—©0p 0g  ©p 09  ©Op  Op  ©p 09  ©Op  Op  ©Op  ©0p  O0p 0o

REPUBLIQUE DU BENIN

*khkkk

UNIVERSITE D’ABOMEY-CALAVI

*khkkhkkkkkkkikkikkk

FACULTE DES SCIENCES DE LA SANTE

*kkkk

UNITE DE FORMATION ET DE RECHERCHE EN MEDECINE

k,khkkkkkkkikkikkkkkkikkikkikkkk

Année : 2019 - 2020 N° thése : 2312

ASPECTS EPIDEMIOLOGIQUES, DIAGNOSTIQUES,
THERAPEUTIQUES ET PRONOSTIQUES DES

SARCOMES A COTONOU

THESE

Présentée et soutenue publiquement pour obtenir le grade de

DOCTEUR EN MEDECINE
DIPLOME D’ETAT

Par :

Myrethe Olouwafemi ADANZOUNNON
Née le 30 Juillet 1996 a Cotonou (République du Bénin)

DIRECTEUR DE THESE PRESIDENT DU JURY

MCA Gaspard Dansou GBESSI Pr Fabien HOUNGBE
CO-DIRECTEURS DE THESE MEMBRES DU JURY

MA Freddy Houehanou R. GNANGNON Pr Soumaila MADOUGOU
MA Segla Pascal Eric CHIGBLO MCA Gaspard Dansou GBESSI
MA Falilatou SEIDOU



REPUBLI?!{EPU BENIN

UNIVERSITE D’ABOMEY-CALAVI

FACULTE DES SCIENCES DE LA SANTE
e o o o ok

UNIVERSITE D’ABOMEY-CALAVI FACULTE DES SCIENCES DE LA SANTE

LISTE DU PERSONNEL ENSEIGNANT

DOYEN : Professeur MEHINTO Delphin K.

VICE-DOYEN U.F.R Médecine : Professeur ZOUMENOU Eugéne

VICE-DOYEN U.F.R Pharmacie : Maitre de Conférences Agrégé YEMOA Loconon Y. Achille
VICE-DOYENNE/ECOLES : Professeur EZIN-HOUNGBE Josiane

Année : 2018-2019 (version octobre 2019)



[2]

PROFESSEURS TITULAIRES
1. DPHOUNGBE Fabien suemumssesmsinsissispmscusesss Médecine Interne
2. DrEZIN-HOUNGBE JOSI@NE .ccoveceeerunreserrnrcrcsmsassasnans Psychiatrie Adulte
3. DrHOUINATO Dismand Stéphan ......cueimeanen Neurologie

4. Dr ADJIBABI WaSSi cccuuiuicirncnaeinennersnsansacsennesssssssenssane
5. Dr. KINDE GAZARD Dorothée Akoko .......ccevremrneee.
6. Dr MEHINTO Delphin Kuassi......c.eouusuemsramsarvscarannns

Dr VIGNIKIN -YEHOUESSI Bernadette
DI GANGBO FIOTE et s eieeerenesessesesaeannans

21. Dr DENAKPO JUSEIN LEWIS .cveereeneriersecseininsssaesennanaas Gynécologie Obstétrique

22. Dr DOSSOU Francis MOTSE ....ccvvveremecncnsssssnaessnsssens Chirurgie Générale

MA



[3]

23. Dr ADEGBIDI Hugues Daniel Gbadébo ....ccoeeeceeeeenenee. DermatologieVénérologie

24, Dr AFFOLABI DiSSOU.uuieiererereererseersssiacsisssassossaseseesssassses Bactériologie-Virologie

25. Dr ALAO Modjere Ola Maroufou Jules.........ccveveerecenne Pédiatrie et Génétique Médicale
26. Dr ATADOKPEDE Agbomeénou FéliX......ceerueererrerenennns Dermatologie- Vénérologie

27. Dr AWEDE Bonaventure Lucien SEVEIiN....weeeeeceeeene.

28. DrFIDSSI-KPADONOU Emilie cuemsammmmmmemsssms

29. Dr HOUNNOU d’ALMEIDA Marcelline Edith Solange....

30. Dr MADOUGOU Soumaila ... e T

2

i‘ sl
3

B

Pédiatrie J_ﬁ

Hépato-Gastro-Entérologie

- “M%TRES DE CONFERENCES AGREGES

1.  DrRAHIMY Mohamed Chérif Deen.......ccoeeeeeueunee. Pédiatrie et Génétique Médicale
2. DrASSOUTO A. Pamphile. .ccooocverercnennes Anesthésie —Réanimation
3. DrAVAKOUDIJO Frangois .o eeeeeeeeeemssessenssesnnssencs ORL-ChirurgieCervicoFaciale

Md ¥



4,  Dr GANSOU Grégoire Magloire ......cceeeeeeeeeveeenencn. Psychiatrie

5. Dr GBENOU Antoine Séraphin ....cccceceeeoieeeecevesencnee Chirurgie Pédiatrique

6.  Dr HOUNKPE Pierre Claver ....occceeeeereesiesnennens Anesthésie-Réanimation

7. Dr AGODOKPESSI Gildas wceeereerrrersresrersessreressessnsesenns Pneumo-Phtisiologie

8. DrALAMOU SOUIE ......lvieeereccensaensnensienesesesesesecseans Ophtalmologie

9. DrAVAKOUDJO _Josué D O OTE O nesuessnsnsesmmemsmszsnes Urologie-Andrologie gg;@,@%

T =

10. Dr AYELO Ahounmeénou Paul ....c.ecncereeecriccceccnns

11. Dr GNONLONFOUN Dieu donné .......cccceeeeececercannens

12. Dr HOUNKPATIN Benjamin Ignace Bodounrin.......

13. DrLAWSON AFOUDA SONIQ.. cererrrresesemaerensasecseaces ORLmChlrurgveervucoﬁ%;ua[ez

14. btetnqué‘“*‘

15.

16. DrZOMALHETO Zavier COSSi coeeeeeenee, » =

17. Dr AGUEMON Badirou Din...

18. édecine Physique et de Réadaptation

19. Médecine Interne

20. Chirurgie Générale

21. Médecine du Travail

22. Dr LAL,,A Francis Hor~10raff,.‘ ........................................ Pédiatrie et Génétique.Médicale
L ﬁ‘: % %% . . .

23. = Dr“SISSINTQ,SAVI DE TOVE Yolande ....coeeeoeeenccnnneee Parasitologie —Mycologie

i ‘wxm
B o

. Dr VIGAN’gfacques ... e Néphrologie
Drxﬁ OAA.oconon Vo ACRIllEs ennsisvsmsesvavsmansssrasnssnnssnecs Chimie Analytique et Bromatologie

MAITRE DE CONFERENCES

Dr ALLABI Aurel Constant Eustache...c..ocovecececceenene Pharmacologie Clinique

: M AR



10.

[5]

IMAITRES ASSISTANTS
Dr BIO-TCHANE IMran€....ccooeoeveeeeernreceecrmssnseesnaennns Chirurgie Maxillo-Faciale
Dir KEREKDLL CElestine AnNBlE: ooy Endocrinologie

Dr GANDAHO Hugues Jean-Thierry.......ccccceeueeeee..
D BEAGNAN TOSSA Lhlamwvnmswmnimvmmssoms
Dr AGBOTON Bruno LEopold ....e.ceeeeeeeneeeecerenenne
DrGANFON Habib:M.Yoel. s
Dr AGBODANDE Kouessi Anthelme ........ococeveemenee
Dr ALIHONOWU Florente s
Dr ALIHONOU ThI€ITY weveeeveeeerereeereereenrens

Dr VODOUHE Ulrich B: womsusasunsss

Dermatologie-Vénérologie

Chirurgie Orthopédique et Traumatologie
Dermatologie-Vénérologie

Odontologie Pédiatrique
Urologie-Andrologie

Chirurgie Viscérale
Gynécologie-Obstétrique

Pédiatrie et Génétique Médicale

Dr ABOUBACAR Moufalilou ...cecveeerevereienieenee Gynécologie-Obstétrique
Dr ADJADOHOUN Sonia Bignon Mahussi Gwladys Radiologie
DrADJAGBA D. Philippe M...c.umin s Cardiologie

Mswn



28.

29,

30.

2 T

Dr'AMOSSOU L. Erangois..cammmss s
(D] 79 1018 U 171010 o [ AEm————————————
Dr AZONBAKIN Azandégbé Simon.......ccweererereene.
Dr GNANGNON Freddy Houehanou Rodrigue......
Dr GNINKOUN Comla'n JUIES e emrermemcnarens
Dr IMOROU YaCoUDOU...coveeereeerreeeerreserereeeeeerennnne
Dr KPOSSOU Aboudou RaiMi...cceceerereeruesmmmcenesnnens
Dr LOKOSSOU M. Symphorose........cceeecveveeneeneenens
Dr PADONOU Abiodoun DjOSS@........coeerecerenneences
Dr PADONQU Sétondji Géraud Roméo.................

DrSEIDOU. Falilatotvnnnmanmamnmanammass

Dr SONOU Djidjoho JOBI A é{fé

Dr TOGNIFODE M. Véronique..........., ffﬁi%%;

3

Dr YEVI Dodji Magloxre lnes~

Dr VIGNON Cyprien K. (Procédure d’appel en cours

pour service abandonné)

Dr LANKPEKO-AFFOLABI Clémence M. ..c...cocveeeerenenes
Dr HOUNKPONOU Eliane K. Murielle .......ccouvnnnnae
Dr YAKOUBOU YOBO ANNGLOU ....cveervecrenrsanninnnnananes
Dr BIGOT Cédric Egnonwa Parfait ....ceeeeeeveveeinenens
Dr-SOSSAJEaN cnnnnsnmnassm s s

Traumatologie-Orthopédie

Chirurgie Générale
Histologie-Embryologie-Cytogénétique
Cancérologie Chirurgicale

Endocrinologie Métabolisme et Nutrition

Chirurgie Générale

Ne Organique

.
& Pneumo-Phtisiologie

Urologie Andrologie

Ethnologie

ASSISTANTS

Chirurgie Générale

Pédiatrie et Génétique Médicale
Cardiologie

Pédiatrie et Génétique Médicale
Médecine Légale

Urologie

M



7. Dr VIGNON Koffi ROAOIPhE .cceevenciiunsirenirirrnnesiineenses Hépato-Gastroentérologie
8. DrZOHOUN Comlan Gildas Alban ........cenviemmrannees Hématologie
9. Dr BANCOLE POGNON Sylvie Arlette Ayaba............. Chirurgie Buccale
10. Dr AKODJENOU JOSEPN werreemecriceiiiinnenstsisiiresmecescciens Anesthésie Réanimation
11. Dr AMONLES YVES D. ...ccccerririuesusersseesessrrvanonannasssnsasasse Psychiatrie
12. DrBOGNON Gilles M .ccoecoveieriiinecinisnnnisesisionenecseens Pédiatrie
13. Dr LAWSON Roland F (Situation non connue)............ Pharmacologie
14. Dr MIKPONHOUE ROSE C...coonmeorssssasssssssssssnsissumssssssssnss Médecine du Travail £
15. Dr PADONOU Caroline .....eeeeeeeesmesmmssussunnessunenssnscescon Pédiatrie
16. Dr ANAGONOU Lary LUCIECE...ummmmriererencacsrsaannssnnanene Pédopsychiatri
17, Dr KEKPOEIIYIR cnsomsmsumsssosomssesssmmonseston ans 0565 Psychi%g@i%gﬁe
18. Dr ADJOBIMEY MENONIT rerrevervirrrrrers e santé éfﬁ&]'ravgﬁ%
,19. Dr AHOUNOU EFnest StPhANE...ouvrersvcrrrrere Anesthési

20. Dr HOUESSOU ENIANLOKO Nicole Zinhoué épse
TCHIAKPE

21. Dr DANGBEMEY Djima Patrice......coverivciencns
22.Dr HOUNDETOUNGAN David Gilles

23.Dr MIZEHOUN GbédéconCarmelle

E

Anatomie

: Ophtalmologie
& % %
26. Dr AZA-GNANDII'Guy;Gérar ﬁ'%%;: Psychiatrie

=
i

LR =2
27.Dr DADJO%_G“:nski Aumar.... Sk

Traumatologie Orthopédie

OTO-Rhino Laryngologie et Chirurgie Cervico-Faciale
Traumatologie Orthopédie

Pharmacie Galénique

31. Dr BAGLO Dédé Priscillia Tatian@.....occeceemimsenissencneens Hémétologie biologie

MR-



(8]

EMERITES

1

1
o
-
w
>
n
]
>
=
n
o
=
@

<
3
o
=
&)

2

w
1

4

"5

6- Dr GNINAFON Martin

~
1

Dr ALIHONOU Eusébe Magloire

=2

%

%
A% COLLABORATEURS EXTERIEURS

Professeur en Pharmacognosie a la Faculté de Médecine de
F'Université Catholique de Louvain

22D EREPPY Edmond:« cmmmmnmsmnemsmsassesnness Professeur de Toxicologie- Université de Bordeaux 2
3 -Dr ATINDEHOU EUZENE.ccceeeeeeccnrecnecneeeranceenss Professeur de Chimie Analytique a I'Université d’Abidjan (RCl)
4 - Dr GRISLAIN LUC.cciiiiiiieereeeeremennenreean e nenenenens Professeur de Galénique 3 I'Université Bordeaux 2

gl



[%]

5 = D POUPAERT JacOues. s snsssssssssssn Professeur de Chimie Pharmaceutique a 'UCL (Belgique)

6 = DrEVRARD Brgitte cumsimmuanssmsmsismiss Professeur de Galénique a I'Université de Liége

7-Dr ROBERT Jean-Michel ......ooooveeivevcececeeneeiecennne Professeur de Chimie Thérapeutique/UFR Pharmacie
Université de Nantes

8- Dr ZIME DIAWARA H. Hermine weoceeeceeeeeeeeeeens Maitre-Assistant en Sciences Pharmaceutiques : Option

Pharmacie Galénique (Burkina-Faso)

§seur Titulaire deBi
PUAC (Retraité)

Sciences et Techniques de F'UAC
Ly
A

gﬁesseur Titulaire en Santé Publique, Epidémiologie,

= Nutrition

Maitre de Conférences Agrégé en Santé Publique (IRSP)
(Retraité)

Professeur Titulairede Chimie Analytique a la Faculté des
Sciences et Techniques de 'UAC

D T L )

Professeur Titulaire de Chimie Organique a la Faculté des
Sciences et Techniques de 'UAC

---------------------------------------

9-Dr WOTTO ValERBA™...cooo v Maitre de Conférences de Chimie Physique a la Faculté des
Sciences et Techniques de 'UAC

10= MrATOHOUN GUY s mnsssasismma Professeur Titulaire de Chimie Minérale
13-Dr EZIN EUEENE .ccvsninuamannnmnaanionss Maitre de Conférences en Informatique a I'institut de

Mathématiques et de Sciences Physiques de 'UAC

12-Dr OGOUYANDJOU Simplice .......................... Maftre de Conférences en Mathématiques

AT ETY



[10]

3

13 - Dr KPOVIESS] Salomeé ......c.eeeeereereecervecnensenene Maitre de Conférences en Chimie et Applications & la Faculté
des Sciences et Techniques de 'UAC

14- DrDIEIGO GaUAens s ussuassisssssassissssussassriss Professeur Titulaire en Ecologie/Botanique
SR ICT:ZU TR, To 1 S —————— Maitre Assistant de Physique a la Faculté des Sciences et
Techniques de 'UAC

16- Dr MEDEGAN FAGLA Sédami Romarique ....... Maitre-Assistant en Chimie Organiq

1 - M JADIN OlIVIET weaiieeisteeee i ceste st stscssnens

2 - Mr YEHOUESSI JAaCQUES ....c.uevenrcreveennenysi

3 - Mme QUENUM Marie ........... £

5- Dr HENADOU Ma : Législation Pharmaceutique

6 - Dr AHLONSOX Législation Pharmaceutique

7 - Mrf Y % o Techniques de kinésithérapie passive

8-Mr : ck » .......................... Techniques de kinésithérapie active

9 - Mr GNIMA 155 15 Lo ] RO Techniques de kinésithérapie respiratoire

10- Mme DJIVOH Yolande.......uoveveveveeereemerennns Périnéologie

11- Mr AHO AUAIY ... eeeeee e saeenees Electrothérapie

12 - Dr HOUNGBEDJI GEermain weceeeveveveeeeeseeseenvenes Analyse du mouvement, Biomatériaux et Thérapie Manuelle
Orthopédique

13 - Mr SOGBOSSI Emmanuel......eoeeeeeeieccanene Anatomie palpatoire 7\)%



14 - Mme ZOUNON Diane....c.cceeeeeemeemesnecccserenasnces

15 ~ Mr OLOUKA JE@MN.c..crrueirersssressassassansasssusssnaseanass
16 - Mo BAB) JOs N Cemami. b s
17~ MrACAKPO AKTeq....cummcsmsvmssisesssssssssassssassns
18- Mr KADI ChristOphe....ccccecveceeniesiceessenenssanes

20 - Mr DJOSSOU A. K. Alfred.....ccccceoevemrrienneececeneees
21 - Mr SOUMANOU Mohamed.....cccceveevercereennene

22 - MI ABOU AGBM oo ccreerreasmnecrrarsasessesssseeseesees

23 - Mme CAPO-CHICH! Callinice......cceveervemveneenene.

24 - Mr SANNI AMBalioU...ccueecreerireveeesreserrenenneans

25 - Dr ALASSANI AD€DaYO0.....ocevmerermsrsnerrneree

26 - Mr MIKODE Denis

T

31- Dr 50SSA Charles..

32-M

36— Dr AZANDJEME Colette ..o

37-MmeNapporn Clarisse.....ooceereecreeranennnanes

M édeCire: nterne/Nutritit

[11]

Analyse du mouvement

Techniques de kinésithérapie en neurologie adulte
Techniques de kinésithérapie en neurologie-pédiatrie
Nutrition
Anglais

Anglais

Bidlogie moléculaire

%«h e

Nutrition
Nutrition
Nutrition
Communication
Méthodologie
Nutrition
Nutrition

Psychologie Sociale, (Maitre-assistant a la FLASH)

HUGWA



: [12]

38 - Mr AIHOU Mamére T R——— " Finances Publiques

39 -Mr AMOUSSQOU YEYE DNiS weuvueueeeeemeceerarena Psychologie générale, Psychologie du couple

40+Dr BODEA GHBErt -..oiuimsmmmmnsammnssssonss Méthodologie de la recherche, Sociologie de la famille

41 - Mr ZANNOU JUIES...cecerrirrerncnsanssnensasmasnsnsnnnens Droit Administratif et Constitutionnel

42 - Mr KEKE Jean-Claude......ucovucecncecenesesernaaonsae Economie

43 - Mr AVOCE Via8amMOU.....cueeeueeeeeeensemmreereessesases Economie

44- Mr EKPINSE Emile.....ccccocivremrerneaceacnnecaens e Rédaction administrative

45 - Mme SAGBOHAN Mirille........oooooevevoersnee Economie FamilialeEcond g Soci
‘\46- Mr HOUEDJISSIN BENOTt...vuueoemeereeeeermereerenssenne Déviance et‘%ﬂan‘%ﬁ‘%s%_\

47 - Mme AKINHOLA Valérie.....cooevverenineecnencncnes l\ilﬁ;jodologxe d’xnter%éntio rvention sociale d’aide a la

48 - Mme IDOSSOU Valérie

49- Mr ADJAT Olivier

%ol tht.le de la jeunesse, Politique de protection sociale des

pé_ﬁrgsonnes handicapées

50 - Mr TON! Mathias.............

“Politique de protection sociale de I'enfant, TD devoir médico-
social (Méthodologie d’intervention)

TD Devoir social (Méthodologie d’lnte;vents o).

WE i"a

Socio-Anthropologie Générale
Technique d’animation
Droit du travail

Service social communautaire

57- Mr ALADATIN Prévert ....ucveeceecriceeneecncenennns Droit Pénal Général, Procédure Pénal
58 - DriBIKUNLE Charles ...ccceeeeeeeevevreereeeeeereeneessnas Introduction au Droit, Droit civil
59 - Mme TCHIBOZO Pauline .ccccececeivecenrecniene s Intervention d’aide a la personne

Mdiz



s

60- Mr ATODJINOU Candide ......veevemeeeeeeeeeeresrnnns
61- Mr AKOCHAYE NICOIGS o.vemee e cverereeseeeremsnenns
52 D VISSOH S ranii oo 5.

63 —Mr GBEHINTO Bruno «.oeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeennn

[13]

Statistique

Démographie

Méthodologie de Ia Recherche
Gestion de projet

Littérature Anglaise et Américain

e, a ‘y
ﬁsﬁmc@

‘bfesseuraaﬂe!p in K. MEHINTO

“%‘,’?






S/ I’Eternel ne batit la maison, ceux qui la batissent
travaillent en vain ; Si I'Eternel ne garde la ville,
celui qui la garde veille en vain.

Psaume 127 verset 1.
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> A Dieu le Pére, le Fils et le Saint-Esprit,
Que puis-je dire que tu ne sais déja ? Quand je regarde en arriere je vois tes bienfaits.
Quand je vois ce jour, je vis la preuve de tes hauts faits. Quand je tourne mon regard
vers 1’horizon, je m’abandonne a ta puissance. La vie, la santé, 1a joie sont ton ceuvre
exclusive. Sois le soutien du soignant et le réconfort du malade. Sois nos mains ; sois
Nos pensées ; sois notre instinct ; sois notre réflexe. Et quand s’enfleront nos ames, brise
en nous l’orgueil. Aujourd’hui n’est pas une fin, mais le début d’une nouvelle

aventure. ..
Pourvu que nos ceuvres te rendent gloire ! Amen

> A mes parents, ADANZOUNNON Rémy et AKAN Agathe Edouard
Papa, Maman...Je bénis et prie tous les jours le Seigneur pour vos existences. Un adage
Fon dit qu’on peut bel et bien faire son devoir mais en étre remercié. Merci pour tous
vos efforts, notre complicité, vos priéres incessantes et pour tous ces moments de
soutien sans faille depuis ma naissance jusqu’a ce jour et pour tous les jours a venir.
Vous avez forge la femme que je suis...Que dis-je la femme que je deviens. Au gre des
jours et des situations de la vie, les empreintes de votre éducation recue et les modeles
que vous étes ne cessent d’étre des piliers pour moi. Que le Seigneur m’accorde la grace
de pouvoir vous honorer a la hauteur du mérite qui est le vétre. Qu’il vous bénisse et
vous comble au-dela de vos espérances. Qu’il vous accorde une longue vie a nos COtés.

Amen.

> A ma tante AKAN Marie Brigitte
Chére Maman, qui éduque un enfant, éduque une famille dit-on. Je ne saurais en ce jour
oublier de rendre témoignage du modele d’éducatrice hors pair que vous avez été pour
moi. Merci d’avoir participé a 1’étre que je suis. Merci pour tout le soutien. Que le
Seigneur m’accorde la grace de pouvoir vous honorer a la hauteur du mérite qui est le
votre. Qu’il vous bénisse et vous comble au-dela de vos espérances. Qu’il vous accorde

une longue vie a nos cotés. Amen.
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» A toutes mes tantes et oncles maternels et paternels
Merci pour votre soutien.

> A mes Sceurs Régine et Monique
Vous m’avez enseignée la responsabilité et la vie familiale. Recevez ici le témoignage
de I’attachement, de I’amour, et de la reconnaissance que j’éprouve pour vous. Merci
pour votre soutien sans faille au cours de toutes ces années de dur labeur. Puisse le
Seigneur me faire la grace de ne point faillir & mes devoirs et de pouvoir étre un bon
exemple pour vous. Que le Saint-Esprit vous guide dans vos différents secteurs et que
vous fassiez toujours mieux et toujours plus. Puissions-nous demeurer toujours unis.

Amen !
> A ma sceur Régina Kégnindeé : In memorium

Repose en paix petit-ange; Tu es et resteras a jamais dans nos cceurs.

» A Anne Marie HOUESSOU

Merci pour tout le soutien et pour I’amour fraternel a 1’endroit de toute la famille.

» A tous les membres des familles ADANZOUNNON et AKAN

Proche ou loin des yeux, vous étes toujours dans mon cceur, je vous dédie ce travail.
» A mes grands-parents maternels : In memorium

» A mon grand-pére paternel : In memorium

Vous avez tant révé et cru en ce jour. Ce travail vous est dédié.

» A mon oncle ADANZOUNNON Jacob : In memorium

Ce combat, vous 1’avez connu ...Ce travail vous est dédié.

» A ma grand-mere paternelle
Votre calme, votre courage, votre force et votre résilience m’ont toujours fascinée. Ce

combat, vous le connaissez... J’ai fait ce travail en pensant chaque jour a vous. Méme

Aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou
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si vous ne pourrez lire ces mots, j’aimerais par ce travail vous rendre hommage brave

femme !!! Je rends gréace au Seigneur pour tout ce temps qu’il nous accorde...Amen.
» A tous mes cousins et cousines, neveux et niéces maternels et paternels
» A mon filleul DJOI Samuel

» A AZONHOWE Joél S.
Pour le soutien et le partage ; pour I’amitié et la présence ; pour les jours passes et a
venir...Merci de tout cceur...Que DIEU te bénisse et te comble au-dela de tes

espérances.
Amen !

> A tous les malades d’ici et d’ailleurs souffrant de sarcome ou de toutes sortes

de cancers et a leurs familles

Veuillez trouver en ce travail la marque de mon soutien et de mes veeux de guérison. La

bataille est quotidienne. Ne baissez point les bras.
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> A mes collegues GBETCHEDJI Pacifique, ABETE Géniféere, ELEGBEDE
Fidélia, ODIDI Perez, ADEBIAYE Sandry, GBENOU Ferol, HODONOU

Diane, Mathieu GBODO.

Merci pour votre participation a ce travail.

» A mon groupe de travail depuis toujours (Docteurs Etudiants)
Yasmine LALEYE, Yasmine ADISSO, Ferol GBENOU, FAGNON Lauriane, ALLABI
Hemeline, FAGNON Prestige, Gloria COTOMALE, Sylvio FALADE, WINSOU
Espérencia, Amen SINSIN, HODONOU Diane, DATO Charbel : Chers collegues,
chers fréres et sceurs...Merci pour le partage et la fraternité durant toutes ces années. Je
garde a I’esprit toutes ces épreuves franchies ensemble, cette joie et cette famille que

nous avons créée...Que DIEU nous bénisse, nous garde et nous unisse davantage.
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L’une des caractéristiques définissant le cancer est I’apparition rapide de cellules
anormales dont la croissance s’étend au-dela de leurs limites habituelles. Elles peuvent
alors envahir des zones voisines du processus initial et se propager a d’autres organes
[1]. Lors de la Journée mondiale contre le cancer du 4 février 2020, ’OMS avait rappelé
que le cancer est responsable d’un décés sur six dans le monde [2]. D’apreés
GLOBOCAN, au Bénin on estime en 2018 a 8036 le nombre de nouveaux cas de cancers

enregistrés et 5667 deces lies aux cancers sur une population de 11 485 666 habitants

3]

Les sarcomes sont des tumeurs malignes rares d’origine mésenchymateuse, développées
a partir des tissus conjonctifs et de soutien, contrastant avec les carcinomes, d’origines
épithéliales, plus fréquents et mieux connus. Ils sont de localisation ubiquitaire [4] et
d’une agressivité variable méme au sein du méme sous-type histologique[5]. On
distingue trois catégories de sarcomes correspondant a des entités clinicopathologiques
différentes, d’évolutions individuellement spécifiques et dont les traitements sont
distincts. Il s’agit des sarcomes osseux, des sarcomes viscéraux développés au sein d’ un
organe spécifique et les sarcomes des tissus mous (STM) issus des tissus conjonctifs et
de soutien extra-osseux. Ils représentent environ 1 % des cancers de 1’adulte et 21% des
tumeurs malignes de 1’enfant [5-8]. Le mécanisme de la genése des sarcomes reste
inconnu [6]. La prise en charge est complexe. Par ailleurs, le pronostic est reservé [4].
Le risque ultime étant la méconnaissance initiale du diagnostic qui entraine la réalisation
de gestes inadaptés compromettant le pronostic fonctionnel voir vital des patients [6,11].
Plus encore sous nos cieux ou les facteurs organisationnels du systéeme de santé
,economiques et sociaux limitent fortement la prise en charge adéquate des patients [9].
Trés peu d’études ont été jusqu’ici menées a notre connaissance sur le sujet dans la sous-
région et au Bénin en particulier. En effet a notre connaissance une seule étude datant
de 1980 a été consacrée aux sarcomes au Benin [10]. Mais la prise en charge des
sarcomes en ce qui concerne les moyens diagnostiques et thérapeutiques a largement

connu des avancées scientifiques et technologiques de par le monde depuis lors sans
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compter que le plateau technique béninois a évolué : existence de laboratoires
d’anatomopathologie, disponibilitt de I’immunohistochimie, de spécialistes
oncologues, I’existence d un registre de cancer a Cotonou. Il est donc nécessaire de faire
un état des lieux sur les sarcomes et leur prise en charge au Bénin et plus précisément

dans la ville de Cotonou.

» Obijectif général
Etudier les caractéristiques épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et
pronostique des sarcomes a Cotonou.

