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R É S U M É
But : Le but de cette étude est de procéder à une révision de toutes les
tumeurs mésenchymateuses du tube digestif et d’en étudier les aspects
cliniques, histologiques immunohistochimiques et pronostiques.
Méthodes : Etude rétrospective de 32 cas de tumeurs mésenchymateuses
du tube digestif colligées durant une période de 13 ans de 1991 à 2004
dans le service d’anatomie pathologique de l’hôpital Mongi Slim de Tunis.
Résultats : L’âge moyen des patients était de 54,4 ans, sans
prédominance de sexe. Les tumeurs étaient essentiellement
gastriques (50%) et de l’intestin grêle (37,5%). Tous les patients
avaient bénéficié d’un traitement chirurgical. Les tumeurs stromales
gastro-intestinales ou GIST représentent les tumeurs
mésenchymateuses les plus fréquentes avec 56,2% des cas. 
Conclusion : Après étude immunohistochimique, utilisant
notamment le CD117, cette révision permet une meilleure prise en
charge des patients. Les cas reclassés en GIST pourront bénéficier
d’une alternative autre que la chirurgie en cas de récidive, celle d’un
traitement par le Glivec®.
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S U M M A R Y
Aim : The Aim of this study is to review clinical data, histological
and immunohistochemical findings and prognosis of stromal
gastrointestinal tumors. 
Methods: A retrospective Study of 32 cases of stromal
gastrointestinal tumors diagnosed in the Department of Pathology of
Mongi Slim Hospital of Tunis from 1991 à 2004. 
Results: The average age of the patients was of 54,4 years, equal for
sex. Tumors were essentially gastric (50%) and of the small intestine
(37,5%). All the patients had surgical treatment. Gastro-intestinal
Stromales Tumors or GIST represent the most frequent stromale
tumor with 56,2 % of cases.
Conclusion: After immunohistochimestry study, using CD117, this
revision allows better management of GIST. Glivec ® is the standard
treatment of advanced GIST. 
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Les tumeurs mésenchymateuses primitives sont plus rares et
hétérogènes que les tumeurs épithéliales, représentant moins de 2%
de l’ensemble des tumeurs du tractus digestif. Classiquement, ces
tumeurs prennent origine au niveau de la sous-muqueuse à partir
des cellules musculaires lisses, nerveuses ou adipeuses. Dans les
années 80, le développement de l’immunohistochimie et de la
microscopie électronique avait permis d’individualiser une nouvelle
entité : les tumeurs stromales gastro-intestinales (GIST). Ces
dernières représentent actuellement le principal groupe des tumeurs
mésenchymateuses gastro-intestinales. Les GIST ressemblent
histologiquement aux tumeurs musculaires lisses et nerveuses
comme les léiomyomes, les léiomyosarcomes ou les schwannomes.
Sur le plan immunohistochimique, elles expriment toujours le
CD117 (protéine proto-oncogène c-KIT) et le CD34 dans 60-70%
(marqueur des cellules fibroblastiques dendritiques). Elles
expriment variablement la protéine S100 et l’actine muscle lisse et
sont toujours négatives à la desmine. Ce profil
immunohistochimique, les aspects cliniques, ultra-structuraux et de
la biologie moléculaire, individualisent les GIST parmi les autres
tumeurs mésenchymateuses du tube digestif. L’inhibiteur de la
tyrosine-kinase, imatinib (Glivec®) est très efficace dans le
traitement des GIST non résécables et de leur métastases.
L’individualisation de ces tumeurs est de ce fait importante, et le
CD117 permet de les identifier parmi les autres tumeurs
mésenchymateuses de tube digestif.

MATERIELS ET METHODES
Notre étude rétrospective portait sur 32 tumeurs mésenchymateuses
développées à partir de la paroi de tous les segments digestifs :
œsophage, estomac, grêle, colon et rectum. Toutes les observations
étaient colligées dans le service d’anatomie pathologique de
l’hôpital Mongi Slim de Tunis, sur une période de 13 ans allant de
1991 à 2004. Tous les dossiers médicaux ont été revus, les blocs en
paraffine et les lames retirés des archives. Tous les cas ont été
analysés pour sélectionner les meilleurs champs à étudier. Une
GIST était définie comme une tumeur mésenchymateuse positive
au CD117 (polyclonal, Dako®). L’expression de CD34
(monoclonal, Dako®), actine muscle lisse (AML) (monoclonal,
Dako®) et la PS100 (polyclonal, Dako®) a été également étudiée.

