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RESUME

Le carcinome verruqueux est une forme rare, de
bas grade et bien différenciée de carcinome
épidermoide rencontrée sur les surfaces muqueu-
ses et cutanées. Il s’agit d’'une tumeur a crois-
sance lente et localement agressive dont le trai-
tement de choix est une exérese chirurgicale en
marges saines. Un cas de carcinome verruqueux
oral particuliérement agressif est présenté avec
son histoire médicale. Son diagnostic différentiel
est difficile et requiert la confrontation des don-
nées cliniques et pathologiques. Dans ce travail,
I’accent est mis sur I'importance de ne pas mé-
connaitre la nature potentiellement maligne de
cette Iésion ; en effet, dans 20 % des cas de car-
cinome verruqueux, il existe des foyers de carci-
nome épidermoide. Une revue de la littérature et
un diagnostic différentiel de cette lésion sont
présentés.
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ABSTRACT

Verrucous carcinoma is a rare, low-grade, well-
differentiated form of squamous cell carcinoma
seen on skin and mucosa. It is a slow-growing
and locally aggressive tumor whose standard
treatment is surgery. A case of strongly invasive
oral verrucous carcinoma is presented with the
medical history. The differential diagnosis of this
neoplasm is difficult and requires clinic and
pathologic data confrontation. In this paper, the
importance of knowing the malignant potential of
this lesion is stressed. Indeed, in 20 % of
verrucous carcinoma, foci of squamous cell
carcinoma can be found. A review of literature
and a differential diagnosis of verrucous
carcinoma are presented.
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INTRODUCTION

Décrit pour la premiére fois par Lauren V. Ackerman
en 1948, le carcinome verruqueux est une variante du
carcinome spinocellulaire. Il se présente au niveau buccal
comme une lésion leucoplasique, papillomateuse,
exophytique, et localement agressivel.

Les carcinomes verrugqueux représentent 2 a
12 % de tous les carcinomes oraux. L'age moyen au
moment du diagnostic est de 69 ans, et il existe une
corrélation nette avec l'usage du tabac, ainsi qu’avec
un mauvaise hygiéne bucco-dentaire?.

Parmi les facteurs étiologiques de ce carcinome,
on cite certains virus du groupe des HPV (Human
Papilloma Virus), et en particulier les sous-types 16 et
18 ; surtout lorsque le carcinome verruqueux se déve-
loppe au départ d'une Iésion de leucoplasie verru-
queuse®“. D’'autres facteurs encore non identifiés se-

raient impliqués, puisque beaucoup de cas décrits sont
HPV négatifs®.

Ce type de néoplasie se retrouve au niveau
mugqueux et cutané y compris la région ano-rectale, le
pénis, le vagin et la peau des extrémités (souvent la
plante des pieds). Les surfaces muqueuses de la téte
et du cou sont les sites de prédilection : la cavité orale
et le larynx particulierement a risque (90 % de tous les
cas d'atteinte téte et cou). Les localisations buccales
préférentielles sont la face interne des joues (ligne de
morsure) et la gencive®’.

Un cas cliniqgue de carcinome verruqueux parti-
culierement agressif est présenté dans ce texte.

CAS CLINIQUE

Il s’agit d’'une patiente de 60 ans, venue a la
consultation du Service de Stomatologie et de Chirur-
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gie Maxillo-faciale de I'HOpital Erasme en juillet 2002,
pour une Iésion blanche de la gencive supérieure avec
une déformation nasale. Parmi ses plaintes, elle évo-
gue une géne, des difficultés lors de l'alimentation, une
obstruction nasale et un désagréments de type esthé-
tique.

Anamnese

La patiente évoque I'apparition, quatre ans aupa-
ravant, d’'une masse lentement croissante au niveau de
son maxillaire antérieur ayant occasionné des chutes
dentaires et s’étendant petit & petit dans sa fosse na-
sale gauche pour finalement émerger de son orifice
narinaire gauche. Cette femme raconte s’étre présen-
tée en consultation de stomatologie d’'un autre hépital
en 1999, car a cette époque elle avait une lésion gin-
givale diagnostiquée a ce moment comme un papillome
verrugueux bénin. Le traitement consista a I'époque en
séances de laser. Cette thérapie n'améliorant pas I'as-
pect de la Iésion, une intervention chirurgicale fut pro-
posée mais la patiente refusa et ne revint plus en con-
sultation.

