagerie, d’une
endoscopie ou d'une chirurgie réalisée pour une autre pathologie. Elles peuvent rester
longtemps asymptomatiques dans 30 a 50% des cas [26]. Les douleurs abdominales atypiques et
peu spécifiques sont le mode de révélation le plus fréquent, retrouvées dans 50% des cas [3,26].
Dans notre série elles ont été rapportées chez 53% des cas. La complication la plus fréquente
dans la littérature est I'némorragie digestive haute ou basse traduisant l'ulcération muqueuse par
la tumeur [32]. Elle a fait 'objet de consultation chez 9% de nos patients. Il s’agissait
d'hématémeéses et de méléna dont une patiente avait subi une gastrectomie d’hémostase pour
instabilité hémodynamique suite a des hématémeéses de grande abondance. L’occlusion digestive
est peu fréquente, elle est notée dans 10 a 30% des cas [26]. Elle a été révélatrice chez 7% de nos

patients. Nous n’avons par contre recensé aucun cas de perforation digestive.

Les petites GIST ne produisent aucun symptéme ou signe. Mais lorsqu'elles grossissent, les
patients présentent généralement des saignements gastro-intestinaux dus a une ulcération de la
mugqueuse, des douleurs abdominales ou une obstruction par effet de masse. Dans environ 50 %
des cas, une ulcération de la muqueuse est observée sur la surface luminale du GIST [33]. Bien
siir, les symptomes et les signes dépendent de I'emplacement de la tumeur. Les GIST gastriques
peuvent présenter une hématémese, un méléna, une dyspepsie, des nausées, des vomissements
ou une satiété précoce. Les GIST duodénales sont des masses sous-épithéliales rondes ou ovales
bien définies, généralement situées de la deuxiéme a la quatrieme partie du duodénum. Elles ne
provoquent pas d'obstruction duodénale ni d'adénopathie, mais elles peuvent provoquer des
saignements, une obstruction ampullaire et un ictere. Elles peuvent également métastaser

fréquemment au foie et au péritoine [ 34 ]. Les GIST de l'intestin gréle (jéjunal - 40 %, iléal - 60
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%) peuvent se manifester par des saignements de l'intestin gréle, de la fatigue (due a I'anémie),

des douleurs abdominales et une occlusion intestinale.

Elles provoquent des symptdomes abdominaux aigus plus fréquemment que les GIST
duodénales [ 35 ]. Les GIST oesophagiennes peuvent présenter une dysphagie. Les GIST
mésentériques ou épiploiques peuvent se présenter sous forme de masses abdominales. 8 % des
GIST peuvent présenter une urgence abdominale aigué due a une rupture de la paroi intestinale
et a une péritonite [ 35 ]. Occasionnellement, une rupture tumorale dans la cavité péritonéale
peut également provoquer un saignement intra—abdominal et un ensemencement péritonéal de
cellules tumorales [ 36]. Les GIST métastasent généralement dans le foie et la cavité intra-
abdominale, mais rarement dans les poumons et les os. Les GIST anorectales sont des tumeurs
sous-épithéliales bien définies avec une taille moyenne de 6,9 cm. Elles représentent 5% de
I'ensemble des GISTs. La plupart des GIST anorectales sont asymptomatiques et sont détectées
lors d'examens endoscopiques ou d'imagerie. Les patients symptomatiques peuvent présenter

une proctalgie (34 %) ou une hémorragie récréative (25 %)[ 37 1.

2. Associations pathologiques :

La plupart des tumeurs stromales digestives sont sporadiques mais il existe quelques cas
de maladies familiales. Les GIST peuvent étre observées dans le contexte d’une triade de Carney
ou d’une neurofibromateuse typel. Nous n’avons observé aucun cas d’association pathologique

ou de cas familial dans notre série.

2.1 Triade de Carney [38] :

Il s'agit dune association lésionnelle rare avec environ 100 cas rapportés dans la littérature,
identifiée pour la premiere fois par Carney en 1977. D'étiologie incertaine, elle est caractérisée

par I'association de plusieurs tumeurs :
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- tumeurs stromales gastriques multiples
- chondrome pulmonaire

- paragangliome extra-surrénalien fonctionnel

Dans une série de 79 patientes, identifiées par Carney, la majorité présentait une
association de deux de ces tumeurs (pouvant survenir de maniére métachrone), et une évolution

lente (80% des patients étaient vivants avec un recul médian de 20 ans [39 ; 40 ; 41 ; 42].

2.2 Maladie de Von Recklinghausen ou neurofibromatose de type 1 : [43]

C'est une maladie héréditaire a transmission autosomique dominante qui implique une
anomalie sur le chromosome 17. Elle peut s'accompagner de manifestations digestives telles que
des tumeurs stromales. Ces tumeurs stromales développées dans le cadre d’une
neurofibromatose de type 1 ne présentent pas de mutation des génes KIT et PDGFRA. Elles n'ont
pas de particularité morphologique mais sont souvent multiples. Elles concernent 5 % des

patients atteints de la maladie de Von Recklinghausen.

2.3 Tumeurs stromales gastro-intestinales de forme familiale :

Il existe de rares formes familiales de tumeurs stromales gastro-intestinales, le plus
souvent liées a une mutation du gene KIT. Elles sont a suspecter notamment en cas de GIST

multiples, chez un sujet de moins de 50 ans avec antécédent familial de tumeur stromale [44].

3. Les complications :

La découverte des tumeurs stromales gastro-intestinales peut se faire parfois dans un
contexte d'urgence suite a la survenue d’une complication. Les complications décrites sont

I’hémorragie digestive, I’occlusion intestinale, la perforation tumorale et I’hémopéritoine, [3,10]

Une étude rétrospective portant sur 92 patients atteints de tumeurs stromales ayant été

admis en urgence dans le cadre de complications entre 2005 et 2012 a permis de mettre en
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évidence que la complication la plus fréquente était I'némorragie digestive (48,9 %) suivie de

I'occlusion intestinale (28,3 %) [10]. Nos résultats étaient concordants avec ceux de la littérature.

Toutes complications confondues, le développement d'une tumeur stromale au niveau de
I'intestin gréle semble présenter un risque plus élevé [3]. Ceci peut étre expliqué par le caractere
moins accessible en endoscopie et souvent asymptomatique de la tumeur. Cependant, les
tumeurs stromales de localisation gastrique étant beaucoup plus fréquentes, des complications y

sont également retrouvées, dominées par I’hémorragie digestive.

IV. Etude paraclinigue

1. Biologie

Elle n’est pas contributive. L’anémie chronique en rapport avec un saignement occulte peut
étre un signe d’appel et révéler une tumeur stromale silencieuse. Un syndrome inflammatoire
biologique, une cytolyse et ou une cholestase hépatique en cas de lésions hépatiques
secondaires, une hyperleucocytose modérée en cas de complication infectieuse tumorale

peuvent étre observées [45].

2. Endoscopie : [27,46]

Elle est souvent réalisée devant I'existence des symptomes comme I’hémorragie digestive
haute, la douleur ou encore 'anémie. En cas de GIST endophytique, elle permet la visualisation
directe de la tumeur sous forme d'une masse bombant a muqueuse normale ou ulcérée. Lorsque
la tumeur se développe dans I'épaisseur de la paroi ou vers I'extérieur, la paroi peut étre normale
ou apparaitre simplement rigidifiée ou encore présenter une voussure, posant le probléme du
diagnostic différentiel avec une compression extrinséque. Elle peut permettre également le
diagnostic histologique de certitude en préopératoire par la réalisation de biopsies multiples et
étagées, Le nombre de cas et les aspects de la tumeur en fibroscopie n’ont pas été étudié dans

notre travail, ceci ne faisant pas I'objectif de notre étude.
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V. Imagerie : Moyens d’imagerie et aspects de la GIST primitive

1. Echo-endoscopie :

L’écho endoscopie est actuellement un examen utile dans le diagnostic, I’évaluation de
I’extension et dans la prise en charge des GIST [47]. Il permet une meilleure caractérisation des
tumeurs sous-muqueuses oesogastroduodénales [48]. L’aspect écho-endoscopique des tumeurs
stromales digestives est souvent trés évocateur : lésion hypoéchogéne, souvent homogene,
développée a partir de la quatrieme couche, a limites réguliéres. Néanmoins : I'aspect n’est pas
toujours aussi typique, en particulier en cas de volumineuse tumeur. Les constatations

échoendoscopiques peuvent étre tres utiles dans la détection des GIST malignes [49].

Chak et al. [50], dans une étude portant sur 35 GIST bénignes et malignes, ont découvert
gu’une taille supérieure a 4 cm, des bordures extraluminales irréguliéres, des foyers échogénes
et kystiques étaient des facteurs indépendants associés a la malignité. Palazzo et al. [51] ont
montré que la présence de zones kystiques et de marges extraluminales irréguliéres, étaient des
facteurs prédictifs de malignité. Une taille de 3 ¢m ou moins, une structure échographique
homogene et des marges réguliéres sont associées a des tumeurs bénignes et la présence

simultanée de 3 critéres a une spécificité de 100 % pour les tumeurs bénignes [47].

Aucun de nos patients n’avait réalisé une écho-endoscopie. L’écho endoscopie permet de
guider une biopsie. Elle peut étre également indiquée dans la surveillance des malades opérés a

la recherche d’une récidive locale [48].

