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Médulloblastomes chez l'enfant :
Expérience du service de radiothérapie du
Centre Anti-Cancer d'Oran " Emir Abdelkader "

| Résumée

Introduction et objectif : Le médulloblastome est 'une
des tumeurs cérébrales les plus fréquentes chez lenfant,
il sagit d'une tumeur neuro-ectodermique primitive
localisée au niveau du cervelet et du 4éme ventricule.
Notre objectif était d’analyser les caractéristiques épi-
démiologiques, cliniques, thérapeutiques et évolutives
du médulloblastome chez lenfant. Patients et méthodes
: Cest une cohorte rétrospective menée a partir des dos-
siers des 11 patients de moins de 17 ans atteints d'un
médulloblastome qui ont été traités au service de radio-
thérapie du Centre Anti-Cancer d'Oran "Emir Abdelka-
der" entre janvier 2015 et décembre 2016. Résultats : La
médiane d’age des patients était de 8 ans (4-17 ans). Le
sexe masculin était légerement prédominant avec un
sex-ratio de 1,2. La symptomatologie clinique était do-
minée par le syndrome d’hypertension intracranienne
dans 72,7% des cas. Tous les patients ont bénéficié d'une
dérivation ventriculo-péritonéale, une chirurgie a été
pratiquée chez dix malades, suivie d'une chimiothéra-
pie et une irradiation cranio-spinale a la dose de 23,4 a
36 Gy et sur la fosse postérieure a la dose de 54 Gy. Une
rémission compléte a été obtenue chez 30% des patients
et deux cas décédés. Le suivi médian était de 11,5 +
3 mois (2,7-35,5), la survie globale a un an et a deux
ans était respectivement de 80% (+ 1,8%) et 53,3% (+
2,4%). Conclusion : La prise en charge de cette patho-
logie doit nécessairement étre multidisciplinaire, dont
lobjectif est lamélioration du pronostic et la diminu-
tion des risques de séquelles.
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Introduction and purpose : Medulloblastoma are one of
the most frequent brain tumours in the child. It is a pri-
mary neuroectodermal tumour located in the cerebel-
lum and 4th ventricle. The objective was to analysed the
characteristics of epidemiological, clinical, therapeutic
and evolutive of medulloblastoma in children. Patients
and methods: Thisis a retrospective cohort of 11 patients
under the age of 17 years (32.3%) with medulloblastoma
treated inradiotherapy department of "Emir Abdelkader”
Anti-Cancer Centre, Oran. Results : The median age of pa-
tients was 8 years (4-17 years). The male sex was predomi-
nant with a sex ratio of 1.2. Clinical symptomatology was
dominated by intracranial hypertension syndrome in
72.7% of cases. All patients underwent ventriculo-perito-
neal diversion, surgery was performed in ten patients, fol-
lowed by chemotherapy and cranio-spinal irradiation of
234-36 Gy and on the posterior fossa of 54 Gy.54.4% of pa-
tientsreceived adjuvant chemotherapy. Complete remis-
sion was obtained in 30% of patients,and two deaths. The
median follow-up was 115 + 3 months (2.7-355). Overall
survival of 1 year and 2 years was 80% (+ 1.8%) and 53.3%
(£ 24%), respectively. Conclusions : The management of
this pathology must necessarily be multidisciplinary,
treatment usually includes surgical excision followed by
radiotherapy and chemotherapy, the objective of which
isto improve the vital prognosis on the one hand and, on
the other hand, to reduce the risk of sequelae.
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Introduction

Clest en 1925 que Bailey et Cushing ont publié la pre-
miére série anatomo-pathologique de 29 cas, et ont
introduit le terme de médulloblastome comme une
entité tumorale distincte qui différe de tous les autres
néoplasmes M.