Antécédents médicaux

Ils étaient sans particularité ; comme antécédent
chirurgical : une appendicectomie dans I'enfance. Pas
d’histoire tabagique, ni de consommation éthylique dans
son mode de vie. Absence de prise de médications a
domicile. Pas d’antécédent d'irradiation thérapeutique.

Examen clinique

A I'examen clinique, au niveau extra-oral, un
gonflement gingival maxillaire soulevant la lévre supé-
rieure et projetant la pyramide nasale vers I'avant, une
excroissance rosée émergeant de son orifice narinaire
gauche et une odeur désagréable se dégageant de sa
masse sont observés. Linspection intra-orale révéle une
Iésion molle, nodulaire, exophytique avec focalement
des plages blanchéatres sur fond érythémateux intéres-
sant la muqueuse gingivale supérieure (Figure 1). La
muqueuse est entreprise dans la région du maxillaire
supérieur au niveau de toute sa partie vestibulaire
antérieure ainsi que la face interne de la lévre supé-
rieure. De nombreuses dents sont manquantes. La
palpation des aires ganglionnaires a la recherche d’en-
vahissement métastatique est négative. Lexamen phy-
sigue général révele une maigreur prononcée et une
paleur des téguments.

Examens complémentaires
Radiographie panoramique

Elle montre une Iésion ostéolytique
radiotransparente, a contours irréguliers, sur le maxil-
laire supérieur dans la région incisivo-canine droite.

Préléevements biopsiques

Deux prélévements biopsigues réalisés au niveau
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Figure 1: Lésion maxillaire antérieure micro-nodulaire

exophytique a surface blanchéatre sur fond érythémateux et
excroissance émergeant de son orifice narinaire gauche.

Figure 2 : Biopsie de carcinome verruqueux : (H & E x 100).

. Parakératose en surface de I'épithélium.

. miialbetith - : Hyperplasie épithéliale avec cytologie
d’apparence banale.

W ===m=m= ; Le chorion sous-jacent est envahi par un
infiltrat inflammatoire de type lymphocytaire.

- — - - — : Axe papillomateux sur lequel repose
I’épithélium tumoral.

vestibulaire supérieur droit et gauche (Figure 2) mon-
trent des axes papillomateux recouverts d'un épithé-
lium épaissi siege d'une importante ortho- et para-
kératose. Des cellules malpighiennes présentant peu
d’atypies nucléo-cytoplasmiques sont observées, ainsi
gue quelques dyskératocytes au sein du corps mu-
gueux. La membrane basale est respectée et la sous-
muqueuse est le siége d’'un intense infiltrat inflamma-
toire lymphocytaire. Cette image histologique est com-
patible avec un diagnostic de carcinome verrugueux.

Bilan d’extension loco-régional et a distance

* Imagerie par résonance magnétique cervico-faciale
(Figure 3) : lésion a caractéere nécrotique centrée sur



Figure 3: IRM maxillo-faciale pondération T1+C.

«}——— : Lésion expansive du maxillaire dont la
périphérie est hypervascularisée et le centre
nécrotique s’étendant sur la partie droite de
cet os.

e alaibolotil - : La lésion s’insinue dans la région palatine

vers l'arriére.

la partie antérieure du maxillaire supérieur s’'éten-
dant a la partie droite de cet os. La Iésion s’insinue
dans la région palatine vers l'arriére ainsi que dans
la région gingivale vers I'avant jusqu’a l'aile gauche
du nez. Lostium nasal est envahi de méme que le
cartilage septal. Des ganglions cervicaux juxta cen-
timétriques, ovalaires sont observés dans I'aire sous-
angulo-mandibulaire gauche, leur caractére infiltré
n'est pas certain.

« Avis ORL : clinique et fibroscopique : envahissement
de la fosse nasale gauche et du septum, aucune
Iésion de la fosse nasale droite et voile du palais
sain.

« Echographie cervicale : montrant des ganglions sous-
angulo-mandibulaires gauches dont le plus grand
mesure 0,86 x 1,33 cm. Ce ganglion n’est pas ponc-
tionné car le PET-Scan réalisé ne montre pas de
captation anormale dans la région cervicale.

e Le reste des examens complémentaires (biologie,
radiographie de thorax, OGD, échographie abdomi-
nale, scintigraphie osseuse) ne met pas en évidence
de métastases a distance.

