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Au moment d étre admis & devenir membre de la
profession médicale, je m engage solennellement 4 consacrer ma vie au service de
[ humanité

Je traiterai mes mailtres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades sera
mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
_Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les nobles traditions
de [a profession médicale.
Les médecins seront mes fréres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient
e maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception. Méme sous
la menace, je n’userai pas mes connaissances médicales d'une fagon contraire aux lois

de [humanité,

Jem’y engage librement et sur mon honnewr.
Sdlaration Jencve, 1948




3‘&%@
e e e

LISTE DES PROFESSEURS
T'—f



UNIVERSITE CADI AYYAD
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE
MARRAKECH
Doyens Honoraires : Pr. Badie Azzaman MEHADJI
: Pr. Abdelhag ALAOUI YAZIDI
: Pr. Mohammed BOUSKRAOQUI
ADMINISTRATION

Doyen : Pr. Said ZOUHAIR

Vice doyen de la Recherche et la Coopération : Pr. Mohamed AMINE

Vice doyen des Affaires Pédagogiques : Pr. Redouane EL FEZZAZI

Vice doyen Chargé de la Pharmacie : Pr. Oualid ZIRAOUI

Secrétaire Générale : Mr. Azzeddine EL HOUDAIGUI

Liste nominative du personnel enseignants chercheurs

permanant
N° Nom et Prénom Cadre | Spécialités
01 ZOUHAIR Said (Doyen) P.E.S | Microbiologie
02 CHOULLI Mohamed Khaled P.E.S | Neuro pharmacologie
03 | BOUSKRAOUI Mohammed P.E.S | Pédiatrie
04 KHATOURI Ali P.E.S |Cardiologie
05 NIAMANE Radouane P.E.S |Rhumatologie
06 | AIT BENALI Said P.E.S | Neurochirurgie
07 KRATI Khadija P.E.S | Gastro-entérologie
08 | SOUMMANI Abderraouf P.E.S | Gynécologie-obstétrique
09 |RAJI Abdelaziz P.E.S | Oto-rhino-laryngologie
10 | SARF Ismail P.E.S |Urologie
11 MOUTAOUAKIL Abdeljalil P.E.S |Ophtalmologie
12 | AMAL Said P.E.S | Dermatologie
13 ESSAADOUNI Lamiaa P.E.S | Médecine interne
14 | MANSOURI Nadia P.E.S |Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale
15 MOUTAJ Redouane P.E.S |Parasitologie
16 | AMMAR Haddou P.E.S | Oto-rhino-laryngologie
17 | CHAKOUR Mohammed P.E.S | Hématologie biologique




18 EL FEZZAZI Redouane P.E.S | Chirurgie pédiatrique

19 | YOUNOUS Said P.E.S | Anesthésie-réanimation
20 BENELKHAIAT BENOMAR Ridouan P.E.S | Chirurgie générale

21 ASMOUKI Hamid P.E.S | Gynécologie-obstétrique
22 BOUMZEBRA Dirissi P.E.S | Chirurgie Cardio-vasculaire
23 CHELLAK Saliha P.E.S | Biochimie-chimie

24 LOUZI Abdelouahed P.E.S | Chirurgie-générale

25 AIT-SAB Imane P.E.S | Pédiatrie

26 GHANNANE Houssine P.E.S Neurochirurgie

27 | OULAD SAIAD Mohamed P.E.S | Chirurgie pédiatrique

28 DAHAMI Zakaria P.E.S | Urologie

29 | EL HATTAOUI Mustapha P.E.S | Cardiologie

30 | AMINE Mohamed P.E.S | Epidémiologie clinique
31 EL ADIB Ahmed Rhassane P.E.S | Anesthésie-réanimation
32 ELFIKRI Abdelghani P.E.S | Radiologie

33 ARSALANE Lamiae P.E.S | Microbiologie-virologie
34 KAMILI EI Quafi El Aouni P.E.S | Chirurgie pédiatrique

35 MAOULAININE Fadl mrabih rabou P.E.S Pédiatrie (Néonatologie)
36 | MATRANE Aboubakr P.E.S | Médecine nucléaire

37 | ADMOU Brahim P.E.S | Immunologie

38 CHERIF IDRISSI EL GANOUNI Najat P.E.S Radiologie

39 MANOUDI Fatiha P.E.S | Psychiatrie

40 BOURROUS Monir P.E.S | Pédiatrie

41 TASSI Noura P.E.S | Maladies infectieuses
42 NEJMI Hicham P.E.S | Anesthésie-réanimation
43 | LAOUAD Inass P.E.S | Néphrologie

44 FOURAIJI Karima P.E.S | Chirurgie

45 BOUKHIRA Abderrahman P.E.S | Biochimie-chimie




46 | KHALLOUKI Mohammed P.E.S | Anesthésie-réanimation

47 BSISS Mohammed Aziz P.E.S Biophysique

48 EL OMRANI Abdelhamid P.E.S | Radiothérapie

49 SORAA Nabila P.E.S | Microbiologie-virologie

50 KHOUCHANI Mouna P.E.S | Radiothérapie

51 JALAL Hicham P.E.S Radiologie

52 EL ANSARI Nawal P.E.S | Endocrinologie et maladies
métaboliques

53 | AMRO Lamyae P.E.S | Pneumo-phtisiologie

54 OUALI IDRISSI Mariem P.E.S | Radiologie

55 ZAHLANE Mouna P.E.S | Médecine interne

56 BENJILALI Laila P.E.S Médecine interne

57 NARJIS Youssef P.E.S | Chirurgie générale

58 | RABBANI Khalid P.E.S | Chirurgie générale

59 | SAMLANI Zouhour P.E.S | Gastro-entérologie

60 LAGHMARI Mehdi P.E.S | Neurochirurgie

61 ABOUSSAIR Nisrine P.E.S | Génétique

62 BENCHAMKHA Yassine P.E.S | Chirurgie réparatrice et plastique

63 | CHAFIK Rachid P.E.S | Traumato-orthopédie

64 | ABKARI Imad P.E.S | Traumato-orthopédie

65 EL BOUIHI Mohamed P.E.S | Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

66 LAKMICHI Mohamed Amine P.E.S | Urologie

67 | AGHOUTANE El Mouhtadi P.E.S | Chirurgie pédiatrique

68 | HOCAR Ouafa P.E.S | Dermatologie

69 EL KARIMI Saloua P.E.S | Cardiologie

70 | EL BOUCHTI Imane P.E.S | Rhumatologie

71 QAMOUSS Youssef P.E.S | Anésthésie réanimation

72 ZYANI Mohammad P.E.S | Médecine interne




73 QACIF Hassan P.E.S Médecine interne

74 BEN DRISS Laila P.E.S | Cardiologie

75 MOUFID Kamal P.E.S | Urologie

76 EL BARNI Rachid P.E.S | Chirurgie générale

77 | KRIET Mohamed P.E.S | Ophtalmologie

78 BOUCHENTOUF Rachid P.E.S | Pneumo-phtisiologie

79 | ABOUCHADI Abdeljalil P.E.S | Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

80 | BASRAOUI Dounia P.E.S | Radiologie

81 RAIS Hanane P.E.S | Anatomie Pathologique

82 BELKHOU Ahlam P.E.S | Rhumatologie

83 ZAOUI Sanaa P.E.S | Pharmacologie

84 MSOUGAR Yassine P.E.S | Chirurgie thoracique

85 EL MGHARI TABIB Ghizlane P.E.S | Endocrinologie et maladies
métaboliques

86 DRAISS Ghizlane P.E.S | Pédiatrie

87 EL IDRISSI SLITINE Nadia P.E.S Pédiatrie

88 | RADA Noureddine P.E.S | Pédiatrie

89 BOURRAHOUAT Aicha P.E.S Pédiatrie

90 | MOUAFFAK Youssef P.E.S | Anesthésie-réanimation

91 ZIADI Amra P.E.S | Anesthésie-réanimation

92 | ANIBA Khalid P.E.S | Neurochirurgie

93 | TAZI Mohamed lllias P.E.S | Hématologie clinique

94 ROCHDI Youssef P.E.S | Oto-rhino-laryngologie

95 FADILI Wafaa P.E.S | Néphrologie

96 ADALI Imane P.E.S Psychiatrie

97 | ZAHLANE Kawtar P.E.S | Microbiologie- virologie

98 LOUHAB Nisrine P.E.S Neurologie




99 HAROU Karam P.E.S | Gynécologie-obstétrique

100 | BOUKHANNI Lahcen P.E.S | Gynécologie-obstétrique

101 | FAKHIR Bouchra P.E.S | Gynécologie-obstétrique

102 | BENHIMA Mohamed Amine P.E.S | Traumatologie-orthopédie

103 | HACHIMI Abdelhamid P.E.S | Réanimation médicale

104 | EL KHAYARI Mina P.E.S | Réanimation médicale

105 | AISSAQOUI Younes P.E.S | Anésthésie-réanimation

106 | BAIZRI Hicham P.E.S | Endocrinologie et maladies
métaboliques

107 | ATMANE El Mehdi P.E.S Radiologie

108 | EL AMRANI Moulay Driss P.E.S | Anatomie

109 | BELBARAKA Rhizlane P.E.S | Oncologie médicale

110 | ALJ) Soumaya P.E.S | Radiologie

111 | OUBAHA Sofia P.E.S | Physiologie

112 | EL HAOUATI Rachid P.E.S | Chirurgie Cardio-vasculaire

113 | BENALI Abdeslam P.E.S | Psychiatrie

114 | MLIHA TOUATI Mohammed P.E.S | Oto-rhino-laryngologie

115 | MARGAD Omar P.E.S | Traumatologie-orthopédie

116 | KADDOURI Said P.E.S | Médecine interne

117 | ZEMRAOUI Nadir P.E.S | Néphrologie

118 | EL KHADER Ahmed P.E.S | Chirurgie générale

119 | DAROUASSI Youssef P.E.S | Oto-rhino-laryngologie

120 | BENJELLOUN HARZIMI Amine P.E.S Pneumo-phtisiologie

121 | FAKHRI Anass P.E.S | Histologie-embyologie cytogénétique

122 | SALAMA Tarik P.E.S | Chirurgie pédiatrique

123 | CHRAA Mohamed P.E.S | Physiologie

124 | ZARROUKI Youssef P.E.S | Anesthésie-réanimation

125 | AIT BATAHAR Salma P.E.S | Pneumo-phtisiologie




126 | ADARMOUCH Latifa P.E.S | Médecine communautaire (médecine
préventive, santé publique et hygiéne)

127 | BELBACHIR Anass P.E.S | Anatomie pathologique

128 | HAZMIRI Fatima Ezzahra P.E.S | Histologie-embyologie cytogénétique

129 | EL KAMOUNI Youssef P.E.S | Microbiologie-virologie

130 | EL MEZOUARI El Mostafa P.E.S | Parasitologie mycologie

131 | SERGHINI Issam P.E.S | Anesthésie-réanimation

132 | ABIR Badreddine P.E.S | Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

133 | GHAZI Mirieme P.E.S | Rhumatologie

134 | ZIDANE Moulay Abdelfettah P.E.S | Chirurgie thoracique

135 | LAHKIM Mohammed P.E.S | Chirurgie générale

136 | MOUHSINE Abdelilah P.E.S | Radiologie

137 | TOURABI Khalid P.E.S | Chirurgie réparatrice et plastique

138 | ARABI Hafid P.E.S | Médecine physique et réadaptation
fonctionnelle

139 | BELHADJ Ayoub P.E.S | Anesthésie-réanimation

140 | BOUZERDA Abdelmajid P.E.S | Cardiologie

141 | ABDELFETTAH Youness P.E.S | Rééducation et réhabilitation
fonctionnelle

142 | REBAHI Houssam P.E.S | Anesthésie-réanimation

143 | BENNAOUI Fatiha P.E.S Pédiatrie

144 | ZOUIZRA Zahira P.E.S | Chirurgie Cardio-vasculaire

145 | SEBBANI Majda P.E.S Médecine Communautaire (Médecine
préventive, santé publique et hygiene

