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UNIVERSITE MOHAMMED V- SOUISSI
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 — 1969 : Docteur Ahdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et Estiaahtines
Professeur Mohammed JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopémat

Professeur Naima LAHBABI-AMRANI
Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pimaacie

Professeur Yahia CHERRAH
Monsieur Mohammed BENABDELLAH

Secrétaire Général :

PROFESSEURS :
Décembre 1967
1. Pr. TOUNSI Abdelkader

Février, Septembre, Décembre 1973
2. Pr. ARCHANE My Idriss*

3. Pr. BENOMAR Mohammed

4, Pr. CHAOUI Abdellatif

5. Pr. CHKILI Taieb

Janvier et Décembre 1976
6. Pr. HASSAR Mohamed

Février 1977

7. Pr. AGOUMI Abdelaziz

8. Pr. BENKIRANE ép. AGOUMI Najia
9. Pr. EL BIED ép. IMANI Farida

Février Mars et Novembre 1978
10. Pr. ARHARBI Mohamed
11. Pr. SLAOUI Abdelmalek

Mars 1979
12. Pr. LAMDOUAR ép. BOUAZZAOUI Naima

Mars, Avril et Septembre 1980
13. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam

Pathologie Chirurgicale

Pathologie Médicale
Cardiologie
Gynécologie Obstétriqe
Neuropsychiatrie

Pharmacologie Clinique

Parasitologie
Hématologie
Radiologie

Cardiologie
Anesthésie Réanimatio

Pédiatrie

Neurochirurgie



14. Pr. MESBAHI Redouane

Mai et Octobre 1981

15
16
17
18
19
20
21

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

BENOMAR Said*
BOUZOUBAA Abdelmajid
EL MANOUAR Mohamed
HAMMANI Ahmed*
MAAZOUZI Ahmed Wajih
SBIHI Ahmed

TAOBANE Hamid*

Mai et Novembre 1982

22
23
24
25
26
27
28

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

ABROUQ Ali*

BENOMAR M’hammed
BENSOUDA Mohamed
BENOSMAN Abdellatif
CHBICHEB Abdelkrim

JIDAL Bouchaib*

LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

29
30
31
32
33

. Pr
. Pr
. Pr
. Pr
. Pr

. ALAOUI TAHIRI Kébir*

. BALAFREJ Amina

. BELLAKHDAR Fouad

. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

34.
35.
36.
37.
38.
39.

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

BOUCETTA Mohamed*

EL OUEDDARI Brahim El Khalil
MAAOUNI Abdelaziz
MAAZOUZI Ahmed Wajdi

NAJI M’'Barek *

SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

40.
41.
42.
43.
44,
45,

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

BENJELLOUN Halima

BENSAID Younes

EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
IHRAI Hssain *

IRAQI Ghali

KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

46.
47.
48.
49,
50.
51.
52.
53.

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

AJANA Ali

AMMAR Fanid

CHAHED OUAZZANI ép.TAOBANE Houria
EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq

EL HAITEM Naima

EL MANSOURI Abdellah*

EL YAACOUBI Moradh

ESSAID EL FEYDI Abdellah

Cardiologie

Anatomie Pathologique
Cardiologie
Traumatologie-Orthopédie
Cardiologie

Chirurgie Cardio-Va sculaire
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Thoracique

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique

Biophysique

Chirurgie Maxillo-facia le

Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie

Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapi e
Médecine Interne
Anesthésie -Réanimaion
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Neurologie
Stomatologie et Chirurge Maxillo-Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Pathologie Chirurgicale
Gastro-E ntérologie
Pneumo-phisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthop édie
Gastro-Entérolagie



54. Pr. LACHKAR Hassan

55. Pr. OHAYON Victor*
56. Pr. YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

57. Pr. BENHMAMOUCH Mohamed Najib
58. Pr. DAFIRI Rachida

59. Pr. FAIK Mohamed

60. Pr. FIKRI BEN BRAHIM Noureddine
61. Pr. HERMAS Mohamed

62. Pr. TOULOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
63. Pr. ABIR ép. KHALIL Saadia

64. Pr. ACHOUR Ahmed*

65. Pr. ADNAOUI Mohamed

66. Pr. AOUNI Mohamed

67. Pr. AZENDOUR BENACEUR*

68. Pr. BENAMEUR Mohamed*

69. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali

70. Pr. CHAD Bouziane

71. Pr. CHKOFF Rachid

72. Pr. FARCHADO Fouzia ép.BENABDELLAH
73. Pr. HACHIM Mohammed*

74. Pr. HACHIMI Mohamed

75. Pr. KHARBACH Aicha

76. Pr. MANSOURI Fatima

77. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
78. Pr. SEDRATI Omar*

79. Pr. TAZ| Saoud Anas

80. Pr. TERHZAZ Abdellah*

Février Avril Juillet et Décembre 1991
81. Pr. AL HAMANY Zaitounia

82. Pr. ATMANI Mohamed*

83. Pr. AZZOUZI Abderrahim

84. Pr. BAYAHIA ép. HASSAM Rabéa
85. Pr. BELKOUCHI Abdelkader

86. Pr. BENABDELLAH Chahrazad
87. Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdelatif
88. Pr. BENSOUDA Yahia

89. Pr. BERRAHO Amina

90. Pr. BEZZAD Rachid

91. Pr. CHABRAOUI Layachi

92. Pr. CHANA El Houssaine*

93. Pr. CHERRAH Yahia

94. Pr. CHOKAIRI Omar

95. Pr. FAJRI Ahmed*

96. Pr. JANATI Idrissi Mohamed*

97. Pr. KHATTAB Mohamed

Médecine Interne

Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie
Urologie

Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiene

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Cardiologie

Chirurgicale

Médecine Interne
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Pathologie Chirurgicale
Pédiatrique
Médecine-Interne
Urologie
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation
Ophtalmologie

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimaton
Néphrologie
Chirurgie Générale
Hématologie
Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie
Chirurgie Générale
Pédiatrie



98. Pr. NEJMI Maati
99. Pr. OUAALINE Mohammed*

Anesthésie-Réanimation
Médecine Préventive Santé Publique et Hygiene

100. Pr. SOULAYMANI ép.BENCHEIKH Rachida
101. Pr. TAOUFIK Jamal

Pharmacologie
Chimie thérapeutique

Décembre 1992

102. Pr. AHALLAT Mohamed Chirurgie Générale

103. Pr. BENOUDA Amina Microbiologie

104. Pr. BENSOUDA Adil Anesthésie Réanimation
105. Pr. BOUJIDA Mohamed Naijib Radiologie

106. Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza Gastro-Entérologie

107. Pr. CHAKIR Noureddine Radiologie

108. Pr. CHRAIBI Chafiq Gynécologie Obstetrique
109. Pr. DAOUDI Rajae Ophtalmologie

110. Pr. DEHAYNI Mohamed* Gynécologie Obstétrige
111. Pr. EL HADDOURY Mohamed Anesthésie Réanimain
112. Pr. EL OUAHABI Abdessamad Neurochirurgie

113. Pr. FELLAT Rokaya Cardiologie

114. Pr. GHAFIR Driss* Médecine Interne

115. Pr. JIDDANE Mohamed Anatomie

116. Pr. OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine Gynécologie Obstétrique
117. Pr. TAGHY Ahmed Chirurgie Générale

118. Pr. ZOUHDI Mimoun Microbiologie

Mars 1994

119. Pr. AGNAOU Lahcen Ophtalmologie

120. Pr. AL BAROUDI Saad Chirurgie Générale

121. Pr. ARJI Moha* Anesthésie Réanimation
122. Pr. BENCHERIFA Fatiha Ophtalmologie

123. Pr. BENJAAFAR Noureddine Radiothérapie

124. Pr. BENJELLOUN Samir Chirurgie Générale

125. Pr. BENRAIS Nozha Biophysique

126. Pr. BOUNASSE Mohammed* Pédiatrie

127. Pr. CAOUI Malika Biophysique

128. Pr. CHRAIBI Abdelmijid Endocrinologie et Maladies Métabolique
129. Pr. EL AMRANI ép. AHALLAT Sabah Gynécologie Obstétrique
130. Pr. EL AOUAD Rajae Immunologie

131. Pr. EL BARDOUNI Ahmed Traumato Orthopédie
132. Pr. EL HASSANI My Rachid Radiologie

133. Pr. EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur Médecine Interne

134. Pr. EL KIRAT Abdelmajid* Chirurgie Cardio- Vasculaire
135. Pr. ERROUGANI Abdelkader Chirurgie Générale

136. Pr. ESSAKALI Malika Immunologie

137. Pr. ETTAYEBI Fouad Chirurgie Pédiatrique
138. Pr. HADRI Larbi* Médecine Interne

139. Pr. HDA Ali* Médecine Interne

140. Pr. HASSAM Badredine Dermatologie

141. Pr. IFRINE Lahssan Chirurgie Générale
142. Pr. JELTHI Ahmed Anatomie Pathologique
143. Pr. MAHFOUD Mustapha Traumatologie Orthopélie



144. Pr. MOUDENE Ahmed*
145. Pr. MOSSEDDAQ Rachid*
146. Pr. OULBACHA Said

147. Pr. RHRAB Brahim

148. Pr. SENOUCI ép. BELKHADIR Karima
149. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

150. Pr. ABBAR Mohamed*

151. Pr. ABDELHAK M’barek

152. Pr. BELAIDI Halima

153. Pr. BARHMI Rida Slimane
154. Pr. BENTAHILA Abdelali

155. Pr. BENYAHIA Mohammed Ali
156. Pr. BERRADA Mohamed Saleh
157. Pr. CHAMI llham

158. Pr. CHERKAOQUI Lalla Ouafae
159. Pr. EL ABBADI Najia

160. Pr. HANINE Ahmed*

161. Pr. JALIL Abdelouahed

162. Pr. LAKHDAR Amina

163. Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

164. Pr. ABOUQUAL Redouane

165. Pr. AMRAOUI Mohamed

166. Pr. BAIDADA Abdelaziz

167. Pr. BARGACH Samir

168. Pr. BELLAHNECH Zakaria

169. Pr. BEDDOUCHE Amoqgrane*
170. Pr. BENAZZOUZ Mustapha
171. Pr. CHAARI Jilali*

172. Pr. DIMOU M'barek*

173. Pr. DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*
174. Pr. EL MESNAOUI Abbes

175. Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
176. Pr. FERHATI Driss

177. Pr. HASSOUNI Fadil

178. Pr. HDA Abdelhamid*

179. Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
180. Pr. IBRAHIMY Wafaa

182. Pr. BENOMAR ALI

183. Pr. BOUGTAB Abdesslam

184. Pr. ER RIHANI Hassan

185. Pr. EZZAITOUNI Fatima

186. Pr. KABBAJ Najat

187. Pr. LAZRAK Khalid (M)

188. Pr. OUTIFA Mohamed*

Traumatologie Orthopéde
Neurologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique

Dermatologie
Chirurgie Cardio-vasculaie

Urologie
Chirurgie - Pédiatriq ue
Neurologie

Gynécologie Obstéique
Pédiatrie
Gynécologie -Obsétrique

Traumatologie -Ghopédie
Radiologie
Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique

Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrue
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Urologie
Gastro-Entérologie

Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation

Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, $& Publique et Hygiéne
Cardiologie
Urologie
Ophtalmologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie
Radiologie

Traumatologie Orthopé die

Gynécologie Obstétrique



Décembre 1996

189.
190.
191.
192.
193.
194.
195.
196.
197.
198.
199.
200.
201.
202.
203.

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

AMIL Touriya*
BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim

EL MELLOUKI Ouafae*
GAMRA Lamiae

GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

204.
205.
206.
207.
208.
209.
210.
211.
212.
213.
214,
215.
216.
217.
218.
219.
220.
221.
222.
223.
224,

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

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
BOULAICH Mohamed
CHAOUIR Souad*
DERRAZ Said

ERREIMI Naima
FELLAT Nadia
GUEDDARI Fatima Zohra
HAIMEUR Charki*
KADDOURI Noureddine
KANOUNI NAWAL
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOQOUI CHAFIQ
NAZZI M’barek*
OUAHABI Hamid*

SAFI| Lahcen*

TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

225. Pr. BENKIRANE Majid*
226. Pr. KHATOURI Ali*
227. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Novembre 1998

228.
229.
230.
231.
232.
233.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AFIFI RAJAA

. AIT BENASSER MOULAY Ali*
. ALOUANE Mohammed*

. LACHKAR Azouz

. LAHLOU Abdou

. MAFTAH Mohamed*

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plastique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Parasitologie
Anatomie Pathologique
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie — Orthqpédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie — Obsétrique
Chirurgie Générale
Urologie
Neurologie
O.RL.
Radiologie
Neurochirurgie
Pédiatrie
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie Réanimation
Chirurgie — Pédiatique
Physiologie
Urologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Cardiologie
Neurologie
Anesthésie Réanimation
Psychiatrie
Gynécologie Obstétique

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Gastro - Entérologie
Pneumo-phtisiol ogie

Oto- Rhino- Laryngolagie
Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie



234.
235.
236.
237.
238.
239.

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

MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
MANSOURI Abdelaziz*
NASSIH Mohamed*
RIMANI Mouna

ROUIMI Abdelhadi

2000

Janvier

240.
241.
242.
243.
244,
245,
246.
247.
248.
249.
250.
251.
252.
253.
254.
255.
256.
257.
258.

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

ABID Ahmed*

AIT OUMAR Hassan

BENCHERIF My Zahid

BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
BOURKADI Jamal-Eddine

CHAOUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB El Mahjoub

EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*

EL OTMANYAzzedine

GHANNAM Rachid

HAMMANI Lahcen

ISMAILI Mohamed Hatim

ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.
273.
274.
275.
276.
277.
278.

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

AIDI Saadia

AIT OURHROUIL Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
BOUSSELMANE Nabile*
BOUTALEB Najib*

CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAQOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*
MANSOURI Aziz

OUZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

PROFESSEURS AGREGES :

Anatomie Pathologique
Pédiatrie
Neurochirurgie
Stomatologie Et Chirugie Maxillo Faciale
Anatomie Pathologique
Neurologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologe
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie-Réanination
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologe
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimatio
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Traumatologie Orthgédie
Neurologie
Cardiologie
Anesthésie-Reanimation
Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologe
Urologie
Rhumatologie
Endocrinologiet Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation
Radiothérapie
Ophtalmologie
Stomatologie et Chirugie Maxillo-faciale
Génétique
Réanimation Médicale



Décembre 2001

279. Pr. ABABOU Adil

280. Pr. AOUAD Aicha

281. Pr. BALKHI Hicham*

282. Pr. BELMEKKI Mohammed
283. Pr. BENABDELJLIL Maria
284. Pr. BENAMAR Loubna
285. Pr. BENAMOR Jouda

286. Pr. BENELBARHDADI Imane

287. Pr. BENNANI Rajae

288. Pr. BENOUACHANE Thami
289. Pr. BENYOUSSEF Khalil
290. Pr. BERRADA Rachid

291. Pr. BEZZA Ahmed*

292. Pr. BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi

293. Pr. BOUHOUCH Rachida
294. Pr. BOUMDIN El Hassane*
295. Pr. CHAT Latifa

296. Pr. CHELLAOUI Mounia
297. Pr. DAALI Mustapha*

298. Pr. DRISSI Sidi Mourad*

299. Pr. EL HAJOUI Ghziel Samira

300. Pr. EL HIJRI Ahmed

301. Pr. EL MAAQILI Moulay Rachid

302. Pr. EL MADHI Tarik

303. Pr. EL MOUSSAIF Hamid
304. Pr. EL OUNANI Mohamed
305. Pr. EL QUESSAR Abdeljlil
306. Pr. ETTAIR Said

307. Pr. GAZZAZ Miloudi*

308. Pr. GOURINDA Hassan
309. Pr. HRORA Abdelmalek
310. Pr. KABBAJ Saad

311. Pr. KABIRI EL Hassane*
312. Pr. LAMRANI Moulay Omar
313. Pr. LEKEHAL Brahim
314. Pr. MAHASSIN Fattouma*
315. Pr. MEDARHRI Jalil

316. Pr. MIKDAME Mohammed*
317. Pr. MOHSINE Raouf

318. Pr. NABIL Samira

319. Pr. NOUINI Yassine

320. Pr. OUALIM Zouhir*

321. Pr. SABBAH Farid

322. Pr. SEFIANI Yasser

323. Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

324. Pr. TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

325. Pr. AL BOUZIDI Abderrahmane*

326. Pr. AMEUR Ahmed*
327. Pr. AMRI Rachida

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie
Cardiologie
Radiologie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Gynécologie Oltrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgi e
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatnique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Ortho pédie

Chirurgie Vasculaire Périphérique

Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Néphrologie
Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Péphérique

Pédiatrie
Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie
Cardiologie



328.
329.
330.
331.
332.
333.
334.
335.
336.
337.
338.
339.
340.
341.
342.
343.
344.
345.
346.
347.
348.
349.
350.
351.
352.
353.
354.
355.
356.
357.
358.
359.
360.
361.
362.
363.
364.
365.
366.
367.
368.

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

AOURARH Aziz*
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Introduction




I. INTRODUCTION

Le cancer différencié de la thyroide est une patfielou I'age est reconnu
comme le facteur pronostique le plus important.type de cancer a plusieurs

caractéristiques qui meéritent d'étre rappeléesglées influent sur le traitement.

L'incidence est faible : 0,2 & 5 cas par milliorpat an, chez les enfants de
moins de 20 ans. Il est exceptionnel avant I'agel@ens et son incidence

augmente avec l'age. (1)

Cette incidence a nettement augmenté apres latrogias de Tchernobyl
dans les régions contaminées, cependant lirradiate semble pas étre le seul
facteur déterminant comme en témoigne l'absencenateon d’irradiation

chez les malades de notre série. (2)

Le sexe ratio a predominance féminine apparait réir gde la puberté.