Le médulloblastome est la plus fréquente des tumeurs
primitives neuro-ectodermiques (PNET) du systéme
nerveux central et la tumeur maligne cérébrale la plus
fréquente chez lenfant . Le médulloblastome repré-
sente 25% des tumeurs cérébrales malignes primitives
chez lenfant Pl. Sa localisation est principalement ver-
mienne chez lenfant 1. La prise en charge du médullo-
blastome est pluridisciplinaire faisant appel a la chirur-
gie, la radiologie, I'anatomopathologie, la radiothérapie
et la chimiothérapie 46781,

Lobjectif de cette étude est de rapporter lexpérience du
service et de confronter les différents aspects épidémio-
logiques, cliniques, thérapeutiques et évolutifs du
médulloblastome chez lenfant dans louest Algérien, a
ceux décrits dans la littérature.

Tableau 01 : Classification des médulloblastomes selon Chang et al.

Patients et méthodes

Sur 34 patients 4gés de moins de 17 ans pris en charge
au service de radiothérapie, EHS d'Oran entre janvier
2015 ET décembre 2016 ; une cohorte de 11 patients
(32,3%), atteints d'un medulloblastome et traités, a fait
l'objet d'une étude rétrospective. Le bilan dextension a
compris une ponction lombaire avec une cytologie du
liquide céphalorachidien, une scanographie cérébrale
et/ou une IRM cérébro-médullaire.

Le stade métastatique a été défini selon la classification
de Chang et al ®1. 1l classe la tumeur de T1 & T4 selon la
taille et lenvahissement des structures locorégionales, et
distingue le médulloblastome non métastatique, MO ; de
ceux avec des cellules tumorales dans le liquide
céphalorachidien, M1 ; des métastases cérébrales, M2 ; des
métastases spinales, M3 ; et des métastases a distance du
systéme nerveux central, M4 (tableau 01).

Les médulloblastomes avec un résidu post-chirurgi-
cal ou d’histologie anaplasique / & grandes cellules
ou métastatiques ont été considérés a haut risque [
(tableau 02).

T1 Tumeur de moins de 3 cm de diameétre limité au vermis, au toit du IVe ventricule, voire aux hémis-
pheéres cérébelleux

T2 Tumeur de diamétre supérieur ou égal a 3 cm, envahissant une structure adjacente ou comblant
partiellement le I'Ve ventricule
Tumeur envahissant deux structures adjacentes ou comblant complétement le IVe ventricule, avec

T3a extension a 'aqueduc de Sylvius, au foramen de Magendie ou au foramen de Luschka, entrainant
ainsi une hydrocéphalie

T3b Tumeur atteignant le plancher du I'Ve ventricule ou le tronc cérébral et comblant le IVe ventricule

T4 Tumeur sétendant au-dela de 'aqueduc de Sylvius jusqu’au IIle ventricule ou envahissant la moelle
cervicale supérieure

MO Pas dévidence de métastase sous-arachnoidienne ou hématogéne

M1 Cellules métastatiques dans le liquide céphalorachidien

M2 Dépot nodulaire sous-arachnoidien dans le cervelet, lespace sous-arachnoidien cérébral, le IIle
ventricule ou les ventricules latéraux

M3 Envahissement méningé de lespace médullaire sous-arachnoidien

Tableau 02 : Stratification du risque de médulloblastome.

Bas risque

Basée sur le résidu
postopératoire et le
statut métastatique

Sans résidu ni métastase

Desmoplasique chez lenfant

Basée sur I'histologie A .
agé de 3 ans ou moins

Basée sur la biologie
moléculaire

Expression nucléaire ou
mutation de f3-caténine

Risque standard Haut risque
Sans résidu ou résidu
idy > )

<1.5cm® et Mo Résidu 21,5 cm? ou M+
Indifférencié Anaplasique/a grandes

cellules

Amplification de C-Myc

ou de N-Myc
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La stratégie thérapeutique a comporté une exérese
chirurgicale la plus compléte possible, puis des cures
de chimiothérapie avant et aprés l'irradiation. Plusieurs
protocoles ont été utilisés ; un protocole de huit drogues
en un jour « 8 en 1 » : vincristine, hydroxyurée, pro-
carbazine, CCNU, cisplatine, aracytine, méthylpredni-
solone, cyclophosphamide ou dacarbazine. Le protocole
de la société francaise doncologie pédiatrique (BBS-
FOP) qui comporte l'association de plusieurs molécules
(carboplatine/procarbazine, cisplatine/etoposide et vin-
cristine/cyclophosphamide), et le protocole VPC (vin-
cristine, carboplatine et cyclophosphamide).