146 | FENANE Hicham Pr Ag | Chirurgie thoracique

147 | ABDOU Abdessamad P.E.S | Chirurgie Cardio-vasculaire

148 | HAMMOUNE Nabil P.E.S Radiologie

149 | ESSADI Ismail P.E.S | Oncologie médicale

150 | ALJALIL Abdelfattah P.E.S | Oto-rhino-laryngologie




151 | LAFFINTI Mahmoud Amine P.E.S | Psychiatrie

152 | RHARRASSI Issam P.E.S Anatomie-patologique

153 | ASSERRAJI Mohammed P.E.S | Néphrologie

154 | JANAH Hicham P.E.S | Pneumo-phtisiologie

155 | NASSIM SABAH Taoufik P.E.S | Chirurgie réparatrice et plastique

156 | ELBAZ Meriem P.E.S | Pédiatrie

157 | SEDDIKI Rachid P.E.S | Anesthésie-réanimation

158 | BELGHMAIDI Sarah Pr Ag | Ophtalmologie

159 | GEBRATI Lhoucine MC Hab | Chimie

160 | FDIL Naima MC Hab | Chimie de coordination bio-organique

161 | LOQMAN Souad MC Hab | Microbiologie et Toxicolgie

162 | BAALLAL Hassan Pr Ag | Neurochirurgie

163 | BELFQUIH Hatim Pr Ag | Neurochirurgie

164 | AKKA Rachid Pr Ag | Gastro-entérologie

165 | BABA Hicham Pr Ag | Chirurgie générale

166 | MAOUJOUD Omar Pr Ag | Néphrologie

167 | SIRBOU Rachid Pr Ag | Médecine d’urgence et de catastrophe

168 | DAMI Abdallah Pr Ag | Médecine Légale

169 | AZIZ Zakaria Pr Ag |Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

170 | ELOUARDI Youssef Pr Ag |Anesthésie-réanimation

171 | LAHLIMI Fatima Ezzahra Pr Ag | Hématologie clinique

172 | NASSIH Houda Pr Ag | Pédiatrie

173 | LAHMINI Widad Pr Ag | Pédiatrie

174 | BENANTAR Lamia Pr Ag | Neurochirurgie

175 | EL FADLI Mohammed Pr Ag | Oncologie méOdicale

176 | AIT ERRAMI Adil Pr Ag | Gastro-entérologie

177 | CHETTATI Mariam Pr Ag | Néphrologie




178 | BOUTAKIOUTE Badr Pr Ag | Radiologie

179 | SAYAGH Sanae Pr Ag | Hématologie

180 | EL FAKIRI Karima Pr Ag | Pédiatrie

181 | EL FILALI Qualid Pr Ag | Chirurgie Vasculaire périphérique

182 | EL- AKHIRI Mohammed Pr Ag | Oto-rhino-laryngologie

183 | HAJJI Fouad Pr Ag | Urologie

184 |JALLAL Hamid Pr Ag | Cardiologie

185 | ZBITOU Mohamed Anas Pr Ag | Cardiologie

186 | RAISSI Abderrahim Pr Ag | Hématologie clinique

187 | EL HAKKOUNI Awatif Pr Ag | Parasitologie mycologie

188 | ACHKOUN Abdessalam Pr Ag | Anatomie

189 | DARFAOUI Mouna Pr Ag | Radiothérapie

190 | EL-QADIRY Rabiy Pr Ag |Pédiatrie

191 | ELJAMILI Mohammed Pr Ag | Cardiologie

192 | HAMRI Asma Pr Ag | Chirurgie Générale

193 | ELATIQI Oumkeltoum Pr Ag | Chirurgie réparatrice et plastique

194 | BENZALIM Meriam Pr Ag |Radiologie

195 | ABOULMAKARIM Siham Pr Ag |Biochimie

196 | LAMRANI HANCHI Asmae Pr Ag | Microbiologie-virologie

197 | HAJHOUJI Farouk Pr Ag Neurochirurgie

198 | EL KHASSOUI Amine Pr Ag | Chirurgie pédiatrique

199 | CHAHBI Zakaria Pr Ag | Maladies infectieuses

200 | MEFTAH Azzelarab Pr Ag | Endocrinologie et maladies
métaboliques

201 | BELLASRI Salah Pr Ag |Radiologie

202 | ATMANI Noureddine Pr Ag | Chirurgie Cardio-vasculaire

203 | AABBASSI Bouchra Pr Ag | Pédopsychiatrie

204 | DOUIREK Fouzia Pr Ag | Anesthésie-réanimation




205 | SAHRAOUI Houssam Eddine Pr Ag | Anesthésie-réanimation

206 | RHEZALI Manal Pr Ag |Anesthésie-réanimation

207 | ABALLA Najoua Pr Ag | Chirurgie pédiatrique

208 | MOUGUI Ahmed Pr Ag | Rhumatologie

209 | ZOUITA Btissam Pr Ag |Radiologie

210 | HAZIME Raja Pr Ag Immunologie

211 | SALLAHI Hicham Pr Ag | Traumatologie-orthopédie

212 | BENCHAFAI llias Pr Ag | Oto-rhino-laryngologie

213 | EL JADI Hamza Pr Ag | Endocrinologie et maladies
métaboliques

214 | AZAMI Mohamed Amine Pr Ag | Anatomie pathologique

215 | FASSI FIHRI Mohamed jawad Pr Ag | Chirurgie générale

216 | AMINE Abdellah Pr Ag |Cardiologie

217 | CHETOUI Abdelkhalek Pr Ag | Cardiologie

218 | ROUKHSI Redouane Pr Ag |Radiologie

219 | ARROB Adil Pr Ag | Chirurgie réparatrice et plastique

220 | MOULINE Souhail Pr Ag | Microbiologie-virologie

221 | AZIZI Mounia Pr Ag | Néphrologie

222 | BOUHAMIDI Ahmed Pr Ag | Dermatologie

223 | YANISSE Siham Pr Ag | Pharmacie galénique

224 | KHALLIKANE Said Pr Ag |Anesthésie-réanimation

225 | ZIRAOUI Oualid Pr Ag | Chimie thérapeutique

226 | IDALENE Malika Pr Ag |Maladies infectieuses

227 | LACHHAB Zineb Pr Ag | Pharmacognosie

228 | ABOUDOURIB Maryem Pr Ag |Dermatologie

229 | AHBALA Tariq Pr Ag | Chirurgie générale

230 | EL AOUAME Amal Pr Ag |Orthodontie et orthopédie dento-
faciale

231 | WARDA Karima MCHab | Microbiologie




232 | SBAI Asma MCHab | Informatique

233 | ABISSY Meriem MC Microbiologie

234 | SLIOUI Badr MC Radiologie

235 | CHEGGOUR Mouna MC Biochimie

236 | BELARBI Marouane MC Néphrologie

237 | EL AMIRI My Ahmed MC Chimie de Coordination bio-
organnique

238 | LALAOUI Abdessamad MC Pédiatrie

239 | ESSAFTI Meryem MC Anesthésie-réanimation

240 | RACHIDI Hind MC Anatomie pathologique

241 | FIKRI Qussama MC Pneumo-phtisiologie

242 | EL HAMDAOUI Omar MC Toxicologie

243 | EL HAJJAMI Ayoub MC Radiologie

244 | BOUMEDIANE El Mehdi MC Traumato-orthopédie

245 | RAFI Sana MC Endocrinologie et maladies

métaboliques

246 | JEBRANE llham MC Pharmacologie

247 | LAKHDAR Youssef MC Oto-rhino-laryngologie
248 | LGHABI Majida MC Médecine du Travail
249 | AIT LHAJ El Houssaine MC Ophtalmologie

250 | RAMRAOUI Mohammed-Es-said MC Chirurgie générale
251 | EL MOUHAFID Faisal MC Chirurgie générale
252 | AHMANNA Hussein-choukri MC Radiologie

253 | AIT M’BAREK Yassine MC Neurochirurgie

254 | ELMASRIOUI Joumana MC Physiologie

255 | FOURA Salma MC Chirurgie pédiatrique
256 | LASRI Najat MC Hématologie clinique
257 | BOUKTIB Youssef MC Radiologie

258 | MOUROUTH Hanane MC Anesthésie-réanimation




259 | BOUZID Fatima zahrae MC Génétique

260 | MRHAR Soumia MC Pédiatrie

261 | QUIDDI Wafa MC Hématologie

262 | BEN HOUMICH Taoufik MC Microbiologie-virologie
263 | FETOUI Imane MC Pédiatrie

264 | FATH EL KHIR Yassine MC Traumato-orthopédie
265 | NASSIRI Mohamed MC Traumato-orthopédie
266 | AIT-DRISS Wiam MC Maladies infectieuses
267 | AlIT YAHYA Abdelkarim MC Cardiologie

268 | DIANI Abdelwahed MC Radiologie

269 | AIT BELAID Wafae MC Chirurgie générale

270 | ZTATI Mohamed MC Cardiologie

271 | HAMOUCHE Nabil MC Néphrologie

272 | ELMARDOULI Mouhcine MC Chirurgie Cardio-vasculaire
273 | BENNIS Lamiae MC Anesthésie-réanimation
274 | BENDAOUD Layla MC Dermatologie

275 | HABBAB Adil MC Chirurgie générale

276 | CHATAR Achraf MC Urologie

277 | OUMGHAR Nezha MC Biophysique

278 | HOUMAID Hanane MC Gynécologie-obstétrique
279 | YOUSFI Jaouad MC Gériatrie

280 | NACIR Oussama MC Gastro-entérologie

281 | BABACHEIKH Safia MC Gynécologie-obstétrique
282 | ABDOURAFIQ Hasna MC Anatomie

283 | TAMOUR Hicham MC Anatomie

284 | IRAQI HOUSSAINI Kawtar MC Gynécologie-obstétrique
285 | EL FAHIRI Fatima Zahrae MC Psychiatrie

286 | BOUKIND Samira MC Anatomie




287 | LOUKHNATI Mehdi MC Hématologie clinique

288 | ZAHROU Farid MC Neurochirugie

289 | MAAROUFI Fathillah Elkarim MC Chirurgie générale
290 | EL MOUSSAOUI Soufiane MC Pédiatrie

291 | BARKICHE Samir MC Radiothérapie

292 | ABI EL AALA Khalid MC Pédiatrie

293 | AFANI Leila MC Oncologie médicale
294 | EL MOULOUA Ahmed MC Chirurgie pédiatrique
295 | LAGRINE Mariam MC Pédiatrie

296 | DAFIR Kenza MC Génétique

297 | CHERKAOUI RHAZOUANI Oussama MC Neurologie

298 | ABAINOU Lahoussaine MC Endocrinologie et maladies

métaboliques

299 | BENCHANNA Rachid MC Pneumo-phtisiologie
300 | EL GUAZZAR Ahmed (Militaire) MC Chirurgie générale

301 | OULGHOUL Omar MC Oto-rhino-laryngologie
302 | AMOCH Abdelaziz MC Urologie

303 | ZAHLAN Safaa MC Neurologie

304 | EL MAHFOUDI Aziz MC Gynécologie-obstétrique
305 | CHEHBOUNI Mohamed MC Oto-rhino-laryngologie
306 | LAIRANI Fatima ezzahra MC Gastro-entérologie

307 | SAADI Khadija MC Pédiatrie

308 | TITOU Hicham MC Dermatologie

309 | EL GHOUL Naoufal MC Traumato-orthopédie
310 | BAHI Mohammed MC Anesthésie-réanimation
311 | RAITEB Mohammed MC Maladies infectieuses
312 | DREF Maria MC Anatomie pathologique