»  Objectifs spécifiques

e Déterminer la frequence des sarcomes a Cotonou.

e Decrire le profil épidémiologique des sarcomes a Cotonou.
e Décrire les caractéristiques cliniques des sarcomes.

e Evaluer la prise en charge thérapeutique des sarcomes.

o Identifier les facteurs pronostiques des sarcomes.

e Elaborer des recommandations pour une prise en charge optimale de ces tumeurs

rares au Bénin.
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1.1. Epidémiologie
1.1.1. Epidémiologie descriptive
1.1.1.1. Fréquence

Les sarcomes représentent 21% des tumeurs malignes de ’enfant et moins de 1% des
cancers de 1’adulte [8]. Leur incidence est évaluée en fonction des données de certains
centres spécialisés. En pratique genérale, le rapport est de I’ordre d’un sarcome pour
100 tumeurs bénignes [6,12].

On estime a 5294 le nombre de nouveaux cas de sarcomes en France en 2018, dont 50%
chez I’homme. Les taux d’incidence standardisés Monde (TSM) sont de 5,2 pour
100000 personnes-années chez 1’homme et de 4,9 pour 100000 personnes-années chez

la femme (sexe ratio a 1,1) [13].

La majorité des sarcomes proviennent des tissus mous (pres de 75%) suivi par les

sarcomes Vviscéraux (15%) puis les sarcomes osseux (10%) [14].

Dans une étude réalisée a Ouagadougou par Bambara et al (entre janvier 2003 et
déecembre 2012) les sarcomes des tissus mous représentaient 48,3%, les sarcomes des

visceres (32,3%) et les sarcomes osseux 19,4% [15].

Au Bénin la seule étude portant sur le sujet avait retrouvé 106 cas pour 551 tumeurs
malignes diagnostiquées soit 19,24% sur une période de neuf ans (du 1* janvier 1971
au 31 décembre 1979) avec prés d’1 sarcome pour 4 carcinomes. La majorité des sujets
étaient de sexe masculin (70,75%) avec un sexe ratio de 2,42. On note une large
proportion des cas chez les enfants et adolescents avec 46,94% des cas ayant entre O et
20 ans. Les sarcomes des parties molles représentaient 27,36% et 4,72% pour les
ostéosarcomes [10]. Il faut noter de grandes diversités entre la classification

histologique des sarcomes d’alors et celle utilisée de nos jours [16,17].
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» Sarcomes des tissus mous et visceres

L’incidence estimée des sarcomes des tissus mous (STM) est de 6 a 8 nouveaux cas par

an pour 100 000 habitants [18].

Les GIST sont les sarcomes digestifs les plus fréquents et constituent 20 a 30 % de
I’ensemble des sarcomes des tissus mous et visceres [19]. Les GIST ont une incidence
annuelle d’environ 1,5 nouveau cas pour 100 000 habitants, ce qui représente environ

900 nouveaux cas par an en France [20]

A QOuagadougou dans le groupe des sarcomes viscéraux, les sarcomes gynecologiques

et mammaires viennent en téte, suivis des sarcomes digestifs d’apres Bambara et al [15].
» Sarcomes osseux [21-24]

Les tumeurs osseuses primaires sont rares, représentant moins de 0,2% des néoplasmes
malins dans la base de données EUROCARE (European Cancer Registry based on

survival and care of cancer patients).

L’ostéosarcome est le premier cancer primitif des os (0,3 cas pour 100 000 par an).
L'incidence est plus élevée chez les adolescents (0,8 a 1,1 pour 100 000 par an a l'age

de 15 a 19 ans). Il représente 45 % des sarcomes 0SSeux.

Le chondrosarcome est le sarcome osseux le plus fréquent a I'age adulte avec une

incidence de 0,2 pour 100 000 par an. Il représente 25 % des sarcomes 0SSeux.

Le sarcome d’Ewing est la troisieme tumeur osseuse maligne primaire la plus fréquente.
Chez les sujets caucasiens le sarcome d’Ewing a une incidence de 0,3 pour 100 000 par
an et il est encore plus rare dans la population africaine et asiatique. Il représente 10 a

15 % des sarcomes 0SSeux.
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Les sarcomes sont de localisation ubiquitaire [4].
» Sarcomes des tissus mous et visceres

Pres de 60 % des sarcomes des tissus mous siegent au niveau des extrémités. Par ordre
de fréquence décroissante ils intéressent : les membres inférieurs (50 %), les régions
profondes du tronc (médiastin et rétropéritoine) (20%), les membres supérieurs (15 %),
la paroi du tronc (10 %), la téte et le cou (5%). A peu prés les trois quarts des sarcomes

sont profonds, situés sous 1’aponévrose superficielle [6,7,18].

D’aprés Bambara et al les sarcomes des tissus mous étaient majoritairement localisés
aux membres (67,5%), suivi du tronc (26,8%) et des parties cervico-céphaliques (5,7%)
[15].

Les tumeurs stromales gastro-intestinales (GIST) peuvent se développer a partir de tous
les segments du tractus digestif : estomac (60%), intestin gréle (30%), cOlon ou le
rectum (environ 5%). Les autres localisations sont trés rares (cesophage, pancréas,

épiploon et mésentere) [19,25,26].
» Sarcomes 0Sseux

La plupart des ostéosarcomes de patients plus jeunes surviennent dans une
extrémité. Cependant, tout os peut étre potentiellement atteint [21]. La localisation revét
également une importance essentielle dans la démarche diagnostique. Ainsi se localisent
préférentiellement au niveau diaphysaire le sarcome d’Ewing, au niveau métaphysaire
I’ostéosarcome et au niveau épiphysaire les tumeurs a cellules géantes (TCG) et sarcome

a cellules claires [24].

Aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou



1.1.1.3. Age et sexe
> Sarcomes des tissus mous et des visceres

La fréquence des sarcomes des tissus mous augmente avec 1’age, et la moiti¢ environ
des patients sont agés de plus de 50 ans. Il existe néanmoins des variations de répartition
des différents types de sarcomes en fonction de 1’age. Ainsi on a : les
synovialosarcomes, les sarcomes a cellules claires, les sarcomes épithélioides plus
fréquents chez 1’adulte jeune (20-30 ans), I’histiocytofibrome malin (MFH)
prédominant largement chez 1’adulte plus agé (50-60 ans), le rhabdomyosarcome avant
15 ans, le fibrosarcome entre 15 et 40 ans, le liposarcome entre 25 et 55 ans, les
schwannomes malins entre 30 a 60 ans. Suivant les séries, la répartition entre les deux
sexes est équilibrée ou montre une discréete prédominance masculine. Cette
prépondérance s’accentue, au-dela de 60 ans [6]. Pour les GIST la plupart de ces cas
surviennent de maniere sporadique sans prédominance de sexe, le plus souvent apres 50
ans [20].

» Sarcomes osseux [21,22,24,27-29]

Les osteosarcomes touchent principalement les enfants et les jeunes adultes de sexe

masculin (10-20 ans), mais peuvent survenir a tout age. Le sexe ratio est de 1,4.

Le sarcome d’Ewing survient le plus souvent chez les enfants et les adolescents, mais
est également observé chez les adultes. L'age médian au moment du diagnostic est de

15 ans et il y a une prédominance masculine (1,5).

Les chondrosarcomes touchent plut6t les adultes avec un dge médian au diagnostic

compris entre 30 et 60 ans. Aucune prédominance sexuelle n'a été signalée.
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1.1.2. Epidémiologie analytique : facteurs étiologiques

Le mécanisme de la genése des sarcomes est inconnu. Certains facteurs favorisants sont
reconnus, d’autres sont suspectés. Le role exact d’un facteur précis est difficile a
déterminer en raison de la relative rareté des sarcomes, d’un temps de latence important
entre 1’exposition a ce facteur et la survenue de la tumeur, et de I’intrication possible de
différents facteurs environnementaux ou de prédisposition [6]. Ainsi aucune étiologie
formelle n’est reconnue a ce jour mais plusieurs facteurs favorisants intrinséques et

extrinséques ont été identifiés [5]
1.1.2.1. Les facteurs intervenant de maniere certaine
Ce sont I’irradiation et les facteurs génétiques.

> Irradiation

Environ 0,1 % des patients ayant subi une radiothérapie intensive pour une tumeur
maligne et ayant survécu plus de 5 ans développent en zone irradiée un sarcome des 0s
ou des tissus mous. Ces tumeurs, qui surviennent dans un délai d’au moins 3 ans apres
I’irradiation, représentent environ 5 % des sarcomes. Ce sont principalement des
histiocytofibromes malins, des ostéosarcomes extra squelettiques, et des fibrosarcomes.

Ils ont en commun une forte agressivité et un pronostic défavorable [6,7,21].
> Facteurs génétiques [6,12,21,25,30,31]
Differentes maladies génétiques sont associées au développement d’un sarcome :

¢ la neurofibromatose de type 1 ou maladie de Von Recklinghausen : maladie
autosomique dominante, 1 a 5% des patients présentent des sarcomes des
gaines des nerfs périphériques correspondant a la dégéenérescence maligne de
neurofibromes préexistants. Le gene NF1, localisé sur le chromosome 17, est
considéré comme un gene suppresseur de tumeur qui interviendrait dans la

prolifération et/ou la différenciation cellulaire. Le role précis de la
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neurofibromine codée par ce géne reste a préciser. L’altération partielle et
constitutionnelle du géne serait a I’origine des 1ésions bénignes, tandis que son
altération complete et acquise expliguerait leur transformation maligne;

e |e syndrome de Li Fraumeni est un syndrome familial rare qui comporte une
fréquence élevée de tumeurs malignes chez des sujets jeunes, dont des
sarcomes des tissus mous et des 0s. Ce syndrome est associé a des
modifications germinales et a des altérations acquises du gene suppresseur de
tumeur p53 ;

e le rétinoblastome héréditaire bilatéral : dans cette pathologie une complication
possible est la survenue tardive d’un sarcome des tissus mous, en dehors de
toute zone d’irradiation. La perte de fonction (successivement
constitutionnelle puis acquise) des deux alléeles du gene RB1, qui est
également un géne suppresseur de tumeur impliqué dans le contrble de la
prolifération cellulaire, détermine la survenue des tumeurs rétiniennes et des
sarcomes ;

e nous avons la triade de Carney qui associe classiquement GIST,
paragangliome extra-surrenalien et chondrome pulmonaire ;

e la maladie de Paget quant a elle est associée au développement de sarcomes

0SSeux.

1.1.2.2. Autres facteurs

D’autres facteurs sont fréquemment évoques :

e les traumatismes, souvent mentionnés par les patients ou leur entourage,
semblent essentiellement révélateurs, attirant le plus souvent I’attention sur
une lésion préexistante au traumatisme. Ils ont exceptionnellement fait la

preuve de leur responsabilité directe [6];
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e en dehors des angiosarcomes sur lymphaedéme chronique, des observations
anecdotiques ont été publiées de sarcomes survenant sur cicatrice d’une Iésion
ancienne ou sur une lésion chronique ;

e des produits chimiques, dont la dioxine, entrant dans la composition de
certains herbicides ont €té incriminés comme étant a 1’origine d’une plus
grande incidence des sarcomes des tissus mous dans certaines catégories
professionnelles (agriculteurs, forestiers) sans que des preuves formelles aient
été retenues [32] ;

o ler0le de certains virus, parmi lesquels le cytomégalovirus, mais aussi I’herpés
virus (HHV8), est suspecté dans le sarcome de Kaposi associé au syndrome
d’immunodéficience acquise (Sida) ;

e le virus Epstein-Barr est associé a certaines proliferations tumorales a

différenciation musculaire lisse dans le cadre de déficits immunitaires acquis.

1.2. Rappel histo-embryologique du tissu de soutien [33]

Les tissus de soutien ont un réle de soutien et un réle de nutrition des différents tissus
et organes. lls sont caractérisés par des cellules spécifiques a chacun des tissus et par
une substance intercellulaire de deux types : fibrillaire et amorphe. Ces cellules déerivent

dans la majorité des cas du mésoderme.

Le mésoblaste, a I’origine formé de cellules épithélioides, donne vers la 4éme semaine
du développement embryonnaire des cellules qui vont migrer vers la corde dorsale pour
former le sclérotome. Les cellules formant le sclérotome prennent un aspect
mésenchymateux et baignent dans une substance fondamentale contenant peu de fibres.
Le mésenchyme se condense au voisinage des ébauches des organes pour constituer le

tissu de soutien embryonnaire.

Les cellules mésenchymateuses sont douées de potentialités diverses, ainsi elles peuvent

se transformer en fibroblastes, chondroblastes, cellules osseuses, musculaires,
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endothéliales, mésothéliales et cellules sanguines. Ceci explique la grande variété de

types histologiques au sein des sarcomes.

1.3. Classifications et aspects anatomopathologiques, immunohistochimiques et

moléculaires

Une classification adéquate des sarcomes dés le début de la prise en charge est
impérative. Elle permet d’établir le bilan diagnostique, topographique et pronostique,
base du plan thérapeutique.

Les sarcomes sont de nature trés hétérogene et trop complexe pour qu’aucun systéme
de classement ne se soit averé individuellement suffisant.

La classification des sarcomes se base donc sur un ensemble composite qui prend en
compte outre le recueil d’informations cliniques générales comme 1’4ge et la
localisation de la tumeur primitive 3 facteurs [5] :

. I’analyse descriptive histologique complete rapportée selon les termes de la
derniére classification de 1’Organisation mondiale de la santé¢ (OMS) avec une analyse
immunohistochimique et moléculaire complémentaire ;

. I’analyse de I’agressivité tumorale évaluée par le grade histologique de la
Fedération nationale des centres de lutte contre le cancer (FNCLCC) ;

* et I’évaluation de I’extension tumorale résumée par le stade TNM de I’ American Joint

Cancer Committee (AJCC) et de I’Union internationale contre le cancer (UICC).

1.3.1. Aspects anatomopathologiques

La classification histologique de reférence des sarcomes est celle basée sur la
classification de 2013 de I'OMS des tumeurs des tissus mous et os (voir annexe 3 et
Tableau 1) [16,34-36]. Elle répertorie les sarcomes des tissus mous et visceres et les
sarcomes 0sseux respectivement en 12 grandes classes. Cette classification est
analogique et se base sur 1’aspect du tissu normal auquel la tumeur ressemble le plus.
Cette classification repose sur des arguments histologiques obtenus en microscopie
optique avec parfois un complément d’analyse immunohistochimique et moléculaire [5]

(voir tableau ).
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1.3.2. Aspects immunohistochimiques [6,9,37,38]

L’immunohistochimie repose sur le principe de la réaction antigéne-anticorps. La
réaction antigéne-anticorps est visualisée par un marqueur qui est observé au
microscope optique. Elle permet de mettre en évidence plusieurs types d'antigenes
potentiellement présents au niveau des cellules. Nous avons des marqueurs de
différenciation cellulaire (par exemple, marqueurs de différenciation épithéliale comme
les cytokeératines, de différenciation musculaire comme l'actine musculaire lisse, la
desmine, la caldesmone, la myogénine, des marqueurs de différenciation vasculaire
comme le CD31 et le CD34) ; des produits d'oncogénes (par exemple, mdm2 et p53) et
d'anti-oncogénes (protéine INI-1 dans les tumeurs rhabdoides), et marqueurs de
prolifération cellulaire (Ki-67). Corrélés a la morphologie de la tumeur, les marqueurs
immunohistochimiques de différenciation permettent dans de nombreux cas de
determiner la lignée de différenciation des cellules, et d'aboutir a un diagnostic.
Néanmoins sa contribution dépend du type histologique envisagé. Enfin, dans certains
types de sarcomes, I'immunohistochimie peut étre utilisée comme témoin indirect d'une
anomalie chromosomique. C’est le cas de 'immunomarquage par les anticorps anti-

WT1, anti-Fli-1, ou anti-mdm2.
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Tableau | : Classes histologiques des sarcomes selon I’OMS (2013) [5,16]

Sarcome des tissus mous et visceres

Sarcomes 0sseux

Tumeurs adipocytaires

Tumeurs chondrogéniques

Tumeurs

fibroblastiques/myofibroblastiques

Tumeurs ostéogéniques

Tumeur soit- disant fibrohistiocytaires

Tumeurs fibrogéniques

Tumeurs musculaires lisses

Tumeurs fibrohistiocytaires

Tumeurs péricytaires (périvasculaires)

Tumeurs hématopoietiques

Tumeurs musculaires striées

Tumeurs riches en cellules geantes

ostéoclastiques

Tumeurs vasculaires

Tumeurs notochordales

Tumeurs chondro-o0sseuses

Tumeurs vasculaires

Tumeurs stromales

instestinales (GIST)

gastro-

Tumeurs myogeniques

Tumeur des nerfs périphériques

Tumeurs lipogéniques

Tumeur a différenciation incertaine

Tumeurs de nature indéfinie

Sarcomes indifférenciés/inclassés

Tumeurs diverses
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Tableau Il : Sarcomes pour lesquels I’immunohistochimie joue un réle diagnostique

déterminant [5]

Types de tumeurs

Anticorps principaux

Liposarcomes bien différenciés MDM?2 ; CDK4

ou dédifférenciés

Rhabdomyosarcomes Myogénine

GIST CD117 ou C-KIT; CD34; H-

caldesmone

Angiosarcomes

CD31;CD34 ; HHVS8

Sarcomes synoviaux

Cytokératines ; EMA ; CD34

(toujours négatif)

Sarcome épithélioide

Cytokératines ; EMA ; CD34

Sarcome a cellules claires

PS100 ;: HMB 45 : Melan-A

Tumeur desmoplastique intra-abdominale

a cellules rondes

Cytokératines ; EMA ; Desmine

Sarcome d’Ewing

013 Fli-1

Léiomyosarcome

Actine musculaire lisse :

Actine musculaire globale

Chondrosarcome extra squelettique

PS100
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1.3.3. Aspects moléculaires

Une proportion significative de sarcomes est caractérisée par une anomalie génomique
spécifique, potentiellement utile pour le diagnostic. Des tests moléculaires sont mis en
place et adaptés a la pratique quotidienne et sont possibles avec des tissus a la fois fixés
au formol et inclus dans la paraffine [39]. Car les tissus fixés au formol et inclus en
paraffine sont toujours a disposition et donnent de bons résultats dans la recherche
d’anomalies moléculaires dans environ 80 a 90 % des cas [20]. Il s’agit comme
anomalies génétiques de: translocation réciprogue, amplification, mutation et délétion
[5,7,20]. 1Is constituent des marqueurs d’identification et permettant une classification
objective et reproductible. Tout ceci conduit a un débat autour de la suffisance du
diagnostic histologique par rapport a la nécessité de diagnostics moléculaires auxiliaires
[11].

Nous devons également garder a I'esprit que pour une entité donnee avec une anomalie
génomique spécifique, cette anomalie n'est pas retrouvée dans 100% des cas. Cela
signifie que lorsque le diagnostic est histologiquement certain, un resultat négatif de
I'analyse moléculaire n'exclut pas le diagnostic. De plus, pour des raisons techniques, 5
a 10% des tests moléculaires ne sont pas interprétables. Dans cette situation, le
diagnostic final est basé¢ sur 'histologie et I'immunohistochimie. L'utilit¢ de I'analyse
moléculaire est de confirmer définitivement un diagnostic probable et de permettre un

diagnostic éventuel qui n'aurait pas été possible sans un test moléculaire [39].

Au-dela du cadre strictement nosologique, le diagnostic moléculaire des sarcomes a
permis de rassembler des entités microscopiquement distinctes mais présentant des
anomalies genétiques identiques. Il en est de méme pour les tumeurs
morphologiquement identiques mais présentant des anomalies moléculaires différentes.
Ceci apporte un espoir thérapeutique majeur en offrant une cible aux thérapies ciblées
existantes ou en cours de développement, a I'instar de la révolution engendrée par

I’imatinib dans les GIST [5,39].
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1.3.3.1. Sarcomes avec translocation [20]

Les sarcomes avec translocation réciproque spécifique représentent environ 10 a 15%
de I’ensemble des sarcomes. Les plus fréquents sont le dermatofibrosarcome
protubérant de Darier et Ferrand, le liposarcome myxoide, le sarcome d’Ewing et le
synovialosarcome. Ces translocations aboutissent a un géne de fusion que I’on suppose
étre directement responsable du développement tumoral. Ces translocations peuvent
étre mises en évidence par RT-PCR ou par technique de FISH avec plusieurs sondes

encadrantes disponibles.

Les sarcomes avec translocation ont plusieurs points communs : il s’agit habituellement
de tumeurs qui surviennent chez des patients jeunes, qui sont constituées de petites

cellules rondes ou fusiformes monomorphes et sont assez souvent agressives.
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Tableau I11: Principales translocations dans les sarcomes [20]

Tumeur

Sarcome d’Ewing/PNET

Rhabdomyosarcome alvéolaire

Synovialosarcome

Fibrosarcome congénital

Sarcome fibromyxoide de bas grade

Tumeur myofibroblastique inflammatoire

Translocation
t(11;22)(q24:;912)
1(21;22)(q22;912)
t(7;22)(922;912)
1(17;22)(q12;912)

t(2;22)(933;q912)

t(2;13)(935;914

t(1;13)(p36;q14)

t(X;18)(p11;q1l)

t(12;15)(p13;925)

t(7;16)(q33;p11)
t(11;16)(p11;p11)
t(1;2)(q22;p23)
t(2;19)(p23;p13)
1(2;17)(p23;923)

1(2;2)(p23;q13)

Geéne de fusion
EWS-FLI1
EWS-ERG
EWS-ETV1
EWS-E1AF

EWS-FEV

PAX3-FKHR

PAX7-FKHR

SYT-SSX1
SYT-SSX2

SYT-SSX4 (rare)

ETV6-NTRKS3

FUS-CREB3L2
FUS-CREB3L1 (rare)
TPM3-ALK
TPM4-ALK
CLTC-ALK

RANBP2-ALK
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Tableau I11 (Suite): Principales translocations dans les sarcomes

Tumeur Translocation Gene de fusion
Histiocytofibrome angiomatoide t(12;16)(q13;p1l) FUS-ATF1
Dermatofibrosarcome de Darier etFerrand t(17;22)(q22;q13) COL1A1PDGFB
Tumeur desmoplastique a petites cellules rondes  t(11;22)(p13;912) EWS-WT1
Sarcome a cellules claires t(12;22)(q13;q12) EWS-ATF1
Sarcome alvéolaire des parties molles t(X;17)(p11;925) TFE3-ASPL
Liposarcome myxoide t(12;16)(q13;p1l) FUS-DDIT3

1(12;22)(q13;012) EWS-DDIT3
Chondrosarcome myxoide extrasquelettique 1(9;22)(g22;q12) EWS-NR4A3

1(9;17)(q22;q11) RBP56NR4A3

t(9;15)(g22;921) TCF12-NR4A3
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1.3.3.2. Sarcomes avec profil génomique simple caractérisé par une amplification
[20]

Il s’agit principalement des tumeurs adipeuses atypiques ou liposarcomes bien
différenciés, des liposarcomes dédifférenciés et plus accessoirement du sarcome intimal
(sarcome peu différencié des gros vaisseaux) et de I’ostéosarcome parostéal. Sur le plan
cytogenétique, ces tumeurs sont caractérisées par la présence de chromosomes géants
ou en anneau surnuméraires sur un fond de caryotype par ailleurs normal. Ces
chromosomes surnumeéraires sont constitués de séquences amplifiées de la région
12g14-15 avec amplification constante du gene MDMZ2, et neuf fois sur dix du gene
CDK4 et plus accessoirement d’autres genes comme HMGAZ2 et SAS. La
coamplification MDM?2 et CDKA4 est certainement responsable du processus tumoral :
MDM2, en tant qu’inhibiteur de p53, augmente la survie cellulaire tandis que CDK4,
en tant qu’inhibiteur de RB1, augmente la prolifération cellulaire. Cette détection des
marqueurs peut étre faite par immunohistochimie qui montre une hyperexpression de
ces deux genes. Il convient cependant de savoir qu’une hyperexpression du géne MDM?2
existe dans environ 20 % des sarcomes autres que le liposarcome bien différencié ou
dedifférencié, et que dans les cas difficiles la recherche d’une amplification par
techniqgue de FISH est requise pour le diagnostic. Il est, en fait, actuellement
recommandé de systématiguement démontrer cette amplification par technique de FISH
devant toute suspicion de liposarcome bien differencié ou dédifférencié. Ces nouveaux
outils diagnostiques sont d’une grande utilit¢ pour distinguer un liposarcome bien
différencié des lipomes inhabituels. Le diagnostic de liposarcome dédifférencié est
important pour I’utilisation potentielle de thérapeutiques ciblées contre MDM?2 et

CDKA4.

1.3.3.3. Sarcomes avec mutations activatrices [19,20,40]
Il s’agit des tumeurs stromales du tube digestif ou GIST (gastro-intestinal stromal
tumor) qui présentent des mutations activatrices des génes KIT ou PDGFRA.

L’immunohistochimie constitue actuellement un ¢lément indispensable pour le
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diagnostic en montrant une positivité pour ’anti-KIT ou le CD117 dans 95 % des cas et
pour 1’anti-DOG1 dans 95 % des cas. Le CD34 est positif dans environ les deux tiers
des cas et la caldesmone dans 80 % des cas. Environ 80% des GIST présentent une
mutation du gene KIT. Environ 10% des cas présentent une mutation au niveau du gene
PDGFRA. Environ 10% des GIST ne montrent pas de mutation de KIT ou de PDGFRA.
La recherche des mutations de KIT et de PGDFRA est maintenant systématique dans
les GIST, non pas pour le diagnostic qui est en régle facile, mais principalement pour la
prédiction de la réponse aux thérapeutiques anti-tyrosines-kinases. Leur expression
quasi-constante de KIT suggére fortement que ces tumeurs dérivent des cellules
interstitielles de Cajal. Ces cellules de Cajal sont responsables du péristaltisme digestif

et expriment KIT a I’état normal.

1.3.3.4. Sarcomes avec mutations inactivatrices [20]

Il s’agit principalement de la tumeur rhabdoide maligne avec mutation inactivatrice du
gene INI1. La tumeur rhabdoide maligne extrarénale touche surtout I’enfant et le sujet
jeune. Cette tumeur présente, de maniére probablement causale, une mutation
inactivatrice ou une délétion de INI1 qui est un géne suppresseur de tumeur situé sur le
bras long du chromosome 22. Ce gene code pour le membre d’un complexe intervenant
dans le remodelage de la chromatine. Cette anomalie moléculaire est facilement mise
en ¢évidence par immunohistochimie sur coupes histologiques, puisqu’il existe un
anticorps détectable (clone BAF47). Cette inactivation de INI1 est retrouvée également
dans 80% des sarcomes épithélioides et des schwannomes malins épithélioides. Mais
I’anomalie moléculaire a type de mutations et de délétions est rare dans ces tumeurs

d’ou I’intérét de la biologie moléculaire.

1.3.3.5. Sarcomes avec profil gégnomique complexe [20]

Environ 50 a 60 % des sarcomes montrent un profil génomique complexe avec de
nombreux gains et pertes géniques difficiles a catégoriser. Ces tumeurs sont
principalement représentées par des léiomyosarcomes, des myxofibrosarcomes, des

liposarcomes pléomorphes, des rhabdomyosarcomes pléomorphes et des sarcomes peu
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différenciés, anciennement dénommes histiocytofibromes malins pléomorphes. Elles
surviennent le plus souvent chez 1’adulte apres 50 ans et sont constituées, sur le plan
histologique, de cellules fusiformes et surtout pléomorphes. Il s’agit, en régle, de
tumeurs relativement agressives avec un potentiel métastatique de 1’ordre de 50 % des
cas. Sur le plan génomique, elles montrent un profil complexe avec fréquemment une
altération de la voie p53 et une perte du géne RB1 et de nombreux remaniements

communs aux différents types de tumeurs entrant dans cette catégorie.
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Figure 1 : Liposarcome dédifférencié montrant une dédifférenciation lipoblastique
homologue. Cette tumeur a des caractéristiqgues morphologiques ressemblant
étroitement a un liposarcome pléomorphe avec des lipoblastes abondants (A) mais était
fortement positive pour MDM2 (B) [35]
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Figure 2 : Amplification de MDM2 dans de nombreuses cellules (Technique FISH :
Hybridation in situ Fluorescente) [72].

1.4. Etude clinique

1.4.1. Circonstances de découverte [18]

Toute masse profonde (sous-aponévrotique) quelle que soit sa taille ; ou superficielle
(sus-aponévrotique) de plus de 5 cm doit faire suspecter le diagnostic de sarcome et

justifier d’une imagerie avant tout geste.

De méme toute tumeur rétropéritonéale doit étre considérée comme suspecte de

sarcome.
1.4.2. Interrogatoire [18,19,23-25,28]
On recherchera :

e 1’age, le sexe, la profession ;
e 1’évolutivité ;

e [’existence de douleurs :
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e 1’inégalité de longueur des membres pelviens : toute inégalité de longueur acquise
et evolutive doit faire rechercher une tumeur ;

e la boiterie d’esquive ou une impotence fonctionnelle partielle ou totale ;

e la présence de syndrome d’aval tel un cedéme ou une phlébite ;

e la présence de paresthésie en cas de tumeurs des gaines nerveuses ;

e des antécédents carcinologiques personnels et familiaux ;

e des antécédents d’irradiation dans la région anatomique ;

e |e tabagisme, I’alcoolisme ;

¢ une fracture pathologique et des chutes accidentelles ;

¢ une notion de traumatisme ou d’intervention orthopédique au site concerné.
En cas de localisation rétropéritonéale ou viscérale abdominale :

Les sarcomes rétropéritonéaux sont souvent inhabituellement volumineux au moment

du diagnostic.

