ROYAUME DU MAROC
Université Mohammed V - Rabat
Faculté de Médecine et de Pharmacie
RABAT

N TV SN REVEVE = EN
Université Mohammed V de Rabat

Année 2022 N° : MS 221/22
Mémoire de fin d’études
Pour L obtention du Diplome National de Spécialité

en «en Pédiatrie»

Intitule

LE LYMPHOME DE BURKITT
CHEZ L'ENFANT

Présenté par :

Docteur Zainab MOUSSAID

Sous Ia direction du :

Professeur . Maria KABABRI

Session : Novembre 2022









SOMMAIRE

INEFOQUCTION ...ttt bbbt bbb bbb h £ eh e b e e b e b e s e e bt e b s e e bt e b et et e eb et et e ab e e b e enes 3
MALEFTEIS B IMEBLNOUES ...ttt bbbt b bbbt b b bbbttt e et e bt et b e benas 6
A.  DEeSCrIptioN DE L’ETUDE.............c.ccccoeiuiiiieieiesestaaeesie e ste e steste e asaeaestestestestesneaneeseetestestestesneaneenes 7
B.  SELECTION DES PATIENTS .ot 7
CLLES DONNEES ... oottt r ettt s e e R e e R e e a Rt e r e e e enn e nn e e s reenre e reenne s 7
D. OBJIECTIF DE L'ETUDE ..ottt e nne e nn e n e nne e 8
LR RS UL = LSS 9
A.  LeS DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES ........ccocviiiictctsctceecete sttt 10
B. DONNEES CLINIQUES. ...ttt b e r e b b e e e nneenas 13
C. MOYEN DE DIAGNOSTIC ET BILAN D’EXTENSION ...........cccccoouiiiiiiiiiiiaiiienenee e 16
D. STADIFICATION ET GROUPES THERAPEUTIQUES.........cooo e 18
E. DONNEES THERAPEUTIQUES ...ttt ettt st st neeas 19
F. EVOLUTION DES PATIENTS ...ttt st sttt ettt st sttt sneesbeenee e e 21
G. ETUDE DE LA MORTALITE ...ttt ettt ettt bttt sbe e b enbesnnesnee e 22
DIISCUSSTION. ...ttt ettt bt b et h bbbt s b st b b s bt e E st b e A b e s e e b e E e s £ e bt e b e s e eb e A E R e e bt e b et ekt eh et ekt b e bt nre e 23
I-EPIDEMIOLOGIE ... ..ottt et sttt et e b e st e ke e be e beeseesneesbeesbeenbeenbeenbe e 24
I O I 1N 16 SRS 25
111- BILAN D’EXTENSION ET STADIFICATION ............cccccovvoiiiiniinieiinnns Erreur ! Signet non défini.
IV- TRAITEMENT L.t b ettt h et e bt e s bt e bt e bt e bt e e e s b e e ebe e eb e e b e enreenrennn e 27
V= EVOLUTION .ottt bbbtk b bt et e e h e b e s bt e bt e eb e e bt e nb e e s b e ebe e st e e nbeenbeanneas 28
CONCIUSION ...ttt bk E bt e b E bt st b Rt b e Rt b e E et b e e bbb e 29
RESUIMIES ...ttt bbb b e bbb b b E bR A E b h £ E R £ b A £ b bR e b e bt bbb b ekt b et r s
=] o] o o] 2= 1] o1 USSR OO TSP PR PP PPRPRRPRPIN 35



Introduction




Le lymphome de Burkitt (LB) est un lymphome B agressif qui se manifeste
chez I'enfant et les adultes. Le lymphome de Burkitt classique est endémique en
Afrique centrale et représente 30% des lymphomes de I'enfant aux Etats-Unis.

L aspect endémique africaine et le plus souvent de localisation ORL.

Dans le lymphome de Burkitt sporadique, l'atteinte abdominale est
fréquente, localisée dans la région de la valvule iléo-caecale ou du mésentere.
L’atteinte ganglionnaire est également probable. Des sites extraganglionnaire

tels que le cerveau ou d'autres organes solides peuvent étre atteints.

Son incidence annuelle est a 15000 a 25000 nouveaux cas d’enfants de
moins de 15 ans selon | OMS @, 11 représente environ 90% des diagnostics de

lymphome). Au Maroc, l'incidence du LB demeure inconnue.