Avant I'adolescence, il est proche de 1.

Le type histologique le plus fréquemment rencoasEle cancer papillaire
de la thyroide (59a90%) (3), que ce soit dans saddypique, dans sa variante

folliculaire ou sclérosante diffuse.

Les présentations cliniques et anatomopathologidifgsent de celles des

adultes.

Des lésions tumorales importantes et agressivesen®rn extra
thyroidienne, multifocalité, adénopathies en ruptaapsulaire) sont présentes
au diagnostic, l'incidence de I'envahissement gamghire et des métastases a

distance initiale est plus élevée.



L'évolution se complique fréquemment de récidivexpces et/ou tardives
qu'elles soient locorégionales ou métastatiquesistante (jusqu'a 40%).
Pourtant, dans cette tranche d'age, de moins dangl aux caractéristiques
cliniques, tumorales et évolutives particulieres,pronostic est meilleur que
dans la population adulte. Malgré la présentatigressive (métastases
cervicales et a distances, récidives fréquenteg)rdnostic est excellent (faible

mortalité).

Contrairement au cancer différencié de la thyrodahez I'adulte ou
beaucoup de facteurs pronostiques; cliniques ebargathologiques ont été
identifiés, chez les enfants et adolescents taufatdeurs pronostiques n'‘ont pas

été individualisés, de plus certaines études Senbtlantes (type histologique).

Des facteurs pronostigues immuno histochimiques det biologie

moléculaire sont en cours d'évaluation.

La progression de la maladie est lente. Le traitenm&andard est
controversé; Classiquement, il associe un traitéreinurgical, une irradiation
métabolique interne par 1131 (Ira thérapie) et umitdment hormonal
freinateur (3). Les autres traitements tels que rdaiothérapie et la
chimiothérapie sont rarement employés. La morbiditeachée au traitement est
un aspect important a considérer. Elle est a peeadrcompte dans I'évolution

d'un sujet pour qui lI'espérance de vie est longue.

La chirurgie, I'IRA thérapie et le traitement homab sont habituellement
des moyens peu risquées mais elles peuvent aveiefiiets préjudiciables si

elles ne sont pas utilisées correctement.



Les effets secondaires inhérents a une attitudeirgicale initiale dite «
agressive » (thyroidectomie totale associée a uageuganglionnaire) sont
principalement I'hypoparathyroidie permanente gbdaalysie récurentielle (4).

Celles-ci sont limitées dans des mains expéerimsntée
Les indications thérapeutiques se doivent doncedféstifiées.

Le but du traitement est d'obtenir la plus forticatité thérapeutique avec

la morbidité la plus basse.

A travers ce travail réalisé a propos de 6 casaihear différencié de la
thyroide chez I'enfant colligés au service de digiel infantile de I'hépital
d’enfant de rabat sur une période s’étalant dei¢gari®99 au juillet 2009, nous
exposons les différents aspects épidémiologiquigsgwes, paracliniques, et
histopatologiques des cancers différenciés deyleiitie de I'enfant, ainsi que
les différentes stratégies thérapeutiques employées



Géneéralités




II.GENERALITES

1. Rappel anatomique

a. Morphologie de la thyroide : cf. Fig. 1(9)

La thyroide a la forme d'un papillon. Les lobegratix sont réunis par un
isthme large et mince donnant a I'ensemble un agweél avec un lobe droit
plus volumineux que le gauche. (5,6). La pyramidd_dlouette qui nait le plus
souvent soit de l'isthme, soit du lobe gaucheresinstante (7,8). La coloration
de la thyroide est rose, de consistance molle, awvec surface légerement
mamelonnée. Son volume est variable en fonctidtdde. Son poids normal est
de 25 a 30. (7)

b. Rapports avec l'isthme

Postérieur : trachée. C'est sur le 2éme anneaduettbhque la thyroide est

fixée par les ligaments de Gruber. Plus loin, oove I'cesophage.

Antérieur : musclés sous-hyoidien et I'accolementathonévrose cervicale

supérieure et moyenne.
Supérieure : branches de l'artere thyroidiennergupé.
Inférieur : se trouve a 2 cm de l'incisure juguailu sternum.
c. Rapports avec les lobes latéraux
3 faces, 2 péles.
Postérieur : paquet jugulo-carotidien et nerf (XHj

Intimé : 5 premiers anneaux trachéaux, cartilageitte et nerf récurrent

situé entre la face interne du lobe et la trachée.



Antérieur : muscles sous-hyoidiens et plan de aturecutané.

Supérieur : coiffé par l'artere thyroidienne sugdne.

Inférieur : coiffé par la veiné thyroidienne infure qui se jette dans la

veine jugulaire interne. Cela constitue un obstadkedissection du lobe latéral.

d. Vascularisation : fig.2(9)

Arteres thyroidiennes

La vascularisation artérielle du corps thyroide @&ssurée par les deux

artéres thyroidiennes supérieures, les deux att@gyesidiennes inférieures, une

artére thyroidienne moyenne inconstante. (7,10)

*

L'artere thyroidienne supérieure, la plus volumgggunée de la
carotide externe, aborde le pble supérieur du latéeal et se divise,
soit au contact de la glande, soit a distance,reis branches :
interne, postérieure et externe.

L'artere thyroidienne inférieure, branche la platerne du tronc
bicervicoscapulaire, née de l'artere sous-clavegedivise a la face
postérieure du pble inférieur du lobe latéral emistrbranches :
inférieure, postérieure et interne.

L'artere thyroidienne moyenne, inconstante, naié deosse aortique
ou du tronc artériel brachiocéphalique et se teerdizns l'isthme.

Par leurs anastomoses sus-, sous isthmique etripasts, ces
artéeres constituent un véritable cercle artéridlthgroidien.

Les artéres thyroidiennes participent égalemerat dabkcularisation
des parathyroides(7).



Veines thyroidiennes

Il existe 3 groupes principaux :

% Veine thyroidienne supérieure : se jette dans dactrthyro-linguo-
facial qui est la réunion des veines thyroidienu@sieure, linguale et
faciale. Il croise la bifurcation carotidienne wmtral pour rejoindre la

veine jugulaire interne (VJI).
% Veine thyroidienne moyenne : se jette dans la VJI.

#% Veine thyroidienne inférieure. : se jette dans [H ®u dans le tronc

brachio-céphalique.

Lymphatiques

Le réseau lymphatigue intra parenchymateux se @rgns un réseau sous
capsulaire largement anastomotique. Les troncscdiscteurs ont une triple

destination :

# Les nceuds lymphatiques jugulo-carotidiens (nceudWiETNER, de
POIRIER....).

% Les nceuds lymphatiques pré laryngés a hauteur menabrane crico-
thyroidienne.

% Les noeuds lymphatiques récurrentiels et pré-trachéa

% Le drainage lymphatique de la glande thyroide éatépal et croisé,
ce qui impligue que tout geste chirurgical gangiaine doit étre

bilatéral.



A

Fig.1: Morphologie de la glande thyroide

A. Corps thyroide en place.

B. Corps thyroide.

1. Muscle constricteur inférieur du pharynx ;
2. Esophage ;

3. Membrane thyroidienne.




Fig.2: Lames vasculaires du corps thyroide, vue antériéschématique) (d'aprés Paturet).
1. Anastomose longitudinale rétro lobaire ; 2. Aaa®se sous-isthmique ; 3. Artére
thyroidienne moyenne de Neubauer ; 4. Veines tbigoines médianes ou jugulaires
profondes antérieures de Tillaux ; 5. Tronc innamidroit ; 6. Veine cave
supérieure ; 7. Lame vasculaire thyroidienne sapégi; 8. Pyramide de Lalouette ;
9. Anastomose sus-isthmique ; 10. Lame vasculain@idienne latérale ; 11. Lame
vasculaire thyroidienne inférieure ; 12. Lame véamom thyroidienne médiane
(ligament thyropéricardique) ; 13. Confluent veixg¢ugulo-sous-clavier ; 14. Tronc

innominé gauche.
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2. Physiologie
2.1 : Synthese de thyroglobulines

La thyroglobuline est élaborée par les cellulegdidiennes, sa fraction
protéigue étant synthétisée dans le réticulum dadopque rugueux puis
transportée dans l'appareil de Golgi, ou la plupartses résidus sucrés sont

ajoutés par glycosylation.

La thyroglobuline quitte la face trans. de I'appate Golgi dans de petites
vacuoles qui sont transportées jusqu'au pbéle lundeala cellule. Elle est

ensuite libérée dans la lumiére par exocytose.

Peu aprés cette libération, liode, issu du cympk des cellules
épithéliales par oxydation de l'iodure, est incoépa ses composants tyrosines
(la cellule épithéliale thyroidienne non seulemt@ahsporte l'iode contre un
gradient de concentration a partir du sang capllaians la lumiere de la

vésicule, mais convertit également l'iodure en)ode
2.2 : phase de stockage (ou de repos)

La thyroglobuline agit comme un réservoir a padiiiquel les hormones
thyroidiennes peuvent étre produites et sécrét@es ld circulation capillaire en

fonction des besoins.
2.3 : dégradation de la thyroglobuline

La biosynthese des hormones thyroidiennes est p@sgirace a
I'organisation des cellules thyroidiennes en stmas folliculaires, polarisées,
avec un péle apical au contact du colloide et Ua pésolatéral au contact du

compartiment plasmatique.
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L’hormone qui contrble la fonction thyroidienne EsTSH. Elle exerce un
contrble positif sur le thyréocyte, en stimulantla fois la fonction, la
prolifération et la différenciation cellulaire. bdure est a l'inverse le principal

agent de controle négatif.

La synthese est la sécrétion de TSH sont sous rgdte de plusieurs
facteurs, les plus importants étant le rétrocoatndégatif par les hormones

thyroidiennes et I'action stimulante de la TRH

La biosynthése des hormones thyroidiennes appadimc aux cellules

folliculaires.

Les cellules C qui produisent la calcitonine neeahgent pas de la TSH
pour la croissance et la prolifération et n’intervient pas dans la production

des hormones thyroidiennes.
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Matériel et méthodes
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III. MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d’une étude rétrospective s’étalant dovjar 1999 au juillet 2009,
de 6 enfants ayant un cancer différencié de laoibgr dans le service de

chirurgie infantile a I'hépital d’enfant de rabat.

Notre travail s’est fixé comme objectifs, une dgswn des caracteres
épidémiologiques, cliniques, para cliniques, hiatbplogiques, thérapeutiques,
et évolutifs de I'ensemble des enfants porteursadype de cancer hospitalisés

dans le service durant cette période a traversérohtions.
1. Les observations médicales :
Observation n°1:
> ldentité:

Il s’agit d’un enfant &gé de 6 ans originaire ded at habitant salé ; 3eme

d’une fratrie de quatre; issu d’un milieu socio+g@mique moyen.
» Motif d’hospitalisation:
L’enfant a été admis pour une masse latéro-cee/galiche.
» Antécédents:
% Personnels:
- Enfant bien vacciné selon le PNI ;
- Pas d’ATCD d'irradiation cervicale;

- Pas de prise médicamenteuse au long cours;
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- Pas d'intervention chirurgicale antérieure.
% Familiaux:
- Pas de cas similaire dans la famille;
- Pas de notion de maladie chronique familiale.
» Histoire de la maladie:

Le début de la symptomatologie remonte & llmoisitalea premiere
consultation; par I'apparition d’une masse latéeovicale gauche augmentant
progressivement de volume, sans signes inflamnest@n regard, notamment
pas de douleur ni rougeur et sans signes de cosmpmesn particulier pas de
dysphagie, dysphonie, ou de dyspnée. Le tout émbldans un contexte de
conservation de l'état général et d’apyrexie. Ldigph a bénéficié d'une
consultation non spécialisée puis a été adressdra formation pour prise en

charge.
» Examen clinique:

% Examen général:

Etat général: enfant conscient, bien orienté damsrhps et dans I'espace.
Conjonctives normo colorées.

# Examen ORL:

Présence d’'une masse latéro-cervicale gauche whotgle par apport a la

peau et a la glande thyroide
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% Le reste de I'examen somatique Cardio-vasculaire; pleuro-

pulmonaire; abdominale; rhumatologique restent pantcularité.
» Conclusion clinique :

Enfant de 6 ans sans ATCD pathologiques notablepm@sente depuis
11mois une masse latéro-cervicale gauche non casipsans signes cliniques

de dysthyroidie.
» Examens para cliniques :

# Echographie cervicale

- Lobe droit de la thyroide de taille et d’écho stmue normale,

- Lobe gauche de la thyroide augmenté de taille stége gros
nodule isoéchogene au parenchyme mesurant 12*1linféro-

interne.
- Isthme de taille normale
- Absence d’adénopathie cervicale.

% Scintigraphie thyroidienne

- Nodule froid inféro et médio externe gauche

- Lobe droit de contours réguliers et fixation homugye
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# Le bilan préopératoire: incluant

- NFS;

- TSHus;

- TP/TCK;

- Urée/glycémie;

- Une radiographie de poumon; n’objective aucundqaatrité.

Le malade a été admis au bloc opératoire pour stieno-lobectomie

gauche qui a emporté le nodule en laissant en f@dobe droit.
Les suites post opératoires ont été simples

% Compte rendu anatomopathologigue:

- Carcinome papillaire de la thyroide de 1cm intémesde lobe

gauche.
Malade mis sous traitement freinateur.

Le suivi était sans anomalie.
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Observation 2

Fille de 11ans; originaire et habitant Agadif™3d’une fratrie de 4 de

niveau socio-économique moyen, non mutualiste.
Admis pour carcinome thyroidien.
L’enfant est sans antécédents pathologiques nagtable

Le début de sa symptomatologie remonte a deux aast da premiere
consultation; par l'apparition au niveau cervical doté antérolatéral d’'une
lésion papuleuse, ferme, douloureuse, infracentrique avec difficulté a la
déglutition des aliments puis des liquides, quiugrnaenté progressivement de
volume, avec accentuation de la douleur du ménte ®tout évoluant dans un

contexte d’amaigrissement non chiffré.

Un traitement antibiotique a été fait avec ext@cttdentaire mais sans

amélioration.

1 an apres le patient a présenté des troublesrdieace isolés ce qui a
motivé une consultation aux urgences de I'hopit#lgddir ou lI'enfant a
bénéficié d’'une adénectomie cervicale droite aw@eren anatomopathologique
de la piece qui a objectivé une meétastase gangliomnd’'un carcinome
papillaire thyroidien a différentiation vésiculairprédominante d’ou son

orientation a notre service.

% Examen clinique

Enfant en assez bon état général apyrétiqgue pgpat$sudation palmaire
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< Examen ORL
- Bon état buccodentaire
- Déviation légere du coté droit de la luette.
- Loge thyroidienne en place, avec surface légérenwhilaire.

< Examen ganglionnaire

Présence de 2 adénopathies cervicales gauchesogitnes.

Présence d’'une adénopathie lenticulaire au niveilaiee.

Examen cardio-vasculaire

Léger irrégularité du rythme
Le reste de 'examen est sans particularités.

% Bilan para clinigue

< Echographie thyroidienne et bilan thyroidien normau
< Scintigraphie thyroidienne :

Petite hypertrophie du corps thyroidien aux dépdndlobe droit qui
apparait moins homogene et de contours moins ekgylar apport au

gauche.(figure 3)
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Figure 3: scintigraphie thyroidienne montrant une hypeittiep

du lobe droit de contour moins régulier.

Une lobectomie droite a été réalisée chez cett@dealivec un examen
anatomopathologique qui a objectivé une hyperplésiiculaire lymphoide

floride sans territoire suspect de maligniteé.

En conclusion

Enfant de 11ans sans antécédents pathologiqudsestalmise pour prise
en charge dun carcinome papillaire thyroidien selo’examen

anatomopathologique.

Patient sort ce jour (09/07/09) et sera convoquécales lames

d’anatomopathologie initiale (faite a Agadir poalecture)
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Observation 3

Fille de 15 ans sans antécédents pathologiqueblestprésente depuis 8
mois un nodule thyroidien de 1 cm de diamétre isthobaire droit ferme,

indolore, mobile, avec absence de signes clinigeedysthyroidie.

% Examens para clinigues

Bilan biologique normal, taux de TSH normal
< Echographie cervicale :

Présence au niveau de jonction du pble supérielotauthyroidien droit et
de listhme, d’'un processus lésionnel arrondi, abii® composante kystique et

charnue 13x 12 mm avec 2 pédicules vasculairephpgigues
Le reste du parenchyme et d’echostructure homogene.
Absence d’adénopathie cervicale.

& Aspect échographique en faveur d'un processus tintbyroidien

droit suspect.
< Scintigraphie thyroidienne :

Nodule isthmo-lobaire droit de caractéere isocaptal® reste du

parenchyme— captation convenable et assez homogeéne.(figure4)
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Figure 4 : scintigraphie thyroidienne montrant
un nodule isthmo-lobaire droit de caractere isdarap

La malade a été candidate d’'une isthmo-lobectomugedavec un examen

extemporané qui était en faveur d’'un adénome tddice variante papillaire.

La malade a été réopérée gquatre semaines aprésnéepe intervention
chirurgicale pour totalisation de la thyroidectonties suites opératoires étaient
simples. La malade a été mise sous traitement hwhswbstitutif a raison d’'un
comprimé par jour de 100 ug en visant une valeurT8elus inférieure a
0,1uu/ml.

Puis malade envoyé en médecine nucléaire pour higrapie.
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Observation 4

Fille de 12 ans présente depuis I'age de 11 ansedidlénopathie cervicale
sous parotidienne gauche indolore, qui a augmeigrgssivement de volume
suivie quelgues semaines par I'apparition d’'uneéfaation cervicale antérieure
du cOté gauche, sans autres signes accompagnagtuchez qui I'examen
clinique trouvait une hypertrophie de la glanderdige, souple, mobile par
apport aux 2 plans, au dépend du lobe gauche sarfflesni thrill, avec
présence de nombreuses adénopathies lenticulagem-sléido-mastoidien +
adénopathie plus volumineuse en sous mandibularehg et a I'examen

cardio-vasculaire un souffle systolique prédomireentoyer pulmonaire.