Les tumeurs viscérales abdominales restent longtemps peu symptomatiques ; de ce fait
10 a 20 % sont de découverte fortuite notamment lors d’une endoscopie digestive haute,

d’un examen d’imagerie ou d’une intervention chirurgicale.

Un saignement digestif est le mode de révélation le plus fréguent, diagnostiqué dans un
contexte d’anémie ferriprive ou d’hémorragie extériorisée, lorsque la tumeur est ulcérée.
Les autres symptomes possibles sont des douleurs abdominales peu spécifiques, une
masse palpable, des complications telles qu’une perforation ou un syndrome occlusif.

Environ 15 a 50 % sont découvertes a un stade métastatique.
1.4.3. Examen physique [18,24]

Il est essentiel de :

e relever le poids, la taille et calculer I'IMC ;
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e préciser le site et la région anatomique ainsi que les aires ganglionnaires satellites
et les trajets vasculo-nerveux ;
e préciser I’état de la peau en regard, le volume tumoral, la consistance et la

profondeur ainsi que la mobilité par rapport aux plans superficiel et profond.
1.5. Bilan paraclinique

Les examens paracliniques ont un intérét majeur et permettent d’orienter le diagnostic,
d’¢étudier I’extension tumorale. En plus, ils ont un but thérapeutique et de surveillance.
Le seul élement déterminant du diagnostic reste la biopsie qui doit étre réalisée dans
tous les cas et doit consister en un geste indépendant de 1’exérese sauf pour les tumeurs

superficielles de petite taille [6].

1.5.1. Bilan biologique
Il est adapté au contexte clinique (Bilan inflammatoire, infectieux, marqueurs tumoraux

en rapport avec d’autres pathologies carcinomateuses) [18].

Dans certains cas il peut exister un syndrome inflammatoire biologique ou d’autres
perturbations telles qu’une augmentation des LDH (sarcome d’Ewing), une

hypercalcémie (si métastases osseuses multiples) [24].

1.5.2. Bilan radiologique initial

IL est important de réaliser une imagerie adaptée avant un geste diagnostic ou
thérapeutique (biopsie ou chirurgie). Se rappeler que I’erreur la plus fréquente est
d’opérer d’emblée sur un diagnostic d’hématome ou d’abcés un sarcome [6]. Aucune
méthode d’imagerie ne permet de différencier avec certitude les Iésions bénignes des
Iésions malignes, bien que I’imagerie par résonance magnétique ait néanmoins
considérablement amélioré les performances. Le role de I’imagerie est de suggérer une
possible lésion maligne, de déterminer I’extension locale et a distance afin d’adapter la
démarche thérapeutique et 1’é¢tendue du geste chirurgical, d’évaluer la réponse au

traitement, et de détecter les récidives [6,18].
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L’échographie : Elle permet d’avoir une idée de la taille, du caractere profond

ou superficiel, et de la nature de la masse [18].

- Attention au diagnostic échographique d’hématome : Les STM ont souvent
(du fait de la nécrose tumorale notamment) un aspect échographique
d’hématome. Ceci d’autant que l’on retrouve parfois un antécédent de
traumatisme chez les patients qui développent un sarcome. Une IRM
complémentaire doit étre systématiquement réalisee[6,18].

Radiographie standard : La radiographie standard permet d’orienter le

diagnostic vers une tumeur osseuse, une atteinte osseuse par contiguité et aussi

d’évoquer un envahissement des tissus mous par une tumeur osseuse [6,18].

Elle analyse [24,41] :

- lataille de la lésion : >ou<5cm;

- la trame osseuse : Ostéolyse ou ostéocondensation, aspect en verre dépoli,
calcifications osseuses (piqueté, mouché) ou cartilagineuse (en pop-corn,
cerclé, ou anneaux) ;

- la corticale : respectée ou érodée ou rompue ;

- les contours de la lésion : nets ou flous ;

- le périoste respecté ou avec réactions périostées : spicule (feu d’herbe ou poil
de brosse) ou lamellaires (bulbe d’oignon) ou éperon de Godman ;

- les parties molles : envahies ou non envahies * calcifications ;

- I’évolution dans le temps : stable ou progression rapide.

Echo-endoscopie : est le meilleur examen pour caractériser les lésions sous-

mugueuses oeso-gastro-duodénales ou rectales. L’analyse des caractéristiques

écho-endoscopiques peut permettre de diagnostiquer la nature de la lésion,
notamment en cas de GIST. L’aspect écho-endoscopique des GIST est souvent
typique : une lésion hypoéchogéne, ovalaire, homogene, a limites régulieres, se
développant a partir de la quatrieme couche hypo-échogéne qui correspond a la

musculeuse. En cas de suspicion de GIST, une résection par voie endoscopique,
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tout du moins pour obtenir un diagnostic histologique, est contre indiquée du fait

du risque important de perforation [25].

e Scanner : il est utilis¢ dans le bilan local que si I’imagerie par résonance

magnétique (IRM) n’est pas disponible, ou contre-indiquée. C’est une bonne

technique d’étude ou ses performances égalent I’IRM. Il peut également guider

des biopsies de récidives ou de métastases [6]. En cas de sarcomes osseux, il peut

fournir des informations supplémentaires en permettant une meilleure

visualisation des calcifications, de la formation osseuse périostée et de la

destruction corticale [21].

e [IRM : Elle est I’examen de référence [7]

Obijectifs : taille de la tumeur ; topographie ; profondeur, localisation
intra/intermusculaire ; Rapports anatomiques ; Situation de la tumeur par
rapport aux vaisseaux, nerfs, muscles, tendons, os et articulation;
caractérisation  tumorale;  présence de  necrose;  dhémorragie;
d’hypervascularisation; d'une réaction inflammatoire de voisinage.

Elle peut permettre également la localisation de la zone la plus représentative
en vue d'une biopsie et la recherche de skip meétastases [18].

L’IRM permet également de suivre les tumeurs sous chimiothérapie
néoadjuvante. La diminution de taille de la tumeur et sa moindre
vascularisation apres injection de produit de contraste sont en faveur d’un

traitement efficace [6].

1.5.3. Diagnostic histologique

La biopsie est le dernier examen complémentaire et le seul qui permet de poser le

diagnostic exact et de fixer la conduite thérapeutique. La biopsie est indispensable dans

la majorité des cas pour les raisons suivantes :

confirmer qu’il s’agit bien d’une tumeur conjonctive ;

confirmer qu’il s’agit d’une tumeur maligne en occurrence un sarcome ;
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- définir d’emblée le type de chirurgie qui doit étre réalisé ;

- discuter un traitement néoadjuvant [6,18].
La biopsie a ses regles et toute erreur peut s’avérer catastrophique en cas de malignité
de la tumeur : amputation au lieu d’une chirurgie conservatrice, retentissement
dramatique sur le pronostic vital. Un bilan complet doit étre effectué avant de pratiquer
la biopsie qui de préférence doit étre faite par le chirurgien qui réalisera I’exérése
définitive. Tout geste invasif biopsique doit étre discuté en RCP du centre de référence.

On lui décrit quatre techniques [18] :

e La biopsie exérése en monobloc, sans effraction tumorale et sans effraction de
I’aponévrose sous-jacente, est le standard en cas de tumeur superficielle de petite
taille (< 5 cm) pour laquelle une reprise chirurgicale serait aisée si jamais cette

Iésion correspondait a un sarcome.

e Lamicrobiopsie percutanée radioguidée : est le standard en premiére intention
pour toutes les autres tumeurs. Le trajet de la biopsie est discuté avec le
chirurgien amené a réaliser I’exérése en cas de sarcome pour ne pas
compromettre 1’exérese ultérieure. Le point de ponction est repére par tatouage
a la peau (en vue de ’exérese du trajet biopsique lors de la chirurgie ultérieure).
Elle est réalisee sous controle radiologique afin de prelever les zones tissulaires
les mieux représentatives de la tumeur et éviter de ne prélever que de la nécrose.
Elle est réalisée a 1’aide d’aiguille coaxiale de gros calibre (16G ou 14G) et on
préleve plusieurs carottes (au moins 3) par le méme orifice. Cet abord évite les
complications locorégionales de 1’abord chirurgical et de I’anesthésie générale.
Il réduit d’une part le risque d’essaimage et d’autre part les chirurgies a ciel
ouvert ou laparotomies inutiles. Comme limites il peut y avoir sous-estimation
du grade ou des difficultés a typer précisément la nature de la Iésion par manque

de représentativité de ces fragments de petite taille.
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e A ladifférence la cytoponction consiste dans l'utilisation d'une aiguille de faible
calibre (entre 24 G et 20 G) afin de récolter des cellules isolées au sein de lI'image
anormale, soit en s'aidant d'une aspiration ou par simple capillarité. Elle permet
un échantillonnage relativement large, par déplacement de l'aiguille. Cependant
la quantité de cellules retirées reste faible et elle ne facilite pas 1’é¢tude de

I’architecture tissulaire. Elle est de moins en moins utilisée.

e La biopsie chirurgicale : en seconde intention : Dans certains cas, le
prélévement par microbiopsie n’a pas permis de faire un diagnostic, éventualité
de plus en plus rare ou la biopsie chirurgicale garde sa place. Les Modalités de
I’incision doivent tenir compte de la chirurgie d’exerese prévue ultérieurement :
- Sans dissection ni décollement
- En préservant de futurs lambeaux ;

- Sans contaminer un autre compartiment ;

- Volume suffisant de tissu tumoral (1 a2 cm3) ;

- Importance de I’hémostase ;

- Eviter le drainage si possible ; si un drainage est nécessaire 1’extérioriser par
la cicatrice ou a proximité de la cicatrice, dans son axe et a son bord inférieur ;

- N’user de I’examen extemporané que pour vérifier la qualité des tissus
préleves et non pas pour avoir un diagnostic ;

- Respecter la stérilité de la picce dans I’éventualité d’une étude cytogénétique.

En pensant a I’éventuel apport diagnostic de 1’examen bactériologique on réalise
également I’aspiration a 1’aiguille pour étude cytologique : pas d’indication.

IL est important de souligner que lorsque I’analyse histologique est confiée a un
pathologiste non expert, le risque d’erreur diagnostique initiale est de 10 % a 25 %.
Ainsi nous avons dans 4 % des cas un sarcome pris pour une lésion bénigne et dans 10

% des cas une lésion bénigne prise pour un sarcome [5,7].
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Ces pathologies nécessitent donc une double lecture pour confirmation du
diagnostic par un anatomopathologiste expérimenté faisant partie d’un centre de

référence [18].

1.5.4. Bilan d’extension [7,18]

1.5.4.1. Bilan d’extension locorégionale
« Radiographie standard a la recherche d’un envahissement 0SSeux ou
d’infiltration du tissu musculaire ;
 Scintigraphie osseuse ;
 Artériographie précisant les rapports vasculaires de la tumeur ;
« Echographie-Doppler des parties molles ;
« TDM, IRM pour mieux préciser les rapports de la tumeur.
1.5.4.2. Bilan d’extension a distance et de surveillance
* Radiographie pulmonaire et la TDM thoracique permettent d’objectiver des
métastases pulmonaires ou TDM thoraco abdomino-pelvienne ;
« Echographie abdominale & la recherche de métastases abdominales
(hépatiques+++) ;
« TDM abdomino-pelvienne  (métastases  pulmonaires,  hépatiques,
cérébrales...) ;
« TDM Cérebrale ;
* IRM.
Ainsi au terme de ce bilan, la tumeur peut étre classée en différents stades anatomo-

cliniques ci-dessous évoqués.

1.6. Facteurs pronostiques et évolution
Sur le plan pronostique, il convient de distinguer clairement les récidives locales des

métastases car leurs facteurs favorisants sont différents.
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1.6.1. Facteurs pronostiques

1.6.1.1. Facteurs de récidive locale

La qualité¢ de I’exérése chirurgicale lors du traitement initial constitue le principal
facteur de récidive locale. L exérese large (taux de rechute locale de 5 a 15 %) doit étre
privilégiée au détriment des exéréses marginales toujours inadéquates (50 a 90 % de
rechute locale). Les traitements adjuvants actuels ne rattrapent en aucun cas une
chirurgie de mauvaise qualité, et une reprise systématique du lit tumoral doit étre
proposé€e si la tumeur a été ouverte pendant I’intervention, si ’opérateur n’a pas
envisagé qu’il pouvait s’agir d’un sarcome en préopératoire, et si 1’exérése est
incomplete ou marginale [6,7,21].

A cela s’ajoute pour les sarcomes osseux les taux ¢leves de LDH sérique, la localisation

au niveau des extrémités et I'age> 15 ans [21].

1.6.1.2. Facteurs de métastases et de survie globale [6,25]
» Grade histologique : Il représente le facteur le plus important pour évaluer les
risques de métastases et de déces.
» Facteurs cliniques :
* Profondeur de la tumeur (localisation en dessous du fascia superficiel)
* Taille de la tumeur (plus de 5 cm de diametre).
La combinaison du grade histologique, de la profondeur et de la taille de la tumeur
permet de définir des groupes de malades de pronostics différents. Ainsi les tumeurs
superficielles de grade 2 ont le méme bon pronostic que 1’ensemble des tumeurs de
grade 1. Aussi on a respectivement 90, 60 et 35 % de survie a 5 ans respectivement pour
les grades 1, 2 et 3.
L’influence de la rechute locale sur la survie globale est diversement appréciée dans la
littérature. Elle reste néanmoins un facteur pronostique déefavorable pour la survie.
Le pronostic des GIST métastatiques a été completement modifié par les ITK. La

médiane de survie globale étant auparavant de 12 a 18 mois.
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1.6.1.3 Systemes de stadification
La combinaison des différents facteurs pronostiques a conduit a décrire des systemes de
stadification histo-pronostique et anatomo-clinique qui permettent de définir des
groupes de malades a pronostic identique [5,7,42-44] :

e le grade histo-pronostique de la FNCLCC (pour les STM et SV) (tableau 1V) ;

e le systeme de I’Américain Joint Committee (AJC) et UICC (tableau V);
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Tableau 1V: Grade histologique de la FNCLCC

Différenciation tumorale

Score 1: Sarcome ressemblant a un tissu normal
Score 2 : Sarcome a diagnostic histologique certain
Score 3 : Sarcomes embryonnaires, synovialosarcomes, sarcomes

épithélioides, a cellules claires, alvéolaires des parties
molles, sarcomes indifférenciés et sarcomes pour lesquels le

type histologique est incertain

Index mitotique (1 champ = 0,1734 mm2 )

Score 1 : 0 a9 mitoses pour 10 champs
Score 2 :10 a 19 mitoses pour 10 champs

Score 3 : Plus de 19 mitoses pour 10 champs

Nécrose tumorale

Score 1 : Pas de nécroses
Score 2 : Moins de 50 % de nécrose tumorale

Score 3 : Plus de 50 % de nécrose tumorale

Grades

Grade 1 : Somme des scores = 2-3 (risque métastatique faible)
Grade 2 : somme des scores = 4-5 (risque métastatique réel)
Grade 3 : somme des scores = 6-8 (risque métastatique éleve)

Le grade d'un sarcome peut se modifier au cours de I'évolution
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Tableau V : Systéme de stadification de I’AJC et UICC (STM et SV) [14]

T — tumeur primitive
TX La tumeur primitive ne peut étre évaluée

TO Aucune preuve de tumeur primaire

Extrémité et tronc superficiel / Retropéritoine
T1 Tumeur de 5 cm ou moins dans sa plus grande dimension
T2 Tumeur >5 cm de diamétre 5 cm mais < 10 cm
T3 Tumeur > 10 cm mais < 15 cm
T4 Tumeur > 15 cm
Téte et cou
T1 Tumeur <2cm
T2 Tumeur > 2 cm mais < 4 cm
T3 Tumeur >4 cm
T4a La tumeur envahit I'orbite, la base du crane ou la dure-meére, les visceres du compartiment central, le squelette facial et ou les muscles
ptérygoides
T4b La tumeur envahit le parenchyme cérébral, englobe I'artére carotide, envahit le muscle prévertébral ou implique la partie centrale
systéme nerveux par propagation périneurale
Visceres thoraciques et abdominaux
T1 Tumeur confinée a un seul organe
T2a La tumeur envahit la séreuse ou le péritoine viscéral
T2b Tumeur avec extension microscopique au-dela de la séreuse
T3 La tumeur envahit un autre organe ou extension macroscopique au-dela de la séreuse
T4a Tumeur multifocale impliquant au plus deux sites dans un organe
T4b Tumeur multifocale impliquant plus de deux sites mais pas plus de cing  sites

T4c Tumeur multifocale impliquant plus de cing sites

N - ganglions lymphatiques régionaux
NX Les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent pas étre évalués
NO Aucune métastase ganglionnaire régionale

N1 Métastases ganglionnaires régionales

M - métastases a distance
MO Pas de métastases a distance

M1 Métastases éloignées

Stades — tronc superficiel et extrémités / rétropéritoine
Stade 1A : T1 NO MO; G1 GX
Stade 1B : T2, T3, T4 NO MO; G1 ; GX
Stade2: T1 NO MO; G2, G3
Stade 3A T2 NO MO; G2, G3
Stade 3B T3, T4 NO MO; G2, G3
Tout T N1 MO; Tout G
Stade 4 Tout T Tout N M1; Tout G
Stades - téte et cou et viscéres thoraciques et abdominaux
11 n'y a pas de stade pour le sarcome des tissus mous de la téte et du cou et les sarcomes des visceres thoraciques et abdominaux
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Tableau VI (Suite) : Systéme de stadification de I’AJC et UICC (SO) [73]

T — tumeur primitive
TX La tumeur primitive ne peut étre évaluée
TO Aucune preuve de tumeur primaire
A) Squelette appendiculaire, os du tronc, du crane et de la face
T1 Tumeur < 8 cm dans sa plus grande dimension
T2 Tumeur > 8 cm dans sa plus grande dimension
T3 Tumeurs discontinues dans le site osseux primaire
B) Colonne vertébrale
T1 Tumeur confinée a un segment vertébral ou a deux segments vertébraux adjacents
T2 Tumeur confinée a trois segments vertébraux adjacents
T3 Tumeur confinée a quatre segments vertébraux adjacents ou plus, ou a tout segment vertébral non adjacent
T4 Extension dans le canal rachidien ou dans les gros vaisseaux
T4a Extension dans le canal rachidien
T4b Invasion vasculaire macroscopique ou thrombus tumoral dans les gros vaisseaux
C) Bassin
T1 Tumeur confinée a un segment pelvien sans extension extra-osseuse
Tumeur Tla <8 cm dans la plus grande dimension
Tumeur T1b > 8 cm dans la plus grande dimension
T2 Tumeur confinée a un segment pelvien avec extension extra-osseuse ou a deux segments sans extension extra-osseuse
Tumeur T2a <8 cm dans la plus grande dimension
Tumeur T2b > 8 cm dans la plus grande dimension
T3 Tumeur couvrant deux segments pelviens avec extension extra-osseuse
T3a Tumeur < 8 cm dans la plus grande dimension
T3b Tumeur > 8 cm dans la plus grande dimension
T4 Tumeur s'étendant sur trois segments pelviens ou traversant l'articulation sacro-iliaque
T4a La tumeur implique l'articulation sacro-iliaque et s'étend en dedans du foramen sacré
T4b Enveloppement tumoral des vaisseaux iliaques externes ou présence d'un thrombus tumoral macroscopique dans les principaux
vaisseaux pelviens
N - ganglions lymphatiques régionaux
NX Les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent pas étre évalués
NO Aucune métastase ganglionnaire régionale
N1 Métastases ganglionnaires régionales
M - métastases a distance
MO Pas de métastases a distance
M1 Métastases a distance (M1a Poumons ; M1b Os ou autres sites a distance)
Stades — Squelette appendiculaire, os du tronc, du crane et de la face
Stade 1A : T1 NO MO; G1 GX
Stade 1B : T2, T3 ; NO MO; G1,GX
Stade 2A : T1 NO MO; G2, G3
Stade 2B : T2 NO MO ; G2, G3
Stade 3 : T3 NO MO; G2, G3
Stade 4A : Tout T, NO M1la; Tout G
Stade 4B : Tout T ; N1; Tout M; Tout G
Tout T ; Tout N M1b; Tout G

Stades — colonne vertébrale et pelvis

1l n'y a pas de stade pour les sarcomes osseux de la colonne vertébrale et du pelvis
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1.6.2. Mode Evolutif

1.6.2.1. Extension loco-régionale [6]

La connaissance du mode d’extension locale des sarcomes est indispensable pour
comprendre les principes qui régissent 1’exérése chirurgicale. Les sarcomes croissent
par poussée centrifuge a ’encontre des tissus adjacents. Contrairement aux carcinomes,
I’aspect macroscopique d’une tumeur primitive est rarement infiltrant, ce qui donne une
fausse impression de bénignité. Cette poussée entraine, en périphérie de la tumeur, une
compression des tissus, d’ou 1’apparence d’une délimitation nette. La pseudo-capsule
est donc constituée de cellules tumorales densifiées. La tumeur est d’ailleurs
habituellement clivable au niveau de cette stroma réaction (on parle d’énucléation). En
périphérie de cette pseudo capsule, I’examen microscopique retrouve des éléments
tumoraux. On comprend que 1’énucléation simple en passant dans le plan de clivage
naturel laisse en place des reliquats tumoraux microscopiques sources de récidives.
Des nodules satellites tumoraux peuvent migrer a distance de la tumeur primitive (skip
métastases), surtout en cas de haut grade de malignité tumorale. Un autre mode de
propagation locorégionale, indépendant du grade de malignité, est la migration des
cellules tumorales le long de plans anatomiques de resistance, tels les fascias et
aponévroses musculaires, les cloisons  intermusculaires, les gaines vasculaires et
nerveuses, le périoste, le trajet constitué par un drain chirurgical. Les barriéres
anatomiques ne sont que rarement et tardivement traversées. L’extension ganglionnaire
est rare dans les sarcomes chez I’adulte (inférieure a 5%). L’incidence d’envahissement
ganglionnaire est plus élevee pour certaines formes histologiques : sarcome épithélioide,

sarcome synovial, sarcomes a cellules claires, rhabdomyosarcome.

1.6.2.2. Métastases [7]
Les métastases se font par voie hématique quasi exclusive et sont principalement
pulmonaires dans 70 % des cas. Environ 5 a 10 % des malades ont des métastases au

moment du diagnostic ; et au total 50 a 60 % des malades présentent des meétastases.
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Ces métastases surviennent le plus souvent dans les deux ans qui suivent le diagnostic,
mais certaines tumeurs peuvent donner des métastases tardives. Les métastases par voie
lymphatique sont rares d’emblée et habituellement tardives.

Entre 20% et 25% des patients recoivent un diagnostic de maladie métastatique
[poumon (10%) ; os / moelle osseuse (10%); combinaisons ou autres (5%). La
stadification doit étre orientée pour détecter les métastases pulmonaires, osseuses et
médullaires et doit inclure une biopsie en cas de lésions douteuses. Les métastases
osseuses multiples conferent un résultat moins bon que les métastases pulmonaires /
pleurales (20% —40% de survie a 5 ans).

Les sarcomes viscéraux (GIST par exemple) se métastasent fréquemment au foie. Les
métastases extrapulmonaires sont des formes rares de premiere métastase et surviennent
géneralement comme une manifestation tardive d'une maladie largement disséminée.
Pour les sarcomes en général, la survie médiane a partir du moment du développement
de la maladie meétastatique est de 8 a 12 mois. Les exceptions incluent le sarcome
alvéolaire des parties molles, le chondrosarcome myxoide extra-squelettique, la tumeur
fibreuse solitaire et moins frequemment le leiomyosarcome et le fibrosarcome, parmi
d'autres diagnostics, dans lesquels la maladie métastatique peut persister pendant plus
de 10 ans.

1.7. Stratégie thérapeutique

Le risque essentiel de ces tumeurs rares est de méconnaitre initialement le diagnostic
car la chirurgie initiale conditionne 1’avenir du patient. Les reprises chirurgicales
élargies ne permettent pas toujours de replacer le patient dans des conditions optimales.
Afin d’éviter des gestes inadaptés, il est nécessaire de réaliser, avant toute chirurgie, une
imagerie adaptée, puis de faire une biopsie sur le trajet de la future exérése. Ceci
permettra d’adapter d’emblée le geste chirurgical et la démarche thérapeutique au

diagnostic histologique définitif.
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A noter qu’un examen extemporané ne permet pas toujours de trancher entre bénin et
malin; ni de certifier s’il s’agit bien d’une tumeur conjonctive [6].

Une prise en charge multidisciplinaire est nécessaire dans tous les cas. Elle fait
intervenir les radiologues, les anatomopathologistes, les chirurgiens, les
radiothérapeutes, les oncologues, le psychologue. Ils conjuguent leurs compétences
pour analyser et discuter la conduite thérapeutique a tenir et informer le patient en toute

transparence [18,28].

Les cancers tels que les sarcomes posent des problémes particuliers liés a leur rareté
relative : errance diagnostique, diagnostic erroné, traitement inadéquat, peu de
référentiels disponibles, accés a certains traitements complexes restreints a quelques
¢tablissements et acces aux essais cliniques limité. L’organisation d’une prise en charge
au niveau national permet de limiter ces problemes [5].

Elle repose le plus souvent sur des réseaux nationaux ou régionaux,
anatomopathologique et clinique, qui fonctionnent en symbiose.

En France par exemple nous avons [5,18,20] :

e Réseau anatomopathologique : Le Reéseau de reférence en pathologie des
sarcomes des tissus mous et des visceres (RRePS) est un regroupement de
pathologistes experts labellisé€s par 1’institut national du cancer en France et dont
I’objectif principal est d’assurer une deuxieme lecture gratuite de tout nouveau
cas de sarcome développé dans les tissus mous ou les visceres ;

e Le Réseau de référence clinique des sarcomes-GIST-desmoides (NetSarc) est
un regroupement de praticiens experts labellisé par ’INCa qui a pour objectifs la
définition des recommandations de prise en charge, |’organisation d’une activité
de recours pour la prise en charge des patients, la coordination des recherches, la
participation a une veille épidémiologique, la structuration d’une filiére de soins
pour les patients et la formation/information ;

e Ces reseaux sont complétés pour la pathologie osseuse du réseau RESOS.

Aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou



g/ s aé/

Ces réseaux sont fréguemment sollicités par les praticiens hospitaliers et
anatomopathologistes béninois. Des recommandations sont régulierement mises a jour

et destinées a assurer une prise en charge optimale des sarcomes [5,14,18,21,45].

» Réunions de Concertation Pluridisciplinaires (RCP) [18]

La prise en charge diagnostique et thérapeutique est discutée par un comité
pluridisciplinaire en préalable a tout traitement (accord d’experts). La discussion de
prise en charge devrait impliquer un centre de référence régional. Le patient doit étre
averti que son dossier sera discuté par un comité multidisciplinaire. Apreés la
concertation, le plan personnalisé de soins (PPS) qui sera mis en place doit étre soumis

de maniere détaillée au patient.

1.7.1. Buts du traitement
» Contr6le local de la maladie ;
> Prévention de la dissémination de la maladie ;

» Gueérir le malade ou a défaut lui assurer un meilleur confort.

1.7.2. Moyens thérapeutiques

Ils sont de différents ordres : chirurgie, radiothérapie, chimiothérapie, thérapie ciblée et
les nouvelles approches thérapeutiques.

1.7.2.1. Chirurgie

L’objectif chirurgical est double [18,25] :

1) Obtenir une exérese monobloc RO et éviter toute effraction tumorale

2) Privilégier un traitement a visée conservatrice de 1’anatomie et de la fonction.

