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Les tumeurs osseuses malignes sont définis comme étant des proliférations tumorales

maligne primitif ou secondaire développé au dépend de I'os.

Stratégie diagnostique La démarche diagnostique dans le domaine de la pathologie
tumorale osseuse nécessite une confrontation anatomoradioclinique, associant au minimum un
chirurgien orthopédiste, un radiologue et un pathologiste [1]. Celle-ci a lieu idéalement en réunion
de concertation pluridisciplinaire (RCP) spécialisée, dés que la tumeur osseuse a été découverte.
Cette confrontation doit se faire avec un bilan d’imagerie complet et débouche sur des hypothéses
diagnostiques et permet que soit d’emblée définie la meilleure stratégie diagnostique et

thérapeutique.

Les cancers primitifs des os sont rares et leur incidence est variable principalement selon
I’age. Dans le monde ils constituent 0,5% des cancers de I'adulte et 10% des cancers de I’enfant
avec une incidence de 1 cas pour 100 000 habitants [2,3]. Globalement ces cancers sont plus
fréquents chez I'enfant et I’adolescent autour de I’dge de 15 ans. Cette fréquence diminue chez
I’adulte jeune autour de 40 ans avec une prédominance pour le sexe masculin. Apres 50 ans il
convient d’évoquer en premier lieu une métastase [4].Pratiquement tous les os peuvent étre le

siege d’un cancer primitif. Mais, la localisation préférentielle varie selon le type histologique.

L ostéosarcome, le chondrosarcome et le sarcome d’Ewing représentent les types les plus
fréquents, ils constituent environ 90% de I’ensemble de ces cancers. Les 10% restant se
répartissent entre les cancers trés rares tels que 'adamantinome, le chordome et les lymphomes

osseux [2].

La rareté de ces cancers explique qu’ils soient parfois mal connus. Au sein du vaste
ensemble des affections ostéoarticulaires, la pathologie osseuse tumorale maligne forme un
groupe trés hétérogéne comportant une variété de lésions distinctes par leur présentation clinique

et radiologique, leurs aspects microscopiques et leurs évolutions [5].
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Le diagnostic d'une tumeur osseuse est complexe et nécessite une expertise spécifique.
Tout dossier doit étre discuté en RCP sarcome avant toute prise en charge diagnostique et
thérapeutique. Le diagnostic histologique d'une tumeur osseuse repose sur un prélévement
biopsique décidé en RCP. Si lI'on suspecte une tumeur maligne de l'os, la biopsie chirurgicale

constitue la technique standard de diagnostic histologique et doit étre validée en RCP. [66]

Toute autre modalité biopsique (microbiopsie radioguidée, exérése d'emblée, curetage...)
doit faire I'objet d'une discussion préalable en RCP.Le prélévement opératoire et I'ensemble des
renseignements clinico-radiologiques sont nécessaires a l'anatomopathologiste pour poser un

diagnostic. [6]

Les avancées réalisées dans compréhension de la biologie moléculaire et la classification
des tumeurs osseuse dont la classification de ’'OMS 2020, est considérée comme la référence pour

le diagnostic des TOM[22]

L'apprentissage par raisonnement anatomoclinique dans le domaine des tumeurs osseuses
malignes (TOM) s'exprime au quotidien dans la capacité des médecins pathologistes a résoudre le

probléme diagnostic d'une tumeur osseuse que c¢a soit sur biopsie ou sur piéce opératoire.

Dans ce modeste travail on a visé comme objectif de faire un support pour assurer un
apprentissage des étudiants en médecines et des résidents par raisonnement anatomo-clinique

avec corrélation radiologique devant une tumeur osseuse maligne.

Une application Smartphone est aussi parmi nos objectifs pour résumer notre travail et lui

rendre simplifié avec des algorithmes décisionnels.
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l. Objectif du travail :

Cette thése a pour objectif la réalisation d’un document pédagogique pratique. Il propose
une démarche claire et rationnelle (algorithmes diagnostiques) face a une tumeur osseuse
maligne(TOM). Il permet ainsi aux étudiants en médecine, pathologistes, oncologues,
radiothérapeutes, orthopédistes , radiologues et médecins nucléaires de mieux comprendre la
démarche diagnostique devant une TOM. IlIs pourront grace au « E-Learning » compléter leur

formation a leur rythme, selon leurs besoins et améliorer ainsi leurs échanges.

Cette prise en charge nécessite une discussion des cas au sein des réunions de concertation
pluridisciplinaire afin de gérer au mieux les prélévements et d’en obtenir le maximum

d’information.

II. Méthodes du travail :

Le travail comporte deux volets : un volet médical et un autre informatique.

1. Le volet médical :

1.1. Type de I’étude :

Pour pouvoir répondre aux objectifs de notre travail on a suivi les étapes ci-dessous
e L’établissement d’un plan relatif a la question.
e La collecte, rédaction et synthése des articles bibliographiques.

e La collecte de I'iconographie des différentes rubriques a partir des dossiers des différents
services du CHU Mohammed VI : Anatomie Pathologique, traumatologie orthopédie,

chirurgie infantile A, et Radiologie, étendus sur 6maois.
e La consultation des registres et des comptes rendus anatomopathologiques.
e Le tri de I'iconographie représentative des themes traités.

e L'étude et la légende des images sous forme de cas cliniques pédagogiques.
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1.2. Iconographie :

a. Lieu d’étude :

Les renseignements cliniques, les images radiologiques et anatomopathologiques sont

prises au sein du :
e Service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech
e Service de radiologie du CHU Mohammed VI de Marrakech.
e Service de traumatologie orthopédie du CHU Mohamed VI de Marrakech.

e Service de chirurgie pédiatrique du CHU Mohamed VI de Marrakech.
b. Technique :
Afin d’obtenir des images permettant une bonne évaluation des lésions osseuses nous

avons pris 2 types de photographies : macro-image, micro-image.

e Macro-image : image rapprochée de la lésion, le contexte anatomique est largement perdu
car l'image se concentre sur la lésion, a l'exclusion des structures anatomiques

environnantes.

e Micro-image : image de la lésion sur microscopie optique avec une échelle de reproduction

supérieur a 1(tous les repéres anatomiques sont perdus sur I'image).

e Le microscope utilisé pour linterprétation des lames histologique et la prise des

iconographies :

o Zeiss Plan-Achromat 10x/0,25 415500-1601
o iPlan-Achromat 20x/0,45 /0,17
o Plan-Ahromat 40x/0,65-Ph2 /0,17

e Lors de 'acquisition des images, certaines regles ont été respectées :
o Assurer un éclairage approprié du sujet.

o Utiliser I'ISO le plus bas pour obtenir une qualité meilleure de I'image.
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e ISO : l'un des trois éléments du triangle de I’exposition photographique, il contrdle la

quantité de lumiere que I’appareil photo capture.

o Utiliser un arriere-plan simple et éviter d’utiliser des couleurs qui peuvent distraire la

|ésion.
o Utiliser un flash quand la lumiére n’est pas suffisante.

o Eviter la compression et la déformation pour conserver les détails de I'image.

1.3. Considérations éthiques :

Tout au long de notre étude, nous avons veillé au respect du patient, et ce par :

e Rogner les noms et les numéros d’entrés lors de la prise des photos en service d’anatomie

pathologique et de radiologie

e Assurer une préservation adéquate de la vie privée des patients lors de l'acquisition, du

stockage et de l'utilisation de toute image.
e Technique d’anonymisation :

o Rogner les photographies et cadrer les Iésions au plus prés afin d’éliminer tout signe

de reconnaissance périphérique.

o Ne pas mentionner les informations personnelles qui peuvent rendre l'identification

possible.

2. La partie informatique :

2.1. Application Smartphone :

a. Structure technique :

e La modélisation et le développement de I'application informatique.
e Le codage des données médicales et leur intégration dans I'application.

e Le traitement des images et photos et leur indexation.
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|
e La mise en disponibilité sous forme d’application Smartphone.
e La possibilité de mise en ligne sur internet.

e L’application est adaptée pour une navigation sur mobile, tablette et ordinateur.

b. Logiciels de programmation :

e Les outils de développement informatique choisis sont :
o HTMLS5.
o (CSS3.
o BOOTSTRAP 3.

0 JavaScript.



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

RESULTATS

o

©




Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Le contenu de I'application Smartphone : "ARACTOM”’

Une fois I'application est installée dans votre Smartphone, parcourir son contenu.
Sur la barre du menu horizontale, il existe 4 rubriques :

L’accueil ou on retrouve le sujet de thése.

La section du rappel histologique.

La section de dossiers anatomocliniques.

La section de matériels et méthodes et enfin le volet contact.

La section du sommaire permet d’accéder aux titres et leurs sous-titres qui renvoient vers

le texte concerné.

Les modules théoriques :

L’application Smartphone contient : des généralités sur les TOMP, une étude clinique,

radiologique et anatomopathologique des TOMP, un chapitre détaillé sur les différents types

histopathologiques vu en service d’anatomie pathologique, avec des algorithmes décisionnels,

tableaux et cas cliniques illustratifs.

L’iconographie :

Ce kit contient un total de 183 images, dont 127 images colligées aux services du CHU

Mohammed VI de Marrakech et seulement 56 images empruntées de la littérature :

Service d’Anatomie Pathologique : 56 images.
Service de Radiologie : 68 images.

Service de traumatologie orthopédie : 4 images.
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l. Rappel histologique :

1. Le tissu osseux [7] :

1.1. Définition :

C’est un tissu conjonctif spécialisé dont la matrice extracellulaire (MEC) est calcifiée. Malgré
son aspect minéral avec son caractére rigide et imperméable, le tissu osseux est trés vivant et en

perpétuels remaniements tout au long de la vie.
e |l assure trois fonctions
o 1-Fonction mécanique= Soutien+Protection
e 2-Fonctions métaboliques (métabolisme phosphocalcique)

e 3-Fonction hématopoiétique

1.2. Types cellulaires du tissu 0sseux :

Les cellules du tissu osseux ont des actions antagonistes et origines différentes, On

distingue deux types cellulaires selon leurs actions et leurs origines :

e cellules ostéoformatrices (Ostéoblastes, ostéocytes, Cellules bordantes) qui ont des origines

mésenchymateuses.

o cellules ostéodestructrices (Ostéoclastes) Origine hématopoiétique (lignée sanguine

monocytaire).

a. Cellules ostéoformatrices :

Des cellules souches a potentialité ostéoformatrice existent chez I'adulte au niveau de la
moelle osseuse et sont a I'origine d’'un ligné de cellules impliquées dans la formation du tissu

osseux. (Figure 1)
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Cellules bordantes
(au repos)

Activation I

Ostéoblastes
(MEC osseuse)

Ostéocyles
(entiérement inclus
dans le tissu osseux)

Figure.1l : Coupe histologique montrant les cellules ostéoformatrices

a.l. Les ostéoblastes : (Figure 2)

Cellules cubiques tapissant la surface des piéces osseuses en cours de formation
¢ Noyau ovalaire situé au pole opposé a celui ou est élaboré la MEC de type osseux
e Cytoplasme basophile riche en organites impliqués dans la synthése protéique

¢ Nombreux prolongements cytoplasmiques s’enfoncant dans la MEC (phosphatase alcaline

+4)

Figure.2 : Coupe histologique montrant des ostéoblastes




Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Les ostéoblastes communiquent entre eux et avec les ostéocytes par des jonctions

communicantes (Gap).

IIs synthétisent une MEC riche en fibres de collagéne de type | qui ne se minéralise qu’a

distance de la cellule (bordure ostéoide).

Ostéoblaste

Bordure

ostéoide

Figure.3 : Organisation des cellules osseuses ostéoformatrices

Le devenir des ostéoblastes: Soit elles deviennent des cellules bordantes de nouveau ou

bien s’enfoncent progressivement dans la MEC minéralisée pour donner des ostéocytes et parfois

subissent au phénoméne d’apoptose.

e Les ostéoblastes enfermées dans des petites logettes ou ostéoplastes, reliées entre elles par

de fins canalicules: communication par des jonctions « gap »
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Ostéoblaste

( i )
Ostéoplaste |

l Ostéocytes I

Figure.4 : Organisation des jonction cellulaire du TO

a.2. Les ostéocytes :

Sont des ostéoblastes différenciés qui ont une activité réduite (échanges par les canalicules

seulement), sont incapables de se diviser, doivent étre renouvelés régulierement ce qui impose la

destruction du tissu osseux qui les entoure d’ou la nécessité pour I'organisme de disposer des

cellules capables de résorber I’os: les ostéoclastes.
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Figure.5 : Architecture des ostéocyte au sein du tissu osseux
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b. Cellules osteodestructrices :

e Les ostéoclastes :

Ce sont les seules cellules capables de résorber la MEC minéralisée, sont des volumineuses
cellules de 50pm a 100 pm de diamétre multinucléées (30 a 50 noyaux par cellule) d’origine

hématopoiétique: origine commune avec les cellules de la lignée monocytes/macrophages

M-CSF RANK: Receptor Activator of
(Monocytes-Colony RANKL Nuclear Kappa B)
Stimulating Factor)

SC RN

Prolifération et Différenciation
survie de la lignée vers la lignée des .
- 1 él’ ¢ Fusion des
ostéoclastes .
monocytaire précursenra
_— - e — ostéoclastiques

Figure.6 : La genése des ostéoclastes

Les ostéoclastes se fixent sur la matrice osseuse comme des ventouses grace a des

intégrines spécifiques reconnaissant le motif Arginine-Glycine-Aspartate (RGD)

Anneau périphérique de scellage et création d’une chambre étanche (lacune de Howship)

dans laquelle I'ostéoclaste émet de trés nombreuses microvillosités (bordure en brosse)

Figure.7 : Les moyens de fixation des ostéoclastes
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Résorption de la matrice Libération d’enzymes lytiques:

osseuse collagénases, métalloprotéinases,
Acidification de la phosphatase acide, cathepsine
lacune de Howship:

pompe i protons

Figure.8 : Le mécanisme d’action des ostéoclastes

Apres avoir creuser une lacune de 40pum de profondeur, les ostéoclastes se déplacent pour

une nouvelle phase d’adhésion-résorption-migration ou meurent par apoptose.

1.3. La MEC calcifiée :

L'os est le tissu le moins hydraté de I'organisme mais la MEC osseuse renferme quand

méme 50% d’eau.

Les ostéoblastes synthétisent la MEC qui ne se minéralise qu’a distance de la cellule

(bordure ou tissu ostéoide).

La MEC se forme dans un processus qui comprennent deux phases principales :
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e La phase organique :

Canaliculi Phase organique . Osteoblasts

M
Stimulation de

Figure.9 : Schéma montrant la phase organique de la formation de la MEC

e La phase minérale

C’est la phase de formation des cristaux d’hydroxy-apatite = phosphate de calcium
cristallisé, d’ou la surface est fortement ionisée et liée a I’eau de la MEC = couche hydratée

ionisée mobilisation rapide des ions calcium et phosphate, ce qui explique son role dans

I’équilibre phosphocalcique ++

™ AT e | e

Phosphates de calcium en saturation:
cristallisation
TR EA G

Figure.10 : Schéma montrant la phase minérale de la formation de la MEC
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1.4. Organisation du tissu osseux [8]

Le squelette humain est composé de trois variétés d’os reliés par des articulations quelles

soit fixées ou mobiles
e Les os courts ; os de carpe ou les phalanges...
e Les os longs ; tibia, fémur, humérus, ....

e Les os plats ; omoplate, bassin, crane,...

a. Le périoste :

En dehors des zones au contact du cartilage articulaire et de I’insertion des ligaments, le

tissu osseux est recouvert par une gaine conjonctive.
Le périoste est constitué de 2 couches:
e Une couche interne, ou cellulaire, ou des cellules peuvent se transformer en ostéoblastes

e Une couche externe fibreuse faite de tissu conjonctif dense. Les fibres de collagéne
forment des faisceaux arciformes qui traversent la couche interne et vont s’ancrer dans le

tissu osseux sous-jacent: les fibres de Sharpey

Couche
fibreuse

*  Collagéne

+ Elastine

* Fibroblastes
* Capillaires

*  Nerfs

Couche cambiale
* Ostéoblastes
*  Précurseurs cellulaires
v Ostéo-chondrogéniques
V' Mésenchymateux
* Capillaires
*  Lymphatiques

Figure.11 : Coupe histologique montant les couches du périoste
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b. Endoste :

Les os longs posseédent une cavité centrale ou cavité médullaire qui est bordée par une fine
couche de tissu conjonctif contenant également des cellules ostéoprogénitrices (capables de se

transformer en ostéoblastes)

Périoste

Corticale .-

e e

Figure.12 : Coupe histologigue montant les 2 couche du tissu ossuex

1.5. Classification du tissu 0Sseux :

a. Criteres anatomiques:

Exemple d’un os long
e  F(t central ou diaphyse
e Des extrémités élargies et arrondies: les épiphyses

e Des régions coniques intermédiaires: les métaphyses

b. Criteres macroscopiques (a I’eil nu) :

IIs sont basés sur I’aspect plus ou moins poreux de I'os. On distingue:

L’os trabéculaire ou spongieux : Epiphyses,métaphyses, os courts et os plats

L’os compact : corticale des os longs, tables externe et interne des os courts ou plats.

20
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c. Critéres microscopigues:

Se base sur la disposition des fibres de collagene dans la MEC, permettent de distinguer

e L’os réticulaire (tissé ou immature)Fibres de collagéene disposées en faisceaux entrecroisés
sans ordre apparent, MEC peu minéralisée, soit un type d’organisation transitoire: feetus,
réparation de fracture, maladies (maladie de Paget) De faible résistance mécanique, ce type
d’os disparait completement chez I'adulte (en dehors des zones d’insertion des gros

tendons)

e L’os lamellaire (adulte ou mature) -Fibres de collagene disposées parallelement entre elles
pour former des lamelles superposées avec des orientations différentes des fibres d’une

lamelle a I'autre (angle ~ 90°)

e  Ostéocytes situés a la limite entre deux lamelles contigiie

I'os réticulaire (tissé ou ’ I'os lamellaire (adulte ou :
immature) - mature)

Deux types de lamelles
en alternance:

- lamelles fibrillaires
. trés riches en fibres de collagéne
. épaisseur et minéralisation moindre

- lamelles cimentantes
. plus épaisses
. fortement minéralisées

Figure.14 : Aspect microscopigue électronique de I’os lamellaire

21
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d. Critéres de mode d’apparition :

d.1. Selon la nature du tissu a partir duguel se forme I’os

Directement a partir du mésenchyme ou d’un tissu conjonctif: c’est Ossification intra

conjonctive

A partir d’un modéle cartilagineux :ossification enchondrale

d.2. Selon le moment d’apparition

Chez ladulte, I'os est donc de type lamellaire soit os lamellaire spongieux ou os

trabéculaire ou bien I’os lamellaire compact ou os Haversien
e L’os lamellaire spongieux : [9] figure 15

Réseau tridimensionnel de travées osseuses anastomosées entre elles, les espaces libres

occupés par la moelle osseuse (TC riche en fibres de réticuline et en adipocytes)

Dans certains os plats (sternum, os iliaque), la moelle a une fonction hématopoiétique

(moelle rouge)

Trav$es 0ssSousos

Espace pour moela rouge

LamaBas interstiticlies

— Ostéoclaste

— Osténcyie |ntarstitielles
Ostéoblastes alignes
— lelong d'une travée
de nouvel os

b) Agrandissement do travées dos sponglous

Ostbablastes
c} Deladls d'une coupe de través oESalss

Figure.15 : Aspect de I’os lamellaire spongieux

e L’os lamellaire compact ou os Haversien: [10]

Unité de base est /[‘ostéone: petit cylindre de lamelles concentriques (Imm de diametre,

plusieurs cms de long)

22
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Ostéones entiers et systéme interstitiel (fragments d’ostéones)
Chaque ostéone est centré par un canal longitudinal ou canal de Havers (diamétre 80um)

renfermant du TC lache, des capillaires (sanguin et lymphatique) et une fibre nerveuse amyélinique

Les canaux de Havers communiquent vers [I'extérieur (périoste et endoste) par

I'intermédiaire de canaux transversaux ou canaux de Volkmann

Systéme clreonférenticl
imterne

Waisseau hyrnphatigu

Os spongienx

Systéme
circonférentiel
exierne

Périosla
¢
a
i

Figure.16 : Schéma récapitulatif des formes lamellaire et spongieuse de I'os

2. Tissu cartilagineux :

2.1. Définition :

Contrairement a I'os, la MEC du tissu cartilagineux n’est pas calcifiée et il n’est pas

vascularisé.