% Examens para clinigue

< Echographie thyroidienne :

Glande augmentée de volume au dépend du lobe gas@ue d'un

processus lésionnel de contour mal limité hétéredgmper vascularisé.
Présence d’adénopathie sous parotidienne gauche.
Echocoeur normale (faite car fuite tricuspide mi&m
< Scintigraphie thyroidienne :

Montre la présence d’'une hypertrophie du lobe gaudrosse formation

nodulaire a caractere froid.
< Scanner cervical :

Lésions d'allure tumorale maligne du lobe thyroidigauche avec

adénopathies jugulo-carotidiennes et spinales gauch
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< Le bilan biologique fait de: TSHu ; NFS; TP/TCK;ad/glycémie;

ne note aucune anomalie.
< Laradiographie pulmonaire : est sans particularité

Une isthmo-lobectomie gauche a été realisée aveectién d'une
adénopathie de la chaine jugulo-carotidiennesugtedtumeur polylobée dure du

lobe gauche de la thyroide adhérente au muscleysiidien.

L’examen anatomopathologique était en faveur d’'arcioome papillaire
de la thyroide avec limites saines et métastasqliganaire, muscle sus

hyoidien est indemne.
La patiente a été ré hospitalisé apres deux maistptalisation du geste.

Une échographie cervicale refaite montre : istholettomie gauche, lobe
droit de taille normale homogene, présence d’adathegs carotidiennes gauche
en chapelet hétérogene dont les plus grandes més28a. mm, 39.7 et 32.3

mm de diametre.

La malade a bénéficié d'une lobectomie droite auwgt examen

anatomopathologique normal (pas de Iésion suspect).
Mise du malade sous levothyrox 100ug/j.

Le balayage corporel en post opératoire est enufasle 2 gros résidus
thyroidien dont I'ira thérapie maligne a l'iode 18éra inefficace car il n'agit

que sur les résidus infra centimétriques.
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La malade a été revue apres 2 mois avec appadiiore tuméfaction du
cbté gauche entre la ligne médiale et I'arteretmale 14x4 mm de diametre
avec une adénopathie sous maxillaire gauche same e dysthyroidie

clinique.

Une TDM cervicale faite a montré : récidive tumerde 32x25x130 mm +
processus lésionnel latéro-cervical gauche bientdinde densité tissulaire
hétérogene renferment des zones hypodenses retiadssiacon intense apres

injection de produit de contraste, absence d’adsthigcervicale.

Ce qui a motivé une reprise chirurgicale : totsilisade la thyroidectomie

avec curage ganglionnaire.

Les suites opératoires étaient simples sans sigigpocalcémie ou de

paralysie récurrentielle.
Malade mis sous traitement freinateur.

Une TDM de contrble était demandé avec un examen
anatomopathologique, puis adresse de la maladeégleaime nucléaire pour
IRA thérapie.
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Observation 5

Patiente de 12ans originaire Hoceima sans antétdmthologiques
notables admise pour apparition d’'un nodule cetvibadial depuis 3ans,
augmentant progressivement de volume ce qui a pdaswalade a consulté et
une résection meédiane transversale a été faite auac examen
anatomopathologique revenu en faveur d’'un carcinpagellaire de la thyroide

d’ou son orientation a I'hdpital d’enfant de rabat.

L’examen clinique a objectivé une cicatrice cerlgcanédiane avec

présence d’'un nodule palpé sur I'air thyroidien.

Une relecture de I'examen anatomopathologique éaitfaveur d’un

adénocarcinome papillaire bien différencié de jadfde.

% Bilan para clinigue

- Echographie cervicale: Adénopathie latéro-thyraideegauche.
- La Scintigraphie thyroidienne est normale.
- Le bilan préopératoire incluant une TSHus étaitmair

La malade a été candidate d’'une thyroidectomidetada préservant les
quatre parathyroides et en disséquant les deuxs nexEurrents avec

lymphadénectomie médiastinoréccurentielle bilagéral

Pas d’adénopathie visible sur les chaines juguloticéennes.
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Figure 5: Aprés ligature de la veine thyroidienne moyennasualisation
d'une glande parathyroide (fleche jaune) et d'umlute® rétro récurrentiel

(fleche noire)

Les suites opératoires immediates et tardives rétgienples, notamment

pas de paralysie récurrentielle ni d’hypocalcémaaditoire ou définitive.

L’examen anatomopathologique de la piéce montrbséace de tissu

parathyroidien et ganglionnaire.

Le malade a été ensuite adressé pour un traitecmnplémentaire a
I'iode radioactif & quatre semaines d’intervalle ltetervention chirurgicale

avec un traitement substitutif.

Le suivi était régulier, et n’a parvenu a distingaecune complication.
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Observation 6 :

Fille de 14 ans troisieme d’'une fratrie de 3 ordgia et habitant Oujda
hospitalisée pour nodule thyroidien d’allure madigiont le début remonte a 2
ans par [l'apparition dune masse cervicale antégieusans signe
accompagnateurs, augmentant progressivement den@olune biopsie faite a
Oujda était en faveur d’'un carcinome trabéculoadaire de la thyroide avec

envahissement de la parathyroide.

A I'examen patient en bon état général, avec paesahiune cicatrice

cervicale et un nodule thyroidien dur au dépentbbe droit et de I'isthme.

# Bilan para clinique:

<~ Scintigraphie thyroidienne : gros nodule froid ataptila totalité
du lobe droit avec une légere hypertrophie du tpogche.

< Echographie thyroidienne :
- Lobe gauche homogéne ;

- Lobe droit siege d’'un nodule polaire inférieur mgleant de
30x19 mm de diametre, hétérogene, mal limité avemagma

des adénopathies latéro-cervical droites de taitheisbles.

< Bilan hormonal : T3 et TSH sont normaux et un talex T4
augmenté : 165,25 moll/l.

La malade a été candidate d'une isthmo-lobectomiauclge
totale+lobectomie subtotale droite emportant lathgroide droite et laissant un

mur postérieur adhérent a la trachée : thyroiddetsobtotale.
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L’examen anatomopathologique est revenu en faveur abénocarcinome
papillaire de la thyroide de résection incomplétséction en zone tumorale)
avec emboles tumoraux endolymphatiques infiltréentsapsule périphérique et
présence de métastases ganglionnaires (2N+). Lesclesu de la loge
thyroidienne siege de 2 emboles tumoraux endolytigpies avec un ganglion
métastatique (1N+).

L’enfant a bénéficié d’une IRA thérapie en urgeatenise sous traitement
substitutif : levothyrox 100 pg /j

Le suivi de ce malade était régulier sur 2ans atpu déceler aucune
complication ou récidive.

2-Synthese:

Signes - .
< Scintigraphie . Anatomo
Malade | Age Sexe| Cliniques 2 Traitement .
évocateurs Thyroidienne pathologie
Nodule Nodule froid inféro et | Isthmo-lobectomie .
1 Gans M cervical médio externe gauche gauche papillaire
lésion hypertrophiedu lobe : - - :
2 llans F papuleuse droit Lobectomie droite Vésiculaire
3 15ans = Noo_l_ul_e Nodule isthmo-lobaire| Thyroidectomie V\?er(i:atljrll?g €
thyroidien droit totale en 2 temps papillaire
. . . Thyroidectomie
4 12ans F ag(eepv?gggue hypertr%rijr::lre] edu lobe totale en 2 Papillaire
9 temps+curage
Thyroidectomie
5 12ans F cneor?/itcj:lgl Normale totale en 1 Papillaire
temps+curage
Nodule froid du lobe - -
nodule - - Thyroidectomie _
6 1l4ans F gy droit+hypertrophie du Papillaire
thyroidien lobe gauche subtotale+ curage

Description clinique et tumorale des 6 patientsfarction des données

disponibles.
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Reésultats
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IV. RESULTATS :

1. Age et sexe:

La moyenne d’'age de cette série était de 1lanss8awa@c des extrémes
allant de 6ans a 15ans. Nous remarquons que plB&3#dg¢5cas sur 6) des

patients sont agés de plus de 10ans.

Le sexe ratio de cette série note une predomini@memine 1/ 5 (1garcons
pour 5filles)

Répartition de 'ensemble de nos malades selon lexe

Garcons
17%

Filles
83%

2. Antécédents :

Dans cette série aucun de ces enfants n’avaient atd€cédents

d’irradiation cervicale antérieure ni familiaux pathologies thyroidiennes.
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3. Présentation clinique :
Les circonstances de découverte ont été diverses :
Il s’agissait dans 66% des cas (4cas sur 6) d'duleahyroidien isolé.

Chez 1 enfant sur 6, le mode de présentation cknéjait une tuméfaction
cervicale correspondant a une adénopathie.

1 cas s’est présenté par une Iésion papuleuse.
1 cas de cancer était associé a une hyperthyroidie.
Aucun cas d’hypothyroidie associée a un canceét@€aetrouve.

Aucune meétastase viscerale a distance et en gati@ucune métastase
pulmonaire n’ont été retrouvées au moment du distino

4. Données para cliniques :

L’échographie cervicale et thyroidienne pratiquéezctous nos patients
montrait un nodule isolé ou une hypertrophie dgldamde thyroide avec ou sans
adénopathies cervicales. Dans un seul cas I'échbgratait normale.

La scintigraphie thyroidienne pratiquée chez toas patients retrouvait
dans 50% des cas (3cas sur 6) un nodule froid, Aatas (33%) il s’agissait
d’'une hypertrophie d’'un lobe et dans un cas latggaphie est revenue
normale.

Le scanner cervical a été réalisé dans un seul cas.

La radiographie thoracique était normale chez twas patients. Elle n'a
révelé aucun cas de métastase pulmonaire.

La biologie standard ne montre pas de particukrt#ables.

Toutes les pieces opératoires ont fait l'objet d'uexamen
anatomopathologique.
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5. Les données anatomopathologiques :
L’examen histologique définitif a retrouvé dansreatérie :
4 carcinomes papillaires (67%).
2 carcinomes vésiculaires (33%).

6. Traitement chirurgical :

Une lobectomie ou une isthmolobectomie ont étésead dans 66% des
cas (4 cas sur 6).

1 de thyroidectomie subtotale a été réalisée.
Dans un cas une thyroidectomie en 1 temps a @étede.
Un curage ganglionnaire a été réalisé chez 3 enfamit 50%.

Parmi les 4 isthmolobectomies réalisés initialeménttotalisations
secondaires ont été effectuées.

7. Morbidité :

Les suites opératoires immédiates étaient simpbes |a majorité de ces
malades opérés. Aucun patient n’est décédé degssuie la chirurgie
thyroidienne.

Aucun cas de paralysie récurrentielle n'a été détec
Aucun hypoparathyroidisme n’a été observe.
8. Traitement complémentaire :

Tous les patients ont été mis sous traitement dteir de la fonction
thyréotrope.

L’iode radioactif a été administré dans 66% deg(4eas sur 6)

Aucun incident cardiaque n’est survenu apres laenmas place d'un
traitement freinateur. Aucun trouble de la croisgam’est apparu.
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V. DISCUSSION :

Le cancer différencié de la thyroide de I'enfamitéine curiosité médicale

des le début du siecle.

Tout d’abord, nous allons décrire les aspects emmégiques, cliniques,
para cliniques, histopathologiques et évolutifs daacers thyroidiens, pour

essayer dans un second temps d’en tirer des dédsitkiérapeutiques.
1. Epidémiologie :
1.1 Incidence
Le cancer difféerencié de la thyroide(CDT) représeh®% de tous les
cancers (12), son incidence dans la population rgénéarie entre 0.5 et

10/100.000 habitants par an (13). Dans la littéeatil est rapporté que 5 a 10%

de ce type de cancers survient chez les moins da2{14).

En France 7% des nouveaux cas de CDT concernenides de 21 ans,
aux USA 7.5%, en Italie 9%, en Suede 3.4%, et slakie 2.4%(6,15-16).

L'incidence annuelle en Amérique du Nord et en gerearie de 0.2 a 5

cas/million d'enfants (17-18).

Le taux d'incidence est plus bas en AngleterraietRays de Galles, ou en
1995 elle est de 0,5/millions d'enfants/an. Celéatidux d'incidence anglo-saxon
peut étre lié a l'utilisation plus modérée de rddioapie que dans les autres
pays.

L'incidence des cancers différenciés de la thyragie en augmentation

depuis plusieurs décennies (bien avant I'accideftothernobyl).
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1.2 Age et sexe

Le CDT est exceptionnel chez les moins de 10 amsireidence augmente

avec l'age et est maximale autour de 15 ans.

La plupart des séries traitant des cancers pé&gliasi de la thyroide
incluent les patients jusqu'a I'age de 20 ans V@i ans dans certaines
publications (26). ZIMMERMAN considére que la mditta ne devient
significativement plus élevée chez I'adulte qu’éipae 40 ans (27).

Il faut remarquer que cette série comporte 5 ca$ sies enfants dont I'age
est plus de 10 ans ce qui concordent avec laditig, avec un moyen d’age de

11ans 8 mois.

En ce qui concerne le sexe ratio, il est a prédanda féminine a partir de
la puberté. Ce phénomene est retrouvé dans laaliité et dans notre

expérience 1 garcon/5filles.

Le sexe ratio Filles/garcons chez les enfants etpl@adolescents est

proche de 1 avant la puberté (28), puis il augmeeat2.5 a 6/1.

Il a été reporté dans la littérature des sériegederes patients ou le sexe

ratio est inversé dans la premiere décennie (017%29).

L'exces spécifique de l'incidence du CDT chezilesfest présent dans les

cancers papillaires uniqguement, dans I'étude dehBtret al (30).
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1.3: Place du cancer de la thyroide par rapport awautres cancers de
I'enfant et de l'adolescent.

Le cancer difféerencié de la thyroide est la plusgfiente des tumeurs
pédiatriques des glandes endocrines, il représebté 3% de lI'ensemble des
cancers de l'enfance (19, 20,21).

lls représentent 1% a 1.5% de tous les cancersakfigués avant 18 ans
(22,23-24) ; mais 21% des carcinomes avant 15 tB%oedes cancers tétes et
cou des enfants (19, 22,21).

Ce cancer représente 1.3% de tous les cancersnantvehez les
Caucasiens de 0 a 14 ans, ce taux augmente a Bl%#¥ sonsidére la tranche
d'age de 0 a 19 ans (25).

Les cancers différenciés sont les formes les pléguentes des tumeurs
thyroidiennes (93%), moins frequemment on rencdesecancers medullaires
de la thyroide (5%) et les tumeurs anaplasiquebed&ant sont extrémement
rares (1%).

1.4 Facteurs de risques

1.4.1 Tchernobyl et rayonnement ionisant

Le facteur de risque essentiel du cancer difféeéer® la thyroide est
l'irradiation thyroidienne dans l'enfance.

La thyroide de I'enfant est en effet extrémemediosensible a des doses
méme tres faibles (0,1 Gray) d'irradiation exteawec un risque débutant 5 ans
apres l'exposition et ne commencant a diminuer3fuans apres avec un délai
médian de découverte de la néoplasie thyroidiemné3dans. La période de
latence peut varier de 5 a 25 ans (21,31).
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Paradoxalement, selon I'étude de Acharya et alNele York, la dose
médiane de radiation délivrée a la thyroide estifsogitivement plus faible chez
les patients qui développent une maladie thyrofdianaligne comparativement
a une maladie bénigne (2000 cGray vs 2950 cGra®.p3) (31).

L'intérét porté au CDT de l'enfant a considérablemeigmenté depuis
I'accident de Tchernobyl (26 avril 1986). Ces turaegsemblent plus agressives
que les cancers habituellement observés. L'augtimntde l'incidence a été

particulierement élevée chez les enfants de marsahs (1).

Le nombre de cancer de la thyroide détecté cheenfsts d'Ukraine a
commencé a augmenter en 1990. Cette période decdatde 4 ans est plus
courte que celle habituellement retrouvée pourclmscers thyroidiens radio

induits.

Une explication peut étre en rapport avec l'augatemt de la surveillance
d'anomalies thyroidiennes, ce qui a permis la tiéteprécoce de tumeurs non

radio induites, et qui se seraient manifestéestphas

Il est également possible que des rayonnements$ @énémis en petite

dose avant l'accident, sans étre détectés ou ésport

Plusieurs travaux antérieurs avaient déja démotarérelation entre
rayonnement ionisant et développement des canegifigires de la thyroide,
bien que la plupart des enfants atteints de cateda thyroide n'aient pas un

antécédent d'une telle exposition (32,33).
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La baisse de l'utilisation de rayonnements ionsaans le traitement de
maladie bénigne (thymome, angiome bénin) est regide d'une baisse
parallele de lincidence des cancers de la thyraldas de nombreuses

régions (34).
Le risque persiste dans deux situations :

- Les enfants guéris de maladies malignes ayardgssé&é une irradiation
thérapeutique (maladie de Hodgkin, lymphome matin hodgkinien, leucémie
aigué lymphoblastique et myéloide, rétinoblastamégulloblastome, tumeur de
Wilms et neuroblastome), le risque d'apparitiomdiancer différencié de la

thyroide serait alors multiplié parl5 (35) ;
- Les enfants traités pour des malformations ayapliqué des irradiations
répétees a titre diagnostique.

Chez ces enfants le taux de TSH mérite d'étre #ldérvear son

augmentation a été incriminée comme carcinogenke (36

Les patients aux antécédents d'irradiation sorgrabglans notre série, ce
résultat est proche aux données de la littératé®e).( Quoiqu'il en soit, la
maladie évolue de la méme facon que les canceestsgporadiques ou radio

induit.