Le diagnostic histopathologique se base sur la biopsie d'un ganglion ou
d'un organe éventuellement atteint, comme la moelle osseuse ,ou sur la cytologie
souvent d’un épanchement (ascite, epachement pleural) ou cytoponction d’une
masse abdominale. Rarement, une laparoscopie ou une biopsie chirurgicale

peuvent étre pratiquées .



La classification par stades comprend I'imagerie des tumeurs, un
myeélogramme des 2 crétes, une cytologie du LCR et des études en laboratoire
comprenant la LDH (lactate déshydrogénase). Les procédures de classification

doivent étre exécutées rapidement en raison de I’agressivité de la tumeur.
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A. TYPE DE L’ETUDE

ce travail est une étude rétrospective faite au Service d’Hématologie et
Oncologie Pédiatrique (SHOP) de I’Hopital d’Enfants de Rabat (HER).

B. SELECTION DES PATIENTS ET CRITERES
D’INCLUSION

cette étude est faite sur une durée d’une année entre janvier 2019 et
Décembre 2019, rapportant les résultats de 1’étude de 19 cas d’enfants atteint de

lymphome de Burkitt.

Tous les enfants d’age inférieur ou égal a 15 ans, ont été inclus dans notre
étude, sans différence de sexe, avec lymphome de Burkitt confirmé sur le plan
cytologique ou histologique, traité selon le protocole GFA-LB 2005 et on a
analysé les données épidémiologiques, cliniques, biologiques, thérapeutiques et

évolutives des enfants atteints de lymphome de Burkitt.
C. REGISTRE DES DONNEES

Les données ont été recueillies a I’aide de dossier médical des patients ,et

sur les conclusions des examens para-cliniques.



D. OBJECTIF DE L'ETUDE :

L'objectif de notre étude est d’étudier :
- L’aspect épidémiologique du LB chez I’enfant
- Les différentes formes cliniques observées en milieu hospitalier.

- Les aspects thérapeutiques, évolutifs et le pronostic de cette affection

chez I’enfant sur une période d’1 an.



Résultats




A. DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES

1. AGE:

L’&ge des patients sélectionnés dans notre série d’étude varie entre 2 ans et

10ans.
Avec un age médiane de 6ans .

2. SEXE

On a remarqué une prédominance de sexe masculin avec 17 cas avec un

sexe ratio de 8,5.

N mF

Figure 1: Répartition selon le sexe
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3.HABITAT

La majorité des patients habite dans un milieu urbain avec 12 cas (63%)

sl =R

Figure 2:Reépartition des patients selon leur milieu d'habitat

4. ORIGINE :

La plupart des patients provient de la région Rabat-salé-Zemour Zaer.
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Figure 3: Nombre de cas selon les villes de provenance
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5. COUVERTURE SOCIALE

La majorité des patients ont le Régime d’Assistance Médicale pour les
démunis (RAMED )soit 14 cas.

s RAMED = Payant

Figure 4: Répartition des patients selon leurs couvertures sociales



B. DONNEES CLINIQUES

1. SYMPTOMATOLOGIE CLINIQUE :
a. Les signes généraux :
dans notre série les signes généraux prédominent :
1. Fievre : chez 3 patients ( 15% des cas).
2. Altération de I’état général (chez 7 malades ( 36%).

3. Syndrome anémique (paleur cutanéomuqueuse, asthénie) chez 4
malades ( 21 %).

b. Les signes fonctionnels :

Dans notre étude, les symptdmes révélateurs sont essentiellement généraux,
des signes digestifs puis ORL, autres symptomes neurologiques urologique, ou

0SSeux ont été observeés.

13
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Figure 5:Repartition des patients selon leurs signes fonctionnels

Les signes digestifs sont divers chez nos patients: les douleurs
abdominales d’intensité variables avec distension abdominale,

masses abdominales et les troubles de transit.

Les signes ORL se manifestent essentiellement par une tuméfaction
cervicale, ou par des signes de compressions tumorales (dysphagie

et/ ou dyspnée)

-Deux de nos patients avaient une exophtalmie comme signe

réveélateur.
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2. PRINCIPALES LOCALISATIONS

La majorité des localisations est principalement

abdominale : 9 patients( 47 %)
- ORL chez 4 patients ( 21%)
- ganglionnaire 3 patients (15,7% )

- et plusieurs localisations (abdominale, ORL, ganglionnaire et neuro-

méningeée ) pour 3 malades(15,7%)

localisation

mabd = GG = Abdetautresloca. ORL w®mAbd+ORL =

Figure 6: Différentes localisations du lymphome de Burkitt
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C. MOYEN DE DIAGNOSTIC ET BILAN D’EXTENSION

1. ETUDE ANATOMO-PATHOLOGIQUE

Le diagnostic était fait par cytologie chez 5 patients et par histologie chez
14 patients.