On divise le tissus cartilagineux en 3 types qui difféerent sur le plan histologique et

fonctionnel : Cartilage hyalin - Cartilage fibreux (fibro-cartilage) - Cartilage élastique On peut en
rajouter un 4éme : cartilage de conjugaison (mais il reste hyalin). [11]

a. Le cartilage hyalin :

On peut diviser le cartilage hyalin en 2 types :

e Articulaire : recouvre la surface de toutes les articulations mobiles.

23
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e Non-articulaire : fosses nasales, thyroide, cricoide et aryténoide (dans la trachée), les

bronches et I'insertion des extrémités costales au niveau sternal.

Figure.17 : Coupe histologique d’un tissu cartilagineux hyalin

b. Le cartilage élastigue :

On le retrouve dans :
e Le pavillon de I'oreille (reprend sa forme aprés déformation),

e Les trompes d’Eustache (qui se bouchent quand on prend I'avion par exemple, Elle relie la

cavité de I'oreille au rhinopharynx),
e Les parois du conduit auditif externe,
e L’épiglotte qui bascule et ferme les voies aériennes lors de la déglutition

e Le cartilage cunéiforme dans le larynx (phonation). Il assure le maintient de leur forme.

c. Le fibrocartilage :

On le retrouve dans : La portion externe des disques intervertébraux, la symphyse pubienne
(fait la jonction entre les deux os iliaques), I'insertion osseuse du tendon d’Achille, les ménisques

du genou. Il transmet des forces mécaniques.
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2.2. Les chondrocytes :

Les tissus conjonctifs cartilagineux se forment a partir de cellules souches
ou chondroblastes qui se divisent activement formant des groupes isogéniques (agrégats de
chondroblastes issus de la méme cellule souche) tout en synthétisant de la substance

fondamentale et le matériel fibreux extracellulaire.

A maturité, les chondroblastes ne se divisent plus et sont des cellules matures ou

chondrocytes localisés dans des logettes appelées chondroplastes.

On a des cellules isolées les unes par rapport aux autres séparées par une matrice extra

cellulaire cartilagineuse.

Sur le schéma au microscope, on voit que la cellule est dans une logette : cC’est le
chondroplaste. Ce n’est pas une logette a vrai dire : c’est dii a la rétraction du tissu musculaire :

dans la réalité on a un chondrocyte entierement moulé par la MEC cartilagineuse.
Les chondrocytes sont grossiérement sphérique ou ovoide.
IIs ont des noyaux, centraux, assez volumineux qui comportent un a deux nucléoles.
Une fois leur croissance terminée, ils ne se divisent plus.

Elle est active sur le plan métabolique : Elle synthétise I’ensemble des constituants de la

MEC cartilagineuse. Elle est pourvue de facon abondante de mitochondries, REL, de Golgi ...

La densité cellulaire est assez faible, la MEC est abondante.
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Figure.18 : Schéma légendé montrant les différentes composantes de la chondrocyte.

1-Noyau de chondrocyte ; 2- Membrane cellulaire ; 3- "Capsule"” de chondronectine entourant chaque cellule ;
4- Capsule délimitant un groupe isogénique de chondrocyte ; 5- Globule lipidique; 6-Substance

fondamentale amorphe ; 7- Cytoplasme du chondrocyte

2.3. MEC:
La MEC est complexe, elle differe selon les types de cartilage :
a. Hyalin:

Densité cellulaire moyenne. La MEC est caractérisée par 'absence de réseau fibrillaire en

MO (microscope optique), il y a surtout des fibres de collagene de type Il.

Cartilage Hyalin
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Figure.19 : Schéma Iégendé montrant les différentes composantes du cartilage hyalin

b. Fibreux:

Densité cellulaire encore plus faible, mais la MEC est trés fibrillaire (d’ou son nom), on

retrouve également dans sa MEC du collagéne de type I, mais surtout de type I.

26



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Les fibres de collagene sont orientées selon leurs contraintes mécaniques.

Figure.20 : Schéma légendé montrant les différentes composantes du fibrocartilage

1- Chondrocytes ; 2- Fibres de collagéne ; 3- Substance fondamentale

c. Elastique :
La densité cellulaire est la plus importante, la MEC comporte des collagénes de type Il, mais
également un grand nombre de fibres élastiques qui n’ont pas d’orientation particuliere qui servent

a maintenir la forme des structures aprés déformation.

Figure.21 : Schéma légendé montrant les différentes composantes du cartilage élastique

1- Fibres d'élastine ; 2- Substance fondamentale ; 3- Chondrocyte
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II. Tumeurs osseuses malignes :

1. Généralités :

1.1. Epidémiologie :

a. Situation dans le monde :

Les cancers osseux primitifs sont extrémement rares. lls représentent moins de 0,2% de

tous les cancers recensés dans le monde [12].

La fréquence mondiale réelle de ces tumeurs reste cependant difficile a apprécier du fait de

leur rareté et de leur grande hétérogénéité qui rendent difficile leur recensement [13].

Cette principale caractéristique ressort dans la majorité des registres des cancers publiés a

travers le monde.

TABLEAU | : Fréguence des cancers primitifs des os dans le monde.

% dans les nouveau cas de
Pays Année Nouveau cas
cancer

Etats-Unis [14] 2009 2570 0,17
Angleterre [15] 2007 463 0,15
Norvege [16] 2006 252 0,16
Arabie saoudite [17] 2004 101 1,4
Maghreb [18] 2006 33 0,9

b. Situation au Maghreb :

Dans les pays de Maghreb, les données disponibles concernant I'incidence ou la prévalence
des TOMP dans la population générale ou leur fréquence dans les cancers diagnostiqués

proviennent de registres régionaux du cancer.

Dans la wilaya d’Alger, sur les 3678 nouveaux cas de cancers diagnhostiqués durant I'année

2006,33 TOMP ont été recensées soit 0,9% [18].
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Dans le registre des cancers du sud tunisien pour les années 1997-1999,on dénombre 37

cas de TOMP pour 4871 nouveau cas de cancer soit une fréquence de 0,7% [19].

Au Maroc, le registre de la ville de Rabat pour I’'année 2005 fait état de 7 nouveaux cas de
TOMP sur 763 nouveaux cas de cancer invasif enregistré durant la méme année ce qui équivaut a

une fréquence de 0,9% [20].

L’ensemble de ces registres régionaux ont été élaborés a partir de données collectées de
structures hospitalieres universitaires ce qui constituerait probablement un billet de sélection

pouvant justifier la fréquence relativement élevée des TOMP dans les pays du maghreb

1.2. Laclassification de ’OMS 2020 :

Depuis la publication de la quatrieme édition de la Classification de I'Organisation mondiale
de la santé (OMS) des tumeurs de I’os et des tissus mous en 2013 [21], des avancées considérables
ont été fait dans notre compréhension de la biologie moléculaire, classification, pronostic et

traitement de nombreuses tumeurs.

La cinquiéme édition décrit les changements importants dans I'histologie et les

classifications moléculaires liées aux tumeurs osseuses.

La classification OMS des tumeurs osseuses est considérée une ressource internationale
indispensable pour ceux impliqués dans la prise en charge des patients atteints TO ou en
cancérologie recherche, y compris pathologistes, oncologues, chirurgiens et chercheurs en

cancérologie.

La cinquiéme édition de la classification OMS des tumeurs des tissus mous et des os a été
publié en avril 2020[22] et suivent la méme organisation que la quatrieme édition, décrivant les

groupes de lignée suivants :
e Tumeurs chondrogénique,
e  Tumeurs ostéogéniques,

e  Tumeurs fibrogenes,
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e ———————————————————————————————————————————————————————————
e  Tumeurs vasculaires de l'os,
e  Tumeurs ostéoclastiques riches en cellules géantes,
e  Tumeurs notochordales,
e  Autres tumeurs mésenchymateuses,

e Néoplasies osseuses hématopoiétiques

De plus, un nouveau chapitre, «sarcomes indifférenciés a petites cellules rondes des os et

des tissus mous », a été introduit.
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Tableau Il : Classification de I’'oms 2020 des tumeurs osseuses malignes :

Tm chondrogéniques : Tm ostéogéniques
o Chondrosarcome grade 1 Osteosarcome central de bas grade
o Chondrosarcome grade 2 .
» Ostéosarcome NOS
o Chondrosarcome grade 3 ] .
N e Ostéosarcome conventionnel
o Chondrosarcome periostéal . ) . )
. , e Ostéosarcome télangiectasique

o Chondrosarcome a cellules claires ] . )

, e Ostéosarcome a petites cellules
o Chondrosarcome mésenchymateux | )

e ., Ostéosarcome parostéal
o Chondrosarcome dédifférencié

Ostéosarcome periostéal

Ostéosarcome de surface de haut grade

YV V V

Tm fibrogeniques : Ostéosarcome secondaire

> Fibrosarcome NOS s .
Tm osseuses d’origine vasculaire

» Angiosarcome
Tm ostéoclastique riche en cellules géantes > Hemangioendotheliome epitheloide NOS

» TOM a cellules géantes
Tm Notochordale

» Chordome NOS

Autres TOM mesenchymateuses o Chordome chondroide

» Adamantinome des os long » Chordome peu différencié
Adamantinome dédifférencié » Chordome dédifférencié
»  Leiomyosarcome NOS

Sarcome pleomorphique indifférencié

) Sarcomes a petite cellules rondes indifférenciées
Métastases osseuses

Y VYV

de I’os et des tissus mous.

TOM d’origine hématopoiétique : .......

NOS : Not Otherwise specified

e Nouvelles entités et sous-types tumoraux sélectionnés dans la Classification de 2020 de

I’OMS des tumeurs osseuses. [23]

e Les nouvelles altérations génétiques, moléculaires et immunohistochimiques identifiées.

[23]

e Les tumeurs reclassées dans la catégorisation des tumeurs. [23]

31



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

e les tumeurs ont changé de code ICD-O ou potentiel biologique. [23]

e Les tumeurs retirées dans la classification de I'OMS 2020 des tumeurs osseuses sont

résumées(Tableau I11). [23]

Tableau lll : Les tumeurs retirées dans la classification de I'OMS 2020 des tumeurs osseuses sont

résumées. [23

2013 WHO 2020 WHO
Tumor Entities Classification Classification
Benign fibrous Fibrohistiocytic Removed
histiocytoma* tumor
Giant cell lesion of the Osteoclastic giant cell Removed
small bonesT rich tumor
Leiomyoma Myogenic tumor Removed
Liposarcoma Lipogenic tumor Removed

*The majority of benign fibrous histiocytomas cases represent giant cell
tumors of bone with regressive changes.

fGnant cell lesion of the small bones has identical morphology to the sohid
variant of aneurysmal bone cyst.
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lll. L’étude clinigue:

1. circonstance de découverte :

1.1. Ladouleur :

La douleur constitue le maitre symptome des tumeurs osseuses malignes primitives.

Les tumeurs osseuses malignes sont toutes potentiellement douloureuses. Classiquement ;
la douleur s’installe lentement sur un mode rhumatismal inflammatoire ou neuropathique, de facon
intermittente. Par la suite, elle devient continue avec perturbation du sommeil. Ni aigué ni
chronique, C’est une « douleur aigué qui dure », plus marquée la nuit et pendant les périodes de
repos. L’irradiation vers les articulations adjacentes peut conduire a suspecter une arthrite. Au
cours de I’évolution de la maladie, la douleur devient insoutenable nécessitant la prescription de
morphiniques afin de la controler. En cas de pression sur les troncs ou plexus nerveux, le patient
décrira une douleur névralgique alors qu’un processus osseux vertébral, se manifestera par des

radiculalgies avec des signhes de compression médullaire [24,25].

La douleur peut aussi étre projetée (douleur de genou pour une tumeur de la hanche et
inversement) ou une tumeur vertébrale peut étre a l'origine d'une compression radiculaire, souvent
traduite par une sciatique. Le type et I'horaire de la douleur peuvent étre évocateurs de certaines

lésions.

1.2. Latuméfaction :

Elle représente le deuxiéme signe révélateur le plus fréquent d’une tumeur osseuse. Elle
peut évoluer sur une tres longue durée, en particulier dans les néoplasmes bénins, une croissance
rapide doit faire évoquer la malignité, mais elle n’est cependant pas une condition nécessaire.
L’examen clinique doit préciser ses caractéristiques. Classiquement une TOMP est de consistance
dure, fixe au plan profond. La peau en regard, aux stades avancés, est tendue, luisante avec une

circulation collatérale veineuse, une hyperthermie, et finalement une ulcération [25,26].

La découverte par un enfant ou sa famille d'une tuméfaction palpable est le mode habituel
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de révélation dans notre contexte. La tumeur est rarement diagnostiquée au stade de la douleur

isolée.

A la différence des ostéosarcomes, les tumeurs d'Ewing s'accompagnent de tumeurs des

parties molles, souvent, volumineuses, en particulier au niveau des os plats.

1.3. La fracture pathologique :

La fracture pathologique est rarement le mode de découverte d’'une tumeur osseuse
maligne primitive. L’incidence des fractures pathologique dans les TOMP se situe entre 2% et 25%

[27].

1.4. L’impotence fonctionnelle :

Une limitation de la mobilité peut étre observée en cas de lésion juxta-articulaire, du fait du

blocage par la masse tumorale ou par irritation de la membrane synoviale adjacente [26,28].

Les sarcomes osseux se caractérisent par une cellularité élevée au dépend de la matrice
osseuse et une destruction de l'os cortical, ce qui expose a la fracture spontanée ou apres
traumatisme a faible énergie. La fragilisation de |’os par une biopsie, un traitement par
chimiothérapie avec nécrose tumorale importante ou une radiothérapie contribue également au

développement de fractures sur le site tumoral [29].

Chez I’enfant et I'adulte jeune, les fractures pathologiques sont plus décrites dans
I'ostéosarcome, particulierement de siege diaphysaire, avec une taille tumorale importante, une
ostéolyse, de sous type télangiéctasique et fibroblastique. Dans un second ordre chez les patients
suivis pour sarcome d’Ewing, ayant un index de masse corporelle élevé, avec une tumeur siégeant
au niveau du fémur. L’incidence élevée des fractures pathologiques aprés contréle tumoral local
chez les patients atteints de sarcome d’Ewing serait expliquée par l'effet de la radiothérapie qui

fragiliserait I'os [30,31].
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1.5. Une boiterie :

Chez l'enfant, la douleur n'est pas toujours exprimée ou elle est sous-estimée. Elle peut,

lorsque la Iésion siége au membre inférieur, se traduire par une boiterie.

1.6. Les signes systémiques :

Comme la fievre (en particulier dans le sarcome d’Ewing), une asthénie et la perte de poids
sont fréquents [32]. lls ont souvent une valeur pronostique défavorable. Il n’existe pas de signes

généraux associés pour les ostéosarcomes sauf en cas de forme multi-métastatique [33].

1.7. Autres symptomes :

Les lésions du sacrum ou du bassin peuvent évoluer sans douleur jusqu'a provoquer des

troubles moteurs ou sphinctériens par compression nerveuse ou mécanique. [34].

Une tumeur costale a développement purement intra thoracique se manifeste par des

troubles respiratoires ou par un épanchement pleural.

Une tumeur vertébrale peut se manifester par des signes de compression médullaire ou

radiculaire.
Des signes généraux, en particulier de la fievre, peuvent se voir dans les tumeurs d'Ewing.

Par ailleurs, la découverte peut étre fortuite a I'occasion d'une radiographie faite pour une

autre pathologie.
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IV. Examen clinique :

Il faut préciser et décrire chaque signe physique :

1. Tuméfaction :

e Lesiége:
Le siege des TOMP constitue un élément capital dans I’approche diagnostique et

thérapeutique. D’une part, il existe des localisations électives qui caractérisent chaque type

histologique pouvant orienter le diagnostic (figure 22).

Tous types histologiques confondus, les deux tiers des TOMP se localisent au niveau du

squelette périphérique [27].

L'ostéosarcome est une tumeur du genou et de I'épaule ; 35% siégent au niveau de
I'extrémité inférieure du fémur, 18% au niveau de I'extrémité supérieure du tibia, et 10% au niveau
de I'extrémité supérieure de I’humérus. L’atteinte des os long est presque exclusivement

métaphysaire. Des localisations au niveau du tronc et du crane ont été décrites [35].

Les sites communs des sarcomes d’Ewing sont les os du bassin, les os longs des membres
inférieurs, et les os de la paroi thoracique. Par opposition a I’ostéosarcome, ils touchent plus les os
plats du squelette axial. Au niveau des os longs, les sarcomes d’Ewing, contrairement a

I’ostéosarcome, occupent la diaphyse plutot que de la partie métaphysaire [36].

Le chondrosarcome siége rarement aux extrémités. Il s’agit avant tout d’'une tumeur du
tronc (48%), notamment du bassin, de I’'omoplate, rachis et sacrum, et des grands os des membres
(52%), principalement le fémur, I'humérus et le tibia a leur partie proximale. Les atteintes de
I’avant-bras, du péroné sont plus rares. Les chondrosarcomes de la main et du pied sont
exceptionnels, de méme que les localisations craniennes ou maxillaires. Au niveau des os longs,
les chondrosarcomes sont métaphysaires, des formes diaphysaires ou épiphysaires pures ont été

décrites [37].
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Sarcome d'Ewing

Figure 22 : Localisation des trois principaux TOPM.