1.4.2 Déficit En lode

L'incidence du CDT serait plus élevée dans lesoregdéficitaires en iode
depuis de longue période. De méme la carence enastddécrite comme étant

impliquée dans I'apparition du cancer vésicula®e,88)
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Quoigu'il en soit, une période d'exposition de gla25 ans a un déficit en
iode est nécessaire pour produire cet effet cagéine. Ce facteur n'‘est donc pas
clairement impliqué dans la population des enfahtdes adolescents de moins

de 21 ans.

1.4.3 Antécédents Familiaux

L’implication de I'hérédité dans la genése de Ithpkgie thyroidienne est
variable. Le rble de cette hérédité est évoquéupacertain nombre d’auteurs
comme facteur de risque aussi bien pour la pati®kbhgroidienne bénigne que
maligne (39). Dans notre série il n’y avait pasrelation significative entre le

risque de malignité et les antécédents familiaugaieer.

1.5: Facteurs Hormonaux

Les hormones sexuelles peuvent directement inferenles tissus

thyroidiens.

Dans le rapport d'lmai et al., qui étudient la pre® des hormones
sexuelles dans les tissus thyroidiens bénins ehspdlbestradiol endogene est
localisé plus fréequemment dans les tissus maliifiérdnciés des femmes (56%)

que celui des hommes (33%).

Des études d'expérimentation animale ont prouvél'qdeinistration de
TSH entraine la survenue de cancer de la thyrdide.ailleurs, il existe une

relation entre TSH et grossesse de nature :

# Epidémiologique : le taux de TSH est plus élevéespa fin du

premier trimestre de grossesse, dans les zonesemédis en iode (30).
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% - Structurale : entre les molécules de TSH et h@2qeut penser que
le fort taux de hCG durant la grossesse, peutesalix récepteurs de
la TSH (40).

Les facteurs hormonaux ne sont pas des factewmogénes mais ont un
rble dans l'avancement de la carcinogenése en aeéii@b) ; et plus

spécifiqguement dans les cancers thyroidiens.
2. Diagnostic

2.1 Présentation clinique

La présentation clinique est généralement une alm®nthyroidienne
associée ou non a des adénopathies cervicalesarBe fois, il peut s'agir de

compression trachéale ou de signes de dysphagie.

Le délai entre l'apparition des premiers symptonoleiques et le
diagnostic est mentionné dans certaines sériesépsblll varie de quelques
mois a quelques anneées, c’est le cas des donnaestrdectude ou l'intervalle
est assez large et varie de quelques semainedgquesi@nnées. Dans la série
anglaise de Sykes et al. (41) les premiers sym@&oet décrits en moyenne 13
mois avant le diagnostic (3 a 24 mois) et de quesquois a 4 ans dans I'étude

de Bruyére et al. (22).

Les patients sont en euthyroidie clinique et bimog dans la plus grande
majorité des cas, et c'est le cas de notre sérig¢ons les enfants sont en

euthyroidie.
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Dans la littérature, quelques cas d'hyper- et dthypoidie ont été décrits
au diagnostic (42-43). Il est rapporté un cas deeade la thyroide découvert
dans le cadre d'un Syndrome de Pendred associamt hypothyroidie

congénitale a un goitre et une surdité bilatéerddg. (

3% Nodule thyroidien

Un nodule thyroidien isolé peut étre le premiensigévélateur. Dans la
série de Schlumberger et al. sur 72 patients, 3%résentaient au diagnostic

avec une anomalie thyroidienne (nodule ou goitre).

Il a été reporté que lincidence des cancers thgo$ dans les goitres
multi nodulaires est plus faible (1-7%) que darssrledules solitaires (10-25%)
(45,46).

Cependant, selon Mc Call (47) et Schlumberger (28)n'y a pas de
différence significative entre l'incidence des @sahyroidien dans les goitres
multi nodulaires et dans les nodules froids sobtgiapres exclusion des patients

avec facteurs prédisposant (irradiation antérieure)

Dans notre série 66% des enfants se sont prégmntés nodule isolé, ce

qui est concordant avec la littérature.

% Adénopathies cervicales

La présence d'adénopathies cervicales est unenpméiea courante au
moment du diagnostic, en moyenne 40%, et varieOde 30% des cas selon les
études (19,29,30,45,48,49,50,51). Elles sont alemoent suspectes dans 47%
des cas dans l'étude de Samuel et al. Elles pelétemtresponsables de

compression trachéale extrinseque (22).
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La présentation des cancers différenciés de laottigrdans l'enfance a
changé ces dernieres décennies. D'aprés I'étud&meersité du Michigan,
36% des jeunes patients atteints de CDT diagnasggtre 1971 et 1990 ont des
adénopathies contre 63% sur la période de

1936 a 1970 (52). Par contre seulement 16% desitsndi@ notre série se

sont présentés par une adénopathie.

Le Tableau 1 correspond a la répartition des difftgs formes de

présentation au diagnostic rapportées dans |ealittee.

Tableau 1. Présentation au diagnostic

Série/Année N Nodule GMN ADP
Harness 1971(53) 56 21 - 35
Bruyere 1984(22) 14 - - 13
Samuel et Sharmal991 (16) 59 32 3 7
Harness 1992 (52) 33 24 - 12
Millman 1995 (20) 26 14 - 12
Jocham 1994 (40) 10 6 2 4
Travagli 1997 (54) 130 118 - 77
Segall997 (55) 58 27 0 30
WelchDinauer 1999 (56) 37 34 1 0
Arici 2002(44) 15 5 8 2
Haveman 2003 (57) 21 12 - -
Causeret 2004 (43) 74 50 2 15
TOTAL 533 343/519 | 15/195 213
(66%) (7%) (40%)

GMN : goitre multi nodulaire ; ADP : Adénopathiesrgicales.
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Donc une anomalie thyroidienne (nodule le plus ent)v est la
présentation clinique la plus fréquente dans tarbture 66% en moyenne. Ce
qui est prés de notre étude ou plus de 57% desei=iieyroidiens de nos

patients se sont révélés par un nodule thyroidien.

Alors que le taux d’adénopathies cervicales pagsmaletrouvés dans la

littérature a un taux moyen de 40%.

¥ Meétastases a distance

< Incidence
Les métastases a distance sont présentes danss% aleés cas lors du
diagnostic initial (29,48, 58, 57, 59,60).
< Site
Elles sont le plus souvent pulmonaires, diffusesranodulaires et avides
d'lode. Généralement le diagnostic est fait swclatigraphie de contrdle aprés
la prise thérapeutique d'iode 131. En effet, ddos de 50% des cas elles

passent inapercues sur la radiographie pulmonamedard. Les métastases

0Sseuses sont trés rares a cet age.

Dans la série israélienne de Segal et al. (55} itapporté un cas révélé par

une métastase cérébrale.

Dans la littérature, il a été reporté un cas deastase hépatique et

surrénalienne dans un cancer de type folliculdiég. (

Quoigu'il en soit le pronostic reste relativemeoi lfmortalité inférieure a
5%) (8, 49, 41, 58,61 ,62).
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En comparant ces résultats a notre série, La pnévaldes métastases a
distance, qui sont quasiment toujours pulmonagssde 0 % dans notre étude
contrairement aux données bibliographiques (5 a)2B8is ce taux peut étre
sous estimé. En effet, la radiographie pulmonaaadard ne pose le diagnostic
gu'une fois sur deux et la cartographie apres phseapeutique d'iode 131 n'est
pas réalisée systématiquement. De ce fait certpaitents métastatiques

d'emblée peuvent passer inapercu.
2.2 Anatomopathologie

Le diagnostic positif de cancer différencié dehgrdide peut étre obtenu
par I'étude cytologique apres cytoponction a l#egdine pour les carcinomes
papillaires ou par I'examen histologique définipbur les papillaires et
folliculaires. Au-dela de cette valeur diagnostigliexamen histologique est
capable d'apporter des critéres pronostiques.

Chez les enfants et les adolescents, la taille taleola présence d'une
capsule (envahie ou pas) du nodule, la multifcgalie dépassement de la
capsule thyroidienne, I'extension extra thyroidéeen la présence d'embolies

vasculaires sont décrits en routine comme cheultad

Le type histologique le plus freguemment rencorgst le carcinome
papillaire dans plus de 80% des cas (67% dans mojpérience et 83% en
moyenne dans les données bibliographiques). lteexies désaccords dans la
littérature en ce qui concerne la relation entreuevie sans maladie et le type

histologique de la tumeur.
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Pour certains auteurs les cancers folliculairest stes tumeurs plus
freguemment unifocales, ils recommandent une sinipbeectomie comme
traitement initial de ce groupe. Pour La Quaglialete taux de rechute est plus

bas pour les patients atteints de cancer de typeufaire.

D'autres auteurs rapportent un meilleur pronostiar pes cancers de type

papillaires.

Pour Jarzab et al. qui ont mené une étude monoigeatsur 109 patients
de moins de 17 ans dont 32 folliculaires, il nNyas de corrélation entre le type

histologique et la survie sans maladie.

D'autres pensent que les cancers folliculaires ientraun moins bon
pronostic que les papillaires. Ceci n'a jamaist @aiuvé et semble difficile du

fait de la tres faible incidence des carcinomescfdhires.

D'autant plus, que la notion de variante follictdagdles cancers papillaires
n'existe que depuis 1989. Avant cette date, laawmtai folliculaire des
carcinomes papillaires n'était pas reconnue etcsinomes papillaires de
variante folliculaire étaient considérés comme ckesinomes folliculaires. De

ce fait le taux de carcinome folliculaire était pablement surestimé.

Dans notre étude 33% des carcinomes sont folllmda{2/6) et 67%
carcinomes papillaires (4/6). L'effectif étant detife taille, il est bien sur

impossible de tirer des conclusions.
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2.3 Lésion tumorale

> Différentes formes anatomopathologiques

Les cancers de la thyroide dans l'enfance sont gptusent de type

papillaire et bien différenciés.

Le phénomene de dédifférenciation des celluleséanses thyroidiennes

est rarement décrit chez ces jeunes patients.

Dans un premier temps nous deécrirons les typeslbigtiues rencontrés
dans la population pédiatrique, puis nous présemsemun récapitulatif des

présentations histologiques dans la littératurdi@au 3).

% Cancers papillaires de la thyroide

La grande majorité des cancers dérivés des celfalksulaires sont des

cancers papillaires de la thyroide (CPT) dans gliside 90% des cas.

Chez les jeunes enfants, l'extension de la tumetir habituellement

importante au diagnostic.

Les tumeurs sont larges, non encapsulées, invagweesdes particularités

trabéculaires solides contenant des corps spammeux.
< Forme typique du cancer papillaire

Le carcinome papillaire présente une structurellpapi prédominante qui
comprend un axe conjonctif ; la bordure de cesligapest formée de rangées de

cellules dont les noyaux sont classiguement déemitgerre dépoli.

47



Les caractéristiques nucléaires different des lesllfolliculaires normales.
Les noyaux sont plus grands, peuvent étre rairaod@sne des « grains de café »
avec une chromatine hypodense, des bords irrégukerils contiennent
frequemment des invaginations cytoplasmiques. Qut geuver en plus des
calcospheérites. Les papilles doivent avoir d'aut@sactéristiques associées :

sclérose abondante, follicules.
< Variante sclérosante diffuse

La variante sclérosante diffuse a été décrite pmyremiere fois en 1956
par Vickery. Elle est caractérisée par I'envahigsgmnmassif d'un ou des deux
lobes, linfiltration des lymphatiques, une fibroseportante, des métaplasies
squameuses, des abondants corps spammeux et iltretiori lymphocytaire de
la glande (28).

Cette forme est principalement retrouvée chez rdangs et les jeunes

adultes.

L'envahissement ganglionnaire est quasiment tosijoprésent, les

métastases pulmonaires sont fréquentes.

Dans la série lyonnaise de Causeret et al. (43) d@84cancers papillaires

correspondent a cette forme sclérosante diffuse.
< Variante folliculaire

Dans la variante folliculaire la prédominance dakcules sur les papilles
est totale et les cellules qui bordent les folksuhéoplasiques ont les mémes
caractéristiques nucléaires que celles des carmagglaires typiques. Elle

concerne 20% des enfants ukrainiens aprés Tchdrnoby

48



Trois sous types ont été distingués : la varianterm folliculaire, la
variante encapsulée (qui évolue plutdt sur un modelent) et la variante

folliculaire diffuse.

Les plus jeunes patients ont surtout le sous tgpedlaire diffus, qui est

agressif avec de fréguentes métastases pulmoii2@es
Elle est rapportée dans 45 a 74% des cas dartetatiire (55,63).

La variante sclérosante diffuse et la varianteidoldire des carcinomes
papillaires se développent plus freiguemment danpolaulation pédiatrique

(comparativement a la population adulte).

# Cancers folliculaires de la thyroide

lls représentent en moyenne 16% des carcinomesgretiifiés de la

thyroide.
< Forme typique du cancer folliculaire
Cette forme semble étre plus fréquente dans lesszaéficientes en iode.

Contrairement au type histologique papillaire, é&&ceome folliculaire se
présente habituellement comme une tumeur thyraidiesolitaire. C'est une
formation folliculaire qui ne présente aucun cetéliagnostique de carcinome
papillaire ou de sa variante folliculaire. Aucungomalie cytonucléaire n’est

présente. L'activité mitotique n'est pas un indigattile de malignité.
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Une invasion vasculaire ou de la capsule est naicegsour le diagnostic
de malignité. Le carcinome vésiculaire comprend désicules de diametre

variable ou une association de vésicules et deoosrdellulaires (64).
Il existe deux catégories basées sur le degréadion :
« Forme a invasion minime ou encapsulée,
« Forme massivement envahie.
< Oncocytaires

Ce type histologique de cancer de la thyroide e tare dans la
population étudiée. Les tumeurs oncocytaires séfihids comme des cancers
différenciés de la thyroide ou est notée la présdemlus de 75% de cellules de
Hurthle. Les cellules de Hurthle sont agrandiespessedent d'abondants

granules et un cytoplasme éosinophile.
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Tableau 3. Type histologique, multifocalité, externisn extra thyroidienne

des cancers différenciés de la thyroide.

AUTEUR Période] N | PAP | FOLL | Hurtl | Multifocalité EET
Schiumberger 87(58)1945-84 72| 51 | 21 | - | 43/53 (81%) 36/54 (6740)
La Quaglia 1988(65)1949-86 100] 87 | 7 ~ | 22 (22%)~6 ND
Samuel 1991(61) |1963-89 59| 37 | 19 | 2 5(8%) 4(7%)
Harness 1992(52) |1936-90 89| 83 | 6 i ND 19(21%)
Massimo 1995(42) |1976-90 20| 19 | 1 i 8/19(40%) 7(35%)
Farahati 1997(30) |1980-93114| 89 | 25 | - | 23/87(26%)| 33(29%)
Travagli 1997 (54) | - |130] 121 | 9 i 84(65%) ND
Newman 1998(63) |1946-91329| 297 | 32 | - ND 105(32%)
Peix 1998 (66) ~ |21 19| 2 i 9(43%) 10(47%)
%‘3‘;?6[’7';‘6‘“” 1953-96170| 137 | 33 | - | 46/123 (37%]  21(13%)
Hallwirth 1999(68) | - | 18| 17 | 1 i 4(22%) 7(39%)
WelchDinauer N

1999(55) 1953-9637*| 37 | 0 i 4131 (13%) 0
Jarzab 2000 (69) |1972-95109] 77 | 32 | - ND ND
Alessandri 2000 (70)1955-96 38 | 30 | 8 i ND 16/38(42%)
Grigsby 2002 (71) -~ 56| 53| 3 i 32(57%) 20(36%)
Arici 2002 (44) 1088-01 15| 9 5 1 4(27%) ND
Haveman 2003 (57)] - | 21| 17 | 3 1 6(29%) 8(38%)
Kowalski 2003 (72) | - | 34| 29 | 4 1 ND ND
Causeret 2004 (43)|1985-02 74| 71 | 3 i 26(35%) | 16/74(22%)
2’7%'; santen 200196002 22| 18 | 4 | - ND 7(32%)
Chow 2004 (74) ~ |60| 49| 11| - | 20/50(40%)| 14/40(35%)
TOTAL % — - [(83%)| (16%)[(0.2%)|  (40,40%) (29,50%)

PAP: papillaires ;FOLL : folliculaires ; Hurtl

. carcinomes oncocytairdSET : extension extra

thyroidienne ;ND : données non disponibles. * cancers limités gldmde thyroide ;* métastases

pulmonaires >~ multifocalité bilatérale.
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» Capsule du nodule tumoral

Son dépassement est fréquent chez I'enfant, biercefte donnée ne soit
pas fréquemment rapportée dans la littérature. édtefranchie dans 57% des
cas dans la série de Travagli et al. (54) portantl80 patients de moins de 17

ans.

> Multifocalité

Les CDT de l'enfant et de l'adolescent sont décatmme multifocaux
dans 35 a 65% des cas rapportés dans la littératremultifocalité est

rencontrée dans 40% des cas en moyenne.

Les cancers sont multifocaux dans 65% des caséstadi'|IGR (n=130),
dans 40% de Massimo (42).

Pour certains auteurs, les cancers thyroidiens ifowdtix sont plus

couramment associés a un antécédent d'irradiat®iiq).

> Extension extra-thyroidienne

Les tumeurs s'étendent au-dela de la thyroide 8@%sdes cas rapportés

en moyenne. Les extrémes varient de 7 a 77% (61,78)

D'apres I'étude de Alessandri et al. (70), I'extengxtra thyroidienne est
plus frequemment présente au diagnostic chez lesnpales plus jeunes (<10
ans). Elle est décrite comme plus fréquente quesdumeurs sont multifocales
(50 vs 25%) (42). Apres franchissement de la capdblroidienne, la
prolifération tumorale peut envahir les tissus meusiuscles environnants ainsi
que la région sous cutanée et les organes de agesin trachée, larynx, et

cesophage.
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La notion de multifocalité et le taux d'extensiotra thyroidienne ne sont
pas retrouvés dans notre population, contrairermenrtrésultats rapportés dans
la littérature (40 & 60% des cas de multifocalit8(® d’EET).