313 | ENNACIRI Zainab MC Psychiatrie




314 | BOUSSAIDANE Mohammed MC Traumato-orthopédie

315 | JENDOUZI Omar MC Urologie

316 | MANSOURI Maria MC Génétique

317 | ERRIFAIY Hayate MC Anesthésie-réanimation
318 | BOUKOUB Naila MC Anesthésie-réanimation
319 | OUACHAOU Jamal MC Anesthésie-réanimation
320 | EL FARGANI Rania MC Maladies infectieuses
321 | JIM Mohamed MC Pneumo-phtisiologie
322 | AKANOUR Adil MC Psychiatrie

323 | ELHANAFI Fatima Ezzohra MC Pédiatrie

324 | MERBOUH Manal MC Anesthésie-réanimation
325 | BOUROUMANE Mohamed Rida MC Anatomie

326 | I|JDDA Sara MC Endocrinologie et maladies

métaboliques

327 | GHARBI Khalid MC Gastro-entérologie

328 | ATBIB Yassine MC Pharmacie clinique

329 | MOURAFIQ Omar MC Traumato-orthopédie

330 | ZAlZI Abderrahim MC Traumato-orthopédie

331 | HENDY lliass MC Cardiologie

332 | HATTAB Mohamed Salah Koussay MC Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

333 | DEBBAGH Fayrouz MC Microbiologie-virologie

334 | OUASSIL Sara MC Radiologie

335 | KOUYED Aicha MC Pédopsychiatrie

336 | DRIOUICH Aicha MC Anesthésie-réanimation

337 | TOURAIF Mariem MC Chirurgie pédiatrique

338 | BENNAOUI Yassine MC Stomatologie et chirurgie maxillo
faciale

339 | SABIR Es-said MC Chimie bio organique clinique




340 | LAATITIOUI Sana MC Radiothérapie

341 | IBBA Mouhsin MC Chirurgie thoracique

342 | SAADOUNE Mohamed MC Radiothérapie

343 | TLEMCANI Younes MC Ophtalmologie

344 | SOLEH Abdelwahed MC Traumato-orthopédie

345 | OUALHADJ Hamza MC Immunologie

346 | BERGHALOUT Mohamed MC Psychiatrie
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et remerciements pour votre clémence et miséricorde « Qu’il
nous couvre de sa bénédiction ». AMEN'!
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Epithelial Membrane Antigen
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Transcription factor encoded by
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Multidisciplinary Tumor Board
ENT (Ear, Nose & Throat)
Sonic hedgehog

SEER database

National Cancer Registry
National Cancer Database
Whole-Genome Sequencing
WHO

Not reported

Male/Female ratio

Sample size






Introduction

Matériel et méthodes

VI

Résultats

Discussion

Type d’étude
Population cible
1. Critéres d’inclusion
2. Criteres d’exclusion
Collecte de données
La saisie et I’analyse des données
Considérations éthiques
Circuit du prélévement dans le service d’anatomopathologie
1. Réception du prélevement
2. Traitement et préparation du tissu
3. Examen macroscopique des chordomes
4. Examen extemporané des chordomes
5. Immunohistochimie des chordomes

Profil épidémiologique

1. Fréquence

2. Age

3. Répartition des patients selon le sexe

4. Répartition selon le site tumoral
Profil anatomopathologique

1. Type histologique

2. Présence de mitoses

3. Présence de nécroses

4. Cellules physaliphores

5. Etude immunohistochimique

Rappels
1. Anatomie du crane
Anatomie du rachis
Histologie des os du crane et du rachis
La notochorde
Types histologiques
Facteurs de risques et prédisposition
. Caractéristiques cliniques et évolution

N O v hWN

Epidémiologie des chordomes

1. Incidence et prévalence

2. Répartition par age

3. Répartition par sexe

4. Répartition selon le site tumoral

Profil anatomopathologique

1. Type histologique
2. Présence de mitoses

OW OO OOy Vvl vl vl vl Ul U1 AN —

— ot o ) ) o —
O 00 N N NOOWwWw—

W W w wwwwwwwwwhNNNDNNDINNDNNDNDMNDMNDDNDNNDNDNDN
CO N NO VIS W WMNDIDNDNDNOOGLNOUVIOVUDSAEADNDND-—-OOO



3. Présence de nécroses
4. Présence de cellules physaliphores
IV.  Etude immunohistochimique

Conclusion
Recommandations
Algorithme décisionnel
Résumé
Annexes (Fiche d’exploitation- IA et travail)
Bibliographie

38
39
40
42
45
48
54
58



Profil épidémiologique et anatomopathologiques des chordomes : Experience du service d’anatomie pathologique
du CHU Mohammed VI de Marrakech




Profil épidémiologique et anatomopathologiques des chordomes : Experience du service d’anatomie pathologique
du CHU Mohammed VI de Marrakech

Les chordomes sont des tumeurs malignes rares, dérivées de reliquats notochordaux
et strictement localisées le long de I’axe neuraxial (base du crane, rachis, sacrum). Dans la
cinquieme édition de la WHO Classification of Tumours - Soft Tissue and Bone Tumours
(2020), ils constituent une entité distincte parmi les tumeurs primitives de I’os et des tissus
mous, caractérisée par une croissance lente mais fortement infiltrante. La classification
récente integre des critéres morphologiques, immunohistochimiques et moléculaires afin de
préciser leur diagnostic et leur prise en charge.

Macroscopiquement, le chordome apparait comme une masse lobulée, gélatineuse et
infiltrante, capable de détruire I'os et d’envahir les tissus mous. Histologiquement, il se
définit par des cellules physaliphores a cytoplasme vacuolaire, organisées en lobules séparés
par des cloisons fibreuses dans un stroma myxoide. La plupart sont de bas grade, mais
certains peuvent évoluer vers une forme dédifférenciée plus agressive. Sur le plan
immunohistochimique, I’expression caractéristique de la brachyury — marqueur spécifique
de l'origine notochordale — ainsi que de la cytokératine, de 'EMA et de la protéine S100,
confirme le diagnostic.

L’histoire des chordomes reflete I’évolution de la compréhension de la notochorde.
Dés 1857, Virchow évoque un lien entre certaines tumeurs et cette structure embryonnaire.
En 1858, Miller établit leur origine notochordale, et Ribbert introduit le terme « chordome »
en 1894. L'immunohistochimie apporte un tournant majeur dans les années 1980 avec la
mise en évidence de la cytokératine et de S100, puis dans les années 2000 avec la
découverte du role diagnostique déterminant de la brachyury, permettant de distinguer
clairement le chordome d’autres tumeurs, notamment du chondrosarcome.

Objectif de [I’étude : Décrire le profil épidémiologique, morphologique et
immunohistochimique des chordomes au sein du service d’anatomie pathologique du CHU

Mohammed VI de Marrakech
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I. Type d’étude :

Il s’agit d’une étude épidémiologique et anatomopathologique sur une période de 14
ans allant de Janvier 2010 a Décembre 2024 menée au sein du service d'Anatomie
Pathologique du CHU MOHAMMED VI de Marrakech afin de mieux comprendre le profil de

cette pathologie.

Il. Population cible :

1. Critéres d’inclusion :

o Patients ayant wun diagnostic de chordomes confirmé par un examen
histopathologique.

o Patients ayant des dossiers médicaux complets.

2. Criteres d’exclusion :

o Patients ayant des dossiers médicaux incomplets ou manquants des informations

essentielles pour I'analyse.

lIl. Outils d’intelligence artificielle d’assistance a la rédaction employés :

Dans le cadre de ce travail, j’'ai eu recours a divers logiciels qui m’ont apporté une aide
précieuse tant pour la rédaction et la correction du texte que pour I’élaboration d’arbres et
d’algorithmes décisionnels, ainsi que pour la vérification rigoureuse de la fiabilité de

I’ensemble des sources consultées.
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Catégorie Logiciels / Outils Utilisation principale

Rédaction du contenu du TFE
Microsoft Word (2007)

Rédaction et structuration — -
Création de graphiques et

Microsoft Excel (2007) | diagrammes

Correction orthographique et
Correction du texte Grammalecte (2021) grammaticale (outil gratuit)

Création d’arbres décisionnels,
Création d’algorithmes et NOTEBOOKLM (2023) schémas et organigrammes (outil

schémas décisionnels gratuit et intuitif)
Vérification scientifique et Google Scholar, Vérification de la fiabilité des
gestion des sources ResearchGate, Sci-Hub, | articles et études
PubMed
Gestion Zotero7 (2024) Gestion et numérotation des

références bibliographiques
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Approche pédagogiqgue des aspects anatomopathologigues des chordomes

publiée par les experts internationaux pathologistes via les réseaux sociaux

[47]

CHORDOMA

(Basic Facts For Residents)

Midline malignant lytic & destructive tumor arises from Brachyury, a protein encoded by
notochord hence called chordoma [Notochord is a TBxT (T-box family) gene, has a
cartilaginous rod that develops into vertebral column in role in notochord differentiation
vertebrates; Greek ‘noto’ (back) & ‘chord’ (string)] & vertebral development
Usually in 5% to 7t decades; M>F (2:1) Greek ‘brachy’ (short) & ‘ury’
Overall median survival 7 years (tail)

Spheno-occipital

1/3 of cases

Slight younger patients

C/F —headache, cranial nerve palsy,
diplopia

Classic & most of chondroid variant

Cervical
Lumbar

Rest of the cases GROSS
Lobulated gelatinous mass
May be encapsulated

May contain intra-tumoral
calcification (@

Sacro-coccygeal

1/2" of cases
C/F — back pain, bladder &

bowel dysfunction 8.2.20@ rAb h ij it a S

Classic Chordoma or NOS || Chondroid Chordoma || Dedifferentiated Chordoma
Shows chondroid (f Typically after recurrences of a
differentiation (may be classic chordoma; some with
focal/ extensive) radiation induced
>
O
(@]
o
o
E
5
=
2
=
il gt - Brachyury+ CK,EMA+
Lobulated mass compose q_gosinop ilic . IMMUNOHISTOCHEMISTRY Chordoma, NOS (&) is
to vapuolated ;ells in nests (b) & chords (C) Brachyury (nucl+) [highly sensitive & juxtaposed with high
within a myxoid background (d) specific for chordoma; helps to grade undifferentiated

Classic physaliphorous cells (€) having
central nucleus with prominent nucleolous,
abundant cytoplasm with perinuclear
vacuoles giving ‘bubbly’ appearance

Mild nuclear atypia; Mitosis less

Necrosis common

spindle cell tumor (h

differentiate from chondrosarcoma, 4 AT o
with numerous mitosis (i)

chordoid meningioma & metastatic
adenocarcinoma]

CK, EMA, vimentin, S-100+ p
All these markers are negative (J)
in dedifferentiated areas
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IV. Collecte des données :

Nous avons retiré les informations nécessaires a partir des :
> Registres de service d'anatomie-pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech.
> Fiches des renseignements cliniques.

» Comptes rendus anatomopathologiques des pieces opératoires ou des biopsies.

V. La saisie et |I’analyse des données :

Nous avons utilisé les logiciels Microsoft Excel pour la création de la base de données,
le traitement des données et I'élaboration des graphiques.

La saisie des textes a été effectuée avec le logiciel Microsoft World.

La réalisation de I’algorithme décisionnel a été effectuée grace a NotebookIm.

Les fréquences et pourcentages ont été déterminés pour les variables qualitatives, et

les moyennes ainsi que les écarts-types ont été calculés pour les variables quantitatives.

VI. Considérations éthiques :

Cette étude a été réalisée en conformité avec les principes éthiques de la Déclaration
d’Helsinki. L’approbation éthique a été obtenue du comité d’éthique du CHU de Marrakech.
Les données des patients ont été anonymisées pour garantir la confidentialité et la vie privée
des participants. Le consentement éclairé des patients a été obtenu pour I'exploitation de

leurs données médicales dans le cadre de cette étude.