2. Les dimensions cliniques :

Les dimensions cliniques de la tumeur doivent nécessairement étre précisées lors de chaque
examen clinique. Elles refletent le volume tumoral, et représentent un indice clinique d’évaluation
de la réponse thérapeutique et de surveillance [38]. Le plus grand diameétre des tumeurs osseuses

malignes primitives dépasse en regle 6 cm et atteint 9 cm ou plus lors du diagnostic.
e Signes inflammatoires.

La présence de signes inflammatoires dans les TOMP est exceptionnelle. Cependant ils ne
sont pas du tout inhabituels dans les sarcomes d’Ewing. lls traduisent souvent I’évolutivité de la

tumeur [39].
e Mobilité articulaire.
e Impotence fonctionnelle.

e Fistule cutanée.
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L’examen physique est souvent banal et ne permet pas une orientation précise. Une fievre,

une inflammation locale orientent vers un sarcome d'Ewing ou une ostéite.

Cet examen se doit d'étre complet et attentif et ne doit jamais omettre une évaluation de la

douleur de I'enfant pour adapter le traitement antalgique.

3. Etude radiologique :

3.1. Radiographie standard:

C’est le premier examen a réaliser vu sa disponibilité, peu couteux qui peut détecter la

majorité des lésions osseuses

Clichés tangentiels : (face et profil) Pour mieux visualiser les lésions [40].

Figure.23 : RX de la jambe montrant I'intérét d’une incidence tangentielle

Mais Radiographie standard normale n’élimine pas une tumeur osseuse d’ou l'intérét de

réaliser d’autres moyens d’imagerie (TDM et/ou IRM)( TDM et/ou IRM)
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a. Sémiologie :

a.1. Nombre

La localisation est-elle unique ou multiple ?

Unique Multiple
[ ]
| |
Adulte Enfant
Poucer les investigations / \/ \
etiologigues_ (TDM, IRM, Plus de 40 ans : - Métastases de
Biopsie....) - Métastases de cancer neuroblastome
- Myélome - Hémopathie
- hémopathie.. - Histiocytose X
AN

Figure 24 : RX de crane profil montrant des lacunes osseuses multiples en faveur de maladie de

Kahler
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a.2. Siege :

% Squelette axial: crane, rachis
e  Myélome multiple
e Hémangiome
e Métastase......
% Squelette pelvien
e Chondrosarcome
e Adamantinome..
% Os plats (cbtes, bassin, omoplate) : chondrosarcome, sarcome d’Ewing...
< Os longs : -Diaphyse : sarcome d’Ewing..
e Métaphyse : ostéosarcome, ostéomyélite...

e Epiphyse : chondroblastome, tumeur a cellules géantes, chondrosarcome a cellules

claires..
e  Médullaire : métastase, ostéomyélite..
e Corticale : ostéosarcome parosteal...
e  Périoste : osteosarcome péristéal..

< Siége de la lésion dans le plan axial:

40



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

A. Lésion centrale :

\

et L e L L L N LT

"

Figure.25: A droit schéma montrant les Sieges des lésion dans le plan axial : a. Centrée ; b.

Excentrée ; c. Amincissement de la corticale au point de raccordement de la tumeur. A gauche rx

de face montrant lésion ostéolytique type IC central avec amincissement cortical

B. Lésion intracorticale :

a. Lésion intracorticale;

b. Elargissement de la corticale au point de raccordement de la tumeur.

-H’-
"'

e e e e

-
.

Figure.26 : Lésion intracorticale;
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C. Lésion juxtacorticale ou parostéale

Figure.27 : Lésion juxtacorticale ou parostéale

a.3. Etendue:

e Lésion localisée (circonscrite) = tumorale

e Lésion étendue = dysplasique ou infectieuse.
a.4. Sémiologie :

e  Structure de l'os
o L'os répond a I'agression soit par :
. A-Ostéolyse
Destruction des travées osseuses par stimulation des ostéoclastes
Il existe trois types d’ostéolyse selon Classification de Lodwick - [41]
e Ostéolyse « géographique » (type | de Lodwick)

Lacune osseuse dont les contours arrondis ou lobulés ressemblent a ceux d'une carte de

géographie. Trois sous-types sont décrits en fonction de l'aspect des bords
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Type | A : ostéolyse a bords nets avec sclérose marginale. Les bords de la plage d'ostéolyse
sont marqués par un liseré dense de condensation. Lésion de croissance lente, tres faiblement ou

non agressive: bénigne.

Courtoisie Pr N Sans

Figure.28 : Ostéolyse « géographiqgue » (type | de Lodwick)

Type | B : ostéolyse a bords nets sans sclérose marginale.

Les bords de la plage d'ostéolyse sont nets, a «I'emporte-piéce », mais sans sclérose. Ce

type d'image correspond a une lésion d'évolutivité moyenne.

Ib : emporte-piéce

Figure 29 : Type | B : ostéolyse a bords nets sans sclérose marginale.
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Type | C : ostéolyse a bords flous. Les bords de la plage d'ostéolyse sont flous, avec une

zone transitionnelle trées mal définie. Cet aspect est celui des tumeurs malignes et des lésions

infectieuses.

Figure 30 : Type | C: ostéolyse a bords flous. Les bords de la plage d'ostéolyse sont flous, avec une

zone transitionnelle trés mal définie.

e Ostéolyse mitée (type Il de Lodwick) lacunes petites, rondes, ovales ou a bords déchiquetés,

parfois confluentes en plages a bords flous, ressemblant a un tricot « mangé par les mites »

Caractéristique d'une lésion rapidement évolutive, agressive, le plus souvent maligne ou

infectieuse
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Figure 31 : Ostéolyse mitée (type Il de Lodwick)

e Ostéolyse perméative (type Il de Lodwick) Multiples petites clartés intraosseuses rondes ou

naviculaire, C'est la traduction d'une lésion trés agressive Elle se voit dans les lésions

tumorales malignes primitives ou secondaires trés agressives

Figure 32 : Ostéolyse perméative (type lll de Lodwick)

45



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne
e —

= Une ostéocondensation : Secondaire a trois mécanismes, isolés ou associés :

o Laréponse de I’os sain porteur a I'agression
o Une matrice tumorale ossifiante (les tumeurs ostéogéniques)

o Une nécrose (infarctus osseux, séquestres des ostéomyélites chroniques et des

ostéonécroses aseptiques)

Cliche Pr Francois ‘Diard

Figure 33 : Ostéocondensation

= Processus mixte :

o Alternant des plages d'ostéolyse et d'ostéocondensation

o0 Traduit habituellement des lésions rapidement évolutives : tumeurs malignes

sarcomateuses, ostéomyélites évoluées
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Figure 34 : Schéma décisionnel montrant les différents modifications structurales de I’os

e Réactions périostées :

0 Le périoste répond a toute agression par une ostéogénese suite a l’activation des
ostéoblastes sous périostés, d’ol une réaction périostée peut-&tre continue ou bien

discontinue.
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o Réaction périostée continue : - Peut s'accompagner d'une destruction de la corticale ou

d'un respect de la corticale
0 réaction périostée continue avec destruction corticale

o Egalement décrite sous le nom de « soufflure » En fonction de I'évolutivité du
processus pathologique, la coque périostée peut étre mince(lésion bénigne) ou

épaisse(lésion bénigne ou maligne).

Figure 35 : A gauche : Schéma montrant une réaction périostée continue avec destruction corticale

A= en cogue mince, B= en cogue épaisse. a droite : rx de face de I’épaule montrant réaction

périostée continue avec destruction corticale en cogue mince

e Réaction périostée continue avec conservation corticale :

0 ostéogénése sous-périostée sur le versant externe de la corticale
0 peut revétir différents aspects en fonction de I'évolutivité de la Iésion responsable

e Laréaction périostée homogéne pleine :

o Faisant corps avec la corticale.
o Hyperostose corticale localisée.

o Lésion trés lentement évolutive (ostéome ostéoide).
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Figure.36 : Schéma montrant une réaction périostée homogeéne pleine A=Faisant corps avec la

corticale
B=Hyperostose corticale localisée
e La réaction périostée continue lamellaire :
Séparée de la corticale par un liseré clair
o Unilamellaire (tumeur bénigne, ostéomyélite, fracture de fatigue)

o Plurilamellaire : “bulbe d'oignon”traduit une lésion rapidement évolutive : tumorale

(Sarcome d’Ewing), infectieuse (ostéomyélite)

L e

4

Figure.37 : Schéma montrant La réaction périostée continue uni lamellaire a droite pluri lamellaire

a gauche
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e La spiculation sous-périostée
o Fines spicules ossifiées perpendiculaires a la corticale
o Traduit une lésion rapidement évolutive

o Tres fréquente dans les tumeurs malignes primitives (ostéosarcome, sarcome d’Ewing,

chondrosarcome)

g

AL S 210,

Figure.38 : A droite schéma montrant réaction periostée spiculaire, A gauche rx de face la cuisse

avec fines spicules ossifiées perpendiculaires a la corticale

e Réaction périostée discontinue

Si le potentiel évolutif de la tumeur est supérieur a la capacité d'ostéogénése sous-
périostée, la réaction périostée va étre rompue par la tumeur au centre de la lésion. Cette

discontinuité périostée se manifeste par :
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"1
e L'éperon périosté ou triangle de Codman :

C'est une réaction périostée plurilamellaire hétérogene, triangulaire, a pointe distale et a

base proximale tournée vers le centre de la tumeur.

C’est un aspect qui se rencontre presque exclusivement dans les tumeurs malignes.

Figure.39 : Triangle de codman
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Figure.40 : Schéma décisionnel montrant les différents aspects des réactions périostées

b. Aspect de la matrice tumorale

La matrice tumorale est une substance fondamentale produite par les cellules du tissu
conjonctif de nature ostéoide, chondroide, myxoide ou collagéne. Il existe quatre types de matrice

tumorale: osseuse, cartilagineuse, fibreuse et graisseuse.

La matrice fibreuse, graisseuse témoignent d’une lésion bénigne et seule les matrices
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osseuse et cartilagineuse sont radio-opaques. Ces éléments ne sont retrouvés sur les radiographie

standards que dans 50%, d’oul’intérét du scanner et I'IRM.

b.1. Matrice ostéoformatrice ou ostéoide:

Elle caractérise les tumeurs de la lignée ostéogénique (ostéosarcomes). Elle se présente
sous forme de plages denses homogénes a bord floues uniques ou multiples. Selon I'importance
du dépot calcique, on distingue plusieurs aspects radiologiques : aspect en verre dépoli, aspect

nuageux et aspect homogéne comme I’'ivoire (figure 42).

a b C

Figure.41 : Différents aspects radiologigues de type matrice ostéoide.

a : Verre dépoli, b : Nuageuse, ¢ : Dense homogeéne

Figure.42 : Aspect radiologique de matrice ostéoide nuageuse d’un sarcome d’Ewing iliague.
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Figure.43 : Aspect radiologique de matrice ostéoide a trabéculations grossiéres d’un ostéosarcome

fémoral para ostéal.

b.2. Matrice cartilagineuse :

Elle présente deux caractéristiques, les calcifications et [I'architecture lobulée. Les
calcifications peuvent se présenter sous formes : en pop corn, floconneuses, arciformes, ou
annulaires [36] qui sont mieux analyser en TDM. Alors que I'IRM permet une meilleure

caractérisation des lobulations.

a b C

Figure.44 : Différents aspects de la matrice cartilagineuse (fleches)

a: Calcifications arciformes et annulaires, b: Calcifications ponctuées, c : Floconneuses, et en anneaux.

54



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

4, Extension tumorale :

Elle peut étre locorégionale intra osseuse au niveau du canal médullaire, extra osseuse au
niveau des parties molles, ou a distance sous forme de métastases pulmonaires ou rarement

osseuses.

Les clichés simples ne permettent pas d’apprécier I’envahissement endocanalaire, et ne
montrent que |I’envahissement des parties molles, qui est quasi constant, n’est évident que si la
tumeur est calcifiée, sinon il est mieux précisé en scanner ou IRM. Il est témoin de la rupture du
périoste. Il se traduit par une augmentation de densité, un refoulement ou un effacement des
faisceaux graisseux, une désorganisation de la réaction périostée, et des calcifications a distance

du foyer tumoral [43].

Figure.45: Ostéosarcome: lésion lytigue de I’extrémité inférieur du fémur avec importante

infiltration des parties molles en regard (fléche).
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4.1. Extension locorégionale :

a. Les clichés simples :

e Ne permettent pas d'apprécier I'envahissement endocanalaire.
e et ne montrent que des signes grossiers d'envahissement des parties molles
% Les critéres des TOMP :

e Le nombre : la multiplicité des lésions oriente vers une lésion agressive (métastases,

myélome,...).
e Lataille : une lésion qui dépasse 6 cm de diameétre est probablement agressive.
e Une ostéolyse type Ic, type Il, et type lll dans la classification de LODWICK
e Une corticale amincie rompue sans soufflure.

e Une réaction périostée pluri-lamellaire, spiculée ou discontinue avec triangle de

Codman.

e Envahissement des parties molles [44].

b. Tomodensitométrie

e Les avantages:

La TDM apporte des éléments diagnostiques supplémentaires a ceux fournis par la

radiologie conventionnelle [38] :
o Etude plus affinée de I’état osseux

o Explore des régions difficilement accessibles en radiographie (pelvis, sacrum,

rachis, base de crane, massif facial)

o Ecarte des diagnostics qui ont un aspect typique en Scanner: ostéome ostéoide,

angiome vertébral et la dysplasie fibreuse.
o Etudie mieux la corticale osseuse et la matrice tumorale.

o Etudie mieux les calcifications intra tumorale.
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o Affirme I’existence d’un simple amincissement ou d’une destruction de la corticale.
o Caractérise I'apposition périostée.
o Guide la biopsie
e Les limites :
o Exploration limitée des segments rachidiens.
o L’appréciation de I’extension aux articulations est parfois tres difficile.

0 La recherche des skips métastases est longue, fastidieuse et pourrait plutot étre

confiée a I'IRM.
o Etude endocanalaire.
0 Le caractére métallique de certaines prothéses.
0o Examen irradiant.
o Contre-indication : grossesse.
e Sémiologie :

La sémiologie est simple, en dehors des modifications de I’anatomie normale, une lésion
s’individualise par son volume et sa densité comparée a la densité connue des structures normales.

Elle sera ainsi hypodense, isodense ou hyperdense.Elle permet d’étudier :
o Le nombre des lésions.
0 Le siége et le centrage de la Iésion.
o0 Modifications structurales : ostéolyse, ostéocondensation ou mixte (figure 47,49).
0 La corticale : amincissement ou rupture.
o0 Réactions périostées.

o Matrice tumorale : en mesurant sa densité, la recherche de calcifications qui

orientent vers une matrice cartilagineuse (figure 48).
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Les tumeurs ostéogéniques sont caractérisées par une matrice osseuse ossifiante positive
(figure.49), facilement identifiable par la TDM. Les lésions graisseuses présentent une densité

négative.

L’extension tumorale : il est possible d’apprécier avec précision I’extension ostéomédullaire
et dans les parties molles. En cas d’extension a la moelle osseuse, le scanner montre des densités
tissulaires positives intramédullaires anormales distinctes des phénomeénes inflammatoires qui ne
modifient que peu la densitométrie, I'atteinte cortico-spongieuse apparait souvent plus limitée que

I’extension médullaire.

Surveillance sous traitement : Les criteres de bons résultats du traitement sont la
diminution du volume de la tumeur, la meilleure limitation de la Iésion, une réapparition des plans

graisseux normaux entre les muscles, et parfois une réossification des lésions.

Récidive locorégionale : Si la densité des lésions récidivantes est différente de celle des

tissus avoisinants. L’'injection de PDC permet d’accentuer ces différences de contraste.

On peut également détecter les Iésions osseuses qui accompagnent cette récidive [45].

Figure.46 : TDM du bassin : Lésion Iytigue de I'aile iliaque droite avec rupture corticale chez un

patient suivi pour sarcome d’Ewing.
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Figure.47: TDM du bassin: Lésion condensante et lytigue iliaque gauche en rapport avec un

sarcome d’Ewing.

Figure.48 : Calcifications intra-lésionnelles de type cartilagineux « floconneuse » d’un

chondrosarcome.
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Figure.49 : Matrice ostéoide d’un sarcome d’Ewing iliaque droit.

c. IRM

L”IRM initiale réalisée au sein de I'équipe médicochirurgicale qui prendra en charge le
patient, nécessite le choix de plusieurs parametres : Le choix de I’antenne, il est adapté aux
différents régions du corps : I'antenne corps entier (pour I'examen des deux hanches), les
antennes de surface plans (pour le rachis...), les antennes de formes adaptées a différents organes
(pour les examens des extrémités). Le choix des coupes: pour chaque séquence, on choisit
I’orientation des plans de coupe, axiale, sagittale, frontale ou oblique. L’épaisseur des coupes est

de3 a5 mm.

L’exploration devra comprendre I'articulation sus et sous—jacente dans l’atteinte des os
longs. IRM comprend cing temps : Séquences en écho de spin, T1, T2, séquence en suppression de

graisse et séquence dynamique aprés injection de gadolinium [46].

Les indications :

L’imagerie par résonance magnétique (IRM) est utile avant, pendant et aprés le traitement,

elle permet :

60



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

L’exploration de zones difficiles d’acces en radiographie conventionnelle.
Meilleure étude de I'architecture interne (matrice cartilagineuse, kystique).

L’étude de I’extension tumorale : Intramédullaire, du Cartilage de croissance, épiphysaire,

articulaire, vasculo-nerveuse, des parties molles, et la recherche des Skip métastatique.
Guider la biopsie chirurgicale vers le site le plus actif de la tumeur.
L’évaluation de I'efficacité du traitement.

La recherche des récidives locales et I'’étude de la nécrose [47].

Les limites :

Ne permet pas de visualiser les petites calcifications.
Résolution spatiale inférieure a celle du scanner.
Etude limitée de la corticale et des appositions périostées.

Etude limitée des petites lacunes intra-corticales [48].
La sémiologie :

Une tumeur osseuse maligne primitive présente généralement les caractéristiques suivantes

: en séquence pondérée T1 ; le processus tumoral présente un hyposignal, en séquence pondérée

T2 ; la lésion est spontanément hyperintense. En séquence pondérée T1 aprés injection de PDC ; la

prise de contraste est variable : globale ou partielle, intense ou hétérogene, avec une séquence de

suppression de graisse couplée a une injection de PDC, le processus tumoral est hyperintense.

Cependant, cet aspect habituel n’est pas spécifique et peut étre confondu avec des pathologies

non tumorales [49].