[6]
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» Le traitement chirurgical reste la base du traitement curatif des sarcomes.
L’exérese chirurgicale peut étre schématisée en quatre types principaux auxquels
correspondent des risques de récidives difféerents.

e Enucléation ou exérese marginale : exérese limitée a la tumeur, elle-
méme qui utilise le plan externe de la pseudo-capsule comme plan de
clivage. Le taux de récidive locale est de 40 a 100 %.

e EXxerese large : ¢’est le standard chirurgical. Elle correspond a la résection
de la tumeur, de la pseudo-capsule et de quelques centimetres de tissu
normal péritumoral. La tumeur est emportee en bloc avec une marge de
tissu sain sur toute sa surface, sans étre vue au cours de la dissection. Le
caractere « large » de la chirurgie ne dépend pas de ce qu’on enléve, mais
de la qualité des marges chirurgicales définie par I’anatomopathologiste
sur I’ensemble de la périphérie de la tumeur. Ce n’est donc pas parce que
la piece est volumineuse que ’exérese est large. L’exérese large a donc
une définition clinique et anatomopathologique. La quantité de tissu sain
a obtenir autour de la tumeur varie largement selon les auteurs. L’exérése
large consiste a emporter 1 a 2 cm au minimum de tissu sain dans tous les
plans et/ou une barriere anatomique (par exemple, I’aponévrose).

e Exerese extracompartimentale : correspond a I’exérése compléte de tout
le compartiment cellulo-musculaire atteint et emporte le ou les muscles
atteints de leur origine a leur terminaison, ainsi que les axes vasculo-
nerveux qui les traversent. Il s’agit d’une chirurgie délabrante qui
s’applique surtout aux tumeurs des membres.

e Amputation ou désarticulation ou chirurgie radicale : dont le niveau
est défini par la nécessité d’enlever I’ensemble des tissus atteints. Des
marges larges passant en tissu sain sont plus facilement obtenues par
amputation (surtout si la lésion est distale) expliquant un taux de rechute
locale de 0 a 20 %.
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» Appréciation de la qualité de la chirurgie : évaluation des marges
chirurgicales par I’anatomopathologiste [6]
Les marges chirurgicales sont appréciées de facon circonférentielle. Le mieux est
d’avoir un schéma sur le licge de mani¢re a orienter 1’anatomopathologiste.
L’anatomopathologiste définit la qualité de 1’exéreése selon les critéres de 1’Union
internationale de lutte contre le cancer (UICC) (classification de I"UICC dans la
quatrieme édition TNM):
e RO : marge microscopique saine, la marge minimale est définie en
millimeétres en précisant la qualité du tissu la constituant et le chirurgien
a précisé dans le compte rendu opératoire le facteur limitant a ce niveau
I’exérése (structure vasculaire, nerveuse) ;
e R1:existence d’un résidu microscopique, il existe une marge envahie sur
le plan microscopique, c’est typiquement ce que 1’on obtient apres une
énucléation ;

e R2 : existence d’un résidu macroscopique, c’est le chirurgien qui doit

I’indiquer dans son compte rendu opératoire.

Figure 3 : Principaux types de chirurgie des sarcomes [18]

Exérese Radicale (R) ; Exerése Intralésionnelle (I) ; Exerése Marginale (M) ;

Exérese Large (L)
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1.7.2.2. Radiothérapie

Il s’agit surtout de la radiothérapie externe qui est en regle associée a une
exérese chirurgicale. Elle peut étre pré opératoire, mais surtout utilisée en post
opératoire[7]. En cas de refus ou contre-indication chirurgicale, une radiothérapie
exclusive peut-étre proposée. A I’heure actuelle, il n’y a pas d’indication de radio-
chimiothérapie concomitante, hors essai [18].

Les champs d’irradiation doivent couvrir la tumeur, le compartiment dans lequel
elle se développe et la cicatrice ou au moins le lit tumoral avec des marges de sécurité
de 5 a 7 cm dans tous les plans. Aprés une dose de 45 a 50 Gy en 5 semaines, la
radiothérapie est limitée au lit tumoral pour atteindre a ce niveau 60 a 70 Gy [6].

On distingue également la curiethérapie interstitielle nécessitant la mise en place de
gaines vectrices au moment de la chirurgie. Cette technique permet de réaliser une
meilleure protection des tissus sains et est utile surtout pour les extrémités lorsque
I’exérése chirurgicale ne peut étre compléte pour des raisons anatomiques.

Idéalement, la radiothérapie doit étre réalisée dans les huit semaines suivant la chirurgie.
Toutefois, ce délai peut étre reconsidéré en fonction des suites opératoires, des résultats
opératoires, de la localisation tumorale. La qualité de la cicatrisation (notamment
I’absence de désunion), I’absence de surinfection, de collection post-opératoire sont des
éléments nécessaires a la tolérance immeédiate et tardive du traitement.

Apres un délai supérieur a trois mois, il sera nécessaire de discuter en RCP la réalisation
d’une nouvelle imagerie (afin d’¢liminer une rechute locale précoce) mais également du

maintien de 1’indication de radiothérapie [18].

1.7.2.3. Chimiothérapie [18]
On distingue 3 types de chimiothérapie :
e La chimiothérapie palliative administrée pour les tumeurs métastatiques, ou
localement trés évoluées dans le but d’entrainer une régression transitoire, sans

espoir de guerison.
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e Lachimiothérapie adjuvante administrée apres que le controle local de la tumeur
primitive soit acquis.

e La chimiothérapie néoadjuvante dite aussi d’induction administrée en premiére
intention avant la chirurgie pour une tumeur localement évoluée, dans le but de
faire diminuer le volume tumoral et de pouvoir réaliser un traitement local
conservateur. Elle permet aussi une évaluation de [D’efficacité de la

chimiothérapie.

Les deux cytostatiques les plus efficaces sont la doxorubicine et I’ifosfamide. D’autres
sont également efficaces mais a moindre degré : dacarbazine en premier lieu,
cyclophosphamide, cisplatine.

De nombreuses combinaisons ont été reéalisées autour de la doxorubicine dont
I’efficacité par rapport a I’emploi de la doxorubicine seule reste controversée.
L’association dite CYVADIC (cyclophosphamide, vincristine, adriamycine, déticéne)
a ete longtemps la référence.

Il existe également 1’association MAID (mesna, adriamycine, ifosfamide et
dacarbazine). Les cytostatiques utilisables au-dela de la premiere ligne de
chimiothérapie sont : pazopanib, trabectidine, paclitaxel, docétaxel, gemcitabine, sels
de platine, vinorelbine, étoposide, dacarbazine, a choisir selon le type et sous type

histologique.

1.7.2.4. Thérapie ciblée

> Imatinib
L'imatinib est un inhibiteur de la tyrosine kinase qui inhibe plusieurs voies
oncogéniques. Son activité impressionnante dans les sarcomes a été principalement
montrée dans le GIST [19]. Il interrompt 1’activation constitutive de la transduction du
signal médiée par KIT caracteéristique de ce sarcome. L'imatinib a également démontré

un avantage clinique dans le contexte metastatique du dermatofibrosarcome protubérant
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(DFSP) en inhibant l'activation du récepteur béta du facteur de croissance dérivé des
plaquettes (PDGFR-B). Les tumeurs DFSP sont caractérisées par PDGFB des
réarrangements (entrainant une surexpression de PDGFp), et 10 a 20% progressent vers
un sous-type plus agressif et de qualité supérieure, appelé transformation
fibrosarcomateuse (FS-DFSP) [11]. Le traitement adjuvant par I'imatinib pendant 3 ans
est le traitement standard des patients présentant un risque significatif de rechute.
L'imatinib est le traitement standard des maladies inopérables et métastatiques
localement avancées. L'imatinib est également le traitement standard pour les patients
atteints d'une maladie métastatique qui ont subi une ablation chirurgicale de toutes les
Iésions, bien que la chirurgie ne soit pas recommandée comme approche principale dans
le contexte métastatique [45]. Un traitement néoadjuvant par imatinib est discuté dans
des cas particuliers, ou 1’objectif est la préservation d’organe et/ou I’augmentation du
taux de résection RO [25].
» Sorafenib
Il a été démontré que le sorafénib, un inhibiteur multi-kinase, agit par différentes voies
de transduction du signal, notamment via l'inhibition des récepteurs du facteur de
croissance endothélial vasculaire pro-angiogenique (VEGFR et PDGFR-B). Dans les
essais cliniques, le sorafénib s'est révélé actif dans le sarcome métastatique des tissus
mous, en particulier dans le Iéiomyosarcome et dans I'angiosarcome[11].
» Sunitinib

Il est un inhibiteur oral de tyrosine-kinase agissant sur plusieurs récepteurs tyrosine
kinase transmembranaires (KIT, VEGF, PDGF). 11 s’agit du seul inhibiteur de tyrosine-
kinase ayant une AMM en deuxieme ligne. Son efficacité a été démontrée chez des
patients avec une GIST métastatique ou non résécable ayant une résistance ou une
intolérance a 1’imatinib. Les ITK aprés la premiére ligne entrainent plus souvent des
stabilisations de la maladie que des réponses objectives radiologiques. L’observance du
traitement est essentielle, et le traitement doit étre personnalisé (posologie, schéma

intermittent ou continu) selon la tolérance [46].
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» Regorafenib [46]
Le regorafenib est un inhibiteur oral de tyrosine-kinase proche du sorafenib, agissant
sur plusieurs récepteurs tyrosine kinase transmembranaires (KIT, VEGF, PDGF). Il
s’agit du seul inhibiteur de tyrosine-kinase ayant une AMM en troisieme ligne, en cas
d’échec et/ou intolérance de I’imatinib et du sunitinib. Son efficacité a été démontrée
chez des patients avec une GIST métastatique ou non résécable, résistants ou intolérants
a I’imatinib et au sunitinib. Comme pour tous les ITK, la prévention et la prise en charge
des effets secondaires, I’adaptation des doses a la tolérance, et la personnalisation du

traitement sont essentiels pour 1’observance.

Le sutinitib et le regorafenib sont les traitements standards respectivement de deuxieme

et troisieme ligne des GIST avancees [25,47].

1.7.2.5. Nouvelles approches thérapeutiques
> Perfusion isolée du membre [7,18]
Il s’agit d’une perfusion isolée du membre atteint, délivrant en intra-artériel et
dans des conditions d’hyperthermie : du tumor necrosis factor (TNF) a trés forte
dose (10 fois la dose létale chez I’homme en IV) et du melphalan. Cette technique
réduit I’indication de 1’amputation dans 75 % des cas mais ne modifie pas la
survie des patients. Cette technique peut €tre utilisée seule ou dans le cadre d’un
traitement multidisciplinaire. Elle permet d’éviter une amputation chez les
patients atteints de STM des membres localement évolués, métastatiques ou non

métastatiques. Le recours a cette technique doit etre discusté en RCP.

» Chimiohyperthermie [7]
L’¢lévation thermique favorise la pénétration intracellulaire des agents
antimitotiques. On associe une chimiothérapie (doxorubicine, étoposide et

ifosfamide) complete a ’hyperthermie (1 heure a 42° ¢ en J1 et J4).
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> La thérapie génique : une piste actuellement explorée est la réintroduction du
gene P53 sauvage dans un certain nombre de lignées cellulaires présentant une
mutation de ce géne. La néovascularisation tumorale pourrait également
représenter une cible potentielle pour des études de thérapie génique ou de

facteurs antiangiogéniques dans les STM.

1.7.3. Indications
Les indications thérapeutiques dépendent de 1’absence ou de la présence de métastases,
de la possibilité d’un traitement conservateur d’emblée et du type histologique de la
tumeur [6,21,27].
Ainsi :
> Priorité est donnée a la chirurgie large mais conservatrice pour toutes les tumeurs
non métastatiques de type non embryonnaire, de petite taille ou de taille
accessible.
> Priorité est donnée a la chimiothérapie pour les tumeurs métastatiques d’emblée,
les tumeurs embryonnaires et les grosses tumeurs non accessibles a un traitement
chirurgical conservateur. On rediscute aprés un certain nombre de cures
I’accessibilité a une intervention conservatrice de seconde intention.
» En cas de métastases I’inclusion du patient dans un essai thérapeutique est
recommandée [18].
» En plus de la chirurgie, 3 ans d'adjuvant a 1I’imatinib est la norme de soins pour

les tumeurs stromales gastro-intestinales a haut risque (GIST) [7].

Les algorithmes ci-dessous regroupent les indications générales en cas de sarcomes

0sseux ; de sarcomes des tissus mous et visceres.
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Figure 4 : Stratégie thérapeutique générale pour les trois sarcomes osseux les plus

fréquents. (Selon le sous-type de chondrosarcome, le traitement peut étre une chirurgie,

une ChT ou une RT néoadjuvante et adjuvante) [21].

Aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou



?,, 4

STmM
Mon métastatique

Standard : Chirurgie large monobloc

Analyse histologique de la piéce opératoire :
- Type histologique

- Taille
- Grade
- Marge
b 4 h L 4
Marge RO - ] [ Marge R1 .] [ Marge R2 - ]

Figure 5 : Prise en charge des STM non métastatiques [18]

.
{ Marge RO

!

-
{ Grade 1
|

! !

[ Tumeur superficielle > 5 cm ] ( < 5 cm superficielle ]

et toute tumeur profonde

Figure 6 : Prise en charge des STM de grade 1 avec résection RO [18]
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Figure 9 : Prise en charge des STM avec résection R2 [18]
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Figure 10 : Prise en charge des STM métastatiques [18]
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Figure 11 : Prise en charge du sarcome retropéritonéal non metastatique [18]
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Figure 12 : Prise en charge du sarcome retropéritonéal si résection RO ou R1 [18]
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Figure 13 : Prise en charge du sarcome retropéritonéal si marge R2 [18]
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Figure 14 : Prise en charge des GIST localisés [25,45,47]
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Figure 15 : Prise en charge des GIST localement avancés ou métastatiques [25,45,47]

1.7.4. Complications post thérapeutiques [21]

L’avénement des traitements combinés a augmenté les taux de complications.
On peut distinguer :

» Les complications aigues : hématome, lymphoce¢le, cedéme, infection, nécrose
cutanée, désunion cicatricielle, retard de cicatrisation

» Les complications tardives : lymphoedéme, fibrose radique, infection tardive,
fracture pathologique, douleur qui ont un impact essentiellement sur la qualité
de vie et, pour les sarcomes des extrémités, sur le caractere fonctionnel du
membre.

> De plus la chimiothérapie peut entrainer un dysfonctionnement rénal, cardiaque,
auditif. Avant de commencer le traitement, un test de la fonction rénale de base,

une évaluation de la fonction cardiaque et un audiogramme (dans le cas des
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dérivés du platine) doivent étre effectués. Le stockage du sperme est
recommandé pour les patients masculins en age de procréer. Pour les patientes,
un medecin de fertilité est régulierement consulte sur I'échantillonnage potentiel
des tissus ovariens et la cryoconservation dans certains pays, mais pas dans tous,

refléte une variabilité des politiques de santé d'un pays a l'autre.

1.7.5. Surveillance des malades traites

Cette surveillance est essentielle pour, d une part détecter les rechutes possibles locales
ou générales de maniere précoce en vue d’un rattrapage thérapeutique efficace. Elle
permet également d’évaluer les séquelles thérapeutiques pouvant mettre en question

I’avenir fonctionnel voire vital des patients.

» Cette surveillance est clinique et para clinique (Radiographie du poumon, IRM +++,
TDM) [6].

e Pour la dissémination essentiellement pulmonaire, seule la radiographie
pulmonaire se justifie.

e Une surveillance scanographigue systématique est recommandée pour
les sarcomes profonds, rétropéritonéaux, de méme qu’une surveillance IRM
pour les localisations téte et cou.

e Pour les sarcomes des membres et de la paroi du tronc, la réalisation
systématique et réguliére d’examens scanographiques ou IRM pour détecter
une éventuelle récidive locale n’est pas recommandée. La réalisation de ces
examens doit étre modulée en fonction de la difficulté de la surveillance
clinique.

e Le scanner thoracique n’est indiqué qu’en cas d’image suspecte sur le cliché
simple ou dans le bilan d’une éventuelle récidive locale.

» Le rythme de surveillance peut étre modulé selon la localisation tumorale et les

facteurs de risque.
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e Pour les sarcomes des membres, de la paroi du tronc et de la région téte et cou,
une évaluation peut étre proposée tous les 3-4 mois pendant les 3 premieres
années, tous les 6 mois les troisieme et quatriéme années, tous les ans ensuite.

e Pour les sarcomes rétropéritonéaux, un examen clinique et un scanner
doivent étre effectués tous les 3 a 6 mois les 3 premiéres années, tous les 6

mois les quatriémes et cinquiémes années puis tous les ans.

1.7.6. Options thérapeutiques de prise en charge des sarcomes durant la pandémie
COVID-19 : propositions du groupe sarcome francais [48]
Il propose compte-tenu de l'urgence sanitaire une adaptation des recommandations

thérapeutiques.

La présence du virus doit étre recherchée chez les patients avec suspicion d'infection
COVID-19. Le traitement doit alors étre décalé de 15 jours a partir du début des

symptomes, si le patient est asymptomatique.

Les RCP labellisées restent a la disposition de chacun. Il est préferable d'échanger par

téléconférence ou visioconférence.

1.7.6.1. Pour les formes localisées

> Les recommandations de pratiques clinigues ESMO s'appliquent sans
modification pour les patients sans symptdémes d'infection par COVID-19 ;

> Ne pas repousser la chirurgie pour les patients opérables, sans symptdmes
COVID : sarcomes des tissus mous de grade 2-3, sarcomes 0Sseux, tumeurs
gastro-intestinales digestives(GIST) et sarcomes viscéraux ;

» En cas de chirurgie lourde (type sarcome rétropéritonéal) :s'assurer des capacités
de réanimation postoperatoire ;

> La radiothérapie adjuvante des sarcomes des tissus mous ne doit pas étre
retardée ;

> Pour les sarcomes des tissus mous, la chimiothérapie néo-adjuvante est a réserver

aux patients inopérables ou chez qui la seule intervention possible est mutilante.
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Discuter aussi la radiothérapie préopératoire, selon la localisation et le type
histologique ;

> Pour les sarcomes d'Ewing et ostéosarcomes : maintenir les programmes de
chimiothérapies néo-adjuvantes et adjuvantes, sans modification pour les patients
sans symptomes d'infection par COVID-19 ;

» Rhabdomyosarcomes alvéolaires et embryonnaires : maintenir les programmes
de chimiothérapies néo-adjuvantes et adjuvantes, sans modification pour les
patients sans symptomes d'infection par COVID-19;

> Fibromatoses desmoides et tumeurs conjonctives a malignité intermédiaire :
privilégier la surveillance active ;

> En cas de maladie évolutive : privilégier une option sans AINS;

> Pour les GIST a haut risque de rechute, initier le traitement adjuvant par imatinib.

1.7.6.2. Pour les formes metastatiques

» Sarcomes des tissus mous : en phase métastatique, le traitement de premiere ligne
reste une chimiothérapie avec doxorubicine, avec facteurs de croissances
systématiques ;

» Mais proposition de polychimiothérapie par doxorubicine et dacarbazine si
I[éiomyosarcome avec métastases pulmonaires limitées sans extension extra-
thoracique et accessibles a une chirurgie thoracique ;

» Proposition de polychimiothérapie par doxorubicine et ifosfamide pour les autres
histologies avec meétastases pulmonaires limitées sans extension extra-thoracique
et accessibles a une chirurgie thoracique).

» Sarcomes des tissus mous : les traitements de deuxiémes lignes et au-dela
peuvent étre prescrits selon les recommandations de pratique habituelle : les
traitements par voie orale (pazopanib, voire regorafenib) peuvent étre privilégiés
pour limiter les déplacements des patients pour les sarcomes non liposarcomes.

Pour les liposarcomes : trabectedin ou eribuline ;
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> GIST : les recommandations s'appliquent avec imatinib et en phase métastatique
(pour sunitinib et régorafenib).

» Sarcomes osseux d'emblée métastatiques : ostéosarcomes et sarcomes d'Ewing
d'emblée métastatique (traitement de premiére ligne classique, par exemple VDC-
IE pour les sarcomes d’Ewing) ;

» Rechute métastatique des sarcomes osseux : topotecan et cyclophosphamide pour

les sarcomes d'Ewing ; pas de standard thérapeutique pour les ostéosarcomes.
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2.1. Cadre d’étude

La ville de Cotonou, représentant le département du Littoral au Bénin, est une région
cotiere limitée dans sa zone méridionale par I'Océan Atlantique. Nous avons ciblé tous
les centres hospitaliers et structures sanitaires de Cotonou susceptibles de prendre en

charge, de diagnostiquer ou d’enregistrer des sarcomes.

2.1.1. Le Centre National Hospitalier Universitaire-Hubert Koutoukou Maga

Le Centre National Hospitalier Universitaire Hubert Koutoukou MAGA (CNHU HKM)
de Cotonou est un hopital de référence du BENIN qui a été crée en 1962 sous le nom de
"hopital 350 lits”. De 1976 a 2001, il a porté le nom de Centre National Hospitalier et
Universitaire (CNHU), avant d’étre rebaptisé Centre National Hospitalier Universitaire
Hubert Koutoukou MAGA (CNHU-HKM). Le CNHU-HKM est un centre de soins,
d’enseignement, de recherche et de formation pour les agents de santé de tous les

niveaux. Les services impliqués dans notre étude étaient :

2.1.1.1. La Clinique Universitaire de Chirurgie Viscérale
Créée le ler juillet 1989, la Clinique Universitaire de Chirurgie Viscérale (CUCV) du
CNHU-HKM, a porté ce nom jusqu’en 2001. Par la suite, elle a été dédoublée en janvier
2001 pour donner naissance a deux services : la chirurgie viscérale A et la chirurgie
viscérale B. Depuis novembre 2019, les deux cliniques universitaires sont dirigées par
le Professeur MEHINTO Delphin Kuassi.
v" Les infrastructures

Elle comporte :

= Un pavillon d’hospitalisation ;

= un bloc opératoire ;

= un secteur de consultation externe.

v" Les ressources humaines
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= Sept chirurgiens dont un professeur titulaire chef de service, un Maitre de
conférences agrégé, trois maitres-assistants et deux praticiens hospitaliers ;
= Huit infirmiers ;
= Sept aides-soignants ;
= Une secrétaire ;
= Trois agents occasionnels (aides-soignants) ;
= Les stagiaires en médecine générale, en spécialisation et en infirmerie.
v’ Les activités
= Des soins spécialisés en chirurgie générale ;
= Les consultations ;
= Les soins de suivi des malades hospitalisés lors des visites quotidiennes ;
» [’encadrement théorique au cours des staffs quotidiens ;
» L’encadrement pratique des apprenants au lit des malades ;

= | es activités de recherche.

2.1.1.2. Clinique universitaire de traumatologie-orthopédie et de chirurgie
réparatrice (CUTO-CR)
Elle a été créée le ler juillet 1989.
v’ Les infrastructures :
» deux pavillons d’hospitalisation ;
= trois salles opératoires au bloc opératoire central dont une de
neurochirurgie ;
= une salle de pansement ;
= une salle de consultation ;
= une salle de platre en chirurgie externe.
v" Les ressources humaines
Le personnel est constitué de :

= quatre traumatologues dont 01 professeur titulaire ;
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= trois neurochirurgiens ;

= une plasticienne ;

= quatorze infirmiers diplomés d’Etat ;

= onze aides-soignants ;

= |es stagiaires en médecine générale, en spécialisation et en infirmerie.
v Les activités

La CUTO-CR assure :

= des soins spécialisés en traumatologie-orthopédie, chirurgie réparatrice et

neurochirurgie ;

= les consultations ;

= les soins de suivi des malades hospitalisés lors des visites quotidiennes ;

» [’encadrement théorique au cours des staffs quotidiens ;

» |’encadrement pratique des apprenants au lit des malades ;

= |es activités de recherche.

2.1.1.3. Clinique Universitaire de Chirurgie Pédiatrique
Elle est le premier service de prise en charge des pathologies chirurgicales infantiles au
Benin.
v Infrastructures
Elles comportent les secteurs suivants :
= |e pavillon d’hospitalisation ;
= le bloc opératoire central ou la chirurgie pédiatrique dispose de sa salle ;
= e service de consultation de chirurgie externe ;
» la clinique universitaire d’accueil des urgences (CUAU) ;
= |e service polyvalent d’anesthésie et de réanimation (SPAR).
v" Les ressources humaines
Le personnel est composé de :

= trois chirurgiens dont un professeur titulaire et deux praticiens hospitaliers ;
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dix infirmiers dont le surveillant et son adjoint ;
huit aides-soignants ;

un agent administratif (un col vert) ;

une secrétaire ;

les stagiaires en médecine générale, en spécialisation et en infirmerie.

v' Elle assure les activités suivantes :

= les consultations ;

= les interventions chirurgicales ;

= les soins de suivi des malades hospitalisés lors des visites
quotidiennes ;

» |’encadrement théorique au cours des staffs quotidiens ;

» |’encadrement pratique des apprenants au lit des malades ;

= les gardes spécialisées de chirurgie pediatrique ;

= |es activités de recherche.

2.1.1.4. La Clinique Universitaire de Gyneécologie et Obstétrique (CUGO)

Implantée dans I’enceinte du CNHU-HKM, la CUGO a ouvert ses portes le 1 juin

1978.

v" Les infrastructures

Elles comportent 3 secteurs :

= |e bloc technique ;

= |e secteur de consultation ;

= le secteur d’hospitalisation ;

= |e secteur de néonatologie qui dans sa création était une partie intégrante de la

CUGO ; physiquement y demeure mais sur le plan technique et de la

responsabilité des services est geré par les pediatres.

v" Les ressources humaines

Le personnel de la CUGO est composé de :

Aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou



Goridbo ot scthiods of tevdl

= deux Professeurs Titulaires de gynécologie et d’obstétrique ;
» un maitre-assistant de gynécologie et d’obstétrique ;
= sept praticiens hospitaliers gynécologues obstétriciens ;
= trente-sept sages-femmes ;
= vingt-sept infirmiers et infirmieres dipldmés d’Etat ;
= vingt- cing aides-soignants.
v" La CUGO assure les activités suivantes :
= |es consultations prénatales, postnatales et gynécologiques ;
= Jes accouchements ;
= les interventions chirurgicales ;
= les vaccinations ;
» la planification familiale ;
= le dépistage du cancer du col ;
= |es activites de recherche et d’enseignement ;
= |es activités de la PTME chez les PVVIH.

2.1.1.5. Clinique d’Oto-Rhino-Laryngologie et de Chirurgie Cervico-Faciale
(ORL-CCF)

Les caractéristiques du service se présentent comme suit :

v" Les infrastructures
= Un bloc opératoire commun aux cliniques d’ORL et d’Ophtalmologie ;
= Le cabinet de consultation ORL et le secrétariat administratif du service ;
= Un pavillon d’hospitalisation.
v Organisation du service
La clinique d’ORL et CCF accueille les malades provenant non seulement de différentes
régions du Bénin mais aussi des pays voisins En plus de son personnel, le service d’ORL
et CCF regoit pour les stages des médecins stagiaires pour 1’obtention du Diplome

d’Etudes Spécialisées (DES), des étudiants en 5éme année de médecine a la Faculté des
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Sciences de la Santé (FSS) et les étudiants de la 3¢éme année de 1’Ecole Supérieure des

Infirmiers et Infirmiéres d’Etat de I’Institut National Médico-Sanitaire (INMES) de

Cotonou.

v' Les activités

= Des soins spécialisés en ORL-CCF ;

= Les consultations ;

= Les soins de suivi des malades hospitalisés lors des visites quotidiennes ;
» [’encadrement théorique au cours des staffs quotidiens ;

» [’encadrement pratique des apprenants au lit des malades ;

= | es activités de recherche.

2.1.2. Le Centre Hospitalier Universitaire de la Mére et de ’Enfant Lagune
(CHUMEL)
Au bord de la lagune de Cotonou, le CHU-MEL est situé a Tokpa- Hoho dans le 5™

Arrondissement de la ville de Cotonou.

Créé depuis 1958, le CHU-MEL est un établissement public a caractere social, un

hopital de référence dans les domaines de la Gynécologie, de I'Obstétrique et de la

Pédiatrie. En tant qu'établissement hospitalo-universitaire, le CHU-MEL a trois

principales missions : les soins (préventifs, curatifs, promotionnels et réadaptatifs), la

formation et la recherche. Il est divisé en plusieurs services que sont :

Le service de gynécologie-obstétrique et médecine de la reproduction ;
Le service des urgences gynécologiques ;

Le service d’oncologie gynécologique et mammaire ;

Le service d’anesthésie-réanimation ;

Le service de pédiatrie générale ;

Le service de chirurgie pédiatrique ;

Le service d’exploration fonctionnelle ;

Le service de laboratoires ;
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e Le service des autres spécialites médico-chirurgicales (cardiologie, ORL,
Kinésithérapie et rééducation, nutrition et diététique, psychiatrie) ;
e Le service pharmacie ;
e Le service hygiene hospitaliere, des conditions de travail et de sécurité au travail ;
e Le service social.
Les services impliqués dans notre etude étaient :
- Le service de chirurgie pédiatrique

- Le service de gynecologie-obstétrique

2.1.3. Les laboratoires d’anatomopathologie et de cytologie

2.1.3.1. Le Laboratoire d’Anatomie et de cytologie pathologiques de la Faculté des
Sciences de la Santé (FSS)

Il se situe dans I’enceinte de la Faculté des Sciences de la Santé de I’'UAC sise au champ
de foire de Cotonou. Il recoit et traite les prélevements provenant des hopitaux sur toute
I’étendue du territoire national.

2.1.3.2. Le Centre Adéchina d’Anatomie et de cytologie Pathologiques / Clinique
DUBOIS (CAAP)

11 s’agit d’un laboratoire privé qui regoit et analyse les prélevements de tout le territoire
national. Il est situé dans la ville de Cotonou plus précisément a Fifadji.

2.1.3.3. Le Laboratoire privé d’Anatomie et de cytologie pathologiques du Cabinet
médical Foi en Dieu

I1 s’agit d’un laboratoire privé qui recoit et analyse les prélevements de tout le territoire

national. Il est situé dans la ville de Cotonou lus précisément dans la cité Houéyiho.
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2.1.3.4. Le Laboratoire d’Anatomie et de cytologie pathologiques du centre
confessionnel Padre Pio

Il se situe a Akpakpa en face de 1’hdtel du lac dans la ville de Cotonou. 1l regoit et
analyse également les pieces opératoires en provenance des centres de santé situés sur

toute I’étendue du territoire national.