> Emboles vasculaires

La présence des emboles vasculaires est raremeottge dans la
littérature. Un envahissement vasculaire est natés 28% des cas a I'Institut
Gustave Roussy (54), et dans 10% des cas a BorhbgyToutefois notre étude

des emboles vasculaires est effectuée sur ungftetitif de la population.
> Autres

Certaines publications ont identifié en immuno dekimie ou en biologie

moléculaire des facteurs qui auraient un éventilelgronostique.

# Immunohistochimie

< Le symporteur d'iodure de sodium: « NIS »

Le symporteur d'iodure de sodium est une glycopretthembranaire, qui
a un réle de co-transporteur. Il est exprimé panyaoide, les glandes salivaires,
I'estomac et les glandes mammaires. Sa distributgininégale autour des
follicules et prédomine en région latéro-basalettgréocyte. Il joue un réle
essentiel dans la captation de liode et donc dmrs/nthése des hormones
thyroidiennes. Son expression est directementaiéaiveau de différentiation
thyroidienne, contrélée par la TSH et dépend duIlTFhyroid Transcription
Factor 1) et du PAX-8 (Paired Domain Transcriptiactor 8). Il est détecté

dans 71% des carcinomes papillaires et 33% desoares folliculaires (79).
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L'intensité de son expression serait similaire daes carcinomes
papillaires, folliculaires et les tumeurs bénigielée est par contre trés intense

dans les maladies auto immunes) (80)
< « Vascular endothelial growth factor »: VEGF

L'expression du « Vascular Endothelial Growth Fasta été étudiée dans
les cancers papillaires de la thyroide. Ce facpmrmet l'augmentation de la
perméabilité vasculaire et facilite ainsi la migratdes lymphocytes dans la
tumeur. Dans les tissus infiltrés par les lymphesyson expression est

augmentée. L'IL3 et TNEstimulent sa transcription.

< Hepatocyte growth factor/scatter factor (hgf/sfloatogene cMet
(récepteur de HGF/SF)

L'oncogene cMet code pour les récepteurs transnasralbes de haute
affinité qui se lient avec I'Hépatocyte Growth eatScatter Factor et fait I'objet

d'une activité tyrosine kinase intra cellulaire)(81

Le signal HGF/SF induit une diffusion cellulaireneu angiogénese,

I'invasion et la croissance de certaines tumeursaimes (82-83).

Le cMet est présent dans le tissu thyroidien nomhaléoplasique. Il est
sur exprimé dans la majorité des carcinomes pap#lahyroidiens de I'adulte

(82), qui sont alors souvent associés a une swrssion de HGF/SF.

¥ Biologie moléculaire

< Oncogene Ret/PTC

L'activation oncogénique différe chez les enfantkeg adultes atteints de

cancer différencié de la thyroide.

54



Seulement 20% des carcinomes papillaires adulteseoment la mutation
Ret/PTC, par rapport a 2/3 chez les enfants. Lebntgues de biologie
moléculaire ont mis en évidence un réarrangementodeogéne RET et du
proto-oncogene NTRK1 chez des patients porteursateers papillaire. Ces

réarrangements sont plus fréquents chez les patlentoins de 20 ans.

ls ont été initialement décrits a une haute frégee(60-80%) chez les
enfants qui ont développé un cancer différenciladieyroide apres l'accident de
Tchernobyl (70).

Des études menées par la suite ont, quoigu'il en m&vélaient des
fréequences similaires du réarrangement RET a k& dans les cancers radio

induits et les cancers sporadiques de la thyrdide es enfants (70,84).

<~ Etude du contenu ADN des cellules carcinomateusggomeétrie

en flux

L'étude par cytométrie en flux de I'ADN tumoral & ééalisée dans les
cancers différenciés de la thyroide afin d'obtees informations pronostiques

supplémentaires (85).
2.4 Ganglions

L'envahissement ganglionnaire est présent jusdusade 90% des cas avec
une médiane de 67% au diagnostic chez les enfaradodescents atteints de
carcinome différencié de la thyroide (22,49,55,8,63,69,86,87,88,89).

Lorsque l'envahissement ganglionnaire est détpidé les auteurs, des
adénopathies jugulocarotidiennes, récurrentiellpe-( et para trachéales),

médiastinales supérieures et sus claviculairescsmurites.
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3. Bilan de diagnostic positif et préthérapeutique

3.1 Conduite a tenir devant un nodule thyroidien cbz I'enfant

Les nodules thyroidiens sont moins fréquents chexfant que chez

I'adulte, par contre leur potentiel de malignitépgs important (90).

La prévalence du nodule thyroidien palpable chexxfdnt est estimée a
1.8% contre 4 a 7% chez l'adulte dans les régianme supplémentation iodée
prophylactique est en place. Il est rapporté goiegyenne 20 a 30% des nodules
froids de I'enfant, diagnostiqués a la scintigraphi'iode 123 ou au technétium
99m sont malins (19,91).

Leur potentiel de malignité varie dans cette trandlage de 2 a 50% dans
la littérature (92,93) ; contre seulement 3% chadulte. Karaguzel et al. (94)
ont étudié rétrospectivement 137 enfants opérésadinyroide. Un nodule
unique a été retrouve dans la majorité des casotite série (66%), un goitre
multi-nodulaire dans 29%, un goitre diffus dans 3%s Iésions thyroidiennes
étaient malignes dans 7% des cas. Dans cette &adaitéres de malignité
préopératoire qui ont pu étre individualisés santallle du nodule supérieure a

2.5 cm et la présence d'adénopathies cervicalés (95

Les enfants tout comme la femme enceinte et leematsouffrant de
maladie de Basedow, sont des populations ou lesie®thyroidiens ont un plus
fort taux de malignité. Une prise en charge agvessie ces nodules par

thyroidectomie est alors a envisager (90).
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3.2 Valeur de I'échographie et critéere de malignité

L'échographie est un examen non irradiant considéngremiére intention
dans la prise en charge de ces jeunes patiensuporde nodules thyroidiens.
Elle permet de poser le diagnostic de nodule, tiévaleurs tailles, leurs
caractéristiques solides, kystigues ou mixtes etfaie le bilan des aires
ganglionnaires cervicales. Elle ne permet pas idtef le diagnostic de
malignité, mais des criteres échographiques erufade la malignité du nodule

sont connus (96-97):
x Hétérogénéité,
x  Hypoéchogeénicité, en particulier en lI'absence die pxiphérique,
x Marges irrégulieres, faible définition du contowrrbdule,
x Présence de micro calcifications,
x Hyper vascularisation (exploration doppler).

Méme si les Iésions solides ont un plus haut rigbpumalignité, la majorité
d'entre eux sont bénignes et une lésion kystiqeiehit pas automatiguement la
présence de cellules néoplasiques. Les nodulesmsnadiuvent apparaitre bien
circonscrits. En effet, des lésions cancéreuses$ rouvees dans 2% des
kystes de moins de 3 cm (97-98). La présence dimgeriphérique au nodule

a été décrit comme étant particulierement en melavec des nodules bénins.

Cet examen peut étre limité lors de I'exploratiergditres multi nodulaires
qguand les nodules sont nombreux, quand ils soati$és au niveau de l'isthme
ou associés a des adénopathies extensives. L'égmogrpeut détecter les

nodules solides a partir de 3 mm et les nodulesduess a partir de 2 mm.
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Figure.6 : Comparaison parenchyme normal de la thyroide

(image gauche) et hypoéchogene (image droite)) (134

Figure. 7: Echo doppler couleur d'un nodule solide, hypogéine,
a contours flous. (134)
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3.3 Place de la scintigraphie

La scintigraphie préopératoire a été réalisée duebic 99m, nous avons vu
gu'un certain nombre de résultats faussement rgégabuvaient exister.
L'utilisation de I'iode 123 semble étre indiquéditée diagnostic préopératoire
(99). Nos resultats ont confirmé ces données pliaqdes 6 cancers étaient
normal a la scintigraphie. Il faut par ailleursrséfier des nodules chauds car ils
correspondent dans 0.7% des cas a des cancers (E®cintigraphie est
limitée pour déterminer la nature bénigne ou maligirun nodule (101). En
revanche, elle est utile pour apprécier le caradtarctionnel ou non du reste de
la thyroide. En effet un nodule peut étre la sedetie fonctionnelle de la
thyroide (102).

3-4 Cytoponction a l'aiguille fine :

Peu d'études pédiatriques sont rapportéees daittatlure sur I'évaluation

de la cytoponction de nodules thyroidiens.

Chez l'adulte, cette méthode est la plus appropoée dépister les nodules
malins de la thyroide. Cependant chez I'enfante cetchnique présente des

résultats faussement négatifs liés aux erreurbatditionnage.

Il est également possible de réaliser une cytopmmat'une adénopathie
cervicale, lorsgu'elle est le seul symptéme clirigtiqu'une Iésion thyroidienne
de petite taille est retrouvée en échographie.dsage de la thyroglobuline dans
le liquide de rincage du ganglion ponctionné estsaltile dans la stratégie

diagnostique.
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3.5 Bilan préopératoire

% Evaluation des cordes vocales

L'évaluation des cordes vocales par laryngoscopéeteé ou indirecte est
capitale avant la chirurgie cervicale chez chagatept présentant une voix
raugue ou dont la voix a changé afin de présumdtedeahissement du nerf

récurrent.

% Radiographique

Une radiographie pulmonaire est réalisée systéoatignt dans le cadre

du bilan d'extension préopératoire.

Dans l'étude de Vassilopoulo (103), 42% des md&eastgpulmonaires
n'étaient pas vue sur cet examen. Samuel et gl.ré@portent que chez vingt
sept patients de moins de 18 ans présentant destasds pulmonaires, elles
étaient visibles radiologiquement seulement dowue® oit sous forme d'une
infiltration micronodulaire diffuse (6 cas), sodus forme de macro nodules (6
cas). Dans notre étude, la radiographie pulmonaiee pas retrouvé de

métastases pulmonaires.

Une radiographie de la région cervicale peut éite dans I'exploration du
retentissement des nodules volumineux ou des goitrelti nodulaires pour

détecter une déviation trachéale.

% Biologique :
Hormis le bilan biologique préopératoire standarddosage des hormones

thyroidiennes est effectué (fraction libre de la @8 la T4 et TSH us), a la

recherche d'une dysthyroidie qui nécessiteraitaitement préalable.

60



4. Classification

Le bilan d'extension de ce cancer est complet apeeshalayage

scintigraphique qui suit la prise d'l1131 a dosedpéutique. Cet examen permet

la recherche des métastases pulmonaires.

Tableau 4. CLASSIFICATION TNM

(M) Tumeur primitive (N) Adénopathie (M) Métastases
TX Non évaluée Nx | Non évalué Mx Non évalué
T1 <2cm ne dépassant pas la Absent

capsule thyroidienne NO MO Absent
T2 2a4cm Cervicales
Nla M1 Présent
Homolatérales
T3 >4 cm ou extension de |a Bilatérales,médianes,q
Capsule thyroidienne et/qu controlatérales o]
microscopique au tissu N1b médiastinales
cellulaire
T4a Dépasse la capsule vers |le
tissu
mou sous cutang, le larynx,lg
trachée,l'oesophage ou le neff
Récurrent
T4b Aponévrose pré vertébralg,
artere carotide, vaisseaux du

meédiastin supérieur
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Le stade | TNM correspond a tout T tout N avec NEOstade Il a tout T
tout N avec M1.

La classification de De Groot et al. comprend desa
< Le stade I: tumeur confinée a la glande thyroide,
< Le stade Il : extension aux ganglions cervicaux,
< Le stade Il : extension extra thyroidienne,

< Le stade IV : métastases a distance.

5. Traitement

5.1 Traitement chirurgical

La prise en charge optimale des enfants avec ucecgapillaire n'a pas
encore été établie. Il n'y a jamais eu d'étudespaatives dans lesquelles les
patients seraient stadifiés et randomisés dansamtbérapeutique, puis suivi a
long tenue. Au vu du nombre limité de cas et derlgue évolution naturelle de

cette maladie, il est difficile d'envisager de aginel une telle étude.

Le rapport bénéfice/risque d'une thyroidectomialéopar rapport a une

thyroidectomie partielle est discuté dans la Hhifiére.

Le propos principal porte sur le taux de complaadi associé a la
thyroidectomie totale dans une population ou laisuglobale a longue tenue est
excellente (taux de mortalité trés bas). En effeé whirurgie étendue est

associée a un taux plus élevé de complications.

Certains auteurs privilégient une approche chioaigi conservatrice afin
de minimiser le risque de complications. D'auti@st €£n faveur d'une chirurgie

62



initiale radicale (thyroidectomie totale) afin dienthuer le taux de récidives de

ces tumeurs qui sont fréquemment multifocales.

Quoigu'il en soit, la chirurgie devrait étre ada&peéla propagation de la
tumeur dans la glande thyroide et dans les gargylaemnvicaux afin d'enlever

tous les tissus néoplasiques.

Dans notre étude le taux de thyroidectomie totzddigé est de 50% proche
des données rapportés dans la littérature (50989%g.d.a lobectomie est moins

couramment effectuée dans la littérature (43%).

Par contre dans notre étude comme dans les domaggsrtées dans la

littérature la réalisation d'une simple tumorec®®st proscrite.

% Thyroidectomie

< Thyroidectomie totale

La thyroidectomie totale est le geste chirurgindldl le plus frequemment
réalisé en premiere intention. Elle est effectugeneyenne dans 69% des cas,

avec une médiane de 58% (28 a 100%) dans les dodeda littérature
< Thyroidectomie subtotale
Elle est effectuée en moyenne dans 8% des cad(%oa

Pour certains, elle est recommandée lorsque lauuest de petite taille (<

1,5cm), unique sans envahissement ganglionnaije (48
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< Lobectomie et tumorectomie

Une lobectomie est effectuée en moyenne dans 23%aterapportés avec

une médiane de 11% (0 a 56%) dans les études tappor

Dans de rares cas le geste chirurgical initialotfi@ est une tumorectomie
(5/127 aI' IGR).

# Curage ganglionnaire

< Extension ganglionnaire des CDT :

Il a été décrit que les ganglions para laryngésa pgeachéaux et pré
laryngés adjacents a la thyroide dans le companticentral du cou (niveau VI)

sont les premiers envahis (28) .

Quoigu'il en soit les métastases envahissent plugiémment les chaines
ganglionnaires jugulo -carotidiennes moyennes rigdiées et les ganglions sus
claviculaires, moins fréequemment les ganglions laiges haut et profond et

spinal accessoire.

Les ganglions du médiastin supérieur sont égalefmégiiemment atteints
(antérieur et postérieur) (niveau VII). Les métastaau niveau des ganglions

sous mandibulaires et sous mentaux sont tres (28&s
< Indications du curage

L'atteinte ganglionnaire initiale est fréquentdge etst souvent le signe
révélateur de la maladie. Elle est toujours plupartante que ne le laisse

envisager la clinique.

Un évidement ganglionnaire médiastino-récurrettiletéral est admis par
de nombreux auteurs du fait du rble de cette atteitans l'apparition des
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métastases pulmonaires (54). Le curage gangliapaiwvical prophylactique et
thérapeutique permet de contrbéler ou d'éliminettetamaladie ganglionnaire

locale chez les patients atteints de cancer diftééede la thyroide.
Il faut également envisager la bilatéralité dediate ganglionnaire.

Méme si ces métastases ganglionnaires n'influemaendirectement sur la
survie globale, elles font courir a I'enfant leqtis de réinterventions itératives
qui peut augmenter le risque de complications,motant de paralysie laryngée
(57; 78).

En régle générale, un curage ganglionnaire estquiédilorsque les
ganglions sont envahis cliniguement (57; 89); asdae des adénopathies sont

échographiguement suspectes (43).

Certains auteurs recommandent un curage systéraaligg ganglions pré
et para trachéaux en l'absence de tout gangligrapla et un curage fonctionnel

homolatéral aux ganglions cliniquement palpés @3,7

Un curage ganglionnaire est réalisé en moyenne @96 des cas
rapportés avec une médiane de 40% et de facon cablpadans cette série
(43%).
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< Types de curages

Dans la littérature peu d'auteurs détaillent leeyekirurgical effectué sur
les ganglions. On constate une hétérogénéité danméalisation du type de
curage, de son extension, ou de la réalisationgkste uni ou bilatéral, sans que

les criteres décisionnels soient clairement définis

De nombreux auteurs s'accordent a dire que le eudag intéresser le
compartiment central du cou (chaines récurrensigll@ventuellement

médiastinales) et les chaines jugulo -carotidieemeahies (49,43,53,59,104).

Le curage central est complété, selon Wu et Aleksa(ir0,105)

respectivement, par un curage jugulo-carotidien :
< Homolatéral dans 59 et 65% des cas,
< Bilatéral dans 33 et 35% des cas.

Certains, comme l'équipe néerlandaise de Havema)n pbatiquent une
résection plus étendue lorsque des ganglions eervisont envahis : curage
homolatéral des régions Il & V de Robbins (106)xluant les chaines
ganglionnaires jugulocarotidiennes, oesotrachéaliede triangle postérieur

du cou.
5.2. Irathérapie

Comparativement a la chirurgie, l'indication deal'ithérapie est plus
consensuelle chez les patients ayant bénéficiée dthgroidectomie totale.
Néanmoins, les indications peuvent connaitre qasloariantes d'un auteur a
I'autre. Pour I'équipe de Leeper (107 une Ira fhiérdevrait étre systématique

chez les enfants (haut pourcentage de métastasesnaires).
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Pour d'autres auteurs, la prise thérapeutique W'l1@8t indiquée si
(54,74,108) :

< Lataille de la tumeur est supérieure a 1 cm,

< Il existe un envahissement ganglionnaire,

< Une extension extra thyroidienne,

< Un reliquat post opératoire important et/ou uneastaise a distance,
< Un taux de thyroglobuline élevé apres le traitennaitial (54)

< Une invasion de la capsule thyroidienne (108).