2. Echographie :

L’échographie abdomino-pelvienne est I'examen de premiére intention devant la suspicion
d’une masse abdominale. Cet examen morphologique accessible, peu couteux reproductible et
non irradiant, permet de confirmer I'existence de la masse et de donner une idée globale sur sa

localisation et ses rapports. Elle permet d’établir un bilan d’extension loco régional, en précisant
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le caractére infiltrant de la tumeur par rapport aux structures de voisinage et en indiquant
I’existence de masses et d’épanchement péritonéal. Elle est trés sensible pour la détection des
métastases hépatiques. Elle permet également de guider des biopsies a l'aiguille fine [52].
L’étude doppler est utile dans I'étude de la vascularisation tumorale et de ses rapports

vasculaires.

Elle a été réalisée chez tous nos patients sauf pour les quatre patients qui se sont

présentés pour un syndrome occlusif.

Habituellement, la GIST apparait comme une masse arrondie, bien limitée, au contact
intime d’une paroi digestive, d’échostructure hypoéchogéne homogene ou hétérogene en
fonction de la composante kystique, nécrotique ou hémorragique de la masse, Mais, cet examen
ne permet pas toujours d'affirmer l'origine pariétale de la lésion [52]. L’aspect échographique de
la masse est également variable selon I'existence ou non d’une communication avec la lumiére
digestive. Ainsi, le centre de la masse peut étre liquidien et hyper échogéne excentré renfermant

des bulles d’air en cas de communication avec le tube digestif [53].

Plus rarement la masse peut apparaitre mal limitée, multiple, endophytique ou polyploide
[54]. Certains caracteres aident au diagnostic de malignité ; dont la taille tumorale, la forte

échogénicité, les bords irréguliers et les images kystiques intra-tumorales [52].
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MASSE ABDOMINO PELW

Figure 22 : Aspect échographigue: Masse bien limitée, a contours nets, d’échostructure
hypoéchogéne hétérogéne, vascularisée au doppler couleur (a. GIST gastrique , b . GIST mésentérique
c. GIST gastrique)

3. TDM:

La tomodensitométrie abdomino-pelvienne est considérée comme la méthode d'imagerie
de référence pour le diagnostic, le bilan d'extension, I'évaluation de |'opérabilité et le suivi
thérapeutique [55,56]. L’étude de I’étage thoracique s’y associe en cas de GIST cesophagienne,
dans I’exploration de GISTs multiples intégrées dans des entités syndromiques, et dans les

bilans d’extension ou de surveillance.

Elle est réalisée avant puis aprés injection de produit de contraste, aux temps artériel et
portal. Une opacification digestive par voie haute ou basse peut étre effectuée [57] permettant
une meilleure analyse de la paroi digestive, de la localisation tumorale et de confirmer une
éventuelle communication de la tumeur avec la lumiéere digestive. Il est également possible de
réaliser un remplissage gastrique ou un enter scanner a I’eau permettent de mieux explorer les

lésions gastriques et grélique.
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Les caractéristiques TDM des GISTs varient énormément en fonction de la taille,
I'agressivité de la tumeur et le moment du diagnostic. Elles se présentent généralement sous
forme de grosses masses de contours bien définis, rehaussées par le contraste, souvent
hétérogenes a cause des remaniements nécrotiques, hémorragiques ou kystiques. L’ulcération et
la fistulisation a la lumiére gastro-intestinale sont également fréquentes caractéristiques des

GIST [58,59].

Figure 23 : TDM abdomino-pelvienne: coupes axiales C+: Récidive d’une GIST pelvienne a

point de départ grélique, avec apparition de masses et de nodules de carcinose péritonéale.
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Figure 24 : TDM pelvienne. coupes axiales apreés injection du PDC: GIST du bas et moyen

rectum, a développement endo luminal, rehaussée de facon homogéne par le PDC.

Figure 25 : TDM abdomino-pelvienne: coupes C+: GIST duodénale Duplication duodénale

communicante avec signe de complication : épaississement digestif circonférentiel (surinfection

ou cancérisation)
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Figure 26 : TDM abdomino-pelvienne: coupe axiale C+: processus tumoral hétérogéne au

arrivant au carta du forme gauche dépens de la petite courbure a développement exoluminal GIST

Figure 27 : TDM abdomino-pelvienne: coupes axiales C+: GIST mésentérique: Volumineuse
masse abdomino-pelvienne, bien limitée, de contours polylobés, a double composante charnue
rehaussée de facon hétérogéne apreés injection du PDC et siege de micro calcifications, et une
large zone kystique avec NHA.
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3.1 Lataille tumorale :

La taille de la tumeur dans son plus grand diameétre constitue un facteur pronostique
important [3,60]. Une taille de tumeur supérieure a 5 cm est en régle générale considérée
comme un facteur péjoratif. Cependant, des tumeurs de plus petite taille peuvent se révéler

malignes [3,61].

Dans une série rétrospective de 1765 GIST gastriques dont les diamétres variaient de 0,3 a
44cm, 46 % mesuraient moins de 5cm de diametre au moment du diagnostic [62]. Parmi 906 cas
de GIST du gréle, 36 % mesuraient moins de 5cm de diamétre [63]. Dans une étude francaise
réalisée par les anatomopathologistes, 15 % des GIST diagnostiquées mesuraient moins de 2cm
de diameétre et 34 % entre 2 et 5cm [64]. Les résultats de notre série rejoignent ceux de la
littérature. La taille tumorale dans notre série variait de 2.8cm a 30cm. 62% des GISTs
mesuraient plus de 5cm au moment du diagnostic. Ceci peut étre expliqué par la longue phase

de latence tumorale et le retard diagnostic.

3.2 Le développement tumoral :

Beaucoup de ces tumeurs ont une composante exophytique car ils naissent de la
muscularis propria. Marla et al [65] ont trouvé dans leur étude que toutes les tumeurs étaient
principalement exophytiques, sauf dans quatre cas ou la tumeur primitive n'a pas pu étre classés
en raison de 'atteinte métastatique extensive. Le développement endophytique est plus rare. Les
petites GISTs peuvent étre endoluminales et polypoides en apparence. Elles sont généralement

homogeénes et peuvent étre de découverte fortuite en scanner ou en endoscopie [4].

Une ulcération profonde de la muqueuse digestive en regard de la tumeur est
fréquemment rencontrée. La contamination tumorale par la gastrograffine signe sa
communication avec la lumiére digestive [26]. Dans notre série 69% des GISTs étaient
exophytique et 17% étaient endophytiques. Nous avons noté une fistulisation de la tumeur dans

la lumiére digestive dans 14% des cas.
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Ces tumeurs déplacent généralement les structures vasculaires et les organes adjacents,
mais l'invasion directe des structures avoisinantes peut se voir dans les GISTs agressives et les
formes avancées de la maladie [4]. Il peut étre difficile parfois d’identifier I'origine de la masse
en raison de sa grande taille et son développement exophytique. Dans notre série 10% des GISTs
étaient d’origine imprécise.

3.3 Les contours de la tumeur :

Les marges tumorales varient en fonction de la taille et de I’agressivité de la tumeur. Elles
sont souvent bien définies sans infiltration de la graisse péri digestive. Lee et al rapportent des

contours réguliers dans deux tiers des cas [66].

Dans notre série 43% des tumeurs avaient des contours réguliers vs 57% ayant des

contours irréguliers au moment du diagnostic.

3.4 Ladensité et la prise de contraste :

La densité et le rehaussement de GISTs peut varier d'homogene a hétérogene. Ces tumeurs
ont une densité tissulaire souvent hétérogéne en raison des remaniements nécrotiques ou
hémorragiques, notamment lorsque la taille de la tumeur est importante. Les calcifications sont

rarement observées avant traitement [55].

La présence d’une zone liquidienne centrale avec des bulles de gaz traduit 'ulcération de

la muqueuse créant une communication avec la lumiére digestive [57].

L'injection du produit de contraste permet habituellement d'observer un réhaussement
hétérogéne ou périphérique avec un centre hypodense. Ce rehaussement, habituellement
modéré, peut étre trés intense, proche de celui de l'aorte, du fait d’'une importante hyper
vascularisation tumorale. Un rehaussement homogene peut étre observé dans le cas de tumeurs
de petite taille [58,67]. La série de Lee et al. [46] a été caractérisée par une nette prédominance

de GISTs a rehaussement homogene, tandis que Levy et al. [58] ont trouvé de grandes masses
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hétérogenes a rehaussement hétérogéne en raison de la présence de zones de nécrose et de

dégénérescence kystique. Nos résultats rejoignent ceux de la série de Levy et de Vernuccio.

3.5 Les particularités selon le site : [57]

Les GISTs gastriques, qui ont la particularité d’étre les plus fréquentes et plus souvent
bénignes qu’ailleurs, peuvent se manifester sous la forme de petits nodules intra pariétaux, a
contours nets et de densité homogene [68]. Sont également observées des tumeurs de plus
grande taille, ayant souvent un développement exoluminal et un rehaussement plus hétérogéne
[69]. Dans l'intestin gréle, seconde localisation en fréquence, I'aspect le plus communément
observé est celui d’une volumineuse masse exophytique et hétérogene [68], mais un aspect

polypoide est également possible [38]. Tous nos cas de GISTs grélique étaient exophytiques.