Avant le traitement :

L’IRM initiale permet I’étude de :
La localisation :

o Os plat, os long...
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I —
o Diaphysaire, métaphysaire, épiphysaire, ou sur plusieurs de ces trois segments.
o Intramédullaire, corticale, sous périostée....
e L’évaluation du volume tumoral : la taille et le volume exact de la tumeur.

e La matrice tumorale : C'est I'étude du signal intralésionnel sur les différentes séquences. Il
faut faire la correspondance exacte entre les séquences T1, T2 et T1 apres injection de
gadolinium sur la méme coupe. C'est parfois difficile quand la tumeur présente un signal
tres hétérogene. On recherche des éléments sémiologiques caractéristiques qui permettent

d'évoquer une gamme diagnostique

e L’extension tumorale : L’'IRM est supérieure au scanner et la scintigraphie dans la définition
delongueur intraosseuse de la tumeur. Elle est supérieure a la TDM pour démontrer
I'implication des compartiments musculaires, et la définition des rapports entre la tumeur et
les grands paquets vasculo-nerveux. Cependant, I'lRM est moins sensible que le scanner

pour détecter la destruction de I'os cortical [48].
L'IRM reste la modalité de choix pour la stadification d’une TOMP :

e L'extension intramédullaire : La moelle osseuse normale représente un signal a haute
intensité (hypersignal) sur I'imagerie pondérée en T1, alors que la tumeur apparait comme
une zone de signal de faible intensité (hyposignal), ce qui reflete le remplacement de la

graisse dans la moelle osseuse par la tumeur (figure.50) [49].
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T1 coronal T2 sagittal STIR

Figure.50 : IRM du membre inférieur en séquence T1 coronal et T2 STIR sagittal Ostéosarcome

fémoral gauche:T1coronal : aspect en hyposignal de la tumeur qui remplace I’hypersignal de

lamoelle osseuse SITR surestime I’extension intra médullaire : hypersignal de la tumeur avec un

cdéme péri-lésionne

L’IRM +++++ Avant toute biopsie+++

C’est I'examen fondamental pour apprécier :
e Levolume tumoral

e L’extension dans les trois plans vers:

I’os : par contiguité et a distance «skip métastases»—+++

les cartilages de conjugaison et les articulations.

les parties molles

les structures vasculaires et nerveuses

La TDM: Peu spécifique pour le bilan d’extension Si contre indication a I'IRM Ou IRM n’est

pas accessible.
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4.2. bilan d’extension général

e Scintigraphie osseuse :

La scintigraphie osseuse au méthylene diphosphonate technétié (99mTc-MDP) est I’examen
radioisotopique classique dans I’étude de la pathologie osseuse. Elle joue un rdéle important pour le
diagnostic et le suivi des tumeurs osseuses a coOté de la radiographie simple, de la

tomodensitométrie et de I'imagerie par résonance magnétique.

En cancérologie, la scintigraphie osseuse représente, de par sa haute sensibilité (95%), un
outil précieux pour la détection des tumeurs osseuses primitives. Dans le but d’améliorer la faible

spécificité, la réalisation d’examens en trois phases est recommandée [50].

La technique :

Le mécanisme :

La fixation osseuse du MDP étant fonction du débit sanguin local et de [I'activité
ostéoblastique locale, toute réaction osseuse a une agression se traduit par un foyer
d’hyperfixation. Cela explique la haute sensibilité de I’examen mais aussi son manque de

spécificité [51].

Pour ces raisons, il est recommandé de réaliser tout examen scintigraphique avant la
biopsie osseuse. De méme, les critéres d’évolution reposant sur l'intensité et, surtout, le nombre
des foyers hyperfixants, lors de I’évaluation de deux scintigraphies successives sous traitement,
une attention particuliére devra étre portée au « flare phenomenon » (aggravation transitoire de la
scintigraphie correspondant a des phénomenes de recalcification et non a une progression de la

maladie)[54].
Les indications :
La scintigraphie osseuse permet une évaluation loco-régionale (recherche de la tumeur et
des skip métastases, pour l'ostéosarcome) ainsi qu’une exploration corps entier (extension a

distance). Elle apporte une aide au diagnostic différentiel bénin/malin et permet de préciser le

degré de vascularisation de la Iésion [50].
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La sémiologie :

Le traceur osseux se fixe proportionnellement au flux vasculaire et au métabolisme osseux
local. La plus petite altération articulaire ou osseuse perturbant le flux sanguin ou la réaction
osseuse locale (ostéoblastes) modifiera la fixation du traceur et donnera le plus souvent une
hyperfixation plus ou moins étendue. Ce mécanisme permet de comprendre I’extréme sensibilité et
la précocité de cet examen. L’hyperhémie et les anomalies locales de perméabilité en rapport avec
la lésion entrainent une augmentation d’activité aux temps précoces (phases vasculaire et
extracellulaire). L’absence d’anomalie de captation aux temps précoces indique un processus peu
actif. Inversement, une augmentation du débit sanguin ou une vasodilatation sans fixation du
traceur au temps tardif indiquent un processus inflammatoire des tissus mous et éliminent une

pathologie osseuse.

e Exemple :

o +Ostéosarcome et chondrosarcome :

L’aspect scintigraphique est celui d’une lésion hypervascularisée, trés hyperfixante, souvent
hétérogéne (nécrose) et débordant sur les tissus mous adjacents [52].

Aprés la chirurgie, la scintigraphie centrée recherche la récidive locale : Iésion
hypervascularisée, en général peu étendue, associée a une hyperfixation précoce et tardive,
siégeant au niveau ou a proximité du foyer opératoire. Il est souvent difficile d’identifier une
récidive précoce d’une simple réaction mécanique post-chirurgicale. Tout foyer d’hyperfixation
doit étre considéré comme suspect en cas d’aggravation des signes scintigraphiques ou

persistance de ceux-ci a distance de I'intervention chirurgicale [53].

o +Sarcome d’Ewing :

L’aspect scintigraphique au moment du diagnostic est celui d’une lésion hétérogene
(nécroses) modérément hypervascularisée et hyperfixante qui déborde souvent dans les parties
molles, le diagnostic différentiel avec I'ostéosarcome est pratiquement impossible.

Sous chimiothérapie, les signes scintigraphiques diminuent mais aucune étude n’a jamais

prouvé une corrélation de I'aspect scintigraphique avec le degré de réponse tumorale.
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Aprés la chirurgie, la scintigraphie centrée recherche la récidive locale ; une récidive
précoce est cependant difficilement identifiable en raison des anomalies scintigraphiques liées a

I’intervention chirurgicale.

a. Les limites :
La scintigraphie est une technique irradiante, tres peu spécifique ; une fixation osseuse
anormale peut s’observer dans de multiples processus de remaniements osseux (traumatisme,

infection, maladies dégénératives) et qui ne renseigne que peu sur la nature histologique de la

lésion.

Figure.51 : Photo du scintigraphe du service medecine nucleaire

i -

Figure.52 : Scintigraphie osseuse dans le cadre de la recherche d’une metastase osseuse chez une

patient qui presente un adenocarcinome prostatique
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V. Roles du pathologiste

1. Place du pathologiste :

Tableau IV : Les roles du pathologiste dans les deux temps pré et post opératoire

Préopératoire : Postopératoire :

e Diagnostic de malignité. ¢ Confirmation du diagnostic.

e Type histologique. e Qualité d’exérese

e Immunohistochimie e Extension aux parties molles.

e Biologie moléculaire e Estimation de la réponse thérapeutique
2. Matériel et méthodes de I’étude

2.1. biopsie osseuse :

e La détermination de la nature bénigne ou maligne de la Iésion, et du type histologique.
e La réalisation de techniques complémentaires (IHC, biologie moléculaire).
On dit qu’une biopsie osseuse est représentative :
e Auminimumde 1a2cm3.
e Non écrasée par la pince, non coagulé par le bistouri électrique.
e  Périphérie de la tumeur en évitant le centre souvent nécrosé.

e Les différentes zones d’aspect radiologique différent.

2.2. Les types de biopsies:

a. La ponction biopsie :

Elle se fait sous anesthésie locale dans le service de radiologie (biopsie sous écran
conventionnel ou sous scanner), a la consultation de chirurgie sous simple controle de la vue, ou
sous anesthésie générale au bloc opératoire sous contréle direct de la vue et du doigt si on biopsie

une zone osseuse « superficielle et palpable », ou sous amplificateur de brillance dans le cas
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contraire. Une trés courte incision cutanée est souhaitable directement en regard de I’endroit ou la

tumeur est la plus superficielle.

Au bloc opératoire, on utilise soit un trocart (un trocart a ponction sternale), soit des

tréphines, soit des curettes, soit des pinces dites « mange-disques ».

Parfois, il est nécessaire de franchir la corticale fragilisée par la tumeur, ce qui peut

entrainer sa destruction.

La fiabilité des biopsies a 'aiguille est de 'ordre de 90%, avec une sensibilité de pres de
100% et une spécificité aux environs de 85%, cela aussi bien pour les biopsies sous écran que pour

les biopsies sous scanner.

Ses inconvénients sont les suivants : des prélévements de faible volume, I'incapacité de
choisir « a I'oeil nu » les zones probablement significatives, et le risque d’erreur diagnostique si la

maladie n’a pas le méme aspect d’un endroit a un autre. [55]

Figure.53 : Technigue de la ponction radioguidée

b. Biopsie chirurgicale :

La biopsie chirurgicale ou a ciel ouvert demeure la procédure de référence du diagnostic de
malignité d’une lésion osseuse suspecte, mais cette méthode est invasive, coliteuse, et non dénuée

de complications.

Elle se fait au bloc opératoire, sous anesthésie générale ou locorégionale. Le repérage
préopératoire ou per-opératoire est impératif, le plus souvent sous contréle scopique, mais au

besoin échographique.
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Le principal probléme est celui de la voie d’abord: Elle doit étre réfléchie au cas par cas en
mémorisant bien le fait qu’en cas de tumeur maligne primitive, le trajet de la biopsie doit étre

excisé en monobloc avec la tumeur lorsque vient le moment de la résection. [55,56]

Le siege exact de la biopsie doit étre précisé sur un schéma ou sur la radiographie

sl

Figure.54 : Technique de la a biopsie chirurgicale

Limites de la biopsie :
e Superficielle
e Nécrose
e Non représentative
e Intérét imagerie

3. Gestion du matériel biopsique.

3.1. Biopsie chirurgicale et micro biopsie

D’une maniere générale, le diagnostic d’une tumeur osseuse, surtout s’il existe une
importante composante cartilagineuse doit passer par une biopsie chirurgicale, réalisée par un

chirurgien au bloc opératoire a ciel ouvert a I’'aide d’une incision.

Les micro biopsies sont de plus en plus utilisées dans les centres spécialisés en raison de la
moindre morbidité du geste. Cette biopsie est faite par un radiologue ou par un chirurgien sous

contréle scopique ou le plus souvent scanographique (TDM). Le radiologue expérimenté réalise
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successivement, deux a quatre cyto-aspirations a l'aiguille fine (22 Gauge) puis quatre a six
microbiopsies au Tru-Cut (18 a 14 Gauge). Le radiologue effectue au mieux les étalements
cytologiques. Les carottes extraites seront adressées dans le service d’anatomie pathologique, en
partie fixées dans le formol, en partie soit a I’état frais, soit dans un liquide de conservation type
RPMI (matériel non fixé destiné a étre congelé), pour permettre d’effectuer, le cas échéant, des
analyses de biologie moléculaire. Cette technique de microbiopsies est trés performante pour faire
le diagnostic des sarcomes pédiatriques (sarcome d’Ewing/PNET, OS de haut grade quand
|'ostéoide tumorale est facilement identifiable), de métastases, de récidive d’une tumeur connue ou

d’hémopathie maligne (lymphome, plasmocytome) [71—72].

Une des indications principales de la microbiopsie est de permettre le diagnostic différentiel
entre ostéosarcome et sarcome d’Ewing (Fig. 55a et b). Cette technique permet une orientation
diagnostique entre ces deux lésions tumorales, des immuno-marquages en urgence et la
réalisation de techniques de biologie moléculaire avec une recherche de transcrit de fusion dans le

cas d’un SE, souvent plus facile que sur le matériel histologique fixé et inclus en paraffine.

Figure.55. a : microbiopsie d’une tumeur osseuse chez un enfant de 12 ans. Prolifération tumorale

riche en cellules rondes, homogénes entre elles. Stroma fibreux (HE X 20) ; b : microbiopsie d’une

ostéolyse de la métaphyse inférieure du fémur chez un enfant de 16 ans. Prolifération tumorale

maligne ostéoformatrice (HE x 20) [79].
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En pratique, si aprés microbiopsie, le diagnostic n’a pu étre posé, une biopsie chirurgicale

pourra étre secondairement effectuée.

Cette technique a des limites pour les lésions trés ostéocondensantes, kystiques ou

nécrotiques, les lésions de petite taille infra-centimétriques et enfin les lésions cartilagineuses.

3.2. Congélation des prélévements

En matiére de tumeurs osseuses, toute lésion doit étre adressée au laboratoire d’anatomie
pathologique a I'état frais, car il est indispensable pour faire le diagnostic d’'une EFT, de pouvoir
mettre en évidence la translocation spécifique (par technique FISH ou RT-PCR). Un des problemes
posé par la pathologie osseuse est que I'analyse morphologique passe par une étape de
décalcification qui endommage les acides nucléiques et qui limite I’analyse en biologie moléculaire.
Pour cette raison, a défaut de décalcifiant qui préserve les acides nucléiques, il est indispensable
d’avoir un tissu tumoral frais pour effectuer un diagnostic. Quand il s’agit d’une microbiopsie, la
congélation d’un volume de tissu lésionnel d’environ 3 mm3 suffit pour porter le diagnostic. Il est
intéressant d’effectuer des appositions, des carottes biopsiques dont les lames pourront étre
fixées a l’acétone emballées dans du papier aluminium et conservéed30a pour effectuer
d’autres techniques (FISH trés performante sur matériel cytologique). Les carottes biopsiques vont
ensuite étre séparées en fonction de leur consistance dans des cassettes différentes pour la

fixation [73-74].
3.3. Fixation

De la qualité de la fixation va dépendre la qualité de I’analyse morphologique. Le délai
moyen de fixation nécessaire avant décalcification est d’au moins 12 heures pour les
microbiopsies, 24 heures pour les biopsies chirurgicales et 48 heures pour les pieces de résection
voire plus si la moelle est tres adipeuse. Le fixateur usuel sera le formol tamponné a 10% qui
permet de limiter la dégradation des acides nucléiques et de permettre une étude morphologique
correcte. Le formol zinc est une autre alternative. Ce fixateur n’altére pas les acides nucléiques et

entraine moins d’artéfacts de rétraction que le formol tamponné a 10%. Il est préférable dans tous
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les cas, de préférer des solutions prétes a I’emploi que des solutions « faites maison » [73].

3.4. Décalcification

Les décalcifiants acides sont d’action rapide. Les décalcifiants comme [I’acide nitrique et
I’acide chlorhydrique sont déconseillés car ils induisent une dégradation tres forte des acides
nucléiques, limitant les études moléculaires, mais aussi les études immuno-histochimiques. Les
décalcifiants a base d’acide formique sont d’action rapide mais entrainent souvent une dégradation
moindre des acides nucléiques. L'EDTA est un chélateur de calcium qui peut étre utilisé comme
décalcifiant (0,5 m EDTA a 10%, PH 7,4). L’'inconvénient majeur de I'EDTA est sa lenteur de
décalcification. Il parait cependant étre le décalcifiant adéquat pour les études moléculaires sur

tissus fixés, décalcifiés et inclus en paraffine [75-76].

Il est recommandé de décalcifier tout prélevement du moment qu’il est issu d’un os. Pour
limiter la décalcification de certains fragments, il est conseillé de trier le matériel pour le mettre en

cassettes par similarité de dureté et décalcifier le contenu de chaque cassette de facon adaptée.

La décalcification prolongée altére les acides nucléiques et donne un aspect délavé au
noyau sur les coupes histologiques colorées a I’hémalun. Pour les grosses piéces osseuses, il est
recommandé dans tous les cas d’alterner des cycles de décalcification/fixation (quatre heures de
décalcification suivie de 20 heures de fixation) L’efficacité de la décalcification sera vérifiée par un
technicien expérimenté. [79].

a. Piéce opératoire:
e Tumorectomie
e Amputation

e Désarticulation.

Les pieces d’exérése réalisées dans le cadre d’un traitement conservateur peuvent étre

acheminées immédiatement au laboratoire, a I’état frais sans fixation,
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Il est souhaitable de faire des prélevements pour la cytogénétique, la biologie moléculaire et

la tumorothéque.

Un document radiologique accompagnant la demande d’examen anatomopathologique est
également indispensable, une radiographie standard de bonne qualité et éventuellement une TDM

ou une IRM.

4, Le conditionnement du matériel d’étude :

Les fragments biopsiques doivent étre immergés sans délai dans un fixateur tel que le
formol tamponné ou le liquide de Bouin-Hollande ou I'AFA (a l'exclusion du liquide de Bouin
classique, qui interdit les techniques de biologie moléculaire ultérieures). De plus pour une analyse
en biologie moléculaire de meilleure qualité, et/ou pour un ciblage thérapeutique, le pathologiste

doit congeler du matériel tumoral.

4.1. L'examen macroscopique :

La piece est mesurée et les différents types de tissus qu'elle comporte, décrits en détail.

Les limites d'exérése les plus proches de la tumeur sont marquées, Apres incision de la
piece, la description de la tumeur précise sa taille, sa localisation, ses rapports ou son extension
aux structures adjacentes, sa consistance, sa couleur, son aspect, la présence de nécrose et sa
proportion par rapport au tissu tumoral. Le nhombre d'échantillons a examiner est proportionnel

aux dimensions de la tumeur.

4.2. Les limites d’exéréese :

La détermination des marges de résection revét une importance primordiale, car une

exérése insuffisante est le principal facteur de la récidive locale.

L'exérese doit enlever la tumeur et toutes les extensions aux parties molles, la cicatrice et la
voie d'abord de biopsie, l'orifice de sortie et le trajet du Redon, ainsi qu'une couche suffisante de

tissus sains tout autour de la pseudocapsule. [57]
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Selon la marge de tissus sains enlevés autour de la tumeur, I'exérése monobloc extra

tumorale est schématiquement définie comme radicale, large ou marginale.
La qualité de I’exérese s’établit selon les critéres de I’'UICC (classification R):

e RO : marge microscopique saine. La marge minimum est définie en millimétres en précisant

la qualité du tissu la constituant.
e Rl : existence d’un résidu microscopique.

e R2 : existence d'un résidu macroscopique. Le chirurgien doit l'indiquer dans son

compterendu opératoire.

5. Histologie :

5.1. Microscopie optique :

Elle constitue I’examen morphologique au microscope optique des lames HE.

Elle permet grace a I’analyse de I'architecture et de la cytologie tumorales de confirmer le
diagnostic de malignité et dans la plupart des cas la détermination de la différenciation

sarcomateuse ou non de la tumeur.

Elle peut aussi mettre en évidence parfois, des caractéristiques structurales suggérant le

type histologique du cancer.

