ROYAUME DU MAROC
UNIVERSITE MOHAMMED V DE RABAT

FACULTE DE MEDECINE
Iyt st s Ands
Université Mohammed V de Rabat ET DE PHARMACIE
RABAT
Année: 2020 Theése N°: 144

METASTASE CUTANEE
D'UN ADENOCARCINOME BRONCHIQUE
(A& PROPOS D'UN CAS ET REVUE DE LA LITTERATURE)

THES%

Présentée et soutenue publiquement le: / /2020

PAR

Madame Chaimae NOURI
Neée le 13 Octobre 1994 a Tétouan

Pour ['Obtention du Diplome de
Huorteur en Mederine

Mots Clés : Adénocarcinome bronchique; Diagnostic; Métastase cutanée;
Traitement

Membres du Jury :

Monsieur Mountassir MOUJAHID Président &
Professeur de Chirurgie Générale Rapporteur
Monsieur Ahmed BOUNAIM Juge
Professeur de Chirurgie Générale

Monsieur Rahal MSSROURI Juge
Professeur de Chirurgie Générale

Monsieur Mohamed OUKABLI Juge
Professeur d'Anatomie Pathologique

Monsieur Hicham LARAQUI Juge

Professeur de Chirurgie Générale



Lo 11143 e W leeils 1505

el el Gl L) Lie

(32) apad| gjqu

it



UNIVERSITE MOHAMMED V
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE
RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 - 1969 : Professeur_Abdelmalek FARAJ

1969 - 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 - 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 - 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 - 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 - 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI
2003 - 2013 : Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI

ADMINISTRATION :
Doyen

Professeur Mohamed ADNAQUI
Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Brahim LEKEHAL
Vice Doyen charge de la Recherche et de la Coopé\ ration
Professeur Toufig DAKKA
Vice-Doyen chargé des Affaires Spéecifiques a la Pharmacie
Professeur Younes RAHALI
Secrétaire Général : Mr. Mohamed KARRA



1 - ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS ET PHARMACIENS

PROFESSEURS DE L'ENSEIGNEMENT SUPERIEUR :

Décembre 1984

Pr. MAAOUNI Abdelaziz

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi
Pr. SETTAF Abdellatif

Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. LACHKAR Hassan

Décembre 1988
Pr. DAFIRI Rachida

Décembre 1989
Pr. ADNAOUI Mohamed
Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Janvier et Novembre 1990
Pr. KHARBACH Aicha
Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
Pr. AZZOUZI Abderrahim

Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader

Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZAD Rachid

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMANI Rachida

Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

Pr. AHALLAT Mohamed

Pr. BENSOUDA Adil

Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
Pr. CHRAIBI Chafiq

Pr. EL OUAHABI Abdessamad

Pr. FELLAT Rokaya

Pr. JIDDANE Mohamed

Pr. TAGHY Ahmed

Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994
Pr. BENJAAFAR Noureddine
Pr. BEN RAIS Nozha

Médecine Interne - Clinigue Royale
Anesthésie —Réanimation
Pathologie Chirurgicale

Meédecine Interne

Radiologie

Médecine Interne -Doyen de la FMPR
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Anesthésie Réanimation- Doyen de FMPO
Néphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Générale

Pharmacie galénique

Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique Méd. Chef Maternité des Orangers
Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologie- Dir. du Centre National PV Rabat
Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale Doyen de FMPT
Anesthésie Réanimation
Gastro-Entérologie

Gynécologie Obstétrique
Neurochirurgie

Cardiologie
Anatomie ey %\
Chirurgie Générale /x;'*:’ 9y )
Microbiologie {g’/ X%J, ‘%
¥
i

Radiothérapie
Biophysique



Pr. CAOUI Malika

Pr. CHRAIBI Abdelmijid

Pr. EL AMRANI Sabah

Pr. EL BARDOUNI Ahmed
Pr. EL HASSANI My Rachid
Pr. ERROUGANI Abdelkader
Pr. ESSAKALI Malika

Pr. ETTAYEBI Fouad

Pr. IFRINE Lahssan

Pr. MAHFOUD Mustapha
Pr. RHRAB Brahim

Pr. SENOUCI Karima

Mars 1994

Pr. ABBAR Mohamed*

Pr. BENTAHILA Abdelali

Pr. BERRADA Mohamed Saleh
Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae
Pr. LAKHDAR Amina

Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Pr. BARGACH Samir

Pr. EL MESNAOUI Abbes

Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila

Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia

Pr. SEFIANI Abdelaziz

Pr. ZEGGWAGH Amine Ali Réanimation

Décembre 1996

Pr. BELKACEM Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdelkrim

Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. OUZEDDOUN Naima

Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan
Pr. BEN SLIMANE Lounis
Pr. BIROUK Nazha

Pr. ERREIMI Naima

Pr. FELLAT Nadia

Pr. KADDOURI Noureddine
Pr. KOUTANI Abdellatif

Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
Pr. TOUFIQ Jallal

Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doyen de la FMPA

Gynécologie Obstétrique
Traumato-Orthopédie

Radiologie

Chirurgie Générale - Directeur du CHIS
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique

Chirurgie Générale

Traumatologie - Orthopédie
Gynécologie -Obstétrique

Dermatologie

Urologie Inspecteur du SSM
Pédiatrie

Traumatologie - Orthopédie
Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie

Ophtalmologie
Génétique

Médicale

Chirurgie Pédiatrie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Néphrologie

Cardiologie Directeur HMI Mohammed V

Gynécologie-Obstétrique

Urologie

Neurologie

Pédiatrie Py T;(j;\
Cardiologie P ol '_Q% A
Chirurgie Pédiatrique !"g? - %
Urologie \'f:a . ﬁ %
Chirurgie Générale \% ABay v\f;
Pédiatrie %"“Cﬂvmoe

Psychiatrie Directeur Hop.A



Pr

. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

Pr
Pr
Pr
Pr

. BENOMAR ALI

. BOUGTAB Abdesslam
. ER RIHANI Hassan

. BENKIRANE Majid*

Janvier 2000

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABID Ahmed*
AIT OUAMAR Hassan

BOURKADI Jamal-Eddine

ECHARRAB EI Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AIDI Saadia

, AJANA Fatima Zohra
. BENAMR Said

. CHERTI Mohammed

. ECH-CHERIF EL KETTANI Selma

. EL HASSANI Amine

. EL KHADER Khalid

. GHARBI Mohamed EIl Hassan
. MDAGHRI ALAQOUI Asmae

Décembre 2001

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BALKHI Hicham*
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN EI Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*

EL HIURI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*

HRORA Abdelmalek

BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer

Gynécologie Obstétrique

Neurologie Doyen de la FMP Abulcassis
Chirurgie Générale

Oncologie Médicale

Hématologie

Pneumo-phtisiologie

Pédiatrie

Pédiatrie

Pneumo-phtisiologie Directeur Hgp. My Youssef
Chirurgie Générale

Chirurgie Générale

Pneumophtisiologie

Neurochirurgie

Anesthésie-Réanimation

Meédecine Interne

Neurologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie Réanimation

Pédiatrie - Directeur Hop.Cheikh Zaid
Urologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Pédiatrie

Anesthésie-Réanimation
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie /\\
Pédiatrie /[ s
Rhumatologie {§ [ J’;&: ‘%
Anatomie \1 Rin

o A
Radiologie \%, vf}
Radiologie v eroe
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie Pédiatrique
Chirurgie Générale
Pédiatrie - Directeur Hop. d'Enfants Rabat
Neuro-Chirurgie
Chirurgie Générale Directeur Hopital Ibn Sina




Pr. KABIRI EL Hassane* Chirurgie Thoracique

Pr. LAMRANI Moulay Omar Traumatologie Orthopédie

Pr. LEKEHAL Brahim Chirurgie Vasculaire Périphérique VV-D chargé Aff Acad. Est.
Pr. MEDARHRI Jalil Chirurgie Générale

Pr. MIKDAME Mohammed* Hématologie Clinique

Pr. MOHSINE Raouf Chirurgie Générale

Pr. NOUINI Yassine Urologie

Pr. SABBAH Farid Chirurgie Générale

Pr. SEFIANI Yasser Chirurgie Vasculaire Périphérique

Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia Pédiatrie

Décembre 2002

Pr. AL BOUZIDI Abderrahmane* Anatomie Pathologique

Pr. AMEUR Ahmed * Urologie

Pr. AMRI Rachida Cardiologie

Pr. AOURARH Aziz* Gastro-Entérologie

Pr. BAMOU Youssef * Biochimie-Chimie

Pr. BELMEJDOUB Ghizlene* Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Pr. BENZEKRI Laila Dermatologie

Pr. BENZZOUBEIR Nadia Gastro-Entérologie

Pr. BERNOUSSI Zakiya Anatomie Pathologique

Pr. CHOHO Abdelkrim * Chirurgie Générale

Pr. CHKIRATE Bouchra Pédiatrie

Pr. EL ALAMI EL Fellous Sidi Zouhair Chirurgie Pédiatrique

Pr. EL HAQURI Mohamed * Dermatologie

Pr. FILALI ADIB Abdelhai Gynécologie Obstétrique

Pr. HAJJI Zakia Ophtalmologie

Pr. JAAFAR Abdeloihab* Traumatologie Orthopédie

Pr. KRIOUILE Yamina Pédiatrie

Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss* Gynécologie Obstétrique

Pr. OUJILAL Abdelilah Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. RAISS Mohamed Chirurgie Générale

Pr. SIAH Samir * Anesthésie Réanimation

Pr. THIMOU Amal Pédiatrie

Pr. ZENTAR Aziz* Chirurgie Générale

Janvier 2004

Pr. ABDELLAH EI Hassan Ophtalmologie

Pr. AMRANI Mariam Anatomie Pathologique

Pr. BENBOUZID Mohammed Anas Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. BENKIRANE Ahmed* Gastro-Entérologie

Pr. BOULAADAS Malik Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Pr. BOURAZZA Ahmed* Neurologie

Pr. CHAGAR Belkacem* Traumatologie Orthopédie

Pr. CHERRADI Nadia Anatomie Pathologique

Pr. EL FENNI Jamal* Radiologie

Pr. EL HANCHI ZAKI Gynécologie Obstétrique VA

Pr. EL KHORASSANI Mohamed Pédiatrie {n “"’
Pr. HACHI Hafid Chirurgie Générale F P
Pr. JABOUIRIK Fatima Pédiatrie ° “ Ar



Pr. KHARMAZ Mohamed
Pr. MOUGHIL Said

Pr. OUBAAZ Abdelbarre *
Pr. TARIB Abdelilah*

Pr. TIJAMI Fouad

Pr. ZARZUR Jamila

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah

Pr. AL KANDRY Sif Eddine*
Pr. ALLALI Fadoua

Pr. AMAZOUZI Abdellah

Pr. BAHIRI Rachid

Pr. BARKAT Amina

Pr. BENYASS Aatif

Pr. DOUDOUH Abderrahim*
Pr. HAJJI Leila

Pr. HESSISSEN Leila

Pr. JIDAL Mohamed*

Pr. LAAROUSSI Mohamed
Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. SBIHI Souad

Pr. ZERAIDI Najia

AVRIL 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen*

Pr. BELMEKKI Abdelkader*
Pr. BENCHEIKH Razika

Pr. BIYI Abdelhamid*

Pr. BOUHAFS Mohamed ElI Amine
Pr. BOULAHY A Abdellatif*
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
Pr. DOGHMI Nawal

Pr. FELLAT Ibtissam

Pr. FAROUDY Mamoun

Pr. HARMOUCHE Hicham
Pr. IDRISS LAHLOU Amine*
Pr. JROUNDI Laila

Pr. KARMOUNI Tariq

Pr. KILI Amina

Pr. KISRA Hassan

Pr, KISRA Mounir

Pr. LAATIRIS Abdelkader*
Pr. LMIMOUNI Badreddine*
Pr. MANSOURI Hamid*

Pr. OUANASS Abderrazzak
Pr. SAFI Soumaya*

Pr. SEKKAT Fatima Zahra

Pr. SOUALHI Mouna

Pr. TELLAL Saida*

Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale

Rhumatologie

Ophtalmologie

Rhumatologie Directeur Hop. Al Ayachi Sale
Pédiatrie

Cardiologie

Biophysique

Cardiologie  (mise en disponibilité)
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie

Histo-Embryologie Cytogénétique
Gynécologie Obstétrique

Rhumatologie
Hématologie

O.R.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique

Chirurgie Cardio - Vasculaire. Directeur Hopital 1bn Sina Mé

Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Médecine Interne
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie - Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie

Radiotherapie T
Psychiatrie ',;"fr L300
Endocrinologie /2 / Sy p &
Psychiatrie (‘3 Xﬂr' *
Pneumo - Phtisiologie \f'% Raga,
Biochimie &,



Pr

. ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007

Pr
Pr
Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

M
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. ABIDI Khalid

. ACHACHI Leila

, ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi *
AMHAJJI Larbi *
AOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed *
BALOUCH Lhousaine *
BENZIANE Hamid *
BOUTIMZINE Nourdine
CHERKAOQUI Naoual *
EHIRCHIOU Abdelkader *
EL BEKKALI Youssef *
EL ABSI Mohamed

EL MOUSSAOQUI Rachid
EL OMARI Fatima
GHARIB Noureddine
HADADI Khalid *
ICHOU Mohamed *
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb

LOUZI Lhoussain *
MADANI Naoufel

MAHI Mohamed *

. MARC Karima
MASRAR Azlarab
MRANI Saad *

OUZZIF Ez zohra
RABHI Monsef*
RADOUANE Bouchaib*
SEFFAR Myriame
SEKHSOKH Yessine *
SIFAT Hassan *
TABERKANET Mustafa *
TACHFOUTI Samira
TAIDINE Mohammed Tarig*
TANANE Mansour *
TLIGUI Houssain
TOUATI Zakia

ars 2009

. ABOUZAHIR Ali *

. AGADR Aomar *

. AlIT ALI Abdelmounaim *

. AIT BENHADDOU EI Hachmia
. AKHADDAR Ali *

. ALLALI Nazik

Pneumo - Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Chirurgie générale
Chirurgie cardio vasculaire
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Anesthésie réanimation
Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologie

Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie cardio-vasculaire
Chirurgie générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale
Dermatologie

Radiothérapie

Microbiologie

Réanimation médicale
Radiologie

Pneumo phtisiologie
Hématologie biologique
Virologie

Biochimie chimie

Médecine interne

Radiologie

Microbiologie

Microbiologie

Radiothérapie

Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie-orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Médecine interne
Pédiatrie

Chirurgie Générale
Neurologie
Neuro-chirurgie
Radiologie




Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMINE Bouchra

ARKHA Yassir
BELYAMANI Lahcen
BJIJOU Younes
BOUHSAIN Sanae *
BOUI Mohammed *
BOUNAIM Ahmed *
BOUSSOUGA Mostapha *
CHTATA Hassan Toufik *
DOGHMI Kamal *

EL MALKI Hadj Omar

EL OUENNASS Mostapha*
ENNIBI Khalid *

FATHI Khalid
HASSIKOU Hasna *
KABBAJ Nawal

KABIRI Meryem
KARBOUBI Lamya
LAMSAOQURI Jamal *
MARMADE Lahcen
MESKINI Toufik
MESSAOUDI Nezha *
MSSROURI Rahal
NASSAR Ittimade
OUKERRAJ Latifa
RHORFI Ismail Abderrahmani *

Octobre 2010

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ALILOU Mustapha
AMEZIANE Taoufig*
BELAGUID Abdelaziz
CHADLI Mariama*
CHEMSI Mohamed*

DAMI Abdellah*

DARBI Abdellatif*
DENDANE Mohammed Anouar
EL HAFIDI Naima

EL KHARRAS Abdennasser*
EL MAZOUZ Samir

EL SAYEGH Hachem
ERRABIH lkram

LAMALMI Najat
MOSADIK Ahlam
MOUJAHID Mountassir*
NAZIH Mouna*

ZOUAIDIA Fouad

Décembre 2010

Rhumatologie
Neuro-chirurgie Directeur Hop.des Spécialités
Anesthésie Réanimation
Anatomie
Biochimie-chimie
Dermatologie

Chirurgie Générale
Traumatologie-orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Hématologie clinique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Médecine interne
Gynécologie obstétrique
Rhumatologie
Gastro-entérologie
Pédiatrie