Plus rares, les GISTs rectales sont souvent de petite taille, a développement endoluminal et
a rehaussement homogéne aprés injection intraveineuse de produit de contraste iodé [68]. Une
grande taille et un développement exophytique sont toutefois possibles dans cette localisation
[70]. Nos cas de tumeurs stromales rectales présentaient tous un développement endo et
exolumlinal. Les deux cas de GISTs anales présentaient les mémes caractéristiques que les

rectales.

L’eesophage est le seul segment du tube digestif ou les GISTs ne sont pas les tumeurs
conjonctives les plus fréquentes, nettement devancées par les léiomyomes [60]. Elles sont plus

particulierement soupconnées en cas de masse volumineuse et hétérogene [58].

4. Imagerie par résonnance magnétique (IRM) :

L'IRM abdominale avec injection de produit de contraste constitue une bonne alternative au
scanner et évite l'irradiation mais reste peu utilisée en pratique courante [3]. Elle est
principalement utilisée pour le bilan local pré chirurgical des Iésions pelviennes, permettant une

analyse des rapports entre la lésion et les structures tissulaires. Elle est particulierement utile
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pour l'étude locale des GISTs rectales [70]. Elle a également une place dans I’étude de
I’extension mésentérique des tumeurs par la recherche de nodules péritonéaux ainsi que dans la
recherche et la caractérisation des métastases hépatiques [69]. Quelle que soit la séquence, les
GISTs ont le plus souvent 'aspect d’une masse exophytique a contours réguliers. Elles peuvent
prendre aussi I'aspect d’un petit nodule mural comme en TDM. En pondération T1, leur signal
est généralement intermédiaire, avec parfois des hyper signaux traduisant une hémorragie. En
pondération T2, Elles ont habituellement un signal intermédiaire, moindre que celui de la
lumiere distendue et la graisse mésentérique. Apres injection d’un chélate de gadolinium, le
rehaussement des GISTs est souvent hétérogéne en pondération T1 du fait de remaniements
nécrotico-hémorragiques [57,68]. Dans notre série nous avons eu recours a I'IRM pour la
caractérisation de deux masses pelviennes, dans le bilan pré opératoire des tumeurs stromales
rectales et anales et dans les cas de GISTs duodénales pour une étude précise des rapports avec
la voie biliaire principale. Elle a été également réalisée chez deux patients pour la caractérisation

de lésions hépatiques suspectes.
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Figure 28 : Bili-IRM :Epaississent tumoral de D2 faisant évoquer en premier une tumeur

stromale
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Figure 29 : IRM: T1 FATSAT+Gado+ T2 Hast : tumeur stromale gastro intestinale du gréle :
Volumineuse masse abdomino-pelvienne médiane grossiérement ovalaire, de limites et contours nets,

hétérogene siége de larges zones centrales de nécrose dont certaines sont en hypersignal T1 s’effacent en

écho de gradient en rapport avec de I’hémorragie, la zone charnue périphérique est en hyposignal T1 et T2

rehaussée de facon intense ; a :sagittal T1, b :Coronale T1+C, c :Axiale T1+C, d :T2, e :T2, f :Coronale T2.

5. L’angiographie : [57]

L’angiographie a une place tres limitée dans la prise en charge des tumeurs stromales et
n’a plus de réle diagnostique. Elle est, en revanche, indispensable en cas d’hémorragie digestive
ou intra péritonéale, une embolisation peut-étre effectuée lorsqu’il existe un saignement
abondant avec instabilité hémodynamique, inaccessible aux techniques endoscopiques ou pour
éviter une chirurgie d’urgence a la morbidité élevée. Avant embolisation, I’angiographie permet
de visualiser la tumeur, en montrant a un temps précoce la présence de vaisseaux trop

nombreux, sous la forme d’un peloton vasculaire régulier ou des vaisseaux anormaux répartis
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de facon irréguliére. Un rehaussement de la tumeur a un temps plus tardif est également
observé. L’angiographie permet de rechercher une extravasation de produit de contraste mais
I’angioscanner est plus sensible en cas de saignement de faible abondance pour en détecter

I’origine.

VI. Biopsie:

Les biopsies endoscopiques sont souvent trop superficielles, donc non contributives, car la
tumeur se développe dans la sous séreuse et épargne le plus souvent la muqueuse [71]. La
ponction-biopsie a l'aiguille fine, ou « fine needle aspiration », guidée par I’échographie, le
scanner ou au cours d’'une endoscopie, a été proposée en préopératoire et semble étre plus

contributive [72].

Pour certains, il n’y aurait pas d’avantage a une telle procédure, car I'exploration
abdominale est inévitable et le diagnostic final doit étre porté sur la piéce d’exérése compléte.
De plus, la sensibilité de la ponction pour le diagnostic de malignité des Iésions sous muqueuses
est décevante. Cependant, Ando et al [73] ont montré dans leur étude de 23 cas, qui a comparé
les résultats anatomopathologiques de la cytoponction a l'aiguille fine et ceux de la piéce
opératoire, que cette technique avec I’étude Immuno- histochimique a une place de plus en plus
importante pour un apport diagnostique avant I'acte chirurgical [71,73,74]. Par contre, pour
d’autres auteurs, la réalisation de biopsies trans pariétales, que ce soit sous échographie ou
scanner sont a éviter en raison du risque de dissémination péritonéale. Celles-ci sont en général
réservées aux tumeurs de petite taille pour lesquelles une surveillance simple pourrait étre
envisagée, ainsi qu’aux tumeurs localement avancées [58,75].Dans ce cas, la voie endoscopique

ou écho-endoscopique est a privilégier.
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VII. Diagnostics différentiels : [27, 57, 68]

Par argument de fréquence, les tumeurs épithéliales que sont les adénomes et les
adénocarcinomes sont toujours évoquées en premier en cas de tumeur digestive. Néanmoins, le
caractére exophytique et les contours et I'absence d’adénopathies sont plus en faveur de

tumeurs stromales digestives.

Les autres tumeurs conjonctives du tube digestif peuvent avoir un aspect proche de celui
des GISTs, comme les léiomyomes et les schwannomes en cas de petite tumeur homogéne ou les
léiomyosarcomes en cas de tumeur d’aspect plus agressif. Ces tumeurs sont beaucoup plus
rares sauf a I’étage cesophagien. En pratique, seul I'aspect anatomopathologique, et surtout la
recherche de I’expression de c-kit, permettra d’affirmer le diagnostic avec certitude. Dans notre
série 6 cas de tumeurs digestives interprétées comme GIST a I'imagerie étaient des léiomyomes

(4cas) et schwannomes (2 cas) a I’étude anatomopathologique.

Les lymphomes digestifs, quant a eux, sont généralement assez différents des GIST en
imagerie, en raison de |’épaississement circonférentiel pariétal qu’ils ont tendance a induire,
souvent accompagné d’une dilatation anévrysmale du segment digestif concerné et
d’adénopathies. Néanmoins, un aspect polypoide ou une masse exophytique peuvent étre
observés en cas de lymphome, mais, a la différence des tumeurs stromales, leur rehaussement

apres injection est faible [77].

Les paragangliomes sont également un diagnostic différentiel des GIST duodénales. Ce
sont des tumeurs bénignes du deuxieme duodénum, a type de masse murale ou a

développement extrinséque , rehaussées de maniére homogene apres injection .
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VIIl. Bilan d’extension :

1. Moyens d’imagerie et indications : [44]

Actuellement Le scanner spiralé thoraco-pelvien est I’examen de référence pour le bilan
d’extension des tumeurs stromales. Une acquisition hélicoidale triphasique est indiquée pour
I’étude du foie, comprenant une phase a blanc puis deux phases aprés injection intraveineuse de
produit de contraste iodé, aux temps artériel et mésentéricoportal [68]. Cette derniere sera
poursuivie jusqu’a la symphyse pubienne. L’IRM est réservée a certaines situations notamment
en cas de GIST du rectum (accord d'experts) et pour la caractérisation des lésions secondaires
hépatiques. Le TEP-Scan (scintigraphie au FDG-glucose) n’est pas utilisé actuellement dans le
diagnostic et le bilan d’extension des GISTs. La seule indication est celle en cas de doute sur une

lésion métastatique en TDM ou IRM (accord d'experts).

2. Métastases : localisation et aspects TDM :

Prés de 50% des patients atteints de GIST présentent des métastases [81]. Les sites les plus
fréquemment atteints sont le foie et le péritoine par dissémination hématogéne et
ensemencement péritonéal. Les atteintes métastatiques pleuro-pulmonaires sont moins
fréquentes. Les métastases osseuses, bien que rares, ont également été décrites [82]. Patnaik S
et al [83] rapportent que 52,3% de leurs patients avaient des métastases, localisées
principalement au niveau du péritoine et du foie. Katz SC et al. [84] rapportent un taux de

métastases hépatiques de 65% suivies des métastases péritonéales dans 21 a 45% des cas.