Quoigu'il en soit l'ira thérapie est un traitemefiicace pour tous ces

auteurs, qui considerent qu'elle :
< Diminue le risque de récidive (109,110),
< Augmente la survie (111)

< Traite les métastases des jeunes patients attdéntsancer de la
thyroide (74,112).
Elle joue également un rble pronostique puisqu'plemet de préciser

I'extension de la maladie en post-opératoire.

Son utilisation est plus fréequente ces derniereges (74). Elle est réalisée
en complément de la chirurgie. 66% de nos patientsbénéficié d'une ira

thérapie.
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Ce taux est concordant a ce qui est fait en moydans 55% des cas. En
pratigue générale, elle est effectuée comme damopalation adulte quatre
semaines apres la chirurgie (57,42). Elle congateine simple administration
orale d'une solution ou d'une gélule d'lode 131.

Néanmoins, compte tenu des doses administrées,stil nécessaire
d'hospitaliser quelques jours les patients a desde radioprotection. La durée
de I'nospitalisation peut étre gérée en fonctionddhit de dose mesuré a 72
heures de la prise du radioélément.

Mazzaferri (7) rapporte un taux de rechute de 6c#z 110 patients qui
ont bénéficié d'une thyroidectomie totale associge un traitement
complémentaire a l'iode 131comparé a un taux dé thns le groupe traité par
thyroidectomie seule.

Jarzab et al.(69) rapportent que 97% (68 patiedd#s)enfants du groupe
traité avec de l'iode radioactif vivaient sans earaprés un suivi de 5 ans, alors
gque 40% (13patients) et 61% (20 patients) des &nfgans traitement
complémentaire par iode rechutent respectivememésaging et dix ans
d'observation.

Dans la grande majorité des études rapportées lddiiterature comme
dans cette expérience, aucun second cancer n'‘est dans les suites d'un
traitement par lode radioactif. Ce constat peus ssiimer le risque cancérigene
de I'utilisation thérapeutique de cet isotope diudfan suivi trop court.

Le probleme de linfertilité masculine est a prenédmn compte. Cette
complication est particulierement importante chezjéunes patients qui ont par
ailleurs une espérance de vie excellente. Une ocmtsen du sperme pré
thérapeutique peut étre recommandée, en partiathier les patients avec des
métastases pulmonaires apres la puberté, qui doreepvoir plusieurs cures
d'ira thérapie.
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5.3 Radiothérapie cervicale externe:

La place de la radiothérapie externe est mal détians la prise en charge
des cancers de la thyroide de I'enfant et de adeht. Elle est rarement utilisée
d'apres les données de la littérature.

Les rares cas décrits s'inscrivent généralemerd aoadre du traitement
de tumeur inextirpable.

Pour certains auteurs, elle diminue le risque drdinée locorégionale
(109,110), elle permet également de libérer unepeession trachéale (22).

Le champ d'irradiation thyroidien comprend le [rirargical, les aires
ganglionnaires cervicales et le médiastin supérieardose est administrée de
facon fractionnée et s'échelonne de 27.5 Gray@ray.

Elle n'est quasiment plus employée de nos joussdartraitement initial.
Les patients de I'Institut Gustave Roussy qui antddénéficiés d'une irradiation
cervicale externe complémentaire avaient été sraté@ant les années soixante
dix dans la majorité des cas.

5.4 Hormonothérapie suppressive

Tout comme chez I'adulte, la suppression du taukS3t¢ en postopératoire
est devenue une partie intégrante du traitememidatd (41), depuis la
démonstration expérimentale de la dépendancedeisance des cancers de la
thyroide par la TSH. Une hormonothérapie a doseprssgpive (TSH
indétectable) par lévothyroxine est instituée, d#msbut de supprimer la
croissance de ces tumeurs TSH- dépendantes : Ti8kture a O.aU/ml. Des
récidives sont survenues chez les patients qui aiea pas recu
d'hormonothérapie (41,42).
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Néanmoins, ces dernieres années, dans le grouppatiests a faible
risque de récidive et avec une rémission completmpgée, il est préconisé un
traitement hormonal permettant d'obtenir une TSHealable mais basse
(0.5uU/ml).

La dose pour chaque patient est individuellementaptst.
L'hormonothérapie est instituée a dose progresgives la premiere cure d' 1311

ou apres la thyroidectomie.

Comparativement a la population adulte, les dosésessaires par

kilogramme de poids sont plus importantes pourssieaile taux de TSH.

Les doses initiales de lévothyroxine sont gde/Kg/jour pour les six-dix
ans, de gg/kg/jour pour les onze-quinze ans et deug/kg/jour pour les seize

ans et plus.
6. Complications Thérapeutiques

6.1 Chirurgicales

Il est évident que les complications chirurgicalaajeures surviennent
principalement chez les patients qui ont une maldoitalement avancée, qui
nécessite une chirurgie étendue et/ou difficile. Djpérateur expérimenté

permettra de diminuer la morbidité liée au traitetne

Les deux principales complications chirurgicaleatdthypoparathyroidie

définitive et la paralysie récurrentielle permaent
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# Lésion des parathyroides et hypocalcemie

Les vaisseaux irriguant les parathyroides sont saumles, délicats et
terminaux. lls peuvent étre facilement lésés, intapant la suppléance
sanguine a la glande. Ceci est particulieremenbriapt si la Iésion survient sur
les branches distales ou collatérales de la supggésanguine. Lorsque survient
I'hnypoparathyroidie, au moins trois glandes parafioes ont été lésées. C'est
I'association de la thyroidectomie totale au curaggdral qui prédispose le plus
a I'nypoparathyroidie (114). En général le tauyplparathyroidie permanente
est inférieur ou égal a 10% (49, 29, 58, 57, 541,1@6). La moyenne est de
11%. Ce taux apres thyroidectomie totale varie d882% (49, 52, 89).

Dans certaines séries ou il est supérieur a 10%md@rité des patients
traités avaient bénéficieés d'une thyroidectomialéohvec curage ganglionnaire.
La tumeur se présentait a un stade avancé : adieedas tissus a la trachée,

tumeurs tres envahissantes.

La fréequence de I'hypoparathyroidie transitoireiezalans les séries de 6 a
24% (57, 72, 115).

Un curage jugulocarotidien seul peut étre a I'aegi d'une

hypoparathyroidie transitoire (mécanisme vascylaire

Quoigu'il en soit, I'hypoparathyroidie peut étrengr. En effet il a été
rapporté le cas d'un enfant décédé suite a unechiggmie sévére avec
convulsion (86). Sykes et al. (89) rapportent égalat trois cas de tétanie,
malgré la supplémentation. Chez une de leurs gatienet épisode est survenu

lors de sa grossesse.

71



La fréquence de [I'hypoparathyroidie apres thyrdieie totale a
beaucoup diminuée depuis [l'utilisation en routine luto transplantation

parathyroidienne (54).

A la Mayo Clinic (78), cette complication est paggeé48% dans les années
50, a 2% a la fin des années 80, grace a cettritpzh

Du tissu parathyroidien viable peut étre transgladBns des sites
hétérotopiques, afin d'assurer la production coetin d'hormones
parathyroidiennes (116). Généralement la transgiant s'effectue dans le

muscle bracho-radial non dominant ou du musclesteleido-mastoidien.

Apres la thyroidectomie une substitution vitamirbemue est instituée. Le
taux de calcium décroit transitoirement en péripdst opératoire immédiate.
Dans l'étude de Skinner employant cette techniguieaitement substitutif a pu
étre stoppé au bout de trois mois dans 94% ded té3.

Le taux dhypoparathyroidie définitive est nul dam®tre série
comparativement a la moyenne des seéries rappodiges la littérature, il est

inférieur a 15%.

La thyroidectomie totale est le geste qui favolgsplus la survenue d'une
hypoparathyroidie définitive. Dans I'étude multiceue de Newman et al., le
risque d'hypocalcémie définitive est corrélé avex rnéalisation d'une
thyroidectomie totale ou subtotale (p=0,001) de médans la série
néerlandaise de Van Santen sur 22 patients (p=0Q.0ODans cette étude, les
hypoparathyroidies définitives est nul (Ocas) mames un traitement large par
thyroidectomie totale associée a un curage. Csrfaiconisent plutdét un geste

chirurgical partiel sur la thyroide afin de diminwette morbidité opératoire .
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L'étude américaine de Cheah et al. (114) includbt durages consécutifs dans
une population adulte atteinte de cancer de lattgrrévele que la morbidité la
plus significative est I'hypoparathyroidie transgéagmécanisme est vasculaire).
Cette complication survient le plus souvent si lgage est associé a une

thyroidectomie totale.

# Lésion du nerf récurrent

Une paralysie récurrentielle temporaire est déadas 5 a 14% des cas
apres thyroidectomie totale (57). De facon perm@netie peut survenir jusqu'a

38% des cas dans les séries étudiées en moyerm&%an

L'incidence de cet effet secondaire chute rapidérdans les mains d'un

chirurgien expérimenté (2%) selon l'expérience dekBet al (78).

La majorité des paralysies récurrentielles sontséountives a une reprise

chirurgicale.

La survenue d'une paralysie laryngée est nulle dette étude. Toute fois

notre effectif est de petite taille.

En ce qui concerne la survenue de cette paralysimmgnente du nerf
récurrent, le facteur prédictif qu'il a été possidlidentifier est la notification
dans le compterendu opératoire d'un envahissemenhedf par la Iésion
tumorale (p=0.00l) (73).

Ceci souligne l'importance d'un bilan ORL préopd@ratqui sera a méme
d'évaluer un dysfonctionnement infra clinique. Efete il permettra d'évaluer
I'intégrité fonctionnelle des cordes vocales avant geste chirurgical, car la

présence d'une paralysie des cordes vocales epgratoire, ou la notion dans
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le compte rendu opératoire d'une tumeur infiltlamerf récurrentiel permet de
faire la part entre la morbidité liée au traitemetmturgical ( les «vraies» lésions
récurrentielles) et les atteintes du nerf récurrditectement liées a la

progression tumorale.

% Claude Bernard Horner

Dans la littérature la survenue d'un syndrome @eidd Bernard Horner est

rare.

Il compligue généralement un curage. lls peuvenmaaifester de facon
transitoire ou permanente. Le taux de survenuerggport aux nombres de

curages effectués est en moyenne de 2% (22,73)57,63
#* Autres
On peut retrouver également dans la littératuréogres rares cas de :

< Paralysie du nerf spinal accessoire et du nerafg0,6%) dans la

série de Newman (63).
<~ Trachéotomie permanente.
< Lésion nécrotique extensive.
< Infection sévere.
<> Pneumothorax post opératoire.
<> Hémorragie grave.

< Fatigue et dépression (5/22), dans la série nélise de Van
Santen et al (73).
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6.2 lrathérapie

¥ Effets secondaires a court terme

Les effets secondaires immédiats et a court tepneésaune dose curative
d'iode 131 sont bien documentés et incluent : rguggmissement, diarrhée,
sialadénite, xérostomie, perte du godt transitetrenyélosuppression (25). lls

sont peu fréquents et toujours réversibles.

¥ Effets secondaires a long terme

<> Fibrose pulmonaire

Chez les patients présentant des métastases putesofe multiplication

des cures d'iode induit un risque de fibrose pubiren

En effet l'atteinte métastatique des poumons es¢rgiement diffuse de

facon micro ou macro nodulaire (25).

Ce risque de fibrose pulmonaire peut étre évitanduactivité d'iode 131
est limitée a environ 37MBqg/kg de poids par curecayn espacement minimum

de six mois entre deux cures (117).

Peu d'auteurs dans la littérature rapportent desnéds relatives a
I'évaluation de la fonction respiratoire pré et tptisérapeutique. L'étude
indienne de Samuel et al. quantifie la fonctionpmedoire avant et apres
traitement des épreuves fonctionnelles respiraqi@/, VEMS) ainsi que le

calcul de la clairance pulmonaire du DTPA techniginé@lé par aérosols (31).
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<> Cancer secondaire

Pour certains auteurs, l'incidence des cancer®mdgsies qui concentrent

I'iode est discréetement augmentée (glandes sasjaressie, intestin) (118).

Il a été identifié que les glandes mammaires nolaeation sont capables
de concentrer l'iode radioactif (25), le risquectarygene du sein est donc
présent chez les jeunes patientes. La dose detioadi@cue au cours d'un
traitement de 280 mCi d'lode 131 est 9 fois plupartante pour les glandes
salivaires que pour les glandes mammaires (597useBé cGray). Pour la
premiere fois en 1994, deux cas de cancers duirseiitu survenus chez des
adolescentes traitées par 1*131 ont été publiésGraen et al. (25) ils sont
apparus 25 et 26 ans apres le traitement initialalait pas d'histoire familiale

de cancer, l'autre avait deux tantes paterneb@edis pour un cancer du sein.

Chez l'adulte traité par lode radioactif, de racas de lymphome des

parotides et de carcinome hépato-cellulaire ontagiportés (119).

Les leucémies aigués ont été diagnostiquées tnédrgguemment apres

traitement par iode radioactif (120).

De nombreuses fois aucun second cancer n'est a(#a68,74,89). Pour
beaucoup d'auteurs le risque d'induction de seamrtter et d'apparition
d'anomalies génétiques est faible (121). Quoidurilsoit, la surveillance des

enfants et adolescents survivants doit étre préeng
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< Infertilité
- Masculine

Une baisse de la fertilité ou une infertilité a @éerite chez les hommes qui

ont recu des traitements a haute dose cumuléeedi®ti122).

Un cas de stérilité par oligospermie est décrigzchn gargon traité par
3,3GBq d'I*131 (29).

Dans I'étude de Pacini (122), un possible affablisent passager de la

fonction germinale testiculaire a été décrit.
- Féminine
L'ira thérapie des jeunes femmes atteintes de calecka thyroide n'a pas

d'effet délétere sur les grossesses ultérieured.(12

Le devenir de leurs grossesses n'est pas altéB), (@8 terme de taux
d'accouchements réussis, de mode d'accouchemeppidie de naissance, de
distribution par sexe, de malformation congénitak® de mortalité
néonatale (74).

Il est recommandé par prudence d'éviter une gresdaspremiere année
suivant la derniére prise d'ira thérapie, afin dangettre la clairance de l'iode et
la stabilisation hormonale (74).

Pour les patientes ou le diagnostic de cancer teytaide est posé durant
le premier trimestre de la grossesse, il est recamad de différer la chirurgie

thyroidienne au second semestre (74).
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6.3 Radiothérapie cervicale externe

La radiothérapie externe expose a une morbidité tyfibrose cervicale et
perte de go(t transitoire.

6.4 Hormonothérapie suppressive

77 L 7

Aucun trouble de la croissance ou de la pubert@&té'alécrit au cours du
suivi dans les séries rapportées. Il n'a pas ét#itdd'effets secondaires
permanents sur le coeur ou le squelette a I'ageeadu

7. Evolution
7.1 Moyens et méthodes du suivi et de la surveillaa

7.1.1 Clinique

Un examen clinique tous les six mois pendant deisx puis une fois par
an est recommandé a la fin du traitement (42).Uid a une double finalité :

x Le dépistage des récidives,
x Latolérance du traitement (hormonal et ira thé&ppi

Cette surveillance sera poursuivie a vie. En effies récidives ont été
décrites jusqu'a plus de 33 ans (58).

7.1.2 Biologique

#% Thyroglobuline et anticorps anti -thyroglobuline

La thyroglobuline (Tg) est une glycoprotéine formd@ns le réticulum
endoplasmique des thyréocytes. Elle correspondeaforme de stockage des
hormones thyroidiennes. Ce marqueur biologiquespstifique des cellules
thyroidiennes. Son taux plasmatique peut étre émisst nul si des anticorps
antithyroglobuline (Ac Anti Tg) interferent avecdesage.

La mesure du taux sérique de la Tg et de ses gmtiapparait dans la

littérature au début des années 80 ou 90 en fandds équipes.
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Dans la détection des récidives, aprés ablation rottignne
(macroscopique par chirurgie et microscopique athérapie) sa sensibilité est
de 97% et sa spécificité de 94% (124).

La sensibilité chute, s'il persiste des résidusissels thyroidiens, ou si la
récidive est de petite taille, isolée au niveawicat ou médiastinal (89). La
spécificité du dosage sérique de la thyroglobuliaes le dépistage des récidives
est évidemment augmentée dans les cas ou une dégtoinie totale a été
réalisée.

La persistance d'un taux élevé d'anticorps antetflpbuline aprés
ablation thyroidienne peut étre utile comme marquiila récidive ou de la
persistance d'un cancer de la thyroide chez legent&t qui ont une
thyroglobuline indétectable. C'est pour cela quedtessage des anticorps
antithyroglobuline est realisé en routine. Actuakmt, sont a I'étude des
marqueurs plasmatiques de biologie moléculaire siprit utile lorsque des
anticorps anti-thyroglobuline ne permettent paswini biologique fiable par la
thyroglobuline. Il s'agit du dosage par amplifioatide 'ARN messager de la
thyroglobuline et de I'ARN messager des récepteturda TSH (125).
Actuellement ces études d'évaluations sont en @ans le suivi et la recherche
de récidives du cancer de la thyroide de I'adalieune étude n'a été effectuée a

notre connaissance dans la population pédiatrique.