2.1.4. Le registre du cancer de Cotonou (RCC)
L'enregistrement du cancer a commencé au Bénin en 2013 avec un registre d’anatomie
pathologique situ¢ au département d’anatomie pathologique (faculté de médecine de
Cotonou). En 2014, le ministére de la Santé a créé un registre du cancer base sur la
population sous le contréle du Programme National de Lutte contre les Maladies Non
Transmissibles (PNLMNT).
v" Les infrastructures
Le registre est installé dans le batiment du PNLMNT. Ce dernier comporte un bureau
pour le directeur et une salle informatique. Trois ordinateurs sont disponibles.
Actuellement, le transport se fait par les transports publics ou en véhicule personnel.
v" Les ressources humaines
= Le registre est supervisé par un comité dirigé par le coordonnateur du
PNLMNT.
= || est dirigé par un Médecin en santé publique et chirurgien oncologue, qui
en est le responsable scientifique.
= Un épidémiologiste, registraire actuel au RCC.
= Un superviseur.
= Trois stagiaires.
v' Les activités
Le registre couvre la ville de Cotonou. Le RCC recueille des informations aupres de
28 sources ou les patients peuvent étre diagnostiqués, traités ou hospitalisés pour un
cancer. Les registraires visitent périodiquement lesdits centres pour enregistrer les

cas.
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2.1.5. Autres structures sanitaires ayant été associées dans le cadre de la recherche
active des patients diagnostiqués et ou pris en charge pour sarcome a Cotonou

e Le Laboratoire d’Anatomie et de Cytologie Pathologiques de I’Hopital La Croix

de ZINVIE ;

e Hopital La Croix de ZINVIE ;

e Centre Hospitalier et Universitaire de Zone-Suru léré de Cotonou ;

e Centre Hospitalier et Universitaire Départemental Ouémé-Plateaux ;

e Hopital d’Instruction des Armées de Parakou ;

e Hopital Saint Jean de Dieu de Tanguiéta ;

e Le Centre Médico-Chirurgical Sainte Anne d’Afrique de Cotonou ;

e Le centre de cancérologie de Cotonou ;

e Hopital d’Instruction des Armées de Cotonou (HIA Cotonou) ;

o Hopital Confessionnel Saint Luc de Cotonou ;

e Les services d’urologie, de dermatologie et de d’ophtalmologie du CNHU-HKM.

2.2. Méthode d’étude

2.2.1. Type d’étude et période d’étude

Il s’agissait d’une étude descriptive et analytique, a la fois prospective et rétrospective.
2.2.2. Période d’étude

Notre étude a couvert une période de dix (10) ans allant de septembre 2010 a septembre
2020:

- La partie rétrospective s’étendait du 1 septembre 2010 au 31 décembre 2019 ;

- La partie prospective, du ler janvier 2020 au 31 septembre 2020.

2.2.3. Population d’étude

L’étude a porté sur les patients et les dossiers des patients ayant été diagnostiqué et ou
pris en charge pour un sarcome histologiquement confirmé dans I’une des structures ci-

dessus citées.
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2.2.4. Critéres d’inclusion
v' Patients pris en charge durant la période de 1’étude ;
v" Diagnostic histologique de sarcomes posé avec toutes localisations et types
confondus ;

v' Patient ayant donné son consentement pour la phase prospective.

2.2.5. Critéres d’exclusion
v' Patients ayant retiré son consentement (pour la phase prospective)
v" Discordance avec un autre résultat anatomopathologique

v" Discordance avec un résultat immunohistochimique

2.2.6. Echantillonnage

» Nombre de sujets nécessaires :
Au vu des données de la littérature la fréquence de survenue des sarcomes est d’environ
1% [8]. En considérant un niveau de risque alpha de 5% et en utilisant la formule de
Schwartz, N= (1,962 x 0,01x (1-0,01) /0,05%) = 138 ; Soit une taille minimale de 138
patients.

» Technique d’échantillonnage :
Il s’est agi d’un échantillonnage systématique non probabiliste raisonné avec une

sélection exhaustive de tous les patients répondant aux criteres sus definis.

2.2.7. Collecte de données

2.2.7.1. Source de données

Les données provenaient : de I’interrogatoire, des dossiers des patients, des comptes
rendus d’examen anatomo-pathologique et d’imagerie médicale, des comptes rendus
opératoires, des registres opératoires et d’hospitalisation.

2.2.7.2. Outil de collecte

Pour la collecte nous avons utilisé une fiche standardisée individuelle préétablie. Cette

fiche est annexée au présent document (annexe 1).
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2.2.7.3. Equipe d’enquéte
Le remplissage du formulaire de dépouillement a été fait par nous-méme et chaque fiche

a été contr6lée par un médecin spécialiste.

2.2.7.4. Déroulement de la collecte

e Partie prospective : les patients pris en charge pendant notre période d’étude
pour sarcomes dans les structures ciblées ont été interrogés. Les cas suspects sont
suivis jusqu’a 1’obtention du résultat anatomopathologique. Les dossiers de ces
patients, les comptes rendus d’examen anatomo-pathologique et d’imagerie
médicale et les protocoles opératoires ont également été exploités. Le
consentement éclairé des patients a été recueilli ;

e Partie rétrospective : les dossiers des patients, les comptes rendus d’examen
anatomo-pathologique et d’imagerie médicale et les registres d hospitalisation et
opératoires ont été exploités. Les patients vivants ont été recontactés et revus en

consultation.

Par ailleurs une recherche active a été faite pour retrouver tous les cas diagnostiqués
dans les laboratoires d’anatomie pathologique de Cotonou sur notre période d’étude.
De méme les comptes rendus d’histologie des patients pris en charge dans une
structure sanitaire de Cotonou mais provenant de laboratoires autres que ceux de
Cotonou ont été recherchés. Les médecins traitants ont été contactés au besoin pour

renseigner sur le parcours et le devenir des malades perdus de vus.

2.2.8. Variables de I’étude
Il s’agissait de :
> Variable dépendante : Diagnostic de sarcome histologiquement confirme.
» Variables indépendantes :
e Données sociodémographiques :
- Age : il s’agissait de 1’Age du patient au moment du diagnostic ;
- Profession : celle déclarée par le sujet ;
- Ethnie;
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- Zone de résidence.
e Données cliniques :

- Motif de consultation ;

- Délai de consultation en mois : délai entre la date d’apparition des
premiers symptomes et la date de la premiére consultation ;

- Antécédents personnels : médicaux, chirurgicaux (chirurgie non
carcinologique sur le site de la tumeur+++).

- Antécédents familiaux ;

- Etat général apprécié grace a I’Indice de Performance de ’OMS (Voir
annexe 4) ;

- Siege et taille de la tumeur.

e Donnees paracliniques

- Explorations d’imagerie médicale initiales et d’extension réalisées et
leurs résultats : Radiographie standard, TDM, Echographie, IRM ;

- Explorations biologiques réalisées et leurs résultats ;

- Matériel d’étude histologique ;

- Délai de réalisation de I’histologie en mois : délai entre la date de la
premiere consultation et la date du diagnostic préopératoire ou post-
opératoire ;

- Le type histologique en se basant sur la classification histologique des
sarcomes des tissus mous, visceres et os de I’OMS 2013 (Voir annexe
3);

- Grade histo-pronostique des sarcomes selon la FNLCC ;

- Demande de complément d’examen immunohistochimique et ou
génetique.

e Données thérapeutiques

v" Délais de prise en charge thérapeutique
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- Délai de chirurgie en jours : délai entre la date de la premiéere
consultation et la date de réalisation de la chirurgie ;

- Délai pour le traitement medical en jours : délai entre la date
du diagnostic histologique et la date de la premiére cure de
chimiothérapie, de radiothérapie ou de thérapie ciblée.

v' Les modalités du traitement :

- Chimiothérapie néoadjuvante et/ou ou adjuvante ;

- Chirurgie : Type de chirurgie réalisée ;

- Radiothérapie, Thérapie ciblée.

e Evolution apreés traitement

e Survie globale

2.2.9. Détermination de la fréquence des sarcomes a Cotonou
La fréquence des sarcomes a Cotonou a été déterminée sur la base des données du
registre du cancer. Cette base répertorie de 2014 a 2019 tous les cas de tumeurs malignes

diagnostiqués.

2.2.10. Traitement des données et aspects statistiques

Apres dépouillement les données ont été saisies a 1’aide du logiciel Epi Data 3.1.
L’analyse des données a été conduite avec le logiciel STATA version 13. La
comparaison des moyennes a été faite avec le test de Student, celle des fréquences avec
le test de Khi2. Les courbes de Kaplan Meier ont été utilisées pour évaluer la survie. Le

seuil de significativité des tests statistiques a été fixé a 5%.

2.2.11. Considérations éthiques

L’¢tude a été réalisée dans la confidentialité de I’identité des patients. Des mesures de
sécurité strictes ont été appliquées pour assurer cette confidentialité. Les formulaires
remplis ont été stockés en lieu sdr dans une armoire verrouillée au niveau du Laboratoire
d’épidémiologie des maladies chroniques et neurologiques (LEMACEN) a la Faculté

des sciences de la santé. Leur acces était limité aux seules personnes autorisées. L'acces
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a la base de données numérique était strictement limité et réservé a 1’équipe de
recherche. Elle a été conservée dans un ordinateur, et protégée par un nom d'utilisateur
et un mot de passe. Les fichiers étaient anonymes et codés avant tout transfert par

support électronique ou e-mail.

2.2.12. Difficultés rencontrées
Au cours de cette étude, nous avons été confrontée a certaines difficultés qui ont allongé

la durée de la collecte :

> Le mauvais archivage des dossiers a fait que nous avons eu des difficultés a les
retrouver ;

> Le mauvais remplissage des renseignements genéraux (adresse, contacts) dans les
dossiers et ou sur les comptes rendus anatomopathologiques a fait que certains
sujets n’ont pu étre contactes ;

» Le défaut de réalisation par les patients de [’histologie demandée pour
confirmation qui a fait que beaucoup de cas suspects retrouvés a I’hopital n’ont
pu étre inclus dans 1’étude ;

> La multiplicité des centres de provenance des cas histologiquement confirmés
retrouvés dans les laboratoires d’anatomie pathologique de Cotonou et au registre

du cancer de Cotonou.
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Figure 16 : Flow chart de 1’étude
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3.1. Fréquences des sarcomes a Cotonou
Nous avons recensé sur la base des données du registre du cancer de 2014 a 2019, 50
cas de sarcomes sur 2540 cas de tumeurs malignes diagnostiquées. Les sarcomes

correspondent alors a 1,96% de I’ensemble des tumeurs malignes a Cotonou entre 2014
et 2020.

3.2. Etude épidémiologique et histopathologique (n=159)

Elle a été réalisée sur la base des 159 comptes rendus d’histopathologie.

3.2.1. Age
La figure n°17 représente la répartition des sujets atteints de sarcomes

histologiquement confirmés en fonction des tranches d’ages.

35
30

25

32
24 24
22 22 21
20
10
5
0 — L__ L__ - i— i —

<15 Ans 16 - 25 Ans 26 - 35 Ans 36-45 Ans 46 - 55 Ans 56 - 65 Ans > 65 Ans

NOMBRE DE CAS

TRANCHES D'AGES

Figure 17 : Répartition des sujets atteints de sarcomes histologiquement confirmés en
fonction des tranches d’age a Cotonou de 2010 a 2020

L’age moyen des patients atteints de sarcomes était de 38,89 + 1,51 an avec des extrémes
allant de 1 a 82 ans. La moyenne d’age chez les hommes était de 38,27 £ 2,15 ans [1-

78 ans]. Chez les femmes la moyenne d’age était de 39,44 + 2,14 ans [1-82 ans]. Plus
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de la moitié des patients étaient des sujets adultes [25-64 ans] avec un maximum de

fréquence entre 36 et 45 ans.

3.2.2. Sexe
Sur les 159 patients, on notait une prédominance féminine (52,83%). Le sexe ratio
était de 0,89.

3.2.3. Année de diagnostic
La figure n°18 montre la courbe évolutive du nombre de cas de sarcomes

diagnostiques de 2010 a 2020 a Cotonou.
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Figure 18 : Répartition du nombre de cas de sarcomes histologiquement confirmés par
année de diagnostic de 2010 a 2020 a Cotonou (n=159)

Le nombre de cas connaissait une évolution croissante de 2010 & 2020 avec un pic en
2019 (n = 28).
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3.2.4. Hopitaux de provenance

La figure n°19 montre la répartition des cas de sarcomes histologiquement

confirmés en fonction de 1’hdpital de provenance.
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Figure 19 : Repartition des cas de sarcomes diagnostiqués et ou pris en charge a
Cotonou par structure sanitaire de 2010 a 2020 (n=152)

Plus du tiers des sujets avaient été pris en charge au CNHU-HKM (41,51%) sur les 152

cas ou la structure de provenance a été précisée.
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3.2.5. Type de sarcomes

La figure n° 20 montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction

du type de sarcome a Cotonou de 2010 a 2020.
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Figure 20 : Répartition des sujets atteints de sarcomes histologiquement confirmés en
fonction du type de sarcome a Cotonou de 2010 a 2020

Les sarcomes des tissus mous étaient les plus fréquents (65,41%) suivis par les sarcomes

viscéraux (22,64%).

3.2.6. Grades
La figure n° 21 montre la répartition des cas de sarcomes histologiquement

confirmés en fonction du grade.
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Figure 21 : Répartition des cas de sarcomes histologiquement confirmés en fonction du
grade a Cotonou de 2010 a 2020 (n= 61)

Le grade histopronostique selon la FNLCC était précisé dans 38,36% (n=61). Plus du
tiers des cas étaient de grade 2 (39,34%).

3.2.7. Immunohistochimie et analyse moléculaire
La figure n° 22 décrit 1I’évolution de la demande de I’'immunohistochimie et de
’analyse moléculaire complémentaires par 1’anatomopathologiste durant notre période

d’étude.
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Figure 22 : Courbes de la demande de compléments immunohistochimique et génétique

par I’anatomopathologiste pour les cas de sarcomes histologiquement confirmés a

Cotonou de 2010 a 2020

L’immunohistochimie complémentaire avait €t¢ demandée dans environ la moitié¢ des
cas (52,20%) contre seulement 3,77% pour I’analyse cytogénétique. Par ailleurs la
demande d’un complément immunohistochimique a connu au fil des années une

évolution croissante.

3.2.9. Marges de résection

Les marges de résection ont été précisées en cas d’exérese dans 41,96% des cas
(n=47). Lorsque la marge était précisé, elle était saine dans 70,21% des cas (n= 33) et
envahie dans 29,79% des cas (n= 14).

Aspects épidemiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a Cotonou m



3.2.8. Matériel d’étude anatomopathologique

La figure n° 23 montre la piece d’exérése d’un dermatofibrosarcome de Ferrand

et Darier.

Figure 23 : Piece d’exérése d’un dermatofibrosarcome de Ferrand et Darier de la paroi
abdominale antérieure chez une patiente de 42 ans ; (CNHU HKM, Chirurgie viscérale,
2020)

La majorité des cas était représenteée par des pieces d’exérese (70,44%, n=112). Le reste

était constitué de piéces biopsiques (29,56%, n= 47).

3.2.10. Latéralité
Le tableau n° VII montre la répartition des cas de sarcomes histologiqguement

confirmés en fonction de la latéralité de la lésion.
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Tableau VII : Répartition des cas de sarcomes histologiguement confirmés en fonction

de la latéralité de la lésion a Cotonou de 2010 a 2020.

Variables Effectif Pourcentage (%)
Gauche 42 26,42
Droit 48 30,19
Ne peut étre précisé 53 33,33
Non precise 16 10,06

La latéralite de la 1¢ésion a ¢€té précisée dans 56,60% des cas (n= 90). Lorsqu’elle a été

précisée on note une prédominance a droite (n=48).

3.2.11. Localisation des sarcomes
3.2.11.1. Localisation générale
Le tableau n° VII représente la répartition de cas de sarcomes histologiquement

confirmés par sites et par segments anatomiques a Cotonou de 2010 a 2020.
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Tableau VIII : Répartition de cas de sarcomes histologiguement confirmés par sites et

par segments anatomiques a Cotonou de 2010 a 2020

VARIABLES Effectif Pourcentage

Localisation

[EEN
N

Téte et cou 7,55%
Région mandibulaire
Reégion frontale

Cou

Région maxillo-ethmoidal
Région maxillaire

Région mandibulo-
maxillaire

Fosses nasales

Nuque

Eil

Cavite buccale

N e e e i = T ST R

Thorax 28 17,61%
Paroi thoracique 12
Poumon 1
Sein 15

Abdomen 27 16,98%
Estomac

Paroi abdominale
Intestin gréle
Epiploon

Colon

Retropéritoine

N DD D W &~ OO @

Rein
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Tableau VII (Suite) : Répartition de cas de sarcomes histologiquement confirmés par

sites et par segments anatomiques a Cotonou de 2010 a 2020

Variables Effectif Pourcentage
Localisation

Pelvis 24 15,09%
Utérus 14

Paroi pelvienne 8

Ovaire 1

Rectum 1

Membres thoraciques 20 12,58%
Epaule 7

Bras 6

Avant-bras 3

Poignet 2

Coude 1

Main 1

Membres pelviens 48 30,19%
Cuisse 19

Jambe 14

Genou 7

Pied 7

Cheville 1

Les localisations des sarcomes les plus retrouvées étaient les membres pelviens
(30,19%) suivis par le thorax (17,61%) et ’abdomen (16,98%).

3.2.11.2. Localisation par type de sarcomes
Nous avons par la suite analysé la localisation en fonction du type de sarcomes.
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» Répartition des cas de sarcomes des tissus mous en fonction de la
localisation

La figure n° 24 montre la répartition des cas de sarcomes des tissus mous en fonction

de la localisation.
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Figure 24 : Répartition des cas de sarcomes des tissus mous histologiquement

confirmés en fonction de la localisation a Cotonou de 2010 a 2020

Les deux localisations les plus fréeguemment retrouvées étaient les membres pelviens
(31,73%) et les membres thoraciques (15,38%) avec une prédominance au niveau de la

cuisse.

Les membres pelviens et thoraciques étant les localisations préférentielles des
sarcomes des tissus mous, le détail par segment anatomique de ces localisations est

représente dans la figure n° 25.
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Figure 25 : Répartition des cas de sarcomes des tissus mous histologiquement
confirmés en fonction des segments des membres thoraciques et pelviens a Cotonou
de 2010 a 2020

Par ailleurs, la figure n°26 montre un sarcome des tissus mous localisé a la cuisse.
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Figure 26 : Sarcome des tissus mous localisé a la cuisse droite chez un patient de 44

ans. Histologie en faveur d’un sarcome indifférencié a cellules pléeomorphe ; (CNHU-
HKM, Chirurgie viscérale, 2019)

La figure n° 27 montre la localisation au niveau de I’épaule d’un sarcome des tissus
mous. La figure n°28 montre une localisation au niveau de la paroi antérieure

abdominale d’un sarcome des tissus mous.
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Figure 27 : Localisation au niveau de 1’épaule gauche d’une tuméfaction suspecte de
sarcome des tissus mous chez une patiente de 70 ans ; (CNHU-HKM, Traumatologie,
2020, Images par Dr CHIGBLO).

Figure 28 : Localisation au niveau de la paroi antérieure abdominale d’un sarcome
des tissus mous chez une patiente de 64 ans ; (CNHU-HKM, Chirurgie viscerale,
2019). Histologie en faveur d’un DFSP.
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» Répartition des cas de sarcomes osseux en fonction de la localisation

La figure n° 29 montre la répartition des cas de sarcomes osseux en fonction de la

localisation.
9
8
8
7
6
wv)
<C
(@]
W 5
o
) 4
S 4
(@)
= 3
3
2
2
1 1
| l l
0
JAMBE GENOU CUISSE POIGNET AVANT-BRAS EPAULE

SEGMENTS

Figure 29 : Localisation des sarcomes osseux histologiquement confirmés a Cotonou
de 2010 a 2020.

Les membres pelviens étaient la localisation la plus fréquente des sarcomes 0sseux

(15/19) avec une prédominance au niveau de la jambe (n= 8).

» Sarcomes des visceres

La figure n° 30 montre la répartition des cas de sarcomes viscéraux histologique
confirmés a Cotonou de 2010 a 2020.
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Figure 30 : Repartition en fonction de la localisation des cas de sarcomes viscéraux

histologiquement confirmés a Cotonou de 2010 a 2020

Plus du tiers des sarcomes viscéraux étaient de localisation utérine (38,88%) suivi par
I’estomac (22,22%) puis D’intestin gréle (11,11%).

La figure n° 31 montre une volumineuse tumeur utérine chez une patiente de 58 ans.

L’ histologie était en faveur d’un sarcome stromal endométrial.
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Figure 31 : Exérése d’ une volumineuse tumeur utérine. Histologie en faveur d’un

sarcome stromal endométrial ; aspects cliniques en A et B et histopathologiques en C
et D ; expression forte et diffuse de CD10 a I’'immunohistochimie en D (CNHU-HKM,
Chirurgie viscérale, 2019, Images par Dr GNANGNON)

3.2.12. Types histologiques

Sur notre période d’étude 37 sous types histologiques différents ont été répertoriés.

3.2.12.1. Types histologiques des sarcomes des tissus mous
Le tableau n° IX montre la répartition des types histologiques de sarcomes des tissus

mous en fonction des classes histologiques de ’OMS (2013).
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Tableau IX : Répartition des types histologiques de sarcomes des tissus mous en

fonction de la classe histologique selon I’OMS

Classes et types histologiques Effectif Pourcentage (%)

Tumeurs adipocytaires

e Liposarcomes 6 5,77
Tumeurs fibrolastiques

e Fibromatose de type desmoide 4 3,85
e  Fibrosarcome de I’adulte 5 4,81
e  Fibrosarcome infantile 1 0,96
e Dermatofibrosarcome protubérant de Ferrand et Darier 12 11,54
e  Myxofibrosarcome 1 0,96

Tumeurs soi-disant fibrohistiocytaire

e Tumeur a cellule géantes des tissus mous 2 1,92

Tumeurs musculaires striées
¢ Rhabdomyosarcome 7 6,73

Tumeurs vasculaires des tissus mous

e  Sarcome de kaposi 1 0,96
e Angiosarcome 3 2,89
e Hemangiosarcome 1 0,96

Tumeurs des nerfs périphériques

e  Shawnome malin 2 1,92
e Neurofibrosarcome 1 0,96
Tumeurs a différenciation incertaine

e Chondrosarcome myxoide 3 2,89
e  Synovialosarcome 1 0,96
e Sarcome d’ewing extra-squelettique 2 1,92

Sarcomes indifférencies /inclasses

e  Sarcome indifférencié a cellule pléomorphe (histiocytofibrome 7 6,73

malin)
e  Sarcome indifférencié a cellule épithélioide 1 0,96
e Sarcome indifférencié a cellule ronde 2 1,92
Sarcome phyllode 6 5,77
Sarcome a typer 36 34,62
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Parmi les sarcomes des tissus mous 34,62% étaient de types histologiques inconnus.
Des examens complémentaires avaient été demandés en vue de les typer. En deuxieéme
position venaient le DFSP avec 11,54% puis les liposarcomes, le sarcome indifférencié

a cellules pléomorphes (histiocytofibrome malin), et les rhabdomyosarcomes suivent

avec respectivement 6,73% des cas chacun.

3.2.12.2. Types histologiques des sarcomes des visceres
Le tableau n° X montre la répartition des types histologiques de sarcomes des viscéres

en fonction des classes histologiques de I’OMS (2013)

Tableau X : Répartition des types histologiques de sarcomes des visceres en fonction
de la classe histologique selon ’OMS a Cotonou de 2010 a 2020

Classes et types histologiques Effectif Pourcentage (%0)

Tumeurs adipocytaires

e Liposarcomes 1 2,17
Tumeurs stromales gastro-intestinales malignes

e GIST 18 50
Tumeurs musculaires lisses

e Leiomyosarcome 9 25
Tumeur a différenciation incertaine

e Sarcome a cellules claires 2 5,56

Sarcome stromal endométrial 6 16,67

Parmi les sarcomes viscéraux, les GIST venaient en téte avec 50% des cas (n= 18) suivis
par les sarcomes gynécologiques, le Iéiomyosarcome (25%) et le sarcome stromal
endométrial (16,67%).

3.2.12.3. Types histologiques des sarcomes 0sseux
Le tableau n°® XI montre la répartition des cas de sarcomes osseux a Cotonou de 2010 a
2020 suivant les classes histologiques de ’OMS (2013).
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Tableau XI : Répartition des types histologiques de sarcomes osseux en fonction de la

classe histologique selon I’OMS a Cotonou de 2010 a 2020
Classes et types histologiques Effectif Pourcentage (%0)

Tumeurs chondrogéniques

e Chondrosarcomes 3 15,78
Tumeurs osteogéniques

e (Ostéosarcomes 10 52,63
Tumeurs hématopoiétiques

e Plasmocytome solitaire osseux 2 10,52
Tumeurs riches en cellules géantes
osteoclastiques

e Tumeurs a cellules géantes malignes 2 10,52
Tumeurs diverses

e Sarcome d’Ewing 2 10,52

Parmi les sarcomes osseux, les ostéosarcomes etaient les plus fréquents (52,63%) suivis

par les chondrosarcomes (15,79%).

3.2.13. Analyse multivariée
3.2.13.1. Reépartition des cas par categorie de sarcomes et en fonction du sexe
La figure n°32 montre la repartition des cas suivant en fonction du sexe et du type de

Sarcomes.
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Figure 32 : Répartition des cas suivant le sexe et le type de sarcomes a Cotonou de
2010 a 2020 (n= 159, p> 0,05)

La sex-ratio était de 0,96 pour les STM ; 0,71 pour les SV et 0,9 pour les SO. On
notait une prédominance féminine pour toutes les catégories de sarcomes. Mais cette

différence n’était pas statistiquement significative.

3.2.13.2. Répartition en fonction de I’age et du type de sarcomes
La figure n° 33 montre la répartition des cas de sarcomes histologiqguement confirmés

en fonction du type de sarcomes et des classes d’ages.
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Figure 33 : Répartition des cas en fonction de I’age et du type histologique a Cotonou
de 2010 a 2020 (n=159; p = 0,01)

On notait une prédominance des sarcomes des tissus mous au sein de toutes les classes
d’ages. Les sarcomes osseux venaient en 2™ position de 0 a 25 ans et les sarcomes
viscéraux venaient en deuxiéme position apres 25 ans. Cette différence est

statistiguement significative avec p= 0,01.
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3.3. Etude clinique (n= 80)

Cette partie de I’étude n’a été réalisée que sur les 80 patients diagnostiques et/ou pris en

charge a Cotonou et dont les observations médicales ont été retrouveées.

3.3.1. Description des caractéristiques générales de la population d’étude clinique

3.3.1.1. Services de provenance des patients
La figure n° 34 montre la répartition des patients en fonction du service de prise en

charge :
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Figure 34 : Répartition des sujets atteints de sarcomes histologiqguement confirmés en

fonction du service de provenance de 2010 a 2020 (n=80)

Plus des deux tiers des sujets provenaient d’un service de chirurgie viscérale (46,25%)
suivi par les services de chirurgie générale (25%) et le service de chirurgie pédiatrique
(12,50%).
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3.3.1.2. Types de sarcomes
La figure n° 35 montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction du type

de sarcome au sein de la population d’étude clinique.

aSTM mSVY SO =

Figure 35 : Répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction du type de sarcome
au sein de la population d’étude clinique a Cotonou de 2010 a 2020 (n=80)

La majorité des cas était constituée de sarcomes des parties molles (53,75%) suivi par
les sarcomes viscéraux (30%) puis les sarcomes osseux (16,25%). Cette répartition

rejoint les résultats retrouveés sur notre échantillon initial (n=159).

3.3.1.3. Nationalite et lieu de résidence des patients
La figure n° 36 montre la répartition des sujets atteints de sarcomes histologiquement

confirmés en fonction du département de provenance.
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Figure 36 : Répartition des sujets atteints de sarcomes histologiqguement confirmés en

fonction du département de provenance de 2010 a 2020

La majorité des patients était de nationalité béninoise (96,25%) et les autres étaient de
nationalité togolaise (1,25%), malienne (1,25%) et centrafricaine (1,25%). La plupart
des patients vivaient en zone urbaine (78,75%). Le principal département de résidence
des patients était le Littoral (47,50%), suivi de 1’ Atlantique (27,50%) et de I’Ouémé
(11,25%).

3.3.1.4. Ethnies des patients
La figure n® 37 présente la répartition des patients selon leurs ethnies :
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Figure 37 : Répartition des sujets atteints de sarcomes histologiquement confirmés de

la population d’étude clinique en fonction de leurs ethnies de 2010 a 2020 a Cotonou

(n=55)

La plupart des patients étaient d’ethnie fon et apparentés (58,18%) suivi par les yoruba
et apparentés (18,18%) puis les adja et apparentés (16,36%).