Marla et al. Ont constaté que les GISTs bien limités a rehaussement homogene n’ont pas
métastasé quand elles ont été suivis pour une période moyenne de 2,6 ans par rapport a ceux
qui se rehaussaient de maniére hétérogéne. Selon Nilsson et al., [81] 50% de ces tumeurs avaient
des métastases au moment du diagnostic. Les caractéristiques tomodensitométriques des
lésions métastatiques des GIST sont similaires a ceux de la tumeur primitive [4]: hyper

atténuante, rehaussées par le PDC. Nos résultats rejoignent ceux de la littérature.
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2.1  Meétastases hépatigues :

Le foie est le site métastatique le plus fréquent que se soit au moment du diagnostic ou
pendant la rechute [83,84]. Différents aspects ont été décrits dans la littérature. Cependant, les
Iésions semblent étre similaires a la GIST primitive chez de nombreux cas. lls sont généralement
multiples atteignant les deux lobes. Elles apparaissent hétérogénes avec rehaussement
périphérique de la composante tissulaire, le centre étant généralement hypo atténuant du a la
nécrose. Habituellement, la tumeur se rehausse au temps artériel tardif ou a la phase veineuse
portale. La néovascularisation tumorale peut étre vue au sein de la partie solide de la métastase
[83]. Comme certaines lésions se rehaussent a la phase artérielle, une acquisition sur le foie aux
trois temps vasculaires est justifiée. L'aspect kystique avec niveau de liquide et parfois multi
loculée peut étre vu. L'aspect composite de la métastase hépatique rencontré parfois, est di a la
présence de la nécrose tumorale associé a un contenu protéique, saignement et calcifications.
[83]. Dans notre étude nous avons trouvé sept cas de métastases hépatiques, tous présentaient

un rehaussement hétérogéne au temps artériel avec un wash out au temps portal chez deux cas.

2.2  Meétastases péritonéales :

Les métastases péritonéales surviennent généralement par contigiiité quand la masse

tumorale franchit la séreuse.

Les implants péritonéaux peuvent siéger dans la cavité péritonéale, les espaces sous-

péritonéaux ou I’épiploon.

Ils apparaissent souvent sous forme de nodules multiples ou de grandes masses
reproduisant les caractéres de la tumeur primitive. Un rehaussement intense de la masse avec
des zones de nécrose, une dégénérescence hémorragique et kystiques ont décrites [58,83]. Nous
avons trouvé dans notre étude 6 cas de métastases péritonéales sous forme de masses
péritonéales dans 3 cas, et épaississement épiploique dans 3cas avec ascite de grande

abondance associée dans deux cas.
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2.3 Meétastases osseuses et pulmonaires :

Les métastases aux poumons et a I’os sont rares et surviennent tardivement au cours de
I'évolution de la maladie. ils sont souvent associés a une atteinte hépatique et péritonéale
préalable. L’'incidence des métastases osseuses est d'environ 5% [85], situées principalement
dans le rachis et le bassin. Une métastase du crane a été rapportée dans un cas de GIST rectal
dans un rapport récent [86]. Patnaik et al [83] rapportent un seul cas de métastase osseuse
lytique sacro-iliaque et trois cas de métastases pulmonaires. Nous rapportons un cas de
métastase osseuse rachidienne et un cas de métastases pulmonaires associées a des métastases

hépatiques pré existantes.

2.4  Métastases cutanées :

Les métastases cutanées se produisent dans environ 1% des GISTs avancées et sont
principalement associées a une cicatrice de laparotomie abdominale. Elles ont été observées
chez deux cas de la série de Patnaik [83]; un cas d’une GIST jéjunale et I'autre d’origine inconnue
; décrites sous forme de masses solides avec rehaussement hétérogéne. Un autre cas a été
rapporté dans la série de Kroep et al [87]. Nous n’avons trouvé aucun cas de métastase cutanée

dans notre série.

2.5  Meétastases ganglionnaires :

Les métastases ganglionnaires sont rares. [58,59] Sur quatre cas de suspicion de
métastases ganglionnaires décrites dans I'étude de Marla et al. [65] , un seul cas avait une
adénopathie métastatique avec un petit axe > 10 mm. Dans une étude de Lee et al. [66], un
curage ganglionnaire a été pratiqué chez 17 cas, révélé négatif sans atteinte ganglionnaire
métastatique chez tous. Chez les enfants et les jeunes adultes, surtout quand la triade de Carney
est présente, les métastases ganglionnaires sont courantes par rapport aux GIST sporadiques
(29% vs 2%) [38]. L’étiopathogénie n’étant pas bien élucidée. Nous avons rapporté un seul cas

d’atteinte ganglionnaire.
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IX. Critéres de bénignité et de malignité en imagerie :

Le caractere bénin ou malin des tumeurs stromales gastro-intestinales est difficile a
évaluer en imagerie. Seule l'existence de métastases ou une invasion des organes de voisinage
lors du diagnostic permet d'affirmer la malignité de la lésion [88]. La grande taille, les contours
irréguliers, un développement exophytique ainsi que la densification de la graisse adjacente sont
des criteres TDM qui peuvent évoquer une tumeur stromale agressive [89]. Selon Ghanem et al.,
les GIST d’une taille inférieure a 5 cm sont le plus souvent homogénes et a contours réguliers
avec un développement endoluminal [90]. Les GIST plus volumineuses ont généralement un
développement au moins partiellement exoluminal, des contours irréguliers, un aspect
hétérogene et envahissent parfois les structures adjacentes [90]. Cependant, toutes les tumeurs
stromales, méme de petite taille et de tres faible malignité, peuvent récidiver tardivement [54].
Le consensus actuel est de considérer toutes les GIST comme ayant un potentiel de malignité
[78]. Dans notre étude nous avons constaté que 34% des tumeurs présentaient des critéres

morphologiques de bénignité alors que 66% avaient des signes scannographiques de malignité.

X. Traitement :

1. Buts:

Le but du traitement des GIST est d’obtenir la guérison. Si la guérison n’est pas possible, le
traitement cherche a arréter I’évolution le plus longtemps possible pour permettre au malade de
mener une vie aussi proche de la normale que possible en atténuant les symptomes de la

maladie [101].

2. Moyens :
Avant les années 2000, la chirurgie ne permettait que 50 % de survie a cing ans, les

patients inopérables avaient une survie inférieure a un an, et la chimiothérapie était inefficace
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avec seulement 5 % de survie globale et trois mois de survie sans progression. Et enfin la

radiothérapie ne permettait que moins de 5 % de taux de survie globale [17].

3. Traitement chirurgical : [44,74,92]

La chirurgie est le traitement de choix des GIST. Elle a un double objectif : curatif et
diagnostique. Le traitement principal des GIST localisées est la résection chirurgicale compléte
en mono-bloc de la tumeur avec des marges saines : 1 a 2cm pour la plupart des auteurs. Le
curage ganglionnaire associé n'est pas systématique en raison du tres faible risque

d'envahissement ganglionnaire.

Selon le National Comprehensive Cancer Network (NCCN), les patients asymptomatiques
avec des GIST < 2 cm avec des caractéristiques bénignes de I'EUS peuvent étre suivis de maniére
conservatrice par EUS annuelle et/ou cesophagogastroduodénoscopie[102]. Mais la chirurgie doit
étre envisagée si la GIST augmente de taille au cours du suivi. La résection RO (marge négative)
des GIST est l'objectif principal de la chirurgie. Comme les GIST ne métastasaient presque jamais
dans les ganglions lymphatiques, un curage ganglionnaire local de routine n'est pas nécessaire,
sauf en cas de suspicion par imagerie ou endosonographie. L'approche chirurgicale dépend de la
localisation de GIST, de son adhérence ou de son invasion dans les structures adjacentes et de
I'état médical général du patient. La chirurgie laparoscopique (résection cunéiforme) est indiquée
si la GIST mesure moins de 5 cm [103]. Les GIST étant généralement entourées d'une
pseudocapsule, la technique d'énucléation est tentée pour les petites GIST de la paroi
postérieure de l'estomac au niveau de la jonction gastro-cesophagienne ou les petites GIST
cesophagiennes afin de préserver la fonction de I'organe. L'cesophagectomie est pratiquée pour
les grosses GIST cesophagiennes. Selon la taille, le nombre et I'emplacement des GIST gastriques,
les options chirurgicales comprennent la résection partielle en coin de I'estomac, la gastrectomie
partielle Biliroth | ou la gastroduodénostomie, la gastrectomie partielle Biliroth Il ou la
gastrojéjunostomie et la gastrectomie totale avec reconstruction Roux-en-Y. Si les GIST

duodénales est petit et suffisamment éloignées de I'ampoule de Vater, une résection duodénale
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segmentaire avec anastomose bout a bout peut étre réalisée. Mais si la GIST est proche de
I'ampoule de Vater ou adhérent aux organes adjacents, une pancréaduodénectomie ou une
résection de Whipple est nécessaire. En cas de GIST jéjunale , iléales ou coliques, une résection
segmentaire avec anastomose des extrémités divisées sont réalisées. La chirurgie des GIST
rectales dépend de la localisation : si les GIST est dans le rectum supérieur ou pas trop prés du
sphincter anal, la résection rectale avec anastomose de I'extrémité colique divisée au rectum
restant peut étre réalisée avec ou sans colostomie temporaire. Si le GIST est proche du sphincter
anal, une résection abdomino-périnéale du rectum (résection du rectum et de l'anus avec
colostomie sigmoide permanente) est effectuée [104 ]. De nouvelles techniques pour éliminer les
GIST rectales ont été décrites. Il s'agit notamment de 'opération endoscopique transanale [ 105 ]
et du chirurgie mini-invasive transanale [ 106 ]. Les GIST appendiculaires sont extrémement

rares et traitées par simple appendicectomie laparoscopique.

