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~ Serment d'hippocrate

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

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

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

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

Les médecins seront mes freres.

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

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

Je m’y engage [ibrement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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ABKARI Imad

Traumato- orthopédie

FAKHIR Bouchra

Gynécologie-
obstétrique

ABOU EL HASSAN
Taoufik

Anésthésie-
réanimation

FINECH Benasser

Chirurgie - générale

ABOUCHADI Abdeljalil

Stomatologie et chir
maxillo faciale

FOURAIJI Karima

Chirurgie pédiatrique

ABOULFALAH Abderrahim

Gynécologie- obstétrique

GHANNANE Houssine

Neurochirurgie

ABOUSSAIR Nisrine Génétique GHOUNDALE Omar Urologie

ADALI Imane Psychiatrie HACHIMI Abdelhamid Réanimation médicale
Oto- rhino-

ADERDOUR Lahcen . HAJJI Ibtissam Ophtalmologie
laryngologie
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Immunologie

HAROU Karam

Gynécologie-
obstétrique

AGHOUTANE El Mouhtadi

Chirurgie pédiatrique

HOCAR Ouafa

Dermatologie

AISSAOUI Younes

Anesthésie -
réanimation

JALAL Hicham

Radiologie

AIT AMEUR Mustapha

Hématologie

KAMILI El Ouafi El Aouni

Chirurgie pédiatrique

Biologique
i . . Anesthésie-
AIT BENALI Said Neurochirurgie KHALLOUKI Mohammed L
réanimation
Gynécologie-
AIT BENKADDOUR Yassir y L. g KHATOURI Ali Cardiologie
obstétrique
AIT-SAB Imane Pédiatrie KHOUCHANI Mouna Radiothérapie

ALAOUI Mustapha

Chirurgie- vasculaire
péripherique

KISSANI Najib

Neurologie

AMAL Said

Dermatologie

KOULALI IDRISSI Khalid

Traumato- orthopédie

AMINE Mohamed

Epidémiologie-

clinique
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Gastro- entérologie




AMMAR Haddou

Oto-rhino-laryngologie

KRIET Mohamed
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AMRO Lamyae

Pneumo- phtisiologie

LAGHMARI Mehdi
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Gynécologie-

ASMOUKI Hamid y 9 LOUHAB Nisrine Neurologie

obstétrique

ATMANE El Mehdi

Radiologie

LOUZI Abdelouahed

Chirurgie - générale

Endocrinologie et

BAIZRI Hicham . , ) MADHAR Si Mohamed Traumato- orthopédie
maladies métaboliques
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Gynécologie- Stomatologie et chiru

BASSIR Ahlam
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MANSOURI Nadia

maxillo faciale

BELKHOU Ahlam

Rhumatologie

MAOULAININE Fadl
mrabih rabou

Pédiatrie
(Neonatologie)

BEN DRISS Laila Cardiologie MATRANE Aboubakr Médecine nucléaire
) Chirurgie réparatrice et Anesthésie —
BENCHAMKHA Yassine . MOUAFFAK Youssef L .
plastique réanimation
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. Chirurgie - générale Urologie
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Pneumo- phtisiologie
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Gynécologie-
obstétrique

NAJEB Youssef

Traumato-
orthopédie
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Abderrahman

Biochimie - chimie

NARJISS Youssef

Chirurgie générale

o Chirurgie Cardio- ) Anesthésie-

BOUMZEBRA Drissi . NEJMI Hicham L .

Vasculaire réanimation
BOURRAHOQUAT Aicha |Pédiatrie NIAMANE Radouane Rhumatologie
BOURROUS Monir Pédiatrie OUALI IDRISSI Mariem Radiologie
BOUSKRAOUI

Pédiatrie OULAD SAIAD Mohamed |Chirurgie pédiatrique
Mohammed

CHAFIK Rachid

Traumato- orthopédie

QACIF Hassan

Médecine interne

CHAKOUR Mohamed

Hématologie
Biologique

QAMOUSS Youssef

Anésthésie-
réanimation

CHELLAK Saliha

Biochimie- chimie

RABBANI Khalid

Chirurgie générale

CHERIF IDRISSI EL
GANOUNI Najat

Radiologie

RADA Noureddine

Pédiatrie

CHOULLI Mohamed
Khaled

Neuro pharmacologie

RAIS Hanane

Anatomie

pathologique
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DAHAMI Zakaria Urologie RAJI Abdelaziz )
laryngologie
. Lo Oto-rhino-
DRAISS Ghizlane Pédiatrie ROCHDI Youssef )
laryngologie
EL ADIB Ahmed Anesthésie- . Traumato-
- . SAIDI Halim o
Rhassane réanimation orthopédie
Endocrinologie et SAMKAOUI Mohamed Anesthésie-
EL ANSARI Nawal . ) . L .
maladies métaboliques|/Abdenasser réanimation
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réanimation
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Réanimation médicale
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Endocrinologie et
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Anesthésie -
réanimation
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Médecine interne
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ABIR Badreddine

Stomatologie et
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EL OMRANI Abdelhamid

Radiothérapie

ADARMOUCH Latifa
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(médecine préventive,
santé publique et
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Histologie-
embyologie
cytogénétique

AIT BATAHAR Salma

Pneumo- phtisiologie

IHBIBANE fatima

Maladies Infectieuses
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Radiologie

KADDOURI Said

Médecine interne




Médecine physique et

ARABI Hafid réadaptation LAHKIM Mohammed Chirurgie générale
fonctionnelle
Stomatologie et
ARSALANE Adil Chirurgie Thoracique [LAKOUICHMI Mohammed [Chirurgie maxillo

faciale

BELBACHIR Anass

Anatomie-
pathologique

MARGAD Omar

Traumatologie -
orthopédie

BELBARAKA Rhizlane

Oncologie médicale
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Oto-Rhino -
Laryngologie
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Anesthésie -
Réanimation
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BENALI Abdeslam Psychiatrie NADER Youssef o
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) Pneumo- phtisiologie [OUBAHA Sofia Physiologie

Amine

BOUZERDA Abdelmajid |Cardiologie RBAIBI Aziz Cardiologie

BSISS Mohamed Aziz Biophysique SAJIAl Hafsa Pneumo- phtisiologie
Chirurgie

CHRAA Mohamed Physiologie SALAMA Tarik nirurg!
pédiatrique

Oto-Rhino - Anesthésie —

DAROUASSI Youssef

Laryngologie

SEDDIKI Rachid

Réanimation

EL AMRANI Moulay Driss

Anatomie

SERGHINI Issam

Anesthésie —
Réanimation

EL HAOUATI Rachid

Chirurgie Cardio-
vasculaire

TOURABI Khalid

Chirurgie réparatrice
et plastique

EL KAMOUNI Youssef

Microbiologie Virologie

ZARROUKI Youssef

Anesthésie -
Réanimation

EL KHADER Ahmed Chirurgie générale ZEMRAOUI Nadir Néphrologie
EL MEZOUARI El Parasitologie
Moustafa Mycologie
Professeurs Assistants
Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité
Rééducation et .
, . Anesthésie
ABDELFETTAH Youness |Réhabilitation ELOUARDI Youssef L .
) réanimation

Fonctionnelle

ABDOU Abdessamad Chiru Cardio vasculaire[EL-QADIRY Rabiy Pédiatrie

ABOULMAKARIM Siham [Biochimie ESSADI Ismail Oncologie Médicale
Chimie de

ACHKOUN Abdessalam |Anatomie FDIL Naima Coordination Bio-
organique

AIT ERRAMI Adil

Gastro-entérologie

FENNANE Hicham

Chirurgie Thoracique




AKKA Rachid

Gastro — entérologie

HAJHOUJI Farouk

Neurochirurgie

ALAOUI Hassan

Anesthésie -
Réanimation

HAJJI Fouad

Urologie

AMINE Abdellah

Cardiologie

HAMMI Salah Eddine

Médecine interne

ARROB Adil

Chirurgieréparatrice et
plastique

Hammoune Nabil

Radiologie

ASSERRAJI Mohammed

Néphrologie

HAMRI Asma

Chirurgie Générale

AZIZ Zakaria

Stomatologie et
chirurgie maxillo faciale

JALLAL Hamid

Cardiologie

BAALLAL Hassan

Neurochirurgie

JANAH Hicham

Pneumo- phtisiologie

BABA Hicham

Chirurgie générale

LAFFINTI Mahmoud Amine

Psychiatrie

BELARBI Marouane Néphrologie LAHLIMI Fatima Ezzahra  |Hématologie clinique
BELFQUIH Hatim Neurochirurgie LAHMINI Widad Pédiatrie
BELGHMAIDI Sarah OPhtalmologie LALYA Issam Radiothérapie

BELLASRI Salah

Radiologie

LAMRANI HANCH Asmae

Microbiologie-
virologie

BENANTAR Lamia

Neurochirurgie

LOQMAN Souad

Microbiologie et
toxicologie
environnementale

BENNAOQUI Fatiha Pédiatrie MAQUJOUD Omar Néphrologie
Endocrinologie et

BENZALIM Meriam Radiologie MEFTAH Azzelarab maladies
métaboliques

BOUTAKIOUTE Badr Radiologie MILOUDI Mohcine M-icrobi.ologie B
Virologie

CHAHBI Zakaria Maladies infectieuses |[NASSIH Houda Pédiatrie

Chirurgie Réparatrice

CHETOUI Abdelkhalek |[Cardiologie NASSIM SABAH Taoufik }

et Plastique
CHETTATI Mariam Néphrologie OUMERZOUK Jawad Neurologie
DAMI Abdallah Médecine Légale RAGGABI Amine Neurologie

DARFAOUI Mouna

Radiothérapie

RAISSI Abderrahim

Hématologie clinique

DOUIREK Fouzia

Anesthésie-
réanimation

REBAHI Houssam

Anesthésie -
Réanimation

EL- AKHIRI Mohammed

Oto- rhino- laryngologie

RHARRASSI Isam

Anatomie-patologique

EL AMIRI My Ahmed

Chimie de Coordination
bio-organnique

ROUKHSI Redouane

Radiologie

EL FADLI Mohammed

Oncologie médicale

SALLAHI Hicham

Traumatologie-
orthopédie

EL FAKIRI Karima

Pédiatrie

SAYAGH Sanae

Hématologie

EL GAMRANI Younes

Gastro-entérologie

SBAAI Mohammed

Parasitologie-

mycologie




EL HAKKOUNI Awatif

Parasitologie
mycologie

SEBBANI Majda

Médecine
Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et
hygiene)

EL HAMZAOUI Hamza

Anesthésie réanimation

SIRBOU Rachid

Médecine d’urgence
et de catastrophe

EL KHASSOUI Amine

Chirurgiepédiatrique

WARDA Karima

Microbiologie

ELATIQI Oumkeltoum

Chirurgieréparatrice et
plastique

ZBITOU Mohamed Anas

Cardiologie

ELBAZ Meriem

Pédiatrie

ZOUIZRA Zahira

Chirurgie Cardio-
vasculaire

ELJAMILI Mohammed

Cardiologie
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Tout dabord a ALLAH
Le tout puissant et miséricordieux, qui m'a donné la force et la
patience d’accomplir ce modeste travail.
Quim’a inspirée et guidée dans le bon chemin, Je (ui dois ce que
je suis devenue.

Louanges et remerciements pour sa clémence et sa miséricorde.

R agaiy @ sl all Sagit



Aux meilleurs parents du monde
JOUDIA MOUGHLIK ET OMAR MAHROUCH
A celui qui m'a indiqué la bonne voie et qui m’a donné envie de faire [e
formidable métier que je m'appréte d faire. A celle qui m’a donné
naissance et tout enseigne.

A toi maman, source inépuisable de tendresse, de patience et de sacrifice.
Ta priére et ta benédiction m'ont été d'un grand secours tout au long de
ma vie.

Quoique je puisse dire et écrire, je ne pourrais exprimer ma grande
affection et ma profonde reconnaissance. Depuis mon enfance, tu as
toujours été mon idole ; ta force et ton courage étaient et seront toujours
ma plus grande inspiration, merci pour toutes les valeurs que tu avais pu
me transmettre, merci de m’'avoir enseigné le dépassement de soi,
merci pour m'avoir appris d ajuster mes voiles.

A mon magnifique papa, tu as toujours été mon meilleur ami et mon
confident. Ta simplicité de vivre, ton optimisme et ton grand cceur m’'ont
appris Lessence de la vie.

De tous les péres, tu es le meilleur. Tu as été et tu sevas toujours un
exemple pour moi par tes qualités humaines, ta persévérance et ton
perfectionnisme.

En ce jour, j'espére réaliser ['un de tes réves. Aucune dédicace ne saurait
exprimer mes respects, ma reconnaissance et mon profond amour. Puisse
Dieu te préserver et te procurer santé et bonheur.

Chers parents, ce modeste travail, qui est avant tout le votre, n'est que la
consécration de vos grands efforts et vos immenses sacrifices. Sans vous,
je ne saurais arriver ou je suis.

Jespére vester toujours digne de votre estime. Merci pour votre soutien
inconditionnel, vos preécieux conseils et votre amour. Puisse Dieu tout
puissant vous préserver de tout mal, vous combler de santé, de bonheur et
vous accorder une longue et heureuse vie afin que je puisse vous rendre
un minimum de ce que je vous dois. Je vous remercie pour votre
existence.

Et je vous aime plus que vous ne pouvez [imaginer.



A la mémoire de ma grand-mére maternelle Lalla Zahra SALIM
Jaurai tant aimé que tu sois présente aujourd hui. Je te dédie ce travail
en témoignage de mes sentiments les plus sincéres. Puisse ton dme repose
en paix. Que Dieu, le tout puissant, te couvre de sa sainte miséricorde et

t’accueille dans son éternelle Paradis.

A la mémoire de mon grand-pére paternelle Mohamed Mahrouch
La lumiére qui ne s’éteint jamais ...Que Dieu le bénisse et Laccueillie dans

son éternelle Paradis. Que ce modeste travail (ui rend hommage.

A ma grand-mére paternelle Mina Fadil
Avec tout mon estime et mon affection Puisse ce travail conforter la
confiance que tu me porte et étre le fruit de tes priéves. Que Dieu

t'accorde santé et longue vie. Avec toute mon affection est mon respect.

A mon grand-pére maternel Ahmed Moughliq
Pour votre amour et votre soutien, je vous dédie ce travail en témoignage

de ma profonde affection et mon attachement.

A mon adorable frére Zakaria

Nous avons grandi ensemble, et tu as été pour moi non seulement un
frére, mais un ami, un fils, un compagnon et un partenaire. Nous somimes

complices, et tu m’as toujours été d’'une incroyable aide. Je te dédie ce
travail, et je te dédie toutes mes années d’effort, jespére avoir été un bon
exemple pour toi, tu apprends de mes errveurs et japprends des tiennes. Tu

es mon vrai confident avec qui jai toujours tout partage. Que notre

amour fraternel dure le temps d’'une vie, petit frére. Je te vois grandir, et

je suis extrémement fiéve de toi, d ton tour aujourd’hui d’étre fier de moi.



A mes adorables sceurs Meriem et Oumaima

Vous étes le rayon de soleil qui a illuminé notre vie. Les mots et les
phrases, ne suffisent pour exprimer mes sentiments. Je suis chanceuse et
heureuse de vous avoir dans ma vie, je vous aime plus que tout au monde

mes trésors. Vous m’'impressionnez tellement et j'ai hdte de voir ce que
Cavenir vous réserve.
Que Dieu, le tout puissant, puisse garder et renforcer notre amour
inconditionnel,
vous protéger et vous accorder bonheur, santé et réussite.

A vos ceeurs dartichaut. Je vous aime

A mes oncles et tantes, cousins et cousines, petits et grands,

aux membres de toutes les familles

MAHROUCH ET MOUGHLIQ
Jaurais aimé pouvoir citer chacun par son nom. Vous aviez toujours su
rendre, les moments les plus difficiles, plus joyeux. J'ai une chance

inestimable d’étre née dans une famille si aimante et si généreuse. Pour
tous les moments de folies qu'on a passés ensemble, je vous dédie ma chére
famille ce travail avec tous mes veeux de bonheur, de santé et de réussite.

Sans vous, rien n'aurait été possible.

Merci pour les valeurs que vous m'avez transmises, vos encouragements,

votre amour, votre patience et votre soutien quotidien tout au long de ces
années.

Mevrci de m’avoir toujours écoutée, conseillée et d’avoir cru en moi.



A mes amies : Sara, Malak
Merci pour votre soutien infaillible et votre amitié.

Jespére que la vie, nous permettra de nous revoir plus souvent.