RESULTATS
32 patients étaient opérés pour une tumeur mésenchymateuse
gastro-intestinale. Le sex-ratio était de 1. L’âge moyen des patients
était de 54,5 ans avec des extrêmes allant de 25 à 80 ans. Notre série
était essentiellement composée de tumeurs gastriques (50%) et de
tumeurs du grêle (37%) (Tableau n°1). La symptomatologie
clinique de ces tumeurs était variable, elle dépendait essentiellement
de la localisation tumorale dans le tractus digestif (Tableau n°2).
Tous nos patients avaient bénéficié d’un traitement chirurgical, dont
3 en urgence pour un syndrome péritonéal. Un scanner abdominal
était réalisé dans 17 cas, il avait montré des masses
hypervascularisées prenant le contraste de manière hétérogène avec
parfois une composante nécrotique. Le point de départ digestif
n’avait pu être affirmé que dans 8 cas. A l’examen anatomo-
pathologique, la taille moyenne des tumeurs était de 7,75 cm avec
des extrêmes allant de 0,5 à 22 cm. L’index mitotique moyen était

de 15 mitoses/ 50 CFG. Le recul moyen était de 22 mois. Trois
patients étaient décédés soit suite à une récidive soit de cause
intercurrente. Toutes les lames relatives aux différentes tumeurs
étaient relues par deux pathologistes. Le diagnostic initial était
généralement basé sur le type histologique, la forme cellulaire et
nucléaire et le nombre de mitoses. Un autre élément morphologique
était également noté : la présence ou non de nécrose. L’étude
immunohistochimique n’avait pu être réalisée que dans 27 cas. Elle
avait permis de rectifier le diagnostic dans 12 cas soit un taux de
correction total de 44,4%. La reclassification de nos cas avait révélé
une prédominance des tumeurs stromales, toutes localisations
confondues. L’analyse immunohistochimique n’a pu être réalisée
dans 5 cas faute de matériel, on avait retenu alors le diagnostic
initial. Parmi les 9 léiomyomes, 4 étaient reclassés en GIST dont
une de malignité élevée et trois de malignité intermédiaire. Deux cas
de léiomyoblastome étaient reclassés en GIST de malignité élevée.
Un seul cas des 3 schwannomes était reclassé en GIST de malignité
intermédiaire. Deux cas de tumeurs gastriques étaient
diagnostiquées GIST selon des critères uniquement histologiques
(ancienne classification) et devant la négativité du CD117, ils
étaient reclassés en léiomyomes. Au final, nous avons diagnostiqué
18 GIST, dont 9 étaient à risque élevé, 7 à risque intermédiaire et 2
à risque faible. 

D:Dysphagie ; HD:Hémorragie Digestive ; DA: Douleur Abdominale ; MP: Masse
Palpable ; AEG: Altération de l’état général.

DISCUSSION
Depuis la découverte du C-kit en 1999, les cas de GIST sont de plus
en plus rapportés. Elles constituent actuellement les tumeurs
mésenchymateuses les plus fréquentes du tube digestif : 80% [1]
avec 4500 à 6000 nouveaux cas par an aux Etats unis et 1000
nouveaux cas en France [2]. Les GIST cliniquement agressives
métastasent dans le foie et diffusent dans l’abdomen [3]. Elles
métastasent rarement dans les ganglions ou en extra-abdominal
(<1%). Le traitement des GIST est particulièrement d’actualité

Tableau 1 : Répartition topographique des tumeurs mésenchymateuses
selon le siège
Siège
Œsophage
Estomac
Grêle+Duodénum
Colon
Rectum
Mésentère
Total

Nombre
1
15
12
1
2
1
32

Pourcentage (%)
3,12
46,87
37,5
3,12
6,25
3,12
100
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Tableau 2 : Symptomatologie des tumeurs mésenchymateuses selon le
siège 
Siège
œsophage (01 cas)
Estomac (13 cas)
Grêle (08 cas) 
Mésentère (01 cas)
Rectum (01 cas)
Total (24 cas)

D HD      DA MP AEG      Autre
1 0 0 0 0 0
0 6 9 2 1 0
0 4 4 2 2 0
0 0 1 0 0 0
0 0 0 0 0 1
1 10        14         4           3            1



LA TUNISIE MEDICALE - 2009 ; Vol 87 (n°02)