4. Traitement médical :

L'imatinib (mesilate d'imatinib) ou GLIVEC, est un inhibiteur sélectif de protéines tyrosine
kinases, principalement c-abl, brc-abl, c-kit et PDGFR. Il agit avec la protéine par inhibition
compétitive au niveau du site de fixation de I'ATP [107,108]. Il est utilisé dans le traitement des
tumeurs stromales gastro-intestinales en raison de son activité inhibitrice de la protéine KIT

(anormalement exprimée et interagissant indépendamment de son ligand) [109,110].

La thérapie médicale comprend les TKI qui ont révolutionné le traitement des GIST
métastatiques et non résécables. Le TKI est administré aux patients atteints de GIST
métastatiques et non résécables en tant que traitement définitif. La |ésion métastatique doit étre
biopsiée pour confirmer le diagnostic et I'analyse mutationnelle doit étre évaluée. Un traitement
adjuvant est administré aprés la chirurgie et poursuivi pendant 3 ans pour diminuer le risque de
récidive des GIST avec un risque élevé (> 50 %) de récidive[ 111]. Un nomogramme pronostique a
été développé au Memorial Sloan-Kettering Cancer Center pour la survie sans récidive (RFS)

aprés résection chirurgicale compléte des GIST localisés en utilisant la taille de la tumeur (en
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cm), I'emplacement (estomac, intestin gréle, célon / rectum ou autre) , et index mitotique (< 5
ou > 5 mitoses pour 50 champs a haute puissance). Le nomogramme est capable de prédire la
RFS pour les patients avec un GIST complétement réséqué et peut étre utilisé pour sélectionner
les patients pour un traitement adjuvant [ 112]. Le traitement néoadjuvant est administré en
préopératoire pendant 6 a 12 mois (bien que la durée optimale ne soit pas connue) chez les
patients présentant des GIST volumineux pour diminuer la taille de la tumeur afin de permettre
la résécabilité . Le traitement néoadjuvant doit également étre envisagé pour les chirurgies
préservant les organes et les fonctions telles que lI',esophagectomie pour les GIST cesophagiens,
la pancréatoduodénectomie pour les GIST duodénaux et la résection abdomino-périnéale pour
les GIST rectales [ 113 ]. La TEP/TDM doit étre effectuée un mois aprés le début du traitement
néoadjuvant pour évaluer la réponse au traitement. Le TKI est également recommandé en cas de
rupture tumorale pendant la chirurgie et doit étre poursuivi pendant au moins 3 ans a vie.
Certains auteurs recommandent également un traitement néoadjuvant lorsque les GIST se
présentent en urgence avec une hémorragie digestive haute aigué [ 114]. Il n'y a pas de
recommandation sur la prise en charge postopératoire des patients ayant recu un traitement
néoadjuvant. Patients atteints de GIST a haut risque, le TKI doit étre poursuivi pendant plusieurs
années. L'imatinib est le traitement de premiére ligne Sunitinib, la deuxiéme ligne et
Regorafenib, le TKI de troisiéme ligne utilisé comme traitement adjuvant et néoadjuvant [ 115 ].
L'efficacité du TKI dépend de la mutation KIT et PDGFRA . 90 % des GIST contenant la mutation
de lI'exon 11 de KIT et 50 % des GIST contenant la mutation de I'exon 9 de KIT répondent a
I'imatinib. Une augmentation de la dose de TKI peut étre nécessaire pour améliorer la réponse.
GIST contenant KIT les mutations des exons 13 et 14 sont sensibles au sunitinib. Le régorafenib
améliore la survie sans progression des GIST localement avancés et non résécables qui ne
répondent pas a l'imatinib ou au sunitinib [ 116 ]. Récemment, un nouveau TKI connu sous le
nom d'Avapritinib a été ajouté pour les GIST non résécables/métastatiques avec mutation de

I'exon 18 de PDGFRA , y compris PDGFRA D842V[ 117 ]. L'avapritinib est également indiqué chez
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les patients atteints de GISTS qui continuent de croitre malgré I'imatinib ou un autre traitement
par TKI. Donc test pour KIT et PDGFRA une mutation génétique est suggérée, en particulier
lorsqu'un traitement médical va étre administré. Une équipe multidisciplinaire ayant une
expérience et une expertise dans les GIST doit étre impliquée avant le début du traitement. Selon
la directive du NCCN, les GIST résécables avec une morbidité minimale doivent étre réséquées et
I'évaluation des risques doit étre évaluée sur la pathologie des GIST,. Les patients présentant des
risques importants de récidive (risque intermédiaire ou élevé selon la taille, le taux de mitose et
la localisation) doivent recevoir un traitement par TKI. Les GIST résécables avec une morbidité
significative doivent étre envisagées pour un traitement préopératoire par TKI afin de réduire la
morbidité chirurgicale. L'imagerie doit étre effectuée pour évaluer la réponse au traitement. Si le
patient répond au traitement par TKI, celui-ci doit étre poursuivi et une intervention chirurgicale
doit étre pratiquée. Si le GIST progresse sous traitement par TKI, une intervention chirurgicale
doit étre effectuée si possible, mais si la chirurgie n'est pas réalisable : (1) Pour une progression
limitée - (a) continuer TKI (imatinib ou avapritinib) et envisager d'autres options comme la
résection, si possible ou la radiofréquence I'ablation (RFA), I'embolisation, la chimioembolisation
et la radiothérapie palliative pour les métastases osseuses ; et (b) augmenter la dose d'imatinib
selon la tolérance ou passer au sunitinib. L'imagerie doit étre réalisée pour évaluer la réponse
thérapeutique et I'adhésion du patient ; et (2) En cas de progression généralisée - (a) augmenter
la dose d'imatinib selon la tolérance ou remplacer l'imatinib par le sunitinib ; (b) Si les GIST
progressent sous sunitinib, passer au régorafenib ; et (c) Si les GIST progressent sous

régorafinib, passer a l'avapritinib.

L'imagerie doit étre réalisée pour évaluer la réponse thérapeutique et I'adhésion du patient.

Si les GIST continuent de progresser malgré l'administration d'imatinib, de sunitinib, de
régorafinib et d'avapritinib, d'autres options incluent l'inscription des patients dans des essais

cliniques, l'utilisation d'un traitement systémique et d'agents contre les GIST (sorafenib, nilotinib,
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pazopanib, évérolimus plus TKI et dasatinib pour les patients porteurs de la mutation D842V).

sur des données limitées ou pour donner les meilleurs soins de soutien. (Tableau VII)

Les petits GIST gastriques (< 2 cm) doivent étre évalués par FNA guidée par EUS et
imagerie. Si le GIST présente des caractéristiques a haut risque, une résection compléte doit étre
effectuée. Mais s'il n'y a pas de caractéristique a haut risque, une surveillance endoscopique et

d'imagerie périodique doit étre effectuée. Les micro-GIST (< 1 cm) sont généralement bénignes

quel que soit leur taux de mitose. [115]

Tableau VII :

Options de traitement des tumeurs stromales gastro-intestinales résécables (GIST

: Tumeur stromale gastro-intestinale : ITK : inhibiteur de la tyrosine kinase. )

GIST résécables avec une

morbidité minimale

GIST résécables avec une morbidité importante

Résection suivie d'une
stratification du risque sur la
pathologie : (1) Catégorie de
risque tres faible ou faible - pas
d'ITK ; et (2) catégorie de risque

intermédiaire ou élevé - ITK.

TKI préopératoire : (1) Si le patient répond au TKI :
poursuivre le TKI et procéder a la chirurgie ; et (2) Si le
patient ne répond pas a I'I'TK : chirurgie si possible. Si la

chirurgie n'est pas réalisable : (a) Pour une progression

limitée, les options comprennent I'ablation par

radiofréquence, I'embolisation, la chimioembolisation et la
radiothérapie palliative ; et (b) Pour

une progression

généralisée - augmenter la dose d'imatinib selon la
tolérance. En cas d'échec - le sunitinib suivi de régorafinib
suivi d'avapritinib doit étre essayé. Si les GIST continuent
de progresser malgré les ITK, d'autres options incluent les
essais cliniques, les agents systémiques contre les GIST et

les meilleurs soins de soutien.
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5. Indications :

5.1 - Tumeurs localisées :

Le geste chirurgical dépend du siége de la tumeur. Pour une tumeur gastrique, de siege
antral ou fundique, une gastrectomie atypique ou segmentaire est indiquée avec une marge de
sécurité. La résection sous coelioscopie est une option possible s'il n'existe pas de risque

d'effraction tumorale et doit étre réservée aux petites tumeurs (< 5 cm) [3,118].

En cas de volumineuse tumeur, la gastrectomie partielle reste préférable si elle est
réalisable, mais une gastrectomie totale peut étre nécessaire en raison des contraintes

anatomiques [44].

Pour les tumeurs du gréle, une résection segmentaire est recommandée. Une résection

conservant le pancréas peut étre envisagée en cas d'atteinte duodénale [119].

Pour les tumeurs du rectum et du colon, une chirurgie réglée est recommandée [44].

Pour les tumeurs cesophagiennes, il est possible dans les tumeurs stromales de moins de
65mm de diametre, d'effectuer une exérese par énucléation sous thoracoscopie plutot que de

réaliser une oesophagectomie [120].

Lorsque la résection compléte de la tumeur est possible, un traitement néoadjuvant par

imatinib (GLIVECR) n’est pas indiqué [121].