A Dr. IMANE BOUJEGUENA
Merci davoir accepté de partager tes connaissances et tes expériences
avec moi. Merci d’étre d mes cotés.
Pour ton courage au cours de toutes ces laborieuses années, tes conseils
ton écoute et ton aide pendant la védaction de ces pages je t'en suis trés

reconnaissante et je te dédie ce travail.






A NOTRE MAITRE ET PRESIDENTE DE THESE MADAME
PROFESSEUR NADIA MANSOURI
Professeur de Lenseignement supérieur de stomatologie et chirurgie
maxillo-faciale et chef de service de chirurgie maxillo-faciale au CHU
Mohammed VI de Marrakech
Nous sommes treés sensibles au grand honneur que vous nous faites en
acceptant avec bienveillance de présider le jury de notre thése. Nous
avons eu le privilége d’étre un de vos éléves, et de cotoyer votre service.
Professeur admiré par tous, et réputé pour votre rigueur, compétence, et
vos qualités de pédagogue, nous avons toujours admiré la simplicité, la
facilité de votre abord et largement bénéficié de [étendue de votre savoir
et de vos hauts talents pédagogiques. Vos hautes qualités humaines et
professionnelles ainsi que votre sérieux ont toujours suscité notre profond
respect.

Merci pour vos conseils, votre disponibilité et votre écoute. Merci de nous
transmettre au quotidien vos expériences, vos connaissances et votre
passion pour la chirurgie.

Veuillez trouver dans ce travail, les marques de notre profonde gratitude

et Cexpression d’'une infinie reconnaissance.



A NOTRE MAITRE ET RAPPORTEUR DE THESE MONSIEUR
LE PROFESSEUR FAKHRI ANASS
Professeur agrégé en histologie embryologie-cytogénétique au CHU
Mohammed VI de Marrakech
Il nous est impossible de dive en quelques mots ce que nous vous devons.
Par votre rigueur, votre dynamisme et votre passion dans [exercice de
votre métier, vous avez su nous communiquer le désir d’offrir le meilleur
de nous-mémes.

Yous nous avez fait Chonneur d’accepter de nous offrir Copportunité de
diriger ce travail, vous nous avez signifié par la méme occasion votre
confiance. Nous vous sommes trés reconnaissants pour tout le temps et les
sacrifices que vous avez du faire aux dépens de votre travail et de vos
obligations, ainsi que pour vos encouragements inlassables, vos conseils
judicieux, et vos remarques hovs-paires toujours précises, associées d votre

sagesse. Vos qualités humaines exemplaires, votre compétence et votre

dévouement sont pour nous un exemple a suivre dans Lexercice de la
profession médicale.

Jai pour vous cher maitre, Lestime et Ladmiration qu'imposent votre
compétence, votre sérieux, votre dynamisme et votre gentillesse sans
([imite. Les mots nous manquent pour vous exprimer toute notre
gratitude, veuillez toutefois accepter nos sincéres remerciements et
surtout notre indéfectible attachement. En reconnaissance des efforts que
vous avez fournis en dirigeant ce travail avec autant de simplicité que de
sympathie, et en espérant étre digne de votre confiance et d la hauteur de
vos attentes, veuillez trouver ici cher maitre, le témoignage de notre vive
gratitude, de nos sentiments les plus distingués et de notre haute

consideération.



A NOTRE MAITRE ET JUGE MADAME PROFESSEUR
HANANE RAIS
Professeur de Lenseignement supérieur d anatomie pathologique et chef
de service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de
Marrakech
Yous nous faite un grand honneur de siéger au sein de notre respectable
jury. Nous n'oublions pas les mots d’encouragement que vous avez
employés et qui nous ont redonné foi en notre capacité d mener ce travail
a terme. Nous sommes trés reconnaissants de la simplicité avec laquelle
vous avez accepté de juger ce travail. Femme de grandes valeurs, vous
nous avez toujours marqué par votre compétence, votre charisme et
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Le liposarcome est une tumeur maligne des tissus mous d’origine mésenchymateuse
développée a partir des cellules lipoblastiques a différents stades de leurs différentiations. Il
représente 14 a 18 % de I’ensemble des tumeurs malignes des parties molles.

Il s’observe chez les deux sexes avec une prédominance masculine (60%), a tout age mais
semble moins fréquent chez I’enfant 1’age moyen de sa survenue des est de 50 ans. [1]

Sa localisation est ubiquitaire ; il se localise le plus souvent au niveau des membres
inférieurs, du retro péritoine, de la ceinture scapulaire et pelvienne. Il existe cependant des
localisations rares qui sont le cordon spermatique, le péricarde et le périnée, et derniérement
guelques études ont montré des localisations pleurales.

Son expression clinique parfois tardive, est dominée par I'apparition d’une tumeur
palpable associée le plus souvent a une douleur, il pose un probléme de diagnostic différentiel
avec le lipome cependant I'examen anatomopathologique et essentiellement moléculaire permet
d’apporter le diagnostic de certitude avec le pronostic qui dépend du grade histologique.

Sa prise en charge thérapeutique nécessitant une collaboration multidisciplinaire avec un
role majeur du diagnostic précoce en vu de la possibilité d’un traitement conservateur et d’un
taux de récidive plus bas.

Les diagnostics différentiels sont nombreux notamment les lipomes dans le cas des
tumeurs bien différenciées et les autres sarcomes des tissus mous. [2]

Le traitement de base reste la chirurgie carcinologique. Elle doit étre précoce et élargie
dans la majorité des cas afin d’éviter I'apparition de récidives locales ou de métastases sauf pour
les tumeurs inaccessibles ou poly métastasées. La radiothérapie semble devoir étre associée a la
chirurgie. Alors que les protocoles de chimiothérapie n’ont pas encore fait preuve de leur

efficacité.
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|. Matériel d’étude :

1. Type et période d’étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective intéressant toutes les biopsies et les pieces d’exérése
tumorale adressées au laboratoire d’anatomie pathologique du centre universitaire Mohammed
VI de Marrakech, durant une période de 10 ans (janvier 2010 - janvier 2020).

Les données histo-pathologiques et immunohistochimiques sont recueillies a partir du
registre du service d’anatomie pathologique.

Les données concernant les patients, les signes cliniques, radiologiques et le traitement

entrepris ainsi que I’évolution ont été recueillis a partir des dossiers cliniques.

2. Inclusion des patients :

IIs sont inclus dans notre étude, tous les patients diagnostiqués histologiquement dans
notre service comme liposarcome.

Notre étude n’a pas inclus les autres types histologiques des tumeurs mésenchymateuse
(notamment les tumeurs du tissu conjonctif commun, les tumeurs vasculaires, les tumeurs

musculaires et cartilagineuses ou les localisations osseuses) ; sont exclus aussi les lipomes.

3. Recueil des données :

Une fiche d’exploitation a été réalisée sur la base des dossiers médicaux et des comptes
rendus anatomopathologiques des patients comprenant différents parametres (cliniques,

anatomopathologiques, thérapeutiques et pronostiques).
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4, Considérations éthigues :

Les dossiers ainsi que les données recueillis dans notre étude ont été gardés confidentiellement.

5. Parameétres cliniques :

Les parametres cliniques (age, sexe, facteurs de risque, évolution, type de prélévement,
siége tumoral) ont été recueillis sur les fiches de demande d’examen anatomopathologique, ou
sur les dossiers des patients. L’Age est exprimé en moyenne +/- écarts types. Le sexe est

exprimé en sexe ratio.

Il. Méthodes d’étude :

1. Etude macroscopigue :

Il s’agit d’une technique d’étude minutieuse qui se fait en plusieurs étapes :

A I’état frais, la piéce est pesée, mesurée, photographiée, ouverte, encrée (pour préciser
I’état des limites) et fait I’objet d’un schéma.

Aprés une fixation de 24 a 48h, une description macroscopique détaillée est réalisée : la
couleur, la consistance avec une évaluation macroscopique de la proportion du tissu nécrotique
et hémorragique.

Des prélevements de la tumeur se font tous les 1 a 2 cm, d’autres prélevements seront

orientés en fonction de I'aspect macroscopique.

2. Etude microscopique:

Les préléevements sont fixés au formol a 10%.
IIs sont inclus en paraffine apres une étape d’embrochage préalable par passage de
chaque prélevement dans une série de solvants organiques qui déshydratent et dissolvent les

graisses figurées intra tissulaires permettant I'imprégnation de paraffine dans le tissu.
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Les prélevements sont coupés grace a un microtome comportant un rasoir.

Ainsi des coupes de 4 a 5 microns d’épaisseur sont obtenues. La coupe est ensuite étalée
sur lames de verre.

La coloration standard est I’hématéine Eosine HE.

La coupe ainsi colorée, est alors protégée définitivement par une lamelle de verre collée a

I’aide d’un produit synthétique transparent.

3. Immunohistochimie :

C’est une réaction antigéne/anticorps (Ag/ AC), I'antigéne correspond au tissu prélevé
comportant la |ésion. L’anticorps permet un phénotypage du liposarcome.

Les anticorps spécifiques (Ac primaires) sont polyclonaux ou monoclonaux.

L’anticorps polyclonal reconnait divers antigénes de la protéine a détecter.

L’anticorps monoclonal correspond a une population d’Ac identiques dirigés contre le
méme site antigénique d’une protéine.
La spécificité des anticorps monoclonaux est supérieure a celles des polyclonaux mais

leur sensibilité peut étre inférieure.

Quelques principales difficultés d’interprétation des résultats des techniques IHC :
e Une fixation prolongée peut détruire les antigénes et peut augmenter les
marquages non spécifiques (nucléaire par exemple) ainsi que le bruit de fond.
e L’absence d’expression ou une expression faible peut étre liée a la dénaturation ou
au masquage des antigénes.
e Le bruit de fond peut étre dii aussi au marquage d’autres composants de I’antigene
contre lequel I'anticorps est dirigé (nécrose, espaces intercellulaires, fibres de

collagéne) ou a un déparaffinage incomplet.

Le marquage par l'anticorps MDM2 se traduit par une positivité nucléaire. Il existe une

positivité hétérogéne au sein du méme territoire

-6 -



Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020




Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020

|. Epidémiologie :

Du premier Janvier 2010 au premier Janvier 2020, 21 préléevements de liposarcome ont
été recueillis au service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech, soit plus
de deux prélevements par an.

Le liposarcome est selon I’OMS "un néoplasme malin infiltrant caractérisé par la présence

de lipoblastes atypiques a divers stades de différenciation”.

1. Age:

La moyenne d’age était de 50 ans avec des extrémes allant de 19 a 80 ans.

Les patients sont répartis en :
—age inférieur a 40 ans 04 patients
—-40 <age <65 ans. 15 patients

—age supérieur a 65 ans. 02 patients

16

14

12

10

Age inférieur a 40 ans 40 ans <Age < 65 ans Age supérieur a 65 ans

Figure 1 : Nombre de patients en fonction de leurs tranches d'dge
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2. Répartition selon le sexe :

La répartition selon le sexe a montré une nette prédominance masculine avec 16 hommes

pour 05 femmes.

Répartition selon le sexe

B Féminin

H Masculin

Figure 2 : Répartition selon le sexe

3. Répartition selon la localisation :

La localisation la plus fréquente était au niveau des extrémités avec 15 cas soit, 71.4 %.
On a retrouvé également 4 cas de localisation abdominal, un seul au niveau de la région
inguinale et un au niveau cervical.

Le graphique suivant montre la répartition des liposarcomes selon leurs localisations.
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B Membres

B Rétropéritonéal
M Intra péritonéal
M Cervical

M Inguinale

® Paroi abdominale

Figure 3 : Localisations des liposarcomes

Il. Le délai diaghostique :

L’intervalle de temps moyen entre I'apparition des premiers symptomes cliniques et la
confirmation du diagnostic des liposarcomes était de 2 ans, avec des extrémes allant de 5 mois
a 4ans.

Le plus bref délai concernait un liposarcome de la cuisse (5 mois) et le liposarcome
cervical (8 mois).

Le plus long délai (4 ans) concernait la localisation au niveau des membres.

Le délai diagnostique pour le liposarcome inguinal, les liposarcomes rétro péritonéaux

ainsi que le liposarcome de la paroi abdominale était deux ans.

- 10 -
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lll. La clinique:

1. Signes fonctionnels:

Le maitre symptome était I'apparition d’une tuméfaction, présente chez 19 patients soit
90.4 % des cas.

Cette tuméfaction était associée a la douleur chez 8 cas.

3 cas, ont présenté des troubles digestifs a type de vomissements, douleur et
ballonnement abdominal soit 14 % des cas.

Et il s’agissait de liposarcomes de localisation intra et rétro péritonéaux.

10 -/

9 -

8 -

7 -

6 -

5 -

4 -

3 -

2

1 -

0 , , , 7

Tuméfaction sans  Tuméfaction avec Signes digestifs
douleur douleur

Figure 4 : Signes révélateurs du liposarcome

2. L’examen physique :

L’examen physique commence par un bon examen de la masse tumorale :
> Pour les liposarcomes des membres, I’examen a mis en évidence des masses de

consistance ferme mobiles, sans signes inflammatoires en regard sauf dans un seul

-11 -
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cas de liposarcome de la cuisse (rougeur + chaleur) associées a une douleur dans
53% des cas. La taille tumorale variait de 6 a 15 cm.

> Pour le liposarcome inguinal, la masse était de consistance ferme, sans signes
inflammatoires en regard, mesurant 4cm de grand axe.

> Pour le liposarcome cervical I'examen a objectivé une masse sous mandibulaire
gauche ferme mobile par rapport au plan profond, adhérente au plan superficiel et
faisant 5 cm de grand axe sans signe inflammatoire en regard.

> L'examen clinique général a permis de retrouver une ascite de moyenne abondance
associée a des circulations veineuses collatérales chez 2 patients présentant des
liposarcomes intra et rétro péritonéaux.

> L'examen des aires ganglionnaires a montré des adénopathies axillaires chez 2

patients qui présentaient des liposarcomes du bras et de I’avant bras.

L’examen clinique général chez les autres patients ne présentait aucune anomalie.

IV. Bilan radiologique :

La radiographie standard a été réalisée chez 11 patients, présentant des liposarcomes
des membres, soit 52% des cas, et a objectivé des processus tumoraux au dépend des parties
molles sans atteinte osseuse dans 81% des cas et pour le reste des cas elle a révélé une réaction
osseuse type ostéolyse.

Dans le cadre du bilan d’extension tous malades ont bénéficié d’une radiographie
thoracique.19 malades avaient une radiographie thoracique normale, un malade (liposarcome
rétro péritonéal) présentait un syndrome d’épanchement pleural gauche et chez 1 patient
(liposarcome de la cuisse) elle a objectivé la présence de lésions multiples d’allure métastatique.

L’échographie a été réalisée dans un but diagnostique chez 16 malades, soit 76% des ces.

Elle a été réalisée dans le cadre du bilan d’extension chez cinqg patients.

-12 -
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La tomodensitométrie a été réalisée dans 15 cas, soit 71% des malades.

Ella a contribué au diagnostic des liposarcomes de localisation abdominale (intra et rétro
péritonéale), ainsi qu’a ceux ayant une localisation au niveau des membres.

Elle avait également un réle crucial dans le bilan d’extension.

L’IRM a été réalisée chez 12 patients soit 57% des malades, présentant des liposarcomes
des membres.

L’échographie Doppler a été réalisée chez deux malades.

V. Caractéristiques anatomopathologiques :

1. Prélévements biopsiques :

13 malades ont bénéficié d’une biopsie avant le geste thérapeutique, il s’agissait des cas
de liposarcomes des membres.

Le liposarcome cervical et le liposarcome inguinal n’ont pas été biopsiés avant le geste
thérapeutique.

L’examen de la piece opératoire a permis de recueillir les résultats suivants :

2. Aspects macroscopiques :

La taille de la masse variait de 2 cm a 30 cm de grand axe.

Le poids de 5 grammes a 4 Kg 700.

Macroscopiquement il s’agissait de formations multi nodulaires d’allure graisseuse de
couleurs jaunatre, blanchatre ou brunatre, la consistance ferme et dure chez 57% des
liposarcomes il était molle et friable dans le reste des cas.

Des remaniements myxoides ou hémorragiques ont étaient décrit ainsi que des

remaniements nécrotiques.

- 13-
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3. Aspects Microscopiques :

Le type histologique le plus fréquemment retrouvé est le liposarcome
différencié/dédifférencié chez 14 patients soit 66% des cas, réparti comme suit :

Le liposarcome bien différencié dans 11 cas, soit 52%.

Le liposarcome dédifférencié dans 3 cas, soit 14%.