La mesure sérigue de la thyroglobuline est seiwsdil classiquement
lorsque la TSH us est supérieure a 30 Ul/ml. Chyeothyroidie peut étre
obtenue de deux fagons:
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- I'arrét du Lévothyrox* 4 semaines, avant la mesie la thyroglobuline.
Une étude montre qu'un arrét du Lévothyrox 17 jawant le dosage permet

d'obtenir une défreination suffisante (120);

- ou bien, par l'injection de Thyrogen* (TSH hun&irecombinante) qui
reproduit le méme effet de stimulation des cellulegroidiennes dans des

conditions plus confortables.
% Surveillance du freinage hormonal

Le dosage plasmatique de la TSH us, de la frat¢ittoa de la T3 et de la
T4 est recommandé de facon mensuelle la premienéeampuis de facon

bisannuelle lorsque le traitement est équilibre.

7.1.3 Morphofonctionnel

L'échographie a une plus grande sensibilité etifpiéE que I'examen

clinique dans la détection des recidives localegésafnyroidectomie (97).

La scintigraphie a dose traceuse a une sensitdite5% dans le diagnostic

des récidives, elle n'est pas utilisée a titreésygatique.

Le bilan de suivi peut étre complété par une imagédbM ou IRM en

fonction des suspicions de récidives, notammengdaglions médiastinaux.
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La tomographie par émission de positons

La TEP-FDG couplée a un examen tomodensitométegtiendiquée lors
du suivi des cancers de la thyroide, dans le caelda recherche de récidives.
Elle permet de détecter les récidives locales dalistance dans plusieurs

situations :

- Le cas le plus freguemment rencontré est Il'é@vadu taux de
thyroglobuline plasmatique associée simultanémenturée cartographie
thérapeutiqgue a l'iode 131 négative. Sa sensillitalétection serait alors de
75% dans |'étude rapportée par Tatsch et al. ({i26)le stade de la tumeur est

avanceé plus la sensibilité de cet examen est élevé

- Lorsqu'il existe une suspicion de récidive clirdggou morphologique et
gue le dosage de la thyroglobuline est bas. Fackesatumeurs de faible
différentiation (rare chez le jeune) la sensibitie¢détection de récidive est bien

supérieure en TEP comparativement a la scintigeapdrips entier a l'iode.

Un phénomene dit de « flip-flop » a été décrisignifie une alternance de
fixation entre I'émetteur de positons et l'iodesgtait la traduction de tumeurs a

croissance lente.

En pratique, il est conseillé d'espacer au moindedex mois I'examen au
FDG de la premiéere prise d'lode thérapeutique. fi#t des faux positifs du
FDG résultant des reliquats post thérapeutiquesfemuemment décrits durant
cette période (127). Les résultats faussementifsodé la fixation du FDG sont
classiguement : une fixation au niveau des glasadigsaires, des amygdales,

des muscles et du thymus.
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D'autres émetteurs de positons sont en cours dati@l. L'équipe
allemande de Freudenberg et al. rapportent I'intkréPET/TDM a I'lode 124.
Cet isotope a une demi-vie de 4.2 jours. L'examsinréalisé 24 h apres
I'ingestion d'une capsule de 100 MBq. Il permetiédectabilité de 97% des
lésions en terme de stadification initiale et dmlsation des rechutes, avec une

dosimétrie plus faible que celle des doses thétapss d'iode 131 (128).
7.2 Récidives et maladie persistante

Le taux de récidive dans la littérature est de 20%46moyenne et varie de
35% a 50% (20,58,70).

Dans cette étude le taux de récidive aprés un sooyen de deux ans
semble plus bas que le taux moyen rapporté dditelature (0% vs 20%). Ce
taux de récidives compte jusqu'a 45% dans certagée®es. La difficulté
rencontrée dans la littérature et dans cette éastliede définir nettement la
frontiere entre la survenue d'une récidive et unaladie persistante
insuffisamment traitée initialement. Le taux dertdgjobuline et sa valeur seuil
pose des difficultés. Généralement, il est admis lgg patients en rémission
complete ont un taux de thyroglobuline inférieurel @gale a deux
nanogrammes/ml. Quoiqu'il en soit, pour certains t@&x de thyroglobuline a
huit nano grammes/ml ont été assimilé a des patigoéris. De plus ce

marqueur n'est utilisé que depuis les années &0 @m fonction des équipes.

Antérieurement a l'utilisation de ce dosage, laisusans récidive pouvait
étre surestimée dans les résultats rapportés dditetature. En effet au cours
de la surveillance des cancers différencié de\Jeoitle la récidive serait alors

passée inapercue.
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Dans cette étude, les données sont limitées padidponibilité de la
thyroglobuline chez tous les patients. Pour cdia i@h pas été étudiée en tant

gue marqueur de la récidive.

De fagon consensuelle dans la littérature un aé@liaimum de quatre mois
entre le traitement initial et la survenue d'unveau signe de la maladie qu'il
soit clinique, scintigraphique, échographique, dieglique ou biologique est
considéré comme récidive. Nous avons donc opté gounéme délai de quatre

mois définissant une récidive.

Il est possible que le risque de récidive soitérélila durée du suivi. En
effet des rechutes tardives (plusieurs décennigg)d&crites. Dans les séries qui
ont bénéficié d'un suivi moyen de 20 ans le tauxédalive est aux alentours de
30% (48;65;41 ;54). Par contre dans les études @uivie est de 10 ans en
moyenne,le taux de récidive est aux alentours ée (L6 ;29;43;57;89).

Cependant des études a durée de suivi court rembudes taux de
récidives supérieurs a 30% (42). Ceci suggere daetrds facteurs soient

impliqués dans le risque de récidive.

Dans cette étude on note pas de survenu des Egidieci peut étre du en
fait a la bonne indication d’un large traitementiah ; ou tout simplement au

recul qui reste comme méme assez faible.

Dans la littérature on retrouve des délais médamsurvenu de récidive
locale de un an et quatre mois et de récidivetarie de deux et un mois (0,5 a

quatorze ans).

L'incidence du taux de récidive varie de 5 a 25%nguun lobe entier est
préserveé et survient 2% ou moins apres une thyetiidee subtotale (88). Dans
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I'étude de Buckwalter et al (88), le taux de rémdides patients traités
radicalement (maladie étendue) est plus faible &6 1/23) que celui de la
population traitée par une simple lobectomie avecsans curage (11% soit
3/27).

La supériorité de la chirurgie totale par rappola &hirurgie partielle est
prouvée quand on envisage la survie a trés lomgeteka survie sans maladie
est significativement augmentée dans le cas d'bhyeitlectomie totale par

comparaison avec une chirurgie moins radicale;

Selon les travaux de Savoie portant sur 1000 axjukts survies a 20 ans
apres chirurgies radicales et incompléte sont &odit superposables; mais
passé ce cap, les courbes se séparent d'une f@somette aprés un suivie
supérieur a 20 ans. La courbe de survie des patgaint bénéficié du protocole

maximaliste rejoint celle d'une population témoin.

7.2.1 Localisation

% Locorégionales

Jusqu'a 20% des patients atteints de cancer dgriside développent des

récidives locorégionales (129).

Les récidives cervicales représentent des entliegjues difféerentes : il
peut s'agir de rechute dans le lit chirurgical diigien ou plus fréquemment

d'adénopathies cervicales.

D'apres I'étude de Mazzaferri (7), 8% des récidil@msales, peuvent

engendrer le déces de ces patients.

% A DISTANCE : site, fréequence et délai d'apparition
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< Métastases pulmonaires

Les métastases pulmonaires sont le site de lottahsaecondaire le plus

freguemment retrouvée chez I'enfant et I'adolescent

Elles apparaissent plus frequemment chez les psten ont des Iésions
thyroidiennes étendues (tumeurs extra capsulagesahissement isthmique,
tumeurs bilatérales) (58). Elles peuvent apparakrenoins de 1 an jusqu'a 25

ans apres le traitement initial.
< Autres

On retrouve dans la littérature de rares cas deastates autres que
pulmonaires. Quelques rares cas de métastasessesssoant retrouves (58).
Deux cas de métastases cérébrales sont décritslalagsie de Schlumberger

(58), ces deux enfants avaient déja été traités geaimétastases pulmonaires.

7.2.2 Diagnostic et traitement

# Détection Des Rechutes Et Maladie Persistante

La recherche d'une maladie persistante inclut lalisation d'une
scintigraphie corps entier 3 a 5 jours aprés l'adstration d'une dose

thérapeutique d' 131*1.

L'existence d'un foyer hyperfixant en dehors duthyroidien, dans la
région des aires ganglionnaires cervicales ou th&s les champs pulmonaires

est liée a une propagation métastatique et deittéditée.

La palpation cervicale des aires ganglionnairest ipas assez sensible, de
ce fait les adénopathies métastatiques sont le sbusent découvertes sur

I'échographie de contrdle et le diagnostic pewt ptisé grace a la cytoponction
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biopsie a l'aiguille fine avec mesure du taux dedblobuline dans le liquide de
ringage.
La découverte d'une adénopathie métastatique dao@ner a un bilan

d'extension complet et a un traitement.

Il faut alors administrer 1'l1131 a dose thérapeugjcpuivie 3 a 5 jours apres
d'un balayage corps entier, qui localisera les lijamgy envahis et permettra la

recherche de métastases a distance.
# Traitement

Le traitement des rechutes locorégionales (le pfusguemment
ganglionnaires) ou d'une maladie persistante débutparalléle de son bilan

d'extension avec I'administration d'une cure d'iadkoactif.

Dans un second temps, un geste chirurgical peetgéiidé par une sonde

de détection peropératoire.

L'extension du geste chirurgical dépendra de Fesibm de la maladie

récurrente et du protocole opératoire réaliséderta chirurgie premiére.

Avec cette pratigue l'exérése complete des foye¥splasiques sera

obtenue dans plus de 90% des cas (130).

La lenteur d'évolution et l'efficacité du traiterhates récidives plaident
pour une attitude chirurgicale limitée. Mais unprige chirurgicale expose a un

risque plus important de paralysies récurrenti€b@s;54).

Les autres pensent qu'une thyroidectomie totaleemamd’excellents

résultats avec un taux tres bas de complicatiadik) (1

86



Le taux de récidive a chuté ces derniéres décenbass I'étude de Chow
(74), depuis 1986 ce taux de rechute locorégioestipasse de 38% a 3%, et de

17 a 0% en ce qui concerne les métastases a distanc

Dans 90% des cas elles surviennent dans les 84gveemois suivant le

traitement (67).

Dans I'étude de La Quaglia et al (65) les 35 ree&l(35%) apparues sont
survenues entre la premiere et la sixieme annéardule traitement initial.

L'intervalle médian de survenu des récidives étaler2.5 ans.

L'étude de Harness (53) de 1971 a 1990 (n=33) rappapparition de 8
récidives locales et 2 récidives a distance dandéla médian de 15 et 16 .5
mois respectivement. On sait que des récidivesviesdont possibles chez ces

jeunes patients.
Elles sont observées jusqu'a 33 ans apres lemeitieinitial (58).

La notion de marges d'exérese chirurgicales saimss que l'absence de
maladie résiduelle dans le cou semblent étre aisuiss pronostiques important
pouvant guider la prise en charge de ce cancer. Qa&®ns sont
malheureusement trés peu disponibles dans les denméraites des séries

rapportées dans la littérature ainsi que dans éaitte.

L'étude américaine de Welch Dinauer et al.(56) gudrtsur trente sept
carcinomes papillaires confinés a la thyroide nmeoqgtre la survie sans récidive
est significativement plus élevée quand le trait@maitial comprend une

thyroidectomie totale ou subtotale comparativeraamte lobectomie.
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Bien que le risque de dédifférenciation sembleldattans la population
pédiatrique, il reste quand méme présent et dayhs dans une attitude

conservatrice.

De plus la thyroidectomie totale permet ['utilieatid'une irradiation
métabolique interne qui facilite le contréle duvstniologique par la mesure du
taux sérique de thyroglobuline. En effet la sigmfion d'une élévation de ce
marqueur au cours du suivi est alors plus spédfidune récidive ou d'une

maladie persistante.
8. Pronostic

8.1 Taux de mortalité

Malgré un stade plus avancé et un fort taux de stetas a distance au
diagnostic (jusqu'a 25%), le taux de mortalitéest. Dans certaines séries de
méme que dans cette étude il est nul (29,42,6 5EAMB9).

La mort liée au cancer peut survenir 2 ou 3 déesnfvoir 50-70ans) apres
la pose du diagnostic initial, malgré I'obtentianld disparition des métastases

apres plusieurs cures d'lode*. Un long suivi estcduecessaire.
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Le déces survient plus rapidement en I'absenceadenent : dans la série
de Bruyere et al. (22) un patient porteur de masaest pulmonaires au diagnostic
est décédé 8 mois apres le diagnostic dans le dadreefus thérapeutique de la

famille.

La mortalité spécifique globale des enfants atsedie cancer différencié de
la thyroide, retrouvée dans la littérature estriatére a 5%. Il n'est pas précisé
dans ces articles si la mortalité survient apreglnége ou bien aprés I'évolution

de la maladie persistante.

La mortalité secondaire aux complications possibl@mreliée aux
traitements est prise en compte dans la mortdiiéate. Elle inclut la nécrose
trachéale (patient opéré et traité par radio théregterne), des cas de sarcomes
cervicaux (post radiothérapie externe et IRA), ohegadies pulmonaires (apres
IRA) et des cancers du sein (aprés IRA).

8.2 Survie a 10 ans

Le taux de survie a dix ans rapporté dans lI'ensemblla littérature est
excellent et se situe entre 93 et 100% (16,63,72).

8.3 Survie a 20 ans

Dans les études ou le suivie est suffisamment llentigux de survie a vingt
ans est également excellent et se situe entre 90 180%
(67,73,58,52,55,56,78,70,68).
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8.4 : Survie sans maladie

Jarzab et al. (69) en 2000 rapportent un taux deessans maladie de 80%

a5 ans et de 61 % a 10 ans sur une étude indQamatients.

L'étude de Newman (63) rapporte un taux de sues progression a 10
ans de 67%.

Dans la littérature, l'estimation de la survie samadie a 5 ans est de
100% (69) a 10 ans il est inférieur a 70% (63;69).

8.5 : Facteurs pronostiques
#* Sexe

Les métastases a distance au diagnostic sont phgsieintes chez les
garcons (67).

L'analyse menée par Jarzab et al. (65) en 200008upatients ne retrouve
pas de différence significative entre les deux sede taux de survie sans

progression.
% Age au diagnostic

Le jeune age au diagnostic est associé a des carem papillaires plus

agressifs (58) :
< Grande taille tumorale,
< Invasion extra thyroidienne,
< Multifocalité,

<~ Envahissement ganglionnaire et métastases pulnesn@r).
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Plus I'age est jeune, plus le risque de récidivgmmd (50). Alessandri et
al.(70) ont étudié une série de 38 enfants, ettiitm le jeune age au
diagnostic (10 ans et moins) comme déterminantumajdu risque de récidive
des cancers de la thyroide de I'enfant, de méme l@#ande de Massimo (42) ou
la rechute est de 60% chez les < 7ans alors qe'sllde 27% chez les 7 ans et

plus. Cette derniere étude porte sur 20 enfants.

Le taux de récidive des moins de 10 ans est supé&ieelui des enfants
plus agés, le taux de mortalité spécifique estedgaht significativement plus
élevé, le déces peut survenir a I'age adulte. Newetaal. (63) ont mis en
évidence un taux de survie sans progression plaschaz les patients plus

jeunes.

Par contre, chez les enfants plus agés et lessadoies, I'extension initiale
de la maladie et le devenir sont similaires a cehbsgervés chez les jeunes
adultes (48,49,17,65-30,58,52,63,91,104).

% Stade

L'invasion tumorale localement avancée est corraléa taux de récidive
élevee (42%) (58).

L'extension loco-régionale de la maladie est l¢éel@rcqui influence le plus

la survenue de métastases.

La présence de métastases a distance (stade Il BNM)agnostic est un

facteur associé a une élévation du risque de k&cldcale ou a distance (67).
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Powers et al. ont étudié sur 48 patients la vajgédictive du score
MACIS (métastase a distance, age, « completnessti@s », invasion locale et
taille tumorale). Cette étude met en évidence ufférence significative des
scores entre le groupe avec des carcinomes pegsllagressifs (n=11) ou le
score MACIS est égal a 5.2 + 1.3 comparé a 3.744dans le groupe avec une
maladie indolente (n=37).

% Facteurs pronostiques de la population métastatique

Certains auteurs ont individualisé des facteursngsbques de la
population métastatique. lls prennent en comptge l&u diagnostic, I'extension
des métastases a distance, la fixation de l'i@ies laspects radiologiques, et le
type histologique (74).

% Extension du traitement chirurgical

Malgré les traitements complémentaires, les reshsiieviennent cing fois
plus fréquemment chez les patients qui ont bémefidilune exérése
macroscopiquement incompléete, que la populatioiiégaavec une excision
compléete de tous tissus néoplasiques. Les troiggydas patients qui ont une
chirurgie limitée de la thyroide présente une igeidthyroidienne. Une
lobectomie extra capsulaire associé a une isthmmeetalevrait étre réalisée
systématiquement devant une Iésion unilatéralejnet thyroidectomie totale
chez les patients présentant un cancer bilatéral.

Dans I'étude de Welch Dinauer et al. (67), lesdiées observées dans le
groupe de thyroidectomies totales sont de 19/60 32%0, alors qu'elles
surviennent 6 fois dans le groupe des 14 patieait®s par lobectomie plus ou
moins associée a une isthmectomie (43%). Newmang@8is en évidence un
taux de survie sans progression plus bas chezalesnfs qui présentaient une
maladie résiduelle cervicale apres la chirurgiedfdienne .
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#* Anatomopathologique
< Histologique

Les cancers de la thyroide chez les enfants sam différenciés et
évoluent rarement vers le phénomeéne de dédiffaataci Ceci leur donne une
meilleure chance de traitement et de contrdle dediadie (29).