VII. Circuit du Prélevement dans le Service d’Anatomie-pathologique :

1. Réception du Prélevement :

Les préléevements tissulaires sont recus au service d’anatomie pathologique avec une

fiche de demande d’examen anatomie pathologique rempli par le médecin traitant.
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2. Traitement et préparation du tissu :

Tous les prélevements et les pieéces opératoires étudiés en interne doivent étre
acheminés rapidement au laboratoire d’anatomie pathologique. Un retard ou une mauvaise
fixation nuisent a la qualité morphologique des coupes histologiques et a I’étude immuno-
histochimique. Tout retard de fixation peut étre délétére avec des conséquences non

rattrapables

2.1 Fixation :

Objectif : La fixation vise a préserver les structures cellulaires et tissulaires en arrétant
les processus de dégradation post-mortem et en stabilisant les protéines.

Le respect de la phase pré-analytique commence par un raccourcissement du temps
de I'ischémie froide par une fixation immédiate. |l est nécessaire aussi de respecter la
proportion du volume du fixateur sur la quantité du tissu ; il est recommandé d’avoir un
rapport volume fixateur/volume piéce=10

e Méthodes :

Formaldéhyde : La solution de formol tamponnée a 10 % est la méthode la plus
couramment utilisée pour la fixation des tissus. Elle pénétre rapidement et fixe efficacement
les protéines, tout en maintenant la morphologie cellulaire.

o Protocole : Les échantillons de tissus sont immergés dans une solution
de formol tamponnée a 10 % pendant 6 a 24 heures selon la taille du

tissu.

2.2 Inclusion en Paraffine :

o Déshydratation : Les échantillons de tissus sont passés dans une série croissante de
solutions d’alcool (70 %, 80 %, 95 %, et 100 %) pour enlever I’eau. Ce processus est
essentiel pour préparer les tissus a I'infiltration avec des agents de clairage.

o Clairage : Les tissus sont ensuite traités avec un agent de clairage tel que le xyléne ou

le toluéne pour éliminer I’alcool et rendre les tissus transparents.
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o Infiltration : Les tissus clarifiés sont imprégnés de paraffine fondue (environ 60 °C). La

paraffine pénétre les tissus, les solidifiant pour permettre des coupes fines.

-—

Figure 1 : Automate d’inclusion en paraffine pour la préparation d’échantillons

en anatomopathologie au sein du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de
Marrakech

2.3 Microtomie :

Objectif : Couper des sections fines (3 a 5 micrometres) des tissus inclus en paraffine
pour les examiner au microscope.
Processus :

e Microtome : Utilisation d’un microtome rotatif pour produire des sections
fines. Les sections sont récupérées dans un bain d’eau tiede pour éliminer les
plis.

o Montage : Les sections sont montées sur des lames de verre enduites
d’adhésif pour garantir qu’elles adhérent bien pendant le processus de

coloration.
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Figure 2 : Microtome en action : sectionnement de tissus pour I’examen histopathologique
au sein du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech

2.4 Coloration :

- Col Pas (PAS)* : Colore en violet/magenta les vacuoles cytoplasmiques (physaliphores)
riches en mucopolysaccharides. Trés utile pour visualiser la matrice myxoide et les

cellules « bulleuses » ; positif dans >90% des cas.

- *Alcian Blue (AB)* : Met en évidence les mucines acides (bleu clair) dans la matrice
extracellulaire et les vacuoles. Souvent combiné a PAS pour différencier des tumeurs

cartilagineuses (AB+ fort dans chordome vs variable dans chondrosarcome).

= ~ R

Figure 3 : coloration Alcian Blue combiné a PAS [6]
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Figure 4 : Processus et circuit de réalisation du diagnostic d’un carcinome mammaire
infiltrant au sein du service d’anatomie pathologique, CHU Med VI Marrakech

3. Examen macroscopique des Chordomes :

Comme toute tumeur cérébrale, I’aspect macroscopique du chordome est réalisé en
premier sur les données radiologiques (TDM, IRM) et puis sur les préléevements tissulaires

recus au service d’anatomie pathologique :

3.1 Aspect général

e Siege habituel : base du crane (sphéno-occipital) ou rachis (principalement sacrum et
vertebres lombaires).

e Taille : souvent volumineuse au moment du diagnostic, pouvant atteindre plusieurs
centimetres.

e Contours : mal limités, avec une tendance a l'infiltration des structures osseuses et

des tissus mous adjacents. [4-7]
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Figure 5 :A sagittal T2 fat saturation Figure 6 : IRM de chordome sacré [1]
MRI image showing a chordoma
arising from C2 vertebral body and
growing exophytically.[1]

3.2 Consistance et coupe

e Consistance : molle a gélatineuse, parfois avec des zones plus fermes.
e Couleur : grisatre, blanchatre ou jaunatre.
e Coupe : aspect lobulé, parfois brillant ou translucide en raison de la richesse en

mucopolysaccharides. [7]

Figures 7 & 8 : image de chordomes [1]
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3.3 Particularités

e Zones de nécrose et d’hémorragie : fréquentes dans les tumeurs volumineuses ou
évoluées.

e Remaniements kystiques : parfois présents.

e Envahissement osseux : souvent destructeur, avec extension dans les espaces voisins

(rachis, base du crane). [7-8]

4. Examen extemporané des Chordomes :

L’examen extemporané est une analyse histologique rapide (en ~20-30 min) pendant
la chirurgie, utilisant un cryostat pour congeler et couper I’échantillon. Pour les chordomes
(rares et invasifs), il est souvent réalisé en neurochirurgie ou orthopédie pour confirmer le

diagnostic intra-opératoire et guider la résection :

4.1 Objectif de I’examen extemporané

e Confirmer la nature tumorale de la lésion.
e Orienter vers un diagnostic compatible avec un chordome (tumeur d’origine
notochordale).

e Aider le chirurgien a évaluer I’étendue de la résection (marges d’exérése). [4]

4.2 Difficultés rencontrées

e Les chordomes sont des tumeurs riches en mucine ce qui fait que la congélation
altere souvent la qualité des coupes.
e Risque de confusion diagnostique avec d’autres tumeurs a cellules vacuolisées ou
riches en mucine :
o Chondrosarcome
o Métastase d’un adénocarcinome mucineux
o Gliome

o Des kystes bénins. [4]
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4.3 Aspect microscopique des chordomes a I’examen extemporané

e Prolifération de cellules dites physaliphores : grandes cellules a cytoplasme clair ou
vacuolisé, disposées en cordons ou en lobules.

e Stroma myxoide/mucoide abondant.

e Architecture lobulée, mais souvent mal percue a I’extemporané a cause des artefacts

de congélation.

Figure 9 : cellule Physaliphores Figure 10 : I’architecture lobulaire
au microscope optique [9] du chordome au microscope [9]

4.4 Conclusion pratique

e [L’examen extemporané permet surtout d’évoquer une tumeur d’allure
chordomateuse.

e Le diagnostic de certitude repose presque toujours sur I’examen définitif (coupes en
paraffine associé a I'immunohistochimie : positivité pour CK, EMA, brachyury).

e L’extemporané est donc un outil d’orientation, mais pas suffisant a lui seul pour

affirmer le diagnostic. [4]

5. Immunohistochimie des Chordomes :
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L’immunohistochimie (IHC) joue un role crucial dans le diagnostic des chordomes,
surtout pour les distinguer des tumeurs proches (comme les chondrosarcomes ou les
métastases d’adénocarcinome). Voici les éléments essentiels :

5.1 Marqueurs positifs caractéristiques

e Cytokératines (CK, AE1/AE3, CK8/18, CK19) : toujours exprimées (contrairement aux
chondrosarcomes).

¢ EMA (antigene membranaire épithélial) : positif.

e Brachyury : marqueur spécifique clé : facteur de transcription nucléaire exprimé dans
les cellules notochordales, permet de confirmer I’origine notochordale.

e S100 : souvent positif, mais non spécifique (présent aussi dans chondrosarcomes).

[4-8]

YRR % b.;'«'.;;".p ol 2.°
Figure 11 : Expression nucléaire diffuse et intense des cellules tumorales a I’anticorps anti-brachyurie

[l
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Figure 12 : Chordome peu différencié montrant un marquage immunohistochimique diffus pour la

Cytokératine.

Figure 13 : expression cytoplasmique des cellules tumorales a I’anticorps anti-PS100

5.2 Marqueurs souvent négatifs

e La perte de PTEN est fréquente
e CK7,CK20

e INI1 est perdu dans le chordome peu différencié

5.3 Profil immunohistochimique typique d’un chordome

Les anticorps exprimés par les chordomes : Cocktail de cytokératines (CKS,
CK18, CK19), EMA, protéine S100 (exprimée dans le chordome conventionnel ;
généralement négative dans le chordome peu différencié), brachyury (une coloration

nucléaire, tres spécifique, positive dans le chordome peu différencié) [11]

5.4 Intérét diagnostique

e L’association CK + / EMA + / Brachyury + est quasi pathognomonique du
chordome.
e Permet de le différencier de :

o chondrosarcome : S100 + mais CK - et Brachyury -.
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o adénocarcinome métastatique : CK + mais Brachyury -. [4-8]

Figure 14 : expression cytoplasmique des cellules tumorales a I’anticorps anti-EMA [18]
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I. Profil épidémiologique :

1. Fréquence :

Entre Janvier 2010 et Janvier 2024, 12 dossiers anatomocliniques de Chordomes ont

été diagnostiqués.

4 &
3 e
2
—&— Total

1 % % , g -
0_

ST RUBIRE IR - T T T K TP N, PR O 4

NPT N GUNC YN GRS RIT N SE N T N NCPCa ity I, JL s ity )
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Figure 15 : nombres de cas selon les années
2. Age:

Dans notre série, I’dge des patients au moment du diagnostic variait de 5 a 76 ans,
avec une médiane de 52 ans. La majorité des cas (58.3 %) appartenaient a la tranche 40-70
ans, suivie des 18-40 ans (25%). Les extrémes d’age, soit les moins de 18 ans et les plus de
70 ans, représentaient chacun 8.3 % des cas. Cette distribution montre une nette
prédominance du chordome a I’dge adulte moyen, mais témoigne aussi d’une possibilité
d’atteinte a tout age.

La présence d’un cas pédiatrique (5 ans) dans notre série illustre le caractere
exceptionnel mais possible des formes infantiles. A I'inverse, la présence d’un cas a 76 ans
témoigne que la maladie peut également se manifester chez le sujet agé, bien que plus

rarement.
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Figure 16 : Répartition des chordomes par tranches d’age

3. Répartition des patients selon le sexe :

e Hommes : 75 % (9)

e Femmes : 25% (3)

Dans notre série, la répartition des chordomes selon le sexe montre une prédominance
masculine, avec 9 hommes (75 %) contre 3 femmes (25 %), soit un sexe ratio de 1,75 en

faveur des hommes.
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Figure 17 : Répartition selon le Sexe

4, Répartition selon le site tumoral :

e Sacrum : (6)
e Clivus : (2)

e indeterminé : (4)

La distribution met en évidence une prédominance des chordomes sacrés (6cas, 50 %),

devant les chordomes clivaux (2 cas, 16,7%), et le site indeterminé (4 cas, 33,3%)

sacrum

clivus

indeterminé
_ W Total

0 1 2 3 4 S5 6 7

Figure 18 : Répartition selon le site de la tumeur
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Il. Profil Anatomopathologique :

1. Type histologique :

Le sous-type dominant est le chordome conventionnel (classique) avec 9 cas (75 %).
Les autres sous-types retrouvés étaient : chordome dédifférencié (2 cas, 16,7 %) et peu
différencié (1 cas, 8,3%).le chordome conventionnel est le plus fréquent, tandis que les

variantes dédifférenciées (et, plus rarement, peu différenciées) restent minoritaires.