Suivi par le liposarcome myxoide/a cellules rondes dans 6 cas, soit 28%.

Le liposarcome pléomorphe a été retrouvé dans un seul cas pour notre série.

types histologiques de liposarcomes

M bien différencié
| dédifférencié
= myxoide

H pléomorphe

Figure 5 : Répartition des Liposarcomes selon le type histologique

4, Répartition selon le grade FNCLCC :

L’étude du grade FNCLCC a permis de classer les cas étudiés en 3 grades :

bien

Le grade 1 a été objectivé chez 14 patients soit 66% alors que le grade 2 chez 5 patients

soit 23.8% tandis que le grade 3 a été objectivé chez un seul patient.

- 14 -
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5. Immunohistochimie :

Dans notre série 15 prélevements ont bénéficié d’'un marquage par le CDK4 et MDM2

La détection de la protéine CDK4 en immunohistochimie avec I’anticorps anti CDK4
montre une immuno réactivité positive chez 51% des cas, négative chez 11% des cas et non
précise chez 38% des cas.

L’étude de la détection de la protéine MDM2 en immunohistochimie montre une immuno

réactivité positive chez 40% des cas, négative chez 9% des cas et non précisée chez 51% des cas.

6. Biologie moléculaire :

La répartition selon la technique FISH montre une MDM2 amplifiée dans 32% des cas, non

amplifiée dans 57% des cas et non précise chez 11%.

- 15 -
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I. Rappel histologique :

Le tissu conjonctif (TC) est un tissu dont les cellules sont séparées par de la matrice
extracellulaire, contrairement au tissu épithélial ou les cellules sont jointives.

Le tissu conjonctif (TC) est un tissu ubiquitaire présent dans tous les territoires, c’est la
voie de passage habituelle des vaisseaux. Peut prendre de nombreuses formes et des aspects
variables [3].

I fait partie du tissu mésenchymateux.

Cette définition est suffisamment large pour rendre compte des divers aspects retenus
par cette classification : la MEC peut étre souple et fibreuse (tissus conjonctifs laches,
réticulaires, denses, élastiques) ou tres cellulaire (tissu adipeux) ou bien solide (cartilage) ou

méme solide et minéralisée (tissu osseux).

Les cellules du tissu conjonctif : Il existe 2 catégories de cellules :
—Cellules conjonctives proprement dite : fibroblaste, adipocytes...

—cellules du systeme immunitaire : histiocyte, macrophage, plasmocyte, mastocyte...

Adipocytes :

e Adipocytes de la graisse blanche :

En microscopie optique :

—Ce sont des cellules fixes, arrondies de 50 a 150 um, au noyau aplati, dense et
refoulé a la périphérie par une volumineuse vacuole unique qui apparait optiqguement
vide (en préparation standard) et bien colorée par des colorants lipidiques (huile
rouge, noir ou rouge soudan).

—Une fine membrane entoure la cellule
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Représentations schematigues de |'sdipocyts de la graisse blanche.
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Figure 6 : Représentations schématiques de I'adipocyte de la graisse blanche.

En microscopie électronique :
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Figure 7 : Aspect de I'adipocyte en microscopie électronigue.

Origine et fonction :

ol’adipocyte provient des cellules mésenchymateuses qui se différencient en
adipoblaste, pré adipocytes puis adipocytes.

ol’adipocyte ou réservoir de triglycérides et de cholestérol non estérifié. Source non
négligeable d’cestrogéne chez la femme.

oSon activité métabolique comporte 3 étapes :

—Synthese des AG a partir des TG et du glucose (insuline) = lipogenése.
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—Stockage sous forme de TG.
—Libération des AG non estérifiés, sous I'action de la TG lipase, activée par des

catécholamines (adrénaline, noradrénaline)
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Figure 8 : Origine et fonction de I'adipocyte.

—La lipolyse est stimulée par les catécholamines (adrénaline et noradrénaline).
—La mutation du géne du récepteur R3 adrénergique : obésité.
—Trois types d’obésité :
Type hyperplasique : génétique.
Type hypertrophique: nutrition.
Type mixte : I'adipocyte sécréte des cytokines et de la leptine. (Hormone qui agit
comme un lipostat au niveau de I’hypothalamus). La mutation du géne Ob qui

code pour la leptine est responsable d’une obésité.

Adipocytes de la graisse brune :
—Variété cellulaire rare chez ’homme, présente chez le foetus et le nouveau né,

abondante chez les animaux hibernants (ours, marmotte, blaireau).
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—Chez I'espéce humaine les adipocytes bruns sont présents chez le feetus et le
nouveau-né dans la région inter scapulaire au voisinage des gros vaisseaux du
rein et du ceceur, leur persistance chez I’adulte est incertaine.

—Chez les animaux hibernants, ils sont responsables de la production de chaleur

sans frisson [3] [4].

En microscopie optique :

—Ce sont des cellules fixes, arrondies, de noyau arrondi et central.

— Leur cytoplasme est rempli de nombreuses petites vacuoles (multioculaire) dont le
contenu en lipides est mis en évidence sur coupes faites a la congélation et
colorée par des lipides. Le cytoplasme est riche en mitochondries, ce qui explique
I'abondance de la thermogénine qui est une protéine mitochondriale (coloration
brune due a la quantité des cytochromes). Par hybridation in situ, on peut la

détecter par ARNm d’une protéine.

Représentation schéematiques de I'adipocyte de la graisse brune
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Figure 9 : Présentations schématiques de I’adipocyte de la graisse brune.

—Fonctions : production de la chaleur sans frisson.
—Mécanisme : thermogénine mitochondriale transforme ['énergie libérée par

I'oxydation des acides gras au niveau de la chaine respiratoire en chaleur [4].
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Il. Masses du tissu adipeux [3] [4] [5]:

Le tissu adipeux est le siége de plusieurs pathologies, inflammatoires (panniculites
retrouvée dans les maladies de systéemes) pseudo tumorale (comportant des cellules
vacuolisées pouvant étre pris a tort pour des lipoblastes) ou tumorale (bénignes ou malignes).

Tout processus inflammatoire touchant la graisse normale, peut former cliniqguement une
masse pseudo-tumorale dans les tissus sous-cutanés. Si le diagnostic d’'une panniculite est en régle
générale assez aisé (infiltration de I'hypoderme par des éléments inflammatoires plus ou moins
polymorphes), le diagnostic étiologique est souvent plus difficile (reposant sur un algorithme
prenant en compte la topographie de I'atteinte (septale ou lobulaire) et la présence d’une atteinte
vasculaire)). La tres large diversité des étiologies de ces panniculites (infectieuse, médicamenteuse,
auto-immune,...... ) nécessite une confrontation anatomo-clinique rigoureuse [3].

Un mélange de cellules adipeuses matures plus ou moins atrophiques et de macrophages
vacuolisés peut étre pris a tort pour des lipoblastes et faire évoquer le diagnostic de
liposarcome. Il existe toutefois habituellement des cellules inflammatoires, des cellules géantes
multi nucléées et des zones de fibrose.

Les tumeurs a prédominance adipeuse sont les plus fréquentes des tumeurs des tissus
mous. En effet presque la moitié des tumeurs bénignes correspond a des lipomes. Par contre,
parmi les sarcomes, environ 5 % seulement des tumeurs sont a prédominance adipeuse. Ces
tumeurs ne posent habituellement pas de probléme diagnostique. La plupart d'entre elles sont
en effet bénignes et correspondent le plus souvent a un lipome banal. Cependant, dans certains
cas, pourra se poser le probleme de la malignité : certains liposarcomes bien différenciés
pourront étre pris pour une lésion bénigne, tandis qu'une lésion bénigne comportant un
caractére atypique pourra étre prise a tort pour un sarcome.

La classification OMS 2013 des tumeurs des tissus mous [4] sépare les tumeurs
adipeuses en 3 catégories : bénigne, a malignité intermédiaire (localement agressive) et maligne.

On note également la nouvelle classification OMS 2020
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Face a une authentique tumeur a prédominance adipeuse des tissus mous, certaines
données cliniques doivent étre intégrées a la démarche diagnostique :

—la fréquence des différentes lésions.

—I’dge : La plupart des tumeurs a prédominance adipeuse surviennent chez le sujet de
plus de 40 ans mais certaines sont typiquement (ou uniquement) rencontrées chez
I’enfant comme le Lipoblastome ou I’lhamartome fibreux du nouveau-né.

—Le siége de la tumeur : Il s'agit d'un critére majeur du diagnostic de ces tumeurs en
particulier pour les classer en bénignes ou malignes. En régle, toute tumeur a
prédominance adipeuse, bien différenciée, superficielle (sus aponévrotique) est
bénigne. Au niveau du rétro péritoine, les tumeurs a prédominance adipeuse
survenant chez l'adulte correspondent en principe a un liposarcome (le plus
fréquemment bien différencié ou dédifférencié). Il conviendra cependant de penser
systématiquement a I'angiomyolipome.

—La taille de la tumeur : Les lésions de petite taille sont en regle bénignes. Une tumeur
de grande taille oriente a priori vers une lésion maligne mais peut aussi correspondre
a un lipome.

—Associées a ces informations cliniques, I’analyse morphologique de la tumeur doit
prendre en compte certains éléments architecturaux (le caractere adipeux pur ou
non, la présence d'une fibrose, la vascularisation, le caractére inflammatoire ou non)
et I'aspect des cellules (présence et abondance des lipoblastes, présence de cellules
conjonctives pléomorphes non adipeuses, présence de cellules d'autre nature).

—Les techniques complémentaires présentent un intérét variable :

—La coloration des graisses n'est d'aucune utilit¢é car non spécifique d'une
différenciation adipeuse

—L’'immuno histochimie peut aider a reconnaitre des cellules de nature histiocytaire
(marquage par le CD68 ou le CD163) ou des cellules musculaires lisses. Ceci peut

étre utile pour le diagnostic d’un angiomyolipome (positivité des cellules musculaires
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lisses pour actine lisse, desmine, HMB-45 et Melan-A) ou d’un myolipome. MDM2 (et
CDK4) et HMGA2 peuvent aider a diagnostiquer un liposarcome bien différencié.
Toutefois, dans les formes de liposarcome bien différencié de type « lipomalike », le
marquage avec MDM2 et/ou CDK4 peut étre trés faible (voir absent) et nécessite
dans certaines situations cliniques (tumeur profonde/rétro péritonéale, grande taille)
une confirmation (ou infirmation) formelle par une analyse moléculaire.

—La biologie moléculaire : Dans ces situations a probleme, la biologie moléculaire
(recherche d’une amplification des génes MDM2 et/ou CDK4 par FISH ou PCR)
peuvent apporter des arguments décisifs en faveur de la bénignité ou de la malignité.
De méme, la mise en évidence d’un réarrangement (FISH DDIT3) ou d’un transcrit de
fusion spécifique dans les liposarcomes myxoides/cellules rondes, permet de classer
un liposarcome. Cette classification permet de mieux définir le pronostic de la

tumeur et guide le clinicien dans la décision thérapeutique [5].

o Masge » du hiitu adipeux
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Figure 10 : Algorithme devant une « masse du tissu adipeux »[5]
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lll. Histoire naturelle des sarcomes des tissus mous [5, 6, 7] :

L'histoire naturelle des sarcomes des tissus mous a été décrite par Bowden et Booher en
1958, puis complétée par Enneking et al. en 1981.

La croissance de la tumeur se fait de facon centrifuge et entraine, au niveau de l'interface
avec le stroma périphérique, une condensation périphérique appelée pseudo capsule. Cette zone
de clivage est contaminée par des cellules tumorales et doit faire partie intégrante de la
résection chirurgicale [5].

La croissance tumorale reste longtemps limitée dans une loge entourée de barriéres
anatomiques solides, appelée compartiment. La tumeur est dite intra compartimentale.

En regle générale, les structures anatomiques de grande résistance, telles que les
aponévroses, les fascias intermusculaires et le périoste forment une barriere a I'extension
tumorale et ne sont envahies que tardivement. Ainsi, I’extension tumorale reste longtemps
limitée a une loge anatomique. Plus tardivement, lorsque ces barrieres sont franchies, la tumeur
devient extra compartimentale, dépassant la loge anatomique [6].

Cependant, en l'absence de loge bien délimitée, comme une zone de passage entre
plusieurs segments de l'organisme (creux poplité, Scarpa), la tumeur est d'emblée extra
compartimentale.

En l'absence de traitement adapté, I’évolution des sarcomes des tissus mous se fait vers
I'extension aux tissus mous adjacents: vaisseaux, nerfs, muscles, tissus conjonctifs et os, mais
aussi vers la dissémination métastatique a distance par voie hématogéne, qui se rencontre dans
presque 30% de ces sarcomes. Dans 80% des cas, ces métastases sont pulmonaires.

Ces tumeurs sont trés peu lymphophiles, moins de 5% des sarcomes donnent des
atteintes ganglionnaires, exceptées pour certains types histologiques (sarcomes épithéloides,
sarcomes a cellules claires, synovialosarcome, rhabdomyosarcome et angiosarcomes).

La survie globale, apres I'apparition de métastases, est en moyenne de 55% a 5ans et de

40% a 10ans.
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Classification des sarcomes selon L’OMS 2013 [6] :

Les sarcomes des tissus mous :

Les sarcomes des tissus mous et des visceres sont les plus fréquents des sarcomes.
-Tissu graisseux : liposarcomes
-Tissu fibreux (tendons et ligaments): fibrosarcomes
—Muscles du squelette : rhabdomyosarcome
—-Muscles lisses : [éiomyosarcomes
-Vaisseaux sanguins : angiosarcomes
-Derme : dermato fibrosarcome
- Nerfs : tumeurs malignes des gaines des nerfs périphériques

- Parois du systéme digestif : tumeurs stromales gastro intestinales

Les sarcomes des os et du cartilage :
- Ostéosarcomes : qui se développent dans la plupart des cas sur les os des
membres, en particulier le fémur (prés de la hanche ou du genou) et le bassin.
-Sarcomes d’Ewing : qui se localisent sur tous les gros os, mais surtout les os du
bassin et les os des jambes.
-Chondrosarcomes : sont des tumeurs qui se développent a partir du tissu
cartilagineux.

v A noter qu’une nouvelle classification OMS 2020 est actuellement utilisée.
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Figure 11 : les sarcomes en fonction des tissus [6]
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Tableau | : Classification OMS des tumeurs des tissus mous 2013 [7]
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Les sarcomes des tissus mous sont rares [8] représentent 0.5 des tumeurs malignes de

I’adulte dont I'incidence annuelle est de 3 a 8 /100.000 [9] .

Parmi ces tumeurs les liposarcomes représentent 14 a 18 % de I’ensemble des tumeurs

malignes des parties molles, c’est un cancer rare puisqu’il

Ne présente qu’environ 1% de I’ensemble des cancers chez ’'Homme.
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1.2. Age et sexe :

L’age moyen de survenue des liposarcomes est de 50 ans en effet Khin Thway et Jayson
Wang (2017) ont montré que I'age de survenue de liposarcomes différenciés et dédifférenciés a
Londres varie avec I’age allant de 12 ans a 95 ans et dont la moyenne d’age est de 59 ans. Une autre
étude menée par Kossivi Dantey et Karen Schoedel (2017) dans l'université de Pittsburgh, USA
montre également que I’age des patients varie entre 44 et 92 ans, avec une moyenne de 69 ans.

La répartition des malades selon les tranches d’age, dans notre étude, montre un seul pic
de fréquence situé entre 40 et 65 ans. Selon la littérature et dans les mémes études déja citées
ci-dessus (khin Thway 2015 et Kossivi Dantey 2017), on note une légere prédominance
masculine des liposarcomes avec une forte prédominance masculine, 76.1% des hommes et 23.8
% des femmes, dans I'étude de Londres (Khin Thway 2015); tandis que dans I’étude faite a
Pittsburgh USA (kossivi Dantey 2017) la répartition hommes/femmes est équilibrée avec un sexe
ratio de 1. Nos résultats montrent aussi une prédominance masculine de 66.6%, ce qui est tout a

fait concordant avec la littérature.

2. Histoire des liposarcomes :

Les liposarcomes ont été décrits pour la premiere fois par Rudolf Virchow, médecin
pathologiste allemand, en 1857, chez un patient ayant un liposarcome de la cuisse (Virchow
R1857). En 1944, Arthur Purdy un chirurgien et anatomopathologiste américain connu pour avoir
développé I'anatomopathologie des tumeurs des tissus mous, décrivait la facon étrange et
fantastique du développement des cellules tumorales des tissus adipeux, leur taille
impressionnante et leurs nombreuses particularités, cela fait d’elles des tumeurs de grand
intérét (Arthur P 1944).