Sur le plan radiothérapie, tous les malades ont été irradiés
en décubitus ventral, immobilisés par des systemes de
contention personnalisés. La radiothérapie était confor-
mationnelle tridimensionnelle, des photons X de 6 MV
d’accélérateur linéaire ont été délivrés pour lensemble de
laxe cranio-spinal avec un faisceau antérieur au niveau
du névraxe et deux faisceaux latéraux au niveau cérébral
a une dose totale de 23,4 a 36 Gy suivie d'un complé-
ment au niveau de la fosse postérieure pour atteindre
une dose totale de 54 Gy avec un fractionnement et [éta-
lement classique a raison de 1,8 a 2 Gy par séance, cinq
séances par semaine (figure 1).

La surveillance repose au minimum sur un examen
clinique et la réalisation d’'une IRM cranio-spinale tous
les trois mois les deux premiéres années.

Radiothérapie conformationnelle 3D du médulloblastome
de haut risque (T2M3) chez un enfant de 6 ans.
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Il sagit de 06 garcons et 05 filles (sex-ratio 1.2) agés de
4 a 17 ans avec un 4ge moyen de 9 ans * 1,2. La no-
tion de cancer familial a été retrouvée chez deux cas
(tumeur cérébrale et sarcome). Le délai moyen de la
consultation était de 6,7 mois (1-24 mois). Les circons-
tances de découverte étaient dominées par un syndrome
d’hypertension intracranienne dans 72,7% des cas, un
syndrome cérébelleux dans 9,1% des cas et des troubles
visuels dans 18,2% des cas. Tous les patients ont bénéfi-
cié d'une imagerie cérébrale (scanographie et/ou IRM).
72,7% des médulloblastomes étaient de localisation
médiane et 18,2% étaient métastatiques M3. Une ponction
lombaire a été réalisée chez 45,5% des patients et était
daspect normal.

Dix patients ont été opérés, lexérése était complete dans
70%, partielle dans 20% et subtotale dans 10%. Cette
chirurgie a été précédée par une dérivation ventriculo-
péritonéale chez tous les patients

Le diagnostic histologique a été posé a la fois par une
biopsie stéréotaxique qui a été pratiquée chez trois cas
et par létude anatomo-pathologique suite a une exérése
chirurgicale qui a été pratiquée chez huit cas.

Sur le plan histologique 72,7% étaient sans précision
supplémentaire, deux de types histologiques classiques
et un a nodularité extensive.

Dans cette série, 6 patients (54,5%) étaient atteints de
médulloblastomes de haut risque, 3 patients (27,3%)
étajient de risque standard et deux patients (18,2%)
étaient de bas risque.

La stratégie thérapeutique a comporté des cures de
chimiothérapie avant I'irradiation pour tous les patients.
Deux enfants (18,2%) ont été traités selon le protocole
de la BBSFOP, quatre enfants selon le protocole 8 en
1 (36,4%) et cinq enfants (45,5%) ont été traités selon
le protocole VPC avec 5 cures en moyenne (2-8). Une
chimiothérapie a été administrée aprés I'irradiation chez
54,5% des cas en moyenne de 4 cures.

Le temps moyen écoulé entre la chirurgie et le début
de la radiothérapie était de 239 jours (84-720). La dose
movyenne délivrée dans l'axe cranio-spinal était de 26,9
Gy (23,4-36) et celle délivrée dans la fosse postérieure
étaient de 53,5 Gy (52,2- 54) (tableau 03).

A la fin de la procédure thérapeutique, et aprés une éva-
luation ; 27,2% des patients étaient en situation de ré-
mission compléte, 36,3% avaient une réponse partielle ;
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18,2% étaient en stabilité ; 9,1% était en progression
et un cas est décédé apres une seule séance de radio-
thérapie.