Dans les formes peu différenciées, il est nécessaire de compléter cet examen microscopique

par une analyse histochimique et des techniques d’immunohistochimie.[58,59,60]
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FIGURE.56 : Le microscope utilisé pour I'interprétation des lames histologique et la prise

des iconographies histologique et IHC :
% Zeiss Plan-Achromat 10x/0,25 415500-1601
% iPlan-Achromat 20x/0,45 «/0,17

% Plan-Ahromat 40x/0,65-Ph2 /0,17

a. La classification histologique :

Elle repose sur le grading tumoral et la classification de TNM.

a.l. Le grading tumoral:

Il reflete le degré de différenciation des cellules et leur vitesse de croissance.
Il existe trois systémes.

e Systéeme a deux grades: Deux grands groupes de tumeurs malignes de l'os sont

individualisés :
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o Les tumeurs de faible grade de malignité (G1), tels que le chondrosarcome degré I,

I'ostéosarcome parostéal et I'ostéosarcome centro-médullaire.

0 Les tumeurs de haut grade malignité (G2) tels que l'ostéosarcome télangiectasique, le

chondrosarcome degré Ill.

Tableau V: Systéme a deux grades

Bas grade Croissance lente et moindre probabilité de propagation

Haut grade Croissance rapide et probabilité accrue de propagation

e Systéme a trois grades :

Tableau VI : Systéme a trois grades

Gl Bien différencié
G2 Modérément différencié
G3 Peu différencié

Tableau VII :Des systemes de grading fondés sur des parametres histologiques ont été décrits pour

mieux distinguer les tumeurs de faible grade (de bon pronostic) des tumeurs de haut grade au

pronostic péjoratif. Il se base sur 'apparence et le comportement des cellules cancéreuses

observées au microscope.

Systéme a deux grades Systéme a trois grades Systéme a quatre grades
Bas grade G1 Gl
G2
Haut grade G2 G3
G3 G4

Le grade n'est pas uniquement un critére morphologique, il intégre également des données
cliniques, radiologiques et évolutives désignées sous le terme de «biology behavior» ou

comportement biologique.
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C'est ainsi que le grading histologique est un critére fiable du pronostic de certains
sarcomes osseux comme les chondrosarcomes. Il est particulierement indiqué par les équipes de la
Mayo Clinic dans certains groupes des tumeurs tels que les ostéosarcomes, les chondrosarcomes,

les fibrosarcomes et les sarcomes vasculaires. [61]

a.2. Laclassification TNM des tumeurs 0SSeuses:

Le systéme de stadification auquel on a le plus souvent recours dans le cas du cancer
primitif des os est la classification TNM (Annexe I). L’'Union internationale contre le cancer (UICC)

utilise la classification TNM pour décrire I’étendue de nombreuses tumeurs cancéreuses solides.

TNM signifie Tumeur, Nodes (terme anglais pour les ganglions lymphatiques) et Métastases.

La classification TNM prend en compte :
e Lataille de la tumeur primitive

e Le nombre de ganglions lymphatiques régionaux qui contiennent des cellules cancéreuses

et leur emplacement

e La propagation du cancer, ou métastases, vers une autre partie du corps.[61]
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Tableau VIII : Classification TN M

Tumeur primitive (T)
TX [Impossible d'évaluer la tumeur primitive

TO [Aucun signe de tumeur primitive

T1 |[Tumeur dont le diamétre est égale ou inférieur a 8 cm (3,2 pol

T2 |Tumeur dont le diamétre est supérieure a 8 cm

T3 [Présence de tumeurs a plusieurs emplacements dans le méme os

Ganglions lymphatiques régionaux (N)

MX [Impossible d'évaluer les ganglions lymphatigues régionaux

MO |Absence de métastases dans les ganglions lymphatiques régionaux

M1 [Présence de métastases dans les ganglions lymphatigues régionaux

Métastases A distance (M)

MX Impossible d'évaluer les métastases a distance
MO Absence de métastases a distance

Mla Présence de metastases seulement au poumaon
M1b Présence de metastases a4 d'autres emplacements

5.2. Complément d’histologie

a. Immunohistochimie: (Figure.57 )

L'examen immunohistochimique consiste a révéler sur coupe histologique, par réaction
antigene-anticorps, la présence de récepteurs antigéniques cellulaires intranucléaires,

membranaires ou cytoplasmiques.

La présence ou I’absence de I’expression de certains anticorps permet de définir un profil
immunohistochimique. Ce dernier oriente (selon des tables références) vers une entitée

histologique probable. [62]

L’apport des techniques immunohistochimiques pour le diagnostic des tumeurs osseuses
ne peut se concevoir sans une analyse préalable des données cliniques, radiologiques, et

histologiques de facon a cerner le panel de marqueurs le plus approprié.
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Lorsque la sélection des marqueurs est adaptée aux différentes hypothéses diagnostiques

émises apres la lecture des coupes histologiques, les données immunohistochimiques permettent

la plupart du temps d’arriver a un diagnostic de certitude.[63,64]

Figure. 57 : Automate de marquage immunohistochimigue (station OMNIS, Agilent). Service

d’anatomie pathologiqgue CHU Mohamed VI de Marrakech.

b. Etude moléculaire :

Un certain nombre de techniques se sont développées permettant également a partir de
fragments fixés en inclus en paraffine la détection d’anomalie moléculaire comme I’amplification,

la translocation ou les mutations de genes qui sont associés avec certains types histologiques.
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Cela permet, lorsque I’examen histologique n’a pas permis de conclure d’orienter ou
d’exclure ces origines précises. On peut citer en exemple la détection de la translocation spécifique

de la tumeur d’Ewing et du synovialosarcome, possible par technique Fish et par RTPCR. [65]

s

Inclusion en
paraffine

Figure.58 : Processus de réalisation du diagnostic anatomie pathologique.
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6. Prise en charge macroscopique des pieces de résection chirurgicale apres

traitement par chimiothérapie :

Le traitement des ostéosarcomes de haut grade et des sarcomes d’Ewing associe une

chimiothérapie néo adjuvante, suivie d’une chirurgie conservatrice du membre.

Il est préférable de faire I’examen macroscopique de la piéce opératoire des I'arrivée a I'état
frais. Aprés orientation et mesure de la piéce, il faudra procéder a une inspection minutieuse des

limites d’exérése et a I’encrage des limites suspectes (Fig. 59).

@ «

o o

Figure .59. a : Piéce de résection chirurgicale d’un fémur entier pour ostéosarcome chez un adulte

de 18 ans aprés traitement par chimiothérapie. Repérage macroscopigue de la piéce opératoire ;

b : Coupes sagittales et axiales sur les deux hémi blocs restants[79].

Il est relativement facile d’évaluer macroscopiquement la qualité des limites de résection
des ostéosarcomes. Dans certains cas de tumeurs d’Ewing, cette évaluation est difficile. Parfois
seuls quelques amas de cellules viables, uniquement visibles en microscopie peuvent persister
dans les muscles ou le périoste (Fig. 60). Il est trés important alors, d’ancrer tres précisément les
limites d’exérese dans les tumeurs d’Ewing. Si I'exérése est incomplete et selon les cas, une
indication de radiothérapie complémentaire ou de geste chirurgical mutilant pourra étre

préconisée.
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Figure.60: Cellules rondes viables en relation avec un sarcome d’Ewing situées entre la corticale

osseuse et les parties molles, non repérables en imagerie et a la palpation[79].

Il est préférable d’ouvrir I'os a I’état frais pour permettre une fixation optimale. Il est
possible de différer cet examen macroscopique en gardant la piece opératoire la nuitem 4
chambre froide au réfrigérateur ou de la congeler (ce procédé peut néanmoins, surtout s’il est trop
prolongé, étre a l'origine d’altérations, d’artéfacts cytologiques pouvant géner I'interprétation des

prélevements et I’évaluation de la nécrose post-chimiothérapique).

Un soin particulier est apporté dans I’analyse des rapports de la tumeur avec les vaisseaux,

les nerfs et les articulations.

L’ouverture des piéces se fera a I’aide d’une scie [73]. Il en existe différentes sortes. La scie
mécanique a ruban dentée est la plus répandue. Elle est d’une grande dangerosité et entraine la
formation de poussiéres d’os plus ou moins mélées a du sang avec une partie dégagée dans l'air
ambiant. Il est donc nécessaire de mettre en place des systemes de protection pour éviter le
contact des particules avec les muqueuses (systeme d’aspiration, protection individuelle). Il est
difficile de réaliser avec cette scie des tranches osseuses planes et fines de 3 a 4 mm d’épaisseur.

Elle permet cependant une rapidité d’exécution de la coupe.

A I’heure actuelle, les scies diamantées sont recommandées car trés peu dangereuses. Elles
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n’entrainent que tres peu de perte de matériel au cours de la découpe et ne dégagent que trés peu
de poussiére d’os. Ces scies diamantées sont associées a un support de contention des piéces
osseuses permettant un maintien parfait des piéces osseuses et une sécurité d’utilisation. Ces scies
diamantées permettent en plus d’effectuer avec précision des tranches tres fines, méme a |'état
frais, sans artéfact d’arrachement ni de poussiére osseuse. Elles peuvent couper des tissus de
consistance différente (os cartilage, muscle et méme graisse), permettant de conserver les tissus
péri-osseux et de garder indemnes les rapports anatomiques entre la tumeur et les limites. Elles
permettent de plus de couper du métal (prothese ou matériel d'ostéosynthése). Le seul
inconvénient technique des scies a ruban diamantées est la relative lenteur d’exécution des coupes

par rapport a une scie a ruban dentée [73].

En pathologie tumorale, I'ouverture des pieces de résection osseuse est conditionnée par la
topographie de la tumeur. Il est donc nécessaire de détenir les éléments d’imagerie les plus

pertinents préalablement a la coupe. Elle se fait selon un protocole bien établi.

Pour les os longs, une coupe médiane permettant d’avoir toute la hauteur de la piéce,
suivant un plan frontal est la plus adaptée. Deux sections paralléles seront faites et analysées en
totalité pour les tumeurs qui ont été traitées par chimiothérapie néoadjuvante. D’autres
prélevements seront réalisés sur les deux hémi-pieces restantes (Fig. 61a). Dans le cas des os
plats, la pieéce peut étre recoupée non plus en coupe frontale, mais en coupe axiale (Fig. 61b). Un
brossage de la piéce sous I’eau courante est recommandé pour éliminer les débris d’os fragmenté
qui comblent les espaces médullaires sur les coupes histologiques et qui génent I'interprétation.
Les tranches de la piéce opératoire seront photographiées dans un but de documentation, mais
aussi pour effectuer une cartographie exacte des prélévements. La ou les tranche(s) entiére(s) de la
piece seront incluses en totalité apres repérage des prélévements sur une photographie ou a

défaut une photocopie de la tranche fixée (placée dans une pochette plastique propre).
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Figure.61. a : Protocole de recoupe d’un os long apreés traitement par chimiothérapie ; b : Protocole

de recoupe d’un os plat aprés traitement par chimiothérapie[79]

D’autres prélevements sont a effectuer de facon systématique : structure articulaire (capsule
synoviale, ligaments), trajet de biopsie, zones repérées par le chirurgien. Dans la mesure du
possible, il faudra faire un ou plusieurs prélevements en congélation, et dans tous les cas mesurer
la taille de la tumeur, les distances des limites tumorales par rapport aux limites d’exérese

chirurgicale et aux articulations.
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VI. Cas anatomocliniques :

1. Cas N°1 : OSTEOSARCOME CHONDROBLATIQUE

RC :1l s’agit du patient A.A, agé de 21 ans, étudiant et habitant a Marrakech, se présente au
service d’orthopédie en Juin 2020 pour une boiterie sur masse de I'extrémité supérieure de la
cuisse droite. Le début de la symptomatologie remontait a 4 mois, par I'installation des douleurs
au niveau de I'extrémité supérieure de la cuisse associée a une masse s’agrandit progressivement
occupant 1/3 supérieure, le tout évoluant dans un contexte d’apyrexie et d’altération de I’état

général fait d’amaigrissement chiffré a 10kg.
L’examen clinique a I’'admission : un patient cachectique, paleur cutanéomuqueuse,

L’examen locomoteur trouve une masse, érythémateuse cartographié par des veines engorgées

proéminentes, occupant le 1/3 supérieure de la cuisse avec douleur exquise a la palpation.
La mobilisation de la hanche droite est douloureuse ce qui cause une boiterie a la marche,
L’examen des aires ganglionnaires ne trouve pas d’adénopathie palpable

L’examen du membre inférieur controlatéral était sans anomalies, ainsi que le reste de I’examen

orthopédique et somatique.
Le patient est hospitalisé en service d’orthopédie pour investigation diagnostic :

RX :(fig.62)
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Figure.62 :

A-Radiographie du fémur de face : épaississement de la corticale interne du tiers supérieur de la

diaphyse fémorale avec réaction périostée en feu d’herbe, associé a des condensations flous et

tuméfaction des parties molles en regard.

B-Sur le cliché du profil on note une réaction périostée diffuse centrée sur la diaphyse fémorale

avec condensation osseuse et tuméfaction des parties molles en regard
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Une IRM (fig.63,64,65,66,67) est demandé chez ce patient dont les images parlantes on trouve :

Figure63: Coupe coronale en séguence T1 : volumineux processus tumoral des extrémités

supérieure et moyenne du fémur droit a épicentre métaphysaire, mesurant 18.4 x 16.5 étendu sur

27 cm Vs 10x10 cm étendu sur 26 cm en hypo signal T1

Figure.64:Coupe coronale en sequence T1 injecté :processus tumoral rehaussée de facon

hétérogéne aprés injection de PDC délimitant des plages de nécrose centrale en hypo signhal T1

I’atteint s'étend vers le bas et a la moitié supérieure de la diaphyse fémorale
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Figure.65 : Coupe sagittale en sequence T2 : Processus tumoral est en hypersignal T2 et de

quelques zone hémorragigues Il est responsable d'un envahissement médullaire avec rupture

corticale et étendu vers le haut au col et a la téte fémorale avec respect de l'articulation coxo-

fémorale droite

Figure.66 : Coupe axiale en sequence T2
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Figure.67: Coupe coronale en séguence STIR

< Au total :

volumineux processus tumoral des extrémités supérieure et moyenne du fémur droit
largement nécrosée avec envahissement centromédullaire et des parties molles de voisinage,

rupture corticale et apparition d'une Skip métastase métaphysaire inférieure.

Chez ce patient une biopsie scannoguider est faite pour diagnostic anatomopathologique :

< L’étude histologique de la biopsie radioguider:

Figure.68:proliferation tumorale de cellules atypiques formant des feuillets avec des zones de

differentiation chondroblastique(+++) (HEx20)
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Figure.70 : Differentiation chondroblastique (matrice chondroide)+++ (HEx20)
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Figure.71: Proliferation faite de cellules polygonales a fusiformes atypigues, avec nombreuses

mitoses+++ (HEx20)

Figure.72 : Phosphatase alcaline cellulaire positive avec des cellules atypiques PAL positif x40
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< Commentaires 1 :

La plupart des ostéosarcomes (OS) sont des tumeurs de haut grade qui affectent les enfants

et les adolescents.

L'imagerie peut étre sclérotique, lytique ou une combinaison des deux.

Généralement métaphysaire, dans de nombreux cas, la tumeur franchit le cortex et éleve le

périoste, infiltrant les tissus mous adjacents.

e Ostéosarcome conventionnel

En microscopie, le diagnostic d’ostéosarcome repose sur la double identification d’une
prolifération de cellules sarcomateuses et d’une ostéogenése d’origine tumorale. L’ostéogenése
tumorale correspond a la production d’os tumoral qui se fait le plus souvent sur un mode
immature, sous la forme d’une substance ostéoide disposée de maniére caractéristique en filigrane

ou en fines travées anastomotiques dessinant un réseau en dentelle.

L’identification de I’ostéogenése tumorale est souvent difficile, pouvant étre confondue avec
du collagéne hyalinisé. Un OS conventionnel peut produire une quantité variable de cartilage ou de
tissu fibreux, ce qui a conduit a subdiviser les OS conventionnels en plusieurs sous-types en

fonction de la matrice prédominante :

e OS ostéoblastique (Fig. 2b) ol os et ostéoide sont les matrices qui prédominent ;
e OS chondroblastiques ou la matrice cartilagineuse est prépondérante ;

e OS fibroblastiques qui correspond a la forme la moins bien différenciée des OS

conventionnels.

Les autres types d’OS (de type sclérosant, ressemblant a un ostéoblastome, a cellules
claires, de type histiofibrosarcome, riche en cellules géantes, de type épithélioide) doivent étre

rattachés a I'un de ces trois sous—-groupes [67,68].
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I —
e Immunohistochimie des ostéosarcomes conventionnels :

La phosphatase alcaline dans les empreintes fraiches peut étre utile pour identifier la

différenciation ostéoblastique.

L’étude immuno-histochimique n’est en regle générale d’aucune utilité dans le diagnostic
d’ostéosarcome conventionnel. Cependant, deux marqueurs utilisés en immuno-histochimie en
pratique quotidienne, ont récemment été étudiés au sein du groupe francais de pathologie osseuse
(GFPO) et sont rapportés comme étant des outils diagnostiques utiles pour distinguer les
ostéosarcomes chondroblastiques des chondrosarcomes conventionnels, dont la prise en charge
thérapeutique est différente, exclusivement chirurgicale. Il s’agit de I’Ezrine (protéine impliquée
dans I'adhérence des cellules a la matrice extra—-cellulaire et dans les interactions cellule/cellule) et
la Galectine 1 (molécule de la famille des lectines qui posséde de nombreux résidus béta-

galactosides).

I a été montré que I'Ezrine [69] était exprimée dans les ostéosarcomes de type
chondroblastique avec une spécificité de 100% (Fig. 73.a) et qu’elle était en plus associée, comme

déja rapporté dans la littérature, a un sous-type histologique agressif.

La Galectine 1 [70] s’avere également exprimée dans les ostéosarcomes chondroblastiques
versus chondrosarcomes conventionnels, avec une sensibilité de 92%, incitant le pathologiste a
effectuer ces deux marqueurs pour améliorer le diagnostic (Fig. 73.b). Sur un plan génétique, les
ostéosarcomes présentent des aberrations chromosomiques complexes, qui correspondent a des
altérations numériques et structurales. Aucune translocation spécifique ni autre altération

structurale chromosomique n’a été décelée dans les ostéosarcomes de haut grade.
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b -

Figure 73. a : Expression immuno-histochimique de I’Ezrine dans un ostéosarcome

chondroblastigue (HE x 40) ; b : Expression immunohistochimique de la Galectine 1 dans un

ostéosarcome chondroblastique (HE x 20).

Examen Macroscopie de la piéce d’amputation selon le compte rendu du dossier (on ne dispose
pas d’images de macroscopie) .

Il est parvenu une piéce de désarticulation de la hanche droite mesurant 83cm de long et
25cm de large au niveau de niveau de la cuisse. A la coupe, présence d'un néoplasme bien limité et
encapsulé mesurant 28x19x17.2cm. Il est de couleur beige, de consistance friable a molle, avec
quelques zones indurés et siege de foyers de nécrose. Il reste a 0.1cm de la limite de résection

chirurgicale et infiltre les tissus mous et I'os adjacent.