La localisation des liposarcomes est le plus souvent retrouvée au niveau des membres : la
cuisse (50%), I'|abdomen, le thorax, le retro péritoine et le médiastin (45%), la téte et le cou (5%).
Cependant, il existe d'autres emplacements inhabituels a titre d’exemple le cordon spermatique, la

cavité péritonéale, les aisselles, la vulve et méme les seins (société canadienne du cancer 2019). [9]
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3. Classification des Liposarcomes et bases de la classification :

3.1. Classification OMS 2002 des Liposarcomes

Des avancées importantes, avec des conséquences immédiates pour 'aide au diagnostic,
ont été réalisées ces dernieres années dans la caractérisation génétique des liposarcomes [5], et
ceci a été a la base d’une nouvelle classification qui individualise trois entités anatomo-
pathologiques :

1) Les liposarcomes bien différenciés / dédifférenciés

2) Les liposarcomes myxoide et a cellules rondes

3) Les liposarcomes pléomorphes.

3.2. Classification OMS 2013 des Liposarcomes

Histologiquement, le liposarcome est divisé en 4 groupes :
1-le liposarcome bien différencié
2- le liposarcome dédifférencié
3- le liposarcome myxoide

4- le liposarcome pléomorphe.

Les bases moléculaires de la classification des liposarcomes :

Les liposarcomes bien différenciés / dédifférenciés sont les mieux caractérisés sur le plan

génétique. Les cellules des liposarcomes bien différenciés contiennent des chromosomes
surnuméraires géants ou en anneau, de structure complexe, porteurs d’amplifications de
différentes régions du génome et notamment, de facon constante, de la région 12q14-15
incluant le gene MDM2 [6]. De plus, ces chromosomes présentent la particularité d’étre
dépourvus de séquences alpha satellites centromériques.

La région d’amplification s’étend généralement au-dela de MDM2, incluant de facon

variable des genes voisins tels que CDK4, SAS, ou HMGA2. [7]
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La détection de I'amplification de MDM2 est une bonne aide au diagnostic différentiel par
rapport aux lipomes. [8][9]

Les liposarcomes dédifférenciés présentent un profil d’amplification de MDM2 similaire a
celui des liposarcomes bien différenciés, avec une particularité : la présence d’'une amplification
associée de la région 6923 incluant le géne ASK1, et de la région 1p32 incluant le géne JUN,

selon des études récentes sur biopuces d’ADN. [10][11] [12]

Liposarcome bien différencié

Analyse cytogenétique

Chromosomes surnuméraires géants ou en anneadu ...
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Figure 12 : Anomalies chromosomiques caractéristiques de liposarcomes bien différenciés[13]

Figure 13 : Détection par hybridation in situ en fluorescence (FISH) de I’'amplification du gene
MDM2 sur un chromosome géant surnuméraire d’un cas de liposarcome bien différencié. [14]
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a. MDM2 :
Le MDM2 est un oncogéne impliqué dans un certain nombre de processus tumoraux [10],
de nature épithéliale [11,12] ou conjonctive [17,18].
L’amplification de ce gene est constante dans les sarcomes [19,20].
La transcription de ce géne est contrélée par p53. P53 est un facteur de transcription
responsable de la stabilité cellulaire et génétique de la cellule, en induisant I'apoptose cellulaire

et I'arrét de la division cellulaire pour permettre une réparation de I’ADN.

Le produit de MDM2 est responsable d’un rétrocontrole négatif de p53 par trois mécanismes :
—une liaison a p53 qui bloque sa fonction de facteur de transcription
—une inhibition de I’export nucléaire de p53

—une fonction d’ubiquitine-ligase favorisant la dégradation intra cytoplasmique de p53.

MDM2 a ainsi un role facilitateur du passage G2-M et un réle inhibiteur de ’apoptose.
Une amplification et une surexpression de ce gene sont responsables d’une inhibition de la

fonction de p53 sans qu’une délétion ou une mutation de ce gene suppresseur ne soit en cause. [21]

b. CDK4 :
Le CDK4 est un géne dont le produit interagit avec les cyclines D, RB1 et E2F. Une
surexpression de CDK4 va favoriser le passage G1-S. Ce gene est fréquemment Co-amplifié avec
MDM2 dans les liposarcomes. Ces deux génes sont localisés sur le bras long du chromosome 12

en 12q15. [21]

c. JUN:

Bien que l'oncogeéne JUN ait été isolé en 1987, et décrit comme impliqué dans de
nombreux processus tels que la prolifération cellulaire, la transformation et I’apoptose, il n’a
jamais été directement impliqué dans un processus tumoral [23,24]. Une étude récente d’Odette
Mariani et Aurias [22] a montré que I'amplification et la surexpression de JUN bloquent la
différenciation adipocytaire a un stade précoce et que ce phénomene conduit a un phénotype

indifférencié et donc beaucoup plus agressif de ces liposarcomes.
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Le locus portant ce géne, situé en 1p32, est amplifié dans environ la moitié des
liposarcomes dédifférenciés. L’analyse de I’expression des génes séquentiellement induits lors
de la différenciation adipocytaire (SREBP1, C/EBPB, C/EBPx, PPARY2, LPL et adipsine) [34] montre
que ces liposarcomes indifférenciés sont bloqués a un stade précoce de la différenciation
adipocytaire.

En effet, ces tumeurs expriment les marqueurs précoces de la différenciation adipocytaire
(SREBP1 et C/EBPB), mais aucun des marqueurs n’est exprimé plus tardivement. La
différenciation adipocytaire semble donc bloquée dans ces tumeurs au niveau de I'induction de
C/EBPx par C/EBPB.

Cette observation conduit a penser que JUN pourrait bloquer la différenciation
adipocytaire en interférant avec C/EBPB, et ainsi ’empécher d’induire I’expression de ses genes
cibles. [22]

Ces résultats constituent un point de départ important en vue d’un développement de
tests diagnostiques ainsi qu’une thérapie ciblée de ces liposarcomes indifférenciés. [25]

La figure suivante illustre le mécanisme de dédifférenciation des liposarcomes
I’lamplification et la surexpression des génes ASK1 et JUN active JUNK MAPkinase, ce qui entraine
I’inhibition de PPAR gamma, cette derniere joue le role clef de la différenciation adipocytaire.

[10, 26]
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Figure

Les liposarcomes myxoide ainsi que les liposarcomes a cellules rondes : sont associés a une

translocation spécifique t (12;16)(q13;p11) entrainant la fusion du gene DDIT3 avec le géne FUS. Plus
rarement, on observe une translocation variante t (12;22) avec une fusion EWS-DDIT3. [8,9]

La génétique des liposarcomes pléomorphes est encore mal connue. On

Observe des caryotypes complexes avec de nombreuses anomalies numériques et
Structurales, mais il n’a pas encore été mis en évidence de profil moléculaire Spécifique. [9].

Principales anomalies chromosomiques et moléculaires des tumeurs adipocytaires

bénignes et malignes. [13]

3.3. Tumeurs adipocytaires bénignes

- lipome classique superficielle : caractérisé le plus souvent par les anomalies

chromosomiques suivantes : t (3;12)(q27-28;q15) ou autres remaniements en
12g15 , sur le plan moléculaire : fusion génique HMGAZ-LPP ou autres
remaniements entrainant une dérégulation .

- Lipomes a cellules fusiformes : Délétions 13q et/ou 16q.
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— Hibernomes : I'anomalie la plus fréquente est Remaniements complexes des
chromosomes 11 avec des délétions de la bande 11q13.

- Lipoblastomes : Remaniements de la bande 8q11-12 avec altération du gene

PLAG1 (fusion avec divers génes partenaires).

3.4. Tumeurs adipocytaires malignes

— Liposarcomes bien différenciés et dédifférenciés : chromosomes surnuméraires

géants ou en anneau avec une amplification de MDM2.

- Liposarcomes myxoides / liposarcomes ad cellules rondes: t (12:16)

(q13.1;p11.2) dans 90 % des cas, ou t (12;22) (q13.1;q11) avec Fusion génique
FUS DDIT3 ou EWS-DDIT3.

- Liposarcomes pléomorphes : Caryotypes complexes

4. Facteurs de risque pour les liposarcomes:

4.1. Irradiations ionisantes :

Les liposarcomes en territoire irradié, se développent en bordure du champ d'irradiation
et sont souvent de haut grade de malignité I'intervalle entre les deux tumeurs est en général 10
ans avec des extrémes de 2 a 67 ans maximum [46, 47, 48].

Ce risque dépend de la dose administrée, la chimiothérapie associée, I’dge au moment de

I’irradiation et de la prédisposition génétique.

4.2. facteurs professionnels et environnementaux :

(Pesticides, herbicides, dioxines, phénols...) ainsi que I'implication de virus oncogénes a

été également évoqués. Mais I'impact de chacun de ces facteurs étiologiques est tres mal défini.
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4.3. Lésions préexistantes :

La majorité des liposarcomes sont des tumeurs qui se développent « de novo ».cependant
il existe des rares cas ou le liposarcome est développé a partir d’un lipome préexistant et dans

ces trés rares cas ces patients présentent plusieurs lipome.

5. CLINIQUE :

5.1. Le délai du diagnostic :

Il ‘est souvent tardif en vu de I'évolution silencieuse, surtout quand il s’agit d’un
liposarcome de la cavité abdominale. ce délai varie de quelques mois a quelques années d’aprés
les cas rapportés dans la littérature.

Dans notre étude, le délai moyen était de 2 ans.

5.2. Les signes cliniques :

La plupart des patients atteints de liposarcome consultent leur médecin en se plaignant
d’une tuméfaction ou d’une douleur.

Pour les localisations abdominales, la découverte est beaucoup plus tardive, puisque le
rétro péritoine peut s’adapter a un changement de volume plus important qu’une cuisse ne peut
I’étre. Ainsi, la masse tumorale est douloureuse et peut causer une obstruction urinaire ou un
syndrome occlusif par compression du tube digestif.

Tandis que, les liposarcomes localisés du c6té du thorax entrainent généralement une
toux et des difficultés respiratoires (Brennan MF 2002).

Les autres signes sont des signes indirects tels qu’une altération de I'état général
syndrome inflammatoire, anomalies de la formule sanguine (hyperleucocytose), une
hypoglycémie expliquée par une consommation excessive de glucose au niveau de la tumeur est
dont les symptomes sont rapidement réductibles par I’alimentation mais parfois sévere allant

jusqu’au trouble de conscience.

- 35 -



Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020

A la palpation, ces tumeurs prennent un aspect mou et charnu ou ferme au toucher. Les
facteurs qui ont tendance a suggérer une malignité sont les masses profondes de plus de 5 cm,
fermes et accrochées aux structures sous-jacentes. Il est donc d’une importance cruciale de
distinguer trés tot entre lipomes bénins et liposarcomes (Brennan MF 2002).

La profondeur de la tumeur, 'augmentation de sa taille (au-dela de 5cm) et I’apparition

d’une douleur sont les caractéristiques de malignité dans 86% des cas (Johnson CJ 2001).

Il est donc recommandé d’adresser le patient a un centre spécialisé capable d’assurer une
approche multidisciplinaire (ESMO 2014). L’intérét de ces centres référentiels est d’éviter tout
retard diagnostic ou un diagnostic différentiel (Johnson GD 2008) et de bénéficier d’un
diagnostic collégial de qualité afin d’assurer une prise en charge thérapeutique adéquate. Il est
clair maintenant que le pronostic et la survie des patients se basent essentiellement sur un
diagnostic précoce et sur une prise en charge adaptée et optimale (Casali PG 2009), d’ou les
recommandations de 'ESMO qui se résument dans les point suivants :

> La nécessité d’une imagerie adaptée avant tout traitement.
> La nécessité d’une biopsie percutanée, sous contrble radiologique, avant tout
traitement.

> La nécessité de référer tout patient sarcomateux a un centre spécialisé.

Dans notre étude les signes cliniques sont représentés comme dans les cas de la
bibliographie, principalement par une tuméfaction et des douleurs.
Et pour les localisations abdominales, ils se manifestent par des signes de compression

digestive ou urinaire.

Les autres signes sont des signes indirects :
-altération de I’état général
-syndrome inflammatoire,

—-anomalies de la formule sanguine (hyperleucocytose)
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6. Imagerie des liposarcomes :

Devant toute masse profonde (sous-aponévrotique) quelque soit sa taille ou sa
profondeur (sus-aponévrotique) on doit suspecter le diagnostique de sarcome et demander une
imagerie avant tout geste car il est indispensable dans la conduite diagnostique et permet de :

> Détecter et localiser la tumeur

> Faire un diagnostic de nature

> Evaluer son potentiel agressif et préciser I’extension locorégionale et générale

> Assurer la surveillance et le suivi thérapeutique.

6.1. Radiographie standard :

En pratique, la radiographie standard conserve toute sa valeur pour ['étude des
"calcifications" et demeure encore le premier examen d'imagerie demandé dans les tumeurs des
parties molles essentiellement pour étudier le comportement squelettique sous-jacent. [69]

Dans notre étude, la radiographie standard a été utilisée chez 11 cas, et a objectivé la

présence une réaction osseuse chez 81% des cas.

6.2. ECHOGRAPHIE :

L’aspect échographique des liposarcomes dépend du degré de la différentiation tumorale
et de I'abondance du tissu adipeux.

L’échogenicité des tumeurs les mieux différenciées est élevées et I'aspect échographique
peut ressembler a celui d’un lipome : masse hétérogéne relativement homogene avec des limites
bien définies. Dans les formes mixtes, la présence de plages non graisseuses hypoéchogénes est
a I’ origine d’'un aspect hétérogene. Les tumeurs les moins différenciées sont globalement
hypoéchogénes. [29 ,30].

Dans notre étude I’échographie a été réalisée dans un but diagnostique chez 16 malades.
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Figure 14: aspects échographiques des liposarcomes.

6.3. La tomodensitométrie :

Elle a un réle important dans I’exploration de ces tumeurs, dont I’expression clinique est
volontiers fruste et tardive. Les liposarcomes bien différenciés a fort contenu graisseux peuvent
étre pris pour de simples lipomes, la constatation de cloisons plus nombreuses, plus épaisses,
rehaussées par le contraste a alors une grande valeur. Les types moins différenciés : n’ont pas
d’aspect spécifique, ils paraissent comme des masses hétérogénes, mal limitées avec des plages
de densité plus élevés, de type tissulaire ou liquidienne et prenant massivement le contraste de
facon irréguliére [30,31] ces types de liposarcome ne sont pas habituellement différenciés des
autres sarcomes des parties molles. [31]

Dans notre étude la tomodensitométrie a été réalisée dans 15 cas soit 71% elle a

contribué au diagnostic des liposarcomes de localisation abdominale (intra et rétro péritonéale).
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Figure 15 : liposarcome rétro péritonéale aspect scannographique.

6.4. L’imagerie par résonance magnétique :

Pour les liposarcomes, les résultats de I'lRM peuvent étre tres spécifiques et suggérer un
diagnostic avant méme de réaliser la biopsie. Cela dépend largement du niveau de ressemblance
de la tumeur avec le tissu adipeux normal (c'est-a-dire du niveau de différenciation).

L’aspect du liposarcome en IRM correspond a un hypo signal en pondération T1, avec des
zones de rehaussement de signal apres injection de gadolinium et un hyper signal de la masse
en T2. Dans certaines formes, on retrouve en T1 des foyers en hyper signal spontané au sein de
la masse en hypo signal, représentant des zones graisseuses. [28]

Il est important de savoir que I'IRM doit étre faite avant toute biopsie qui entraine des

modifications, sur le site de prélevement, compliquant ainsi l'interprétation.

a. Orientation technique :

v' Antenne adaptée a la région anatomique 2 a 3 plans orthogonaux (au minimum un plan
longitudinal [Coronal ou sagittal selon les cas] et surtout un plan axial transverse).

v Epaisseur de coupe <4 mm
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v" Au moins une acquisition (en plan axial) en pondération T1, en pondération T2 avec
suppression de graisse, 2 plans T1 perpendiculaires dont un plan axial apres
injection de Gadolinium (+; précédée d'une séquence vasculaire a la phase artérielle
+ Gadolinium + Fat Sat si extension aux parties molles, une série SE T1 + Fat Sat
avant injection de Gadolinium est utile a titre de référence pour mieux évaluer la

prise de contraste).

b. Résultats :

oMensurations tumorales : Taille de la tumeur dans les 3 plans de l'espace (critéres
OMS) plus grand diametre dans le plan axial et plus grand diamétre perpendiculaire.

oTopographie : Profondeur, localisation intra/intermusculaire

oRapports anatomiques : Situation de la tumeur par rapport aux vaisseaux, nerfs,
muscles, tendons, os et articulation.

oCaractérisation tumorale : Présence de nécrose

oPrésence de tissu graisseux, myxoide (orientation du diagnostic) d'hémorragie,
d’hyper-vascularisation, d'une réaction inflammatoire de voisinage.

olocalisation de la zone la plus représentative en vue d'une biopsie

oRecherche de skip métastase

Les liposarcomes ont tendance a apparaitre bien circonscrits et lobulés sur I'IRM. La prise
de contraste dépend du niveau de différenciation. Peu de prise de contraste correspond a des
liposarcomes bien différenciés alors qu’une prise de contraste plus importante révelera des
sous-types plus agressifs tels les liposarcomes a cellules rondes, pléomorphes et dédifférenciés.
Les liposarcomes myxoide, un sous-type intermédiaire, montrent une hétérogénéité dans la
prise de contraste. Les autres aspects caractéristiques des liposarcomes sont d'épaisses cloisons
fibreuses, une forme nodulaire et une prise de contraste sur les séquences ou le tissu adipeux

est supprimé. Des foyers d'hémorragie et de nécrose peuvent également étre identifiés.
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Dans notre étude I'IRM a été réalisé chez 12 patients elle a joué un réle crucial

concernant les liposarcomes des membres.