Chez 2 patients, le diagnostic a été fait sur cytologie et biopsie.

Le diagnostic du cas de leucémie de Burkitt a été réaliseé par

médullogramme chez 1 patient.

Le recours a I’'immunohistochimie (IHC) a eu lieu chez 15 patients.

16

14 -

10 -

B Immunologie

W Histologie

m Cytologie

Figure 7: Diagnostique anatomo-pathologique
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2. BILAN D’EXTENSION
a. Myeéllogramme :

Le medullogramme au niveau des deux crétes a été fait chez tous les
malades. Il était normal chez 15 malades (79%), alors qu’on a noté chez 4 autres
malades (soit 21%) des blastes sur le Myéllogramme ( un cas de leucémie de
Burkitt).

b. Recherche de blaste dans le LCR :
faite chez tous les patients, elle était positive chez 2 patients.
c. Bilan biologique :

La LDH était > deux fois la normale chez 12 malades

17



D. CLASSIFICATION ET GROUPES THERAPEUTIQUES

1. STADE
Pour la stadification des patients. La classification de Murphy a été utilisée

Dans notre groupe de patients, 2 malades sont classés premierement stade
I1 (10%), 11 malades ont éte classes initialement stade 111 (58%), 4 patients ont
été classes stade 1V(21%) et 2 patients sont classés comme leucémie de burkitt
(10%)

B Stade 2
W Stade 3
W Stade 4

= Lucémie

Figure 8: Répartition des malades selon la stadification de Murphy
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2. GROUPES THERAPEUTIQUES

13 malades ont été classes comme stade thérapeutiqgue B premiérement
(63%) : il s’agit des malades classés stade Il, 111 , IV.(1 cas a été traité par la

suite comme un groupe C

6 patients ont été traités d’emblée comme groupe C.

E-RESULTATS THERAPEUTIQUES

1.PROTOCOLE UTILISE

Le protocole GFA-LB 2005 a ete utilisé dans le traitement de tous les

malades de notre série.

2. TOXICITE DE LA CHIMIOTHERAPIE

- Un malade de notre groupe de malade traités comme groupe B n’a

pas present de toxicité du traitement.

- 17 patients ont présenté plusieurs complications au cours du
traitement il s’agit de syndrome de lyse tumorale qui a été retrouve
chez 7 patients( 37%) et qui ont été mis initialement sous schéma
d’hyperhydratation ,allopurinol et recours au Rasburicase chez

6 cas ,et hémodialyse chez 5 patients

A noter que 4 de nos patients ont présenté durant le traitement un état

19



de choc septique.

a- Groupe B :
- La neutropénie fébrile a été diagnostiquée chez 11 patients traités
comme groupe B

- Onanote :1 NF apres la cure COP1 ,11 NF apres COPADM1, 1 NF
apres COPADM2 , 1 NF apres CYVE 1 et 1 NF apres CYVE 2

- La mucite stade Il notée chez 7 patients apres le COPADML.
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E.EVOLUTION DES PATIENTS

1. REMISSION COMPLETE
a. Groupe B :

8 malades sur 13 traités comme groupe B ont atteint une rémission
complete ;1 malade aprés la cure COPADMI, 2 apres CYML, 3 apres CYM2
et 2 CYML.

b. Groupe C:

5 patients entre 6 traités dés le début comme groupe C ont atteint une
rémission complete. 2 apres COPADM 2 et 2 apres CYM1 et 1 apres CYM 2

2. RECHUTE

Dans notre étude, 2 cas de rechute ont été notés. Dont un classé groupe B a
obtenu une rémission complete apres COPDM2 mais il a présenté une rechtte
précoce 3 moius apres fin de traitement pourlaquelle il a recu 2 cures R-Cyve et
4 séquences puis une autogreffele 02/02/21 avec bonne évolution, 1’autre

malade est décéde par toxicite de chimiothérapie.
3. DECES :

Dans notre étude, 5 patients décédés : 2 du groupe C et 3 du groupe B
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G.ETUDE DE LA MORTALITE

1. DELAI DE SURVIE
La durée moyenne de survie entre le diagnostic et le déces est de 5 mois.
2. CONSTAT CLINIQUE AVANT LE DECES

2 patients sont décédés a domicile dont un par progression tumorale et

’autre par toxicité de chimiothérapie.