B Total

N W kG B N o O O
|

conventionnel dedifférencie peu différencié
(classique)

Figure 19 : Répartition selon le type histologique

2. Présence de mitoses :

Seulement 3 patient (25 %) montrait des mitoses nombreuses (5 mitoses / 10 champs

a fort grossissement), tandis que 9 (75%) n’avaient pas ce profil.
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W mitoses faibles

B mitoses nombreuses

Figure 20 : répartition selon la présence de mitoses

3. Présence de Nécroses tumorales :

On notait une nécrose dans 3 cas (27,3 %), tandis que 8 cas (72,7 %) n’en présentaient

pas ; 1 dossier non renseigné a été exclu des pourcentages.

présence de
Nécrose

W pas de Nécrose

W présence de Nécrose

pas de Nécrose

Figure 21 : Répartition selon la présence de nécroses tumorales
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4. Cellules physaliphores :

Dans nos prélevements, les cellules physaliphores sont visibles et caractéristiques.

Leur présence est nette dans la majorité des lames (10/12).

12

10

. I

absentes présentes

Figure 22 : Répartition selon la présence de cellules Physaliphores

5. Etude immunohistochimique :

Dans notre série I’étude IHC a été faite chez 6 des 12 patients, faite principalement de
(Brachyury TBXT, Cytokératines CK AE1/AE3, EMA, PS100).

L’étude a rapporté :

Cytokératines (CK AE1/AE3) : positif 5 (83,3 %) / négatif 1 (16,7%). Ce profil soutient
I'origine épithéliale des chordomes, la positivité CK étant attendue dans la majorité des
formes conventionnelles.

Marqueurs EMA : positif 6 (100,0 %) / négatif 0 (0,0 %). Cette positivité est conforme
au profil immunophénotypique attendu des chordomes.

Marqueurs S100 : positif 6 (100,0 %) / négatif 0 (0,0 %). Ce profil est compatible avec
I’expression fréquente de S100 dans les chordomes.

Brachyury (TBXT) : Dans notre série, I'immunomarquage Brachyury n’a été réalisé que

chez un seul patient sur I’ensemble des cas analysés, et s’est révélé positif. Cette
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disponibilité limitée des données ne permet pas de tirer de conclusions quantitatives au
niveau de la série; elle confirme néanmoins, pour le cas testé, le profil
immunohistochimique attendu du chordome, classiquement associé a I’expression nucléaire

de Brachyury.

Tableau | : tableau représentant I’étude Immunohistochimigue de notre série

Marqueur (IHC) n testés Positif (n, %) Négatif (n, %)
Cytokératines CK 6 5 (83,3%) 16,7 %)
AE1/AE3
EMA 6 6 (100%) 0 (0,0 %)
s100 6 6 (100%) 0 (0,0 %)
Brachyury (TBXT) 1 1 (100%) 0 (0,0 %)
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|. Rappels :

Le chordome est une tumeur maligne rare d’origine résiduelle de la
notochorde, qui se développe le long de I’axe neuraxial (base du crane ou colonne
vertébrale) et est classée parmi les tumeurs « notochordales » dans la 5 édition

(2020) de la classification de I’'OMS des tumeurs des tissus mous et des os. [1]

1. Anatomie du crane :

1.1 Neurocrine et viscérocrane

e OS Craniens (boite cranienne, protége I’encéphale) : frontal, pariétaux, temporaux,
occipital, sphénoide, ethmoide.
e OS faciaux : Vomer, deux cornets nasaux inférieurs, deux nasaux, deux maxillaires,

mandibule, deux palatins, deux zygomatiques, deux lacrymaux [12]

1.2 Base du criane — vue endocranienne

> Fosse cranienne antérieure

e Limites : os frontal, ethmoide (lame criblée), petites ailes du sphénoide.

e Passage clé : lame criblée — nerf olfactif ().

> Fosse cranienne moyenne

e Limites : petites ailes du sphénoide (avant), dorsum sellae (arriére).
e Orifices principaux :

o Fissure orbitaire sup. (lll, IV, V1, VI)

o Foramen rond (V2)

o Foramen ovale (V3)

o Foramen épineux (artere méningée moyenne)

o Canal carotidien (carotide interne).
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> Fosse cranienne postérieure

e Contenu : tronc cérébral, cervelet.
e Orifices principaux :
o Foramen magnum (moelle + arteres vertébrales)
o Conduit auditif interne (VII, VIII)
o Foramen jugulaire (IX, X, XI + veine jugulaire interne)

o Canal hypoglosse (XII). [12-13]

1.3 Base du crine — vue exocrinienne

e En avant : palais osseux, choanes.
e Moyenne : processus ptérygoides, foramens (ovale, épineux).

e Arriére : foramen magnum, condyles occipitaux, processus mastoide et styloide. [14]

Interior View
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Figure 23 : schéma du crane et de la base du crane
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2. Anatomie du Rachis :

Le rachis forme avec le sternum et les cotes le squelette du tronc. Il s’étend de la
base du crane a la région pelvienne. Il mesure environ 71 cm chez ’lhomme adulte et 10 cm
de moins chez la femme.

La colonne vertébrale se compose normalement de 33 vertébres réparties en 4
portions ou segments :

= Une portion cervicale formée de 7 vertébres.
* Une portion dorsale ou thoracique ayant 12 vertebres.
* Une portion lombaire possédant 5 vertébres.
= Une portion sacro coccygienne ou pelvienne avec 5 piéces sacrées soudées et 4
a 5 pieces coccygienne.
- Sur le plan sagittal, le rachis décrit de haut en bas 4 courbures normales :
= Une courbure cervicale concave en arriere ou lordose cervicale.
= Une courbure dorsale convexe en arriere ou cyphose dorsale.
= Une courbure lombaire concave en arriére ou lordose lombaire.
= Une courbure sacrée convexe en arriére ou cyphose sacrée.

Ces courbures servent a augmenter la force du rachis. Elles aident, également, a
maintenir I’équilibre en position verticale, absorbent les chocs provoqués par la marche et
permettent la prévention des fractures.

Le disque intervertébral s’interpose entre les corps vertébraux, il est fait d’'un anneau
externe de fibrocartilage (annulus fibrosus) et d’une structure interne molle, pulpeuse et tres
élastique (nucleus pulposus). Les disques forment des articulations solides et assurent les
divers mouvements du rachis. Soumis a une compression, ils s’aplatissent, s’élargissent et

font saillie autour de leurs espaces intervertébraux. [15]
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Vue antérioure Vue postérioure

Figure 24 : Vue d’ensemble du rachis.

3. Histologie des os du crane et du rachis

3.1 Nature du tissu osseux

Les os du crane et du rachis sont constitués de tissu osseux : tissu conjonctif
spécialisé, minéralisé, riche en fibres de collagéne | et en sels de calcium
(hydroxyapatite).

e Organisation générale :

e Os compact (cortical) : périphérie, role mécanique.

e Os spongieux (trabéculaire) : centre, trabécules délimitant des cavités contenant la
moelle osseuse. [16]

3.2 Crane

Les os plats du crane (frontal, pariétal, occipital...) présentent une structure en trois
couches :
e Table externe : os compact.

¢ Diploé : os spongieux.
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e Table interne : os compact. [16]

< Particularités histologiques

e Os lamellaire : organisation en lamelles paralléles ou concentriques.
e Ostéocytes : dans des lacunes, reliés par des canalicules.
e Systémes de Havers (ostéons) présents dans les tables externes et internes.

e Périoste recouvrant la face externe du crane (sauf aux sutures). [16]

3.3 Rachis (vertébres)

Chaque vertébre a une structure histologique proche de celle des os longs :

e Corps vertébral :

o Coque périphérique d’os compact.
o Intérieur en os spongieux (trabéculaire), riche en moelle rouge

(hématopoiétique).

e Arc vertébral et processus : os compact en périphérie, spongieux au centre.

*,

< Particularités

e L’os spongieux du rachis est tres vascularisé.
e Présence de plaques cartilagineuses hyalines en surface des corps vertébraux : role
dans les disques intervertébraux.

¢ Moelle osseuse rouge prédomine dans le rachis (surtout chez I’adulte jeune). [17]
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Figure 25 : image histologique du crane et du rachis

4. La Notochorde :

4.1 Définition et structure

La chorde (ou notochorde), issue du mésoblaste axial, est une structure
embryologique cartilagineuse, spécifique de I’embranchement des chordés auquel
appartiennent les vertébrés Elle constitue une sorte de baguette rigide mais flexible,
formée de grandes cellules et située dorsalement entre le tube neural et le tube digestif.
[18]

4.2 Roles principaux

e Roble mécanique : maintien de la rigidité de I'axe embryonnaire grace a la pression
interne générée par les vacuoles.
e Roéle inducteur (signalisation) : sécrétion de molécules morphogénétiques comme
Sonic hedgehog (Shh), qui contrélent :
o la différenciation du tube neural (formation des motoneurones ventraux),
o la segmentation et I'organisation des somites (futurs vertebres et muscles).

[19-20]
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4.3 Développement embryonnaire (chez I’humain)

e Elle apparait vers les jours 17-19 du développement.

e Formation en étapes : processus notochordal — plaque notochordale — notochorde
définitive.

e la formation commence au centre de I’embryon, puis s’étend vers la téte et la queue.

[19-20]

4.4 Devenir et persistance

e La notochorde est progressivement remplacée par la colonne vertébrale.
e Toutefois, certaines cellules notochordales persistent dans les disques

intervertébraux, ou elles forment le nucleus pulposus.

Ces cellules jouent un réle clé dans la santé des disques intervertébraux : leur

disparition est associée a la dégénérescence discale et aux lombalgies. [20]

Figure 26 : Schéma de la notochorde, structure et développement embryonnaire [18]

5. Types histologiques :

Selon la classification OMS des tumeurs des tissus mous et de I’os (2020), les

chordomes sont répartis en trois types : conventionnel, peu différencié et dédifférencié :
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e Chordome conventionnel : tumeur maligne a cellules physaliphores dans une
matrice myxoide, généralement brachyury positive. Le sous-type «
chondroide » est intégré au cadre morphologique du type conventionnel.

e Chordome peu différencié : nouvelle entité reconnue par I’'OMS en 2020,
caractérisée le plus souvent par une perte d’expression de SMARCB1/INI1 en
immunohistochimie et par un comportement plus agressif

e Chordome dédifférencié : tumeur biphasique associant des zones de
chordome conventionnel et un composant sarcomateux de haut grade, de

pronostic défavorable. [1]

Figure 27 : aspect histologigue d’un chordome Figure 28 : aspect histologigue d’un chordome

conventionnel [18] dédifférencié [18]

Figure 29 : aspect histologique d’un chordome peu
différencié [18]
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6. Facteurs de risque et prédispositions

e Aucun facteur environnemental ou professionnel clairement identifié (pas de
lien prouvé avec radiations, toxiques ou alimentation).
e Prédisposition génétique :
e Mutations germinales du géne T (brachyury) identifiées dans certaines
familles (rare).
e Surexpression de brachyury retrouvée dans quasiment tous les

chordomes sporadiques — biomarqueur spécifique. [21-22]

7. Caractéristiques cliniques et évolution

e Croissance lente mais localement trés agressive, avec invasion des structures
osseuses, vasculaires et nerveuses.
e Récidives locales fréquentes : jusqu’a 50-70 % a 5 ans, méme apres chirurgie.
e Métastases :
o moins fréquentes que les récidives (=20-30 % des cas) ;
o sites principaux : poumons, foie, os.
e Survie :
o 5ans:65-70%;
o 10ans:35-45%;
o meilleure survie pour les chordomes de la base du crane que pour les sacro-

coccygiens. [23]
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ll. Epidémiologie des Chordomes :