THE |-1 III'I1".-.-:.'III.-III " fli’.

Figure 16 : liposarcome myxoide aspect sur IRM

Figure 17 : IRM d’un liposarcome du triangle de Scarpa
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Figure 18 : IRM d’un liposarcome de la cuisse: masse de signal graisseux, polylobée,
respectant le plan cutané et le plan musculaire et venant en contact de la corticale postérieure du
fémur sans signe d’envahissement.

c. Autres méthodes :

L'angiographie est devenue tout a fait secondaire en pathologie tumorale des tissus mous
pour laquelle elle ne possede plus d'indications diagnostiques. Elle permet cependant :
-L'étude, essentielle, des pédicules et des rapports de la tumeur avec les gros
vaisseaux qui n'auraient pas été correctement étudiés par IRM ou TDM.
-L'embolisation pré opératoire pour réduire le volume tumoral ou pour limiter le

saignement.

La scintigraphie n’est d’utilité que dans le cas de doute sur I'extension vers le squelette. [28]

7. Biopsie des liposarcomes :

Le diagnostic de liposarcome repose sur I’étude anatomopathologique d’ou l'intérét d’une
biopsie afin d’identifier le type histologique et déterminer son grade. L'étude histologique permet non

seulement de déterminer la nature de la lésion, mais également I'étendue de la propagation.

—42 -



Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020

Elle peut étre réalisée soit par voie percutanée (ponction) sous échographie ou scanner ou

de maniére chirurgicale (incisionelle ou exérése) et déterminer le grade histologique.

On individualise généralement quatre principaux types histologiques :
-les liposarcomes bien différenciés (LBD),
-les liposarcomes dédifférenciés (LD),
-les liposarcomes myxoides et liposarcomes a cellules rondes (LM et LCR),
-les liposarcomes pléomorphes (LP).

- Liposarcome non spécifié (NOS)

Le diagnostic histologique par biopsie, quelque soit son type, est indispensable et
constitue un préalable avant de poursuivre le traitement et notamment, avant d’envisager tout
geste chirurgical d’exérése.

Le fragment biopsique doit étre large (2 a 3 cm) et doit contenir du tissu tumoral viable et pas
uniquement de la nécrose tumorale. Les indications et les modalités de la technique de biopsie doivent
étre impérativement discutées au préalable dans le cadre d’une réunion multidisciplinaire regroupant
I'ensemble des praticiens impliqués dans la prise en charge de la maladie.

Dans tous les cas ,quelle que soit la technique indiquée, la biopsie d’'une tumeur
suspectée d’étre un liposarcome doit obéir sans condition a une série de regles strictes visant a
éviter tout geste potentiellement délétere (infection, dissémination de la tumeur) tant pour le
traitement que pour le devenir du patient.(J.FAYETTE 2005).

Avant toute biopsie de la tumeur il est obligatoire de prévenir ’'anatomopathologiste et
lui mettre en disposition les renseignements cliniques qui sont indispensables pour
I'interprétation des lames : age, sexe, antécédents du patient, siége et profondeur de la lésion,
symptomes et évolutivité, traitement préalable et aspects radiologiques.

Les prélevements biopsiques doivent étre acheminés a I’état frais, au laboratoire, dans les
30 minutes suivant le prélevement, ils seront placés immédiatement dans un récipient contenant
une quantité suffisante de formol a 4%, ensuite ils seront fixés pendant au moins 6H (idéal 24H)

puis scindés par le pathologiste dans au moins deux blocs de paraffine.
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Un prélevement biopsique supplémentaire, stérile, en tube sec, est recommandé, Il sera
congelé dans les plus brefs délais au laboratoire d’anatomopathologie et réservé pour la biologie
moléculaire.

Le diagnostic histologique est posé selon la classification OMS 2013 d’ou l'intérét de
I'immun histochimie.

L'étude anatomopathologique permet de préciser le grade histo-pronostique du
liposarcome selon La Fédération Nationale des Centres de Lutte contre le Cancer FNCLCC,
évaluer la qualité des berges de I'exérese, rechercher la présence d’éventuelles emboles
néoplasiques, d’atteinte des troncs nerveux, des axes vasculaires et des structures osseuses
pour faire la classification TNM 2010. En cas de traitement néo adjuvant ['étude
anatomopathologique évaluera la réponse au traitement (importance de la nécrose et

pourcentage de cellules tumorales viables).

7.1. Biopsie percutanée : [34]

Cette technique de biopsie se caractérise par sa rapidité sa disponibilité son faible cout et
une exérese du trajet tres inférieur a celle d’une biopsie chirurgicale, avec taux de complications
(hématome notamment) assez diminuées.

Mais Cependant ce type de biopsie ne permet pas toujours de recueillir une quantité
suffisante de tissus tumoraux, ni d’évaluer le degré d’agressivité de la tumeur. C’est pour cela
gu’une seconde biopsie percutanée ou un recours a la biopsie chirurgicale peuvent parfois
s’avérer nécessaires.

Au cours de la biopsie, 'orifice de ponction doit étre situé au niveau de la future cicatrice
d'exérese de facon a pouvoir étre repris ultérieurement par le chirurgien lors du geste curatif et
elle doit étre réalisée avec des aiguilles coaxiales de 14 ou 16 gauges.

Le point d'entrée intra tumorale doit étre unique et tatoué, plusieurs carottes doivent étre
prélevées (minimum 3) afin de s'assurer d'une quantité suffisante de matériel tumoral permettant le

diagnostic et la congélation .1l ne faut jamais ponctionner dans une zone nécrotique.
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7.2. Biopsie chirurgicale :

C’est la technique de référence, dite aussi intra-capsulaire. Elle s’adresse aux tumeurs
dont le diametre est supérieur a 3cm et doit étre réalisée selon des régles strictes dont le non-
respect augmente le risque de rechute locale pouvant obliger le chirurgien a réaliser une exérése

radicale que nécessaire voire déterminer des amputations iatrogenes [35].

a. Cesréglessont:

Incision longitudinale au niveau des membres, paralléle aux fibres au musculaires sous-
jacentes au niveau du tronc, toujours placés en prévision de I'intervention ultérieure pour étre
enlevée et non pas géner la réalisation d’un lambeau tissulaire éventuel.

Abord tumoral le plus direct possible, sans dissection ou décollement des différents
plans anatomiques, en choisissant le trajet dans le compartiment concerné sans contaminer un
compartiment adjacent par le trajet biopsique.

Hémostase soigneuse afin d’éviter la diffusion des cellules tumorales par I’hématome. Si
un drainage s’avére nécessaire, placer 'orifice du drain au niveau de la cicatrice ou a proximité
afin qu’il puisse étre enlevé lors de I'intervention d’exérése.

Si besoin, réaliser une analyse extemporanée des fragments prélevés non pour obtenir un
diagnostic dans I'immédiat mais s’assurer que le prélevé contient bien des fragments tumoraux
analysables et non tissu seulement de la nécrose ou de la stroma-réaction périphérique.

La biopsie chirurgicale permet dans quasiment tous les cas, de faire le diagnostic

histologique et d’établir le grading histologique de la tumeur.

Les résultats de la biopsie doivent permettre d'affirmer le diagnostic de:
—Tumeur MALIGNE.
—De type SARCOME
—le type histologique de sarcome
—et éventuellement le grade histologique

—étude de la cytogénétique pour certain type de sarcome.
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7.3. La biopsie exérése :

Elle consiste a enlever la tumeur sans marge de sécurité. Elle ne peut étre envisagée que
pour des tumeurs de diamétre moins de 5cm.

Son principal inconvénient est la contamination tumorale des tissus avoisinants aggravant
le pronostic ultérieur et amenant a pratiquer une chirurgie radicale plus large qu’elle n’aurait pu

I’étre. [36]

7.4. Autres technigues :

La cytoponction a l'aiguille fine n'est actuellement utilisée seule que pour confirmer un

diagnostic de récidive ou de métastase d'un sarcome connu.

8. Les caractéristiques anatomopathologiques des liposarcomes :

8.1. Caractéristigues généraux :

a. Macroscopie :

L’aspect macroscopique des liposarcomes est variable d’une tumeur a une autre et
parfois d’une région a une autre dans une méme tumeur.

La forme : masses multilobées, de forme grossierement réguliére, parfois creusées de
sillons, hérissées de saillies volumineuses ou simplement inégalement bosselées.

La consistance : variable; elles peuvent étre fermes ou rénitentes, molles ou pseudo-
fluctuantes, ou méme dures et fibreuses en certains endroits.

La coloration : Elle est gris—jaunatre ou brun jaunatre ou rosée ; peu vascularisée, le plus
souvent la masse est entourée d'une capsule conjonctive. Les tumeurs primitives peuvent donner
une fausse impression d'encapsulation. En réalité, elles infiltrent les structures avoisinantes
produisant des nodules satellites.

La taille : Variable, mais une des caractéristiques de ces tumeurs, lorsqu'elles sont de
localisation rétro-péritonéale, est d'avoir des dimensions considérables et un poids de plusieurs

kilogrammes.
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A la coupe, on constate des lobules séparés par des cloisons qui semblent provenir de la
pseudo-capsule. Ces lobules sont constitués de tissu franchement lipomateux ou myxomateux
correspondant a un aspect gélatineux, homogéne et compact (ou quelquefois diffluent) ou méme
ferme.

IIs peuvent comprendre des foyers nécrotico-hémorragiques ou constituer des pseudo-
kystes.

L'aspect macroscopique des liposarcomes peut refléter leurs caracteres histologiques ;
ainsi l'aspect panaché du tissu néoplasique dans une méme tumeur correspondrait, selon
MASSON, non a des tissus d'espece différente, mais aux différents stades d'un méme tissu
néoplasique.

De méme les liposarcomes myxoides seraient d'une couleur gris-blanchatre et d'une
consistance plus ou moins visqueuse.

Les liposarcomes différenciés sont jaune clairs et ressemblent a des lipomes. A l'inverse,
il est difficile de distinguer du point de vue macroscopique une forme anaplasique d'un autre
sarcome (fibro- sarcome ou réticulo-myosarcome).

L'aspect macroscopique serait également indicatif de I’évolution de la lésion, puisque
selon EWING les liposarcomes trés pigmentés seraient d'une haute malignité; ceux de teinte

claire et jaune et siege d'éléments xanthomateux seraient de malignité nettement moindre.

b. Microscopie :

La distinction d'une lésion liposarcomateuse d'un autre sarcome est microscopiquement
difficile bien qu'il soit simple de distinguer, en théorie, des cellules malignes de cellules
bénignes.

Le diagnostic histologique est fait grace a des techniques de coloration des graisses, et
les réactifs qui servent a colorer de telles graisses sont nombreux ; mais une méthode
particuliere proposée par MASSON, du nom de Scharlach, semble intéressante. Parfois, on usera
de ncir soudan, hemalun, éosine, safran, P.A.S comme colorations complémentaires.

L'architecture du liposarcome rappelle celle du tissu graisseux tout au long de son histogenése.
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L'examen microscopique met généralement en évidence une prolifération cellulaire faite
de lipoblastes immatures, anaplasique avec de grosses vacuoles. Les cellules tumorales sont
ovoides et globuleuses, tantot rubanées et fusiformes ; elles sont de tailles variées, leur noyau
est arrondi ou irrégulierement augmenté de volume avec un cytoplasme clair, a la fois finement
granuleux et creusé de vacuoles graisseuses donnant un aspect spumeux.

Le tissu tumoral peut également étre le siége de fibroblastes, de forme diverse avec
parfois des cellules géantes a noyau pychotique cytoplasme vacuolisé (vacuoles lipidiques).

Il n'est pas rare de rencontrer dans un méme tissu des cellules différenciées adultes, au
voisinage d'un tissu indifférencié.

Une caractéristique fréquente du liposarcome est la cellule en bague, variété de cellule
géante, ou le noyau occupe un pble de la cellule et ou l'enclave lipidique est unique et

volumineuse. Toutes ces cellules tumorales baignent dans un stroma myxoide.

b.1. Caractéristiques spécifiques de chaque type de liposarcome :

Une tumeur adipeuse est une prolifération tumorale montrant une différenciation
adipeuse. Cette différenciation est caractérisée par la présence cellules d’aspect adipocytaires de
taille et de maturité variable avec de nombreux lipoblastes. Ces cellules adipeuses sont
atypiques avec des noyaux volumineux hyperchromatiques.

Entre ces cellules on note la présence de cellules fusiformes atypiques avec des noyaux
hyperchromatiques dans les septa fibreux (Figure 28) et en dehors.

De nombreux vaisseaux sont présents sur un fond fibro-myxoide. En
immunohistochimie, de rares noyaux expriment MDM2, de trés nombreuses cellules expriment
la protéine S100 et le CD34.

Au niveau des cellules fusiformes le KI-67 reste bas. L’hybridation in situ fluorescente
montre une amplification du gene MDM2 dans 80% des cellules tumorales (Figure 32). Avant de
connaitre la présence d’une amplification du géne MDM2, les images pouvait faire discuter

différentes lésions adipeuses.
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% Les tumeurs bénignes :

Un lipome a cellules fusiformes ne peut pas étre exclu. Ce diagnostic peut étre avancé sur
la présence d’un contingent de cellules fusiformes modérément atypiques sur fond fibro-
myxoide, exprimant fortement le CD34, associé a un contingent adipeux. La présence d’une
hyperexpression en immunohistochimie de la protéine MDM2 va a I’encontre de ce diagnostic.

Un lipome remanié semble peu probable. Les lipomes peuvent comporter des lipoblastes,
mais ils n’ont jamais de contingent a cellules fusiformes aussi développé et surtout jamais

atypiques ni d’adipocytes atypiques.

% Les tumeurs a agressivité locale .

Une « tumeur lipomateuse atypique dans une forme sclérosante peut étre évoquée. La
présence de cellules fusiformes atypiques dans les bandes fibreuses dans une tumeur a
différenciation adipeuse est caractéristique des liposarcomes bien différencié/tumeurs
lipomateuse atypiques.

La présence de cellules exprimant MDM2 en immunohistochimie fait suspecter une
amplification du geéne codant pour cette protéine, donc un liposarcome bien différencié ou
dédifférencié. La présence de ce contingent a cellules fusiformes modérément atypique avec un
index de prolifération peu élevé peut faire évoquer une tumeur lipomateuse

atypique/liposarcome bien différencié dans une forme sclérosante.

% Les tumeurs malignes :

Un liposarcome dédifférencié avec un contingent lipoblastique doit étre suspecté. Il s’agit
ici d’'une tumeur adipeuse montrant des cellules fusiformes atypiques en assez grand nombre
qui, méme avec un index de prolifération bas, fait suspecter un contingent dédifférencié. Les
trés nombreux lipoblastes peuvent s’inscrire dans le cadre d’un liposarcome dédifférencié
lipoblastique, c’est-a-dire que le contingent lipoblastique correspond a un contingent «

dédifférencié redifférencié ».
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Un liposarcome myxoide peut étre évoqué sur la présentation clinique et le terrain
(tumeur de la cuisse chez un adulte jeune de sexe masculin). Au faible grossissement la
présence d’un contingent fibro-myxoide et d’une vascularisation riche pourrait mimer aussi
cette tumeur. Mais dés le grossissement supérieur on se rend compte que la vascularisation fine
et « grillagée » (le fameux « chiken wire ») est absente. La positivité du CD34 est également un
argument négatif pour ce diagnostic. La présence d’une amplification de MDM2 en FISH fait
retenir les deux hypotheses diagnostiques suivantes :

e Liposarcome dédifférencié dans une forme lipoblastique.

e Tumeur lipomateuse atypique dans une forme sclérosante.