Pédiatrie

Chimie Thérapeutique
Chirurgie Cardio-vasculaire
Pédiatrie

Hématologie biologique
Chirurgie Générale
Radiologie

Cardiologie
Pneumo-Phtisiologie

Anesthésie réanimation
Médecine Interne
Physiologie
Microbiologie
Médecine Aéronautique
Biochimie-Chimie
Radiologie

Chirurgie Pédiatrique
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Plastique et Réparatrice
Urologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Hématologie

Anatomie Pathologique

Directeur ERSSM




Pr.ZNATI Kaoutar

Mai 2012

Pr. AMRANI Abdelouahed Chirurgie pédiatrique
Pr. ABOUELALAA Khalil * Anesthésie Réanimation
Pr. BENCHEBBA Driss * Traumatologie-orthopédie
Pr. DRISSI Mohamed * Anesthésie Réanimation
Pr. EL ALAOUI MHAMDI Mouna Chirurgie Générale

Pr. EL KHATTABI Abdessadek * Médecine Interne

Pr. EL OUAZZANI Hanane * Pneumophtisiologie

Pr. ER-RAJI Mounir Chirurgie Pédiatrique
Pr. JAHID Ahmed Anatomie Pathologique
Pr. RAISSOUNI Maha* Cardiologie

* Enseignants Militaires
Février 2013

Pr. AHID Samir Pharmacologie

Pr. AIT EL CADI Mina Toxicologie

Pr. AMRANI HANCHI Laila Gastro-Entérologie

Pr. AMOR Mourad Anesthésie Réanimation
Pr. AWAB Almahdi Anesthésie Réanimation
Pr. BELAYACHI Jihane Réanimation Médicale
Pr. BELKHADIR Zakaria Houssain Anesthésie Réanimation
Pr. BENCHEKROUN Laila Biochimie-Chimie

Pr. BENKIRANE Souad Hématologie

Pr. BENNANA Ahmed* Informatique Pharmaceutique
Pr. BENSGHIR Mustapha * Anesthésie Réanimation
Pr. BENYAHIA Mohammed * Néphrologie

Pr. BOUATIA Mustapha Chimie Analytique et Bromatologie
Pr. BOUABID Ahmed Salim* Traumatologie orthopédie
Pr BOUTARBOUCH Mahjouba Anatomie

Pr. CHAIB Ali * Cardiologie

Pr. DENDANE Tarek Réanimation Médicale
Pr. DINI Nouzha * Pédiatrie

Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Mohamed Ali Anesthésie Réanimation
Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Najwa Radiologie

Pr. ELFATEMI NIZARE Neuro-chirurgie

Pr. EL GUERROUJ Hasnae Médecine Nucléaire

Pr. EL HARTI Jaouad Chimie Thérapeutique
Pr. EL JAOUDI Rachid * Toxicologie

Pr. EL KABABRI Maria Pédiatrie

Pr. EL KHANNOUSSI Basma Anatomie Pathologique
Pr. EL KHLOUFI Samir Anatomie

Pr. EL KORAICHI Alae Anesthésie Réanimation
Pr. EN-NOUALI Hassane * Radiologie

Pr. ERRGUIG Laila Physiologie

Pr. FIKRI Meryem Radiologie

Pr. GHFIR Imade Médecine Nucléaire

Pr. IMANE Zineb Pédiatrie

Pr. IRAQI Hind Endocrinologie et maladies métaboliquc



Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

KABBAJ Hakima
KADIRI Mohamed *
LATIB Rachida
MAAMAR Mouna Fatima Zahra
MEDDAH Bouchra
MELHAOQUI Adyl
MRABTI Hind
NEJJARI Rachid
OUBEJJA Houda
OUKABLI Mohamed
RAHALI Younes
RATBI Ilham
RAHMANI Mounia
REDA Karim *
REGRAGUI Wafa
RKAIN Hanan
ROSTOM Samira
ROUAS Lamiaa
ROUIBAA Fedoua *
SALIHOUN Mouna
SAYAH Rochde
SEDDIK Hassan *
ZERHOUNI Hicham
ZINE Ali *

* Enseignants Militaires

AVRIL 2013

Pr.

EL KHATIB MOHAMED KARIM*

MARS 2014

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ACHIR Abdellah
BENCHAKROUN Mohammed
BOUCHIKH Mohammed

EL KABBAJ Driss *

EL MACHTANI IDRISSI Samira *
HARDIZI Houyam

HASSANI Amale *

HERRAK Laila

JANANE Abdellah

JEAIDI Anass *

KOUACH Jaouad*
LEMNOUER Abdelhay*
MAKRAM Sanaa *
OULAHYANE Rachid*
RHISSASSI Mohamed Jaafar
SEKKACH Youssef*

TAZI MOUKHA Zakia

Microbiologie

Psychiatrie

Radiologie

Médecine Interne
Pharmacologie
Neuro-chirurgie
Oncologie Médicale
Pharmacognosie

Chirugie Pédiatrique
Anatomie Pathologique
Pharmacie Galénique Vice-Doyen a la Pharmacie
Génétique

Neurologie
Ophtalmologie
Neurologie

Physiologie

Rhumatologie

Anatomie Pathologique
Gastro-Entérologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Gastro-Entérologie
Chirurgie Pédiatrique
Traumatologie Orthopédie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale

Chirurgie Thoracique
Traumatologie-Orthopédie
Chirurgie Thoracique
Néphrologie
Biochimie-Chimie
Histologie- Embryologie-Cytogénétique
Pédiatrie

Pneumologie

Urologie

Hématologie Biologique
Génycologie-Obstétrique
Microbiologie
Pharmacologie

Chirurgie Pédiatrique
ccv

Médecine Interne
Génécologie-Obstétrique




DECEMBRE 2014

Pr. ABILKACEM Rachid*

Pr. AIT BOUGHIMA Fadila

Pr. BEKKALI Hicham *

Pr. BENAZZOU Salma

Pr. BOUABDELLAH Mounya
Pr. BOUCHRIK Mourad*

Pr. DERRAIJI Soufiane*

Pr. DOBLALI Taoufik

Pr. EL AYOUBI EL IDRISSI Ali
Pr. EL GHADBANE Abdedaim Hatim*
Pr. EL MARJANY Mohammed*
Pr. FEJJAL Nawfal

Pr. JAHIDI Mohamed*

Pr. LAKHAL Zouhair*

Pr. OUDGHIRI NEZHA

Pr. RAMI Mohamed

Pr. SABIR Maria

Pr. SBAI IDRISSI Karim*

AQOUT 2015
Pr. MEZIANE Meryem
Pr. TAHIRI Latifa

PROFESSEURS AGREGES:

JANVIER 2016

Pr. BENKABBOU Amine
Pr. EL ASRI Fouad*

Pr. ERRAMI Noureddine*
Pr. NITASSI Sophia

JUIN 2017

Pr. ABI Rachid*

Pr. ASFALOU llyasse*

Pr. BOUAYTI El Arbi*

Pr. BOUTAYEB Saber

Pr. EL GHISSASSI Ibrahim
Pr. HAFIDI Jawad

Pr. OURAINI Saloua*

Pr. RAZINE Rachid

Pr. ZRARA Abdelhamid*

NOVEMBRE 2018
Pr. AMELLAL Mina
Pr. SOULY Karim
Pr. TAHRI Rjae

*Enseignants Militaires

Pédiatrie

Médecine Légale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Maxillo-Faciale
Biochimie-Chimie

Parasitologie

Pharmacie Clinique
Microbiologie

Anatomie
Anesthésie-Réanimation
Radiothérapie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
O.R.L

Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Pédiatrique

Psychiatrie

Meédecine préventive, santé publique et Hyg.

Dermatologie
Rhumatologie

Chirurgie Générale
Ophtalmologie
O.R.L

OR.L

Microbiologie

Cardiologie

Meédecine préventive, santé publique et Hyg.
Oncologie Médicale

Oncologie Médicale

Anatomie

O.R.L

Meédecine préventive, santé publique et Hyg.
Immunologie

Anatomie
Microbiologie
Histologie-Embryologie-Cytogénétique



2 - ENSEIGNANTS-CHERCHEURS SCIENTIFIQUES

PROFESSEURS/Prs. HABILITES

Pr. ABOUDRAR Saadia

Pr. ALAMI OUHABI Naima

Pr. ALAOUI KATIM

Pr. ALAOUI SLIMANI Lalla Naima

Pr. ANSAR M'hammed

Pr .BARKIYOU Malika

Pr. BOUHOUCHE Ahmed

Pr. BOUKLOUZE Abdelaziz Applications
Pr. CHAHED OUAZZANI Lalla Chadia
Pr. DAKKA Taoufiq

Pr. FAOUZI Moulay EI Abbes

Pr. IBRAHIMI Azeddine

Pr. KHANFRI Jamal Eddine

Pr. OULAD BOUYAHYA IDRISSI Med
Pr. REDHA Ahlam

Pr. TOUATI Driss

Pr. ZAHIDI Ahmed

Shet de Soivine des ReosOlNies

Physiologie

Biochimie chimie

Pharmacologie
Histologie-Embryologie

Chimie Organique et Pharmacie Chimique
Histologie-Embryologie

Génétique Humaine
Pharmaceutiques

Biochimie chimie

Physiologie

Pharmacologie

Biologie moléculaire/Biotechnologie
Biologie

Chimie Organique

Chimie

Pharmacognosie

Pharmacologie

Mise a jour le 04/02/2020
Khaled Abdellah

Chef du Service des Ressources Humaines

FMPR

Hipadnes



)
E%s%‘% 2 2 %ﬁ%;

Dédicaces

%

A
A

'ﬁ}}w




A mon cher pere

Depuis que j'étais toute petite vous aviez ce réve que
votre fille soit un jour médecin et le voici en train de se

réaliser, vous m’avez toujours soutenu, merci

pour votre amour, pour tous les principes que vous
m’avez transmis, pour avoir toujours cru en moi, pour vos
sacrifices, vos prieres vos conseils et pour I’encouragement

sans limites que vous ne cessez de m’offrir...

Aucun mot ne se pourra exprimer mon amour pour Vous

et mon immense reconnaissance.

Veuillez trouver dans ce modeste travail I'expression de
mes sentiments les plus forts, mon profond respect et ma plus

grande gratitude.

Que Dieu vous bénisse et vous préte bonne santeé et

longue vie.



A ma chere mere

Vous m'avez encouragé tout au long de mon chemin
malgre toutes les difficultés, vous n’étes pas seulement ma
mere vous étes la copine qui me guidait chaque jour face a

tous les obstacles que j’ai rencontre,
VOUS avez Ccru en moli, je suis reconnaissante pour votre amour
Incessant, vos prieres, votre soutien
dans les moments difficiles,

pour votre courage et patience...

Aucun mot ne se pourra exprimer mon amour pour Vous

et mon immense reconnaissance.

Veuillez trouver dans ce modeste travail I'expression
de mes sentiments les plus forts, mon profond respect

et ma plus grande gratitude.

Que Dieu vous bénisse et vous préte bonne santeé et

longue vie.



A ma chere sceur

Aucune phrase, aucun mot ne saurait exprimer

a sa juste valeur le respect et I'amour que je vous porte.

Vous m'avez entouré d'une grande affection,
et vous avez été toujours pour moi un grand support

dans mes moments les plus difficiles.

Sans vos précieux conseils, je n'aurais pu surmonter le stress

de ces longues années d'étude.

Vous m'avez apporté toute la tendresse

et I'affection dont j'ai eu besoin.
A travers ce modeste travail, je vous remercie

Que Dieu vous bénisse et vous préte bonne

santé et longue vie.



A la mémoire de mon cher frere

J'aurais bien voulu que vous soyez parmi

nous en ce jour meémorable.

Vous dessiniez chaque jour le sourire sur nos visages
avec ton sens d’humour incomparable, comme si vous saviez

gu’un jour nous auront besoin de ces beaux souvenirs

Vous me manquez énormément, j’espere que vous allez
bien la ou vous étes, je vous dois tout le respect mon cher frere,

je n’oublierai jamais votre amour, et votre tendresse.

Que la clémence de Dieu regne sur vous

| [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
L |
afin d’apaiser notre chagrin aprés ton départ. i
I i
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
| et que sa miséricorde apaise votre ame. ;;
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [
I [



A mes chers amis
Dounia NAKRO, Anas MESOUBER
Nour MASSOUAB
Vous étes la lumiere qui illustre mon chemin
Sans vos conseils je ne pouvais pas continuer
Ce long périple
Je vous suis reconnaissante pour tout le respect
Et I’'amour que vous m’avaient montre
Au fil des annees, quand j’ai perdu espoir

Qu’il existait encore des gens sur terre qui peuvent

aimer inconditionnellement.

Je vous dedie ce travail en témoignage

de mon amour et affection. Que dieu vous protege



«
%wa

T
H)

Remerciements

£ AU,
o =
DM <




A notre Maitre Président et Rapporteur de these
Monsieur le Professeur M.MOUJAHID
Professeur de chirurgie viscérale a "THMIMV

Nous tenons a vous exprimer notre profonde
reconnaissance pour I’honneur que vous nous avez fait
en acceptant de nous confier ce travail
Et nous guider a chaque étape de sa réalisation avec rigueur
et bienveillance.

Malgré vos obligations professionnelles,
vous étiez toujours disponible
Et vous nous avez toujours accueillis avec sympathie,
sourire et cordialite.

NouS ne vous remercierons jamais assez pour
votre encadrement d’excellente qualite,
votre implication, vos précieux conseils
et vos encouragements inlassables.

Votre compétence, votre altruisme et vos qualités humaines
Font de vous le meilleur modele a suivre. Nous vous dédions ce travail

comme témoignage de notre gratitude et de notre profond respect.



Mr. A. BOUNAIM

A notre maitre et juge de these
Professeur de chirurgie viscérale a THMIMV
notre consideration.



A notre maitre et juge de these
Mr. R. MSROURI
Professeur de chirurgie viscérale
au centre hospitalier Avicenne
impressionnées par vos qualités humaines et
professionnelles.
éternelle reconnaissance.

o



A notre maitre et juge de these
Mr. M. OUKABLI
Professeur en anatomopathologie a 'THMIMV
notre reconnaissance et notre gratitude. o

ooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo



A notre maitre et juge de these
Mr. H. LARAQUI
Professeur de chirurgie viscérale a "THMIMV

en acceptant de juger cette these.
Nous avons apprécie vos qualites d’enseignant et de

médecin, votre dynamisme et votre extréme sympathie.
] reconnaissance et notre gratitude. j



) A
=

Liste des abréviations

e nure
N




LISTE DES ABREVIATIONS

ACCP American College of Chest Physicians

ADH : Hormone anti diuretique

ASA : American society of anesthesiology
Ber-EP4 : Platelet endotheliale ashesion molecule
BPCO : Broncho-pneumopathie chronique obstructive
C8 : Vertebre cervicale numero 8
CAMb5/6 : Cell adhesion molecule 5/6

CAN . Australian cancer network

CCA : Cancer Council d”Australie

CEA : Antigen carcino embryonaire

CK20 : Cytokeratin 20

CK7 : Cytokeratin 7

CVv : Compliance ventilatoire

D1 : Vertébre dorsale numéro 1

ECG : Electrocardiographie

EFR : Exploration fonctionnelle respiratoire
FDG : Fluorodesoxyglucose

FED : Forum europeen de dermatologie
FID : Fosse iliaque droite

GB : Globules blancs

Hb : Hémoglobine

HPV : Papillomavirus humain

IMC - Indice de masse corporelle

IRM . Imagerie par resonance magnetique

LIG : Lobe inferieure du poumon gauche



MCPyV
MSKCC
NCCN
NFS
PAHSs
Pds
PET-scan
PTBA
PTOA
RCP
SCR
SUV
TCK
TDM
TNF
TNM
TP
TTF1
VEMS

: Merkel cell polymavirus

: Memorial Sloan Kettering cancer center

: The national comprehensive cancer network

: Numération formule sanguine

: Polycyclic aromatique hydrocarbons

: Poids

: Tomographie par émission de positrons

: Par ponction-biopsie trans-bronchique a I’aiguille
Par ponction-biopsie trans-cesophagienne a I’aiguille
: Réunion de concertation pluridisciplinaire