1. Incidence et prévalence

Les estimations de I'incidence des chordomes varient |égerement selon les régions et
les méthodologies utilisées. Dans I’étude de Smoll et al. (2013) portant sur les données du
registre américain SEER, l'incidence globale était estimée a 8,4 cas pour 10 millions
d’habitants par an, soit environ 0,84 cas par million. Ce résultat situe les chordomes parmi
les tumeurs osseuses malignes les plus rares. De la méme maniére, D’Amore et al. ont
rapporté une incidence comparable de 0,08 pour 100 000 habitants (équivalente a 0,8 cas
par million) pour les chordomes rachidiens et sacrococcygiens, confirmant la stabilité de ces
chiffres dans les populations nord-américaines. De maniére concordante, le Fact sheet on
chordomas (National Cancer Registry, Afrique du Sud, 2021) rapporte des valeurs similaires
a celles évoquées précédemment avec 0.8 cas par million. En revanche, I’étude plus récente
menée en Ontario (Shakil et al., 2024) a observé une incidence standardisée légerement plus
élevée, a 12,04 cas pour 10 millions d’habitants, soit 1,204 cas par million. Cette différence
pourrait s’expliquer par une meilleure couverture des registres de tumeurs, une plus
grandeaccessibilité aux techniques diagnostiques modernes (IRM, immunohistochimie avec
Brachyury) ou encore des biais de recensement liés a la centralisation des soins spécialisés
dans la province. Dans I’ensemble, bien que I'incidence des chordomes demeure inférieure a
2 cas par million d’habitants, de légeres variations régionales persistents selon la qualité du
systeme de surveillance épidémiologique et la méthodologie d’enregistrement utilisée. Ces
résultats situent les chordomes parmi les tumeurs osseuses malignes les plus rares, ce qui
concorde avec nos résultats avec 12 cas en 14 ans (2010-2024) confirmant la rareté

observée de ces tumeurs. [24-25-26-27]

2. Répartition par age

Dans la littérature, I’dge au diagnostic des chordomes se situe généralement entre 40

et 70 ans, avec une prédominance marquée a la cinquantaine et a la soixantaine. Selon Smoll
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et al. (2013), I'dge médian observé dans la base américaine SEER était d’environ 58 ans,
confirmant que le chordome touche principalement I'adulte d’age moyen ou avancé. De
méme, la base MedlinePlus (NIH) rapporte que la majorité des cas surviennent entre 40 et 70
ans, avec seulement 5 % de formes pédiatriques (< 18 ans). Dans une étude génomique
multicentrique nord-américaine portant sur 184 patients, Klein et al. (2024) ont trouvé un
age moyen au diagnostic de 45,5 ans. Le Chordoma Fact Sheet (South African National
Cancer Registry, 2021) confirme cette tendance, avec une moyenne d’age similaire a celle

des séries américaines.

Dans notre série, I’dge médian au diagnostic est de 52 ans, un résultat parfaitement
conforme a ces données internationales, plus proche des données de Smoll et al. que les
résultats obtenus chez Klein et al. ce qui pourrait s’expliquer par des différences
démographiques et d’acces au diagnostic, tel que dans les pays ou le dépistage par IRM et
I’analyse histopathologique (Brachyury) sont plus accessibles, ’dge moyen tend a étre plus
bas. L’analyse par tranches d’age (<18 ans ; 18-40 ans ; 40-70 ans ; >70ans) montre que la
majorité des cas se concentrent entre 40 et 70 ans, avec trés peu de formes pédiatriques ou
gériatriques, ce qui reflete la distribution typique observée a I’échelle mondiale. Ces
résultats soutiennent la nature d’évolution lente et tardive du chordome, souvent

diagnostiqué plusieurs années apres le début des symptomes. [25-26-27]

Tableau Il : Comparaison de la répartition selon I’dge avec les données de la littérature

Etude / Source Année Age moyen ou Type d’étude /
médian (ans) Population
Smoll et al., Cancer 2013 Médian : 58 SEER (Etats-Unis,
558 cas)
Klein et al., Genomic Profiles... 2024 Moyen : 45,5 US / Canada (184
cas)
National Cancer Registry (Afrique du Sud) 2021 Moyen : = 55-60 Données
nationales 2017
Notre étude 2025 Médian : 52 CHU Mohammed
VI (12 cas)
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3. Répartition par sexe

Dans la littérature, une prédominance masculine est rapportée de facon constante. Une
étude SEER récente menée par Das et al. (2020) a montré un rapport d’incidence

homme/femme de 1,54 :1 aux Etats-Unis, ce qui quantifie clairement ’excés masculin.

Dans les séries focalisées sur le rachis, D’Amore et al. (2018) rapportent, dans une
cohorte monocentrique 8 hommes/12 (66,7 %) et 4 femmes/12 (~33,3 %), en accord avec

la prédominance masculine décrite dans la littérature.

Cette tendance est retrouvée dans les registres européens: ['étude nationale

néerlandaise (1991-2020) recense 420 patients avec 60 % d’hommes.

En Afrique australe, le Chordoma Fact Sheet du National Cancer Registry (2021)
indique qu’environ deux fois plus d’hommes que de femmes sont diagnostiqués, confirmant

la méme direction d’effet.

Dans ta série, la répartition 63 % d’hommes / 37 % de femmes s’aligne parfaitement
sur ces données internationales, sans particularité régionale notable. Elle renforce I'idée que
la distribution par sexe est une caractéristique intrinseque de la maladie et non un simple

biais de recrutement ou de diagnostic.[23-24-28]

Tableau lll : Comparaison de la répartition selon le sexe avec les données de la littérature

Source Cadre / Période Répartition H/F
Das et al. Registre populationnel, (2004-2014) H/F = 1,54 :1
D’Amore et al. Monocentrique, rachis mobile & sacrum2018 2H/1F
Liplaa et al. Registre national (1991 - 2020) 1,5H/1F
Fact sheet south africa Fact sheet 2021 2H/1F
Notre étude CHU Mohamed VI (2010-2024) 1,7H/1F

4, Répartition selon le site tumoral :

Dans notre série (sacrum 50 % (6), clival 16,7 % (2), site indéterminé 33,3 %(4)), la
prédominance sacrée concorde avec le « profil classique » de la littérature (=50 % sacrum,

~35 % base du crane, =15 % rachis mobile). La part clivale est inférieure aux valeurs de
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référence, trés probablement sous-estimée par la présence d’un tiers de cas non classés par
site. A titre de repére, une synthése de référence situe la distribution a 50 % sacré, 35 %
clival et 15 % rachis mobile, ce qui cadre bien avec notre pourcentage sacré mais suggere
une sous-déclaration clivale. A I'inverse, une cohorte multicentrique récente centré sur la
base du crane rapporte un profil dominé par le clival (42,8 %), avec des parts spinales et
sacrées équivalentes (28,6 % chacune), profil qui differe du notre et illustre I'influence du
recrutement et de I’age. Enfin, une revue contemporaine rapporte des fréquences (cranial
base 30 %, rachis mobile 25 %, sacrum 45 %), confirmant que notre proportion sacrée se
situe dans le haut des fourchettes tandis que la faible proportion clivale pourrait remonter si
les cas « indéterminés » étaient reclassés.[29-31-32]

Tableau IV : Comparaison de la répartition selon le site de la tumeur avec les données de la

littérature
Série / Etude Sacrum | Clival (base du crane) | Rachis mobile | Site indéterminé
Notre série 50,0 16,7 — 33,3
Tenny et al. 50,0 35,0 15,0 —
Koka et al. 28,6 42,8 28,6 —
Chen et al. 45,0 30,0 25 —

lll. Profil Anatomopathologique :

1. Type histologique :

Dans notre série, le chordome conventionnel domine (75 %), avec des proportions plus
élevées de dédifférencié (16,7 %) et de peu différencié (8,3 %) que celles généralement
rapportées. En effet, les grandes bases “skull base” montrent une trés large prédominance
du conventionnel (89 %) et une part chondroide (10 %), sans quasi cas dédifférenciés/peu
différenciés recensés dans ces ensembles populationnels. Des synthéses récentes confirment
que le dédifférencié représente <5 % des chordomes (et <1 % dans une vaste série clinique),

tandis que le peu différencié reste une entité rare, surtout chez les sujets jeunes, a trés
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mauvais pronostic — donc beaucoup moins fréquent que dans notre série Enfin, des études
contemporaines non limitées au crane retrouvent des taux de conventionnel>90 %,

confirmant que notre pourcentage élevé de chordomes classiques concorde avec les
résultats retrouvés dans la littérature. [33-34-35]

Tableau V : Comparaison de la répartition selon le type histologigue avec les données de la

littérature
Série / Cadre Conventionnel | Dédifférencié Peu différencié
Etude (SMARCB1/INIT-)
Notre étude locale 75% 16,7% 8,3%
série
Hulou et | Populationnel “skull 89% NR NR
al. base”
Desai et | Revue + cohorte WGS 80,0% 17,5% 2,5%
al. skull base
Yin et Cohorte mixte 94,12% NR NR
al.

2. Présence de mitoses :

Dans notre cohorte, 9/12 cas (75 %) ne présentaient aucune mitose identifiable. Cette
proportion élevée de tumeurs amitosiques est conforme au profil habituellement décrit pour
les chordomes conventionnels, ou I’activité mitotique est le plus souvent nulle ou trés faible.
Elle contraste avec les variants a haut risque — peu différenciés (SMARCB1 /INI1-déficients)
ou dédifférenciés — dans lesquels les mitoses sont fréquentes et s’accompagnent de
hiveaux de prolifération plus élevés (p. ex. Ki-67 plus important) et d’'un pronostic moins
favorable. En pratique, la prépondérance de cas amitosiques observée ici renforce
I’lhypothese d’une série majoritairement conventionnelle et souligne que la présence de
mitoses, quand elle existe (25 % de nos cas), doit alerter sur un sous-type biologiquement

plus actif. [35-36-37-38].
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Tableau VI : Comparaison selon la présence de mitoses avec les données de la littérature

Série / Etude Période / Site n | % de cas « mitoses faibles »
Notre étude Mix (majorité conventionnels 12 75% (9/12)
(2025) présumés)
Bergh et al. Sacrum + rachis mobile 39 87,2 % (34/39)
Horbinski et al. Multi-sites 28 68 % (calculé : 100-32)
Yin et al. Cohorte clinico-protéomique 102 61,76 %
Seeling et al. Cas enrichis « haut risque » 12 8,3%(1/12)

3. Présence de nécroses tumorales :

Dans notre cohorte, la nécrose tumorale était absente dans 8/11 cas évaluables (72,7
%), ce qui situe notre série dans la tranche des fréquences faibles a modérées rapportées.
Les données de Bergh et al., 2000 sur les chordomes sacrés et du rachis mobile font état
d’'une nécrose microscopique dans 28 % des cas, soit 72 % sans nécrose, proportion quasi
superposable a la notre (72,7 %). Plus récemment, une série multicentrique indienne (2024) a
confirmé des contrastes marqués selon le site : 92,6 % sans nécrose pour les chordomes
sphéno-occipitaux (7,4 % avec nécrose), 50 % sans nécrose pour les chordomes
sacrococcygiens (50 % avec nécrose) et 100 % sans nécrose au niveau vertébral. A I’inverse,
Sarsik et al. (2009) rapportent une nécrose présente dans plus de la moitié des cas d’une
cohorte mixte, soulignant qu’en contextes enrichis en formes plus agressives la nécrose
peut devenir fréquente. Pris ensemble, ces éléments placent nos résultats du coté « faible
nécrose » du spectre, en alignement étroit avec Bergh et al. (2000) et proches des profils
clivaux décrits par la littérature récente, tout en contrastant avec les séries ou la nécrose est
majoritaire. Pris ensemble, ces éléments placent nos résultats du coté “faible nécrose” du
spectre, en alignement étroit avec Bergh et al. (2000) et proches des profils clivaux décrits

par la littérature récente.[37-39-40]
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Tableau VIl : Comparaison selon la présence de nécrose avec les données de la littérature

Série / Etude Localisation(s) n Nécrose présente Nécrose absente
Notre série (2025) Mixte 11 27,3% 72,7 %
Bergh et al., 2000 | Sacrum + rachis | 39 28 % 72 %.