D’aprés les données de la base du Réseau de référence en pathologie des sarcomes
(RRePS), les liposarcomes liés a une amplification de MDM2 (la tumeur lipomateuse atypique
(ALT)/liposarcome bien différencié (LPSBD) qui est une tumeur a agressivité locale et le
liposarcome dédifférencié qui est une tumeur maligne) sont les plus fréquents : entre 2010 et
2014, 1922 cas ont été enregistrés sur un total de 2369 liposarcomes. Sur ces 1922 cas, on
compte 941 ALT/LPSBD (611 ALT et 330 LPSBD) et 981 liposarcomes dédifférenciés.

Les tumeurs lipomateuses atypiques sont des tumeurs mésenchymateuses localement
agressives [37]. Il s’agit de la méme entité que le liposarcome bien différencié mais ce dernier
terme est réservé a des tumeurs dont I’exérése ne pourra pas étre compléte (comme les tumeurs
situées dans le rétro péritoine ou le médiastin).

En effet si les ALT/liposarcomes bien différenciés ne sont pas pourvoyeurs de métastase,
ils risquent de récidiver si I'’exérése est incomplete. Les récidives multiples dans ces localisations
entrainent souvent le décés du patient avec ou sans phénomeénes de dédifférenciation, c’est
pourquoi le terme de liposarcome est préféré dans ces cas-la.

Les ALT/LPSBD touchent autant les hommes que les femmes, I’dge moyen étant de 65
ans. Ces tumeurs sont majoritairement profondes. Pour les ALT le site préférentiel est représenté

par les membres inférieurs. Pour les LPSBD, le site préférentiel étant le tronc interne (dont le
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rétro péritoine). Cliniquement, il s’agit le plus souvent d’une tumeur profonde de grande taille
évoluant lentement.

Macroscopiquement, ces tumeurs sont souvent bien limitées, parfois infiltrantes, de
couleur jaune et d’aspect graisseux. L’enjeu de I’examen macroscopique est d’échantillonner
suffisamment la tumeur pour ne pas méconnaitre une zone de dédifférenciation, ce qui
changerait le diagnostic et le pronostic.

Histologiquement les ALT/LPSBD sont divisées en 3 groupes : les adipeuses (ou lipoma-
like), les sclérosants et les inflammatoires.

Forme adipeuse « lipoma-like » (Figure 33) :

La lésion ressemble a un lipome avec, en plus, des cellules atypiques, a noyau
pléomorphe, hyperchromatiques, souvent bien visibles au niveau des septas fibreux. Les
lipoblastes sont habituellement peu nombreux ; ils ne sont pas nécessaires pour faire le
diagnostic de liposarcome bien différencié.

Forme sclérosante (Figure 34). Elle est fréquemment observée dans le rétro péritoine et la
région para testiculaire. Il s'agit de plages de fibrose dense ou myxoide contenant des cellules
atypigues a noyaux pléomorphes et hyperchromatiques. Dans quelques cas, ces cellules
atypiques peuvent étre retrouvées au niveau de la paroi des vaisseaux. Il peut exister des zones
riches en capillaires a paroi épaissie.

Forme inflammatoire. Cette forme survient presque exclusivement dans le rétro péritoine.
La lésion ressemble a la forme sclérosante du LPS bien différencié avec, en plus, une composante
inflammatoire importante faite de Ilymphocytes et de plasmocytes. Cette composante
inflammatoire peut étre prédominante, et comporter de véritables follicules lymphoides et un
infiltrat inflammatoire polymorphe. [36]

Sur le plan immun histochimique, les liposarcomes bien différenciés se caractérisent par
une surexpression de certaines protéines comme MDM2, CDK4 et HMGA?2 [38,39]. Les cellules

fusiformes et pléomorphes expriment aussi, classiquement, le CD34.
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Les ALT/LPSDB présentent un caryotype simple et des anomalies génétiques particuliéres:
chromosomes en anneaux et chromosomes géants dérivés des régions q14-15 du chromosome
12 [37,38]. Les génes d'importance qui sont amplifiés dans ces amplicons sont les genes MDM?2
(situé en 12q15), HMGA2 (situé en 12q14.3), et CDK4 (situé en 12qg14.1). L'amplification de
MDM2 et de HMGA2 vont souvent de pair.

Dans 90% des LPS bien différenciés, CDK4 est amplifié en méme temps que MDM2 méme
s’il n’appartient pas au méme amplicons. L’amplification des géenes MDM2, CDK4 et HMGA2 peut
étre mise en évidence par Hybridation in situ fluorescente (FISH), PCR quantitative, par CGH-
array ou par le séquencage a haut débit (Copy Number Variation) [40,41]. Pour mettre en
évidence I'amplification du gene MDM2, la technique actuellement gold standard est la FISH avec
une sonde MDM2 et une sonde centromériques. Il a été montré que dans le cas des tumeurs bien
différenciées, le FISH est plus sensible que la PCR [42].

Ce test diagnostic permet donc de différencier une tumeur adipeuse bien différencié
bénigne (lipome) d’un liposarcome bien différencié ou d’un contingent bien différencié d’un
liposarcome dédifférencié. Or, compte tenu de la fréquence des lipomes, un tel test ne peut pas
étre réalisé sur chaque lipome. Ainsi, la réalisation d’une micro-biopsie dans le but de réaliser
un test moléculaire suit plusieurs indications rappelées dans un article du Groupe sarcome
francais (Fouque et al): une tumeur de plus de 10 cm purement graisseuse, une localisation
profonde ou intra-tronculaire, la présence d’un contingent tissulaire non adipeux au sein de la
tumeur, présence de septas internes épais, croissance de la tumeur, caractére récidivant,
présence de calcifications intra-tumorales, caractere multi nodulaire, envahissement des
structures adjacentes ou érosion osseuse.

En dehors de tout point d’appel histologique pouvant faire suspecter un liposarcome bien
différencié ou dédifférencié, ces critéres permettent de poser l'indication d’un test moléculaire
sur une micro biopsie ou une biopsie.

Les liposarcomes dédifférenciés sont des tumeurs malignes. La différenciation peut étre
présente de novo ou survenir secondairement sur un liposarcome bien différencié. Ces tumeurs sont

plus fréquentes chez les hommes que chez les femmes, I’dge moyen au diagnostic est 65 ans.
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Il s’agit habituellement de tumeur de grande taille, profondément située. La localisation
préférentielle est le rétro péritoine.

Les liposarcomes dédifférenciés ne montrent pas toujours de zone adipeuse, mais
certains conservent un contingent bien différencié.

Dans ce cas, les zones de liposarcome bien différencié sont le plus souvent de type
sclérosant, et s’associent le plus fréquemment avec des zones de sarcome peu différencié a
cellules fusiformes et pléomorphes, de haut grade de malignité. Plus rarement, a pu étre
observée une dédifférenciation de "faible grade de malignité", sous la forme de plages
ressemblant a une fibromatose ou a un fibrosarcome bien différencié ou bien une
dédifférenciation sous I’aspect morphologique d’un liposarcome pléomorphe c’est-a-dire riche
en lipoblastes.

Les 3 formes de dédifférenciation possédent la méme incidence facheuse sur le
pronostic. La dédifférenciation se développe le plus souvent au niveau du rétro péritoine.

Comme les ALT/LPSBD, les liposarcomes dédifférenciés sont caractérisés par la présence d’une
amplification de la région 12q contenant MDM2 et HMGAZ2. Le profil génomique est souvent plus

perturbé que pour les ALT/LPSBD avec, entre autres, des amplifications en 1p32 et 6q23.
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Figure 19 : Prolifération tumorale constituée de cellules fusiformes et adipocytes [44]

- 53 -



Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020

Figure 20 : Aspect histologique d’un liposarcome.[39]

Figure 21 : Présence de cellules atypiques et de lipoblastes [44]
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Figure 22 : De nombreuses cellules expriment la protéine S 100 en Immunohistochimie

(HE x 20). [44

Figure 23: Marquage diffus et intense avec le CD34 en immunohistochimie (HE x 20). [42]

Figure 24 : Amplification de MDM2 dans de nombreuses cellules (Hybridation in situ
Fluorescente). [44]
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Figure 25 : Liposarcome bien différencié/ tumeur lipomateuse atypique dans une forme «
lipoma-like » (HEx10).[47]
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Figure 26 : Liposarcome bien différencié/tumeur lipomateuse atypique
sclérosante (HE x10).[48]

dans une forme

% Liposarcome myxoide :

e Morphologie :

Il s’agit de deux fragments micro biopsiques (Figure 34A) renfermant une Ilésion

lipogéne, d’aspect bien différencié, avec focalement des plages plus myxoides, quelques septa
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fibreux (Figure 34B) dépourvus de cellules stromales atypiques. Des secteurs semblent présenter
des lipoblastes de petite taille, mono vacuolises, aux noyaux plus sombres (Figure 34C), d’autres
secteurs sont plus volontiers myxoides ou la vascularisation parait plus prononcée, fine et

arborescente (Figure 34D et 34E).

e Immunohistochimie :

Absence d’expression d’HMGA2, de MDM2, de la protéine S100 avec un Ki67 évalué a 5-10%.

¢ Biologie moléculaire :
L’'analyse FISH rapporte I’absence d’amplification du géne MDM2 mais un réarrangement
déséquilibré du géne DDIT3. Aucun transcrit de fusion DDIT3-FUS n’est cependant détectable

par RT-PCR. Un nouvel examen FISH montre un réarrangement du géne EWSR1.

« Epidémiologie
En fréquence, le liposarcome myxoide représente 30 a 50% des liposarcomes (Environ 5%
de I'ensemble des sarcomes de l'adulte). A la différence des autres types de liposarcomes, il
touche préférentiellement les adultes jeunes, avec un pic d’incidence entre 35 et 45 ans, sans
différence d’incidence entre les deux sexes.
Une particularité épidémiologique a connaitre est I’atteinte possible des enfants et des
adolescents : il s’agit du type de liposarcome pédiatrique le plus fréquent, bien que rare avant

I’age de 10 ans.

e Présentation clinique
Le liposarcome myxoide survient le plus souvent dans les tissus-mous profonds des
membres (75%) et en particulier au niveau de la cuisse, dans la région médiane ou du creux
poplité. Il est rarement primitivement de survenue superficielle (sous-cutané) et est

virtuellement absent au niveau rétro péritonéal (sauf en situation métastatique).
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Un patient sur trois présentera des métastases. Les patients peuvent se présenter avec
des localisations secondaires synchrones ou métachrones multiples, dans les tissus mous, les

visceres et les séreuses.

e Imagerie
L'aspect en imagerie est variable. En IRM, il s’agit d’une volumineuse masse profonde,
bien limitée présentant un net hyper signal T2 témoignant d’un abondant stroma myxoide. Le

signal graisseux sera variable selon les cas.

e Caractéristiques macroscopiques
Macroscopiquement, ce sarcome est bien limité, a la surface de section luisante,
gélatineuse, myxoide et homogéne, présentant de maniéere caractéristique une démarcation trés
nette. La nécrose est inhabituelle, difficile a identifier macroscopiquement. Les remaniements
hémorragiques sont fréquents. Les formes de haut grade présenteront un aspect plus consistant
et tissulaire, et les remaniements nécrotiques, hémorragiques et/ou kystiques seront plus

fréquents.

e Caractéristiques histologiques

Le liposarcome myxoide forme un continuum lésionnel : une extrémité est myxoide, de
bas-grade et 'autre plus dense et a cellules rondes, de haut-grade.

Son degré lipogénique est variable sa silhouette générale est nodulaire ou polynodulaire,
lobulée, richement myxoide, bien circonscrite avec une démarcation trés nette (Figure 35A).
L’aspect de la vascularisation est particulier et caractéristique : sa reconnaissance permet
d’évoquer le diagnostic.

Cette vascularisation est constituée d’'un délicat réseau de capillaires fins, ramifiés,

plexiformes, arborescents. Le stroma myxoide est homogéne et grillagé, d’abondance variable. A
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I’extréme, son abondance conduit a la formation de lacs mucoides voire d’authentique
structures pseudo-kystiques. Il n’est pas rare d’observer des remaniements hémorragiques.

Les formes myxoides, de bas grade, présentent une densité cellulaire faible, une
distribution homogéne des cellules qui sont espacées les unes des autres et immergées dans un
abondant stroma myxoide : il s’agit de cellules stromales non lipogénique, monotones, au noyau
ovalaire ou rond, sombre, dépourvu de pléomorphisme. La différenciation adipeuse est variable,
plus marquée en périphérie des lobules : elle peut étre extensive comme dans le cas présenté
(Figure 37A et 37B) ou au contraire difficile a identifier sous la forme de lipoblastes dispersés. Ils
sont petite taille, renfermant une vacuole lipidique généralement unique, ce qui peut donner des
aspects de cellules en « bague a chaton ». L’activité mitotique est faible.

Les formes a cellules rondes, de haut grade, présentent une densité cellulaire augmentée.
Par définition, plus de 5% du volume tumoral doit étre occupé par des secteurs présentant une
inflexion cytologique ronde, un tassement des cellules les unes contre les autres, un
chevauchement nucléaire, sans interposition de stroma myxoide qui va masquer la
vascularisation. Ce renforcement se fait généralement de maniere graduelle, plus rarement de
maniére abrupte.

Cytologiquement, les cellules y sont arrondies, uniformes, aux noyaux vésiculeux et
nucléolés. Les formes entierement constituées de cellules rondes sont rares et il est souvent
possible d’identifier des secteurs de morphologie myxoide associés.

Devant une morphologie typique, il n’y a aucun examen immunohistochimique utile a
réaliser et il faut privilégier le matériel pour le diagnostic moléculaire. Les formes adipeuses
nécessiteront d’éliminer un liposarcome bien différencié, de type sclérosant myxoide en s’aidant
notamment de HMGA2 en immunohistochimie. C’est les formes a cellules rondes qui, sur
matériel micro biopsique et ou la composante myxoide peut manquer, poseront probleme :
I'immunohistochimie pourra aider a la mise en évidence du caractére lipogéne en s’aidant de la
protéine S100. Les autres marqueurs a réaliser auront pour but d’éliminer les diagnostics

différentiels devant une tumeur a cellules rondes.
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e Diagnostics différentiels :
Les diagnostics différentiels a évoquer devront se baser sur le caractere myxoide,
lipogénique ou a cellules rondes de la tumeur :

oDevant une lésion myxoide bénigne, et selon le contexte, on évoquera une
dégénérescence myxoide du tissu conjonctif, un lipome commun avec remaniements
myxoides, un lipome a cellules fusiformes myxoide, un myxome intramusculaire

voire un angiomyxome profond.
oDevant une tumeur lipogénique et myxoide, si I'architecture est lobulaire et s’il s’agit

d’un sujet jeune, on discutera un Lipoblastome.

Devant une lésion myxoide d’allure maligne, c’est principalement un myxofibrosarcome,
un liposarcome bien différencié sclérosant myxoide et un chondrosarcome myxoide extra-
squelettique qui devront étre évoqués.

Le myxofibrosarcome se présentera plus volontiers chez un sujet plus agé, en position
superficielle, avec une mauvaise limitation et souvent une extension a distance de la masse principale,
une cytologie pléomorphe et une vascularisation arciforme, curvilinéaire ébouriffée qui est différente
du liposarcome myxoide. Le diagnostic de liposarcome sclérosant en inflexion myxoide reposera sur
I'identification de cellules stromales atypiques, de cellules stromales multi nucléées dites « florales »
associés a des secteurs lipogénique bien différenciés - le diagnostic sera suspecté par
I'immunohistochimie MDM2 et confirmé grace a la recherche de son amplification.