. Silice cristalline respiratoire

. Standardized uptake value

: Temps de céphaline kaolin

: Tomodensitometrie

: Tumor necrosis factor

: Ttumeur, N:adénopathie, M:métastase

: Temps de prothrombine

: Thyroid transcription factor 1

: Volume expiratoire maximal par seconde



e

Liste des llustrations

= A=
# -
D) %ﬁ




LISTE DES FIGURES

Figure 1 : vue antérieure de la couche musculofasciale............c.ccoovvviiiiiiiiiicic 8
Figure 2 : vue antérieure du muscle grand droit et ses rapports et ses rapports ................... 10
Figure 3: vue antérieure du muscle pyramidal ............coooviiiiniiiii e, 11
Figure 4: vue antérieure gauche du muUSCIe tranSVEISE .........cccerieieiieiieiieieene e, 12
Figure 5: vue antérieure du muscle oblique INtErnNe..........ccooeviiiiiiiiiciie e 13
Figure 6: vue antérieure du muscle oblique eXtErNe ..........cooveiierieiieiie e, 14
Figure 7: image montrant vascularisation de la paroi abdominale.............c.ccccoviiiiiinnnn 15
Figure 8: image montrant innervation de la paroi abdominale.............c.cccoovviiiiiiniincnnnn, 16

Figure 9: pathogenése des métastases cutanées. Diagramme qui compare le modeéle
classique de production de métastases avec les hypotheses les plus récentes. Source :
SANCNEZ-GANCIA ... veevie ettt et e e e e st e et e e et e e erteenneeeaeearae s 20

Figure 10: Image scannographique d* une masse pulmonaire du segment apical du lobe
inferieure du poumon gauche, de densité tissulaire mesurant 82mm dans son grand axe, a

contours spéculé avec des CalCIfiCatioNS ...........ccocoiiriieiiiie e 24
Figure 11 : Photo de la masse de la fosse iliaque droite (photo Pr. Moujahid)................... 25
Figure 12 : scanner abdominopelvien montrant une masse pulmonaire basale gauche
englobant I"aorte descendante mesurant (97*78MM) .........cccoiiriiriiiiinie e 26
Figure 13: scanner abdominopelvien montrant une masse tissulaire du flanc droit homogéne
polylobée mesurant 70mm*36mm*55 mm sans extension intra abdominal............................ 26
Figure 14: PET- scan montrant une masse pulmonaire postéro-basale gauche mesurant
84MM X99MM XLOOMIM oottt e et e e e et b e e e e nnbr e e s snbe e e e e e naeeas 27
Figure 15: PET-scan montrant une masse hypermetabolique sous cutanée pariétale de la
fosse iliaque droite, bilobée, mesurant 56mMmMx35MMX4AIMM .......c.covvviiiieeiieeiie e 28
Figure 16: vue opératoire apres résection totale de la tumeur ..........cccocvveieniiiie e, 29

Figure 17: photo de la piece opératoire (a droite), piece opératoire coupée en deux tranches
avant envoie au service d anatomopathologie (& gauche) ........cccocceviviiiiiiinnieicce e, 29

Figure 18: wvue microscopique montrant une prolifération adénocarcinomateuse a
différenciation muCIiNEUSE HEXLO ......covieiiiiic et 30



Figure 19: Vue microscopique montrant prolifération adénocarcinomateuse a différenciation
MUCINEUSE HEXAD ...ttt e e st e e st e e et e e et e e ense e e e sneeenneeeenns 31

Figure 20: Vue microscopique montrant absence d expression nucléaire du TTF1 (x100) ...31

Figure 21: cancer métastatique avancé du poumon chez une femme de 68 ans, qui présente

un nodule cutané métastatique a I’épaule gauche de 3 cm de diametre............ccceeevvevveennn, 40
Figure 22: Nodule cutané du cuir chevelu avec épiderme UICEré..........cccoovvvverenieiinneennnnn, 41
Figure 23: une plaque érythémateuse solitaire de forme irréguliere.............cccocevvevieinnnnnnn, 42
Figure 24: Le nodule de SeeUr Mary JOSEPN ........ccuveiiiiiieiiieiie e 43
Figure 25: métastases cutanées d allure herpétiforme...........cccccoveiiiiiiiiiiic s, 44

Figure 26 : cancer du poumon métastatique chez un patient, évoluant vers une métastase du
bout du nez, appelé également le signe du nNez de CIOWN. ..........ccceevieeiiiiie e, 45

Figure 27: adénocarcinome métastatique du poumon montrant une architecture glandulaire,
associé a une invasion lymphovasCUlAITe. ............ccooeiiiiiiiei e 46

Figure 28: grandes cellules pléomorphes, certaines avec un cytoplasme clair, le noyau étant
déplacé vers la périphérie en imitant une "bague a chaton". Dans un carcinome herpétiforme
(Hematoxylinaeosing, X100.)......cueiieiieiieieaiesiie ettt st e sreesbe e ereenreenee e 47

Figure 29: Coloration a I’hématoxyline éosine, X100 (A) X200 (B)......ccevveereerenivernrrieennenn, 48

Figure 30: radiographie thoracique de face montrant une opacité para-hilaire gauche
T 0T o (PR 57

Figure 31: image scanographique montrant un processus hyperdense suspect en regard de la
DITUrCAtION DIONCNIGUE ......eiiiieiie e 58

Figure 32: images de fibroscopie bronchique normale (a gauche), image durant une
fibroscopie bronchique objectivant un processus proximale suspect (a droite)..................... 59

Figure 33: Exemple d’aiguille automatique (Monopty) pour biopsie sous scanner, Sous
échographie, ou pour lésions sous-cutanées ou ganglionnaires palpables cliniquement. Elle
peut également étre utilisée en peropératoire pour les examens extemporanés...................... 60

Figure 34: TDM abdominale en coupe transversale, réalisée sur notre patient montrant une
volumineuse masse suspecte hyperdense, a contour net et régulier, en regard du muscle droit
o LcB = oo [o] =T o U SPS USRS 61

Figure 35: image d’une exérése de la masse cutanée pour une étude histologique................ 62



Figure 36: fort grossissement montrant les structures glandulaires doublées par des cellules
atypiques dans une métastase cutanée d'un adénocarcinome bronchique non
A PELIE CEHUIE. ... e e e e e 65

Figure 36: de nombreux noyaux des cellules néoplasiques qui expriment une
IMMUNOFEACTIVITE AU TTH-L. ...oiiiiiiiiiiii et re e e aee e 67

Figure 38: image échographique du foie montrant une lésion hypoéchogéne du lobe droit

Figure 39: TDM abdominale sans injection de produit de contraste montrant de multiples
Iésions hépatiques avec calcifications amorphes..........cocveviiie i 70

Figure 40: une TDM abdominale aprés injection de produit de contraste pendant la phase
portale de la méme coupe ci-dessus, qui montre de multiples lésions hépatiques
hypovasculaires, dont la plus grande présente une nécrose centrale. ............ccoeceeveriereennnn, 71

Figure 41: mise en évidence d’une progression active d'une métastase cérébrale. Images
axiales pondérées en T1 apres gadolinium a 12 (a) et a 15 mois (b) aprés radiothérapie pour
une métastase frontale Aroite. .........ccocivviiiiiii e 72

Figure 42: scintigraphie osseuse montrant des métastases osseuses au niveau du rachis, la
cage thoraCiqUe €t 18 DASSIN........uiiiiiee it e e e et e e e e enneee s 74

Figure 43: PET SCAN réalisé chez notre patient montrant une fixation du 18FGD limitée a la
tumeur primitive ainsi que la métastase, sans fixation ganglionnaire médiastinale ni fixation
PAtNOIOGIQUE & TISTANCE.......ccuiiiiiiiie et nae e sre e e ne e 76

Figure 44: micrographie électronique des cellules de Merkel. Les cellules tumorales sont
rondes avec une chromatine fine poussiéreuse mesurant de 80 a 100 nm de diamétre (petites
fleches). Le processus cytoplasmique contient de nombreux granules sécrétoires disposé en
EFADBCUIE. . .eeiee e et e e aa e 79

Figure 45: principe de I"électrochimiothérapie ...........ccocoviiiiiiiiiec e, 89



LISTE DES TABLEUAX

Tableau 1: tableau montrant fréquence des métastases cutanées selon I'age et le sexe......... 36

Tableau 2: tableau montrant les tumeurs pulmonaires ainsi que différentes tumeurs
primaires les plus courantes donnant lieu a des métastases cutanées selon le site des
QL= e 7= TSRS 37



e

\m

Sommaire

s
-&%ﬁ




SOMMAIRE

I. INTRODUCTION Lottt 2
1. RAPPEL HISTORIQUE :...cooiiiii e 5
HHL.RAPPEL ANATOMIQUE ..o 8
IV. PHYSIOPATHOLOGIE :.....oooiiiiieeeeeeee e 18
V. MATERIELS ET METHODES : .......cooiiitiee s 22
V1. EPIDEMIOLOGIE .......ooiiioiieoeeeeeee et 34
A. DoNNées epidemIOlOgIQUES : ......ccceeiiiiiiieiiie it 34
1) Selon la répartition geographiqUe :.........cccveiieeriiieiiee e 34

2) SEION 18 SEXE ..ottt s 34

3) SEION TAQR ..ot 35

4) Selon 1Ioriging ethNIQUE .......ooiiiiiiieiee s 36

5) Selon la topographie (taD2) ..o 37

B. FACTEUIS dE MSOUE ...ttt 38
VII. ANATOMOPATHOLOGIE .....ccoiiiiiie e 40
A. ASPECE MACTOSCOPIGUE ...t iitie sttt ettt et ettt sttt nba e sneeesrne e 40
B. ASPECT MICIOSCOPIGUE. ......uiiitiiitieiiie ettt ettt sttt eenee s 46
C. TYPES A'EXLENSION: ....eiiiiiiiiieiiie ettt 48
VI DIAGNOSTIC ...t 50
A. DIagnoStiC POSITIT.....ccuiiiiiiiiieii e 50
1) DONNEES CHINIQUES ...ttt 50

a) Donnees en rapport avec la tumeur primitive @ .......ccocvvveiiiie e, 50

2).1 SIgNES FESPITALOINES :...cvveiieeiiieiiie ettt 50



b) Données en rapports avec la tumeur Secondaire : ..........cccocevvivveeviieeesinneennn 54

D).1 DElai d apParition :........ccceeiieiiieiiie e 54
0).2 ASPECE CHNIQUE & ..ttt 54
D)3 IO it 56
2) EXamens paraCliniQUES.........ccuieieieiiieniiie ittt 56
a) Examens en rapport avec la tumeur primitive........cccccoevveviiveeviiiee s, 56
a).1 Radiographie pulmonaire............cccooiiiiiieiiie e 56
2).2 TDM thOTaCiQUE .......eoivieiiieiiie e 57
a).3 Fibroscopie BronChique...........cccooi i 58
).4 BIopSie PUIMONAITE .........oiiiiiiiieiiie e 59
b) Examens en rapport avec la tumeur Secondaire..........ccocvevvvveevvveesivvneenn, 60
b).1 Echographie pariétale ..o 60
b).2 TDM abdomino-pelViEnne. ........c.cooiiiiiiiiiie e 61
D).3 BIOPSIe de 12 MASSE ......eoiiieiiie e 62
b).3.1 Etude histopathologie..........ccooviiiiiiiiii e 62
b).3.2 Etude immunohistoChiMIQUE .........c.covviiiiiiiiieie e 65

3) Bilan d eXtenSION ......cciviiiiieie s 67
a) bilan d opérabilite ©..........coooiiii 67
D) bilan de réSEcabilite & ........ccooiiiiii 69
b).1 Echographie abdominale ..., 69
b).2 TDM thoraco-abdomino-pelvienne...........cccooeeiieiinniie i 70
D).3 IRM CErehrale........cooiiiiiiie 72
D).4 SCINtIGraphie 0SSBUSE ......c.veiiiieiiie et 73
D).5 PET-SCAN. ... .ottt e et e e e e 75

D).6 Bilan DIOIOgIQUE .......coviiiiiii 77



B. Diagnostic differentiel ... 77

IX.EVOLUTION o, 81
X TRAITEMEN T L annnnnnnes 83
N = T | PP 83
B. MOYENS tNEraPEULIQUES ..ottt ettt sttt eas 83

1) Moyens en rapport avec la tumeur PrimitiVe ..........cocvoiieiieiieie e 83

@) MOYENS CRITUIGICAUX ...ttt 83

D) MOYENS MEAICAUX ...ttt ettt nre s 83

C) MOYENS INSTIUMENTAUX .....c.vveveeieie ettt ettt ettt et et e et e e nee e e 84

2) Moyens en rapport avec la tUmeur SECONTAINE. ........ccviiiiriiiiieiee s 84

@) MOYENS CRITUIGICAUX ...ttt 84

D) MOYENS MEICAUX. ....eveeueiitieiie ittt ettt ettt bt s e nbeenes 86

C) MOYEN INSTIUMENTAUX ....veuvveieesiieeite ettt sttt ettt et e e e et e e e enee e e 87

3) SOINS PAITALITS. ... e 90

Co INAICALIONS ... ettt b ettt ettt ettt nre e 91
XE. LA SURVEILLANCE (..ot n s se e nibae et saaee e 95
XEL  PRONOSTIC . ittt sttt st e et e e e st e e e st e e e s e e s baeeesnnbaeeenas 98



Q
s %‘}fa%;

Introduction




INTRODUCTION :

Les métastases cutanées désignent la croissance de cellules cancéreuses
dans la peau provenant d'un cancer interne, avec lequel elles ne sont plus en
continuité. Joan Massagué du MSKCC définit ainsi parfaitement ce concept: "
la métastase émerge de [I’évolution somatique d'une cellule cancéreuse
génétiquement diversifiee sous les pressions sélectives d'un environnement qui

impose des regles strictes sur le comportement des cellules " [1].

En géneéral, les cancers qui ont tendance a se métastaser a d'autres organes
impliguent aussi la peau. Ainsi le cancer du poumon, qui Se propage au cerveau,
aux os, au foie et aux glandes surrénales, est aussi responsable de la majorité des
métastases cutanees chez I'homme et est la deuxieme source de métastases
cutanees apres le cancer du sein chez la femme. [2] [3] a |'échelle international
les métastases cutanées surviennent chez 0,7 % a 9,0 % de tous les patients
atteints de cancer [4] et ne représentent que 2 % de toutes les tumeurs cutanées.
[5] Environ 1 a 12 % des patients atteints d'un cancer du poumon développeront

des métastases cutanées. [6].

Cliniguement, le cancer du poumon peut dans certain cas étre signalé
uniquement par des métastases cutanées, vu que la lésion primaire reste souvent
insidieuse. Comme toutes les autres lésions metastatiques, les meétastases
cutanées refletent la progression de la malignité primaire. Les médecins doivent
donc en reconnaitre l'importance. [7] Un large spectre morphologique
dapparences cliniques a été décrit. Cette variable morphologie clinique
comprend des nodules, des papules, des plaques et parfois des ulceres. Autres

expressions cliniques moins fréquentes de métastases cutanées sont les éruptions



de type herpes et érysipéle. [8] Dans la plupart des cas, les métastases cutanées
se développent apres le diagnostic initial de la tumeur maligne interne primaire
et tard dans I'évolution de la maladie. Dans de tres rares cas, des meétastases
cutanées peuvent survenir en méme temps ou avant que le cancer primaire ait
été détecté [9,10].

Les métastases cutanées sont rares, mais elles sont d'une importance
clinique majeure car elles indiquent géneralement une maladie avancee, d ou
I’intérét d'une prise en charge thérapeutique précoce et adaptee [11] Le
pronostic de la maladie au stade métastatique est habituellement sombre. [12]
puisque pres de la moitié des malades décede dans les 6 mois suivant le
diagnostic. La survie dépend avant tout du cancer primitif, le cancer pulmonaire

étant le plus défavorable. [13]

Nous rapportons dans ce travail le cas d un patient admis au Service de
Pneumologie pour des hémoptysies a répétition avec découverte d’une masse
abdominale prise en charge par le Service de Chirurgie Viscérale de I’Hépital
Militaire Mohamed V a Rabat.
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Il. RAPPEL HISTORIQUE:

Le cancer du poumon n'était pas frequent avant l'arrivée de la cigarette ; il
n'‘a méme pas été identifié comme une maladie distincte jusqu'en 1761, ou les
premiers cas se sont finalement dévoilés. Divers aspects du cancer du poumon

ont été décrits par la suite avec plus de précisions en 1810. [14]

En 1838, Vel- peau a décrit le " cancer en cuirasse ", une description
choisie en raison de la ressemblance de ce type de cancer métastatique avec le

plastron métallique d'un cuirassier [15].