< Taille tumorale

Dans I'étude de Welch Dinauer (67) sur cent soexdit patients, la taille
tumorale au diagnostic est significativement plugportante chez les patients
qui se sont révélés étre métastatiques a distamadiagnostic, que dans les

groupes avec métastases locales ou sans métastases.

Il a également été montré que des tumeurs de téllben sont associées a

un risque plus grand de survenues de rechutesfooala distances.
< Type histologique

Pour de nombreux auteurs, les deux variantes bgtples papillaire et
folliculaire ont des taux de survie sans récidivailaire (67,90). En contraste,
Chow et al. (74) retrouvent un taux de récidive ésigur des carcinomes
papillaires comparativement aux carcinomes folagels (24.5% contre 9.5%

respectivement).

Egalement, pour Farahati les carcinomes follicakisemblent moins
agressifs que les papillaires (30). Dans I'étud&al®alski, la survie a dix ans
est meilleure pour les carcinomes folliculaires dee papillaires (100% vs
93%)).
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# Multifocalité

Des analyses multivariées ont montré qu'une malauikifocale est un
facteur prédictif majeur de récidive des carcinopegillaires des enfants et des

jeunes adultes.

Dans I'étude de Welch Dinauer et al. (67) (n=1¥@,été montré que les
patients atteints de carcinomes papillaires (n=18&) présentaient plus
frequemment avec des métastases locales (h=52)dmtiaaace (n=8) lorsque la

tumeur était multifocale (n=42) .

Dans cette méme étude, I'analyse univariée de ligfocalité révele qu'elle
est un facteur associé a un taux plus élevé deiteshocales ou a distance ; ce

qui correspond dans une analyse régressive a teufaignificatif de récidive .
% Biologie moléculaire et réponse immune
<> ADN non diploide

Des études récentes suggerent d'utiliser le conteddM des cellules
thyroidiennes néoplasiques afin d'obtenir des mé&iions pronostiques

supplémentaires, comme cela a été réalisé chezlgtes.

Il n'a pas été mis en évidence de corrélation detxeension de la maladie

au diagnostic ou le devenir et la présence d'ADd&uploide (85).
<> Oncogéenes/protooncogenes

Les données de la littérature sont contradictoPesir certains, les tumeurs
avec un réarrangement de l'oncogene RET ont undispasition pour

I'envahissement ganglionnaire au diagnostic (70).
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En contraste, Fenton et al. démontrent que la pcésae cette mutation n'a
pas de corrélation avec l'extension de la maladidiagnostic ou du devenir a

court terme chez les enfants et adolescents.

Certaines études révelent une predominance duanggment PTC-1 chez
I'enfant; chez l'adulte cette forme est courantepeait étre associée a une
évolution agressive. La présence et la significatle cette mutation est moins

bien connue chez I'enfant
<> Réponse immune

La réponse immune est importante dans la préverdam récidives et
I'apparition de métastases et donc la survie a tenge. Ceci est basé sur

plusieurs observations :

1) Les patients porteurs d'une thyroidite auto-imenet un carcinome

papillaire ont un taux de survie sans récidive atm

2) Les adultes porteurs d'un carcinome papillaired'ane infiltration

lymphocytaire ont:
x Un stade moins avancé au diagnostic,
% Un risque de récidive diminué,

x Et plus les lymphocytes proliférants sont nombreugjlleur est le

pronostic.

3) Les enfants et les adolescents porteurs dencanel papillaire ont un

pronostic meilleur que les adultes et ils contienipéus de lymphocytes.
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Le type de lymphocytes impliqués dans la réponsaune, les facteurs qui
attirent les lymphocytes et induisent leurs prodéfions et le mécanisme par

lequel la prolifération lymphocytaire affecte lencar thyroidien sont inconnus.

<> Leukocyte common antigene « LCA » ou lymphocy&Esoaiés aux
tumeurs et k167 ou le marqueur de la prolifératyomphocytaire

L'infiltration tumorale par des lymphocytes profdéts (qui exprime le

Ki67) serait associée a une augmentation du tasudee sans récidive.

L'étude de Gupta et al. (132) pose I'hypothéselguéponse immune la
plus intense serait associée a la prolifératiorcate lymphocytes associés aux
tumeurs. lls ont donc testé en immunohistochimis skections histologiques
adjacentes a la tumeur. Les lymphocytes associéstameur sont les LCA
(Leukocyte Common Ag), les cellules proliférantegpreament le Ki-67 (Ag

nucléaire des cellules proliférantes).

Dans cette étude, la majorité des carcinomes papsl (65%) et des
carcinomes folliculaires (75%) contiennent des LQA&ur présence en grand
nombre est plus importante que dans les IésiongiEnnon auto-immunes. Le
taux de survie sans maladie est significativemérd glevé chez les papillaires
qui ont a la fois I'expression des LCA et le pluangl nombre de cellules

exprimant le Ki67.

L'expression des LCA en plus grand nombre est réne® dans les tissus

de thyroidite auto-immune.

Les facteurs qui contrblent cette infiltration Iyhgeytaire et sa

prolifération sont encore mal connus a I'heureeletu
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< B7-2 antigéne

Il est corrélé a une augmentation du risque dalirézi En effet quand le
B7- 2Ag se lie aux récepteurs CTLA-4 des lymphaosyie il supprime leurs

croissances.

Dans I'étude de Fenton/312, les récidives sontesuies exclusivement

dans les tumeurs qui expriment le B7-2 Ag.

lls concluent qu'une intense expression du B7-2isgrdie la probabilité

de rémission.
< Symporteur d'iodure de sodium « NIS »

L'expression du NIS par le tissu tumoral seraifaateur de bon pronostic ;

en effet, il est associé a un risque plus faibleédalive.

Les 4 récidives observées par Patel et al. (80)rsaisérie de 32 cancers de
la thyroide de moins de 21 ans, sont survenues ldagsoupe ou le NIS est
indétectable. Le délai écoulé entre la récidivelesttraitement initial est
16.5 £ mois. De méme dans cette étude les quatiien{sa métastatiques
n‘exprimaient pas le NIS. L'expression du NIS est indicateur de la

différentiation.

Patel et al. (80) suggerent que les carcinomesli@iegs métastatiques

aient acquis un faible niveau de différentiation.

La dose d'iode cumulée nécessaire a l'obtentiaomed’@mission chez les
carcinomes papillaires NIS- est deux fois plus irngoite que dans un groupe

similaire (age, extension de la maladie) ou I'eggian du NIS est inconnue.
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Cette différence est plus significative lorsquetscomparés des patients

avec une maladie confinée a la thyroide.
< Hépatocyte growth factor/scatter factor

L'expression de I' «Hepatocyte Growth Factor » isara facteur de
mauvais pronostique. Chez les enfants et adolescRaimirez et al. montrent
que les carcinomes papillaires qui sur-exprimenétepteur et 'HGF/SF sont

des formes agressives et ont un taux de surviersalaglie diminué (p=0.03).

Pour les carcinomes folliculaires, I'expressiornrétepteur est directement
lite a la taille de la tumeur. Le récepteur esexutimé dans les tumeurs de
grande taille (p=0.027).

Ces résultats sont controversés dans la littérafimeésumant ces facteurs
pronostiques ; Il existe un paradoxe biologique: haute fréguence de
I'envahissement ganglionnaire et des meétastasastanck est corrélée a un
excellent taux de survie a long terme (>90%). Gaajgere que les facteurs

biologiques plus que les facteurs thérapeutiqueas ain effet sur le devenir.

Le délai entre les symptomes initiaux et le diagnon'est pas
significativement différent chez les patients aetsans métastases a distance
au diagnostic. Il est possible que ce soit le catepeent tumoral et/ou la
susceptibilité de I'néte qui joue un réle clef ddagtension de la maladie a la

présentation.

Des progres vont probablement dépendre de la dédeudes événements

cellulaires qui résultent du développement desimamees papillaires.

98



La possibilité que des altérations des oncogendhilaies soient
impliguées dans la pathogeneése des cancers diféserde la thyroide
représente une zone d'investigation importantepqut apporter des clefs dans

la pathogenese des cancers thyroidiens chez lteaifalh).

Il est possible que le cancer thyroidien puisser@me induire une réponse

immune.

Ceci est basé sur I'étude de Gupta (132) qui retrane survie sans
maladie significativement plus élevée chez les epadi atteint de cancer
papillaire de la thyroide qui expriment a la faes ILCA «leukocyte common

antigene» et le plus grand nombre de cellules Kp&D.01).

Paradoxalement dans cette étude, le groupe avpludefort nombre de
cellules Ki67+, a également le plus fort pourceatdg tumeurs multifocales.
Les carcinomes papillaires multifocaux ont en tlean pourcentage plus élevé

de récidiver.

Le risque de récidive aurait da étre plus grandcet plus faible chez les

carcinomes papillaires pédiatriques avec fort @eixellules Ki67+.

Les carcinomes papillaires dans I'enfance et ksmd@ince ont un pronostic
plus favorable surtout quand de nombreux lymphacgteliférants associés a la

tumeur sont présents.

Ceci suggere que la réponse immune soit tres imp@dans la prévention
des métastases et des récidives, mais le typargenbcytes impliqués n'est pas

encore bien connu.
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Une hypothese est que l'infiltration lymphocytairduirait des symptémes
qui améneraient plus rapidement a une interventiesponsable alors d'un

diagnostic et d'une prise en charge plus précoce.

La réponse immune contre les carcinomes papill@sesliverse et pourrait
impliquer I'expansion clonale d'une population teacde lymphocytes, ainsi
que l'un ou l'autre des recrutements ou génératmoiymphocytes qui ont un
effet sur la médiation cellulaire (CD4+ et CD8+t)sar la médiation humorale
de l'immunité (CD19+).

Dans I'étude de Zhang et al. sur les cancers o&épithéliaux, 55% sont
infiltrés de lymphocytes T, ils répondent mieuxteaitement et augmentent le

taux de survie a 5 ans (38 vs 5%).

L'expression de |' « Hepatocyte Growth Factor/ t8cafFactor» par la
tumeur serait un facteur de mauvais pronostique. fésultats de I'étude de
Ramirez et al. sont similaires au travail de Trovet al (133), portant sur les
carcinomes papillaires des adultes: les patientexpomant le récepteur et

I'HGF/SF sont plus agressif et avec un plus fegque de métastases.

L'étude de Di Renzo (82) en western blot est qtaive (le récepteur est
exprimé ou pas), alors que I'étude de Ramirez enumohistochimie est semi

quantitative, en fonction de l'intensité de I'exgsien du récepteur.

En ce qui concerne les carcinomes folliculairexyv@ito et al. (133) ne
retrouvent pas l'expression du récepteur du HGRIBEz aucun des cing
carcinomes folliculaires adultes qu'il a étudié,ignias'agit d'un petit effectif

intéressant une population adulte.

9. Comparaison aux adultes
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La différence de pronostic a long terme entre é&sinomes papillaires des

adultes et des enfants a été clairement démorit@ge (

La population pédiatrique qui se présente avecrdasdies localement
avancées et des métastases pulmonaires ( T1 - ™ Ndtade Il ) a une survie

plus longue que les adultes a des stades équisdlEsit

En dehors de I'age supérieur a 45 ans des faateursauvais pronostiques
ont été individualisés incluant le type histologdwlliculaire, I'extension extra
thyroidienne et I'envahissement ganglionnaire (E8% facteurs associés a un
fort taux de mortalité spécifique chez l'adulte tsaaille tumorale importante,
tumeur de haut grade, présence d'’ADN aneuploidegh&ssement local des

tissus mous, résection tumorale incomplete (78).

Le taux de survie globale a 10 ans dans la populadulte varie de 80 a
95% tout stade confondu (28). La mortalité spéadig'échelonne de 5 a 25%
(48;23).

Les patients de plus de 40 ans avec métastasetaaad au diagnostic ont

un taux de survie proche de 40% a 5 ans, qui éh@t% a 10 ans.

Les rechutes locales et a distances surviennehtadd5% des cas et 10 a

15% des cas respectivement.

Les différences entre la population adulte et lesneide 21 ans sont bien
plus dramatiques aprés une récidive. La survieaioh 10 ans des carcinomes
papillaires récidivant chez les adultes est de H8pet la survie a 10 ans apres
la survenue de métastases osseuses est seulemedB%dela mortalité

spécifique apres récidive est de 4% chez I'enfantre 27% chez I'adulte et le
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taux de rémission aprées récidive de 93% contreesmiit 52% respectivement

dans la jeune population et chez les adultes #165;

En ce qui concerne la morbidité du traitement chioal, (paralysie
définitive du récurrent et hypoparathyroidie) leauxt rencontrés sont
respectivement plus bas dans les cohortes d'adylieshez les moins de 21
ans: de 1.3 a 13% contre 0 a 27% (73).

Des hypothéses sont émises afin d'expliquer ceiféérahce de

comportement tumoral chez des hétes différents.

Tout d'abord, la progression des lésions tumodddsien a peu différencié
qui survient dans la population adulte est un factpi peut contribuer a une
survie moins bonne comparativement a la populdgée de moins de 21 ans
(88). Des études autopsiques réalisées sur dewsdificédés de cancers bien
différenciés suggérent qu'une progression verséldifférenciation survienne
dans 10 % de ces tumeurs. Ce phénomeéne a été ®lmemeporté bien plus

rarement chez les moins de 21 ans (88).

De plus il a été observé gque la croissance desnedhyroidiennes des
jeunes patients est plus active comparativemerglla de leurs homologues
adultes. Elle est principalement déterminée pdrSHl. Il est alors suggéré que
la TSH joue un role de facteur promoteur essewtielz ces jeunes patients.
Ainsi le freinage de la TSH peut contribuer a unller taux de survie dans

cette population.
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D'un point de vu génétique, des différences ontrapportées dans la

littérature:

x La mutation RET/PTC est retrouvée bien plus fréquent chez les
enfants (dans les tumeurs radio induites ou spguad) que chez les
adultes, respectivement 70% et 5 a 40%.

x La présence d'’ADN non diploide qui est un factear mdauvais

pronostique est plus fréquente chez I'adulte (48).

x La mutation oncogene RAS est moins fréquente desicdrcinomes

papillaires de I'enfance que dans les carcinomeidigiees de I'adulte.

Dans la population adulte, des études ont monteél@uisque de recidive
est directement relié a la classe de la maladidyant les patients qui ont une
maladie confinée a la glande thyroide (classe ek qui ont une extension
aux ganglions cervicaux (classe Il). Il est ditkale démontrer une telle relation
entre le stade de la maladie et le risque de réeichiez les moins de 21 ans, du
fait probablement du petit nombre de patients delmzque série et de la

difficulté de stadification des patients issusutiés anciennes.
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Conclusion
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VI. CONCLUSION

Le cancer différencié de la thyroide chez I'enfanin pronostic excellent
quelque soit le stade. Le traitement qui a étéctfiemajoritairement dans cette
étude associe une thyroidectomie totale avec aimmim un curage central puis
est complété par une ira thérapie dans quelqueRs&tsospectivement, cette
séquence thérapeutique raméne un taux excellensudge sans récidive
comparativement aux données de la littérature.eCsgtguence thérapeutique
réalisée par un chirurgien entrainé semble donorégples meilleures chances
a ces patients, dans l'attente de facteurs propestibiologiques fiables qui
permettront peut étre une désescalade thérapeymuesertains.
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Résumes
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RESUME

These n° : 10 cancer différencié de la thyroide ¢tleafant
Auteur Mlle ENNAKR Imane
Mots clés : cancer-thyroide-différencié-enfant

Le cancer différencié de la thyroide est une maladre chez l'enfant et

I'adolescent, le plus souvent de type histologjppygllaire.

Les caractéristiques et le stade tumoral sont géeréent plus avancés au
diagnostic que dans la population adulte (extensextra thyroidienne,
multifocalité, envahissement ganglionnaire et niéases pulmonaires). Le
pronostic a long terme est excellent (faible madgglLe traitement standard est
controversé. Le coeur du probleme est la balantte Enrisque de récidives (20
a 40%) suite a un traitement chirurgical partiecelui de voir apparaitre des
complications thérapeutiques a type "d'hypoparaidie et de paralysie
récurrentielle (10-15%) apres un geste incluantthgeoidectomie totale et un

curage.

Ce travail s'appuie sur deux parties. La revueadbttérature des séries
publiées de plus de dix patients et cette expésiedtrospective au service de
chirurgie infantile a I'h6pital d’enfant de rabat @ patients.

La thyroidectomie totale avec au minimum un curdgecompartiment
central complété par une ira thérapie est le tregte le plus efficace. Le taux de

complications est faible entre les mains d'un cgiam expérimenté.
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ABSTRACT

Thesis n°10 differentiated thyroid carcinoma inlathi
Author : ENNAKR Imane
Key words: cancer-thyroid-differentiated- child

Thyroid carcinoma in childhood has a low incident® most common is

the papillary thyroid carcinoma. The treatmentii contra versed.

Tumoral staging is advanced, compares to adulteergat (multifocal

disease, pulmonary metastases, tumor charactsyilstioph node metastasis).
The thyroid carcinoma has a good prognosis withwarhortality rate.

The optimal treatment for children and adolescents papillary thyroid

carcinoma is still debated.

However such agressive treatment is associated amitncreased risk of
surgical complications including hypocalcemia amindhage to the recurrent
laryngeal nerve (10-15%). A less agressive treatnseassociated with a higher

risk of recurrence (20-40%).
Our work is a retrospective study about 7 patigetsted in our service.

Treatment consested of a total thyroidectomy withdh node dissections
out and | 131 after initial surgery were realised.

Surgery complications are lower for surgeons witbrgy experience.
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» 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.
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nobles traditions de la profession médicale.
» Les médecins seront mes freéres.
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mon patient.
» Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés [a conception.
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