Examen microscopique d’une piéce d’amputation (désarticulation de la hanche)
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Figure..74 : Prolifération tumorale agencée en nappes diffuses, faite de cellules fusiformes

allongées au sein d’un stroma osteoide HEx20

Figure..75 : Prolifération tumorale infiltrant I’os et les parties molles adjacentes. HEx20
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Figure .76 : Des lobules cartilagineuses contenant des cellules siége d’atypie cytonuclaires de

haute grade. HEx40

o AUTOTAL:

Aspect morphologique compatible avec un ostéosarcome chondroblastique de grade | selon

Huvos et Rosen.
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< Commentaire 2:

e Classification de Huvos et Rosen :

L’intérét : Analyse histopathologique des piéces de résection chirurgicale apres traitement

par chimiothérapie

L’évaluation de la réponse a la chimiothérapie, se fera par analyse microscopique des

différents prélevements en grille effectués sur les tranches de section (Fig. 77).

Figure .77 : Prélevements orientés en grille pour I’examen microscopigue. Inclusion de la totalité

de la piéce opératoire repérée.

Le pourcentage de cellules nécrosées sera calculé sur chacun des prélévements. Une
moyenne arithmétique des différents pourcentages obtenus sur chacun des prélevements est

ensuite réalisée permettant de définir le grade de Huvos et Rosen [77-78]:

- grade IV : pas de cellule tumorale viable (Fig. 78a et b) ;
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) K

Figure.78 : a : Patient porteur d’un ostéosarcome, bon répondeur. Disparition des cellules

tumorales. Laci ostéoide persistant : b : patient porteur d’'un sarcome d’Ewing, bon répondeur.

Disparition des cellules rondes. Tissu cedémateux et fibreux [79].

- Grade lll : foyers épars de cellules tumorales viables, inférieures ou égales a 10% de la

masse tumorale étudiée ;

- Grade Il : foyers tumoraux histologiquement viables, représentant plus de 10% et jusqu’a

50% de la masse tumorale étudiée (11 a 50% de cellules tumorales viables) (Fig. 10a et b) ;
- Grade | : peu ou pas de nécrose (supérieure a 50% de cellules tumorales viables).
Grading de Rosen et Huvos (Réponse histologique= impact thérapeutique)

Cellules tumorales viables en %

Grade IV: 0% Répondeur : méme chimiothérapie

Grade Ill: < 10% (adriamycine, holoxan, cisplatine, VP 16 ...)

Grade Il : > 10%-50% Non répondeur : autre chimiothérapie (Protocole

Grade | : > 50% DFCE (Sarcome 13))
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o IRM post-opératoire :

Figure .79 : IRM post opératoire

2. Cas N°2 : OSTEOSARCOME OCTEOBLASTIQUE

RC : Fille de 12 ans. Le début de la symptomatologie remonte a 6 mois par |’installation
d’une tuméfaction augmente rapidement de volume au niveau de la partie distale associée a des

douleurs a la mobilisation du genou gauche.
L’examen clinique a I'admission a I’hopital a montré ce qui suit :

Enfant conscient stable sur le plan HD et R, Température : 36,7°C, Fréquence respiratoire :

20Cycles/Min, Pouls : 96 battement/min.- Conjonctives palpébrales pales.
Examen locomoteur : Une impotence fonctionnelle du membre inferieure gauche

Tuméfaction volumineuse mesurant 10cm sur son long diametre, douloureuse a la

palpation
La mobilisation douce du genou est possible.

Examen du membre inferieure controlatérale est sans particularités ainsi que le reste de

I’examen somatique notamment pas d’adénopathie palpable dans les aires ganglionnaires
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Devant ce tableau clinique on a réalisé chez cette fille une radiographie standard de face et

de profil du genou prenant I’extrémité inferieure de la cuisse les résultats comme suit (fig.80) :

S

Figure..80 : Radiographie du genou F/P : Lésion diaphyso métaphysaire dominée par la

composante lytique avec rupture de la corticale externe et réaction périostée (triangle de Codman),

épaississement des parties molles en regard
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< Commentaires 3 :

e Aspect a I'imagerie (littérature) :

Les examens radiographiques standards révelent le plus souvent des images d’ostéolyse
diffuse, mais un aspect mixte, voire ostéoconsendant est aussi possible. Les limites de la lésion
sont floues, signe d’une agressivité locale forte. On observe typiquement des réactions périostées

(images en feu d’herbe, appositions en bulbe d’oignon...) (Casali et al., 2018; Yarmish et al., 2010).

Le scanner, mais surtout I'IRM sont des éléments indispensables a I’évaluation de la Iésion
(Figure 81). lls permettent de préciser les limites de la tumeur en vue de la résection

carcinologique, ou d’analyser la réponse au traitement néo-adjuvant.

Figure.81 : Ostéosarcome du fémur gauche d'un garcon de 11 ans. (A) La radiographie

antéropostérieure objective une Iésion extensive agressive mixte, lytique et sclérotique de la

diaphyse, avec une réaction périostée. (B) L'image sagittale de I'IRM en T1 montre |'étendue de la

Iésion de la moelle osseuse en hyposignal. (C) L'image coronale en séquence STIR (Short Tau

Inversion Recovery) permet de mieux visualiser la masse extra-osseuse associée et I'eedéme péri-

Iésionnel
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. IRM de notre cas :

Limite
proximale
bien définie
Extension
diaphysaire
Tumeur Lésion métaphysaire
hyperdense avec masse tumorale
hétérogene circonférentielle

Figure.82 :Coupe sagittal en T2 du fémur gauche sur la ligne médiane

Hypo signal
tumoral intra
médullaire

Extension
épiphysaire

Figure..83 :Coupe sagittale T2 fémur distal gauche latéralement a la coupe précédente

102



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Skip métastatique

Figure..84 : Coupe coronale en séquence T1 du fémur gauche (présence de skip métastatique)

Hypo signal du
processus tumoral au
niveau médullaire

Néoformation

o0sseuse périostée

Masse extra osseuse
hémorragique en
hyper signal

Figure .85 : Coupe coronale en séquence T1 du fémur distal gauche
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Signal de type
cedémateux a la
surface de I'os

Processus
hétérogene hypo

signal liquidien
Signal liquidien lobulé lobulé
dans la masse extra

osseuse hémorragique

Figure..86 : Coupe coronale en séquence STIR fémur distal gauche, la méme coupe que la

précédente T1 postérieure aux images coronales précédentes

L

Masse extra osseuse

nécrotique et

, . Processus hétérogene
hémorragique g

hypo signal intra

médullaire
hémorragique

Processus intra

médullaire hyper
signal

hémorragique Extension épiphysaire

de la tumeur

Figure .87 : Coupe coronal en T1 Image postérieure :
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Processus hétérogéne
hypo signal intra
médullaire
hémorragique

Masse
hémorragique
multi kystique

Composante
nécrotique Extension
épiphysaire de la
tumeur

Figure .88

Figure .89 : Coupe axiale en séguence PD : masse hémorragique extra osseuse, avec extension

tumorale intra médullaire d’allure hémorragique,
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Figure .90 : Coupes axiales en séquence FAT SAT injectée : masse extra osseuse hémorragique,

avec hypo signal de | ossification tumoral.

Biopsie sconnoguider : La fenétre osseuse montre la lyse osseuse importante et la rupture

corticale

Figure .91 : Biopsie scannoguider
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Les résultats de la biopsie

Cellule
polygonale
atypique

Mitose
atypique

Figure..92 :Cellules polygonales a fusiformes atypiques dans un stroma collagénique HEx40

[ Tissu osseux

Tumeur
ostéoformatrice

Cellules atypiques
avec des noyaux
hyper chromatiques

Figure..93 : Biopsie a l'aiguille : Tumeur en formation d'os imprégnant les travées osseuses de

I'h6te nécrotigue HEX20
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figure .94 : Biopsie a l'aiguille : Tissu néoplasigue ostéoide s'ancrant sur I'os lamellaire HEx20

< Commentaire 4:

osteoblastique fibroblashque chondroblastique

Figure .95 : Aspect macroscopique de différents sous-types histologiques d’ostéosarcome de

fémur distal produisant différents types de matrice (ostéoblastique, fibroblastique,

chondroblastique).
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Tableau IX : Sous-types histologigues d'ostéosarcome conventionnel[82]

Le type histologique

Les caractéristiques histologiques

Les diagnostics différentiels

Variante ostéoblastique et

d’ostéoblastome-like

Dépot abondant de tissu ostéoide

Osteoblastome

La variante chondroblastique

La composante cartilagineuse

prédominante

Chondrosarcome

La variante fibroblastique

La composante de cellule

fusiforme est prédominante

Fibrosarcoma

La variante riche en cellules

géantes

Les cellules géantes de type

ostéoclastique est prédominente

tumeur a cellules géantes

Variante a petites cellules

Les petites cellules prédominente

Sarcome d’Ewing,

lymphome

Variante de type fibrome

chondromyxoide

Ressemble au fibrome

chondromyxoide

Fibrome chondromyxoide

Variante chondroblastome-like

Ressemble au chondroblastome

Chondroblastome
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e Résection chirurgicale post chimiothérapie

e Macroscopie :

Il est parvenu une piéce d'amputation du membre inferieure gauche (désarticulation coxo-
fémorale). La cuisse mesure 20x8x8 cm. La jambe mesure 15x3x3 cm. Le pied mesure 8x4x2 cm.
Présence d'une tuméfaction au niveau de la moitié inferieure de la cuisse, la dissection des
différents plans cutanéo-musculo-aponévrotique montre un néoplasme osseux au niveau de la
moitié inferieure du fémur. Il mesure 11x8x8cm a la coupe, il est de couleur blanchatre,
hétérogéne siege de remaniement hémorragique, kystique et nécrotique.

Il arrive au contact de la synovial et infiltre 'articulation fémoro-patellaire et les tissus

mous. Elle reste a 8 cm de la limite cutanéo-musculaire chirurgicale la plus proche.

Il a été préléve une tranche de section longitudinale de la tumeur et mis a décalcifier selon

le protocole en vigueur.(fig.96)

Figure .96 : Aspect macroscopigue : Dalle montrant une tumeur métaphysaire intramédullaire

ossifiée avec surélévation du périoste avec une extension extra osseuse
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Etude histologie de la piéce de résection en post chimiothérapie :

Tissu osseux
lamellaire

@+

Cellules tumorales
atypiques

.

Figure .97 : Fuseau trés atypique a cellules polygonales imprégnant le tissu osseux adjacent avec

dépot ostéoide focal en forme de dentelle HEx20
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Figure..98 : Grandes cellules polygonales a fusiformes atypiqgues, dépot d'ostéoide et formation

d'os tissé (modéle désorganisé) HEx40
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Formation
kystique remplie
de sang

Zone ossifiée ]

[ Cellules atypiques

~—

Figure..100 :Cellules tumorales sévérement atypigues et zones hémorragiques dans la masse

extraosseuse HEx20
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Figure..101 : Prolifération tumorale largement nécrosé HEx10

Stroma fibreuse ]

Vaisseaux
sanguins dilatés

[ Tissu osteoide

Figure.102 : Stroma fibreux avec vaisseaux sanguins dilatés, avec des dépositions ostéoides HEx20
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Figure .103 :Composante osteoblastique HEx10
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Figure .105 : Cellules tumorales globuleuses de grande tailles avec un cytoplasme éosinophile, au

sein d’une matrice ostéoide.HEx40
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e Autotal:
o Aspect morphologique d'un ostéosarcome de type ostéoblastique de 11cm.
o La réponse a la chimiothérapie est classée grade Il selon Huvos et Rosen.

< Commentaire 5 :

e Facteurs histologigues

Malgré ces travaux, le principal facteur pronostic, et le plus universel, reste a I'heure

actuelle I’évaluation de la réponse a la chimiothérapie.

Histologiquement, c’est donc toujours le score de Huvos et Rosen qui demeure le critere
principal dans I’évaluation pronostique de I'ostéosarcome (Huvos, 1987; Rosen et al., 1979). Il se
fonde sur le compte du pourcentage de cellules tumorales viables restantes en post-

chimiothérapie sur la piece d’exérése (TABLEAU X).

TABLEAU X : Classement histologique de I'effet de la chimiothérapie par la nécrose induite dans

I'ostéosarcome.(classification de Huvos et Rosen)

Huvos Percent Histologic effect

grade necrosis (%)

I 0-50 Little or no effect identified

11 51-90 Areas of acellular tumor osteoid,

necrotic, or fibrotic material
attributable to the effect of
chemotherapy, with other areas
of histologically viable tumor

11 91-99 Predominant areas of acellular osteoid,
necrotic, or fibrotic material
attributable to the effect of
chemotherapy, with only scattered
foci of histologically viable tumor
cells identified

Y 100 No histologic evidence of viable tumor
identified within the entire specimen
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Un patient était initialement considéré comme bon répondeur s’il persistait, a I'analyse
anatomopathologie de la pieéce de résection tumorale, moins de 5% de cellules viables (grade Il et
IV), ce seuil a été augmenté a 10% sur les blocs tumoraux issus de lames aprés coupe orthogonale
de la piece tumorale (Figure 106). Une modification du protocole de chimiothérapie a pu étre
proposée chez les mauvais répondeurs (grade | et Il) (Huvos, 1987), méme si cette attitude n’est
pas sujette a consensus. Ce score pronostic a assez peu évolué depuis sa description initiale dans

les années 80.

Figure .106 : Evaluation de la nécrose tumorale sur piéce d’exérése d’ostéosarcome, tibia proximal

en coupe sagittale.
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Figure .107 : Ostéosarcome conventionnel de haut grade, microscopie optigue avec coloration HES

: prolifération dense, faite de cellules atypiques. Elaboration focale d’une matrice ostéoide par les

cellules tumorales (tétes de fleches).
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Tableau XI : Comparaison de I'ostéosarcome conventionnel avec des variantes biologiquement
distinctes de I'ostéosarcome[82]
p p Ostéosarcome ;
Ostésarcome Ostéosarcome . , . Ostéosarcome des
. , intramédullaire . .
Conventionne Parostéal . ens . os craniofaciaux
Bien différencie
Incidence Incidence
Age maximale: 10-20 maximale : 3e 2e-5e décennies 3e-4e décennies
ans décennie
Sexe M>F F>M M=F M=F
Localisation Fémur distal, tibia Fémur distal, tibia )
) ) 3 o Mandibule et
commun proximal, proximal, Fémur, tibia o
) o, i i i . maxillaire
impliqué humérus proximal | Humérus proximal
Lytique/blastique | Tumeur densément Intramédullaire, Similaire a
Imagerie destructeur lésion minéralisée densément ostéosarcome
métaphysaire A la surface de l'os Minéralisé conventionnel
; ] Trabécules bien
Trabécules bien , L,
. ) o formées d'os tissé
formées d'os tissé , ,
; , entourées d'une ; .
entourées d'une L Ostéosarcome a
L prolifération de ) ]
L. prolifération de prédominance
Caractéris- Sarcome de haut i cellules ]
. cellules fusiformes . chondroblastique ;
tique grade avec i fusiformes |
) ] ) L cellulaires ) ostéosarcome
histologi-que | matrice ostéoide .. R cellulaires .
légérement a Lo N rarement bien
. légerement a . .
modérément o différencié
) modérément
atypiques dans le .
. atypiques dans le
stroma collagene .
stroma collagene
Favorable par
rapport a
Survie sans Surviea 5 ans : 91- Favorable; trés I'ostéosarcome
Pronostic rechute : 70% Tres | 100% ; surviea 10 faible risque de conventionnel ;
favorable ans : 80% métastase incidence plus
faible de
métastases
Combinaisons de Combinaisons de
) chirurgie, ) ) ) ) chirurgie,
Traitement o T Chirurgie seule Chirurgie seule o T
chimiothérapie et chimiothérapie et
radiothérapie radiothérapie

119




Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

3. Cas N°3 : CHONDROSARCOME GRADE Il

RC : Il s’agit du patient Y.T agé de 21 ans ayant comme ATCD KTT opéré y a plus de 15 ans.
Se présente pour des douleurs au niveau de I’épaule gauche. Le début de la symptomatologie
remonte a 3 mois par l'installation des douleurs paroxystiques au niveau I’épaule gauche irradiant
le long du MS gauche accentuées a la mobilisation active et passive I’évolution est marquée par

I’apparition d’'une tuméfaction augmente de volume rapidement ainsi que la douleur.

L’examen d’admission chez ce patient trouve : un patient conscient stable, conjonctives normo
colorées notamment pas de syndrome paranéoplasique.

Examen locomoteur : Tuméfaction occupant le moignon et le 1/3 supérieure du bras gauche, pas
de fistule cutanée, atrophie de la musculature pectorale. La mobilisation du bras est trés

douloureuse avec impotence fonctionnelle total du bras

Le reste de I’examen locomoteur et somatique ne trouve pas de particularité,

Figure .108: Aspect clinigue de notre patient avec un chondrosarcome de I'humérus proximal droit.

(Edeme de la région deltoidienne, et atrophie de la musculature pectorale.
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Dans la littérature la symptomatologie assez pauvre est fréquemment a I'origine de retards
diagnostiques de plusieurs semaines, a plusieurs mois. L’atteinte squelettique touche en premier
lieu les os longs a proximité des cartilages de conjugaison. Par ordre de fréquence on retrouve : le
fémur (42% dont 75% au niveau du fémur distal), le tibia (19% dont 80% dans le tibia proximal),
I’humérus (10% dont 90% dans I'hnumérus proximal), le crane et la machoire (8%) et enfin le bassin
(8%). Cette tumeur agressive présente un risque de métastases élevé, en premier lieu au niveau des
poumons et des os, mais aussi plus rarement au niveau du cerveau, des ganglions et du foie. Les
présentations d'emblée métastatiques concernent 15 a 20% des patients (Salah et al., 2014), dont
le pronostic est alors plus réservé. Ces métastases sont localisées au poumon dans 85 a 90%

(Brown et al., 2018).

Enfin, il arrive qu’une fracture pathologique soit a I’origine de la découverte de cette tumeur

primitive, particulierement dans les formes télangiectasiques.