Paget en 1889 a entamé le concept de la graine et du sol (seed and soil).
Elle postule que certains organes (les sols) offrent un accueil compatible a la

dissémination des cellules (les graines). [16]

En 1893 Hutchinson a éte credité comme le premier a décrire le carcinome
inflammatoire  métastatique (carcinome erysipele), [l'appelant érytheme
cancéreux. Hutchinson a observé que l'infiltration érythémateuse de la peau était
tres superficielle et se traduisait simplement par une rougeur avec un léger degre
d'induration. Jusqu'au contact du doigt, I'état aurait pu facilement étre consideré
comme une forme légerement marquée d'érysipele, le bord de I'extension

présentant une congestion beaucoup plus vive que le reste du timbre. [17]

En 1893, Crockera a noté "deux variétes de métastases cutanées, le
lenticulaire et le tubéreux, qui sont presque toujours secondaires au cancer du
sein...". Carcinome lenticulaire désigne les nodules cutanés, tandis que

carcinome tubéreux désigne les nodules métastatiques sous-cutanés. [18] [19]



Ewing en 1928, postule que les métastases colonisent en premier lieu des
organes fortement vascularisés en fonction des modifications des vaisseaux et
notamment de leur calibre. [20] En 1931 le carcinome inflammatoire
métastatique a été appelé pour la premiére fois carcinome erysipeloide de par
Docteur C. RASCHS. [21]

En 1933, Parkes Weber a été le premier a découvrir le carcinome
télangiectasique. Les patients présentant ces lIésions peuvent ne pas presenter les

caractéristiques du carcinome érysipéloide. [22]

En 1965 le nodule de la Sceur Marie-Joseph a été utilisé comme éponyme
pour le cancer ombilical metastatique. Il honore la Sceur Marie-Joseph qui, a
I'époque ou elle était assistante chirurgicale du chirurgien W. J. Mayo, aurait

noté ce changement comme preuve de maladie metastatique. [23]

Judah Folkman (1933-2008) en 1971 a proposé la théorie selon laquelle
sans vaisseau, une tumeur ne pouvait pas grossir au-deld (2 mm?®) et ne pouvait
pas métastaser a d’autres organes. Prouvant ainsi que sans le phénoméne

d angiogenese les métastases ne peuvent pas survivre. [24]
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111. RAPPEL ANATOMIQUE:

Le chapitre ci-dessous s'intéresse uniquement a la paroi abdominale
antérieure, (vu la localisation antérolatérale de la métastase chez notre patient),
ou on détaille la couche musculaire qui joue un réle important non seulement
dans l'intégrité de la paroi abdominale, mais aussi la protection des structures

viscerales, la stabilisation du tronc ainsi que ses mouvements et sa posture.
Anatomie de la paroi abdominale antérieure [25] [26]

La paroi abdominale comprend les six couches suivantes : peau, tissu sous-
cutanée, fascia superficiel, fascia profond, muscles, le fascia extrapéritonéal, et
le péritoine. Cette anatomie peut varier en fonction des différentes régions
topographiques de I'abdomen. La principale source de l'intégrité structurelle et

de la force de la paroi abdominale est assurée par la couche musculofasciale
(figl). [25]

Grand droit

L B T B @\ —— Transverse
(muscle profond)

Grand oblique

- Petit oblique
(muscle profond)

Figure 1 : vue antérieure de la couche musculofasciale [26]



La paroi antérieure est représentée par 5 muscles qui ont pour action
commune de réduire le volume abdominal, ce qui favorise la vidange des
organes creux. lls sont également inspirateurs accessoires (remontent le
diaphragme). Ces muscles se prolongent par des aponévroses, gaines fibreuses
qui vont aller s'insérer sur le muscle grand droit et former la ligne blanche. Cet
ensemble musculaire délimite une puissante sangle abdominale.

On décrit :
- Enantéro-médial : le muscle grand droit et le muscle pyramidal.

- En antérolatérales : le muscle oblique externe (grand oblique), le
muscle oblique interne (petit obligue) et le muscle transverse

¢ Muscle grand droit (fig2): C’est un muscle antéro-medial pair, plat et
polygastrique.

- Origine : 5eme, 6eme et 7eme coOtes, au niveau de la partie
cartilagineuse de ces cotes, legerement débordant sur la partie osseuse
de la 5éme. Insertion inconstante sur I’extrémité inférieure du sternum
(processus xiphoide).

- Terminaison : Portion tendineuse se fixant sur la partie postéro-
superieure et interne du pubis, ainsi que sur I'épine du pubis.
Evaginations latéro-caudales se fixant sur la créte pubienne : les
ligaments de Henlé.

- Vascularisation : artére épigastrique profonde, issue de l'artere iliaque
externe.

- Innervation : nerfs intercostaux du 6éme au 11éme et nerf subcostal
(12éme nerf intercostal)

- Fonction : fléchisseur antérieur du tronc.



Grand

Coupe du dentele

grand droit

Ligne Grand droit
blanche (abdominaux)
Transverse Grand
Petit oblique
oblique

Pyramidal de
I'abdomen

Figure 2 : vue antérieure du muscle grand droit et ses rapports et ses rapports [26]
% Muscle pyramidal (fig3): C’est un muscle antéro-médial pair et
inconstant.
- Origine : partie inférieure du muscle grand droit, qu’il sous-tend.

- Terminaison : créte symphysaire, devant I’insertion du muscle grand
droit.

- Innervation : nerf musculo-cutané (qui traverse son corps musculaire).

- Fonction : fléchisseur et rotateur médial du bras.
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Figure 3: vue antérieure du muscle pyramidal [26]

¢ Muscle transverse de I’abdomen (fig4): C’est un muscle pair, le plus

profond des trois qui forment la paroi latérale.

- Origine : Rachis lombaire de L1 a L4 au moyen d'une portion
aponévrotique. De la 7éme a la 12éme cOte au niveau de leurs
extrémités avec des insertions cartilagineuses. La moitié antérieure de
la créte iliaque, le tiers externe du ligament inguinal ou il s'unit au
muscle oblique interne pour former le tendon conjoint. Les insertions

craniales s'entremélent par ailleurs avec celles du diaphragme.

- Terminaison : autour du muscle grand droit sur la ligne blanche.
Caudalement, ses fibres fusionnent avec celles de l'oblique interne

pour former le tendon conjoint.

- Vascularisation : branches de I’artére épigastrique profonde.

- Innervation : nerfs intercostaux du 5éme au 11éme.

11



m. trareverse de
fabdomen

falx inguinals

Figure 4: vue antérieure gauche du muscle transverse [26]

«* Muscle oblique interne (fig5) : Anciennement petit oblique, c’est un

muscle pair situé entre les muscles transverse et oblique externe.

Origine : Tiers externe du ligament inguinal (insertion commune avec
le muscle transverse). De la 10eme a la 12eme cbte. Les deux tiers
antérieurs de la créte iliaque. Petite insertion aponévrotique sur la

masse sacro-lombaire en arriere.

- Terminaison : autour du muscle grand droit sur la ligne blanche.
Caudalement, ses fibres fusionnent avec celles du transverse pour

former le tendon conjoint.
- Vascularisation : branches de I’artére épigastrique profonde.

- Innervation : nerfs intercostaux du 5éme au 11éme.
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fibres postérieures

fibres moyennes

fibres inférieuras

Figure 5: vue antérieure du muscle oblique interne [26]

“* Muscle oblique externe (fig6) : Anciennement grand oblique, c’est un

muscle pair, le plus superficiel.

Origine : De la 5eme a la 12éme céte. Moitié antérieure et externe de
la créte iliague. Ligament inguinal dans sa quasi-totalité. Ses fibres

s’entremélent avec celles des muscles grand dentelé et grand dorsal.
- Terminaison : autour du muscle grand droit sur la ligne blanche.
- Vascularisation : branches de I’artére épigastrique profonde.

- Innervation : nerfs intercostaux du 5éme au 11éme.
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Figure 6: vue antérieure du muscle oblique externe [26]
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Figure 7: image montrant vascularisation de la paroi abdominale [26]
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Figure 8: image montrant innervation de la paroi abdominale [26]
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IV.PHYSIOPATHOLOGIE : [24]

Les métastases apparaissent lorsque les cellules néoplasiques se détachent

d'une tumeur primaire et se disséminent vers d'autres sites.

Plusieurs mécanismes ayant diverses voies sont impliqués dans le
developpement de métastases. La propagation hématogene et lymphatique étant
les plus courantes, leur séparation peut étre difficile car elles sont

interconnectées.

La propagation lymphatique est la voie initiale la plus commune dans la
majorité des tumeurs malignes et son role dans la détermination des schémas

métastatiques est un sujet de recherche actuel.

La transplantation de cellules tumorales en raison du transport mécanique
de fragments de tumeur sur les instruments chirurgicaux pendant l'opération ou

d'autres procédures invasives peuvent se produire mais sont rares.

Traditionnellement, on a postulé qu'une série d'étapes appelée la cascade

métastatique qui doit se produire pour qu'une métastase se développe.

Tout d'abord, la principale tumeur doit étre assez grande pour libérer un
nombre suffisant de cellules neoplasiques dans le systéeme circulatoire ou
lymphatique. La majorité des cellules néoplasiques libres sont détruites par le
systeme immunitaire, alors que des groupes de 6 ou 7 cellules peuvent avoir une

plus grande probabilité de former une métastase.
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Ces cellules, a leur tour, doivent avoir certaines propriétes, telles que la

suspension cellulaire et un indice mitotique adéquat, pour survivre,

Ensuite le développement d'un clone est d'abord favorisé par I'activation de
I'oncogenes et la perte de genes suppresseurs de tumeurs. Pour que les cellules
néoplasiques du systeme circulatoire deviennent établies, elles doivent passer a
travers les parois du vaisseau. Apres les cellules y adherent et un thrombus se
forme autour a cause de | altération des cellules endotheliales. Ce thrombus sert

a protéger les cellules néoplasiques.

La metastase s'établit et s'approvisionne initialement en nutriments par
phénomenes de diffusion a travers les vaisseaux adjacents; plus tard, elle
formera son propre réseau vasculaire ce quon appelle le phénomene
d angiogenese. Dans ce modele classique les métastases correspondent a I'étape

finale de la cascade métastatique. (fig9)

Cependant, des études récentes suggerent un modele différent (fig9), qui
prédit que I'expression de protéines qui régulent la transition épithéliale-
mésenchymateuse favorise l'oncogenese en méme temps que la propagation
métastatique. Dans ce modele alternatif, la dissémination cellulaire a partir de la
tumeur primaire peut survenir a tout moment pendant le développement du

cancer
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Figure 9: pathogenese des métastases cutanées. Diagramme qui compare
le modele classique de production de métastases avec les hypothéses

les plus récentes. Source : Sanchez-Garcia [24]

20




)
N

Materiels et méthodes

21



V. MATERIELS ET METHODES :

Il s"agit d un patient agé de 65 ans, marié, pere de 2 enfants, habitant a
khemissat, retraité, mutualiste des forces armées royales, il a été admis en
premier lieu au service de pneumologie en avril 2017, a I’hdpital militaire
Mohammed V-Rabat, pour une hémoptysie avec douleur thoracique, dans ces
antécedents on note une tuberculose pulmonaire en 1975 traitée médicalement et
declarée gueérit, par ailleurs il n'avait ni hypertension artérielle, ni diabete, et il
n'a était jamais opéré. Dans ces habitudes toxiques un tabagisme chronique

estimé a 40paquets /années a été rapporte.

La symptomatologie remonte au mois de février 2017, par | installation
d'une douleur thoracique gauche en point de cO6té, associée a une toux
productive ramenant des crachats hemoptoiques intermittents, avec une dyspnée
stade Il, le patient a rapporté également la notion de poly-arthralgies, le tout
évoluant dans un contexte d amaigrissement chiffré de 20 Kg en 1 mois et demi
et de fievre chiffrée a 39°c, le patient avait consulté a titre externe ou il a

béneéficié d une radio thoracique, et a été mis sous (oxone, zadryl, cotipred 20).

Devant la répétition de la symptomatologie clinique et I’aggravation des
hémoptysies le patient était hospitalisé au Service de Pneumologie de I’Hépital

Mohammed V-Rabat au mois d avril 2017, pour bilan et prise en charge.
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L 'examen général trouvait un patient conscient, eupneique au repos,

conjonctives normocolorées, pas d cedemes des membres inferieures, IMC=19

A I'examen pleuropulmonaire le thorax était de morphologie normale, les
vibrations vocales étaient bien transmises, il n'y avait pas de matité a la
percussion, le murmure vésiculaire était bien transmis et il n'y avait pas de rales

a l"auscultation.

A I'examen cardio-vasculaire les bruits B1 et B2 etait bien percgus, il n'y

avait ni bruits surajoutés ni souffle.

A I'examen abdominal, I'abdomen était souple, il n'y avait ni voussure, ni

masse palpable ni hépatospléenomegalie.

Le reste de I'examen somatique était sans particularite.

Devant ce tableau clinique, une radiographie thoracique a été demandee qui
a revélé une opacité hilaire gauche, elle a été complétée ensuite par une TDM
thoracique faite le : 03/04/2017, qui a montré une masse pulmonaire du segment
apical du lobe inferieure du poumon gauche, de densité tissulaire mesurant
82mm dans son grand axe, a contours spéculé avec des calcifications, accessible

au fibroscope et la biopsie scanno guidé. (fig10)
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Figure 10: Image scannographique d” une masse pulmonaire du segment apical
du lobe inferieure du poumon gauche, de densité tissulaire mesurant 82mm dans son
grand axe, a contours spéculé avec des calcifications
(Photo : Pr. Moujahid)
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La fibroscopie était programmée le 03/05/2017, elle a montré un aspect
endoscopique objectivant un bourgeant a I'entrée du LIG, quatre biopsies ont été
faites, dont le résultat était en faveur d'un remaniement fibro-inflammatoire
chronique non speécifique, jusque-la le diagnostic n"a pas pu étre posé a cause
des résultats non concluants des biopsies, néanmoins au cours de son
hospitalisation, une masse abdominale douloureuse, fixe adhérente au plan
profond, de consistance ferme, d évolution trés rapide est apparue au niveau de
la FID (figl1).

Figure 11 : Photo de la masse de la fosse iliaque droite
(photo Pr. Moujahid)

Un bilan d'extension a eté demandé, une TDM thoraco abdomino-
pelvienne (figl2,13), est réalisée en premier lieu, montrant une masse
pulmonaire basale gauche englobant I'aorte descendante mesurant (97*78mm),
elle a objectivé également une masse tissulaire du flanc droit homogéne

polylobée mesurant 70mm*36mm*55 mm sans extension intra abdominal.
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Figure 12 : scanner abdominopelvien montrant une masse pulmonaire basale

gauche englobant I"aorte descendante mesurant (97*78mm)

(Photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)

25/08/2017
10:22:45.91
6 IMA 19
SPI 3

SP -753.4

kV 120
eff. mAs 95
ref.mAs 210

Figure 13: scanner abdominopelvien montrant une masse tissulaire du flanc droit
homogene polylobée mesurant 70mm*36mm*55 mm sans extension intra abdominal.

(Photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)
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Le PET scan, était en faveur d une masse hypermétabolique pulmonaire
postéro-basale gauche mesurant 84mm*99mm*100mm et SUV max=5.3 sans
nodules individualisables sous-jacents et une masse hypermetabolique sous
cutanée pariétale de la fosse iliaque droite, bilobée, de SUVmax=12.2, mesurant
56mm*35mm*49mm (figl14, 15).

Figure 14: PET- scan montrant une masse pulmonaire postéro-basale gauche

mesurant 84mm x99mm x100mm (photo : Pr Moujahid)
27



Figure 15: PET-scan montrant une masse hypermetabolique sous cutanée pariétale de
la fosse iliaque droite, bilobée, mesurant 56mmx35mmx49mm
(Photo Pr Moujahid)

La scintigraphie osseuse était en faveur de quelques lésions pathologiques

discrétes. L IRM cérébrale était normale.