Le suivi médian était de 11,5 + 3 mois (2,7-35,5), la sur-
vie globale a un an et a deux 2 ans était respectivement
de 80% (£1,8%) et 53,3% (£2,4%) et (figure 2).

Tableau 03 : les caractéristiques des patients.

Caractéristiques N (%) ou moyenne
Age (ans) moyen 9+ 1.2(4-17)
Sexe
Masculine 6 (54.5)
Féminin 5 (45.5)
Symptome révélateur
Sd HTIC 8 (72.7)
Sd visual 2(18.2)
Sd neurologique 1(9.1)
Localisation
Meédiane 8(72.7)
Latérale 3(27.3)
Médullaire 2(18.2)
LCR Normal 5 (45.5)
Résidu chirurgical 9 (81.9)
Histologie
Sans précision 8(72.7)
Classique 2(18.2)
A nodularité extensive 1(9.1)
Dose de 'irradiation cranio- | 26.9Gy
spinale
Dose dans la fosse posté- 53.5Gy
rieure
Délai chirurgie/radiothérapie | 239(84-720)
> 90 jours
1.0
0.8
£ 064
Y
3 0.4+
0.2
0.0
2 7 12 17 2 2 %2 %
Mois

Figure 2 : La survie globale des patients
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Discussion

Lage médian au moment du diagnostic est de 6-7 ans ['!],
dans notre série était de 8 ans. Il existe une prépondé-
rance masculine avec un sex-ratio denviron 1,5 "% ; ce
qui est comparable & notre série. La présentation clinique
la plus courante est un tableau d’hypertension intracra-
nienne ",

Le délai diagnostique médian était long par rapport a
ceux rapportés dans la littérature qui est de 65 jours 4.
Ce retard diagnostique sexpliquait en partie par [évoca-
tion d’autres diagnostics.

Les médulloblastomes métastatiques au moment du
diagnostic représentaient 18,2% des cas. Ce pourcen-
tage pouvant atteindre 50% dans la littérature (!,

Selon les séries publiées, le sous type histologique le plus
fréquent est le médulloblastome classique suivi par le
médulloblastome desmoplasique >, Notre étude est
limitée, vu le manque de précision histologique.

Le pourcentage élevé de médulloblastome a haut risque
au sein de cette étude était de 54,5% contre 14 a 37%
selon les séries 7).

Dans notre série, le délai entre la chirurgie et le début
de l'irradiation discorde avec les 90 jours recomman-
dés 1. Ce retard & la mise en place de la radiothérapie
pourrait sexpliquer par le retard a la premiére consulta-
tion aprés la chirurgie et par la réalisation de la chimio-
thérapie avant l'irradiation.

Cette irradiation contribue fortement aux séquelles
neuropsychiques, endocrinologues, auditives et muscu-
lo-squelettiques chez lenfant [+!¥ Linsuffisance de réali-
sation de suivi neuropsychologique souligne encore les
limites de cette étude.

La survie du médulloblastome sest améliorée ces dernieres
décennies grace al'ajout de la chimiothérapie au traitement
standard avec la chirurgie et la radiothérapie 192021,

Le petit nombre de patients, le manque de précision his-
tologique, et la durée de létude constituent des facteurs
des limites de cette série qui nous empéche de donner
plus de précisions afin de les comparer a ceux décrits
dans la littérature.

Conclusion

Le médulloblastome est un cancer bien connu chez
lenfant pour lequel des nouvelles perspectives théra-
peutiques se dessinent, a la fois en termes de stratégies
adaptées au risque évolutif, de substances de chimiothé-
rapie associées ou non a l'irradiation, de cibles théra-
peutiques et de techniques d’irradiation.



La prise en charge de cette pathologie doit nécessaire-
ment étre multidisciplinaire par l'action concertée des
équipes de neurochirurgie, neuroradiologie, oncologie
pédiatrique, neuro-oncologie, radiothérapie et de
« réhabilitation » physique et cognitive, habitués a cette
pathologie.

25 Février 2020.
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