135

depuis la découverte du Glivec®. Ce traitement « ciblé » a
transformé la prise en charge et le pronostic des formes avancées et
métastatiques. Le diagnostic de GIST exige actuellement un
immunomarquage positif à l’AC anti-CD117 [3]. Le CD117 ou c-
kit est une protéine transmembranaire à activité tyrosine kinase,
produit du proto-oncogène KIT et dont le ligand est le Stem Cell
Factor (SCF). Son expression à la surface des cellules tumorales
signifie que les GIST dérivent des cellules interstitielles de Cajal du
tube digestif. Ainsi défini, le terme de GIST est actuellement réservé
aux seules tumeurs mésenchymateuses du tube digestif marquées
par le CD117 quelque soit le profil phénotypique associé, nerveux
ou musculaire [4, 5]. CD34, PS100 et AML ont donc, une valeur
limitée dans la distinction entre GIST et autres tumeurs
mésenchymateuses. En effet, le CD34 n’est positif que dans 70 à
80% [4]. La positivité de la PS100 varie entre 10 et 20% et celle de
l’actine muscle lisse entre 20 et 50% [6]. Dans de rares situations
(<5%), les GIST sont négatifs au CD117 et ces cas sont sujets à
débat quant à leur vraie nature. Toutefois le CD117 n’est pas
spécifique aux GIST et peut être exprimé par d’autres types de
tumeurs ou même par des cellules normales de l’organisme [4].
Cette immunoréactivité à d’autres tumeurs malignes ou bénignes
risque de poser à tort le diagnostic de GIST. Une autre limite
d’utilisation du CD117 au cours des GIST réside dans la démarche
pronostique. En effet, l’expression du CD117 est notée aussi bien
dans les GIST bénignes que malignes et reste indépendante de leur
évolution [7, 8]. Dans notre série, l’expression du CD117 a été notée
dans 56%. La résection chirurgicale complète sans curage
ganglionnaire est la seule modalité thérapeutique permettant un gain
de survie statistiquement significatif [9]. Un traitement adjuvant par
une chimiothérapie systémique classique n’a pas montré
d’efficacité avec des taux de réponse de 0 à 10% [10, 11]. Le
Glivec® est une molécule qui inhibe de façon sélective l’activité
enzymatique de certaines tyrosines kinases en particulier du c-kit,
de bcr-abl et du PDGF. Il est responsable d’un blocage de leur
fonction par inhibition de la phosphorylation de l’enzyme [11].
Utilisé pour la première fois dans le traitement des GIST
métastatiques en mars 2000, la réponse a été rapide et majeure pour
des effets secondaires mineurs (céphalées, anorexie, vertige, trouble
du transit…). Le Glivec® intervient par son effet anti-c-kit, son
efficacité a été confirmée par deux essais multicentriques
randomisés de phase III [12, 13]. Les taux de réponse objective
étaient respectivement de 50,3% et 51% pour des doses de 400mg/j
et 800mg/j [12, 13]. Le taux de réponse complète n’était que de 5%.
Un seul de nos patients avait bénéficié d’une chimiothérapie à base
de Glivec®, il s’agissait d’une tumeur gastrique opérée suivie de
métastases hépatiques et sous cutanées. Après une hépatectomie
gauche et une première cure de Glivec®, il avait développé une
récidive péritonéale 8 mois plus tard. Il a alors bénéficié d’une
deuxième cure ayant abouti à une réduction de la taille tumorale
estimée à 30%. A ce jour, aucun critère absolu ne permet d’affirmer
le potentiel malin des GIST. Plusieurs facteurs pronostiques ont été
proposés. L’index mitotique semble le meilleur indicateur
pronostique [14]. La présomption de malignité est d’autant plus
forte que plusieurs facteurs péjoratifs sont associés. Dans notre
série, la survie moyenne après récidive était de 11,3 mois. Le taux
de survie à 5 ans allait de 32 à 78% et à 10 ans de 19 à 63% [15].
De tels écarts de pourcentages des survivants peuvent s’expliquer

par l’existence de différences significatives en fonction du siège
tumoral sur le tractus gastro-intestinal [14]. La survie médiane après
récidive est de 15 mois [15]. Elle est reportée à 12 mois en cas de
récidives hépatiques [16]. Certains auteurs préconisent un suivi
régulier pour une période indéterminée. 
Figure 1 : Tumeur stromale à cellules épithéloïdes (HE x 400)

Figure 2 : Tumeur stromale à cellules fusiformes (HE x 400)

Figure 3 : Tumeur stromale : Immunomarquage positif au CD117 (IHC x 40)



En conclusion, notre étude confirme que la prévalence des GIST
était sous estimée. Une révision de toutes les tumeurs
mésenchymateuses du tube digestif, est de ce fait, préconisée si
l’immunomarquage par le CD117 n’a pas été réalisé. L’intérêt de
cette révision est de permettre une meilleure prise en charge des

patients. Les cas classés tumeur musculaire lisse, schwannome ou
autre et reclassés en GIST pourront bénéficier d’une alternative
autre que la chirurgie en cas de récidive, celle d’un traitement par le
Glivec® qui s’est imposé comme le traitement de choix des GIST
CD117+ localement avancées, inopérables et/ou métastatiques.
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