Le patient a été confié au Service de Chirurgie Viscérale pour prise en
charge de la masse abdominale. Il fut opéré sous anesthésie générale, malade en
décubitus dorsal, une incision élective en peau d’orange (figl6) a été réalisé
emportant la totalité de la masse pariétale avec des marges de sécurité de 2cm,
des sutures cutanées par des points séparés ont été effectuées. Les suites post
opératoires étaient simples, le patient a été transféré au service de pneumologie

au troisieéme jour post opératoire pour complément thérapeutique.
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Figure 16: vue opératoire apres résection totale de la tumeur
(photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)

n
wil

Figure 17: photo de la piéce opératoire (a droite), piece opératoire coupée en deux

tranches avant envoie au service d anatomopathologie (a gauche)
(photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)
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La piece opératoire (figl7) a €eté adressée pour un examen
anatomopathologique. Ce dernier était en faveur d’une prolifération tumorale
adénocarcinomateuse avec des cellules tumorales trés atypiques et de
nombreuses mitoses. (figl8, 19) Une étude immunohistochimique a base de

TTF1 montre un marquage focal des cellules tumorales. (fig20)

En conclusion c’est la résection de la masse pariétale de la fosse iliaque
droite, qui a permis de poser le diagnostic d adénocarcinome bronchique stade

IV métastatique, et donc d orienter la conduite thérapeutique.

Figure 18: vue microscopique montrant une prolifération adénocarcinomateuse a
différenciation mucineuse HEX10 (photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)
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Figure 19: Vue microscopigue montrant prolifération adénocarcinomateuse a
différenciation mucineuse HEX40 (photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)

Figure 20: Vue microscopigue montrant absence d expression nucléaire du TTF1
(x100) (photo : Pr. MOUNTASSIR Moujahid)
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Suite au diagnostic retenu le patient a donc commencé sa premier cure de
chimiothérapie systémique le 09/08/2017, a base de cisplastine 150 mg et
pemetrexed 1g, sa deuxieme cure était administrée le 30/08/2017,

malheureusement il est décéde peu apres cette deuxieme cure le 01/09/2017.
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V1. EPIDEMIOLOGIE
A. Données épidémiologiques:

Les métastases cutanees représentent (1%) des cancers cutanés. A type de
nodules sous-cutanés le plus souvent, leur origine primitive est le sein en

premier lieu (17%), suivi du poumon (10%). [29]
1) Selon la repartition géographique :
¢ A I'échelle mondial :

Aux états unis les métastases cutanées surviennent chez 0,7 % a 9,0 % de

tous les patients atteints de cancer. [30]

Le pourcentage de patients atteints d'un cancer du poumon qui développent

des métastases cutanees varie de 1 a 12 % [10]
* Au Maroc :

Les métastases cutanées peuvent accompagner pres de 3 a 10% de tous les

cancers confondus. [12]

Le registre des cancers de Rabat des années 2005-2007 (édition 2012) avait
rapporté 1290 nouveaux cas de cancer pulmonaire, soit 12,3% du total des
cancers occupant le premier rang chez le sexe masculin et 9eme chez le sexe
feminin. [31]

2) Selon le sexe (tabl)

L'incidence des diverses tumeurs metastatiques de la peau chez I'homme et
la femme est en rapport avec la fréquence de ces lésions malignes primaires

chez chaque sexe. Le carcinome du sein est plus fréquent chez les femmes, et

I'incidence du cancer des organes géenitaux féeminins est plus elevée que celle des
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organes genitaux masculins ; la plupart des autres tumeurs malignes sont plus
fréquentes chez les hommes dont lesquelles le poumon prend la premiere place.
[32]

La source la plus fréquente de métastases cutanées chez les hommes est le

poumon (24 %), le colon (19 %), le mélanome (13 %) et la cavité orale (12 %).

Chez les femmes, il s'agit du sein (69 %), du colon (9 %), du mélanome
(5 %), des ovaires (4 %) et du poumon (4 %). [32]

3) Selon I'age (tabl)

Chez les hommes de moins de 40 ans, la tumeur primaire est généralement
le mélanome dans 37 %, le carcinome du gros intestin dans 16 % des cas et le

carcinome du poumon dans seulement 10 % des cas.

Chez les hommes de 40 ans ou plus, la tumeur primaire est le carcinome du
poumon chez 27 %, le carcinome du gros intestin chez 19 %, le carcinome
épidermoide de la cavité buccale chez 13 % et le mélanome de la machoire
chez 8 %.

Chez les femmes de moins de 40 ans, la tumeur sous-jacente est le plus
souvent le carcinome du sein 59 %, le mélanome dans 15 %, le carcinome de

I'ovaire dans 6 % et le carcinome du gros intestin dans 6 %.

Chez les femmes de 40 ans ou plus, la tumeur primaire le carcinome du
sein dans 72 % des cas, le carcinome du gros intestin dans 10 % des cas, le
carcinome du poumon dans 4 % des cas, le carcinome de I'ovaire dans 3 % des

cas et le mélanome dans seulement 3 % des cas. [32]
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En réesumé chez les patients de moins de 40 ans, la source la plus fréquente
de métastases cutanées est le mélanome, tandis que chez les patients de plus de

40 ans, la source la plus fréquente est le cancer du poumon [11].

Age Men Women

<Ay Melanoma Breast cancer
Colon cancer Carcinoma of the colon
Lung cancer Ovarian cancer

40y Lung cancer Carcinoma of the breast
Colon cancer Carcinoma of the colon
Squamous cell carcinoma Lung cancer
of the oral cavity Carcinoma of the ovary
Melanoma Melanoma

Tableau 1: tableau montrant fréquence des métastases cutanées selon I'age et le sexe [24]

4) Selon I’origine ethnique

Les tumeurs primaires chez les hommes blancs comprennent le carcinome
du poumon chez 25 %, le carcinome du gros intestin chez 19 %, le mélanome

chez 14 % et le carcinome épidermoide du caviar oral chez 12 %. [32]

Chez les hommes noirs, les tumeurs primaires comprennent le carcinome
du poumon chez 24%, du gros intestin chez 24%, du rein chez 13% et de la

cavité buccale chez 10%. [32]

Chez les femmes de toutes les races blanches et noires le carcinome du sein
reste la premiére cause des meétastases cutanées 69%, suivi par les autres cancers

moins fréquents (intestin 9%, mélanome 6%, poumon 4%...) [32]
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5) Selon la topographie (tab2)

La plupart des patients ont des nodules qui se limitent a une seule région du
corps. Des zones multiples peuvent étre impliquées chez seulement 3 % des
patients. [33]

La plupart des métastases cutanees se produisent dans une région du corps

pres de la tumeur primaire [11]

Généralement, les métastases cutanées sont visibles sur la poitrine,

I'abdomen, puis sur le cuir chevelu, la téte et le cou, les extrémites et le dos.

Selon une étude faite en 1972 voici quelques chiffres qui représentent la

répartition des métastases cutanées dues au carcinome bronchique :

Cuir chevelu 54%, la poitrine 44%, le dos 41%, les membres supérieurs

20%, I’abdomen 15%, cou 13%, les membres inferieurs 7% [33]

Site of the Skin Metastases Most Common Primary Tumors

Scalp Breast, lung, and kidney

Neck Oral squamous cell carcinoma

Face Oral squamous cell carcinoma, renal cell, and lung
Chest Breast and lung

Abdomen Colon, lung, stomach, breast, and ovary

Umbilicus Stomach, pancreas, colon, kidney, ovary, and breast
Pelvis Colon

Lower abdomen, groin, or thigh Ovary and uterus

Limbs Breast, lung, kidney, and bowel

Back Lung

Tableau 2: tableau montrant les tumeurs pulmonaires ainsi
que différentes tumeurs primaires les plus courantes donnant lieu

a des métastases cutanées selon le site des métastases. [24]
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B. Facteurs de risque : [34]

Concernant notre cas les facteurs de risques des métastases cutanées
s’entremélent avec ceux du carcinome bronchique, le retard de prise en charge

étant le facteur primordial dans leur apparition. On distingue
¢ Le tabac et le cannabis

Le principal facteur de risque du cancer du poumon est le tabac. Un homme
fumeur a pres de 10 fois plus de risque d'étre atteint d'un cancer bronchique
qu'une personne qui n'a jamais fume. Ainsi, le tabagisme actif est responsable de
80% des cancers bronchiques. La durée du tabagisme et la quantité de tabac
fumée sont des facteurs de risque indépendants. Ainsi, pour une méme quantité
de tabac fumée, celui qui aura la durée d’exposition la plus longue sera plus a
risque de développer un cancer pulmonaire. L’age precoce de début du
tabagisme est aussi un facteur de risque. Le tabagisme passif entraine lui aussi
un risque plus élevé de développer un cancer pulmonaire. Ce sur-risque est

proportionnel a la durée et a l'intensité de I'exposition.

Concernant le cannabis, son lien avec le cancer bronchique est difficile a
établir puisque la collecte d'information sur les drogues illegales souffre de
nombreux biais. Par ailleurs, beaucoup de fumeurs de cannabis consommant
également du tabac, il est difficile de savoir quelle est I’implication exacte de
I’une ou de I'autre de ces substances. Le cannabis est donc, pour le moment,
seulement considéré comme un facteur de risque probable de cancers
bronchiques. On sait cependant que le cannabis contient plus de goudron que la
cigarette, que sa fumée est inhalée plus profondément et plus longtemps et
gu’elle contient beaucoup de substances cancérigenes présentes également dans
le tabac.
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¢ Facteurs professionnels
L'exposition professionnelle a certaines substances joue un réle dans la

cancérogénese. Ces substances peuvent étre de nature chimique, physique ou

biologique tels que :

o I’amiante, I’arsenic, le radon, la silice cristalline respirable (SCR), les
hydrocarbures aromatiques polycycliques (goudrons, PAHS), le chrome,
le nickel..., Ces expositions professionnelles renforcent les effets nocifs

du tabac.
¢ Les autres facteurs de risques du cancer bronchique :

o Les maladies pulmonaires sous-jacentes : BPCO, tuberculose, maladie

infectieuse pulmonaire, silicose, bérylliose.

o Les radiations ionisantes : notamment apres radiothérapie thoracique

dans le cas de la Maladie de Hodgkin ou du cancer du sein.

o La pollution atmosphérique : d'origine automobile et industrielle, facteur

mineur comparé au tabac.
o L’alimentation comme montré par Albans et al. pour le béta-carotene.

0 Les facteurs génétiques : comme pour les mutations de 'EGFR.
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VIil. ANATOMOPATHOLOGIE

A. Aspect macroscopique
Les métastases du cancer du poumon ne peuvent étre distinguées

macroscopiquement des métastases d'autres cancers. Habituellement, elles se
présentent sous forme de nodules solitaires (fig21) ou multiples a croissance
rapide d'un diametre de 5 mm a 10 cm et sont fermes, mobiles et recouverts
d'une peau normale. Parfois, des lésions exsudatives ou ulcéreuses sont

également observées (fig22). [25]

B

Figure 21: cancer métastatique avancé du poumon chez une femme de 68 ans, qui présente

un nodule cutané métastatique a I’épaule gauche de 3 cm de diamétre [35]
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Figure 22: Nodule cutané du cuir chevelu avec épiderme ulcéré [36]

D'autres modeles morphologiques plus rares incluent le carcinome
érysipéloide, avec ou sans composante télangiectasique, le nodule de Sceur Mary
Joseph, les métastases cutanées herpétiformes et le signe du nez de clown sont

également observes. [37].
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e Le carcinome érysipéloide :

Figure 23: une plaque érythémateuse solitaire de forme irréguliere. [38]

Le carcinome érysipéloide se présente comme un placard d’allure
inflammatoire, chaud et sensible, lentement extensif (fig23). Il est souvent
parcouru de télangiectasies consécutives a I’extension de lymphangites
carcinomateuses. Un tableau voisin peut exceptionnellement étre réalisé par

d’autres cancers non carcinomateux [39]
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e Le nodule de Sceur Mary Joseph :

Figure 24: Le nodule de Sceur Mary Joseph [40]

Le nodule de Sceur Marie Joseph est une métastase ombilicale provenant
d'une maladie maligne interne (fig24) [40]. Ce nodule est généralement décrit
comme étant ferme, irrégulier et ulcéré. Il peut dans certains cas s’accompagner
d’une surinfection. La tumeur primitive est généralement un adénocarcinome,

rarement un carcinome épidermoide, un mélanome ou un sarcome. [41]
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e Meétastases cutanées d allure herpétiforme

Figure 25: métastases cutanées d allure herpétiforme [42]

Il existe plusieurs hypothéses qui tentent d'expliquer le mécanisme par
lequel ces métastases adoptent cette morphologie. Un phénoméne isomorphe a
été suggéré la ou il y avait auparavant une infection a I'herpés zona. D'autres
auteurs préconisent par une propagation des cellules métastatiques a travers les
vaisseaux lymphatiques, et méme par les vaisseaux sanguins. Il a également été
attribuée a I'implantation de cellules tumorales provenant accidentellement d un
acte chirurgical (fig25). [42]
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eL_e signe du nez du clown :

Certains patients développent des métastases au bout du nez, ce qu'on

appelle le signe du nez du clown (fig26).

Figure 26 : cancer du poumon métastatique chez un patient, évoluant vers une

meétastase du bout du nez, appelé également le signe du nez de clown. [43]
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B. Aspect microscopique
Le type histologique le plus commun de carcinome du poumon qui se
métastase a la peau est I'adénocarcinome suivi du carcinome épidermoide et du
carcinome a petites et grandes cellules. Les dépdts métastatiques du carcinome

épidermoide sont souvent modérément a mal différenciés [10].

Les adénocarcinomes sont pour la plupart modérément différenciés,
ressemblant généralement a des Iésions primaires, avec une mucine
intracytoplasmique et des caractéristiques glandulaires au moins focales, ainsi

qu‘une infiltration lymphovasculaire (fig27). [44]

Figure 27: adénocarcinome métastatique du poumon montrant

une architecture glandulaire, associé a une invasion lymphovasculaire. [44]
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On peut trouver d autres aspects histologiques plus rares, parmi lesquels on

note :

e Les carcinomes érysipéloides ou inflammatoires :

Les carcinomes érysipéloides sont reconnus comme des lymphangites
néoplasiques, quelquefois avec extension aux vaisseaux sanguins dans les
formes télangiectasiques. Les cellules malignes intravasculaires sont en général
indifférenciées. Cependant, dans ce type d’extension métastatique, le cancer

primitif est le plus souvent déja connu [45]

e Carcinome herpétiforme :

Figure 28: grandes cellules pléomorphes, certaines avec un cytoplasme clair, le noyau étant
déplacé vers la périphérie en imitant une "bague a chaton". Dans un carcinome herpétiforme

(Hématoxylinaeosine, x100.) [46]
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e Nodule de sceur mary joseph :

Figure 29: Coloration a I’hématoxyline éosine, x100 (A) x200 (B) [47]

Aspect de bourgeon, charnu, recouvert par un exsudat fibrinoleucocytaire
et constitué de nombreux vaisseaux de type capillaire. En profondeur, est
retrouvé un amas de cellules carcinomateuses évoquant une métastase
ombilicale d'un adénocarcinome viscérale, appelée également nodule de sceur
mary joseph (fig29) [47].

C. Types d'extension:
Les métastases cutanées peuvent se produire par voie hématogene mais
principalement lymphatique, ce qui peut expliquer pourquoi les métastases
cutanées ont tendance a étre proches du site principal de la tumeur dans la

plupart des cas [48].
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VIIl. DIAGNOSTIC
A. Diagnostic positif
1)Donnees cliniques
a) Données en rapport avec la tumeur primitive : [49]
a).1 Signes respiratoires :
o0 Latoux :

Elle est liée a la stimulation des récepteurs endobronchiques par des
phénomeénes meécaniques (compression par la tumeur) ou des phénomeénes

inflammatoires.
o L'expectoration :

Purulente avec ou sans fievre peut étre due a une infection en amont d'une

sténose ou a une nécrose Tumorale.
o La dyspnée :

La dyspnée sera liee a l'obstruction par un bourgeon néoplasique

intrinséque ou a la compression extrinseque d'une grosse bronche.
o L'héemoptysie :

Elle se résume parfois a un ou plusieurs crachats sanglants. Elle alerte

davantage le patient.