(Cancen mobile
Singh et al., 2024 Sphéno- 27 7,4% 92,6 %
(/ West Afr Surg) occipital
Singh et al., 2024 Sacrococcygien 8 50,0 % 50,0 %
(/ West Afr Surg)
Singh et al., 2024 Vertébral 6 0% 100 %.
(/ West Afr Surg)
Sarsik et al., 2009 Mixte (mono- 29 >50% <50%
(Turkish J Pathol) centre)

4, Présence de cellules physaliphores :

Dans notre série, les cellules physaliphores sont présentes dans 10/12 cas (83,3 %),
une fréquence trés proche de la grande cohorte histologique multisite (Singh et al., 87,8 % ;
36/41). Les études cytologiques tendent a afficher des taux encore plus élevés, avec
Crapanzano et al. 2 90,0 % (9/10) et Ryu et al. a 100 % (3/3), ce qui reflete la meilleure mise
en évidence des détails cellulaires en cytologie. A I'inverse, la technique de “squash smear”
(Singh et al.) rapporte un rendement plus bas, 76,9 % (10/13), illustrant I'impact de la

méthode d’échantillonnage sur la détection. Pris ensemble, ces données situent notre taux

(83,3 %) dans la fourchette attendue des séries dominées par le chordome conventionnel.

[39-40-41-42]
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Tableau VIl : Comparaison selon la présence de cellules physaliphores avec les

données de la littérature

Série / Etude n Cas avec physaliphores %
Notre série 12 10 83,3%
Singh et al. 41 36 87,8 %.

Crapanzanoetal. | 10 9 90,0 %
Ryu et al. 3 3 100 %
Rao et al. 13 10 76,9 %

IV. Etude Immunohistochimique :

Dans notre série, 'EMA est positive dans 6/6 cas (100 %) et la S100 dans 6/6
(100 %), des taux situés dans le haut de ce qui est rapporté : Hong 2024 retrouve EMA 85 %
et S100 74 %, tandis que Meis 1988 rapportait EMA 80 % et S100 80 %. Les CK AE1/AE3 sont
positives dans 5/6 cas (83,3 %) chez nous, légérement en-dessous des grandes séries ol
I'expression des CK/pan-CK est généralement > 90 % (par ex. 93 % chez Hong 2024 ; 100 %
dans les formes non chondroides chez Meis 1988). Cet écart modeste est compatible avec
des facteurs techniques et la taille d’échantillon (n=6). Enfin, le Brachyury (TBXT) est positif
1/1 (100 %) dans notre série, en ligne avec sa trés forte sensibilité rapportée dans les études
de validation (p. ex. Jambhekar 2010>90-95 %) et avec son intérét discriminant vis-a-vis des
mimics souligné par Oakley 2008. Pris ensemble, le triptyque EMA+/S100+/Brachyury+ et
une CK globalement élevée (83,3 %) dessinent un immunophénotype typique de chordome

conventionnel.[43-44-45]
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Tableau IX : Comparaison selon I’étude immunohistochimigue avec les données de la

littérature
Marqueur Notre Hong Meis 1988 Jambhekar Oakley 2008 (Mod
série (n 2024 (Cancer) 2010 (APLM) Pathol)
testés) (clival)
CK / pan- 83,3% 93 % 100 % (formes NR ~90 % sensibilité
CK (5/6) non (combo
chondroides) EMA-+AE1/AE3)*
EMA 100 % 85 % 80 % NR ~90 % sensibilité
(6/6) (combo
EMA+AE1/AE3)*
S100 100 % 74 % 80 % NR NR
(6/6)
Brachyury 100 % 98 % — >90-95 % NR
(TBXT) a/m (validation)

Tableau X : Profil immunohistochimique différentiel des chordomes et diagnostics

Chordoma

Conventional
Chondrosarcoma

Extraskeletal Myxoid
Chondrosarcoma

Metastatic
Adenocarcinoma

Chordoid Meningioma

Chordoid Glioma

Mixed Tumor/
Myoepithelial-rich Tumors

différentiels

I
o il = +

= =
= 4
& %

Variable Variable

Variable Variable
. S

+

Variable

5

&

NR4A3
rearrang.

GFAP+

Tableau XI : Profil immunohistochimique différentiel des chordomes et diagnostics

différentiels[46]
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Cette étude rétrospective, menée au sein du service d’Anatomie-Pathologique du
CHU Mohammed VI de Marrakech entre 2010 et 2024, avait pour objectif de décrire les
caractéristiques épidémiologiques et anatomopathologiques des chordomes diagnostiqués

dans notre institution et de comparer nos données a celles de la littérature.

Les résultats obtenus confirment la prédominance des formes conventionnelles dans
notre cohorte : présence fréquente de cellules physaliphores (83,3 %), faible nécrose (72,7 %
des cas sans nécrose) et activité mitotique généralement basse, conformément au
comportement habituellement peu prolifératif du chordome classique. Ce profil
morphologique typique est renforcé par I'immunohistochimie : EMA et S100 positifs dans
100 % des cas testés, CK AE1/AE3 dans 83,3 % et Brachyury positif dans le cas analysé,
signature particulierement discriminante vis-a-vis des principaux diagnostics différentiels

tels que le chondrosarcome.

Cependant, certaines variations d’expression, notamment au hniveau des
cytokératines, rappellent I'importance des facteurs techniques pré-analytiques et du choix
de I’échantillon dans [l'interprétation diagnostique. Les limites de cette étude résident
principalement dans la taille réduite de la cohorte, son caractére rétrospectif et I'absence

d’un panel immunohistochimique complet incluant systématiquement Brachyury et Ki-67.

Ces observations soutiennent la nécessité de standardiser le parcours diagnostique
des chordomes : biopsie guidée et planifiée, compte rendu structuré (selon les
recommandations de I’OMS), panel immunohistochimique minimal comprenant Brachyury,
EMA, CK et S100, et recours a I'INI-1 dans les formes atypiques. La centralisation des
dossiers dans des centres spécialisés et le développement de registres prospectifs intégrant
données moléculaires et indicateurs prolifératifs constituent des perspectives essentielles

pour améliorer la stratification pronostique et affiner les stratégies thérapeutiques.
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En conclusion, notre étude contribue au renforcement des connaissances nationales
sur cette tumeur rare d’origine notochordale, confirmant I'importance d’une approche
diagnostique multidisciplinaire, experte et rigoureuse pour optimiser la prise en charge des

chordomes.
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Recommandations pour la gestion des chordomes :

Recommandations diagnostiques majeures pour les chordomes

—_

Orientation initiale et concertation avec création de registres de chordomes

Adresser d’emblée le patient a un centre expert (base du crane/rachis, tumeurs rares)
et présenter le dossier en RCP (neurochirurgie/ORL, radiologie, anatomopathologie,
radiothérapie, oncologie).

Devant toute sécrétion mucineuse, penser notamment aux chordomes

Imagerie de référence

Réaliser une IRM du site tumoral avec gadolinium (T1, T2, diffusion si possible) pour
I’étude des parties molles, de la dure-mere et des rapports neurovasculaires.
Compléter par une TDM (CT) osseuse pour cartographier I’atteinte cortico-
spongieuse, les calcifications et préparer la voie d’abord/biopsie.

Définir un bilan d’extension minimal : CT thorax (= abdomen/pelvis selon contexte
clinique) pour métastases pulmonaires/osseuses.

Biopsie — qualité et tracabilité

Fiche de demande d’examen anatomopathologique avec données cliniques et
radiologiques.

Effectuer avant tout traitement une biopsie carottée guidée (IR/CT), planifiée avec le
chirurgien ; éviter les voies qui ne pourront pas étre enveloppées dans la résection.
Documenter le trajet de biopsie dans le compte-rendu radiologique et
anatomopathologique (tracabilité pour I’exérese).

Anatomopathologie — panel minimal et piéges

Utiliser un panel immunohistochimique minimal : Brachyury (TBXT) nucléaire,
cytokératines/pan-CK, EMA, S100, qui se trouve au sein du service d’anatomie
pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech.

tester INI1 /SMARCB1 pour rechercher un chordome peu différencié.
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En cas de suspicion différentielle, compléter par les marqueurs différentiels
appropriés et corréler étroitement a I'imagerie.

Compte rendu standardisé

Décrire site exact, volume/taille, envahissements duraux /vasculaires/parties molles,
nécrose, activité mitotique et Ki-67, marges, profil IHC (Brachyury/CK/EMA/S100 =+
INIT).

Conclure sur le sous-type OMS : conventionnel, peu différencié (SMARCB1-déficient)
ou dédifférencié.

Qualité de la phase pré-analytique

Privilégier une fixation rapide et adéquate (formol tamponné), limiter Ia
décalcification agressive qui peut altérer I'lHC (CK/EMA/Brachyury).
Sélectionner des blocs représentatifs.

Tracabilité et archivage

Conserver les lames/blocks et images d’imagerie clés (IRM/TDM); joindre une
photographie du trajet de biopsie et un schéma de localisation pour la planification
thérapeutique.

Perspectives d’avenir

Introduire les patients marocains ayant un diagnostique confirmé de chordome dans
la « Chordomas foundation » afin d’avoir I’accés aux protocoles innovants et les

inclure dans les futures recommandations thérapeutiques
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Algorithme Décisionnel pour le Diagnostic Histopathologique du
Chordome

Ce schéma retrace le parcours diagnostique, de la suspicion clinique a la
confirmation par immunohistochimie (IHC), en mettant I’accent sur la
distinction des diagnostics différentiels a matrice myxoide/mucineuse.

Etape 1 : Suspicion Clinique et Biopsie

Etape Description
A. Présentation Tumeur osseuse rare, siégeant a la base du crane
Clinique et (clivus) ou au niveau du rachis (sacrum, lombaire).
Radiologique Radiologie : IRM ( surtout T2) et TDM

Masse lobulée, gélatineuse, souvent infiltrante.

B. Examen Le prélevement est recu et préparé (fixation, inclusion
Histologique (Biopsie | en paraffine, microtomie, coloration H&E). L’examen
/| Extemporané) extemporané est un outil d’orientation, mais non

suffisant pour affirmer le diagnostic.

Etape 2 : Histologie et Evocation des Sécrétions Mucineuses

L’examen H&E (Hématoxyline & Eosine) met en évidence I’aspect classique du
chordome, caractérisé par un stroma myxoide abondant, ce qui déclenche
I’étape du diagnostic différentiel (DD).
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Observation Histologique
Principale

Interprétation / Evocation du DD

Cellules physaliphores :
Grandes cellules a
cytoplasme clair ou
vacuolisé, disposées en
cordons ou lobules.

Fortement suspect de Chordome

Stroma myxoide/mucoide
abondant (aspect brillant
ou translucide
macroscopiquement).

Nécessité de différencier des tumeurs riches en
mucine,

notamment : Chondrosarcome, Métastase
d’adénocarcinome mucineux.

Etape 3 : Résolution du Diagnostic Différentiel par Immunohistochimie (IHC)

L’IHC est I’étape clé du diagnostic de certitude. Il est recommandé d’utiliser
un panel minimal incluant Brachyury, CK/pan-CK, EMA, et S100.

Marqueur Objectif Diagnostic
Immunomarquage
Brachyury (TBXT) Marqueur spécifique et discriminant,

confirmant I’origine notochordale.

Cytokératines (CK / pan-CK)

Marqueur d’origine épithéliale/épithélioide

EMA (Antigéne Membranaire
Epithélial)

Marqueur positif pour le chordome

S100

Souvent positif dans les chordomes, mais non
spécifique.

52




du CHU Mohammed VI de Marrakech

8. Diagnostic Confirmé : Chordome Conventionnel

o Brachyury : POSITIF (nucléaire)
o CK / EMA : POSITIF
o S100 : POSITIF

o (L’association CK + / EMA + / Brachyury + est quasi pathognomonique du

chordome).