1 cas décédé apres la préphase dans un tableau de détresse respiratoire due

a la toxicité de chimiothérapie.

1 cas décéde dans tableau de troubles neurologiques du a une rechutte

neuromeningée avec des blastes dans du LCR .

Et 1 cas decedé dans un tableau de choc septique réfractaire du a la toxicité

de chimiothérapie (neutropénie fébrile )

Les causes de déces sont dominées par la toxicité de la chimiothérapie chez

4 cas et la progression de la maladie sous traitement chez 1 cas
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Discussion
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I-EPIDEMIOLOGIE

Le LB est le plus fréquent des lymphomes malins non hodgkiniens de

I’enfant .

les LB montrent 20% des cancers de ’enfant au Maroc. 1’incidence du LB

reste inconnue par faute de registre national.

Ainsi, le Maroc serait une zone de transition entre le lymphome endémique

et sporadique (10).
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Il CLINIQUE

A. Localisation

Le LB peut envahir plusieurs tissus, mais la présentation clinique est

souvent variable (11)

la localisation abdominale est la plus fréquente selon la littérature ( au
alentours de 90%) (11,12,13). L’autre localisation est ORL (lI'oropharynx
,atteinte nasale, , des amygdales ...) L’infiltration de la moelle 0sseuse est
décrite dans presque 30 % des cas, le systeme nerveux central peut étre atteint

dans 20% des cas.

la localisation principale dans notre travail était abdominale seule (56% des
cas ) comme dans la littérature. La 2°™ localisation retrouvée était ORL seule

dans 30% des cas.
B. Diagnostic positif

Le diagnostic de confirmation du LB est anatomopathologique et

cytogenétique.
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1. La cytologie :

C’est une technique simple et rapide qui permet 1’obtention en quelques

minutes d’un diagnostic initial (14).
2. Prélevement biopsique :

La biopsie de la masse tumorale est I’examan qui permet la confirmation

diagnostique .
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IV- TRAITEMENT

la chimiothérapie est le traitement de base du lymphome de Burkitt.

Thérapie adjuvante :

La premiére mise en condition des sujets atteints de LB vise a prévenir ou a
traiter le syndrome de lyse tumoral, par instauration de plusieurs moyens qui

visent a éviter les complications de ce syndrome.
1. Chimiothérapie :

plusieurs drogues sont utilisées en association : Cyclophosphamide , le

Méthotrexate (MTX) ,la Vincristine, I’Etoposide , 1’ Aracytine et les Corticoides.

Les protocoles utilis€és au sein du Service d’Hématologie et Oncologie
Pédiatriqgue de Rabat (SHOP) suivent les recommandations du GFAOP qui
préconise le protocole GFAOP LMB 2005 modifié en 2009 .

2. Lachirurgie

Comme dans tous les lymphomes agressifs, la chirurgie n’a pas de place
curative dans le LB .Elle ne doit pas retarder la chimiothérapie et la résection

compléte de la tumeur est sans utilité, vu les bons résultats de la chimiothérapie
3. La radiothérapie

La radiothérapie n’a plus de place actuellement.
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V- EVOLUTION

De nombreux facteurs peuvent influencer les résultats ,mais la plupart des

malades (70%) survivent .
Rémission complete :

Dans notre série, 8 patients sur 12 traités comme groupe B ont pu obtenir
une rémission compléte et 5 malades entre 7 traités des le début comme groupe

C ont atteint une rémission complete.
1. Rechute et progression:

Dans notre étude, 2 cas de rechute a été notés sur 13 rémission et 1

progression tumorale.
2. Complications

Le plus souvent sont infectieuses, métaboliques et hématologiques.

Dans notre étude, la neutropenie fébrile (NF) est survenue chez 16 patients
,essentiellement apres COPADM 1.

Les complications métaboliques sont majorées le syndrome de lyse
tumorale (SLT) qui qui survient ou s’aggrave aprés le début de la
chimiothérapie.