Notre cas avait présenté des crachats hemoptoiques associés a une douleur

thoracique et une dyspnée, ce qui motive le patient a consulter au premier lieu.
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a).2 Signes locorégionaux :
0 Le syndrome cave supérieur :

» Associant des céphalées, une cyanose de la face, un cedeme en
pelerine, une turgescence des jugulaires, une circulation collatérale
thoracique antérieure est relativement fréquent et est en rapport
avec l'engrainement ou la compression de la veine cave supérieure

par la tumeur ou par une adénopathie latéro-trachéale droite.
o Une compression eesophagienne :

» Par la tumeur ou par une adénopathie sera a l'origine d'une

dysphagie.
0 Lesépanchements pleuraux :

» Sont généralement secondaires a l'envahissement de la plévre
viscérale et donc néoplasiques, mais parfois ils sont simplement liés

a une atélectasie.
o Une tamponnade, une arythmie récente :

» Signent l'envahissement péricardique par la tumeur ou ses

extensions lymphatiques.
0 Un hoquet ou une paralysie phrénique :
» Sont en rapport avec une compression du nerf phrénique.
o Des douleurs pariéetales thoraciques :

» Lorsqu’elles sont fixées, insomniantes, évoqueront I'envahissement

de la paroi par la tumeur.
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0 Une dysphonie :

» Témoigne géneralement d'une compression du nerf récurrent
gauche sous la crosse de l'aorte, par une adénopathie ou par la

tumeur.
o Une adéenopathie sus-claviculaire :

» Généralement de consistance dure, mobile ou fixee au plan profond

peut réveler un cancer bronchique.
0 Lesyndrome de Pancoast-Tobias :

» Reconnait le plus souvent une étiologie cancéreuse et associe des
douleurs scapulaires puis des douleurs de type radiculaire C8 - D1

irradiant jusqu'au cinquieme doigt,
o unsyndrome de Claude Bernard Horner homolatéral :

» (par lésions des fibres sympathiqgues medullaires au niveau de C8

et D1) avec myosis, enophtalmie, un blépharospasme.
a).3 Signes genéraux

o Fievre: dans le contexte tumorale le plus souvent il s'agit d'un
febricule mais peut parfois aller jusqu'a une fievre qui dépasse
39°c.

o Altération de I'état général se manifestant par une asthénie,

anorexie et amaigrissement.
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a).4 Signes paranéoplasiques

0 syndrome de Pierre-Marie ou ostéoarthropathie

hypertrophiante pneumique

» associe une arthropathie douloureuse symétrique des poignets,
chevilles et genoux, un hippocratisme digital et des troubles
vasomoteurs des extrémites, avec sur le plan radiographique une

apposition périostée sur les os longs.
o Hyponatremie du syndrome de Schwartz-Bartter

» C'est une secrétion inappropriée de | hormone antidiurétique
[ADH], se traduisant par une hyponatrémie, avec augmentation de
I’osmolalité urinaire responsable de troubles neurologiques allant
de la bradypsychie jusqu’au coma, son traitement consiste avant

tout en une restriction hydrique.
o0 Syndrome de Cushing.
o Syndrome de Lambert-Eaton.

o Les thrombophlébites paranéoplasiques sont fréquentes.

Concernant notre cas, le patient avait présenté une altération de I état
géneral faite d'une fievre chiffrée a 39°c, un amaigrissement chiffre a 20
kilogrammes en un mois et demi ainsi que des polyarthralgies, par ailleurs il n"a

pas rapporté des signes locorégionaux.
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b) Données en rapports avec la tumeur secondaire :
b).1 Délai d"apparition :

Les métastases cutanées peuvent étre le premier signe de tous les cancers
viscéraux confondus surtout chez les hommes (37% : hommes et 6% : femmes)
[50,51]

Dans une étude réalisée sur une seérie de 56 patients présentant des
métastases cutanées d origine pulmonaire, 7 % avaient un nodule cutané avant le
diagnostic, 16 % en méme temps, tandis que la grande majorité 77% était

diagnostiquée apres. [52]

En général la majorité des métastases apparaissent dans un délai inferieur
ou égal a cing ans apres la découverte de la tumeur primitive [53]. Dans notre

cas c’est la métastase cutanée qui a réveélé le diagnostic de cancer bronchique.
b).2 Aspect clinique :
Sur le plan clinique, les lésions cutanées ont été décrites comme étant : [54]

e Des nodules solitaires ou multiples

De couleur variable rouge, rose voire violacée

Généralement indolores

De consistance ferme

Adherent aux tissus plus profonds

Et sont parfois ulcérées

54



La plupart des patients présentent un amas localisé de nodules cutanes.
Parfois, ces nodules cutanés ressemblent a ceux des lésions vasculaires. Des
études récentes montrent que les métastases cutanées se présentent généralement
sous forme d’une lésion nodulaire unique, tandis que les études plus anciennes
ont toujours rapporté des nodules multiples. Ceci peut étre expliqué
actuellement par le diagnostic de plus en plus précoce qui limite la
dissémination et donc le nombre de métastases. [55]

Bien que la plupart des métastases cutanees soient asymptomatiques, des
patients peuvent décrire la douleur, en particulier dans certaines zones telles que
les métastases sublinguales qui sont rare dans le contexte du cancer pulmonaire.
[56]

Parmi les rares variantes clinicopathologigues, on trouve :

e Les lésions a motif zostéeriforme : ces métastases herpétiformes se
présentent sous forme de papules, vesicules, nodules ou clogues
affectant des dermatomes individuels imitant le zona [57]

e Le carcinome inflammatoire métastatique ; c’est une inflammation
persistante qui ne répond pas au traitement conventionnel,
particulierement quand il n’y a pas de fievre ou une
hyperlocositose. [58]

e Le carcinome pulmonaire métastatique télangiectasique : Décrit par
Weber en 1933 caractérisé par l'apparition de nodules, papules ou
de plaques purpuriques généralement a proximité d'une cicatrice
chirurgicale [59,60]

e  Certains patients développent des métastases a l'extrémité du nez,
ce qu’on appelle le signe du nez de clown [61]
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Notre patient a présenté une masse unique, douloureuse, fixe par rapport au

plan profond, de consistance dure et de taille volumineuse.
b).3 Siege :

Les sites les plus courants pour les métastases cutanées du cancer du
poumon chez les hommes sont la poitrine, I'abdomen, le dos, alors que chez les
femmes, ils ont une prédilection pour la poitrine, I'abdomen, le dos et les

extrémites supérieures. [62]

Il existe également des descriptions de métastases cutanées provenant des
néoplasmes pulmonaires au site de la thoracotomie, dans le tractus d'aspiration

de l'aiguille ou, rarement, au site de la cicatrice de la brllure [63,64]

Dans notre cas le patient a développé une métastase cutanée au niveau

abdominal, plus précisément en regard de la fosse iliaque droite.
2) Examens paracliniques
a) Examens en rapport avec la tumeur primitive
a).1 Radiographie pulmonaire

La radiographie pulmonaire permet d orienter le diagnostic et déceler la
tumeur primitive causale [65]. Le cancer du poumon est le plus souvent
fortuitement découvert avec une radiographie du thorax. Celle-ci permet une
mesure grossiere de la taille de la tumeur primitive et peut visualiser des
adenopathies médiastinales (fig30). Indirectement, elle peut détecter des signes
associés non specifiqgues comme un épanchement pleural, une atélectasie, une

pneumopathie obstructive ou un élargissement médiastinal.
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Figure 30: radiographie thoracique de face montrant

une opacité para-hilaire gauche suspecte [66]

La normalité de la radiographie thoracique ne doit pas faire éliminer le
diagnostic de cancer bronchique, et doit étre compléter par d autre examens plus

performant tels que la TDM thoracique injectée avec coupes basses.

a).2 TDM thoracique

Un scanner thoracique sera réalisé, si possible avec injection de produit de
contraste, des apex pulmonaires aux aires surrénaliennes chez tous les patients
suspects de cancer bronchique, elle permet de visualiser la tumeur, sa taille, son
contours, son envahissement par rapport aux organes de voisinages..., elle
permet de faire des biopsies afin de confirmer le diagnostic par des preuves
histologiques. [67] (fig31)
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Figure 31: image scanographigue montrant un processus hyperdense suspect en

regard de la bifurcation bronchique [67]

a).3 Fibroscopie bronchique

De tres nombreuses études ont rapporté la sensibilité et la spéecificité de la
fibroscopie bronchique (fibroscopie souple) dans le diagnostic des tumeurs
pulmonaires. (fig32) Les auteurs des récentes recommandations de I’American
College of Chest Physicians (ACCP) en citent 35 études (soit un total de plus de
4500 patients) pour les tumeurs dites proximales, et 34 études (5742 patients)
pour les tumeurs « periphériques ». Sa sensibilité globale est de 88 % pour les

tumeurs proximales, 78 % pour les tumeurs périphériques. [67]



Figure 32: images de fibroscopie bronchique normale (a gauche), image durant une

fibroscopie bronchique objectivant un processus proximale suspect (a droite) [67]

a).4 Biopsie pulmonaire

Les biopsies (3 & 5) sont pratiquées quand une tumeur est suspectée. C’est

I'examen de base qui peut confirmer le diagnostic et de connaitre le type de

cancer du poumon. Le tissu bronchique ou pulmonaire peut étre prélevé de

plusieurs fagons :

Par une biopsie réalisée au décours d’une fibroscopie bronchique
Sous écho-endoscopie

Par ponction-biopsie trans-bronchique a I’aiguille (PTBA) (fig33)
Par ponction-biopsie trans-cesophagienne a I’aiguille (PTOA) (fig33)
Par une biopsie trans-thoracique

Par une biopsie au cours d’une intervention chirurgicale pour I'ablation
de tout ou une partie de la tumeur
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La biopsie sous scanner est I’examen de loin le plus utilisé en France
lorsque I’endoscopie souple ou d’autres moyens diagnostiques plus simples
n’ont pas permis d’obtenir un diagnostic. Sa sensibilité globale est de 90 %,
pour une spécificité de 97 %. Dans tous les cas, les choix de la localisation a
biopsier et de la technique de repérage utilisée (si nécessaire) doivent étre
discutés en amont avec le radiologue qui réalisera I’examen, en privilégiant les

lésions les plus « accessibles » et les gestes les moins risqués. [67]

Figure 33: Exemple d’aiguille automatique (Monopty) pour biopsie sous scanner, sous
échographie, ou pour lésions sous-cutanées ou ganglionnaires palpables cliniquement. Elle

peut également étre utilisée en peropératoire pour les examens extemporanés. [67]

b) Examens en rapport avec la tumeur secondaire
b).1 Echographie pariétale

L"echographie de la paroi abdominale donne grossierement une idée sur la
taille de la tumeur, son siege, sa nature (kystique, tissulaire..), son caractere
bénin ou malin (cone d ombre postérieure, calcifications, hétérogéneité), elle

permet également de faire des biopsies appelées (écho-guidées).
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b).2 TDM abdomino-pelvienne

La TDM abdominale permet de visualiser d'une maniére plus nette que
I"échographie la taille de la tumeur, son siége, sa densité (hyperdensité,
hypodensité, hétérogenéite..), sa nature (kystique, tissulaire, vasculaire, maligne,
bénigne...), ainsi que ses rapports avec les organes de voisinage, elle oriente

également la biopsie (scanno-guideé).

Dans notre contexte la TDM abdominale a montré une masse tissulaire du
flanc droit homogene polylobée mesurant 70mm*36mm*55 mm sans extension

intra abdominal (fig34).
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Figure 34: TDM abdominale en coupe transversale, réalisée sur notre patient montrant une
volumineuse masse suspecte hyperdense, a contour net et régulier, en regard du muscle droit
de I'abdomen [27]
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b).3 Biopsie de la masse
b).3.1 Etude histopathologie

L aspect clinique des métastases cutanées est loin d’étre univoque. Ce
polymorphisme ne peut pas donner un diagnostic définitif d ou I’intérét des
examens histologiques pour confirmer ce dernier. En fait, si I’examen
histologique ne donne pas toujours le diagnostic de la Iésion originelle, il précise
souvent qu’il s’agit de métastase d’une tumeur qu’il faut donc essayer
d’identifier [69].

Figure 35: image d’une exérése de la masse cutanée pour une étude histologique
(Photo Pr Moujahid)
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Les types histologiques des métastases nodulaires correspondent, par ordre
décroissant de fréquence, a des adénocarcinomes (53%), des carcinomes
indifférenciés (15,5%), des mélanomes (14%), des carcinomes épidermoides

(13%), des carcinomes neuroendocrines (3%) et des sarcomes (2%) [70]

Dans notre étude on va s'intéresser a | aspect histopathologique des

métastases issues du cancer pulmonaire qui sont:
e Les métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules
e Les métastases cutanées du carcinome pulmonaire non a petites cellules
e Les métastases cutanées du carcinome epidermoide pulmonaire

e Les métastases cutanées provenant du mesothéliome pleural

¢ Les métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules

Les meétastases cutanees provenant du carcinome pulmonaire a petites
cellules sont constitué de cellules neéoplasiques impliquant le derme, qui peut
étre disposé soit en nodules, soit en modele infiltrant, avec des grappes de
cellules rondes/ovales de petite a moyenne taille autour des cellules
lymphatiques dilatées ou les vaisseaux sanguins dans le derme et/ou la graisse

sous-cutanée.

Les cellules néoplasiques ont un cytoplasme peu développé, et leurs

noyaux présentent chromatine granulaire et nucléole indistinct.
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+» Les métastases cutanées du carcinome pulmonaire non a petites

cellules

Les caractéristiques histopathologiques des métastases cutanées du
carcinome non a petites cellules consistent en des cellules malignes disposés en

nids solides ou en forme de glandes (fig36).
+» Les métastases cutanées du carcinome épidermoide pulmonaire

En cas de carcinome épidermoide pulmonaire, les métastases cutanées sont

composeées de grandes cellules avec des cytoplasmes eosinophiles.

s Cas spécial des métastases cutanees provenant du mesothéliome

pleural

Bien que les métastases cutanées provenant des meésothéliomes pleuraux
soient rares, elles ont montré une augmentation relative de I'incidence au cours

des dernieres décennies.

Il est donc important de connaitre tous les outils nécessaires pour distinguer
ce genre de métastases surtout qu il représente plusieurs similitudes avec

d autres tumeurs telles que :
» |'adénocarcinome métastatique
» |’angiosarcome
» 0u méme un néoplasme primaire

Sur le plan histopathologique le mésothéliome pleural apparait comme une

tumeur épithélioide avec des structures tubulopapillaires et glandulaires.
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Figure 36: fort grossissement montrant les structures glandulalres doublées

par des cellules atypiques dans une métastase cutanée d un adénocarcinome
bronchique non a petite cellule. [71]

b).3.2 Etude immunohistochimique

L étude histopathologique n'est pas toujours concluante surtout dans le
cadre des métastases peu différenciées ou indifférenciées, dou I'intérét de
compléter cette étude par des données immunohistochimiques qui s'averent

nécessaires pour identifier I'origine cellulaire de la tumeur primitive (fig37). [71]
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¢ Les métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules

Genéralement, ces metastases expriment une immunoréactivité pour le
TTF-1 et le CAMS5, mais elles manquent de réactivité pour les autres marqueurs
épithéliaux, tels que CK7 et CK20.

*» Les métastases cutanees du carcinome pulmonaire non a petites

cellules

Ce genre de metastases est genéralement réactif pour CK7, TTF-1, Ber-
EP4, CEA et le surfactant apoprotéine A89 mais pas pour CK5/6 et CK20.

¢ Les métastases cutanées du carcinome épidermoide pulmonaire

Contrairement aux deux types de métastases précédentes ce genre montre

une positivité pour CK5/6.

s Cas spécial des métastases cutanées provenant du mesothéliome

pleural

Ces cellules néoplasiques expriment de fagon caractéristique des
cytokératines de faible poids moléculaire (cytokératines 5/6, calrétinine, et
vimetine), mais ils sont négatifs pour le CEA, le TTF-1, la proteine s-100 et
CD31.

L étude anatomopathologique du processus métastatique chez notre patient
était en faveur dun adénocarcinome moyennement différencié sans

iImmunoreactivité au TTF-1.
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Figure 37: de nombreux noyaux des cellules néoplasiques qui expriment une

immunoréactivité au TTF-1. [71]
3) Bilan d extension

Une fois le diagnostic est retenu, un bilan d’extension est nécessaire. Ce

bilan se compose de deux parties indispensables :

» Un bilan d opérabilité afin de savoir si le patient peut endurer

I"anesthésie et I"acte chirurgicale.