En revanche, le traitement néo-adjuvant par imatinib peut étre indiqué aprés concertation
pluridisciplinaire lorsque la résection compléte de la tumeur est incertaine en préopératoire ou si

I'on estime qu'il peut permettre une chirurgie plus simple et moins mutilante [91,121].

La chirurgie est généralement envisagée aprés 6 a 12 mois de traitement (réponse

Maximale) [91].
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Il est également important de tenir compte du risque de complications (principalement

hémorragiques) liées a la tumeur, sous imatinib [44,121].

5.2 - Tumeurs métastatiques :

Les métastases sont principalement péritonéales et hépatiques. L'imatinib est le traitement
de référence de premiére ligne. L'exérése de la tumeur primitive est indiquée en cas de signes

cliniques de gravité ou de complications (occlusion, hémorragie) [44,121].

L'exérése de métastases ou éventuellement leur destruction par radiofréquence peuvent
étre envisagées en cas de progression focale de la maladie sous imatinib, avec un impact sur la

survie globale, mais n'a pas d’intérét en cas de progression diffuse [44,121].

Dans notre série 16 de nos patients ont bénéficié d’une chirurgie avec exérése complete de
la tumeur. 14 de nos patients, chez qui la resécabilité tumorale était douteuse ou jugée
mutilante, ont bénéficié d’un traitement Imatinib néo adjuvent puis d’une chirurgie. Six patients
ont recu un traitement Imatinib adjuvent a la chirurgie pour la découverte d’une carcinose locale
per opératoire, pour marges d’exérése infiltrées et pour effraction tumorale. 22 patients

porteurs de GISTs non opérables sont sous Imatinib.

Xl. Anatomopathologie :

Le diagnostic des GIST peut étre évoqué par la clinique ou la radiologie, mais seule
I’histologie peut confirmer le diagnostic. Pour les tumeurs métastatiques ou inopérables, la
biopsie se fait au niveau du site primitif ou métastatique. Enfin cette biopsie n’est pas obligatoire

en cas de forte suspicion de GIST si une chirurgie est envisagée [71,76].

1. Macroscopie :

Sur le plan anatomopathologique, les GIST se développent dans I'épaisseur de la paroi

digestive a partir de la couche musculeuse. Leur croissance est fréquemment exophytique (vers
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la cavité abdominale) mais elle peut étre endophytique (vers la lumiére digestive) ou encore

mixte, prenant alors un aspect en < iceberg > ou < sablier > [3, 27] (figure 30 [78]).

Figure 30 : Aspect macroscopique d’une tumeur stromale gastrique : Tumeur en < sablier
>, blanchatre et homogéne développée aux dépens de la musculeuse et refoulant la muqueuse
[78].

La taille tumorale est considérée comme un facteur pronostique majeur et permet en

association avec d'autres critéres, une estimation du risque de malignité [60].

La plupart des GIST sont bien limitées, arrondies ou ovoides, a surface lisse ou parfois
bosselée. Elles ne sont pas encapsulées et présentent un aspect céphaloide a la coupe avec une
coloration blanchatre, une consistance ferme et un réseau vasculaire distinct. Elles peuvent
comporter des remaniements hémorragiques, nécrotiques ou kystiques, notamment lorsqu'elles

sont volumineuses (figure 31) [3, 27].
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Figure 31 : Section d'une tumeur stromale gastrique, principalement extra-luminale (aprés
fixation au formol) [56].

2. Microscopie :

Microscopiquement, il existe 3 catégories principales de GIST [56,78] :

- Le type a cellules fusiformes. Il représente 70 a 80 % des GISTs .
- Le type épithelioide représente 20 a 30 %.

- Le type mixte représente moins de 10 %.

L’étude histologique permet également d'évaluer le potentiel évolutif de la tumeur en
précisant le caractéere sain ou infiltré des marges de résection, I'envahissement de la muqueuse,

la présence ou non de nécrose, la densité cellulaire et I'activité mitotique [3] (Figure 32 [1]).
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Figure 32 : Aspects histologiques des GIST HES, grandissements originaux : a et b, x150, c et
d, x230: aspect fusiforme (a) aspect épithélioide (b) aspect pléiomorphes (c) Présence de fibres
skénoides (typique des GIST de I’intestin gréle) (d) [1].

3. Immunohistochimie :

Les GIST expriment le CD 117 ou le c-Kit dans 90 a 95 % des cas, le CD 34 dans 60 a 80 %
des cas, la NSE dans 85 a 90 % des cas, la H Caldesmone dans 50 a 80 % des cas, 'actine dans
40 % des cas, la protéine S100 dans 5 a 15 % des cas. Derniérement, il y a eu le développement
de deux marqueurs ; le DOG-1 exprimé par toutes les GIST et le PKC théta exprimé dans 90 a
100 % des cas. Ces deux marqueurs sont positifs méme dans les GIST a Kit et PDGFR négatives
[71,76,79]. Le diagnostic différentiel immunohistochimique se fait essentiellement avec les
léiomyosarcomes, les synovialosarcomes, les dermatofibrosarcomes, le sarcome folliculaire a

cellules dendritiques, perivascular epitheloid cell et les schwanomes [76,80].
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4, Biologie moléculaire :

Les GIST sont caractérisées par la présence de mutations intéressant les génes KIT et
PDGFRA (Platelet-Derived Growth Factor Receptor Alpha) présents sur le chromosome 4. Ces
genes codent pour des protéines appartenant a la famille des récepteurs trans—-membranaires
tyrosine kinase essentiellement constituée de récepteurs pour des facteurs de croissance [3]. La
recherche de mutations a un double intérét, pronostique et thérapeutique. Elle est recommandée

en cas de forte suspicion de GIST malgré une immunohistochimie négative [76]

XIl. Facteurs pronostiques :

Plusieurs critéres et classifications ont été établis pour permettre d'évaluer la probabilité
de récidive ou de métastases, notamment apres résection chirurgicale. Elles se basent
principalement sur des facteurs anatomopathologiques que sont la taille tumorale et l'index
mitotique [3, 91,92]. Aucun de ces criteres n'offre une différenciation parfaite entre tumeurs

stromales malignes et bénignes mais permet de les classer en terme de risque.[3]

1. Facteurs cliniques :

Le sexe du patient ne semble pas avoir d'impact sur le pronostic dans les analyses multi

variées [93].

Cependant, certaines études rétrospectives retrouvent un taux de survie plus faible chez

les patients de sexe masculin [94,95].

Un age jeune au moment du diagnostic serait un facteur de bon pronostic et la probabilité

de survie a 5 ans serait moins bonne chez les patients ayant un adge avancé [81, 96,97].

Concernant la localisation tumorale, les tumeurs stromales gastriques semblent avoir une
meilleure évolution et un risque de récidive plus faible que les autres localisations, pour une
taille et un index mitotique identiques. Les localisations cesophagiennes, duodénales et rectales

ont globalement un pronostic plus défavorable [27, 71, 93,95].
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2. Facteurs anatomopathologiques :

Certains critéeres morphologiques seraient corrélés avec un comportement tumoral plus

agressif :
- Des marges de résection infiltrées [97, 98,99].
- Les remaniements nécrotiques [62,97].
- L'ulcération de la muqueuse [62,97].
- La rupture ou perforation tumorale [44,100].

- L'index mitotique : Il s'agit du critére le plus important a prendre en compte pour évaluer
le potentiel évolutif et le pronostic. Une valeur supérieure a 5 mitoses pour 50 champs au fort

grossissement doit faire considérer la tumeur comme maligne [62,91].

Xlll. Classification pronostique :

Deux principales classifications du risque ont été établies pour évaluer la probabilité de
récidive d'une tumeur stromale gastro-intestinale aprés résection chirurgicale : la classification
Fletcher (ou NIH) et la classification Miettinen (ou AFIP). Ces classifications ne prennent pas en
compte une éventuelle rupture tumorale pré ou per-opératoire, traduisant un risque

métastatique ou de récidive élevé [44].

La classification Joensuu, plus récente, est dérivée de celle du NIH et permet d'intégrer ce
risque lié a une rupture tumorale. Une adaptation au systéme de classification TNM (Tumor,
Node, Metastasis) a également été instaurée depuis 2010 mais reste actuellement moins utilisée

en pratique que les classifications Miettinen ou Joensuu.
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1. Classification TNM : [122]

Selon La mise en scene de la 7e édition de I'AJCC a pris fin le 31 décembre 2017; a
compter du ler janvier 2018, l'utilisation de la 8e édition est obligatoire ( Amin : AJCC Cancer

Staging Manual, 8th Edition, 2018 )64
Tumeur primaire (pT)
TX : la tumeur primaire ne peut pas étre évaluée
TO : aucune preuve de tumeur primaire
T1 : Tumeur <2 cm
T2 : Tumeur > 2 cm mais < 5 cm

T3 : Tumeur > 5 cm mais < 10 cm
T4 : Tumeur > 10 cm
Ganglions lymphatiques régionaux (pN)
NO : aucune métastase ganglionnaire régionale ou statut ganglionnaire inconnu
N1 : métastase ganglionnaire régionale
Remarques:
Les métastases ganglionnaires sont tres rares dans les GIST non pédiatriques sporadiques
Les ganglions lymphatiques régionaux varient selon le site d'origine
Métastase a distance (pM)
MO : Pas de métastase a distance
M1 : métastase a distance
Taux mitotique
Faible : 5 mitoses ou moins par 5 mm 2