Dans notre étude, nous avons noté 42% des cas de SLT ayant survenu
avant le début de la chimiothérapie .
3. Déces

L’amélioration des taux de mortalité est la régle générale dans toute prise

en charge du LB
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Conclusion
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Selon I’étude menée au sein du SHOP sur le LB durant ’année 2019, nous

concluons que durant la période de 1 an, 19 cas de LB ont été consignés.
Il nous semble donc nécessaire :

D’ appuyer P’efficacité du programme de chimiothérapie utilisé au Maroc

vu le nombre de rémission enregistrées ;

Que I’équipe soignante soit persuadee de I’exigence de surveillance

rigoureuse des patients atteints le lymphome de Burkitt des paramétres vitaux .
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RESUME
Titre le lymphome de burkit de I’enfant a propos de 19 cas

Auteur Z.Moussaid, M.Kababri
MOTS-CLES : Lymphome de Burkitt- enfant- Chimiothérapie

Le lymphome de Burkitt (LB) est un lymphome lymphaoblastique B caractérisé par une prolifération monoclonale
de cellules lymphoides B, c’est un cancer malin non hodgkinien. (1)
Notre étude vise a étudier :

- les caractéres épidémiologique du LB chez I’enfant au service d’oncologie pédiatrique (SHOP) de I’hdpital d’enfant de Rabat.

- Les différentes formes cliniques observées en milieu hospitalier.

-Les aspects thérapeutiques, évolutifs et le pronostic de cette affection chez I’enfant.
C’est une étude analytique descriptive rétrospective portant sur 19 cas de LB diagnostiqués au Service d’Hématologie et Oncologie
Pédiatrique (SHOP) de 1’Hopital d’Enfants de Rabat (HER), portant sur une durée de 1 an entre janvier 2019 a Décembre 2019
Nous avons inclus 19 cas dont I’age varie entre 2ans et 10ans. On note une prédominance masculine avec un sexe ratio 6. La majorité est
issue du milieu urbain (53%), avec un niveau socio- économique bas (61%). Le delai moyen avant la consultation est de 2 mois.
Les circonstances de découverte étaient essentiellement des signes generaux (68%) et des signes digesifs (42%) et ORL (8%). Selon la
classification de Murphy, 2 patients Sont classé stade Il, 11 patients ont été classés stade 111, 4 patients ont été classés stade IV
et 2 patients classés comme leucémie. 63% des cas sont classés groupe B, et 37% groupe C.
89% des cas ont présenté une toxicité a la chimiothérapie faite de neutropénie fébrile, le syndrome de lyse tumoral chez 36% de cas. Le taux
de survie globale est de 73% , 68% sont en rémission complete et 10% en rechute.
A la lumiére de ces résultats, 1| nous semble donc nécessaire :

De souligner ’efficacité du programme de chimiothérapie utilisé au Maroc vu le nombre de rémission enregistrées.
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SUMMARY

Title Burkitt's lymphoma in child
Author Z.moussaid, M.Kababri
KEYWORDS: Burkitt's lymphoma - child - chemotherapy

Burkitt's lymphoma (BL) is a B-cell lymphoblastic lymphoma characterized by a monoclonal proliferation of B-
cells and is a non-Hodgkin's malignant cancer (1).
The main objective of our work is to study :

- The epidemiological aspect of LB in children in the department of haematology and paediatric

oncology (SHOP) of the children's hospital in Rabat.

- The different clinical forms observed in hospitals.

-The therapeutic, evolutionary and prognostic aspects of this condition in children.
This is a retrospective descriptive analytical study of 19 cases of LB diagnosed at the Department of
Haematology and Paediatric Oncology (SHOP) of the Rabat Children's Hospital (HER), covering a period of 1
year from January 2019 to December 2019

We included 19 cases with ages ranging from 2 to 10 years. There was a predominance of males with
a sex ratio of 6. The majority of cases were from urban areas (53%), with a low socio-economic level (61%).
The average delay before consultation was 2 months.
The circumstances of discovery were mainly general signs (68%) and digestive (42%) and ENT signs (8%).
According to Murphy's classification, 2 patients were classified as stage I, 11 patients were classified as
stage 111, 4 patients were classified as stage IV and 2 patients were classified as leukaemia. 63% of
cases were classified as group B, and 37% as group C.
89% of cases had chemotherapy toxicity consisting of febrile neutropenia, tumour lysis syndrome in 36% of
cases. The overall survival rate is 73%, 68% are in complete remission and 10% in relapse.
In the light of these results, we believe it is necessary to :
To underline the effectiveness of the chemotherapy programme used in Morocco given the number of
remissions recorded.
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