» Un bilan de résécabilité pour confirmer la possibilité de résection de la
tumeur.
a) bilan d opérabilité : [72]

o L’age : I’4ge physiologique sera pris en considération beaucoup plus
que I’age chronologique. La stratégie thérapeutique doit étre adaptée
en cas d’age avance.

0 Appreéciation des grandes fonctions a la recherche de comorbidités.
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» Cardiorespiratoire (Examen clinique, Radio thorax, EFR, ECG,
Echocardiographie)

» Rénale (urée, créatininémie), Hépatique (TP, albuminémie)

» Etat hématologique: NFS «HB, GB et taux plaguettes» Crase sanguine
(TP, TCK)

» Etat nutritionnel (Poids, taille, IMC, protidémie et albuminémie)
o0 Recherche de foyers infectieux.

Cette appréciation doit étre faite en collaboration avec le médecin
anesthésiste. 1l est recommandé d’utiliser la classification de I’ American Society
of Anesthesiology (ASA) :

I-Patient en bonne santé.

I1-Atteinte modérée d’une grande fonction.

I11-Atteinte sévere d’une grande fonction.

IV-Atteinte sévere de plusieurs grandes fonctions.

V-Patient moribond ayant une espérance de vie inférieure a 24 heures.

Au terme de ce bilan, 25% des malades ne peuvent étre opérés pour des
contres indications genérales qui sont:

» Age supérieur a 75 ans, surtout en cas d’associations d’autres Tares.
» Amaigrissement supérieur a 15%.
» Insuffisance respiratoire: CV< 60%, VEMS < 1l.

» Infarctus récent datant d’au moins de 6 mois, angor instable, fraction
d’¢jection systoligue < 30%, myocardiopathie dilatée aigue.

» Cirrhose hépatique Child B ou C
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b) bilan de résécabilité :

La premiere étape du bilan d’extension est d'abord clinique : un bon
examen géneral permet de rechercher d’éventuels signes évocateurs d’une
extension au niveau des difféerents organes et la recherche de signes
paraneoplasiques celui-ci va guider la prescription d’examens paracliniques
nécessaires pour I’etude de I’extension de la tumeur primitive, [73] qui sont les

suivants :
b).1 Echographie abdominale

L’utilisation de I’échographie abdominale est aussi de mise dans le bilan
d’extension des métastases cutanées dans le but de chercher d autres métastases

d ordre hépatiques par exemple (fig38). [74]

Figure 38: image échographique du foie montrant

une lésion hypoéchogene du lobe droit (fleche) [75]
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b).2 TDM thoraco-abdomino-pelvienne

La TDM est un examen de référence dans le bilan d’extension des tumeurs

a localisations cutanées.

Une TDM thoraco-abdomino-pelvienne est d une trés grande utilité dans ce
contexte, a la recherche de la tumeur primitive ainsi que d autres métastases
(fig39, 40). [76]

Figure 39: TDM abdominale sans injection de produit de contraste montrant de multiples

Iésions hépatiques avec calcifications amorphes. [76]
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Figure 40: une TDM abdominale aprés injection de produit de contraste pendant la phase
portale de la méme coupe ci-dessus, qui montre de multiples lésions hépatiques
hypovasculaires, dont la plus grande présente une nécrose centrale. [76]

Dans notre cas la TDM thoraco-abdomino-pelvienne a montré deux masses
pulmonaires, I'une était basale gauche englobant I'aorte descendante mesurant
(97*78mm) et I"autre au niveau du lobe supérieure droit mesurant (42*26mm),
elle a objectivé egalement une masse tissulaire du flanc droit homogéne

polylobée mesurant 70mm*36mm*55 mm sans extension intra abdominal.
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b).3 IRM cérébrale

L’IRM cérébrale (fig4l) peut remplacer la TDM cérébrale vu que c est
I’examen le plus performant dans I'étude du parenchyme cérébrale [77]. Par

ailleurs notre patient n'a pas présenté des métastases cérébrales.

\V/

L]
¥
A
Figure 41: mise en évidence d’une progression active d'une métastase cérébrale. Images
axiales pondérées en T1 apres gadolinium a 12 (a) et a 15 mois (b) aprés radiothérapie pour
une métastase frontale droite. [78]
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b).4 scintigraphie osseuse

La fréquence des métastases osseuses retrouvées dans le bilan initial des
cancers broncho-pulmonaires varie de 4 a 60 % selon les stades et 40% des
patients qui présentent des métastases 0sseuses sont asymptomatiques. Pour
cette raison, il est utile de pratiquer un dépistage des métastases osseuses dans le
bilan des cancers broncho-pulmonaires, d’autant plus qu’il existe un point

d’appel clinique et/ou une hypercalcémie.

La scintigraphie osseuse est I’examen de reférence dans la recherche de ces
métastases. (fig42) Neanmoins, elle reste limitée par sa faible spécificité
(environ 70 %), avec un taux de faux-positifs éleve, particulierement chez les
sujets ageés, chez qui les fixations sont souvent d’origine dégénérative ou en

rapport avec une maladie de Paget ou des fractures.

Ces nombreux cas de faux-positifs génerent pour le patient et I’équipe
médicale des interrogations inutiles et des codts supplémentaires d ou I'intérét
de faire un pet scan qui montre de plus en plus une spécificité plus importante
[79]. Chez notre patient la scintigraphie osseuse était en faveur de quelques

lésions pathologiques discretes.
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Figure 42: scintigraphie osseuse montrant des métastases osseuses au niveau du rachis, la

cage thoracique et le bassin [66]
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b).5 PET-SCAN

La tomographie par émission de positons au fluorodésoxyglucose-(18F)
(PET-SCAN) est une modalité efficace pour la recherche de meétastases car elle
permet de faire un bilan au niveau du « corps entier » (en géenéral de la base du
crane au haut des cuisses) en un seul examen, et seules les lesions secondaires
cérebrales ne peuvent pas étre efficacement déetectées, compte tenu de la fixation

physiologique intense du FDG a ce niveau.

La (PET-SCAN) est devenue un standard dans le bilan d’extension
locorégionale et a distance des cancers broncho-pulmonaires, et a notamment
montré sa supériorité sur I’imagerie tomodensitomeétrique pour la stadification
initiale ganglionnaire au niveau médiastinal avec une sensibilité de 85 % et une

spécificité de 92 %.

Compte tenu de la possibilité de la (PET-SCAN) de détecter les métastases
osseuses, certains auteurs ont suggéré que la réalisation systéematique d’une
(PET-SCAN) permettrait de se passer de la scintigraphie osseuse dans le bilan

d’extension initial. [79]

Dans notre contexte le PET scan (fig43) était en faveur d'une masse
hypermétabolique pulmonaire postéro-basale gauche mesurant
84mm*99mm*100mm et SUV max=5.3 sans nodules individualisables sous-
jacents, une masse sous cutanée pariétale de la fosse iliaque droite, bilobée, de
SUVmax=12.2, mesurant 56mm*35mm*49mm et un hypermetabolisme
pulmonaire apico-dorsal droit hétérogéne de SUVmax=6.6, mesurant

25mm*23mm d axes transversaux.

75



Figure 43: PET SCAN réalisé chez notre patient montrant une fixation du 18FGD limitée a

la tumeur primitive ainsi que la métastase, sans fixation ganglionnaire médiastinale ni
fixation pathologique a distance (photo pr. Moujahid)
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b).6 Bilan biologique

Le bilan biologique n’apporte pas grand-chose dans le diagnostic de la
métastase cutanee, mais il est toujours demandé et permet de rechercher les
perturbations biologiques associes, notamment un syndrome paranéoplasique
biologique ou d’autres anomalies, on se basant sur les antécédents pathologiques
personnels de chaque patient et de son état clinique. [80] Il est egalement tres
utile dans le cadre de la préparation du malade pour la prise en charge

thérapeutique.

L ensemble de ce bilan permet de classifier la tumeur selon la classification

TNM, qui permet d orienter par la suite les décisions thérapeutiques.

B. Diagnostic difféerentiel
Le diagnostic différentiel des métastases cutanées est tres large. Il faut

d'abord évoquer : [24]
eles tumeurs cutanées primaires bénignes :
o Dermatofibrome
o Granulome pyogene
o Kyste épidermique
0 Tumeurs annexielles
eles tumeurs cutanées primaires malignes :
o Tumeur a cellules de Merkel
o Carcinome basocellulaire ou épidermoide

o Mélanome
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0 Angiosarcome

Les autres maladies cutanées a prendre en consideration sont :
el'eczéma

e|'érytheme annulaire centrifugum

o|'érytheme polymorphe

ela vascularite

Le diagnostic différentiel histopathologique le plus important des
métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules est le carcinome

cutané primaire a cellules de Merkel.

Cette similitude se voie dans sa structure composée de cellules
néoplasiques rondes monomorphes avec une fine chromatine granuleuse ou
poussiéreuse et un cytoplasme éosinophile peu abondant disposé en trabécules
(figd4).
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Figure 44: micrographie électronique des cellules de Merkel. Les cellules tumorales sont
rondes avec une chromatine fine poussiéreuse mesurant de 80 a 100 nm de diametre (petites
fleches). Le processus cytoplasmique contient de nombreux granules sécrétoires disposé en

trabécule. [81]
Le carcinome a cellules de Merkel présente une réactivité pour le CK20
avec un motif paranucléaire en forme de point et une absence de TTF-1. [82] au
contraire des métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules qui

est positif pour le TTF-1

Pour un diagnostic différentiel histopathologique précis entre le carcinome
cutané a cellules de Merkel et les métastases cutanées provenant du carcinome
pulmonaire a petites cellules, I'étude immunohistochimique joue un réle
fondamental car I'immunoréactivité positive pour le MCPyV est en faveur d une
tumeur cutanée de Merkel, alors que des résultats negatifs sont en faveur des

métastases cutanées du carcinome pulmonaire a petites cellules.
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IX. EVOLUTION :

En I'absence de traitement I'évolution du cancer bronchique métastatique
se fait vers |'apparition d autres métastases affectant les différents organes (foie,
0S cerveau...), ainsi que différents signes en rapport avec la dénutrition, la

cachexie voire le déces.

D ou I'intérét d un diagnostic précoce ainsi qu un traitement bien entretenu
qui augmente considérablement la survie des patient, en améliorent leur qualité
de vie. Malheureusement I"évolution de I'état de notre patient s est faite vers le

déces.
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X. TRAITEMENT

A. But
Traiter le cancer primitif
Eliminer la ou les lésions métastatiques
Prolonger la survie des patients
Améliorer la qualité de vie

B. Moyens thérapeutiques
1) Moyens en rapport avec la tumeur primitive

a) Moyens chirurgicaux

La chirurgie est le traitement de choix des adénocarcinomes bronchiques.
On réalise une lobectomie ou une pneumonectomie selon I’extension, avec
curage ganglionnaire mediastinal systématique. Une exérése pariétale est

indiquée en cas d’envahissement limité. [83]
b) Moyens médicaux
eLa chimiothérapie systémique

Les médicaments de chimiothérapie peuvent étre prescrits en néo adjuvant,
ce qui veut dire avant le geste opératoire ou comme chimiothérapie adjuvante en
post opératoire, plusieurs molécules sont utilisées comme la cisplastine. Sa

limite reste les effets indésirables multiples. [84]
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eLa radiothérapie :

Elle est surtout utilisé en cas de stade TNM N2 avec des ganglions
médiastinaux homolatéraux ou sous-carinaires tumoraux ou en cas d une

extension pariétale ou une limite d’exérese envahie [84]

Une combinaison radio chimiothérapie peut étre préconisee chez certains

malades en fonction de la nature et du stade évolutif de la maladie.
C) Moyens instrumentaux
eLa photochimiothérapie :

Elle est a base d hématoporphyrine dérivée captée par la tumeur, puis
excitée par un laser formant des radicaux libres toxiques pour la tumeur (action
sur 10 mm de profondeur) peut étre proposée sur de trés petites tumeurs
endobronchiques micro-invasives superficielles (quelgues millimetres) chez des

patients inopeérables. [83]

2) Moyens en rapport avec la tumeur secondaire

a) Moyens chirurgicaux

Le traitement chirurgical est en principe une résection RO a visée curative.
Qui consiste a effectuer une excision locale large de la lésion avec des marges
négatives confirmées histologiguement ainsi qu une une reconstruction du
defaut suivie d'une radio-chimiothérapie adjuvante qui donne un meilleur

résultat que la radiothérapie ou la chimiothérapie seule [85]

Le NCCN (The National Comprehensive Cancer Network) recommande
I'excision standard avec des marges périphériques de plus de 6 mm, tandis que le

FED (Forum européen de dermatologie) et le CCA (Cancer Council
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d Australie), ainsi que I"'ACN (I'Australian Cancer Network) recommandent
I'excision standard avec des marges périphériques allant jusqu'a 10 mm voire
plus [86].

L ablation d'une tumeur de petite taille laissera généralement une cicatrice
discrete, fermée rapidement et dont les répercussions esthétiques resteront
modérées. Mais ce n est pas toujours le cas : lorsque la tumeur est de diameétre
important ou lorsque I extension aux tissus sous-jacents est profonde, le
chirurgien doit parfois procéder par I'ablation d un volume de tissu important.

D ou I'intérét d une chirurgie de reconstruction.

Selon I'importance de la lacune a combler, le chirurgien peut proposer

différentes techniques :

e Une cicatrisation dirigée en appliquant un pansement gras special qui
aide au comblement de la plaie et a sa cicatrisation. Le résultat

esthétique de cette technique n"est pas toujours satisfaisant.

e Une cicatrisation par un lambeau de peau vivant. Prélevé juste a cote
de la plaie, ce lambeau est déplacé sur la lésion tout en restant attaché
par un coté, ce qui lui permet de rester vivant. Elle donne

géneralement de bons résultats esthétiques.

e Une greffe de peau ; souvent prélevée au niveau de la cuisse, de la
fesse ou du dos, est aussi envisageable : hormis les cas ou la
cicatrisation est difficile a obtenir, cette greffe est proposée pour
optimiser le résultat esthétique : le prélevement est fait sur une région

ou la peau ressemble a celle de la zone a combler (couleur, texture)
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Une lymphadénectomie régionale est recommandée en cas de propagation
lymphatique locale. [87] Dans notre cas une incision élective en peau d’orange
emportant la totalité de la masse pariétale avec des marges de sécurité de 2cm,
des sutures cutanees par des points séparés ont été realisées.

b) Moyens médicaux
e Chimiothérapie systemique :

Les médicaments de chimiothérapie sont de moins en moins utilisés en
raison de leurs effets indésirables multiples. Ils sont néanmoins prescrits en cas
d'échec des autres stratégies thérapeutiqgues moins nocives. Elle est souvent a
base de cysplastine ou de bleomycine a doses tres éleveées.

eLa radiothérapie :

Elle vise a détruire les cellules cancéreuses par irradiation locale (rayons X,
gamma, photons ou électrons). Elle est surtout intéressante lorsque la chirurgie
ou I’anesthésie générale n'est pas possible ou refusée par le patient. Néanmoins
elle présente, plusieurs inconvénients, car on ne peut pas veérifier par un examen
au microscope que toute la lésion a bien été traitée ainsi qu une exposition au
risque d’effets secondaire immediats (radiodermite aigiie avec notamment des
irritations et des brdlures) et a long terme (radiodermite chronique et risque de
survenue de carcinomes des années plus tard).

e I'immunothérapie :

L immunothérapie est une stratégie thérapeutique en plein essor consiste a
utiliser les défenses naturelles du patient pour lutter contre la tumeur. Les
derniéres immunothérapies mises au point reposent sur I’utilisation d’anticorps
capables de rétablir la capacité d’action des cellules immunitaires susceptibles
de reconnaitre les cellules cancéreuses et de les détruire. Parmi les stratégies les
plus utilisées on note :
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> |'imiquimod :
Plusieurs études ont évalué la valeur potentielle de I'imiquimod comme

traitement topique des metastases cutanées qui ne sont pas faciles a gérer par la

chirurgie.

La creme Imiguimod 5% (Aldara®), un agent immunomodulateur topique,
est actuellement une thérapie acceptée pour les meétastases cutanées ainsi que
d autres maladies bénignes telles que les verrues génitales induites par le HPV,
les kératoses actiniques, et malignes comme le carcinome basocellulaire et le
carcinome épidermoide [88].