3.3.1.5. Situation matrimoniale et profession des patients
Le tableau n° XII montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction de

leurs situations matrimoniales et professions.
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Tableau XI1 : Répartition des patients de la population d’étude clinique en fonction de

leur profession et situations matrimoniales

Variables et modalités Effectif Pourcentage (%)

Situation matrimoniale (n=58)

Célibataire 30 51,72
Marié(e) 28 48,28
Profession (n=66)

Eléve 13 19,70
Etudiant 4 6,06
Ménagere 12 18,18
Artisan/Travailleur manuel 12 18,18
Cadre moyen 9 13,64
Cadre supérieur 4 6,06
Commercant(e) 9 13,64
Chauffeur 1 1,51
Autres 2 3,03

Plus de la moitié des patients atteints étaient célibataires (51,72%). La classe socio-
professsionnelle la plus représentée était celle des éleves (19,70%), suivis des
ménageéres (18,18%) et des artisans (18,18%).

3.3.1.6. Assurance maladie/Prise en charge administrative des patients
Sur les 70 patients dont les informations sur 1’assurance maladie ou une prise en charge
administrative ont été renseignées, 14 (17,72%) avaient une assurance maladie ou une

prise en charge administrative.

3.3.1.7. Antécédents personnels médicaux et chirurgicaux

Le tableau n° X111 montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction de

leurs antécedents médicaux et chirurgicaux.
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Tableau X111 : Répartition des patients en fonction de leurs antécédents personnels

médicaux et chirurgicaux a Cotonou de 2010 a 2020

Variables Effectif Pourcentage (%0)
Existence d’ATCD médicaux et/ou chirurgicaux (n=80)

Oui 37 46,25

Non 43 53,75

Antécédents médicaux et/ou chirurgicaux (n=36)

HTA 13 36,11
Traumatisme du site de la tumeur 4 11,11
Neurofibromatose 3 8,33
Néoplasies 2 5,56
Diabete 2 5,56
Lymphcedeme 1 2,78
Chimiothérapie 1 2,78
Asthme 1 2,78
AVC 1 2,78
Cataracte 1 2,18
Embolie pulmonaire 1 2,78
HBP 2 5,56
Hépatite B 1 2,78
Polyarthrite rhumatoide 1 2,78
Appendicectomie 1 2,78
VIH 1 2,78
Antécédents de chirurgie non carcinologique sur le site de la

tumeur (n=75)

Oui 17 22,67
Non 58 77,33
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La majorité des patients (53,75%) étaient sans antécédents particuliers avant le début de
la maladie. Chez les patients ayant un antécédent pathologique, I’HTA était le principal
antécédent médical retrouvé (36,11%) suivi par la notion de traumatisme sur le site de
la tumeur (11,11%) et la neurofibromatose (8,33%). Deux patients avaient déja un

antécédent médical personnel de néoplasie autre que le sarcome et un patient avait un

antécédent de chimiothérapie avant le diagnostic.

Parmi les 75 patients chez qui I’antécédent d’une chirurgie non carcinologique a été
renseigné, 22,67% avaient déja subi une chirurgie non carcinologique (CNC) sur le site
de la tumeur (n=17). De méme parmi les 80 patients chez qui 1’étude clinique a été
réalisee, deux patients avaient un antécedent chirurgical sur le site de survenue de la

tumeur.

3.3.1.8. Antécédents familiaux chez les patients
Le tableau n° XIV montre la répartition des patients atteints de sarcomes en fonction de
leurs antécédents familiaux au premier degreé.

Tableau XIV: Répartition des patients atteints de Sarcomes en fonction de leurs

antécédents familiaux au premier degré a Cotonou de 2010 a 2020

Variables Effectif Pourcentage (%) /Proportion
ATCD de néoplasme familial (n=75)

Oui 4 5,33
Non 71 94,67
Types de néoplasmes familiaux (n=4)

Néoplasie du sein 1 Ya
Néoplasme hépatique 1 Ya
Ostéosarcome du bassin 1 Ya
Néoplasme non preécisée 1 Ya

Quatre patients avaient un antécédent familial de néoplasme, tous chez un parent de 1¢
degre.
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3.3.1.9. Enquéte sociale
Aucun cas d’exposition aux pesticides n’avait été signalé. Par ailleurs quatre patients

avaient signalé une consommation d’alcool. De plus aucun cas de tabagisme n’avait été

retrouve.

3.3.2 Délai de consultation
Le délai médian entre I’apparition des symptomes et la premicre consultation était de
12 mois avec des extrémes allant de 3 jours a 30 ans.

3.3.3. Signes fonctionnels

3.3.3.1. La douleur

La douleur était présente chez 64 patients (80%). Son apparition était brutale chez
27,69% des patients et progressive chez 72,31% d’entre eux. Un facteur déclenchant de
la douleur a été rapporté chez 5 patients : il s’agissait d’une chute dans 4/5 des cas et
d’un effort physique dans 1/5 des cas.

3.3.3.2. La tumefaction

La majorité des patients (96,25% avec n= 77) ont présenté une tuméfaction dont
I’apparition était brutale chez 5 patients (6,49%) et progressive chez 72 patients
(93,51%).

3.3.3.3. L’impotence fonctionnelle chez les patients atteints de SO et STM

Elle a été évaluée chez les patients atteints de STM et de SO. Elle a été renseignée chez
56 patients parmi lesquels 43 (76,79%) avaient une impotence fonctionnelle.
L’impotence fonctionnelle était a caractere partiel chez la plupart des patients atteints

(60,47%) et son apparition était progressive chez 97,62% d’entre eux.

3.3.3.4. Signes fonctionnels associés aux sarcomes des visceres

Parmi les 24 patients présentant un sarcome visceral les symptémes les plus retrouvés
étaient : une hémorragie digestive (6/24), une dyspepsie (5/24), des nausées et

vomissements (5/24) et une ménométrorragie (4/24). Les autres symptoémes étaient
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constitues de la constipation (2/24), du syndrome occlusif (2/24), de la dysphagie (1/24),

la dysurie (1/24), I’hématurie (1/24), I’hypersialorrhée (1/24).

3.3.4. Examen clinique

3.3.3.4. Examen général

Le tableau n° XV présente les résultats issus de 1’examen général des patients au

moment du diagnostic.

Tableau XV Résultats de I’examen général des patients

Variables Effectif Pourcentage (%0)/ Proportion
Indice de masse corporelle (n=20)

Insuffisance pondérale 6 6/20
Normal 8 8/20
Surpoids 5 5/20
Obésité 1 1/20
Score OMS (n=80)

IPSO 17 21,25
IPS1 14 17,50
IPS 2 26 32,50
IPS 3 12 15,00
IPS 4 11 13,75
(Edémes des membres inférieurs (n=74)

Oui 5 6,76
Non 69 93,24
Anorexie (n=79)

Oui 21 26,58
Asthénie (n=79)

Oui 33 41,77
Non 46 58,23
Amaigrissement (n=79)

Oui 30 37,97
Non 49 62,03
Fiévre (n=79)

Oui 15 18,99
Non 64 81,01
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L’¢tat général du patient au moment du diagnostic a été caractérisé¢ par I’indice de
performance de I’OMS et la plupart des patients avaient un indice de performance a 2
(32,50%).
L’IMC n’a pu étre précisé que chez 20 patients et plus du tiers des patients avait un IMC
normal (8/20).
Peu de patients (18,99%) présentaient une fieévre au moment du diagnostic. L’asthénie,
I’amaigrissement et 1’anorexie étaient les signes généraux les plus retrouvés avec
respectivement 41,77%, 37,97% et 26,50%.

» Répartition des sujets en fonction du type de sarcomes et du score IPS de

POMS

La figure n° 38 montre la répartition des sujets en fonction du type de sarcomes et du
score IPS de I’OMS.
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Figure 38 : Répartition des sujets en fonction du type de sarcomes et du score IPS de
’OMS (n=80) ; p= 0,02

54,55

Aspects epidemiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes & Cotonou

106



Pour les sarcomes des tissus mous le score IPS le plus fréquent était 0/4 versus 1/4 et

4/4 respectivement pour les sarcomes viscéraux et les sarcomes 0SSeux.

Cette différence observeée était statistiquement significative avec p= 0,02.

3.3.3.5. Examen physique

» Résultats de I’inspection

La figure n° 39 présente la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des

caractéristiques de la peau en regard de la tumeur primitive.
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Caractéristiques de la peau en regard de la tuméfaction

Figure 39 : Répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des caractéristiques

de la peau en regard de la tumeur primitive a Cotonou de 2010 a 2020 (n=71)

Sur I’ensemble des 80 patients, 77 (96,25%) ¢étaient porteurs d’une tuméfaction. Les
aspects les plus fréquents de la peau en regard étaient : normale (41,25%) et ulcéro-

bourgeonnant et ulcéro-nécrotique avec respectivement 15% chacun.
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La figure n° 40 montre une tuméfaction luisante de la cuisse.
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Figure 40 : Tuméfaction luisante de la cuisse droite (CNHU-HKM, Chirurgie
viscérale, 2019)

La figure n° 41 montre une tuméfaction ulcéro-nécrotique et bourgeonnante de 1’épaule

droite.
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Figure 41 : Tuméfaction ulcéro-nécrotique et bourgeonnante de 1’épaule droite chez
une patiente de 22 ans. Histologie en faveur d’un DFSP (CNHU-HKM, Chirurgie
Viscerale, 2020).

» Résultats de la palpation/mensuration de la tuméfaction

» Sarcomes tous types confondus

La taille de la tumeur avait éte précisée chez 61 patients. La plupart (86,89%) avaient
une taille supérieure a 5cm avec une taille moyenne de 14,19 + 1,04 cm et des extrémes
allant de 2,2 a 32 cm. La majorité des patients (77,92%) ne présentaient pas

d’adénopathies loco- régionales.
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» Sarcomes des tissus mous

Chez les 34 patients chez qui la taille de la tumeur a été précisée, la plupart avaient une
tumeur de taille supérieure a 5cm (n=29) avec une taille moyenne de 14,34 cm+ 1,41cm
et des extrémes allant de 3 a 32 cm.

» Sarcomes des visceres

Chez les 17 patients chez qui la taille de la tumeur a été précisée, la plupart avaient une
tumeur de taille supérieure a 5cm (n= 16) avec une taille moyenne de 17,24+ 1,88 cm

et des extrémes allant de 2,2 a 32 cm.
> Sarcomes 0Sseux

Chez les 10 patients chez qui la taille de la tumeur a été précisée, la plupart avaient une
tumeur de taille supérieure a 5cm (n= 8) avec une taille moyenne de 8,47 cm = 1,73 cm

et des extrémes allant de 3 a 22 cm.

> Répartition des cas en fonction de la taille et du type de sarcome

Le tableau n °© XVI montre la répartition des cas en fonction de la taille et du type de

Sarcome.

Tableau XVI: Répartition des cas en fonction de la taille et du type de sarcome (p>0,05)

Taille de la tumeur STM SV SO
<5cm 5 1 2
>5¢cm 2 16 8

La taille des SV semblait plus fréquemment supérieure a 5 cm (94,12%) versus
respectivement (85,29%) et 80% pour STM et SO. Cette différence n’était pas

statistiquement significative.
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3.3.5. Examens paracliniques
3.3.5.1. Imagerie de la tumeur primitive
Les données de I’imagerie étaient disponibles chez 75 patients. On constatait que 53
patients (70,67%) ont réalis¢ au moins un bilan d’imagerie. L’examen d’imagerie le
plus réalisé était le scanner (40,00%) suivi 1’échographie (28,00%), la radiographie
(26,67%) contre seulement 12 % pour I’IRM.

» Radiographie standard chez les patients atteints de SO et STM

La figure n°® 26 présente la répartition des sujets atteints de sarcomes suivants les aspects

radiologiques de la lésion.
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Figure 42 : Répartition des sujets atteints de sarcomes suivants les aspects
radiographiques de la tumeur primitive (n=47)
Elle n’a été utilisée que pour les sujets atteints de STM et de SO. Le principal résultat
de la radiographie était ’infiltration (29,79%).
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La figure n° 43 montre un aspect radiographique d’une tumeur suspecte de sarcome
chez une patiente de 56 ans.

Figure 43 : Radiographie du bassin montrant une ostéolyse fémorale droite chez une
patiente de 56 ans, (fleche noire) ; (CNHU-HKM, Traumatologie, 2016)

» Echographie

Le tableau n° XVII présente la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction

des caractéristiques échographiques de la tumeur primitive.
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Tableau XVII : Répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des
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caractéristiques échographiques de la tumeur primitive a Cotonou de 2010 a 2020

Résultats de ’échographie Effectif Proportion
Nature des lésions (n=21)

Kystique 1 1/21
Tissulaire 14 14/21
Graisseuse 1 1/21
Kystique et tissulaire 3 3/21
Tissulaire et liquidienne 2 2121
Localisation des lésions (n=21)

Superficiel 2 2121
Profond 19 19/21
Limites des lésions (n=19)

Nettes 9 9/19
Floues 10 10/19
Doppler (n=21)

Avasculaire 2 2121
Hyper vasculaire 19 19/21
Nécrose tumorale (n=15)

Oui 8 8/15
Non 7 7/15

La taille de la tumeur avait été précisée a 1’échographie chez 14 patients. La taille
moyenne des 1ésions observées a 1’échographie était de 150,5 mm avec des extrémes

allant de 40 a 320 mm. La plupart des lésions observées a I’échographie étaient de type

tissulaire a localisation profonde et hyper-vasculaire.

» Le scanner

Le tableau n° XVII1 montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des

caractéristiques scanographiques de la tumeur primitive.
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Tableau XVIII _: Reépartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des
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caracteéristiques scanographiques de la tumeur primitive_a Cotonou de 2010 a 2020

Résultats du scanner Effectif Proportion
Nature de la tumeur (n=23)

Tissulaire 20 20/23
Tissulaire et liquidienne 3 3/23
Injection de produit de contraste (n=23)

Oui 21 21/23
Non 2 2/23
Rehaussement (n=13)

Oui 13 13/13
Non 0 0,00
Localisation de la tumeur (n=28)

Superficiel 4 4/28
Profond 24 24/28
Limites de la tumeur (n=20)

Nettes 6 6/20
Floues 14 14/20
Lésions surfaces osseuses (n=28)

Ostéolyse 6 6/28
Condensation 2 2/28
Pas de lésion 20 20/28
Rapport avec les structures neurovasculaires (n=4)

Pas de contact 1 Ya
Envahissement minime 1 Ya
Envahissement important 2 Ya
Nécrose tumorale (n=25)

Oui 12 12/25
Non 13 13/25
Extension loco-régionale (n=25)

Oui 14 14/25
Non 11 11/25
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La taille de la tumeur avait été précisée chez 21 patients. La taille moyenne des tumeurs
observées au scanner était de 163,90 mm avec des extrémes allant de 46 a 330 mm. La

plupart des tuméfactions observées au scanner étaient de type tissulaire, a localisation

profonde et ne présentaient pas de lésions des surfaces osseuses.

La figure n° 44 montre une volumineuse masse hétérogéne abdomino-pelvienne chez

une patiente de 58 ans.

Figure 44 : Coupes transversale (A) et sagittale (B) montrant une volumineuse masse
hétérogene abdomino-pelvienne chez une patiente de 58 ans. Histologie en faveur
d’un sarcome stromal endométrial ; Par ailleurs, arthrose étagée visible en (B) ;

( CNHU-HKM, Chirurgie viscérale, Images par Dr GNANGNON )

» L’IRM

Le tableau n° XIX montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des

caracteristiques a I’IRM de la tumeur primitive.
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Tableau XIX : Répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction des

Résultats de ’IRM Effectif Proportion
Séquences (n=9)

TletT2 9 9/9
Nature de la tumeur (n=9)

Graisseuse 1 1/9
Liquidienne 1 1/9
Tissulaire 3 3/9
Tissulaire et liquidienne 4 4/9
Localisation de la tumeur (n=8)

Superficiel 0 0,00
Profond 8 8/8
Limites de la tumeur (n=8)

Nettes 5 5/8
Floues 3 3/8
Rapport avec les structures neurovasculaires (n=4)

Pas de contact 1 Ya
Envahissement minime 3 Ya
Lésions surfaces osseuses (n=9)

Ostéolyse 4 4/9
Condensation 2 2/9
Pas de lésion 3 3/9
Nécrose tumorale (n=8)

Oui 2 2/8
Non 6 6/8
Extension loco-régionale (n=9)

Oui 6 6/9
Non 3 3/9
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Chez les 4 patients chez qui la taille de la tumeur a été précisée, la taille médiane des

tumeurs observées a I’IRM était de 230 mm avec des extrémes allant de 120 a 320

mm.

3.3.5.2. Bilan biologique
> NFS

Sur les 80 patients, la NFS a éte réalisée chez 67 patients (83,75%).

e Taux d’hémoglobine
La majorité présentait une anémie (76,12% avec n=51). Le taux moyen d’hémoglobine
était de 9,71 + 2,39 g/dl avec des extrémes allant de 5 a 14 g/dl.

e Nombre de globules blancs
On notait une hyperleucocytose chez 29 patients (43,28%). La valeur moyenne du
nombre de globules blancs était de 6,8 G/L.

e Nombre de plaguettes
Parmi les 67 patients, 1 patient (1,49%) avait une thrombopénie, 27 patients (40,30%)

avaient une thrombocytose. I. La valeur moyenne du taux de plaquettes était de 322 G/L.

» Bilan inflammatoire

e LaCRP
Parmi les 13 patients chez qui les résultats de la CRP ont été obtenus, la valeur de la
CRP était normale chez 3 patients et positive chez 10 patients. La CRP médiane était de
28 mg/l avec des extrémes allant de 5 a 280 mg/I.

e La Vitesse de sédimentation (VS)
La VS a été réalisée chez 4 patients parmi lesquels 1 patient avait une VS normale et 3
patients avaient un VS accélérée. La VS médiane était de 50,5 mm/h avec des extrémes
allant de 12 a 114 mm/h.

» La Lactate déshydrogénase (LDH)
La LDH a été réalisee chez 2 patients qui ont tous présenté une LDH élevée.
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3.3.5.3. Bilan d’extension
Parmi les 75 patients chez qui les données liées au bilan d’extension lors du diagnostic
ont été obtenus, 45 (60,00%) ont fait au moins un bilan d’extension paraclinique et 30
(40,00%) n’ont fait aucun bilan d’extension.

» Radiographie du thorax

La figure n° 45 montre une radiographie du thorax avec des lésions métastatiques

pulmonaires.

Figure 45 : Image en lacher de ballons traduisant une métastase pulmonaire ( CNHU-
HKM, Chirurgie viscerale, 2020)

La radiographie du thorax a été réalisee chez 17 patients (22,67%) et 3 patients (3/17)

présentaient des lésions métastatiques.
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» Scanner du thorax

Le scanner du thorax a été realisé chez 28 patients (37,33%) parmi lesquels 7 (7/28)
présentaient des Iésions métastatiques.

» Scanner abdominal

Le scanner abdominal a été fait chez 30 patients (40,00%) parmi lesquels 8 (8/30)
présentaient des Iésions abdominales.

» Scanner abdomino-pelvien

Le scanner abdomino-pelvien a été réalisé chez 27 patients (36,00%) parmi lesquels 8
(8/27) présentaient des lesions.

> Scanner cérébral

Le scanner cérébral a été fait chez un seul patient (1,33%) mais ce dernier ne présentait
pas de lésions cérebrales.

> Meétastases a distance
Au diagnostic, 18 patients (22,50%) présentaient déja une métastase. Les principales
localisations des métastases étaient les poumons (8/18), le foie (3/18), les os (3/18) et le

cerveau, le cceur, la peau et les ganglions inguinaux avec chacun 1/18.

3.3.5.4. Bilan histologique
» Matériel d’étude

Le tableau n°® XX montre la répartition des sujets atteints de sarcomes en fonction du

matériel d’étude utilisé dans le cadre du bilan histologique.
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Tableau XX : Matériels utilisés dans le cadre du bilan histologique (n=80)

Matériels utilisés Effectif Pourcentage (%)
Biopsie percutanée 9 11,25
Biopsie chirurgicale 18 22,50
Cytoponction 0 0,00
Piéce d’exérese 46 57,50
Biopsie percutanée et picce d’exérese 6 7,50
Biopsie chirurgicale et picce d’exérese 1 1,25

*Un double matériel a été utilisé chez 8,75% (n=7) des patients.

» Histologie préopératoire et postopératoire
Parmi les 80 sujets 36 disposaient d’une histologie pré-opératoire et 51 d’une histologie
post-opératoire. De plus, 7 sujets (8,75%) ont fait les deux bilans histologiques.
Le délai médian de réalisation de I’histologie pré-opératoire était de 1,1 mois avec des
extrémes allant de 8 jours a 4 mois.
Le délai médian de réalisation de I’histologie post-opératoire était de 2,7 mois avec des
extrémes allant de 17 jours a 6 mois.
Sur les 7 sujets ayant fait les deux bilans histologiques, 4 avait un diagnostic discordant
de celui d’un sarcome en pré-opératoire.
3.3.6. Traitement
Le traitement instaure était a visee curative chez 63 patients (78,75%) et palliative chez
17 patients (21,25%). Cependant, sur les 80 patients, 26 (32,50%) n’ont finalement regu
aucun traitement spécifique.
3.3.6.1. Traitement chirurgical
La figure n° 46 montre I’exérése large d’un sarcome a typer de la paroi abdominale

antérieure.
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Figure 46 : Exérése large d’un sarcome a typer de la paroi abdominale antérieure chez
une patiente de 56 ans; A : Vue préopératoire avec marquage du tracé d’exérése ; B :
Vue per-opératoire, I’aponévrose musculaire a été réséquée; (CNHU-HKM, Chirurgie

viscérale, Images par Dr IMOROU).

Une indication chirurgicale a été posee chez 73 patients (91,25%) sur les 80 patients.
Parmi eux, 56 (76,71%) ont réellement éte opéres.

L’acte réalisé consistait en une exéréese large (57,14%), une chirurgie radicale (39,29%)
et une énucléation (3,57%). Le délai médian entre la premiere consultation et la
chirurgie était de 22,5 jours avec des extrémes allant de 2 jours a 8 mois.

Parmi les 56 patients opérés, les marges avaient été précisées pour 34 patients (60,71%).
Ainsi on avait une résection RO chez 28 patients (82,35%), une résection R1 chez 5
patients (14,71%) et une résection R2 chez 1 patient (2,94%).

Les complications chirurgicales ont été observées chez 7 patients (12,50%) avec
comme principales complications : I’infection (3/7), I’hémorragie (2/7) et le lachage
des fils de suture (2/7).

3.3.6.2. Traitement par chimiothérapie
Le tableau XXI montre la répartition des sujets atteints de sarcomes et ayant bénéficié

d’une chimiothérapie en fonction du protocole utilisé.
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Tableau XXII : Répartition des sujets atteints de sarcomes et ayant bénéficié d’une

chimiothérapie en fonction du protocole utilisé de 2010 a 2020 a Cotonou

Protocole L1 Effectif Proportion
Produits utilisés (n=8)

MAI 4 4/8
Doxorubicine 2 2/8
CHOP 1 1/8
Gemtabicine-docetacel 1 1/8
Réponse Protocole L1 (n=11)

Compléte 1 1/11
Partielle 2 2/11
Stagnation 1 1/11
Progression 5 5/11
Non évalue 2 1/11

Une indication de chimiothérapie avait été posee chez 28 patients (35,00%) sur les 80.
Parmi eux, 11 (11/28) ont réellement bénéficié d’une chimiothérapie.

Elle etait adjuvante dans 6/11 des cas et néoadjuvante dans 5/11 des cas. Le délai moyen
de chimiothérapie était de 35 jours apres le diagnostic avec des extrémes allant de 2
jours a 4 mois.

3.3.6.3. Traitement par radiothérapie

La radiotherapie a été indiquée en situation adjuvante chez 5 patients (6,25%). Elle n’a
éte faite chez aucun des patients.

3.3.6.4. Thérapie ciblée

La thérapie ciblée a été recommandée chez 17 patients (21,25%) sur les 80 enquétes. Il
s’agissait essentiellement de cas de GIST et de DFSP.

Parmi eux, 12 1’ont réellement recu. Les principaux médicaments utilisés en thérapie
ciblée étaient I’Imatinib (11/12) et le Sorafenib (1/12).
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3.3.7. Evolution
3.3.7.1. Récidive

Le tableau n° XXII montre la répartition du nombre de cas de récidives en fonction du
type de sarcomes.

Tableau XXIII : Répartition du nombre de cas de récidives en fonction du type de

sarcomes ; p> 0,05

Types de sarcomes

Récidive STM SV SO Total
Oui 10 3 3 16
Non 19 15 2 36
Total 29 18 5 52

I1'y a eu au total 16 cas de récidive sur les 52 qui ont pu étre renseigné. Le délai médian
de récidive était de 6,5 mois avec des extrémes allant de 1 a 36 mois.
Par ailleurs les SO semblaient étre plus a risque de recidive (3/5) que les STM (10/29)

et les SV (3/18). Cette différence n’est pas statistiquement significative.

3.3.7.2. Métastases métachrones

Sur les 58 cas renseignés, 8 sujets ont présenté des métastases métachrones (13,79%).
Le délai médian des metastases etait de 8 mois avec des extrémes allant de 1 a 36 mois.
Les localisations les plus fréquentes en situation métachrone était le cerveau (5/8), les
poumons (3/8), les os (3/8).

3.3.7.3. Survie
La figure n° 47 montre la courbe de survie de Kaplan-Meier pour les sarcomes tous

types confondus.
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Figure 47 : Courbe de survie de Kaplan-Meier pour les sarcomes tous types
confondus.
A la fin de I’étude sur les 80 patients, 28 patients (35%) étaient vivants ; 35% étaient

perdus de vue et 30% étaient décédés. La médiane de survie était de 10mois.

» Sarcomes des tissus mous et survie

La figure n° 48 montre la courbe de survie de Kaplan-Meier pour les STM.
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Figure 48 : Courbe de survie de Kaplan-Meier pour les STM.
La médiane de survie pour les STM était de 10 mois.

» Sarcomes des visceres et survie
La figure n°49 montre la courbe de survie de Kaplan-Meier pour les sarcomes des

visceres.
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Figure 49 : Courbe de survie de Kaplan-Meier pour les SV
La médiane de survie était de 8,24 mois.

» Sarcomes 0sseux et survie

La figure n° 50 montre la courbe de survie de Kaplan-Meier pour les SO.
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Figure 50 : Courbe de survie de Kaplan-Meier pour les SO

La médiane de survie était de 5,88 mois.
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4.1. Atteinte des objectifs

Nous avons réalisé une étude rétrospective et prospective, a la fois descriptive et
analytique qui a porté sur les cas de sarcomes histologiquement confirmés diagnostiqués
et/ ou pris en charge dans la ville de Cotonou sur une période de dix ans. La partie
rétrospective de 1’étude a connu des difficultés liées a la collecte des données dans les
dossiers parfois mal entretenus, archivés de facon physique. Néanmoins, le caractére
multicentrique de cette étude, la taille de I’échantillon obtenu par relevé exhaustif de

tous les cas retrouves est suffisante pour permettre de tirer des statistiques concluantes.

Ainsi au terme de cette étude, nous avons atteint les divers objectifs assignes. En effet
la fréquence des sarcomes a Cotonou a été déterminée. Le profil épidémiologique des
sarcomes a Cotonou a été décrit sur la taille de 1’échantillon général (n= 159). L’¢étude

des aspects cliniques n’a concerné que les observations médicales retrouvées (n= 80).

4.2. Limites

La comparaison de nos données avec celle de la littérature a souffert de la non-
homogeénéité des définitions des différents groupes de sarcomes. En effet, les sarcomes
des visceres sont souvent étudies simultanément avec les sarcomes des tissus mous tous
réunis sous le vocable de sarcomes des tissus mous et visceres. De plus la majorité des
études portant sur les sarcomes tous types confondus ne traitaient que les aspects
épidémiologiques et histopathologiques du sujet. Par ailleurs, contrairement aux
sarcomes des tissus mous et visceres trés peu d’études cliniques ont été consacrées aux

Sarcomes 0SSeux.

4.3. Commentaire et discussion

4.3.1. Fréquence des sarcomes a Cotonou

L’un des objectifs de notre étude était de déterminer sur la base des données du registre
du cancer de Cotonou la fréquence des sarcomes. Dans notre étude ils représentent
1,96% de I’ensemble des cancers diagnostiqués sur la base des données du registre
pendant une période de six ans. Ce chiffre quoique proche des données de la littérature

ne refléte sans doute pas la réalité de la fréquence de cette affection en I’absence d’un
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registre exhaustif des cancers au Bénin et surtout du fait du faible taux de confirmation

histologique.

4.3.2. Proportions des types de sarcomes
Dans notre étude, nous avons recensé au total 159 cas de sarcomes dont 65,41% de
STM ; 22,64% de SV et 11,95% de SO sur une période de dix ans.

Nos résultats sont conformes a ceux de Bambara et al a Ouagadougou qui sur une étude
de dix ans avait retrouvé 325 cas de sarcomes dont 48,30% de STM suivis des SV
(19,40%) et les SO (19,40%) [15].

Cette tendance est vérifiée en Europe ou dans une étude publiée par Defossez et al en
2019, on retrouvait 30% de SV et 10% de SO sur 5294 nouveaux cas de sarcomes en
France en 2018 [13].