Elevé : Plus de 5 mitoses par 5 mm 2
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Préfixes
y : Radiothérapie ou chimiothérapie préopératoire
r : stade de la tumeur récurrente
Regroupement d'étapes
GIST gastrique et omental
Stade 1A : T1 -2 NO MO Faible taux de mitose
Stade IB : T3 NO MO Faible taux de mitose

Stade 2 :T1 - 2 NO MO Taux de mitose élevé

T4 NO MO Faible taux de mitose
Stade IlIA : T3 NO MO Taux de mitose élevé
Stade IIIB : T4 NO MO Taux de mitose élevé
Stade IVA : Tout T N1 MO Tout taux mitotique

ToutT Tout NMI Tout taux mitotique
GIST oesophagien, intestinal gréle, colorectal, mésentérique et péritonéal
Stade | : T1 - 2 NO MO Faible taux de mitose

Stade 2 :T3 NO MO Faible taux de mitose

Stade llIA : T4 NO MO Faible taux de mitose
T1 NO MO Taux de mitose élevé

Stade IIIB : T2 -4 NO MO Taux de mitose élevé

Stade IVA : Tout T N1 MO Tout taux mitotique

Tout T  Tout NMI Tout taux mitotique
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XIV. Imagerie et surveillance post thérapeutique :

1. Aprés traitement chirurgical :

Bien que la résection chirurgicale soit le traitement de choix pour les GISTs, la récidive peut
survenir méme aprés une résection complete avec des marges saines. Le temps moyen de

survenue d’une récidive apres résection chirurgicale étant environ de 2 ans [83].

Les récidives surviennent généralement en premier dans le foie ou le péritoine [4].

Il n'existe pas de directives précises concernant la surveillance des tumeurs stromales
gastro-intestinales, ceci principalement en raison des récidives qui peuvent étre tardives méme
aprés un traitement curatif et de la difficulté a définir leur potentiel malin. Certaines
recommandations ont cependant été établies apres accord d'experts (Thesaurus National de
Cancérologie Digestive : TNCD) [44] et tiennent compte du risque de récidive évalué par la
classification AFIP. Les examens recommandés sont I'examen clinique et le scanner

abdominopelvien [44].
Son role est la détection précoce des signes de récidive:

- Risque tres faible : pas de surveillance systématique.

- Risque faible : examen clinique et scanner abdomino-pelvien a 6 mois puis annuels
jusqu’a 5 ans.

- Risque intermédiaire : examen clinique et scanner abdomino-pelvien a 3 mois puis
tous les 6 mois jusqu’a 5 ans, puis annuels.

- Risque élevé : examen clinique et scanner abdomino-pelvien tous les 3 a 4 mois

pendant 3 ans, puis tous les 6 mois jusqu’a 5 ans, puis annuels.

Dans notre série nous avons rapporté six cas de récidive aprés traitement chirurgical dont

4 étaient sous traitement adjuvant.
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2. Apres traitement par imatinib :

Le scanner abdomino-pelvien avec injection de produit de contraste est I'examen de

référence pour I'évaluation de la réponse tumorale a I'imatinib.

La surveillance de la tolérance au traitement par imatinib se fait principalement par

examen clinique, hémogramme et bilan biologique hépatique.
Les recommandations établies par accord d'experts (TNCD) sont comme suit [44] :

- Scanner abdomino-pelvien avec mesure de la densité tumorale tous les 3 mois (ou
IRM abdominale).

- Examen clinique, hémogramme et bilan biologique hépatique tous les mois en
début de traitement.

- Une évaluation précoce de la réponse au traitement par imatinib est possible par
Echographie doppler avec injection de produit de contraste, a réaliser en pré
thérapeutique, a J7 ou J28 puis tous les 3 mois) ou un TEP-scanner au FDG (a
réaliser en pré-thérapeutique, a J7 ou J28 puis tous les 3 mois). Nous avons
observé 17 cas de récidive chez les patients sous Imatinib. Ceci peut étre relié a
plusieurs facteurs dont la non observance au traitement et la probabilité de

résistance.[44]

3. TDM et réponse tumorale a I'lmatinib :

3.1 Tumeur primitive :

Le traitement par l'imatinib entraine une diminution de la taille des GIST, mais cette
réponse classique prend plusieurs mois avant de s’installer [123]. La réponse a I'imatinib peut se
manifester en TDM au début par une transition d'une masse dense hétérogéne a un aspect
hypodense plus homogéne avec une diminution de la prise de contraste des nodules tumoraux

et une diminution de la vascularisation intra tumorale [123]. La densité de la tumeur diminue
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significativement avec la dégénérescence myxoide ou nécrotique qu’elle subira. Ces réponses se
manifestent généralement 1 mois aprés le début du traitement [4]. Paradoxalement, les tumeurs
peuvent augmenter de volume initialement. Une augmentation de la taille tumorale associée a

une diminution de la densité tumorale ne sont pas indicateurs d’une progression.

Les critéres RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumors), correspondant au
méthode de référence dans I'évaluation des traitements pour les tumeurs solides, sont basés sur
la mesure de la taille des lésions et ne sont donc pas applicables dans le cadre des tumeurs
stromales. Les criteres de Choi (tableau VII) pour évaluer la réponse tumorale a I'imatinib en
TDM, basés sur une diminution de 10% de la taille et de 15% de la densité de la Iésion, sont
jugés plus reproductibles que les criteres RECIST. avaient une bonne corrélation avec le TEP

scann (tomographie par émission de positrons) [124].

Dans notre série, nous avons rapporté 19 cas de réponse tumorale a I'imatinib dont 11
présentaient une diminution de la taille tumorale et 8cas une diminution de la densité tumorale

et de la prise de contraste

Tableau VIIl : Critére de Choi de la réponse des tumeurs stromales

Response Definition
CR Disappearance of all lesions
Mo new lesions
PR A decrease in si2@° of = 0% or 8 decreasa In tumaor

density (HU) = 15% on CT
No new lasions

Mo obvious progression of nonmeasurable disease

=0 Does not mest the criteria for CH, PR, or PD
Mo symptomatic detenoration attributed to Tumor
prograssion
PD An increase in tumor size of = 10% and doas not meet

criteria of PH by tumor density (HU) on CT
T AL

MNaw lesions

Mew intratumoral noduias or mcraass in the siza of the

gy etimn intratumeciral nomiilas
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3.2. Métastases hépatigues :

La réponse des métastases hépatiques au traitement Imatinib est similaire a celle de la
tumeur primitive. La densité de la métastase hépatique diminue a 20 a 25 UH prenant un aspect
pseudo kystique. Cet aspect a été constaté chez deux de nos patients. L'apparition d'un nouveau
nodule tissulaire dans la masse, avec un rehaussement annulaire indique la progression de la

maladie [83]

3.3. Métastases péritonéales :

Avec le traitement, les métastases péritonéales peuvent se liquéfier. La survenue de
calcifications et de remaniements hémorragiques peut également se voir [125]. En raison de
I'hyper vascularisation, il est possible que ces métastases saignent en intra péritonéal induisant
un hémopéritoine avec une réduction consécutive de leurs tailles. La survenue d’une ascite doit
étre plus reliée a I'effet de la chimiothérapie qu’a la carcinose péritonéale, vu que les métastases

péritonéales de la GIST n’induisent pas de réaction inflammatoire. [83]

3.4. Problémes techniques :

Les métastases hépatiques des GISTs sont des Iésions hyper vasculaires et en tant que tel,
ils peuvent passer inapercus sur les scanners injectés avec acquisition obtenue a la phase
veineuse portale. Xie hong [4] rapporte le cas d’une Iésion hépatique hypodense visible sur une
acquisition au temps portal prise pour une progression de la maladie, alors que cette derniére
était en réalité hyper vasculaire au temps artériel avec une nette diminution de son
rehaussement aprés traitement imatinib. De ce fait, une analyse de coupes obtenues au temps
artériel et veineux s’avere nécessaire pour caractériser les lésions hépatiques et juger leur
évolution[83]. Dans notre étude 40% des TDM de surveillance ont été réalisées avec une

acquisition portale thoraco-abdomino-pelvienne sans acquisition au temps artériel sur le foie.
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3.5 Aspects TDM et Effets secondaires de I’imatinib :

Bien que défavorable, les effets secondaires de I'imatinib sont généralement trés bénins.
Parmi ces effets indésirables la surcharge liquidienne qui peut se manifester sous forme d’ascite,
épanchement pleural, péricardique ou cedéme sous-cutané. Par conséquent, toute nouvelle
ascite notée en TDM, ne doit pas étre interprétée a tort comme métastatique, lorsque la maladie
est par ailleurs stable ou en régression. Dans notre série nous avons observé deux cas d’ascite
que nous avons relié a la carcinose péritonéale vu leur association avec les masses péritonéales
et I’épaississement épiploique. L’hémorragie intra tumorale peut survenir chez environ 5% des
patients porteurs des tumeurs volumineuses. Ceci peut augmenter la taille et la densité de la
tumeur, suggérant a tort une progression [4]. Nous n’avons observé aucun cas de remaniement

hémorragique post thérapeutique.

4. PET-FDG :

La TEP au FDG a montré une sensibilité élevée dans la détection de la réponse tumorale
précoce. La TEP est toutefois coliteuse et d'accessibilité limitée .Elle peut détecter chez les
patients sous Imatinib une amélioration métabolique avant le changement morphologique, en
montrant des changements dans le métabolisme du glucose, qui est étroitement corrélé a la
réponse tumorale [126]. Les lésions métastatiques des GISTs ont également montré une

absorption du FDG. [85] Elle n’a été réalisé chez aucun de nos patients.