Le chondrosarcome myxoide extra-squelettique présente lui aussi une architecture
lobulée, pluri nodulaire avec une abondante matrice myxoide mais les septa fibreux sont plus
marqués. Les cellules sont monotones, fusiformes ou épithéloides avec un cytoplasme peu
abondant éosinophile : contrairement au liposarcome myxoide, les cellules tumorales sont
rarement isolées les unes des autres mais plutot organisées en cluster, ou en un fin réseau
anastomosé en files indiennes dit en « colliers de perles ». Les cellules peuvent exprimer S100 et
I’EMA mais cette entité est surtout caractérisée par une translocation qui implique les génes

EWSR1 et NR4A3, notamment.
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Devant une lésion a cellules rondes, on discutera un carcinome, un mélanome, un
lymphome, un rhabdomyosarcome, un sarcome d’Ewing voire un synovialosarcome

monophasique a cellules rondes.

e Caractéristiques moléculaire :

Le liposarcome myxoide est un sarcome a génomique simple caractérisé par une
translocation intéressant le géne DDIT3. Il s’agit pour 95% des cas d’une translocation t(12
:16)(q13 ;p11) conduisant a un géne de fusion FUS-DDIT3, mais a I'instar du cas présenté, une
minorité de liposarcomes myxoides résultent d’une translocation alternative t(12;22), qui
conduit a un autre gene de fusion EWSR1-DDIT3. Le type de transcrit de fusion FUS-DDIT3 n’a
pas de valeur pronostique.

Cette recherche de translocation permet d’assurer le diagnostic et est d’autant plus utile
pour les cas présentant un probléme de diagnostic différentiel ou siégeant dans une localisation
inhabituelle. Elle peut étre effectuée sur tissus fixés en formol et inclus en paraffine par

technique de FISH, notamment.

« Evolution et pronostic

L’agressivité du liposarcome myxoide dépend de la proportion du contingent a cellules
rondes. Celui-ci confere un plus mauvais pronostic a partir de 5% de la tumeur. Un échantillonnage
adéquat de la tumeur est nécessaire pour une évaluation correcte de ce contingent.

En moyenne, un cas de liposarcome myxoide sur deux présentera une récidive locale, un
cas sur trois des métastases et 30% des patients décederont de leur maladie. La survie moyenne
des formes de bas grade est d’environ 80% a 5 ans avec moins de 10% de risque de métastase,
cette survie diminue a 30% avec 40-60% de métastases pour les formes de haut-grade. Les
localisations métastatiques du liposarcome myxoide sont particuliéres, les métastases pouvant
étre synchrones ou métachrones. Celles-ci peuvent toucher les viscéres, les tissus-mous du
membre opposé, les séreuses, le rétro péritoine, le creux axillaire, les os (hotamment les
vertébres) et les poumons. Le traitement se base sur la chirurgie, la radiothérapie, la

chimiothérapie et la trabectédine.
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Figure 27:

A. Microbiopsie renfermant une tumeur majoritairement lipogéne.

B. Les septa fibreux sont dépourvus de cellules stromales atypiques.

C. La composante lipogénique comporte aussi des lipoblastes monovacuolisés.
D . Les secteurs plus myxoides présentent une vascularisation plus marquée.[47]
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A. Le liposarcome myxoide est bien circonscrit.
B. Un stroma myxoide abondant, une prolifération monotone de cellules non lipogénique, des lipoblastes en
nombre variable et une vascularisation fine, délicate et arborescente sont les clés du diagnostic.
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Figure 29 :

A. La vascularisation est caractéristique formant un réseau de capillaires fins, branchés, arborescents et

grillagés. A noter la présence de quelques petits lipoblastes monovacuolisés.

B. Les pseudo-lacs mucoides ont fréquents.[47]
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Figure 30:

A. Les lipoblastes sont en nombre et distribution variable.
B. Les lipoblastes sont généralement monovacuolisés.
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A. Les secteurs a cellules rondes sont en transition avec des secteurs myxoides

B. Les secteurs a cellules rondes sont caractérisés par un tassement des cellules, qui sont dos a dos, avec un
chevauchement nucléaire et trés peu de stroma myxoide entre les cellules. Une proportion >5% de cellules
rondes conférent un mauvais pronostic.
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9. Classification anatomopathologigue des sous-types des liposarcomes :

9.1. Classification des liposarcomes selon ’'OMS« 2013 »

Sous-types des liposarcomes :

a. Bien différenciés :
olnclut les lipomes atypiques
oSous-type le plus courant : 50% des liposarcomes.
oBas grade, ne métastase pas mais peut récidiver
oRisque de dédifférenciation

oEvolution lente

Il est subdivisé en :
—«liposarcome lipomalike », le plus fréquent, mimant le lipome a la fois
macroscopiquement et microscopiqguement
—«liposarcome inflammatoire » (follicules lymphoides)

—« liposarcome sclérosant » (septa fibreux ou fibro-myxoides avec cellules atypiques).

Le type inflammatoire et le type sclérosant sont moins fréquents et s’observent surtout

dans le rétro péritoine

b. Myxoides :
Le plus fréquent des liposarcomes peu différenciés et constitue la forme la plus fréquente
aux extrémités.
Inclut la variété a cellules rondes comme son homologue de haut grade.
Catégorie la plus fréquente chez les enfants.
Grade intermédiaire.
Le pronostic est en fonction de I'étendue de la nécrose et de la présence de cellules

rondes (métastases hématogénes : 20 a 30% si myxoide pur, >50% si a cellules rondes).
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Risque de métastases en particulier pour la variété a cellules rondes aux séreuses (pléevre,

péritoine, péricarde...), a la graisse sous-cutanée et a I’os, particulierement au rachis.

¢. Pléomorphes :

Catégorie la plus rare (5 a 10% des liposarcomes)
Grade élevé
Ressemble au HFM ou carcinome ou mélanome

Risque élevé de récurrence locale et métastases

d. Dédifférenciés :
Sarcome de haut grade
La plus commune des lésions rétro péritonéales
Des plages trés différenciées cotoient des zones dédifférenciées. Son pronostic est moins
défavorable que celui du liposarcome pléomorphe.
Risque de métastases.

Classification TNM«2010 » :

Tableau Il : Classification TNM des liposarcomes [49]

T
Tx Tumeur primitive non évaluable
TO Tumeur primitive non retrouvée
T Tumeur <5 cm dans son plus grand diamétre
T1a | Tumeur superficielle
T1b | Tumeur profonde
T2 Tumeur = 5 cm dans son plus grand diamétre
T2a | Tumeur superficielle, qui respecte le fascia superficiel
T2b | Tumeur profonde, qui atteint le fascia superficiel ou s’étend au-dela
N
NO Absence de ganglion envahi
N1 Envahissement ganglionnaire
M
MO Absence de métastase
M1 Métastase(s) a distance
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10. Réunions de Concertation Pluridisciplinaires (RCP) :

La prise en charge diagnostique et thérapeutique est discutée par un comité
pluridisciplinaire en préalable a tout traitement (accord d’experts). La discussion de prise en
charge devrait impliquer un centre de référence régional.

Le patient doit étre averti que son dossier sera discuté par un comité multidisciplinaire
(comprenant au minimum un oncologue médical, un chirurgien, un oncologue radiothérapeute,
un pathologiste et un radiologue). Aprés la concertation, le plan personnalisé de soins (PPS) qui

sera mis en place doit étre soumis de maniere détaillée au patient.

11. Traitement des Liposarcomes :

Le traitement des sarcomes est différent d’un type a un autre, leurs prise en charge
nécessite une approche pluridisciplinaire gérée par des centres experts dans le domaine des
sarcomes. Ce sont des tumeurs rares qui ont des particularités cliniques a prendre en
considération, comme [’évolution rapide et la compression d’organes, et également des
spécificités histo-moléculaires dont le traitement des sarcomes des tissus mous dépend.

Les liposarcomes sont souvent diagnostiqués tardivement. Le traitement doit donc étre
mis en place le plus rapidement possible, avec un seul objectif qui est le retrait définitif et en
bloc de toute la tumeur. Le traitement passe donc principalement par la chirurgie basée sur une
résection radicale et large en monobloc, considérée comme méthode fiable qui aboutit a un RO
et évite toute effraction tumorale. L’acte chirurgical doit se faire en préservant au maximum une
fonctionnalité et une anatomie conservatrice des organes et/ou des membres.

L’association d’une radiothérapie néoadjuvante ou post opératoire a la chirurgie est

préconisée pour éviter toute réapparition de la tumeur.
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11.1. Liposarcomes non métastatiques :

Le traitement standard des liposarcomes localisés consiste en une EXERESE
CHIRURGICALE LARGE RO c’est-a-dire avec une marge de tissu sain sur toute sa surface.

La connaissance des modes d’extension des sarcomes des tissus mous des extrémités
permet de comprendre la prise en charge chirurgicale de ces tumeurs. [73]

La croissance des sarcomes des tissus mous des membres se fait de facon centrifuge a
I’encontre des tissus adjacents et permet la formation d’une pseudo capsule, pouvant contenir
des cellules tumorales. Ces tumeurs ont tendance a se propager selon un axe longitudinal en
respectant les barrieres anatomiques (fascias, aponévrose, cloisons musculaires). Celles-ci sont

tardivement envahies et la tumeur reste souvent limitée dans une loge anatomique. [74] [75]

Enneking et all [76] ont défini la notion de compartiment comprenant les muscles
agonistes limités par une cloison commune. Ceci permet de différencier les tumeurs intra
compartimentale des tumeurs extra compartimentale. Les insertions tendineuses, I'os et le
périoste sont rarement envahis par ce type de tumeurs a la différence des axes vasculo-nerveux,
voie d’extension fréquente.

oExérése Intra lésionnelle (l) : lésion "énucléée”, "épluchée a l'intérieur de la pseudo-
capsule". Un sarcome n'est jamais une tumeur réellement encapsulée.

oExérese Marginale (M) : lésion enlevée en bloc mais seulement recouverte de sa
pseudo-capsule, sans réelle marge de tissu sain péri lésionnel.

oExérése Large (L) : lésion enlevée en bloc et enveloppée de facon uniforme d'une
couche de tissu sain (en cas de tumeur superficielle, sous-cutanée :I'exérése comporte
le fascia profond).

oExérese Radicale (R) : Iésion enlevée en bloc au sein de son compartiment anatomique
d'origine limité par ses enveloppes naturelles (en cas de tumeur superficielle, sous

cutanée : I’exérese emporte le fascia profond).
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Figure 32: types d’exérése d’un liposarcome.[52]

Le curage ganglionnaire est systématique ainsi que les drainages sont systématiquement
placés dans l'axe et a proximité de la cicatrice, afin de pouvoir étre repris facilement en cas de

récidive et de limiter les champs d'irradiation postopératoire.

11.2. Liposarcomes métastatiques :

a. Métastases synchrones :
Le traitement standard d’une maladie métastatique synchrone au diagnostic est une

chimiothérapie. Dans certains cas, une exérése chirurgicale peut néanmoins se discuter en RCP.

b. Métastases métachrones :
oEn cas de métastases pulmonaires métachrones résécables en totalité, sans lésions
extra pulmonaires associées, I’exérése chirurgicale est le standard.

oEn cas de métastases extra pulmonaires, la chimiothérapie est le standard.
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L'exérese chirurgicale peut étre, dans des cas bien sélectionnés, une option en cas de

bonne réponse a la chimiothérapie. (Centre de cancérologie Alsace)

Conduite a tenir devant un liposarcome selon les marges de résection chirurgicale :
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11.3.Radiothérapie :

Toute indication de radiothérapie doit étre discutée en RCP. En cas de refus ou contre-

indication chirurgicale, une radiothérapie exclusive peut étre proposée.

a. Indications :

a.l. Radiothérapie post-opératoire :

Une radiothérapie post-opératoire devra étre systématiquement discutée en présence
d’un ou de plusieurs critéres tumoraux : Tumeur de grade 2 ou 3, taille supérieure ou égale a 5
cm, tumeur profonde ou en cas de reprise chirurgicale pour exérése initiale non RO. La
radiothérapie permet de diminuer significativement le risque de récidive locale, mais n’a pas
d’impact sur la survie globale.

En cas d’exérese R2, la reprise chirurgicale doit toujours étre privilégiée. Si elle n’est pas
possible, la radiothérapie devra étre réalisée avec un boost sur le résidu tumoral.

A I’heure actuelle, il n’y a pas d’indication de radio-chimiothérapie concomitante, hors
essai. L’absence de radiothérapie post-opératoire peut se discuter dans les cas suivants :
Tumeur superficielle ou profonde réséquée largement a la chirurgie initiale (pas de reprise), de

grade faible et de taille tumorale inférieure a 5 cm de plus grand axe. (Haas et al 2012)

a.2. Radiothérapie pré-opératoire:

Dans certains cas, la radiothérapie peut étre réalisée en pré-opératoire (par exemple,
tumeurs volumineuses avec risque de chirurgie R1 et mutilante)

Idéalement, la radiothérapie doit étre réalisée dans les huit semaines suivant la chirurgie.
Toutefois, ce délai peut étre rediscuté en fonction des suites et des résultats opératoires, de la
localisation tumorale. La qualité de la cicatrisation notamment I’absence de désunion, I'absence
de surinfection, de collection postopératoire sont des éléments nécessaires a la tolérance

immédiate et tardive du traitement.
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Aprés un délai supérieur a trois mois de I'acte chirurgical, il sera nécessaire de discuter
en réunion pluridisciplinaire la réalisation d’'une nouvelle imagerie (afin d’éliminer une récidive
locale précoce) mais également du maintien de l’indication de radiothérapie. Il faudra étre
vigilant a ce que l'irradiation du membre ne soit pas circonférentielle (risque de syndrome des
loges). L’os doit au maximum étre épargné (risque de fracture). Il est également impératif de

s’assurer du bon déroulement de la radiothérapie qui doit étre faite de facon hebdomadaire.

La dose est délivrée en fractionnement classique (5 fractions hebdomadaires de 1,8
¢ 2 Gy par jour, tous les faisceaux étant délivrés le méme jour) :
- Exérése RO : 50 Gy dans I’ensemble du volume irradié
- Exérese R1 : 50 Gy dans I’ensemble du volume irradié + boost sur lit tumoral de
4 2 10 Gy (dose totale 54-60 Gy)
- Exérése R2 : 50 Gy dans I’ensemble du volume irradié + boost sur lit tumoral de

10 a 16 Gy (dose totale 60-66 Gy)

Radiothérapie pré-opératoire : entre 45 et 54 Gy (adapter au cas par cas)
Radiothérapie exclusive : entre 60 et 66 Gy (Haas et al 2012)
Dans notre série 17 patients soit 81% des cas ont été adressés au centre d’oncologie pour

bénéficier d’'une radiothérapie post opératoire.

11.4.Chimiothérapie :

L’indication d’une chimiothérapie doit étre discutée en réunion de concertation
pluridisciplinaire « RCP ». La chimiothérapie des STM de l'adulte doit comporter en premiere
intention une anthracycline administrée a une dose optimale.

Les poly chimiothérapies majorent les taux de réponse objective, mais ne modifient pas
la survie globale de ces patients. (Bonvalot .S 201 3).

Cependant, la chimiothérapie est proposée dans le cas de métastases, les tumeurs

avancées ou pour stériliser une éventuelle dissémination micro métastatique.
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Trois produits ont clairement démontré une certaine efficacité : I’Adriamycine,
I'lfosfamide et la Doxorubicine.

Dans notre série, 5 patients ont présenté une récidive locale et ont bénéficié d’'une
chimiothérapie adjuvante. Et, elle a été proposée a titre palliatif chez un seul cas de liposarcome
métastatique. Les produits utilisés chez nos patients étaient surtout fait de Doxorubicine +/-

I'lfosfamide.

a. Liposarcomes non métastatiques :

L'emploi d’une chimiothérapie adjuvante systématique reste controversé dans le
traitement des STM de I’adulte. Elle ne représente pas un standard. Si la preuve est faite qu’une
chimiothérapie adjuvante améliore la survie sans récidive locale et la récidive sans métastase,
son incidence sur la survie globale n’est pas démontrée. Cette approche peut étre proposée aux
patients sélectionnés a haut risque (grade 2-3,> 5cm).

Si chimiothérapie adjuvante : utilisation d’une association de la doxorubicine et de

I'ifosfamide a doses optimales (4 a 6 cycles).

a.l. Indications :

Les liposarcomes localement avancés ne pouvant pas bénéficier d'emblée d'une chirurgie
carcinologiquement satisfaisante. La chimiothérapie néoadjuvante peut induire une réduction du
volume tumoral et permet ainsi la réalisation d'un geste locorégional secondaire (chirurgie =+
radiothérapie) carcinologiquement satisfaisant, de plus elle agirait en traitant de facon précoce
les métastases infra cliniques.

Malgré les points positifs de la chimiothérapie, il reste judicieux de discuter en RCP les
cas de liposarcome de taille tumorale volumineuse et de haut grade.

Pour les tumeurs d'emblée opérables, il n'a pas été démontré que la chimiothérapie

néoadjuvante améliore la survie globale ou la survie sans récidive.
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Par ailleurs, Il n'existe pas de protocole de chimiothérapie néoadjuvante standard dans
les liposarcomes. Il est préférable de suivre des protocoles de poly chimiothérapie (association
doxorubicine + ifosfamide) qui aboutissent a une amélioration des taux de réponse (Bonvalot .S

2013).

b. Liposarcomes métastatiques :

Elle s’adresse aux patients métastatiques pour lesquels un programme a visée curative ne
peut pas étre proposé. Le traitement est basé sur des mono-chimiothérapies successives.