Notre patient a bénéficié d’une radiographie de I’épaule (figure.109)

Figure .109 : Lésion métaphyso-diaphysaire ostéolytique type C de Lodwick avec soufflure corticale

avec fracture transversale
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. IRM de notre patient :

Lésion destructrice
bien définie de
I'épiphyse

Remodelage peu W
onéreux

J

~

Incurvation corticale et
déformation, compatible
avec une fracture. Petite
masse extra 0sseuse

J

La lésion s'étend a la
diaphyse proximale

Figure .110 : Coupe coronale en séguence T1 de I’extrémité proximale de humérus gauche

Lésion destructrice
expansive

Amincissement
cortical marqué

Breche corticale avec
petite masse extra osseuse

Lésion tumorale en hyper
signal hétérogene

Figure .111 : Coupe coronale en sequence STIR de la partie proximale de humerus.
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Tumeur hyper signal
multiloculaire

Composante hémorragique
a faible signal

Figure.112 : Coupe sagittale en sequence T2 le la partie proximal de humerus

Figure .113 : Coupe axiale en seguence FAT SAT au niveau de la tete humerale
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-

Lésion destructrice
expansive avec
Amincissement cortical
marqué

Plusieurs niveaux fluide-
fluide

Tumeur hyper intense
multiloculaire

Figure .114 : Coupe axiale en sequence fat SAT avec injection PDC au niveau de la tete humerale

Plusieurs
niveaux
fluide-fluide

Petite masse
extra osseuse
postérieure

Figure .115 : Coupe axial en séquence fat sat injectée au niveau de du col chirurgical de humérus

Au total : Processus lésionnel métaphyso diaphysaire de ’lhumérus mesurant plus de 6cm
de grand axe de contours polylobés en hypo signal T1, hyper signal hétérogéne T2 avec prise de

contraste apreés injection de Gadolinium avec envahissement des parties molles
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La scintigraphie du corps entier utile pour rechercher les métastases

Figure .116 : La scintigraphie osseuse TC 99m MDP montre une lésion dans I'hnumérus proximal,

aucune métastase osseuse identifiée

Figure .117 : La biopsie scannoguider de la téte de ’humérus faite sous anesthésie générale
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e Résultats de la biopsie :

Figure.118: Zone moyennement cellulaire Avec un stroma myxoide. Avec chondrocytes montrant

des noyaux a chromatine ouverte.les caractéristiques ci-dessus soulévent des inquiétudes pour un

chondrosarcome de grade Il ou Ill HEx20

Composant

————— bien

différencié
\§

Zone de cellule

avec atypie e

dispersée

Figure.119 : Biopsie a l'aiguille : Zone pauci cellulaire fusionnant avec des zones modérément

cellulaires avec perméation osseuse.
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e Sur le coté droit de I'image, les caractéristiques sont celles d'une tumeur cartilagineuse

de bas grade.

e Sur la gauche de I'image, le néoplasme devient plus cellulaire dans un stroma myxoide,

évoquant la possibilité d'une transition vers un chondrosarcome de grade Il
Amputation membre supérieure gauche en post chimiothérapie

I comporte une piéce d'amputation du membre supérieure gauche pesant 4951g et
mesurant28x26.5x15cm. Elle est le siege en regard de I'extrémité supérieure de I'humérus d'un
néoplasme bourgeonnant mesurant 23x14x16cm. A la coupe, il est de couleur beige et de
consistance ferme siege de remaniements mucoides et hémorragiques. Ce néoplasme envahit les
parties molles et la peau en regard, et Celui-ci infiltre I'extrémité supérieure de I'Humérus.est le
siége d'une solution de continuité circonférentielle mesurant 5cm. Il se situe a ras de la limite de

résection chirurgicale.

Résultat de I'étude microscopique de la pieéce d’amputation :

Figure .120 : Présence d'emboles vasculaires.
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Figure.121 : A- Prolifération mésenchymateuse infiltrante de densité cellulaire élevée, organisée en

nappes diffues et en lobules. B-Stroma fibreux gréle s’accompagnant d’une vascularisation de type

hémangiopéricytaire et de foyers de différentiation myxoide et chondroide.

Cette prolifération s'accompagne d'une nécrose tumorale estimée a 20%.

L'étude immunohistochimique par immunoperoxydase (Technique automatisée: Station

OMNIS, Agilent) apres restauration antigénique

Figure.122 : Une expression nucléaire faible a modérée et diffuse des cellules tumorales de

I'anticorps anti-Sox9 (Clone EP317-BIOSB).
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Figure.123 : Une expression nucléaire de 40% des cellules tumorales de I'anticorps anti-Ki67

Clone MIB-1).

Figure .124 : Une expression cytoplasmigue modérée et partielle des cellules tumorales de

I'anticorps anti-PS100 (Polyclonal Rabbit).
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Figure.125 : Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti—FLI.

Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-MDM?2 (Clone SMP14).

Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-CD99 (Gene product Ewing's

Sarcoma Marker Clone 12 E 7,).

Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-CDK4 (Clone EP180- Epitmics).

e Autotal :

Aspect morphologique et immunohistochimique d’un chondrosarcome de grade Il d'ONeal

et Ackerman. Avec présence d'emboles vasculaires.
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< Commentaire 6:

e Les chondrosarcomes :

Le deuxiéme groupe de tumeurs dont le grade constitue un critére majeur du pronostic est
représenté par les chondrosarcomes. C'est une des plus fréquentes tumeurs malignes de l'os

occupant la 3éme place apres l'ostéosarcome et le SE.
Le grade histologique représente ici —plus qu'ailleurs un élément déterminant du pronostic.

Dans les formes habituelles 3 degrés de malignité ont été établis par O'Neal et Ackennan
[80]. Ils s'appuient sur un certain nombre de parameétres comme la cellularité, les atypies
nucléaires, les images de binucléation et a degré moindre les caractéristiques de la matrice

cartilagineuse.

e Grade | ou chondrosarcome bien différencié :

Il ressemble pratiqguement a un chondrome avec cependant une céllularité plus abondante,

en périphérie des lobules dans les zones d'accroissement.

Les chondrocytes présentent des noyaux petits et denses. Quelques cellules binuclées
peuvent se voir, les mitoses sont absentes. La substance fondamentale est abondante, chondroide

et comporte des calcifications.

e Grade Il ou chondrosarcome moyennement différencié :

Le diagnostic est dans ce cas facile. La cellularité est plus abondante et la tumeur comporte
en périphérie des lobules. Les noyaux sont volumineux, hyperbasophiles et irréguliers. Les mitoses

sont peu nombreuses et les calcifications ou ossifications rares.

Des remaniements myxoides sont souvent Observés.

131



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

e Grade Ill ou chondrosarcome peu différencié :

La cellularité est encore plus abondante. Les cellules sont volumineuses irréguliéres
jointives sans interposition de substance fondamentale. Les noyaux doubles ou multiples sont
nombreux et les mitoses fréquentes. Prédominance également de remaniements myxoides et

nécrotiques alors que les calcifications sont rares, voire absentes.

e Les chondrosarcomes «Border line» [81].

Ce sont des tumeurs dont l'aspect histologique est pratiquement identique a celui d'un
chondrome. lls different par leurs caractéres cliniques (douleur), radiologiques (érosion endostale)
et évolutifs (récidives). La taille des noyaux et la cellularité sont les éléments morphologiques les
plus fiables. La cellularité est le facteur le plus important dans le grading, alors que la taille des
noyaux représente le meilleur critere du pronostic. Cependant la taille des noyaux n'est pas facile a
apprécier en histologie et il est toujours conseillé comme le propose Sanerkin en 1980 d'associer
une étude cytologique sur «empreinte». Il n'y a pas de relation entre l'activité mitotique et la
survenue de récidives et de métastases. Par contre il semble exister une relation étroite entre la
charge en glycogéne des chondrocytes et le grade de malignité. Enfin les remaniements myxoides

et la nécrose seraient des éléments péjoratifs.

Le pronostic des chondrosarcomes de grade | et Il dominé par la survenue de récidive est lié

a la qualité de l'acte chirurgical alors que le risque métastatique est lié au grade histologique.
Variantes des chondrosarcomes[81].

-Chondrosarcome mésenchymateux, a été décrit par Lichtenstein et Bernstein (1959), il
présente un aspect bi phasique associant des zones cartilagineuses de grade | et un contingent
anaplasique indifférencié a cellules rondes de haut grade de malignité (G.IlIl). Il représente 2% de
tous les chondrosarcomes et survient entre la 2éme et la 3éme décade, atteignant le fémur, le
rachis, le massif cranio-facial et les cotes. Des localisations extraosseuses, méningées, cérébrales

et autres ont été décrites.
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— Chondrosarcome a cellules claires, a été identifié en 1976 par Unni et Dahlin, il représente
2% de tous les chondrosarcomes et se caractérise par sa localisation épiphysaire au niveau
des os longs, son aspect cytologique particulier et la lenteur de son évolution. C'est un
chondrosarcome de grade Il. Il siege fréquemment au niveau du fémur, de I'humérus et du
tibia. Le diagnostic différentiel se pose avec une métastase d'un carcinome a cellules claires,

un chondroblastome voire un ostéosarcome épiphysaire. [81].
— Chondrosarcome myxoide, est un chondrosarcomede grade Il. [81].

— Chondrosarcome dédifférencié, est une entité individualisée en 1971 par Dahlin et Beabout,
elle associe un chondrosarcome de bas grade (1 ou borderline) a des zones sarcomateuses
de haut grade (lll- 1V). On lui a substitué le terme de chondrosarcome avec composante
mésenchymateuse associée. Ces foyers sarcomateux peuvent prendre l'aspect d'un MFH,

d'un rhabdomyosarcome, d'un angiosarcome ou d'un ostéosarcome [81].

Tableau XIl : Classification des chondrosarcome[98]

Tvpe Incidence Grade
(% de "ensemble des (O"Neal et Ackerman)
chondrosarcomes)

Chordrosaroormc B55%0 Grade 1 a 3
corrverntfionnel

Central 85 %% (chondrosarcome Grade 1 (26—50%)
mains et pleds =3 %) Grade 2 (30—60%)
Grade 3 (8—25 %)

Fériphérigue 15 %

ChoRdrosafoores 15 26
(VRFlaTtes raares)

Dédifférencie B —10 % Grade 3
Mésenchymateux 2% Grade 3
Périnste 20 Grade 1 a 2

A cellules claires 1% Grade 1 si pur

Grade de la composante
conventionnelle si plus élewve
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Tableau XIllI: Classification des chondrosarcomes selon d'ONEAL et ACKERMAN. [84].

Grade

Cellularité

Caractéristiques histologiques

-Hypocellulaire

-Les noyaux sont petits, ont des contours lisses et
peuvent étre hyperchromatiques ou avoir une
chromatine fine et de petits nucléoles

—Cellules binucléées présentes

-Mitoses absentes

-La matrice peut se calcifier et subir une ossification

enchondrale

-Plus cellulaire, en particulier a la

périphérie des lobules tumoraux

-Les noyaux sont plus gros, ont souvent des contours
irréguliers et la chromatine peut étre grossiére,
entrainant une hyperchromasie

-Des cellules binucléées communes et trinucléées
peuvent étre présentes

-Mitoses peu fréquentes (< 2 pour 10 HPF)

-De plus petites quantités de calcification et

d'ossification enchondrale

—-Hypercellulaire
—Cellularité fortement accrue a la

périphérie des lobules tumoraux

-Gros noyaux pléomorphes a chromatine grossiére
-Pléomorphisme sévéere

-Mitoses > 2 pour 10 HPF

-Nécrose proéminente

-Peu ou pas de calcification et d'ossification

enchondrale

NB : Les cellules tumorales sontPS100 et ERG positives. L'anticorps IDH1 R132H utilisé pour

le diagnostic des gliomes est positif dans un petit pourcentage du CSA central [83]
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4, Cas N°4 : Sarcome d’Ewing

RC : Enfant de 3 ans et 6 mois originaire et résident a Ouarzazate.

ATCD : Traumatisme au niveau du membre inférieur droit datant 6 mois, se présente pour une

masse au niveau de la cuisse

Le début de la symptomatologie remonte a 6 mois par l'installation des douleurs au niveau de la
cuisse droite, un dg de traumatisme musculaire est retenu par son médecin de famille, les parents
reconsultent pour apparition d’'une masse au niveau de la cuisse droite qui augmente de volume

progressivement devenue trés douloureuse.

L’examen d’admission : Trouve un enfant conscient stable sur le plan HD et R, TRC inférieure a

3sec  pouls=106BPM S02=98% AA conjonctives normo colorées
L’examen locomoteur :

e Masse inflammée non fistulisée mesurant 10cm dans son grand diamétre occupant le 1/3

moyen de la cuisse droite.
e Pas de raideur a la mobilisation de la hanche
e Douleur a la mobilisation du genou droite mais la mobilisation douce est possible
e Pas d’ADP axillaire palpable

e Le reste de ’examen somatique est sans particularité

Une radiographie standard de la cuisse face et profil est demande chez cet enfant
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Figure..126 : Radiographie standard de face de la cuisse droite : La réaction périostée

multilaminaire réguliére avec diminution de la minéralisation osseuse, absence d’anomalie des

articulations sus et sous jacente. Sur le cliché de profile : on note une déformation de I’axe de la

diaphyse fémorale droite avec épaississement périosté et tuméfaction des parties molles
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Devant ce tableau radio clinique une IRM est de demandé chez ce patient les résultats

comme suit :

Figure.127 : Coupe coronale en Séguence T1 :processus tumoral de la diaphyse fémorale droite

mesurant 60x76x115mm VS 56x65x125mm (TxAPxXCC), en isosignal T1, rehaussé apreés injection

de Gadolinium

Figure.128 : Coupe axiale en Séguence T2 : Processus tumoral de la diaphyse fémorale droite en

hypo signal T2

137



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Figure.129 : Coupe coronale en séguence STIR avec prise de contraste, absence de skip

métastatique sur les autres coupes coronales, En haut; la tumeur arrive au contact intime du

cartilage de croissance avec un hypersignal sur la séquence STIR au niveau de la téte fémorale, qui

prend de contraste au niveau de sa partie externe.

e Autotal:

Processus lésionnel centré sur la diaphyse fémorale (tiers moyen) droite, avec
envahissement des parties molles ce processus est en iso signal T1 hypo signal T2 et STIR
hétérogene de contours irréguliers. Ce processus déforme la diaphyse fémorale responsable d'une

fracture déplacée de la diaphyse fémorale avec doute d’envahissement épiphysaire.

Respect de l'articulation sous-jacente, avec une distance de 27mm de l'articulation du

genou.
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e La biopsie du fémur faite sous anesthésie générale

e Résultats de la biopsie :

Figure .130 : Biopsie a I'aiguille : Feuilles de petites cellules rondes monomorphes

Figure.131 : Biopsie a l'aiguille : Petites cellules rondes monomorphes avec cytoplasme clair de

petite abondance
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Figure.132 : Biopsie a I'aiguille : Petite cellule ronde avec des noyaux ronds et peu abondant de

cytoplasme clair.

Figure.133 : Résection chirurgicale post chimiothérapie

Résultat de I’étude macroscopique de la piéce d’amputation : Comporte le membre inferieure
entier pesant 2.1Kg et mesurant entre 30cm de grand axe (fig.133). Il est de couleur beige

brunatre, de consistance dure, siége de remaniements hémorragiques.
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Figure .134: Les cellules tumorales sont munit de noyaux tantot ovoides, tantot allongée

hyperchromes HEx40

Figure .135: Prolifération tumorale de densité trés élevé organisée en nappes diffuses HEx20
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< Commentaire 7:

e Caractéristiques histologigues :

o EWS {93]
—  Tumeur prototypique a petites cellules bleues rondes
—  Croissance : Feuilles, Tlots irréguliers ; délimité par un tissu fibreux dense

—  Caractéristiques évoquant la différenciation neuronale : motif organoide et

rosettes Homer Wright
— Taille des cellules 1-2x lymphocytes

— Noyaux ovales avec une chromatine finement distribuée et des nucléoles

discrets

— Taille cellulaire parfois plus grande avec des contours nucléaires irréguliers et

des nucléoles proéminents
—  Peu d'éosinophiles a cytoplasme clair
—  Mitoses variables et pouvant étre nombreuses
—  Nécrose variable et peut étre étendue

— Adamantinoma-like EWS : flots proéminents de cellules tumorales avec

palissade et cordage (diagnostic différentiel)

o Sarcome réarrangé CIC[92-94]

—  Principalement extra-osseux

—  Tumeur a petites cellules bleues avec un cytoplasme filiforme et amphophile,
un léger pléomorphisme nucléaire, une chromatine vésiculaire et des nucléoles

plus ou moins visibles

—  Motif architectural : Solide, lobulaire, réticulaire et/ou pseudoalvéolaire

142



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

- Stroma myxoide variablement proéminent

—  Morphologie variable, plus hétérogene que EWS
0 Sarcome réarrangé BCOR/95]

—  La plupart impliquent I'os

—  Tumeur a petites cellules bleues avec des cellules fusiformes plus ou moins

courtes
— Le stroma myxoide peut étre proéminent
—  Plus d'hétérogénéité qu'EWS

o Sarcomes a cellules rondes avec fusions EWSR1-non-£ET5[96]

—  Fusion EWSRT1-NFATC?2 : Implique principalement I'os chez les jeunes adultes

—  Chevauche histologiquement avec EWS, fibrosarcome épithélioide sclérosant,

myoépithéliome malin et autres

—  Fusion EWSR1-PATZ1 : implique principalement des tissus mous avec un

immunophénotype polyphénotypique
0 Autres entités émergentes [97]

o Fusion ACTB-GLI1 : implique rarement I'os; cytomorphologie glomoide et

présence de pools myxoides
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e L'étude immunohistochimique par immunoperoxydase (Technique automatisée: Station

OMNIS, Agilent) apres restauration antigénigue.

Figure.136::Une expressions membraneuses des cellules tumorales de I'anticorps anti-C99 (Gene

product Ewing's Sarcoma Marker Clone 12 E 7,).Gx20 a droite et Gx40 a gauche

Figure.137.Une expression cytoplasmigue modérée et diffuse des cellules tumorales a I'anticorps

anti-Vimentine (Clone V9,).Gx20
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N =

Figure 138: Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-CD34 (clasll clone:

QBENnd]10.).avec témoin positif

Figure 139: Une absence d'expression des cellules tumorales rondes de I'anticorps anti-FLI1 (Clone

G146-122-Bio-SB)

Figure .140: Une absence d'expression des cellules tumorales a I'anticorps anti-CK (Clone

AE1/AE3,).
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Figure.141: Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti—-PS100 (Polyclonal

Figure.142: Une expression nucl

Figure.143: Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti- AML (Clone
HHF35).
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Figure .144 : Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-Desmin

L.

Figure .145 : Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-CD45

Figure .146: Une absence d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti-TdT
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e Autotal:
Aspect morphologique et immunohistochimique en faveur d'un Sarcome d'Ewing.

< Commentaire 8:

¢ Immunohistochimie[85].

NB : Il est important de tester d'autres marqueurs car le CD 99 n'est pas spécifique. CD45,

TdT, pan-cytokératine, Desmine et S100 sont généralement inclus dans le panel.
e EWS

> Présente généralement une coloration membranaire diffuse du CD99 et

I'expression nucléaire de FLI-1, NKX2-2 et PAX7

v CD99 également exprimé par d'autres tumeurs a petites cellules bleues rondes
lymphome lymphoblastique, ostéosarcome a  petites cellules,

chondrosarcome mésenchymateux, rhabdomyosarcome alvéolaire, et autres
v" FLI-1 positif en cas de fusion EWSR1-FLI1
v' ERG positif en cas de fusion EWSR1-ERG ou FUS-ERG

v' L'utilisation d'une combinaison de CD99, NKX2-2 et/ou PAX7 peut améliorer la

spécificité diagnostique par rapport a l'utilisation d'un seul marqueur

v CD99 et NKX2-2 également positifs dans le chondrosarcome mésenchymateux

et autres sarcomes a cellules rondes avec fusion EWSR1-non-ETS
» Positivité des neurofilaments et de la kératine dans ~ 20% des cas

e ClC-rearranged sarcoma

> Coloration CD99 variable et généralement inégale
>  Positif pour WT1 et ETV4

> Généralement négatif pour NKX2-2 et PAX7
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. BCOR-rearranged sarcoma

> Coloration CD99 diffuse a inégale

>  Positif pour BCOR, cycline-D1 et SATB2

>  Positif pour CCNB3 dans le sarcome BCOR-CCNB3
» PAX7 exprimé dans certains cas

> Généralement négatif pour NKX2-2

Au total :

En immunohistochimie, les cellules du sarcome d’Ewing sur expriment la glycoprotéine
transmembranaire appelée CD99, produit du géne MIC2, dans 87 a 100 % des cas. Cette
immunoréactivité n’est pas spécifique, car rapportée dans d’autres tumeurs, comme les

lymphomes lymphoblastiques qui entrent dans le diagnostic différentiel [85].