De méme, on retrouve des résultats similaires d’aprés les données du SEER
(Surveillance Epidemiology and End Result Program) et une étude réalisee en 2019 par
Siegel et al pour évaluer les statistiques des cancers aux Etats-Unis. Les SO
représentaient 14,50% [49,50].

4.3.3. Age

4.3.2.1. Sarcomes tous types confondus

Dans notre série, I’age moyen des patients atteints de sarcomes était de 38,89 + 1,51 ans
avec des extrémes allant de 1 a 82 ans et un pic de fréquence entre 36 et 45 ans. La
moyenne d’age chez les hommes était de 38,27 + 2,15 ans [1-78 ans]. Chez les femmes

la moyenne d’age était de 39,44 + 2,14 ans [1-82 ans].

On note des résultats similaires dans I’¢tude de Bambara et al en 2015 a Ouagadougou
ou la moyenne d’age des patients porteurs de sarcome était de 39 ans avec des extrémes
de 1 et 86 ans [15].

Par contre Defossez et al en France retrouve un age median nettement plus elevé soit 65

ans chez I’homme et 64 ans chez la femme [13].
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La jeunesse des populations africaines serait une des explications de la moyenne d’age
inférieur rapportée dans les études africaines. Ceci par opposition a 1’occident ou

I’espérance de vie a la naissance est plus élevée.

4.3.2.2. Sarcomes des tissus mous et visceres
Dans notre étude, 1’age moyen de diagnostic pour les sarcomes des tissus mous était de

37,72 ans (1-78 ans). L’age moyen pour les sarcomes viscéraux était de 50,33 ans (1-

82ans).

On retrouve des chiffres similaires dans les autres pays de 1’Afrique de ’ouest et du
Maghreb. Ainsi I’age moyen était de 39 ans (1-86 ans) et 45 ans (1-80 ans)
respectivement pour les sarcomes des tissus mous et les sarcomes des visceres dans

I’étude de Bambara et al a Ouagadougou au Burkina-Faso en 2015 [15].

La méme tendance a été retrouvée dans I’étude de Yusuf et al au Nigéria ou I’age moyen

pour les STM était de 39 ans [51].

Au Maghreb et plus précisément au Maroc des résultats similaires avaient été retrouvé
dans I’étude de Abdou et al pour les STM [52] .

En Occident, 1’dge des sujets est nettement plus élevé du fait probablement de

I’espérance de vie a la naissance qui est meilleure.

Ainsi dans 1’étude de Honor¢ et al en France en 2015, 1’age moyen était de 60 ans pour

les sarcomes des tissus mous [5].

Cette tendance est confirmée aux Etats-Unis par les résultats de Burmingham et al ou

I’age moyen était de 58 ans [8].

4.3.2.3. Sarcomes 0sseux
Dans notre étude, I’age moyen de diagnostic pour les sarcomes osseux était de 23,58
ans (4-70 ans) avec un pic entre 0 et 15 ans. Elle était similaire dans la série de Bambara

et al a Ouagadougou ou 1’age moyen était de 28 ans [15].
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Mais on notait une proportion d’age plus élevé en France. Ainsi dans 1’étude de
Defossez et al I’age moyen était de 43 ans chez ’homme et 47 ans chez la femme. On
notait également deux pics d’incidence dans les deux sexes : chez les hommes de 15 a
19 ans et 75 a 79 ans ; et chez les femmes de 15 a 19 ans et de 80 a 84 ans [13]. De
méme, cette proportion d’age plus élevé est retrouvé aux Etats-Unis ou 1’dge moyen

était de 40 ans selon Burningham et al [8].

Méme si la moyenne d’age des patients atteints de SO varie d’une région géographique
a 1’autre et d’une ¢tude a ’autre, elle est toujours inférieure a celle des autres types
(STM et SV). Ce constat s’explique par le fait que les sarcomes osseux connaissent deux
pics de fréquence, I’un dans la deuxiéme décennie de vie et ’autre a un age plus avancé

[21], ce qui rajeunit systématiquement les séries.

4.3.4. Sexe

4.3.4.1. Sarcomes tous types confondus
Sur les 159 patients de notre étude, on notait une prédominance feminine (52,83%) avec

un sexe ratio de 0,89.

Par contre dans 1’étude de Bambara et al a8 Ouagadougou au Burkina Faso, on notait une
prédominance masculine avec un sexe ratio a 1,2 [15]. On note également cette
prédominance masculine en France dans I’étude de Honoré et al ou le sexe ratio était de
1,1 [5].

4.3.4.2. Sarcomes des tissus mous

Dans notre étude on notait une prédominance féminine avec un sexe ratio de 0,96.

Des résultats similaires sont retrouves en Afrique du Nord et plus précisément dans la
série d’Abdou et al ou le sexe ratio était de 0,52. Les series de Ghadraoui [53] et Sellak
[54] au Maroc avaient retrouves des résultats similaires.

Par contre la plupart des series ouest-africaines retrouvés rapportaient une

prédominance masculine. 11 s’agit de Darré et al au Togo avec un sexe ratio de 1,76
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[55] ; de Bambara et al au Burkina-Faso avec un sexe ratio de 1,62 et de Mandong et

al au Nigéria [56].

Cette prédominance masculine a été confirmée dans plusieurs séries européennes
notamment en France dans 1’étude de Deffossez et al ou on retrouvait un sexe ratio a
1,3.

4.3.4.3. Sarcomes des visceres

Dans notre série on notait une prédominance féminine avec un sexe ratio de 0,71.

On retrouvait des résultats similaires dans la série de Bambara et al avec un sexe ratio
de 0,67.

De méme en France on notait une prédominance féminine dans I’étude de Honor¢ et al
[5].

Cette prédominance féminine observée dans les sarcomes viscéraux dans la plupart des
séries s’explique par la fréquence relativement élevee des sarcomes gynécologiques en

particulier les sarcomes utérins.

4.3.4.4. Sarcomes 0Sseux

Notre étude retrouvait une prédominance féminine avec un sexe ratio a 0,90.

Dans les autres séries on retrouvait par contre une prédominance masculine : 1,63 au
Burkina Faso dans la série de Bambara et al [15] et 1,20 en France dans la série de
Defossez et al [13].

4.3.5. Structures sanitaires de prise en charge
Les recommandations sur la prise en charge des sarcomes mettent I’accent sur une prise

en charge dans un centre spécialisé [6,14,21,45].

Ainsi une étude réalisée au Royaume uni par Bhangu, Barbe et Grimer avait remarqué
que les patients traités dans un centre spécialisé avaient un petit avantage en termes de

survie apres des tests multivariés [57].
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Au Bénin il n’existe pas de centre spécialisé pour la prise en charge des cancers et du
sarcome en particulier. Le CNHU HKM constitue le centre de référence de niveau
central d’aprés 1’organisation de la pyramide sanitaire. C’est donc a juste titre que plus

du tiers des sujets de notre série (41,51%) avaient été pris en charge au CNHU-HKM.

4.3.6. Résidence des patients

Le principal département de résidence des patients était le Littoral (47,50%), suivi de
I’ Atlantique (27,50%) et de I’Ouémé (11,25%).

Par ailleurs dix départements sur douze étaient représentés. Cela traduit 1’absence de
centres de reférence dans les différents departements pour assurer la prise en charge

adequate.

4.3.7. Incidence par année

Dans notre étude le nombre de cas connaissait une évolution croissante de 2010 a 2020.

Par contre Stiller et al [58] dans une étude effectuée sur 1’épidémiologie des sarcomes
dans I’'union européenne ne notait pas de variation de 1’incidence au cours du temps.
Des résultats similaires étaient retrouvés par Vy et al [59] aux Etats-Unis et par

Defossez et al [13] en France en 2018.

La différence entre nos résultats et celle de ces séries occidentales pourrait s’expliquer
par I’amélioration des pratiques diagnostiques et thérapeutiques des sarcomes ces dix
dernieres années dans notre pays. Il s’agit en particulier de la disponibilité du matériel
de diagnostic en anatomie pathologique et en immunohistochimie, de I’'imagerie (IRM

et TDM) et a un acces plus facile a la prise en charge chirurgicale.

4.3.8. Grades

Le grade histopronostique selon la FNLCC dans notre série était précisé dans 38,36%
des cas. Il s’agissait essenticllement de STM et de SV (GIST exclus). Plus du tiers des
cas éetaient de grade 2 (39,34%).

Ce résultat est similaire a celui retrouvé en France dans ’étude de Genet avec 33,10%

pour le grade 2.
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Par contre une prédominance du grade 1 avait été retrouvé dans I’étude de Yusuf et al
au Nigéria avec 34,10% des cas [51]. 1l s’agissait d’une étude ou 264 cas de sarcomes

de tissus mous avaient été recensés sur une période de dix ans.

La différence de nos resultats avec la série de Yusuf et al pourrait s’expliquer par la

méthodologie utilisée.

4.3.9. Immunohistochimie et analyse moléculaire

4.3.9.1. Immunohistochimie

L’immunohistochimie complémentaire avait été demandée dans notre série dans
environ la moitié des cas (52,20%) Toutefois L’immunohistochimie (IHC) est
incontournable dans le diagnostic des sarcomes. Elle est indispensable pour un
diagnostic et une classification fiable [60,61]. Ainsi le taux relativement faible de la
confirmation immunohistochimique pourrait expliquer la proportion de sarcomes
restées inclassables. Par ailleurs ce taux s’explique par I’acces difficile a cet examen

SOUS NOS Cieux.

4.3.9.2. Analyse moléculaire

L’analyse cytogénétique avait été demandée dans seulement 3,77% des cas.

Or une proportion significative de sarcomes est caractérisée par une anomalie
genomique spécifique, potentiellement utile pour le diagnostic [39]. Les tests genétiques

moléculaires devraient étre obligatoires pour 1’exactitude diagnostique du sarcome [62]

Ce faible taux de demande de cet examen est probablement di a son indisponibilité

dans notre pays.

4.3.10. Matériel d’étude anatomopathologique
La majorité des cas de notre série était représentée par des piéces d’exérése (70,44%).

Le reste était constitué de pieces biopsiques (29,56%).

Nos résultats sont comparables a ceux de Darré et al au Togo [55].
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Par contre au Maroc en 2015, il s’agissait de pieces biopsiques (51,51%) pour la plupart
des patients dans 1’étude de Abdou et al [52].

Cette forte proportion de pieces d’exérese dans les séries ouest africaines pourrait
expliquer que la plupart des sujets étaient opérés sans confirmation histologique

préalable.

Or, la biopsie est indispensable dans la majorité des cas pour confirmer le diagnostic et

mettre en place des le début une thérapeutique adapté [6,14,21]

La prise en charge des sarcomes au Bénin pourrait étre amélioree par le respect des

recommandations.

4.3.11. Localisation par type de sarcomes

4.3.11.1. Sarcomes des tissus mous
Les deux localisations les plus fréquemment retrouvées dans notre série étaient les
membres soient : membres pelviens (31,73%) et les membres thoraciques (15,38%)

avec une prédominance au niveau de la cuisse.

Cette tendance est retrouvée dans toutes les séries de I’ Afrique de I’ouest, du Maghreb,

de I’Europe et de I’Amérique du Nord [5,15,28,51,52,54,54,55,63,64].

4.3.11.2. Sarcomes des visceres
Dans notre étude plus du tiers des sarcomes viscéraux étaient de localisation utérine
(38,88%) suivi par 1’estomac (22,22%) puis ’intestin gréle (11,11%).

Chez Bambara et al [15] I’utérus était également la premiére localisation mais suivi cette
fois ci par I’intestin gréle et ’estomac. Cette différence s’explique par le sous diagnostic

de GIST observeé dans leur série.

4.3.11.3. Sarcomes 0SSeux
Dans notre étude les membres pelviens étaient la localisation la plus fréquente des
sarcomes osseux (15/19) avec une predominance au niveau de la jambe (n= 8). Nos

résultats étaient similaires a ceux de Bambara et al [15].
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4.3.12. Types histologiques
La rareté des sarcomes contraste avec leur grande variété. En effet, 37 sous-types

histologiques ont été répertoriés dans notre étude.

4.3.12.1. Types histologiques des sarcomes des tissus mous

Parmi les sarcomes des tissus mous, 34,62% dans notre série étaient de types
histologiques inconnus (sarcomes a typer). En deuxieme position venaient le DFSP avec
11,54% puis les liposarcomes, le sarcome indifférencié a cellules pléomorphes
(histiocytofibrome malin), et les rhabdomyosarcomes suivent avec respectivement

6,73% des cas chacun.

Dans I’étude de Bambara et al au Burkina Faso, le fibrosarcome était le sarcome des
tissus mous le plus fréquent (22,3%), suivi du rhabdomyosarcome (19,1%), du sarcome
de Kaposi (16,6%), du liposarcome(10,20%) et du dermatofibrosarcome (8,30%) [15]

La différence entre nos résultats et les résultats de Bambara et al s’explique par la forte

proportion de sarcomes non typés dans notre seérie.

Au Nigéria dans la série de Yusuf et al on avait par ordre de fréquence : le sarcome de
Kaposi (21,20%), le rhabdomyosarcome (20,50%) puis le DFSP (19,7%) et les
liposarcomes (12%) [51]

Par opposition a la majorité des séries de 1’Afrique de 1’ouest, le sarcome de Kaposi

occupait une place de téte dans les autres séries africaines [65,66].

L’incidence du sarcome de Kaposi semble étre calquée sur I’incidence de I’infection par
le VIH en Afrique. Néanmoins I’ Afrique de 1'Ouest est relativement moins touchée par
le VIH, avec des taux de prévalence inférieurs a 2% dans certains pays [67]. Ceci

explique le faible taux de sarcome de Kaposi retrouvé dans notre série.

Par ailleurs au Nigéria, qui est de loin le pays le plus peuplé de I'Afrique subsaharienne,
plus de 2,7 millions de personnes sont infectées par le VIH. Ceci pourrait expliquer la

prévalence de ce sarcome retrouvé dans la série de Yusuf et al.
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En France les liposarcomes venaient en téte [13]

4.3.12.2. Types histologiques des sarcomes des visceres
Parmi les sarcomes visceraux, les GIST constituaient la majorité (50%) suivis par le

Iéiomyosarcome (25%).

Dans I’¢tude de Bambara et al a Ouagadougou, le groupe des sarcomes des visceres était
dominé par le Iéiomyosarcome. Seulement 04 GIST avaient été retrouvés. L’auteur avait
expliqué cette différence par la non disponibilité de I’immunohistochimie systématique

sur place sur la période d’étude. Ce qui entrainait un sous-diagnostic des GIST [15].

Des résultats similaires sont retrouvés dans 1’étude Abdou et al au Maroc ou le
Iéiomyosarcome représentait la majorité (24,24%) des cas. En effet Abdou et al avaient

exclu les GIST de leur série [52].

4.3.12.3. Types histologiques des sarcomes 0sseux
Dans notre étude les ostéosarcomes étaient les plus fréquents (52,63%) suivis pas les

chondrosarcomes (15,79%) puis le sarcome d’Ewing (10,53%).

Ces proportions sont similaires aux données de la littérature et sont retrouvées dans les
séries de Bambara et al a Ouagadougou, Defossez et al en France et Burmingham et al
aux Etats-Unis [8,13,15].

4.3.13. Etude clinique
Cette partie n’a concerné que sur les 80 patients diagnostiqués et/ou pris en charge a

Cotonou et dont les observations médicales ont été retrouvées et traitées.

4.3.13.1. Profession des patients
La classe socio-professionnelle la plus représentée dans notre série était celle des éleves

(19,70%), suivis des ménageres (18,18%) et des artisans et ouvriers (18,18%).
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D’apres I’étude de Nono Njiki Y. au Mali en 2015 sur les sarcomes des tissus mous, les
ménageres éetaient les plus représentées (31%), suivies des ouvriers et des cultivateurs

avec respectivement 15,90% et 15% puis les éléves (11,50%).

La large proportion d’éléves que nous avons retrouvée s’explique par le fait que notre
étude a porté sur les sarcomes en général incluant ainsi les sarcomes osseux ou la grande
majorit¢ de cas ont entre 0 et 15 ans. Cet intervalle d’age correspond a général aux

éleves.
4.3.13.2 Antécédents

Chez les patients ayant un antécédent pathologique dans notre étude, I’'HTA était le
principal antécédent médical retrouvé (36,11%) suivi par la notion de traumatisme sur
le site de la tumeur (11,11%) et la neurofibromatose (8,33%). Un antécédent de VIH
avait été retrouvé chez un seul patient. Deux patients avaient déja un antécédent médical
personnel de néoplasie autre que le sarcome et un patient avait un antécédent de

chimiothérapie avant le diagnostic.

Dans 1’étude sur les sarcomes osseux de Aassouani au Maroc on notait également un

antécédent de traumatisme sur le membre touché dans 21,82% des cas [68].

Toutefois les traumatismes, souvent mentionnes par les patients ou leur entourage,
semblent essentiellement révélateurs, attirant le plus souvent 1’attention sur une Iésion
préexistante au traumatisme. Ils ont exceptionnellement fait la preuve de leur

responsabilité directe [6].

Aussi, d’apres une publication de Farid et al du centre national du cancer de Singapour,
plusieurs syndromes génétiques bien caracterises laissent présager un risque plus élevé
de développer un sarcome. On a entre autre, le rétinoblastome héréditaire, le syndrome

de Li Fraumeni et la neurofibromatose de type 1 [69].
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Parmi les 75 patients chez qui ’antécédent d’une chirurgie non carcinologique a été
renseigné dans notre série, 22,67% avaient déja subi une chirurgie non carcinologique

(CNC) sur le site de la tumeur.

Par ailleurs quatre (04) patients de notre étude avaient un antéceédent familial de

néoplasme (5,33%), tous chez un parent de 1°" degré.

Dans I’étude de Ghadraoui, la notion de cancers dans la famille avait été retrouvée dans
4% des cas [53].

En France, dans I’étude de Genet ’antécédent de cancer était retrouvé dans 21,40%
[64].

Par ailleurs une étude génétiqgue menée par Ballinger et al en 2016 sur 1162 patients
atteints de sarcomes a révélé que sur les 911 familles aux pedigrees informatifs,
seulement 17% correspondaient a un syndrome de cancer héeréditaire connu [70].
4.3.13.3. Délai de consultation

Le délai médian entre 1’apparition des symptomes et la premicre consultation était de
12 mois avec des extrémes allant de 3 jours a 30 ans.

Dans I’étude de Ghadraoui [53] au Maroc, le délai de consultation moyen était de 25
mois avec des extrémes allant de 2 mois a 4 ans.

En Afrique en général et au Bénin en particulier, ces délais relativement longs
s’expliquent par les considérations socioculturelles et le faible pouvoir financier des
patients qui doivent payer elles-mémes les soins, dans des pays ou 1’assurance maladie
universelle n’est pas encore une réalité.

4.3.13.4. Douleur et tuméfaction

Dans notre étude la douleur était présente chez 64 patients (80%). Son apparition était
brutale chez 27,69% des patients et progressive chez 72,31% d’entre eux.

Par ailleurs la majorité des patients (96,25% avec n= 77) ont présenté une tumeéfaction

dont I’apparition était brutale chez 5 patients (6,49%) et progressive chez 72 patients
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(93,51%). Les symptdmes les plus retrouvés par ordre de fréquence étaient donc la

tuméfaction et la douleur.
Nous avons retrouveé des résultats similaires dans toutes les autres séries d’étude.

Ainsi dans I’étude de Aassouani [68] sur les sarcomes osseux, la douleur était présente
dans 81,5 %. Elle était d’installation brutale dans 16,36 % des cas. Par ailleurs la

tuméfaction était le mode de révélation le plus fréquent (90,70%)

Dans 1’étude de Abdou et al [52] sur les STM, une tuméfaction était présente dans 96,6%
des cas.

Dans la série de Ghadraoui [53], les principaux signes fonctionnels étaient la
tuméfaction, la douleur et I’impotence fonctionnelle. Le syndrome tumoral était présent
chez tous les patients et représentait le premier signe fonctionnel.

Cette prédominance de la tuméfaction et de la douleur dans les séries africaines

s’explique par le délai tardif de la consultation.

4.3.13.5. Taille de la tumeur pour les sarcomes des tissus mous

Pour notre série en ce qui concerne les STM, la plupart avaient une tumeur de taille
superieure a 5cm (29/34) avec une taille moyenne de 14,34 cm £ 1,41cm et des extrémes

allant de 3 a 32 cm.

Dans I’étude de Abdou et al [52], la taille tumorale moyenne était de 11 cm (5-18 cm).
Par contre en France dans la série de Honoré et al, la taille médiane de la lésion était

nettement inférieure soit 6 cm avec des extrémes variant entre 0,3 a 40cm.

4.3.13.6. Bilan radiologique de la tumeur primitive

Dans notre étude I’examen d’imagerie le plus réalisé dans 1’exploration de la tumeur
primitive était le scanner (40,00%), suivi de I’échographie (28,00%) et la radiographie
(26,67%). L’IRM n’avait été réalisée que dans 12 % des cas.

Pourtant la plupart des auteurs s’accordent sur le fait que I’IRM constitue I’examen de

référence en cas de sarcome. Ainsi la faible proportion de réalisation de I’IRM dans
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notre série pourrait s’expliquer par 1’indisponibilité de cet examen notamment dans le
secteur public. Par ailleurs son acces est difficile car le cout est élevé et on a parfois

certains patients ayant a se rendre a 1’étranger pour le réaliser.

4.3.13.7. Métastases a distance

Au diagnostic dans notre série, 18 patients (22,50%) présentaient déja une métastase a
distance. Les principales localisations des métastases étaient les poumons (8/18), le foie
(3/18), les os (3/18) et le cerveau, le cceur, la peau et les ganglions inguinaux avec
chacun 1/18.

On retrouve des reésultats similaires dans la série d’Abdou et al on a 24,20% des cas qui
étaient métastatiques au diagnostic. Toutes les métastases étaient par contre pulmonaires
100%.

4.3.13.8. Traitement chirurgical

Dans notre étude une indication chirurgicale a été posée chez 73 patients (91,25%) sur
les 80 patients. Parmi eux, 56 (76,71%) ont reellement été operés. En France Genet [64]
avait retrouvé des resultats similaires dans sa série soit 77% des patients qui avaient été
opérés.

Dans notre série, I’acte réalisé consistait en une exérese large dans 57,14% des cas, une
chirurgie radicale dans 39,29% des cas et une énucléation dans 3,57% des cas.

De méme Abdou et al [52] au Maroc avaient retrouvé : 84% de chirurgie conservatrice

et 16% de chirurgie radicale.

4.3.13.9 Traitement par chimiothérapie

Une indication de chimiothérapie avait été posée chez 28 patients (35,00%) sur les 80.
Parmi eux, 11 (11/28) ont reellement bénéficié d’une chimiothérapie.

Elle était adjuvante dans 6/11 des cas et néoadjuvante dans 5/11 des cas.

Dans 1’étude de Abdou et al, la chimiothérapie a été réalisée dans 60,6% des cas et
(40%) des cas ont progresseés apres la chimiothérapie.

Ce taux inférieur de réalisation de la chimiothérapie dans notre étude s’explique d’abord

par les représentations culturelles et appréhensions liées aux cancers en général puis a
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la chimiothérapie en particulier. On observe alors des refus de la thérapeutique ou des
patients qui sont perdus de vue des l'indication posée. Ces derniers reviennent

malheureusement dans un contexte de maladie localement avancée et /ou métastatique.

4.3.13.10. Radiothérapie

Dans notre série la radiothérapie a été indiquée en situation adjuvante chez 5 patients
(6,25%). Elle n’a été faite chez aucun des patients. Cette situation s’explique par la non
disponibilité de ce moyen thérapeutique dans notre pays. Ceci constitue un véritable
frein pour la prise en charge des sarcomes au Bénin.

En effet Gannon et al dans une étude publiée en 2019 avaient démontré 1’efficacité de

la radiothérapie dans la réduction du taux de recidive locale [71].

4.3.13.11 Thérapie ciblée

La thérapie ciblée a été recommandée chez 17 patients (21,25%) sur les 80 enquétés. Il
s’agissait essentiellement de cas de GIST et de DFSP.

Parmi eux, 12 I’ont réellement regue. Les principaux médicaments utilisés en thérapie
ciblée étaient I’Imatinib (11/12) et le Sorafenib (1/12).

Les recommandations sur la prise en charge des STM et SV stipulent ’emploi des
thérapies ciblées et en particulier de I’Imatinib dans la prise en charge des GIST et du
DFSP de mauvais pronostic.

La disponibilité de I’Imatinib dans le contexte béninois est subventionnée depuis 2016.
Ce qui explique le fort acces a ce traitement chez nos patients.

Nos résultats montrent donc la conformité de la pratique hospitaliere avec les
recommandations disponibles.

4.3.13.13 Survie des sarcomes des tissus mous et visceres

La médiane de survie était de 10mois pour les STM et de 8,24 mois pour les SV.

Cette médiane de survie était meilleure dans la série d’Abdou et al au Maroc soit 19

mois. Ceci s’explique par un meilleur accés au traitement notamment a la radiothérapie

[52]
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Dans les séries européennes, la survie médiane était encore bien meilleure. Ainsi dans
la série de Genet J. en France la survie médiane était de 26,5 mois lorsque les

recommandations de prise en charge étaient respectees.
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Conclusion

Au terme de cette étude descriptive et analytique, a la fois rétrospective et prospective,
portant sur les aspects épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des

sarcomes a Cotonou, il se dégage que :

v" la fréquence des sarcomes a Cotonou était de 1,96%

v' I’age moyen des patients était de 38,89 + 1,51 ans pour les sarcomes tous types
confondus ;

v' de maniere plus spécifique, I’age moyen pour les STM était de 37,72 ans ; 50,33
ans pour les SV et 23,58 ans pour les SO ;

v' les STM prédominaient au sein de toutes les classes d’ages suivis par les SO de
0a25ans et les SV apres 25 ans (p=0,01) ;

v" la prédominance était féminine avec un sexe ratio de 0,89 ;

v" la majorité des cas étaient des STM (65,41%) suivis des SV (22,64%) puis des
SO (11,95%) ;

v" plus d’un sarcome des parties molles sur trois n’était pas typé ;

v’ les SV étaient dominés par les GIST (50%) et les SO par les ostéosarcomes
(52,63%) ;

v’ trente-sept (37) sous types histologiques différents avaient été répertoriés ;

v" la localisation la plus retrouvée était les membres pelviens (30,19%) ;

v" les principaux symptdmes étaient la tuméfaction (96,25%), la douleur (80%) et
I’impotence fonctionnelle (76,79%) ;

v’ prés de ¥ des cas présentaient une adénopathie loco-régionale au diagnostic ;

v' I’examen d’imagerie le plus réalisé était le scanner (40%) contre seulement 12%
pour I'I[RM ;

v" un patient sur cing environ (22,50%) présentait des métastases au diagnostic ;

v" la majorité des patients (76,71%) ont été opérés ;
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v" la marge de résection lorsqu’elle était précisée était RO (82,35%) dans la majorité
des cas

v’ aucun patient n’avait bénéficié d’une radiothérapie ;

v" environ un tiers (30,77%) des patients ont présenté une récidive apres traitement.

v' la survie médiane globale était de 10 mois pour les sarcomes tous types

confondus.
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Suggestions

Les conclusions de notre travail nous amenent a faire quelques suggestions

> Aux autorités politico-administratives et sanitaires

e Mettre en place des laboratoires d’anatomie pathologique et de
cytopathologie dans chaque département ;

e Equiper les laboratoires d’anatomopathologie du matériel nécessaire pour la
réalisation de I’immunohistochimie ;

e Rendre disponible la radiothérapie au Bénin ;

e Promouvoir I’assurance maladie universelle ;

e Promouvoir la sensibilisation de la population sur les cancers en général et sur
le sarcome en particulier ;

¢ Rendre obligatoire le respect des recommandations pour la prise en charge des

Sarcomes.

> A P’endroit de la direction du CNHU-HKM, du CHU —-MEL, du CHD-OP, du
CHUZ-Suru leré
e Créer un service d’anatomopathologie dans chaque centre ;

e [Informatiser les dossiers et le systéme d’archivage.

» A I’endroit des soignants et des chercheurs
e Approfondir I’étude des caractéristiques cliniques de chaque type de sarcome
au Bénin ;
e Evaluer la conformité de la prise en charge de chaque type de sarcome par

rapport aux recommandations.

» A P’endroit des enseignants chercheurs
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Organiser des séances d’enseignement post-universitaire a 1’endroit des
praticiens pour renforcer leurs capacités en matic¢re d’attitude pratique face a

la prise en charge de toute tumeur.

> A l’endroit des laboratoires d’anatomopathologie

Réaliser I’'immunohistochimie systématique

Préciser les marges et le grade de facon systématique lorsque c’est possible

» A I’endroit des professionnels de santé

> Al

> Al

Orienter précocement les patients vers le centre de référence ;

Adopter la formation médicale continue dans le but d’améliorer les
connaissances et attitudes pratiques face a la gestion de toute tumeur ;
Informer, éduquer et communiquer avec la population sur les cancers en
géneral et sur le sarcome en particulier ;

Vulgariser la biopsie systématique comme approche diagnostique pour avoir
la confirmation anatomo-pathologique et immunohistochimique pré
opératoire de toute tumeur ;

Ne pas pratiquer des exéreses sans certitude du diagnostic ;

Respecter les standards internationaux dans le diagnostic et la prise en charge
des sarcomes.