Si les associations des drogues donnent réguliéerement des taux de réponses optimal qui
ne se traduit pas forcément par un taux de survie globale. Cependant, la toxicité des drogues est
toujours plus forte et plus importante. La doxorubicine est utilisée en premier ligne a la dose de
75 mg/m2 toutes les 3 semaines, suivi par I'ifosfamide en deuxiéme ligne a la dose de 5 a 9
g/m2 toutes les 3 semaines.

Il'y’ a toujours la possibilité d’un traitement secondaire, complémentaire chirurgical et/ou
radiothérapeuthique permettant un gain en survie globale, sans oublier une optimisation de la

réponse tumorale avec l'utilisation d’une poly chimiothérapie.

11.5. Les thérapies ciblées :

Le terme de thérapeutique ciblée employé depuis peu désigne des thérapeutiques
dirigées contre des cibles moléculaires correspondant a des produits d’oncogenes, supposées
jouer un réle dans la transformation néoplasique de la cellule cancéreuse [63].

Le principe de la thérapie ciblée consiste a utiliser des inhibiteurs pharmacologiques pour
modauler la signalisation présente au niveau des cellules tumorales [64].

Des thérapies ciblées sont en cours d’essai, a titre d’exemple, les nutlines qui bloquent
I’activité de la protéine MDM2, le flavopéridol qui est un inhibiteur de CDK4, l'aplidine est un

agent marin qui induit I'apoptose tout en activant la voie de signalisation JUN-kinase.
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12. Surveillance :

Elle vise a diagnostiquer une récidive de maniére suffisamment précoce pour permettre
un traitement utile. Les récidives a distance sont essentiellement pulmonaires. En cas de tumeur
de haut grade, les rechutes surviennent a 75-80% dans les 3 premieres années suivant le
diagnostic. En cas de tumeur de bas grade les récidives essentiellement locales peuvent survenir

de trées nombreuses années aprés (J.KURTZ 2017).

La surveillance vise aussi a mettre en évidence les problemes de réadaptation et les effets
secondaires des traitements et a les prendre en charge.
% Standards: examen clinique, scanner thoracique.
< Recommandation interrégionale : examen clinique + IRM locale, TDM thoraco-
abdominal avec injection pour les sarcomes avec contingent myxoide, bilan biologique
chaque année apres chimiothérapie, pour les patients traités par anthracycline :

examen cardiaque_avec échographie tous les 2-3 ans.

Tableau lll : Rythme de surveillance des tumeurs GRADE 1.

Surveillance e i Radiologie ou scanner R
GRADE 1 thoracique
e amie  Gmols 6 mois 6 mos
3T & 5ETE aeg 6 mois 6 mois 6 mois
i 1Oeme 12 mois 12 mois 12 mois
année
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Tableau IV : Rythme de surveillance des Tumeurs GRADE 2 ou 3.

Gs:ArBeé"; 2?3 Examen clinique TOM thorax* IRM focale (ption)
{28 4 2% amnée dmos 4 moi 4 moi
¥Ma5MEames | Gmols B mois B mols
310 amee | 12mois {2mos {2mos

13. Facteurs pronostics :

L’intérét de disposer de facteurs pronostics fiables permettrait de définir des groupes de
patients a haut risque pour lesquels un traitement adjuvant serait nécessaire, et des groupes de
patients de faible risque ol ce traitement pourrait étre évité.

Il N’y a pas a I’heure actuelle d’unanimité concernant les facteurs pronostics permettant
de définir avec certitude ces groupes. [52]

Cependant, en étudiant la littérature, on retrouve les facteurs pronostics suivants :

13.1.Grade histologigue :

Le grade histologique est retrouvé dans la plupart des études comme le facteur
pronostique majeur de la survie sans métastase et de la survie globale. Les tumeurs de haut
grade de malignité ont statistiquement un taux de récidive locale plus élevé que les tumeurs de
bas grade ou de grade intermédiaire. [50][51]

Plusieurs systéemes de grading existent et utilisent des parametres histologiques
différents.

Les deux systemes les plus utilisés sont celui du National Cancer Institute (NCI) et celui

de la Fédération Nationale de Centre De Lutte Contre le Cancer (FNCLCC).

- 78 -



Liposarcomes : expérience du service d’anatomie pathologique du CHU Mohamed VI de Marrakech étude rétrospective
Du janvier 2010 au janvier 2020

Le systéme de la FNCLCC utilise un score obtenu par I’évaluation de trois parameétres : la
différenciation tumorale, I'index mitotique et le pourcentage de nécrose tumorale. Un score est
attribué a chacun des parameétres et le score final est obtenu par leur addition.

Le systéme du NCI utilise le type histologique, la cellularité et I'index mitotique pour
attribuer le grade lou 3, c'est-a-dire que la distinction se fait sur I’aspect morphologique. Les
autres types de sarcomes sont classés en groupe 2 ou 3 en fonction du pourcentage de nécrose
tumoral. Une nécrose inferieure a 15%correspond a un grade 2, une nécrose supérieure a 15%
correspond a un grade 3.

Les deux systemes ont été comparés pour analyser le niveau de concordance par Guillou
et al [53] sur une série de 410 patients. On retrouvait 35% de discordance. La classification de
FNCLCC s’est révélée plus performante : les résultats étaient mieux corrélés a la survie sans
métastase et a la survie globale.

Les différents parametres de la FNCLCC renseignent sur l'activité et I’évolution de la
tumeur, sur sa propagation proliférative et sur I’apparition ou non de métastases et tout cela est
en faveur de la mise en place d’un traitement adéquat et d’une bonne prise en charge du patient
et donc d’une évaluation du pronostic.

Ainsi, Jours et Al (2015) a rapporté dans son étude qu’il y’a plus de cas de métastases et
récidives dans les liposarcomes grade Ill par rapport aux Grades | et Il. Naofumi Asano et Akihiko
Yoshida (2017) ont également montré, par une étude portée sur 56 patients au Japon, que plus
de 50% des liposarcomes bien différenciés et non différenciés, sont de grade lll, suivi de grade Il
avec un pourcentage de 33%, alors que les liposarcomes de grade | ne sont représentés qu’a
17%. Selon Kossivi Dantey et Karen Schoedel (2017), les liposarcomes grade | et Il confondus
sont représentés avec un pourcentage de 25,4% et 74.5% sont de Grade lll.

D’autre part F. Hammedi et A. Trabelsi (2011), dans leur étude menée sur les
particularités anatomocliniques et évolutives des tumeurs liposarcomateuse issues de Sousse en

Tunisie, ont montré qu’il n'y’ a pas une différence tres significative entre les pourcentages des
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différents grades ; 33.3% des liposarcomes sont de grade |, 30% sont de grade Il et 36.6% sont
de grade lll.

L’étude menée sur les liposarcomes dans le centre universitaire Mohammed VI de
Marrakech a montré des résultats qui ne sont pas tout a fait similaires a ceux de la littérature. La
plupart des patients de cette étude ont un liposarcome de grade | avec un pourcentage de 66%,
suivi du grade Il avec un pourcentage de 23 % et seulement un des liposarcomes est de grade lll.
Le pourcentage le plus élevé de cette étude est représenté par le groupe des patients de grade |,
cela peut probablement étre expliqué par le recrutement faible des patients ou bien par la

discordance d’interprétation histologique.

13.2. Taille tumorale :

La relation entre la taille de la tumeur et la survie globale sans métastase est connue
depuis longtemps et a été prouvée dans de nombreuses études.

La majorité des études dans la littérature opposent les tumeurs de plus de 5cm aux
tumeurs de moins de 5cm. [50] [51] [54]

Cependant, la taille tumorale n’apparait pas comme un facteur pronostique indépendant
de rechute locale. Seuls Zagars et al. [58] ont retrouvé une différence significative en termes de

rechute locale entre les tumeurs de plus de 10cm.

a. Nécrose tumorale :

La survie a 5 ans est de 80% en I’absence de nécrose tumorale et tombe a 50% quand il

existe une. [55] [56] [57]

b. Invasion néoplasique des vaisseaux intra tumoraux :

Il s’observe dans environ 25% des cas. La survie a 5 ans sans métastase est de 80% en

I’absence d’invasion et 40% quand il en existe une. [55]
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c. Profondeur tumorale :

Une tumeur superficielle est définie comme une tumeur strictement localisée au-dessus
de I’aponévrose superficielle et une tumeur profonde comme une tumeur localisée sous
I'aponévrose superficielle ou envahissant le fascia.

Plusieurs études ont retrouvé la profondeur tumorale comme un facteur de mauvais
pronostic indépendant en terme de rechute locale [51], de survie sans métastases [51] [54] [58]

ou de survie globale [51] [59].

d. Localisation anatomique :

Les sarcomes des tissus mous localisés aux membres ont, dans la littérature, un meilleur
pronostic en termes de survie globale que les sarcomes du tronc ou rétro péritonéaux. [50]

La localisation aux membres inferieurs semble de moins bon pronostic que les tumeurs
des membres supérieurs [60]. La fréquence des métastases serait plus importante en ces de

sarcomes localisés au membre supérieur qu’au membre inferieur. [61].

e. Marges chirurgicales :

La qualité des marges d’exérése est retrouvée comme un facteur pronostic majeur du
controle local de la tumeur dans la plupart des séries de la littérature.

Le taux de récidive locale est significativement plus élevé en cas de résidu tumoral micro-
ou macroscopique (marges marginale ou intra lésionnelles).

Elle intervient comme facteur pronostic indépendant dans certaines études.[50][62].

f. Autres facteurs pronostics :

D’autres facteurs pronostics ont été étudiés et les avis divergent en fonction des études
sur leurs réels intéréts : I’'age [59] [62], le sexe [62][58], I'’envahissement des structures vasculo-

nerveuses [51][59] et le type histologique[50].
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g. Systéme de staging :
La combinaison des différents facteurs pronostics a conduit différentes équipes a décrire
des systémes de staging anatomo-clinique qui permettent de définir des groupes de malades a

pronostic identique.

Tableau V: Stades pronostiques [54]

Stades TN M G
T1a | NO | MO

Stade 1A o N0 K0 G1, Gx
T2a| NO | MO

Stade B 6| N0 |10 G1, Gx
T1a| NO | MO

Stade IIA 0! N0 1o 62, G3
T2a| NO | MO

Stade IIB | N0 |1 (2
E: NO |10 83

Stade Il it NO /MO G3

N1 MO tout G

T
tout | tout

Stade [V BN M1 fout G
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Tableau VI : Grading histo pronostigue des STM de la FNCLCC.[58]

Différenciation tumorale

Score1 | Sarcomes ressemblant & un tissu adulte normal (ex: liposarcome bien différencié)
Score2 | Sarcomes pour lesquels le diagnostic histologique est certain (ex : liposarcome myxoide)

Sarcomes embryonnaires, synovialosarcomes, sarcomes épithélioides, & cellules claires,
Score 3 | alvéolaires des parties molles, sarcomes indifférenciés et sarcomes pour lesquels le type

histologique est incertain

Index mitotique (surface du champ : 0,174 mm?)
Score1 | 0a9 mitoses pour 10 HPF (pour 10 champs & l'objectif X 40)
Score2 | 104 19 mitoses pour 10 HPF
Scored | Plus de 19 mitoses pour 10 HPF
Necrose tumorale
Score0 | Absence de nécrose
Score1 | <50 % de nécrose tumorale
Score2 | >30 % de nécrose tumorale
RESULTATS

Gradel | Somme des scores = 2-3 (risque métastatique faible)
Grade Il | Somme des scores = 4-5 (risque métastatique réel)
Grade lll | Somme des scores = 6-8 (risque métastatique éleveé)

14. Evolution :

Elle est marquée essentiellement par la tendance a la récidive locale survenant dans 50 a
93%des cas a 5ans. Le délai de récidive varie de 6 mois a plusieurs années. (Pearlston DB 1999).
Les récidives sont principalement en rapport avec une exérése insuffisante en condition non
carcinologique.

L’évolution des liposarcomes est aussi variée que |'aspect anatomopathologique, et
chaque groupe histologique correspond le plus souvent a un mode évolutif différent. Ainsi, les

formes bien différenciées ont habituellement une invasion locale et peuvent récidiver localement
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mais dans certains cas leur récidive ne survient que plusieurs années plus tard. A 'opposé, les
formes peu ou non différenciés peuvent étre des lésions trés agressives, ayant des évolutions
explosives, elles peuvent non seulement récidiver localement mais également a distance sous
forme de métastases. Les métastases surviennent, en général, rapidement dans les formes
dédifférenciées avec un taux de I'ordre de 78%.(N.Bui 2006) Dans les formes différenciées, elles
sont rares ou d’apparition plus tardive. En régle générale, il s’agit de métastases hématogenes,
les métastases par voie lymphatiques sont exceptionnelles. Les sites électifs des métastases sont

les poumons et le squelette.
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Les liposarcomes sont des tumeurs malignes de différenciation adipocytaire. lls font
parties des sous types les plus courants de sarcome des tissus mous, représentant environ 15 a

20 de tous les sarcomes des tissus mous.

Il s’agit d’un groupe histologiquement diversifié de tumeurs qui présentent un large

éventail d’apparences d’imagerie avec des modéles de comportement variés.

Ainsi la prise charge de ce type de tumeur repose essentiellement sur un examen clinique
minutieux et d’un bilan radiologique adapté, orientant une biopsie diagnostique conditionnant le
choix de la technique chirurgical qui doit étre conservatrice si possible, associée a une thérapie

adjuvante si besoin.

C’est I'intérét primordial de la collaboration multidisciplinaire dans la prise en charge des
liposarcomes d’ou la nécessité de la création dans notre structure hospitaliere d’'un groupe de
travail et de recherche concernant cette pathologie tumorale regroupant des chirurgiens
,radiologues, oncologues, anatomopathologistes et psychologues pour améliorer notre prise en

charge thérapeutique a tous les niveaux.
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Résumé

Les liposarcomes sont des tumeurs rares des tissus mous qui se développent a partir du
tissu adipeux. lls représentent 1% de tous les cancers et 15 a 25% des sarcomes des tissus mous.

Nous avons rapporté 21 cas de liposarcomes sur une période de 10 ans entre janvier
2010 et janvier 2020

L’age moyen de nos patients était de 50 ans avec nette prédominance masculine.

Le délai moyen de consultation est de 2 ans.

La tuméfaction des parties molles est le principal signe révélateur avec une prédilection
pour les membres inférieurs notamment la cuisse.

La radiographie standard a été réalisée chez tous les patients, I’échographie chez 16 cas,
la tomodensitométrie chez 15 cas, I''RM chez 12 cas et I'Echo doppler chez deux cas.

Le liposarcome bien différencié est le sous type histologique le plus fréquent avec 52%
suivi du liposarcome myxoide dans 28%.

Le bilan d’extension n’a retrouvé aucune atteint ganglionnaire et un seul cas de
métastases pulmonaires.

95% de nos patients ont subi un traitement chirurgical qui était conservateur dans 90%
des cas et 17 patients ont été renvoyés pour un complément de radiothérapie alors qu’un seul
cas a bénéficié d’une chimiothérapie.

L’évolution a été marquée par un taux de récidive local chez cing cas et un seul cas de

métastase a été retrouvé.
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Abstract

Liposarcomas are rare tumors of the soft tissues that develop from adipose tissue. They
represent 1% of all cancers and 15-20% of soft tissue sarcomas.

We have reported 21 cases of liposarcomas were diagnosed at the anatomical pathology
department in the university hospital Mohamed VI of Marrakech, for 10 years between January
2010 and January 2020.

The mean age is 50 year old with male predominance.

The average consultation time was 2 years.

The tumefaction of the soft tissue is the main revealing sign with

Predominance of the lesions localized preferentially in the lower extremity .the thigh is
the predilection seat of these tumors.

The X-Ray has been practiced for the 21 patients, the echography for16 ones, the
computerized tomography have been practiced for 15 patients. 12 cases of imaging by magnetic
resonance has been realized and the echography Doppler for two patients.

The well differentiated is the most frequent histologic sub-types (52%) followed by the
myxoid liposarcoma (28%).

95% of patients underwent surgical treatment it was conservative in 90% and 17 patients
were referred for radiotherapy supplement while only one case received chemotherapy.

A loco regional recurrence has been noticed in five cases and one case of metastasis was

found.
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