En pratique, le diagnostic de tumeur de la famille Ewing repose aujourd’hui sur la
morphologie, I'immunohistochimie (positivité membranaire, diffuse et intense pour le CD99,
négativité des autres marqueurs, en particulier lymphoides) et la biologie moléculaire (mise en
évidence par RT-PCR d’un des transcrits de fusion caractéristiques, par fluorescent in situ

hybridation [FISH] d’un réarrangement du géne EWSR1). [104].

Dans une étude récente portant sur 415 cas, toutes les tumeurs de la famille Ewing
étudiées exprimaient en immunohistochimie au moins trois des quatre marqueurs CD99, FLI1,

HNK1 et CAV1 [107].

149



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

e Biologie moléculaire :(littérature)

Figure.147:Réarrangement du géne EWSR1 par interphase FISH.Sighaux de rupture détectés

Signal de
séparation

Figure.148:Réarrangement du géne EWSR1 par interphase FISH. Sighaux de séparation détectés :

Les noyaux ont un signal fusionné en 5' et 3' du géne EWSR1 (signaux rouge et vert ensemble) et

un signal isolé rouge/vert isolé (séparé), indiquant un réarrangement du géne
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< Commentaire 9:

e Tumeurs de la famille Ewing (sarcome d’Ewing/« primitive neuroectodermal tumor »[PNET])

La cytogénétique a permis le regroupement, dans une méme famille tumorale, de plusieurs entités
anatomocliniques distinctes, le sarcome d’Ewing, initialement décrit dans I'os, les PNET, tumeurs
des parties molles et la tumeur d’Askin, développée a partir de la paroi thoracique. Ces tumeurs
dites« de la famille Ewing » partagent une méme anomalie cytogénétique, la translocation t(11;22)

(q24;912) ou I'une de ses variantes.[104].

Si les tumeurs de ce groupe se présentent dans la majorité des cas comme des tumeurs a
petites cellules rondes et bleues (diamétre de 12 a 14microm), d’architecture diffuse, lobulaire ou
alvéolaire, comportant parfois un certain degré de différenciation neuroectodermique, sous la
forme de rosettes ou pseudorosettes, des tumeurs de présentation morphologique différente, mais
ayant la méme signature cytogénétique, ont été décrites et sont venues élargir le spectre
morphologique des tumeurs de la famille Ewing [105,106]. Des variantes morphologiques rares de
sarcome d’Ewing a grandes cellules, a cellules fusiformes, sclérosantes, a cellules claires,
d’architecture pseudovasculaire ou ressemblante a un adamantinome, ont ainsi été rapportées. Une
différenciation épithéliale, avec en particulier une expression des kératines de haut poids
moléculaire, est observée dans cette derniére variante. Une différenciation myogénique a

également été récemment décrite dans des cas de tumeurs de la famille Ewing [104].

e Génétique moléculaire :

Le réarrangement du gene EWSR1 est présent dans jusqu'a 95% des cas (test FISH).
L'altération génétique concerne : t(11;22) (q24;q12) EWS-FIi1 dans 85% ou t(21;22) (q22;q12) dans

5% a 10% des cas. D'autres variantes rares sont possibles.[86].
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e Pathogenése :

Complexe et encore méconnue, l'origine de |'ostéosarcome est multifactorielle et fait
probablement intervenir des anomalies de croissance déclenchées par des mécanismes a la fois
génétiques et épigénétiques. Il est admis que les CSM sont impliquées dans la physiopathologie de

|'ostéosarcome (CSM).

Sur la base des connaissances actuelles, l'ostéosarcome, le sarcome d'Ewing et le
chondrosarcome partageraient ainsi une origine mésenchymateuse commune. Selon le niveau de
différenciation et en association avec des événements oncogeénes et un microenvironnement
adapté, leur précurseur commun, une CSM, pourrait étre transformée en ostéosarcome,
chondrosarcome ou sarcome d'Ewing (Figure.149) (Brown et al.,, 2018; Mutsaers and Walkley,

2014).

,"F e ) Runx2

i TR < -

Typa X collagen -

Figure .149 : Origine des sarcomes osseux. Facteur de transcription Sox9 (High-Mobility Group

Box) lié a la différenciation chondrogénique, facteur de transcription Runx2 lié a

I'ostéoblastogenése, ALP : phosphatase alcaline, OC : ostéocalcine, BSP : Bone sialoprotein

(sialoprotéine osseuse) (Brown, 201 8).
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Des anomalies lors de la différenciation ostéoblastique sous I'effet de RUNX2 (facteur de
transcription impliqgué dans [|'ostéoblastogénese), seraient donc impliquées dans la
physiopathogénése de I'ostéosarcome. Cependant la découverte récente de cellules souches

mésenchymateuses squelettiques pourrait remettre en cause ce mécanisme (Chan et al., 2018).

Concernant I’histogenese de ces tumeurs, des études récentes ont démontré I’existence d’un
lien entre les cellules souches mésenchymateuses de la moelle osseuse et le sarcome d’Ewing
[108].

5. Cas N°5 : Tumeur a cellules géantes maligne

RC : Il s’agit de Mme M.K agée de 39 ans sans antécédent pathologiques particuliers, se
présente pour importance fonctionnelle total du MI gauche suite a un traumatisme minime du

genou gauche

A linterrogatoire : le début de la symptomatologie remonte a 1 an par linstallation d’une
tuméfaction augment de volume progressivement occupant le ¥ inferieure de la cuisse, la patiente
subit un chute simple sur son membre inférieure gauche qui a occasionné chez elle une douleur

intense avec une impotence fonctionnelle totale de ce membre,

L’examen clinique a I'admission trouve un patient conscient stable sur le plan HD et R
TA=13/7 pouls= 78bpm , S02=97% AA pas d’OMI, conjonctive normocoloré

Examen locomoteur : Douleur exquise a la mobilisation du Ml gauche,

La tuméfaction occupe le ¥4 inferieure de la cuisse gauche la palpation est douloureuse
L’examen vasculonerveux en aval est sans anomalie

Examen du membre inferieure controlatérale est sans particularités ainsi que le reste de I’examen

somatique notamment pas d’adénopathie palpable dans les aires ganglionnaires

153



Apprentissage par raisonnement anatomoclinique devant une tumeur osseuse maligne

Une radiographie standard du genou gauche est demandée chez cette patiente en urgence

le résultat comme suit(fig.150) :

Figure.150: Radiographie standard du genou gauche :fracture sur Iésion ostéolytique type Il de

Lodwick du condyle fémorale externe gauche entourée d’une sclérose périphérigue avec rupture de

la corticale externe sans réaction péristée

Figure .151 : TDM C- en fenétre osseuse: coupe coronale
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Figure .152 : TDM C- en fenétre osseuse: coupe axiale

Figure .153 : TDM C- en fenétre parenchymateuse coupe sagittale : Ce processus tumorales est

responsable d'une soufflure avec rupture de la corticale par endroits étendue a I'os sous chondrale

responsable de solutions de continuité osseuses en regard avec d'un détachement de multiples

esquilles osseuses en intra et en péri articulaire.
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Figure .154 : TDM C- en fenétre parenchymateuse coupe axiale : Processus tumoral excentré

ostéolytique épiphyso-métaphysaire cortico médullaire, a épicentre sur le condyle fémorale

externe, mesurant 75x86x68 mm( CCxTxAP), hypodense

Figure 155 : TDM C+ en coupe axiale :une importante infiltration des parties molles péri articulaire

avec épanchement articulaire de moyenne abondance, Défaut d'opacification de portion sous

articulaire de la veine poplité gauche.

e Autotal:

Volumineux processus tumoral métaphyso-épiphysaire agressif de I'extrémité inférieure du
fémur gauche infiltrant localement responsable d'une fracture avec thrombophlebite de la veine
poplitée homolatérale, faisant évoquer en premier une TCG agressive. Toutefois un ostéosarcome

ne peut étre éliminé: a confronter aux données histopathologiques.
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Figure 156: Macroscopie de la piéce opératoire :

Il est parvenu une piece d'exérése tumorale non orientée, pesant 524g et mesurant
11x9.5x7.5cm. A la coupe, présence d'un néoplasme mesurant 8x6.5x8cm, il reste a 4cm de la
limite osseuse, et a 1.5cm de la limite des parties molles. Il est de couleur jaunatre de consistance
ferme, siége de remaniements nécrotiques et hémorragiques.

Résultats de I’étude microscopique aprés résection chirurgicale :

Figure .157 : Prolifération tumorale mésenchymateuse de densité cellulaire moyenne faite de

faisceaux longs entrecroisés HEx20

e Conclusion :

Aspect morphologique d'une prolifération mésenchymateuse peu différenciée.
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L'étude immunohistochimique par immunoperoxydase (Technique automatisée: Station

OMNIS, Agilent) aprés restauration antigénique(fig.158)
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Figure .158 : Une expression nucléaire modérée et diffuse des cellules tumorales mononuclée de

I'anticorps anti-P63 (Clone 4A-4, Dako).

e Autotal:
Aspect morphologique et immuno histochimique cadrant avec une tumeur a cellules géantes.

s Commentaire 10:

Les tumeurs a cellules géantes (TCG) sont des lésions osseuses localement agressives qui
surviennent généralement dans une localisation sous-articulaire (épiphysaire/épimétaphysaire) des
os longs. Le fémur distal, le tibia proximal et le radius distal sont des sites fréquents. Dans le
squelette axial, il se trouve dans le sacrum et rarement dans la colonne vertébrale mobile, alors
qu'il affecte généralement le corps vertébral, Les GCT métastasent parfois dans les poumons, mais
ces tumeurs conservent les caractéristiques histologiques de la tumeur primitive.[87]

Elle survient généralement dans la troisieme et la quatrieme décennie de la vie, plus
fréquente chez la femme (rapport 1,5F/M), plus rare dans le squelette immature.[88]

Les radiographies montrent une zone bien définie de lyse osseuse. La marge n'est
généralement pas sclérotique, la matrice non minéralisée et il n'y a pas de réaction périostée
significative. Les destructions corticales sont fréquentes, se traduisant par une masse extra-
osseuse (fig.159). Le signal IRM peut étre utile pour le diagnostic, avec un signal

intermédiaire/faible sur les séquences pondérées en T1 et T2, reflétant I'hémosidérine due a une
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hémorragie chronique.
Le signal IRM est variable - il y a une hyper signal T1 relative dans ce cas. Les niveaux

fluide-liquide suggerent un changement ABC secondaire (présent dans 10 a 15% des GCT).[89]

Figure.159 : Radiographie standard de face du poignet gauche d’'une TCGm : montrant une

ostéolyse IC de Lodwick avec rupture corticale causant une fracture articulaire de la téte radiale

Histologiquement, des feuilles de cellules stromales mononucléaires avec de nombreuses
cellules géantes multinucléées intercalées sont observées. Les noyaux des cellules stromales sont
généralement similaires a ceux observés dans les cellules multinucléées. Des zones dans lesquelles
le stroma est principalement composé de cellules fusiformes peuvent étre observées, affichant un
schéma de croissance storiforme. Les mitoses peuvent étre nombreuses et une invasion vasculaire
peut étre présente.[88]

Les cellules tumorales de la TCG sont mononuclées, rondes, ovalaires ou parfois fusiformes et
ne présentent pas d’atypie nucléaire. Ces cellules ont un phénotype de précurseur fibroblastique et
expriment le receptor activator of nuclear factor kappa B (RANK) ligand. Leur activité mitotique

peut étre importante, mais sans mitose atypique. .[98]
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Coupe histologique de la littérature (fig.160,161,162) :

Figure .160 : Trés gros ostéoclastes avec plus de 20 noyaux == avec des cellules stromales

ovoides mononucléaires 3 noyaux vésiculaires TEX40

Figure .161 : Trés grosse = ostéoclaste avec composant stromal mononucléaire comportant des

cellules ovoides HEx40
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Figure.162 : Grand ostéoclaste avec plus de 50 noyaux HEx60

Le diagnostic différentiel histologique inclut les autres Iésions riches en cellules géantes :
tumeur brune (hyperparathyroidie), chondroblastome, fibrome non ossifiant, kyste osseux

anévrismal, ostéosarcome riche en cellules géantes et ostéosarcome télangiectasique.[90]

Une altération génétique H3F3A impliquant p.Gly34Trp (p.G34W) a été détectée dans > 95%

des GCT. [90]

Ces cellules tumorales induisent la formation et recrutent une population de cellules
géantes plurinucléées, de phénotype ostéoclastique (CD51+/CD44human leukocyte antigen -
DR-/CD163-), exprimant le récepteur RANK[100, 101, 102]. Ces cellules géantes sont réparties, en

dehors des zones de remaniements, de maniére assez homogeéne et diffuse (Fig. 163).

Figure 163. Tumeur a cellules géantes (TCG): prolifération de cellules mononuclées sans atypies

marquées et cellules géantes plurinucléées de type ostéoclastique.HEx40
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Les TCG peuvent comporter des remaniements fibreux, hémorragiques, nécrotiques,

xanthomateux et anévrismatiques [99].

Une ostéogenése réactionnelle, parfois abondante, peut étre décelée, a la périphérie
tumorale en particulier. Une extension tumorale intra vasculaire est décrite dans 5 % des cas et ne
constitue pas un critére de malignité, ni un facteur prédictif de la survenue de « métastases » ou «
d’implants » pulmonaires, rapportée dans 2 % des TCG. Il n'existe aucun critére histologique
prédictif de I'évolutivité des TCG. Le grade cytologique histopronostique de Jaffe et Lichtenstein ne

doit plus étre utilisé, car dénué de valeur pronostique [103].

Les TCG peuvent, au cours de leur évolution, dans 1 % environ des cas, progresser vers un

sarcome de haut grade de malignité (TCG dédifférenciée ou TCG maligne)[99].
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L'apprentissage par raisonnement anatomoclinique dans le domaine des tumeurs malignes
osseuses s'exprime au quotidien dans la capacité des médecins pathologistes a résoudre le

probléme diagnostic d'une tumeur osseuse que ca soit sur biopsie ou sur piéce opératoire.
Le diagnostic d’une tumeur osseuse est complexe et nécessite une expertise spécifique.

Tout dossier doit étre discuté en RCP-sarcome avant toute prise en charge diagnostique et

thérapeutique.

Anatomie pathologique joue un role primordial dans le diagnostic de certitude et

I’orientation de la prise en charge des tumeurs de I’os.

L’imagerie participe au diagnostic positif, le bilan d’extension et la surveillance.
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Résumé

Les tumeurs osseuses malignes primitives désignent un groupe hétérogene de tumeurs
naissance au niveau des différents éléments constituant I’os. Elles sont rares et représentent moins de
0,2% de tous les cancers. L’ostéosarcome, sarcome d’Ewing, et chondrosarcome sont les plus fréquents.
La démarche diagnostique et thérapeutique est multidisciplinaire, associant chirurgien, oncologue,

radiologue, pathologiste et radiothérapeute.

L'apprentissage par raisonnement anatomoclinique dans le domaine des tumeurs malignes
osseuses s'exprime au quotidien dans la capacité des médecins pathologistes a résoudre le probléme

diagnostic d'une tumeur osseuse que ca soit sur biopsie ou sur piéce opératoire.

Nous avons rapporté 5 cas de tumeurs osseuses malignes primitives diagnostiqués et/ou suivis
aux services d’anatomie pathologique et de radiologie AR-RAZI du CHU Mohammed VI de Marrakech,

sur une période de 6mois entre janvier2021 et juin2021.

Parmi eux 1 cas de sarcome d’Ewing, 2 cas d’ostéosarcome, 1 cas de chondrosarcome et 1 cas

de Tumeur maligne a cellules géantes.

Ce kit contient un total de 183 images, dont 127 images colligées aux services du CHU

Mohammed VI de Marrakech et seulement 56 images empruntées a la littérature :

L’application Smartphone “ARACTOM’’ contient : des généralités sur les TOMP, une étude
clinique, radiologique et anatomopathologique des TOMP, un chapitre détaillé sur les différents types
histopathologiques vu en service d’anatomie pathologique, avec des algorithmes décisionnels, tableaux

et cas cliniques illustratifs.

L'apprentissage par raisonnement anatomoclinique dans le domaine des tumeurs malignes
osseuses s'exprime au quotidien dans la capacité des médecins pathologistes a résoudre le probléeme

diagnostic d'une tumeur osseuse.

L'imagerie reste incontournable pour établir un diagnostic précoce et une surveillance post-

thérapeutique a court et a long terme.
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Abstract

Primary malignant bone tumors designate a heterogeneous group of tumors originating at the
level of the different elements constituting the bone. They are rare and represent less than 0.2% of all
cancers. Osteosarcoma, Ewing's sarcoma, and chondrosarcoma are the most common. The diagnostic
and therapeutic approach is multidisciplinary involving surgeon, oncologist, radiologist, pathologist and

radiotherapist.

Learning by anatomo-clinical reasoning in the field of malignant bone tumors is expressed on a
daily basis in the ability of pathologists to solve the problem of diagnosing a bone tumor whether on a

biopsy or on an operating specimen.

We reported 5 cases of primary malignant bone tumors diagnosed and/or followed up at the AR-
RAZI pathological anatomy and radiology departments of the Mohammed VI University Hospital in

Marrakech, over a period of 6 months between January 2021 and June 2021.

Among them 1 case of Ewing's sarcoma, 2 cases of osteosarcoma, 1 case of chondrosarcoma

and 1 case of malignant giants cells tumor.

This kit contains a total of 183 pictures, including 127 pictures collected from the departments

of the CHU Mohammed VI in Marrakech and only 56 pictures borrowed from literature:

The "ARACTOM" smartphone application contains: general informations on PMTB, a clinical,
radiological and anatomopathological studys of PMTB, a detailed chapter on the different
histopathological types seen in the pathological anatomy department, with decision-making algorithms,

tables and illustrative clinical cases.

Learning by anatomo-clinical reasoning in the field of malignant bone tumors is expressed on a
daily basis in the ability of pathologists to solve the problem of diagnosing a bone tumor whether on a

biopsy or on an operating specimen.

Imaging remains essential for establish in early diagnosis and short- and long-term post-

therapeutic monitoring.
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