XV. SUIVI ET SURVIE

Il n'y a pas de ligne directrice actuelle pour le suivi des patients qui ont subi une résection
GIST pour évaluer la récidive ou les métastases. La pratique actuelle est basée sur l'avis du
clinicien en tenant compte du site tumoral, de la taille et de l'indice mitotique [ 127 ]. La
modalité d'imagerie et I'intervalle de suivi varient d'un établissement a l'autre. Les patients de la

catégorie a trés faible risque peuvent ne pas avoir besoin d'un suivi de routine bien que le risque
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de récidive ne soit pas nul. Les patients de la catégorie a faible risque peuvent étre suivis en
faisant une tomodensitométrie tous les 6 mois pendant 5 ans. Les patients de la catégorie de
risque intermédiaire a élevé doivent étre suivis plus étroitement avec un scanner tous les 3 a 4
mois pendant 3 ans, puis tous les 6 mois pendant 5 ans, puis tous les ans[ 128]. La TEP/TDM est
plus sensible que la TDM pour détecter la réponse, la résistance et la récidive apres un

traitement ITK lorsqu'elle est utilisée pour un traitement néoadjuvant, adjuvant ou définitif [ 129

1.

La survie des patients atteints de GIST dépend de plusieurs facteurs, notamment la
catégorie de risque ou le stade du GIST, le type de traitement que le patient a recu et la
récurrence du GIST apreés le traitement. Si le GIST est localisé, le taux de survie a 5 ans est de 94
%. Il devient 82% s'il y a diffusion locale du GIST. Si le GIST présente des métastases a distance au

moment du diagnostic, le taux de survie a 5 ans devient 52 %[ 130 ].
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Les tumeurs stromales digestives sont des tumeurs rares, mais elles constituent les

tumeurs mésenchymateuses les plus fréquentes du tube digestif.
La localisation gastrique est la plus fréquente.

La TDM est la modalité d’imagerie la plus utilisée pour le diagnostic, le bilan d’extension
initial et le suivi aprés traitement. Elle permet d’évoquer le plus souvent le diagnostic et de

guider une conduite diagnostique e thérapeutique adaptée en évitant les gestes invasifs.

Une masse tissulaire pariétale digestive, de contours réguliers, a développement
exophytique sans infiltration de la graisse péri digestive et sans adénopathie associée sont des
signes TDM évocateurs de GISTs. Les critéres de Choi sont les critéres a privilégier pour évaluer
la réponse au traitement basés sur 'analyse de la densité et du rehaussement tumoral et la
recherche de nodules se rehaussant au sein de la tumeur ou des métastases. L'IRM est
actuellement d’indication restreinte, réservée principalement a I’étude des GIST rectales et des

métastases hépatiques.

La TEP-TDM permet quant a elle une évaluation trés précoce de la réponse initiale a
I'imatinib mais son cout élevé et son inaccessibilité font qu’elle est peu utilisée dans notre

contexte.
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Fiche d’exploitation :
Imagerie des tumeurs stromales gastro-intestinales : du diagnostic au suivi.

| : Données scio démographique

Sexe : Homme Femme
I. Signes cliniques:

douleurs abdominales
Epigastres
Découverte fortuite
Syndrome occlusif
Hémorragie digestive

O 0O O o o o

Vomissements
o0 Métastases hépatiques
lll. BILAN RADIOLOGIQUE :

fibroscopie oeso—gastroduodénale : Faite Non Faite
RESUITALS © ..ovveeeeiieeiece e

Echographie abdominale : Faite Non Faite
RESUITALS © ..ovveeeeiieeiece e

Echo-endoscopie Faite Non Faite

RESUILALS © ..ooveeeeeieeeiiece e

ASP : Faite Non Faite

Résultats @ .......ccoovvviiiviiiiiiiiies

TDM abdomino-pelvienne : Faite Non Faite

La localisation tumorale :

Estomac
Grele
Doudenum

© O O O

Mésentére
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o Rectum
0 Anus
o Pancréas
O Autre: ................
taille tumorale : .......................... Cm

Les caractéristiques TDM de la GIST :

Caractéristiques TDM Couchez si oui
Contours Réguliers
Irréguliers
Développement Exophytique
Endophytique
Transmural
Rehaussement Homogéne
Hétérogéne
Nécrose Présente
Absente
Hémorragie Présente
Extension locale Refoulement des organes de voisinage
Envahissement local
IRM abdomino-pelvienne : Faite Non faite

Indications IRM :

GIST rectale

GIST anale

Tumeurs pelviennes d’origine indéterminée (GIST grélique et mésentérique)
GIST duodénale (étude des rapports et des voies biliaires)

O O 0o o o

Caractérisation de lésions hépatiques
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IV. Bilan d’extension :

localisations secondaires : Oui Non
Sites métastatiques & ..........ceeeveniienennennnn.

Aspects TDM des métastases hépatiques

0 Zone de nécrose centrale

o Rehaussement au temps artériel tardif
o Hypodenses au temps portal

o Autre:.................

Aspect TDM des métastases péritonéales

Implants nodulaires péritonéaux
Masses péritonéales

o O O

Ascite
o Epaississement épiploique
V. Traitement

o Chirurgie
o Imatinib
VI. Evolution
o0 Rémission
o Réponse partielle/Stabilité
o Récidive/Progression

o Déces
V.Surveillance
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Résumeé :

Les tumeurs stromales digestives (GIST) constituent actuellement une entité nosologique
précise, regroupant toutes les tumeurs conjonctives digestives qui expriment la protéine C-Kit.
L’'imagerie basée essentiellement sur la TDM joue un role important dans leur prise en charge.
Elle permet de poser le diagnostic, d’orienter vers le caractére bénin ou malin de la tumeur et de

guider la prise en charge et le suivi per et post thérapeutique.

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective, portant sur une série de 58 patients, durant

une période de 3 ans, colligée au service de radiologie CHU Mohammed VI de Marrakech.

Le but de notre travail est de préciser, a travers cette série de 58 patients porteurs de
GISTs, le réle de I'imagerie dans le diagnostic et le suivi et de décrire les différents aspects de la
tumeur primitive et des lésions secondaires au moment du diagnostic et lors du suivi. Les
localisations les plus fréquentes de la tumeur étaient ’estomac (43%) suivie du gréle (17%). La
taille moyenne de la tumeur était 16.4cm au moment du diagnostic. Une masse a développement
exophytique, de densité tissulaire, a rehaussement hétérogéne avec zones de nécrose était
I’aspect TDM le plus fréquent (66%). Le diagnostic radiologique était concordant avec I’histologie
dans 87% des cas. Le bilan d’extension a révélé des localisations secondaires chez 28% des cas
et les métastases étaient principalement hépatiques (41%) et péritonéales (35%). 66% de nos
patients présentaient des criteres de malignité morphologiques en TDM. I'IRM a été réalisée
essentiellement pour I'exploration des GISTs rectales et anales et pour la caractérisation de
métastases hépatiques. Le suivi per et post thérapeutique était réalisé par une TDM chez nos
patients. Nous avons noté une rémission complete chez 34% des cas et une réponse positive a
I'imatinib chez 17% des cas ; les critéres de réponse étant la diminution de la densité et du

rehaussement de la masse tumorale associées ou non a une diminution de la taille tumorale.
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Abstract

Digestive stromal tumors (GIST) currently constitute a specific nosological entity, grouping
together all digestive connective tumors that express the C-Kit protein. Imaging based primarily
on CT plays an important role in their management. It makes it possible to establish the
diagnosis, to direct towards the benign or malignant nature of the tumor and to guide the

management and the per and post therapeutic follow-up.

This is a descriptive and retrospective study, relating to this series, during a period of 3

years , collected at the CHU Mohammad VI radiology department in Marrakech.

The aim of our work is to specify, through this series with GISTs, the role of imaging in
diagnosis and follow-up and to describe the different aspects of the primary tumor and
secondary lesions at the time of diagnosis. and during follow-up. The most frequent locations of
the tumor were the stomach (43%) followed by the hail (17%). The average tumor size was
16.4cm at diagnosis. A mass with exophytic development, of tissue density, heterogeneous
enhancement with areas of necrosis was the most common CT appearance (66%). The
radiological diagnosis was consistent with histology in 87% of cases. The extension assessment
revealed secondary localizations in 28% of the cases and the metastases were mainly hepatic
(41%) and peritoneal (35%). 66% of our patients showed morphological malignancy criteria on CT.
MRI was performed mainly for the exploration of rectal and anal GISTs and for the
characterization of hepatic metastases. The per and post therapeutic follow-up was carried out
by CT in our patients. We noted a complete remission in 34% of cases and a positive response to
imatinib in 17% of cases; the response criteria being the decrease in the density and the
enhancement of the tumor mass associated or not with a decrease in the tumor size. We noted a
complete remission in 34% of cases and a positive response to imatinib in 17% of cases; the
response criteria being the decrease in the density and the enhancement of the tumor mass

associated or not with a decrease in the tumor size. We noted a complete remission in 34% of
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cases and a positive response to imatinib in 17% of cases; the response criteria being the
decrease in the density and the enhancement of the tumor mass associated or not with a

decrease in the tumor size.
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