’endroit des patients et de leurs parents

Respecter les prescriptions du médecin.

’endroit de la population

Consultation systématique des tout symptome d’ordre général ou toute
tuméfaction suspecte ;

Bilan de santé régulier
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ANNEXE | : FICHE D ENQUETE

e ANNEXE 1 :FICHE D’ENQUETE

Numéro de fiche : / /
Année: / / Dossier : / /
HOPITAL:[_J1=Cnhu 2=Chu-Mel 3=CCC 4= Autres & préciser..............

SERVICE : D 1= Chir-Visc 2=Traumato 3= Chi-ped 4=CUGO 5= ORL 6= Autres a préciser...............
Catégorie :D 1=Tissus mous 2= Viscéres 3= Tissus osseux
Si SO et STM: D 1=Téte et cou 2= Epaule 3=Bras 4= Avant-bras 5= Main 6= Cuisse
7=Genou 8=Jambe 9= Cheville 10=Pieds 11=Thorax 12= Abdomen 13= Pelvis
14=Seins 15= Autres a préciser........cooeceevevenee.
Latéralité [__] 1=Droite 2= Gauche
Si Viscéres : D 1= Estomac 2= Epiploon 3=Intestin gréle 4= Colon 5= Utérus
6=AULres a PrécCiSer : .....cuveveerereresieeecereereerereenes
1- ETAT CIVIL
NOM €1 PréNOMS :.....vcvieeeeeeeeiece ettt st ree e Age: / /

Département : D 1= Littoral 2= Atlantique 3=Ouémé 4= Plateau 5= mono 6= Couffo
7=Zou 8= Collines 9= Borgou 10=Donga 11= Alibori 12= Atacora 13= Hors Bénin a préciser:...
Zone:D 1= Urbaine 2= Rurale 3= non précisé

Profession :D Eleve =1 Etudiant =2 Sans emploi= 3 Ménagere=4  Agent d’exécution=5
Artisan/travailleur manuel= 6 Cadre moyen =7 Cadre supérieur=8 Autres=9

Situation matrimonial :D 1= Marié(e) 2= Célibataire 3= Veuf (ve) 4= Concubinage 5= Divorcé(e)

Téléphone : / /

Nationalité : D1= Béninoise 2= Autres a préciser : ........coe..

Ethnie :D 1= Adja 2= Mina 3=Fon 4= Goun 5= Mahi 6= Bariba 7= Dendi 8= Yoruba 9= Nago
10= Peulh 10=Baatonu 11= Autres 12=non précisé

Prise en charge administratif / Assurance maladie : D 1=oui 2=non 3= non précisé

2- ANTECEDENTS

Antécédents personnels :

*Médicaux: Diabete| | HTA| ] NéoplasiesD NeurofibromatoseD
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Polypose colique familiale D RétinoblastomeD lymphcedeme D HIV D

Traumatisme au niveau du site de la tumeur D Chimiothérapie D Radiothérapie D
Autres ANtECEdENtS A PréCISEI : ....iviiiinicece ettt st st st eaas
*Chirurgie Antérieure sur le site de la tumeur : D 1=oui 2=non...Sioui préciser :
*Antécédent de chirurgie non carcinologique sur le site :D 1=oui 2=non

Si oui préciser délai (en mois): / /

Antécédents familiaux :
Néoplasme D 1=oui 2=non 3=non précisé....Si oui préciser :
Degré de parenté D1= 167 2=&me = 3éme
3- Enquéte sociale
Usage prof.pesticides D TabagismeD AIcooIismeD
4- Diagnostic positif
4.1 Interrogatoire
Délai de consultation (en mois):

Signes fonctionnels

*La douleur :D 1=oui 2=non 3= non précisé ....Si oui :
Début :D 1= brutal 2= progressif 3= non précisé
Facteurs déclenchants : D 1=oui 2=non 3= non précisé...Si oui préciser :
Facteurs calmants : D 1= oui 2= non 3= non précisé...Si oui préciser :

*Tuméfaction : D 1= oui 2= non 3= non précisé
Début : D 1= brutal 2= progressif 3= non précisé
*Impotence fonctionnelle si SO et STM : D 1= oui 2= non 3= non précisé ....Si oui :
Début :D 1= brutal 2= progressif 3= non précisé
Caractere : D 1=total 2= partiel 3=non précisé
*Si Sarcomes des visceres :
Dyspepsie :D 1= oui 2= non 3= non précisé
Nausées/VomissementsD 1= oui 2=non 3= non précisé
Hémorragies digestives D 1= oui 2= non 3= non précisé....Si oui préciser :
Syndrome occlusifD 1= oui 2= non 3= non précisé
Perforation de viscéres D 1= oui 2= non 3= non précisé
ST AULIES PrECISEI & ciiiiicie ettt et

4.2 Examen clinique
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4.2.1 Examen général :
Poids (kg) : / / taille (cm): / / IMC (Kg/m2) :/ /
Score OMS : D 0=0 1=1 2=2 3=3 4=4
(Edeme membre inferieurs : D 1=oui 2=non 3=non pré
Anorexie :D 1=oui 2=non
Asthénie : D 1=oui 2=non
Amaigrissement :D 1=o0ui 2=non
Fievre : D 1=oui 2=non
4.2.2 Inspection

TuméfactionD 1=oui 2=non ....Sioui

Peau en regard : RougeurD RétractionD UIcératior‘D Bourgeonnante D
Nécrotiquelj LuisanteD Ulcéro-nécrotiqueD
UIcéro—bourgeonnanteD NormaleD

AULIES @ PréeCISEI & ciiiiiierie e reeeeiereerert e sre e st stesesnsenes
4.2.3 Palpation / Mensuration
Taille chiffrée en cm : D 1=oui 2 =non Sioui préciser (encm):/ /
Consistance :D 1=molle 2=ferme 3=dure, pierreuse 4= non précisé
Sensibilité douloureuse :D 1=oui 2=non 3=non précisé
Contours :D 1= bien limités 2= irréguliers 3= non précisé
Mobilité : Fixité au plan superficiel D 1=oui 2=non 3=non précisé
Fixité au plan profond D 1=oui 2=non 3=non précisé
Adénopathies :D 1=oui 2=non 3=non précisé ..... Sioui:
Loco-régionnales D A Distance D
Taille :D 1=oui 2 =non Sioui préciser (encm) :/ /
Mobile : Fixité au plan superficiel D 1=oui 2=non 3=non précisé
Fixité au plan profond D 1=oui 2=non 3=non précisé
Sensibilité : douIeurD 1=oui 2=non 3=non précisé
4.2.4 Troubles vasculaires en aval :D 1=oui 2=non 3=non précisé
4.2.5 Existence de troubles neurologiques en aval :
Sensitif:D 1=oui 2=non 3=non précisé

Moteur :D 1=oui 2=non 3=non précisé
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4.2.6 Classification TNM D 1=oui 2=non....Si oui Préciser : .........cceereeee...

4.3 Données para cliniques

4.3.1 Bilan radiologique

1. Radiographie standard si SO et STM: D 1= faite 2=non faite

Résultats : ostéolyse D ostéocondensation D réaction périostée D infiItrationD
hyper transparence de type graisseux D érosion corticale externe D autres D
Si autres Préciser : .....c.ccoveeuueee.

2. Echographie : D 1=fait 2= non fait
Nature lésions: D 1= kystique 2=tissulaire 3=graisseuse 4= mixte 5= non précisé
Siege : D 1=superficielle 2= profonde 3= non précisé
Taille : D 1=oui 2 =non Sioui préciser (en mm):/ /
Limites : D 1= nettes 2=floues 3= non précisé
Doppler : D 1=avasculaire 2= hyper vasculaire 3= non précisé

3.7TOM:[_] 1=fait 2=non fait
Nature:D 1= graisseuse (inf a 80uh) 2= Liquidienne (Ouh) 3= Tissulaire (sup a 30uh) 3= mixte
Injection de produit de contraste : D 1=o0ui 2=non 3=non précisé
Rehaussement : D 1=oui 2=non 3=non précisé
Localisation : D 1=superficielle 2= profonde 3= non précisé
Taille :D 1=oui 2 =non Sioui préciser (en mm)
Limites : D 1= nettes 2=floues 3= non précisé
Lésions surfaces osseuses :D 1= ostéolyse 2= condensation 3= Pas de |ésions 4 = non précisé
Rapports avec les structures neurovasculaires : D 1= Pas de contact

2= envahissement minime 3= envahissement important 4= non précisé
Extension loco régionale D1= oui 2=non 3=non précisé
4.1RM : D 1= Fait 2= Non fait

Séquence :D 1=t1 2= t2 3=non précisé
Nature : D 1= graisseuse 2= Liquidienne 3=Tissulaire 4 = mixte 5= non précisé
Localisation : D1=superficielle 2= profonde 3= non précisé
Taille :D 1=oui 2 =non Sioui préciser (en mm)
Limites :D 1= nettes 2=floues 3= non précisé

Rapports avec les structures neurovasculaires : D
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1= pasde contact 2= envahissement minime 3= envahissement important
Lésion surfaces osseuses :D 1= ostéolyse 2= condensation 3= Pas de lésions 4 = non précisé
Nécrose tumorale : D 1= oui 2=non 3=non précisé
Extension loco régionale D 1= oui 2=non 3=non précisé
5. Autres examens radiologiques faits © ...
4.3.2 Bilan biologique
Bilan inflammatoire : CRP D 1=normale 2= accélérée 3=non fait
VS D 1=normale 2= accélérée 3= non fait
LDH D 1= normale 2=anormale 3= non fait
NFS:[_] 1=Fait 2= Non fait
Anémie D 1=oui 2=non...Préciser taux d’hémoglobine : / /
NB :D 1= Hyperleucocytose 2= Neutropénie 3= normale...Préciser valeur :/ /
Plaguettes D 1= Thrombopénie 2= Thrombocytose 3=normale...Préciser valeur:/ /
Bilan rénal :D 1=normal 2=perturbé 3=non fait
Transaminases :D 1=normale 2=élevées 3=non fait
5- EXTENSION
5.1 Paraclinique :
Radiographie thorax D 1=Fait 2= Non fait ....Si faitD 1=lésions 2= Pas de lésions
Scanner thoracique D 1=Fait 2= Non fait ....Si faitD 1= |ésions 2= Pas de lésions
Scanner abdominal D 1=Fait 2= Non fait ...Si fait D 1= lésions 2= Pas de lésions
Echographie abdominale D 1=Fait 2= Non fait ....Si faitD 1= |ésions 2= Pas de lésions
Scanner cérébral D 1=Fait 2= Non fait ....Si faitD 1= lésions 2= Pas de lésions
Si AULIES PreCISEI : c.vieiieeecte ettt s e st st e e r s e
5.2 Conclusion

Métastases (lors du diagnostic) :D 1=oui 2=non 3=non précisé

6- HISTOLOGIE
6.1 Matériel : biopsie percutanéeD biopsie chirurgicalelj cytoponction D Piece d’exérese D
6.2 Histologie préopératoire :D 1=oui 2=non 3=non précisé ...Sioui:

Délai de réalisation : / /
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Différenciation : D 1= faible 2=moyenne 3=bien 4= non précisé

Grade :/ /

Etude immunohistochimique : IndiquéeD 1=oui 2=non 3=non précisé...Si oui citer:
Fait D 1=oui 2=non 3=non précisé
Etude génétique : IndiquéeD 1=o0ui 2=non 3=non précisé...Si oui citer :
Fait D 1=oui 2=non 3=non précisé
6.3 Histologie postopératoire : D 1=oui 2=non 3=non précisé

Délai de réalisation : / /

Différenciation :D 1= faible 2=moyenne 3=bien 4= non précisé
Envahissement des marges :D 1=oui 2=non 3=non précisé

Embole vasculaire : D 1=oui 2=non 3=np

Profondeur tumorale (envahissement aponévrose): D 1=oui 2=non 3=np

Atteinte vasculaireD Atteinte nerveuse DAtteinte osseuse DAtteinte Musculaire D

Grade :/ /

Etude immunohistochimique : Indiquée D1= oui 2=non 3= non précisé...Si oui citer:...

Fait D 1=oui 2=non 3=non précisé

Fait D 1=oui 2=non 3=non précisé
7- STRATEGIE THERAPEUTIQUE
Indication : D 1= curatif 2= palliatif
*Chirurgie :Indiquée D 1=oui 2=non...Si oui faitD 1=oui 2=non 3=non précisé
Type: D 1=énucléation 2=exérése large 3= Exérése extracompartimentale 4=Amputation

Délai de chirurgie(en jours) : / /

Résidu:[_J 1=R0 2=R1 3=R2
Complications : D 1=oui 2=non 3=non précisé ... Sioui:
Type :D 1= Hémorragie 2= Infection 3= Lachage de fils de suture 4=Autres: .....
*Chimiothérapie : D 1=oui 2=non 3=non précisé ....Sioui:
Type :D 1= Adjuvante 2= Néoadjuvante :

Délai de chimiothérapie : / /

Protocole L1 D 1=MAI 2=MI 3= A 4=Gemcitabine 5= Doxorubicine 6= Autres a préciser...
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Réponse :D 1= complete 2= partielle 3=stagnation 4= Progression 5= non évaluée
Protocole L2:D1= Oui 2= Non..Si 1D1=MAI 2=MI 3= A 4=G 5=D 6= Autres a préciser...
Réponse : D 1= compléte 2= partielle 3=stagnation 4= Progression 5= non évaluée
Complications : D 1=oui 2=non 3=non précisé ... Sioui :
Si oui Type de la complication :
*Radiothérapie :D 1=oui 2=non 3=non précisé ... Sioui:
Type : D 1= Adjuvante 2= Néoadjuvante 3= Exclusive

Délai: / / Dose : / /

Réponse : D 1= complete 2= partielle 3=stagnation 4= Progression 5= non évaluée
Complications : D 1=oui 2=non 3=non précisé
Si oui Type de 1a complication & ...
*Radiochimio concomittante :D 1=o0ui 2=non 3=non précisé

Dose radio : / A o) o Yolo] (=Xl o112 4 1o JE TR TP

Réponse : D 1= compléte 2= partielle 3=stagnation 4= Progression 5= non évaluée
Complication :D 1=oui 2=non 3=non précisé
Si oui Type de complication : .......cccveeveeceececre e
*Thérapie ciblée D 1= oui 2= non...Si oui :D 1= Imatinib 2= Sunitinib 3= Autres a préciser:...
8- Evolution / Réponse
Récidive :D 1=oui 2=non 3= non précisé

Délai récidive (en mois) : / /

Traitement récidive :D 1= Conservateur 2= Radical 3= non précisé
Radiothérapie récidive :D 1=oui 2=non 3=non précisé
Chimiothérapie récidive :D 1=oui 2=non 3=non précisé
Protocole chimiothérapie récidive : ........cvvevieecececeeeeeee e
Métastases métachrones : D 1=oui 2=non

Délai métastases(en mois) : / /

Traitement métastases :D 1= chirurgie 2=radiothérapie 3= chimiothérapie 4= Autres....

9- SUIVI

Statut : D 1=Vivant 2=Perdu de vue 3= Décédé

Durée de suivi (en mois) : / /
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ANNEXE 2 : Formulaire de consentement

Bonjour Mr/Mme/Mlle.

Je m’appelle Myrethe O. ADANZOUNNON, ¢étudiante en 7éme année de médecine
générale a la Faculté des sciences de la Santé de Cotonou. Je fais une enquéte a laquelle
je souhaiterais que vous participiez. Elle entre dans le cadre de la rédaction de ma thése
de Doctorat en Médecine générale. Je voudrais vous poser des questions personnelles
dans le cadre de la prise en charge de votre maladie. Ces informations me seront utiles
pour déterminer les aspects épidémiologiques, diagnostiques, thérapeutiques et
pronostiques des sarcomes a Cotonou. Ce qui permettra de faire connaitre cette
pathologie rare qui est trés peu étudiée et ainsi par la méme occasion d’améliorer votre
prise en charge. Le questionnaire ne nous prendra que peu de temps. Quelles que soient
les informations que vous nous fournirez, elles resteront strictement confidentielles et

ne seront divulguées en aucun cas.

Avez-vous des questions a me poser concernant I’enquéte ?

Acceptez- vous participer a I’enquéte ?

oul []
NON []

Fait A Cotonou 1€ ...ovveeeeie e e,

Signature ou empreinte digitale
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ANNEXE 3
CLASSIFICATION DES SARCOMES DES TISSUS MOUS ET VISCERES

» TUMEURS ADIPOCYTAIRES
e INTERMEDIAIRES (localement agressives)
e Tumeur lipomateuse atypique
« Liposarcome bien différencié

e MALIGNES
o Liposarcome dédifférencié
o Liposarcome myxoide
o Liposarcome pléomorphe
o Liposarcome non spécifie (NOS)

» TUMEURS FIBROBLASTIQUES / TUMEURS MYOFIBROBLASTIQUES
e INTERMEDIAIRES (localement agressives)
o Fibromatose palmaire/plantaire
o Fibromatose de type desmoide
e Lipofibromatose

o Fibroblastome a cellules géantes

e INTERMEDIAIRES (rarement métastatiques)
o Dermatofibrosarcome protubérant
« Dermatofibrosarcome protubérant avec zone de fibrosarcome
o Dermatofibrosarcome protubérant pigmenté
o Tumeur fibreuse solitaire
e Tumeur fibreuse solitaire maligne
e Tumeur myofibroblastique inflammatoire
o Sarcome myofibroblastique de bas grade
o Sarcome fibroblastique myxoinflammatoire
e Tumeur fibroblastiqgue myxoinflammatoire atypique

o Fibrosarcome infantile
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e MALIGNES
e Fibrosarcome de I’adulte
e Myxofibrosarcome
o Sarcome fibromyxoide de bas grade
o Fibrosarcome épithélioide sclérosant

» TUMEURS SOI-DISANT FIBROHISTIOCYTAIRES
e INTERMEDIAIRES (rarement métastatiques)
e Tumeur fibrohistiocytaire plexiforme

o Tumeur a cellules géantes des tissus mous

» TUMEURS MUSCULAIRES LISSES
e MALIGNES

e Léiomyosarcome (sauf dermatologique)
» TUMEURS PERICYTAIRES (PERI-VASCULAIRES)

e Tumeur glomique (et variantes)
e Glomangiomatose

e Tumeur glomique maligne

e Myopéricytome

e Mpyofibrome

e Myofibromatose

e Angioleiomyome

» TUMEURS MUSCULAIRES STRIEES
e MALIGNES
o Rhabdomyosarcome embryonnaire (botryoide, anaplasique inclus)
« Rhabdomyosarcome alvéolaire (solide, anaplasique inclus)
e Rhabdomyosarcome pléomorphe

o Rhabdomyosarcome sclérosant / a cellules fusiformes
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» TUMEURS VASCULAIRES DES TISSUS MOUS
e INTERMEDIAIRES (Localement agressives)

Hémangioendothéliome Kaposiforme

Angioendothéliome intralymphatique capillaire
Hémangioendothéliome composite

Hémangioendothéliome pseudomyogeénique (épithélioide sarcoma-like)

Sarcome de Kaposi

e MALIGNES

Hémangioendothéliome épithélioide

Angiosarcome des tissus mous

» TUMEURS CHONDRO-OSSEUSES

e Chondrosarcome des tissus mous

e Chondrosarcome mésenchymateux extra-squelettique

o Ostéosarcome extra-squelettique

» TUMEURS STROMALES GASTRO INTESTINALES

o Tumeur Stromale Gastro Intestinale a potentiel de malignité incertain

e Tumeur Stromale Gastro Intestinale maligne

» TUMEURS DES NERFS PERIPHERIQUES
e MALIGNES

Tumeur maligne des gaines des nerfs périphériques

Tumeur maligne des gaines des nerfs périphériques, de type épithélioide
Tumeur Triton maligne

Tumeur & cellules granuleuses maligne

Ectomésenchymome

» TUMEURS A DIFFERENTIATION INCERTAINE
e INTERMEDIAIRES (localement agressives)

Tumeur fibrolipomateuse hémosidérotique

e INTERMEDIAIRES (rarement métastatiques)

Fibroxanthome atypique
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« Histiocytofibromeangiomatoide

e Tumeur fiboromyxoide ossifiante

o Tumeur mixte, non spécifiee (NOS)

o Tumeur mixte, non spécifiée (NOS), maligne

e Myoépithéliome

o Carcinome myoépithélial

o Tumeur mésenchymateuse phosphaturique, bénigne

o Tumeur mésenchymateuse phosphaturique, maligne

e MALIGNES

e Synovialosarcome non spécifié (NOS)

« Synovialosarcome a cellules fusiformes

e Synovialosarcome biphasique

o Sarcome épithélioide

o Sarcome alvéolaire des parties molles

o Sarcome a cellules claires des tissus mous

o Chondrosarcome myxoide extra-squelettique

e Sarcome d’Ewing extra-squelettique

o Tumeur desmoplasique a petites cellules rondes
e Tumeur rhabdoide extra-rénale

o Tumeur a cellules épithélioides périvasculaires (PECome)

o PECome non spécifié (NOS), bénin

o PECome non spécifié (NOS), malin

Sarcome intimal

» SARCOMES INDIFFERENCIES/INCLASSES
« Sarcome indifférencié a cellules fusiformes
e Sarcome indifférencié pléomorphe
o Sarcome indifférencié a cellules rondes
o Sarcome indifférencié épithélioide

« Sarcome indifférencié, non spécifié (NOS)
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CLASSIFICATION DES SARCOMES OSSEUX

» TUMEURS CHONDROGENIQUES
e INTERMEDIAIRES (localement agressives)
o Fibrome chondromyxoide
e Tumeur cartilagineuse atypique

e Chondrosarcome de grade 1

e INTERMEDIAIRES (rarement métastatiques)
e Chondroblastome

e MALIGNES

e Chondrosarcome de grade 2

e Chondrosarcome de grade 3

e Chondrosarcome dédifférencié

e Chondrosarcome mésenchymateux

o Chondrosarcome a cellules claires

» TUMEURS OSTEOGENIQUES
e INTERMEDIAIRES (Localement agressives)

e Ostéoblastome

e MALIGNES
o Ostéosarcome central de bas grade

o Ostéosarcome conventionnel

o Ostéosarcome chondroblastique
o Ostéosarcome fibroblastique
o Ostéosarcome osteoblastique

o Ostéosarcome télangiectasique
o Ostéosarcome a petites cellules
o Ostéosarcome secondaire

o Ostéosarcome parostéal

o Ostéosarcome périostal
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o Ostéosarcome de surface de haut grade

» TUMEURS FIBROGENIQUES
e INTERMEDIAIRES (localement agressives)
o Fibrome osseux desmoplastique

e MALIGNES

e Fibrosarcome de I’os

» TUMEURS FIBROHISTIOCYTAIRES (Pas de tumeur a malignité intermédiaire ni de tumeur
maligne classee)
» TUMEURS HEMATOPOIETIQUES
e MALIGNES
e Myélome
e Plasmocytome solitaire osseux

e Lymphome osseux primaire non-Hodgkinien

> TUMEURS RICHES EN CELLULES GEANTES OSTEOCLASTIQUES
e INTERMEDIAIRES (Localement agressives, rarement métastatiques)

o Tumeur osseuse a cellules géantes

e MALIGNES

o Tumeur osseuse maligne a cellules géantes

> TUMEURS NOTOCHORDALES
e MALIGNES
e Chordome

» TUMEURS VASCULAIRES
e INTERMEDIAIRES (Localement agressives, rarement metastatiques)

o Hémangiome épithélioide

e MALIGNES
o Hémangioendothéliome épithélioide

« Angiosarcome
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» TUMEURS MYOGENIQUES
e MALIGNES

o Léiomyosarcome osseux

» TUMEURS LIPOGENIQUES
e MALIGNES

e Liposarcome osseux

» TUMEURS DE NATURE INDEFINIE
e INTERMEDIAIRES (Localement agressives, rarement métastatiques)
o Kyste osseux anevrismal

« Histiocytose Langerhansienne

e Monostotique

o Polyostique
e Maladie d’Erdheim-Chester

> TUMEURS DIVERSES
e Sarcome d’Ewing
e« Adamantinome

« Sarcome osseux indifférencié pléomorphe de haut-grade
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ANNEXE 4 : Score IPS de 1°'OMS

0 : Capable d’une activité identique a celle précédant la maladie sans aucune

restriction.

1 : Activité physique diminuée mais malade ambulatoire et capable de mener un

travail. Toute activité physique pénible est exclue.

2 . Malade ambulatoire et capable de prendre soin de lui-méme mais incapable

de travailler. Alité ou en chaise moins de 50 % de son temps de veille.

3 : Capable seulement de quelques soins, alité ou en chaise de plus de 50 % de

son temps de veille.

4 : Incapable de prendre soin de lui-méme, alité ou en chaise en permanence.
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RESUME

Introduction : Les sarcomes sont des tumeurs malignes rares d’origine mésenchymateuse, développées a partir des
tissus conjonctifs et de soutien, contrastant avec les carcinomes, d’origines épithéliales, plus fréquents et mieux
connus. Il s’agit des sarcomes des tissus mous (STM), des sarcomes viscéraux (SV) et des sarcomes osseux (SO).
Leur prise en charge est complexe. A notre connaissance au Bénin, peu d’études ont été consacrées aux sarcomes.

Objectif : Etudier les caractéristiques épidémiologique, diagnostique, thérapeutique et pronostique des sarcomes a
Cotonou.

Méthode: 11 s’agissait d’une étude multicentrique, descriptive et analytique, & la fois prospective et rétrospective sur
une période de dix ans de Septembre 2010 a Septembre 2020. Nous avons recruté systématiquement tous les
patients atteints d’un sarcome histologiquement confirmé et pris en charge a Cotonou durant notre période d’étude.
Nous avons procédé a une recherche active des cas. L’¢tude clinique n’a porté que sur les cas dont 1’observation
médicale a été retrouvée. La méthode de Kaplan Meier a été utilisée pour I’analyse de la survie.

Résultats : Nous avons répertorié pendant notre période d’étude 159 comptes rendus d’histologie de sarcomes
confirmés par I’examen anatomopathologique. Trente-sept sous types histologiques différents avaient été
répertoriés. L’age moyen des patients était de 38,89 ans. On notait une prédominance féminine avec un sexe ratio de
0,89. Selon le type de sarcome, les STM étaient les plus fréquents (65,41%) suivis par les SV (22,64%) puis les SO
(11,95%). La localisation la plus retrouvé était les membres pelviens (30,19%). Les principaux symptomes étaient la
tuméfaction (96,25%), la douleur (80%) et I’impotence fonctionnelle (76,79%). Un patient sur cing environ
(22,50%) présentait des métastases au diagnostic. La majorité des patients (76,71%) ont été opérés. Aucun patient
n’a bénéficié d’une radiothérapie. Environ un tiers (30,77%) des patients ont présenté une récidive apres traitement.
La survie médiane globale était de 10 mois pour les sarcomes.

Conclusion : La prise en charge des sarcomes nécessite une approche multidisciplinaire. Un respect des
recommandations et la dotation en ressources humaines et matérielles adéquates contribueraient & une meilleure
prise en charge diagnostique et thérapeutique.

Mots-clés : Sarcomes, anatomopathologie, immunohistochimie, épidémiologie, tumeurs malignes rares, Cotonou.
ABSTRACT

Introduction : Sarcomas are rare malignant tumors of mesenchymal origin, developed from connective and
supporting tissues, contrasting with carcinomas, of epithelial origin, which are more frequent and better known.
These are soft tissue sarcomas (STS), visceral sarcomas (VS) and bone sarcomas (BS). Their management is
complex. To our knowledge in Benin, few studies have been devoted to sarcomas.

Objective: Study the epidemiological, diagnostic, therapeutic and prognostic characteristics of sarcomas in
Cotonou.

Method: This was a multicenter, descriptive and analytical study, both prospective and retrospective over a period
of ten years from September 2010 to September 2020. We systematically recruited all patients with histologically
confirmed sarcoma and taken in charge in Cotonou during our study period. We have actively searched for cases.
The clinical study focused only on cases for which medical observation was found. Kaplan Meier's method was used
for survival analysis.

Results: We have listed during our study period 159 histology reports of sarcomas confirmed by pathological
examination. Thirty-seven different histological subtypes had been identified. The mean age of the patients was
38.89 years. There was a female predominance with a sex ratio of 0.89. According to the type of sarcoma, STS were
the most frequent (65.41%) followed by SV (22.64%) then BS (11.95%). The most common location was the pelvic
limbs (30.19%). The main symptoms were swelling (96.25%), pain (80%), and functional impairment (76.79%).
About one in five patients (22.50%) presented with metastases at diagnosis. The majority of patients (76.71%) were
operated. No patient received radiotherapy. About a third (30, 77%) of patients presented with recurrence after
treatment. The median overall survival was 10 months for sarcomas.

Conclusion: The management of sarcomas requires a multidisciplinary approach. Compliance with the
recommendations and the provision of adequate human and material resources would contribute to better diagnostic
and therapeutic management.

Keywords: Sarcomas, anatomopathology, immunohistochemistry, epidemiology, rare malignant tumors, Cotonou.