9. DD 1 : Chondrosarcome (Tumeur Myxoide osseuse)

o Brachyury : NEGATIF
o CK / EMA : NEGATIF
o S100 : POSITIF

o (Différenciation clé : Le chondrosarcome est S100 + mais CK - et

Brachyury -).

10. DD 2 : Métastase d’Adénocarcinome Mucineux (Tumeur a

Sécrétions Mucineuses)

o Brachyury : NEGATIF
o CK : POSITIF

o Marqueurs d’exclusion : CDX2 / CK20 NEGATIFS (aide a exclure une

origine colorectale métastatique)

o (Différenciation clé : L’adénocarcinome métastatique est CK + mais

Brachyury -).

Etape 4 : Conclusion et Sous-typage OMS

Résultat

Action / Classification

Profil IHC de type Chordome
Conventionnel confirmé :
Brachyury+/CK+ /EMA+

Diagnostic de Chordome confirmé.
Classer selon ’'OMS (Conventionnel,
Peu différencié, Dédifférencié).

Résultat atypique ou suspicion de
forme agressive

Tester INIT/SMARCB1 pour rechercher
un chordome peu différencié.

Résultat non concluant ou profil de
DD confirmé

Compléter par d’autres marqueurs si
nécessaire et corréler étroitement a
I’imagerie.
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En résumé, la présence du stroma myxoide et des cellules
physaliphores oriente fortement vers le chordome, mais c’est I’expression
spécifique du facteur de transcription Brachyury qui permet de lever
I’ambiguité diagnostique vis-a-vis des autres tumeurs « mucineuses » ou
myxoides (chondrosarcome, métastase)
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RESUME

CHORDOME : SERIE DE CAS ET REVUE DE LITTERATURE
H.RAIS, K.ANIBA, A.FAKHRI, F.E.HAZMIRI, L.BENAANTAR, M.EL OUAZZANI, M.R.NIMALI
11.Service d’anatomie pathologique. 2- Service de radiologie, Hopital ERRAZI, CHU
MOHAMED VI MARRAKECH.
Introduction

Les chordomes sont des tumeurs osseuses primitives rares développées aux dépens
des reliquats de la notochorde embryonnaire, ils constituent une entité parmi les tumeurs
primitives de I'os et des tissus mous, caractérisée par une croissance lente mais fortement
infiltrante..

Nous présentons douze cas de chordomes recueillis dans le service d’anatomie
pathologique sur une période de quatorze ans, de Janvier 2010 a Décembre 2024.

Mots clés : Chordome, Brachyurie, reliquats notochordaux, cellules physaliphores.

Observation

IL s’agit de 12 cas observés au service d’anatomie pathologique. A I’examen
macroscopique, le chordome apparait grossierement comme une masse lobulée avec une
surface gélatineuse. Au microscope, le chordome est composée de cordons de cellules
tumorales inclus dans une matrice myxoide et disposés en lobules séparés par des septa
fibreux. Les cellules tumorales ont un cytoplasme abondant et des vacuoles intra
cytoplasmiques. Les atypies cytonucléaires, le nombre de mitose et la présence de nécrose
définiront le grade du chordome. L’immunohistochimie montre une expression des
anticorps anti-CK, anticorps anti-EMA et la protéine S100. Le marqueur le plus spécifique
des chordomes est la brachyurie, une protéine nucléaire associée a la différenciation des
chordomes. Le diagnostique différentiel se pose essentiellement avec le chondrosarcome
et les carcinomes métastatiques tels que I'adénocarcinome mucineux et le carcinome
rénal a cellules claires.

Discussion et conclusion

Le chordome est une tumeur maligne rare développée a partir des résidus
embryonnaires, des restes de notochorde. Le diagnostic positif nécessite un examen
histologique minutieux associé a une étude immunohistochimique et une corrélation au

reste du bilan paraclinique afin de confirmer le diagnostique.
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ABSTRACT
CHORDOMA: CASE SERIES AND LITERATURE REVIEW
H.RAIS, K.ANIBA, A.FAKHRI, F.E.HAZMIRI, L.BENAANTAR, M.EL OUAZZANI, M.R.NIMAL
11.Department of Pathology 2. Department of Radiology, ERRAZI Hospital, Mohammed VI
University Hospital Center, Marrakech

Introduction : Chordomas are rare primary bone tumors that arise from remnants of
the embryonic notochord. They represent a distinct entity among primary bone and soft-
tissue tumors and are characterized by slow growth but marked infiltrative potential.
We report twelve cases of chordoma diagnosed in the Department of Pathology over a

fourteen-year period, from January 2010 to December 2024.
Keywords: Chordoma, Brachyury, Notochordal remnants, Physaliphorous cells.

Case Series : We collected 12 cases diagnosed in the Department of Pathology.
Macroscopically, chordoma typically presents as a lobulated mass with a gelatinous surface.
Microscopically, it is composed of cords and nests of tumor cells embedded in a myxoid
matrix and arranged in lobules separated by fibrous septa. Tumor cells exhibit abundant

cytoplasm with intracytoplasmic vacuoles.

Cytonuclear atypia, mitotic activity, and the presence of necrosis help determine the

histological grade.

Immunohistochemically, tumor cells express cytokeratins (CK), epithelial membrane
antigen (EMA), and S100 protein. The most specific marker for chordoma is brachyury, a

nuclear protein associated with notochordal differentiation.

The main differential diagnoses include chondrosarcoma and metastatic carcinomas,

particularly mucinous adenocarcinoma and clear cell renal cell carcinoma.

Discussion and Conclusion : Chordoma is a rare malignant tumor arising from
embryonic remnants of the notochord. Its definitive diagnosis requires careful histological
evaluation combined with immunohistochemical analysis, along with correlation with

radiologic and clinical findings, to ensure diagnostic accuracy.

57



du CHU Mohammed VI de Marrakech

e

4dal) aa) pall Lagie daal g c¥la Alula seaal) o) o)
Al 28y deae Jllaie (., s ea G, b Ael s el 2
dada (ralad) ARSI 38 pal) ¢ 3 Adlia il dalas 22 ) gyl dalaa-]
GES) s Gt

e Ly a0t 4 681 daalaall o)) Y1 (e (Chordoma) (osdll a sl axd 1 dasial)
AVl g pUaall A0 W1 A1) s¥) panm e (LSS a5 iall (5 edall Jiall WE Ol
o sall 5ol e s al sl il s o day gals andy s 35 )
el il dalias 8 Caeed o A ol e Alls e B e Aludis Jaall 138 o38
2024 a2 (N 2010 nl (e i s pdie @)l G20 e

Ay s WA g selall Jaall L&y 558y, 04N a0l ) rAgalifal) cilals

daliae 8 Leilaadle cumi Al 12 2 Al ol slati Al A — (g paad) a2}
) g il

o s 3 aaie AL <8 Ll 58 a gl el o ilall Ganill xie

&‘JDJM‘MJ‘}MMM\wdh;\}@mAWerj\u‘ﬁsJJGLSJQAAX\UAMS\JJQ}
LA et m}\PL@AWM@MJc (myxoid stroma)e\_da\;.q daa
AR A Sy i e 30k s daa )
A 3 g gy e slall CleludiV) aae g ey g il g A slall AudaaiDU) 3 sa g Cn sl A 23a5

22158100, s EMA 5 CK A Lay) 1 Lmpuail) Ao ial) Ayl gl
Dy b e (5950 Gig 0 A mall sl de o JSYI A3l (Brachyury) ¢uss)»
(soehl daall e ddiiall LA
Slila paad) g ¢ (Chondrosarcoma)&f\#ﬂ\ Ad g i)+ Ay Ay il andlinl) Jedi
Agdlall 4y o1 USIAY il o 5 aliall gard) Gl paad) Jio 4pb810

(g oeall Jaall A ial) W (g Ly ol Capd o )5 081 ) 5l) 1 AuadlAd) g B
‘_A\Aﬁb.a:}ﬂ_a cm)mwm\_m:mbmu}cm GMJMMM\M\J@}

83y Ganaldill aSl Cangs cﬁfﬂ\jww\«_\w\@@hﬂ\ 88 6

s

58



Profil épidémiologique et anatomopathologiques des chordomes : Experience du service d’anatomie pathologique
du CHU Mohammed VI de Marrakech

59



du CHU Mohammed VI de Marrakech

Fiche d’exploitation

1. Données administratives

o Code du dossier / ID patient :
o Date d’enregistrement :

2. Données sociodémographiques

« Age au diagnostic :

o« Sexe: O Homme O Femme

« Origine géographique (ville / région) :
o Profession (si disponible) :

3. Données cliniques

o Motif de consultation / symptomes initiaux :
O Douleur
O Déficit neurologique
OO0 Masse palpable
O Autres (préciser) :
o Durée d’évolution des symptomes :
o Localisation de la tumeur :
O Clivus
O Colonne cervicale
O Colonne thoracique
O Colonne lombaire
0 Sacrum
O Autre (préciser) :

4. Données radiologiques

o Type d’imagerie réalisée : O IRM O Scanner O Autre :
o Caractéristiques de I'imagerie :
o Tumeur lobulée O Oui OO Non
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o Composante osseuse [ Oui O Non
o Envahissement des tissus mous O Oui OO Non
o Précision / commentaires

5. Données anatomopathologiques

o Type de prélevement : [ Biopsie [ Piéce opératoire
« Type histologique :
O Chordome classique
O Chordome chondroide
O Chordome dédifférencié
O Autre / indéterminé
o Présence de cellules physaliphores : [0 Oui O Non
« Etude immunohistochimique :
o Brachyury: O + 0O —
o Cytokératines (CK AE1/AE3) : O + O —
o S100:0+ 0O -
o EMA: O+ 0O -
o Autres marqueurs :

6. Facteurs de risque potentiels

o Antécédents familiaux de chordome ou cancer apparenté : (1 Oui [J
Non OO Inconnu
o Antécédents personnels d’exposition aux radiations ionisantes :
O Oui (préciser) O Non O Inconnu
« Exposition professionnelle a des produits chimiques :
O Oui O Non O Inconnu
« Malformations ou anomalies développementales :
O Oui (préciser) OO Non O Inconnu
o Autres facteurs suspectés :
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7. Facteurs histopronostiques

« Type histologique :
O Chondroide (plutot favorable)
O Classique (intermédiaire)
O Dédifférencié (mauvais pronostic)
e Index Ki-67 (%) :
O <5%
O05-10%
O0>10%
« Atypies cellulaires / pléomorphisme : 0 Oui O Non
« Mitoses nombreuses : 00 Oui O Non
o Nécrose tumorale : 0 Oui O Non
« Envahissement des tissus mous, osseux ou méningés : O Oui O Non
o Autres marqueurs explorés (ex. : p53, EGFR) :
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Toutes les modifications réalisées ont été vérifiées par la rapporteuse de thése ainsi que par
les données de la bibliographie ci-joint :
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International Agency for Research on Cancer; 2020. (WHO classification of tumors series, 5th
edition; vol. 3)
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. Jambhekar NA, Rekhi B, Thorat K, Dikshit R, Agrawal M, Puri A.
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. Dodin et al.,

IMAGERIE DES CHORDOMES.

. ChaY]J, Suh YL.

Chordomas: histopathological study in view of anatomical location. J Korean Med Sci. 2019
Apr 8;34(14):e107. doi: 10.3346/jkms.2019.34.e107.

Hart J. Chordoma.

PathologyOutlines.com. Accessed November 22, 2025.
https://www.pathologyoutlines.com/topic/bonechordoma.html.

Junqueira LC, Carneiro J.

Histologie: texte et atlas. 13e éd. Paris: Elsevier; 2022.

Référence Netter (atlas d’images) : Netter Atlas of Human Anatomy (Elsevier)

Résumé clair avec schémas : Anatomie 3D - Visible Body : Base du crane

Référence pédagogique: Université de Lyon - Anatomie du crane et de la base du crane (PDF)
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Les traumatismes vertébro-médullaires graves aux urgences: Expérience du service des
urgences du CHU Mohammed VI de Marrakech.
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