» L'interféron alpha-2a :

Il s’agit d’un médicament immunomodulateur, qui mobilise les
mécanismes de defense de I’organisme aptes a combattre les cellules
cancéreuses. Le traitement est injecté régulierement par voie sous-cutanée
pendant plusieurs mois afin de limiter la prolifération des cellules cancereuses

résiduelles. La limite de ce traitement réside dans les importants effets

secondaires qu’il induit.

Compte tenu des résultats positifs des immunothérapies, le recours a

I’interféron va disparaitre progressivement. [89]

C) Moyen instrumentaux

D'autres alternatives du traitement classique avec des degrés variables de

succes et de toxicité ont été décrites, parmi lesquelles on note :
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e L électrochimiothérapie

Malheureusement au cours de la maladie on arrive régulierement a un stade
ou les possibilités de traitements classiques sont dépassées: par exemple quand
la chirurgie n’est plus possible, quand une dose maximale de radiothérapie a
déja été donnée ou quand la tumeur ne répond plus a la chimiothérapie. C’est en
cas d’épuisement des traitements classiques que I’électrochimiothérapie peut

apporter une nouvelle opportunité de traitement.

L électrochimiothérapie est une méthode bien tolérée par les patients, tres
efficace utilisant des faibles doses de cisplatine ou de bléomycine, elle
représente également une courte durée de traitement avec peu de séances, des
effets secondaires insignifiants, et est plus rentable que la perfusion isolée d'un
membre, la radiothérapie, l'interféron alpha, et I'hyperthermie associee a la

radiothérapie et la chimiothérapie [90]

Le principe de I'électrochimiothérapie (figd5) se base sur I'injection du
médicament anti-angiogénique non ou peu permeéable a cible intracellulaire, par
voie systémique ou intratumorale, qui entoure les cellules cancéreuses.
L'application ensuite d'un champ électrique induit une augmentation de la
perméabilité de la membrane, ce qui permet I'absorption du medicament dans les
cellules malignes pour exercer son action cytotoxique élevée. (La cytotoxicité
du cisplatine est multipliée par 80 et la bléomycine par 8 000 avec une réduction
des effets secondaires systemiques). Par conséquent les cellules cibles meurent

par apoptose ou par voie de nécrose. [91]
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Figure 45: principe de I'électrochimiothérapie [91]

e La perfusion de membres isolés :

La perfusion de membres isolés a connu un regain d'intérét, marque par un
nombre accru de rapports montrant une efficacité thérapeutique significative.

Lorsque cela est possible, la perfusion combinée a la résection chirurgicale
d'une maladie identifiable est la meilleure approche thérapeutique pour parvenir
a un controle local de la maladie et a une meilleure survie.

Il s'agit d'une méthode permettant I'administration de hautes doses d'agents
anticancereux comme le TNF (facteur de nécrose tumorale) dans un membre
isolé chirurgicalement de la circulation systémique. Les vaisseaux irriguant le
membre atteint par la ou les tumeurs sont canulés et connectés a une machine
cceur-poumon. La circulation extracorporelle fermee avec un garrot recoit de
hautes doses d'agents anticancéreux atteignant jusqu'a 30 fois les niveaux que
I'on peut atteindre au maximum par une administration systémique. La toxicité
générale sera tres réduite, voire abolie en fonction de I'efficacité de I'isolement.
[92]
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oL hyperthermie régionale :

Une augmentation de la température >42,5°C a un effet cytotoxique. Mais
cette méethode reste limitée pour plusieurs raisons, car d une part les cellules
traitées par cette plage de température en deviennent de plus en plus résistantes,
c'est-a-dire qu'elles développent une thermotolérance. D autre part les cellules
tumorales humaines ont des sensibilités différentes a la chaleur, en fonction de
la plage de température, la durée d'exposition, et le type de cellule tumorale. Ce
qui diminue considérablement le taux d'efficacité par rapport aux autres
méthodes. [93]

D autres méthodes ont également été decrites dans différentes études

comme :
ela cryothérapie
e|'¢lectrochirurgie et le curetage
eélectrocoagulation et I’électrovaporation
e|'ablation au laser au CO2
3) Soins palliatifs

Les soins palliatifs doivent étre discutes des que nécessaire, notamment en

cours de réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP)

Il s"agit des soins et/ou des traitements permettent d’atténuer les douleurs et
de soulager les autres symptomes liés a la maladie, mais qui ne suppriment pas

la cause de la maladie.
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La chirurgie, la radiothérapie et la chimiothérapie conventionnelle, qui sont
connues pour étre des traitements curatifs, peuvent aussi étre des traitements
palliatifs, les traitements antalgigues comme les morphiniques sont également
utilisé pour pallier a la douleurs souvent intense générer par ces métastases, sans
oublier le réle primordial de I"'accompagnement psychologique des patients afin

d’éviter la dépression et I'anxiété liée a I'idée d une courte durée de survie [94]
C. Indications

Le traitement des métastases cutanées peut prendre plusieurs aspects en fonction

de différents facteurs:
e Larésécabilité de latumeur
e L opérabilité du patient

e Le degrée de dissemination des métastases, que ce soit au niveau

cutanee ou d autres organes.

Généralement chez les patients opérables dont les meétastases sont bien
localisées et résecables, le traitement de choix est une exérése RO, avec
lymphadenectomie locorégionale, suivie d une chirurgie de reconstruction, avec

ou sans radiochimiothérapie adjuvante.

Par contre quand la tumeur n"est pas résécable, le patient n'est pas opérable

ou refuse d étre opere, d autres alternatifs remplace le traitement classique :

L electrochimiotherapie, demeure une méthode bien tolérée par les
patients, tres efficace avec de faibles doses de cisplatine ou de bléomycine, une
durée de traitement courte, des effets secondaires insignifiants et est plus

rentable que la perfusion isolée des membres, la radiothérapie, lI'interféron alpha
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et I'hnyperthermie associée a la radiothérapie et a la chimiothérapie. Une étude
comparant les nodules tumoraux traités par électrochimiothérapie au cisplatine
et la cisplatine seule, a révélé qu'apres un suivi de 124 semaines, le taux de
contrble des nodules tumoraux traités par électrochimiothérapie était de 77%,

contre seulement 19% pour ceux traités au cisplatine seule. [95]

La perfusion isolée des membres : Lorsqu'un cancer dissemine au niveau
d'un membre, mais y reste confing, il devient inopérable, en dehors d'une
amputation ou d'une chirurgie fonctionnellement mutilante. Cela a cause soit de
la multiplicité des tumeurs, soit des récidives ou de I'envahissement massif des
troncs vasculo-nerveux. Il est possible aujourd'hui d'éviter la chirurgie mutilante

grace au procédé de perfusion isolée du membre.

L imiquimod prouve de plus en plus que des métastases cutanées peuvent
étre guéries ou ameliorées a l'aide des méthodes non invasives comme des
topiques ou des cremes faciles a appliquer ; Dans un rapport fait sur une femme
de 58 ans avec un mélanome superficiel qui s'étend avec une épaisseur de
Breslow de 0,75 mm, la patiente a été traitée initialement par une excision locale
large suivie d une reconstruction. Le mélanome a réapparu 14 mois plus tard,
elle a eté traité encore une fois par une excision locale large suivi d'une
réparation. Ensuite la patiente a été inscrite a un essai clinique de vaccin a base
de peptides de melanome, sans amélioration. Vingt et un mois plus tard, la
patiente a bénéficié d'un traitement a base d'imiquimod creme 5 %, dont
I'évaluation histopathologiques a révélé une régression de la maladie apres juste

6 mois de son utilisation. [96]
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Une étude francaise faite sur I'efficacité de la chimiothérapie néoadjuvante
en cas d'adénocarcinome bronchique, ne retrouve pas ce bénéfice significatif de
survie dans les stades Il1, alors qu’il pourrait y en avoir sur des stades | et Il. La
chimiothérapie adjuvante (postoperatoire) n’a toujours pas démontré son interét,
tant en termes de rechutes locales ou a distance que de survie mais une étude en
cours de publication pourrait en démontrer [I"utilité. La radiothérapie
postopératoire, souvent considérée comme un standard pour les tumeurs classées
N2 en postopératoire ou présentant une extension pariétale ou une limite
d’exérese envahie, elle améliore le contrdle local tumoral mais sans influence

sur la survie. [84]
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XIl. LA SURVEILLANCE :

Le suivi des patients porteurs d’un cancer bronchigue avec métastases
cutanées a pour objectifs : de dépister precocement une récidive qui pourrait étre
accessible a un traitement curatif, de dépister chez ces sujets a risque
I’apparition d’une deuxiéme néoplasie bronchique ou ORL, de dépister et de
prendre en charge des éventuelles complications de la chimiothérapie, de la

radiothérapie ou de la chirurgie.

Il n’existe pas de consensus concernant le suivi des patients porteurs d’une
néoplasie bronchique. L’intérét d’un suivi tres rapproché par rapport a une
surveillance plus irréguliere n’a pas été prouve. Le suivi doit donc étre adapté au
patient, a son type de néoplasie, a son traitement initial et a sa comorbidité. On

peut individualiser deux grands cas de figure

Chez les patients opérés le suivi se fait d abord en post opératoire afin de
surveiller la plaie (risque de lachage, infection, hémorragie..), la température, la
diurese, les hémorragies probables ainsi que les complications de décubitus...,

un scanner thoracique en postopératoire servira de référence.

Ensuite le patient doit se présenter régulierement a toutes les consultations

médicales afin de réaliser les examens suivant :

e Examen clinique, bilan biologique et radiographie du thorax tous les 3

Mois.

e Scanner thoracique tous les 6 mois. La scintigraphie osseuse et le TDM

cérébral ne sont pas obligatoires si le patient est asymptomatique.
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e Fibroscopie bronchique tous les 6 mois avec biopsies des lésions
douteuses pour les patients chez qui le diagnostic de récidive peut

déboucher sur un nouveau projet curatif.

e La surveillance devient semestrielle a partir de 2 ans puis annuelle a

partir de 5 ans.
Chez les patients non opeérés, le suivi consiste en :
e examen clinigue et radiographie du thorax tous les 3 mois.

e scanner thoracique +/- scanner cérébral, scintigraphie osseuse en

fonction des cibles initiales tous les 6 mois.

e une reprise thérapeutique a visee palliative est envisagée lorsque la
récidive est symptomatique. Il est donc également licite de ne revoir les

patients que lorsqu’ils deviennent symptomatiques.
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XI1. PRONOSTIC

Le pronostic de métastases cutanées reste extrémement mauvais, car elle
mime le plus souvent une dissémination systémique de la pathologie cancéreuse

avec un risque de mortalité élevee.

Une étude retrospective a été réalisé par Schoenlaub et al, dans le
laboratoire d’histopathologie cutanée a Strasbourg entre 1950 et 1996, afin

d’étudier le taux de survie des patients apres le diagnostic de MC. [97]

e Le taux moyen de survie chez ces patients était de 6.5 mois en moyenne
(22.8-43.8 ans)

¢ le taux de mortalité était de
0 13% a 1 mais,
0 48% a 6 mois,
0 64% a 12 mois.
e La moyenne d’age de survie selon la tumeur primitive était de
0 2.9 mois pour le carcinome pulmonaire.

o Pour d autres cancers : 13.5 mois pour le mélanome et 13.8 mois pour

ce carcinome mammaire.

e Ceci montre a quelle point le pronostic des métastases cutanées en cas de

cancer bronchique est sombre comparé a d autres cancers.

Malgré les actualités thérapeutiques qui deviennent de plus en plus
performante, les patients atteints de cancer du poumon avec métastases cutanées

ont un mauvais pronostic, la survie médiane de ces patients est de 3-6 mois.
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X111. CONCLUSION

Méme si les métastases cutanées sont rares elles restent un événement
important et non négligeable dans I’évolution de la pathologie tumorale. Leur
moment d’apparition pose probléme, puisque chez un bon nombre de patients
ces métastases cutanées peuvent apparaitre bien avant le cancer primitif. La
gravité de la situation est liée au fait que ces métastases cutanées peuvent étre
indolores et peu inquiétantes pour le patient, ce qui engendre leur négligence
ainsi que le retard des consultations. D ou I'intérét de la sensibilisation de la
population, qui joue un rdle primordiale dans I"'amélioration du pronostic de la

maladie.

L’aspect clinique bénin de la métastase cutanée peut induire le médecin
traitant en erreur et fausser le diagnostic chez un grand nombre de patients.
Une consultation specialisée est donc nécessaire, et devrait étre instaurée le plus
tOt possible chez tous les patients suivis pour un cancer bronchique ou tout autre
type de tumeur maligne. L’éducation du patient faite par le médecin traitant sur
I’importance de I’autocontrble et la consultation devant [|’apparition de
n’importe qu’elle lésion cutanée est nécessaire, ceci concerne également les
patients guérit et qui peuvent présenter des metastases cutanees comme signe de
récidive.

Le traitement des métastases cutanées reste majoritairement palliatif,
puisque dans la plus part des cas elles sont associées a des métastases multiples.
Leur pronostic demeure péjoratif pour tous les cancers, mais prioritairement en
cas de cancer bronchique, nous devons alors déployer tous nos efforts afin de

bien sensibiliser non seulement la population mais également le corps médical.
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RESUME

TITRE : métastase cutanée d’un adénocarcinome bronchique (A propos d’un cas et
revue de la littérature)

AUTEUR : NOURI Chaimae

MOTS CLES : Adénocarcinome bronchique — Diagnostic - Métastase cutanée -
Traitement

Les métastases cutanées désignent la croissance de cellules cancéreuses dans la peau
provenant d'un cancer interne, avec lequel elles ne sont plus en continuité.

Si le cancer bronchique est frequent et occupe le premier rang des cancers chez les
hommes, les métastases cutanées qui en résultent restent rares, leur estimation varie
entre 1 et 12 % et elles sont rarement révelatrices de la maladie primitive.

Notre travail présente une observation sur une métastase cutanée de la paroi
abdominale, décelée lors de | hospitalisation de notre patient au Service de
Pneumologie de I’Hoépital Militaire d'Instruction Mohamed V - Rabat, devant
I’aggravation de son hémoptysie. Le patient était agé de 65 ans, les signes d'appels
étaient une hémoptysie avec douleur thoracique, ce qui a motivé son hospitalisation,
pendant laquelle I"'examen clinique a révélé une masse parietale volumineuse de la
fosse iliaque droite. Le diagnostic de métastase cutanée d origine bronchique était
retenu sur un faisceau d'arguments appropries : cliniques, radiologiques, histologiques
et immunohistochimiques.

Quant a la conduite thérapeutique, elle était basée essentiellement sur la chirurgie ainsi
que la chimiothérapie systémique. L'évolution était pejorative, le patient est
malheureusement décéde apres sa deuxieme cure de chimiotheérapie.

A la lumiere de cette illustration nous insistons sur le pronostic sombre des metastases
cutanees provenant de tous les cancers, ainsi que le réle primordial du diagnostic
précoce dans I'amélioration de la survie et la qualité de vie des malades.
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ABSTRACT

TITLE: Cutaneous metastasis of bronchial adenocarcinoma (About one case and
literature review)

AUTHOR: NOURI Chaimae

KEYWORDS: Bronchial adenocarcinoma — Diagnosis - Cutaneous metastasis -
Treatment

Skin metastases refer to the growth of cancer cells in the skin from an internal cancer,
to which they are no longer related.

While bronchial cancer is common and represents the leading cancer in men, skin
metastases resulting from that type of cancer are rare. Their estimation is between 1
and 12% and they are rarely indicative of the primary disease.

Our work shows a case of a cutaneous metastasis of the abdominal wall, detected
during the hospitalization of our patient in the Pneumology Department of the Military
Hospital of Instruction Mohamed V - Rabat, following the worsening of the
hemoptysis. The patient was 65 years old, the calling signs were hemoptysis with chest
pain, which leaded to his hospitalization, during which the clinical examination
revealed a voluminous parietal mass of the right iliac fossa. The diagnosis of skin
metastasis from bronchial origin was based on a combination of appropriate clinical,
radiological, histological and immunohistochemical arguments.

As for the therapeutic conduct, it was based essentially on surgery and systemic
chemotherapy. The evolution was pejorative, the patient unfortunately died after his
second chemotherapy session.

In the light of this illustration we would like to emphasize the poor prognosis of skin
metastases from all cancers, as well as the important role of early diagnosis in
improving survival and quality of life.
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