Staging : cT4NOMO.

Traitement

Il a consisté en une maxillectomie subtotale an-
térieure avec résection de la pyramide nasale et de la
lévre supérieure. Des corrections fonctionnelles (obtu-
rateur palatin) (Figure 4) et esthétiques temporaires
(épithése en silicone collée, remplacant le nez et la
lévre supérieure) (Figure 5) sont mises en place d’em-
blée lors de I'intervention.

Lexamen extemporané de la piéce opératoire
montre que les marges de résection sont saines.

Figure 4 . #4———— Reconstruction fonctionnelle tempo-
raire a I'aide d’un obturateur palatin.

b .

Figure 5. #————— Reconstruction esthétique tempo-
raire avec une épithese en silicone collée.
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Figure 6 : (HE x 20). Carcinome verrugueux envahissant les
structures voisines (“————— ), on le voit ici a proximité

du muscle stri¢ labial ( == -).

Lanalyse anatomo-pathologique définitive de la
tumeur confirme le diagnostic de carcinome verruqueux
(Figure 6) ; en outre il met en évidence des foyers de
carcinome épidermoide au sein de la masse tumorale
(Figure 7). Une recherche de séquences virales con-
cernant les HPV (de sous-types 16, 18, 31, 33, 35, 39,
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Figure 7: (HE x 100).

+«f———— : Tissu conjonctif sous-jacent a I'épithélium.

L pI it - : Foyer de carcinome épidermoide invasif (in
filtrant la sous-muqueuse), présentant un
pléomorphisme cellulaire.

45, 51, 52, 56, 58, 59, 68), par la méthode d’hybrida-
tion en phase liquide, est effectuée et se révéle néga-
tive.

Les suites postopératoires immeédiates furent sim-
ples. Le suivi clinique et radiologique a deux mois puis
a six mois et un an ne révele pas de signe de récidive
locale ou de métastases a distance.

DISCUSSION

La tumeur d’Ackerman est habituellement consi-
dérée comme une variante de bas grade du carcinome
épidermoide, a croissance lente, montrant une faible
incidence de métastases bien que localement invasive
et destructrice. Son diagnostic est basé sur les carac-
téristiques cliniques, macroscopiques et microscopiques
de la lésion : I'aspect bénin de cette tumeur sur le plan
histologique rend son diagnostic difficile.

Le cas de cette patiente pose le diagnostic diffé-
rentiel des lésions blanches chroniques atteignant les
surfaces muqueuses de la cavité buccale. Cette der-
niére ne contient normalement pas de zone blanche
(hormis la ligne blanche en regard de la ligne d’occlu-
sion dentaire = linea alba). Ces |lésions ont des origines
différentes, elles peuvent étre :

« réactionnelles (tabac, irritation par prothese, brdlure
chimique, l'alcool, morsicatio, chéilite actinique).
infectieuses : infections bactériennes (syphilis), vira-
les (Epstein-barr virus = leucoplasie chevelue, HPV :
verrues vulgaires et condylomes acuminés),

mycosiques (candidose).

e auto-immune : (lichen plan, lupus érythémateux
discoide).

héréditaires : (leucoedéme, white sponge naevus,
dyskératose congénitale, maladie de Darier).

« symptomatiques de cancers : carcinome épidermoide.

idiopathiques : leucoplasies (leucoplasie verruqueuse)
ou aucune cause n’'est retrouvée, mais il existe des
facteurs favorisants tels que : le tabac, I'alcool, l'in-
fection a candida, a HPV, le rayonnement ultraviolet,
les carences vitaminiques et les traumatismes.
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Histologiquement le carcinome verrugueux mon-
tre a la fois des aspects de croissance endophytique et
exophytique, c’est une Iésion épithéliale hyperplasique
bien différenciée. Une surface densément kératinisée
(parakératine) et des marges profondes précisément
circonscrites paraissant refouler plutét qu’infiltrer la
membrane basale caractérisent la tumeur!. Dans la
profondeur, il existe de larges extensions sous-épider-
miques, des projections dans le derme sous-jacent for-
mées par des masses tumorales souvent remplies de
kératine. Au niveau cytologique, cette variante du car-
cinome spinocellulaire est d’apparence bénigne avec
une activité mitotique pauvre et des aspects de matu-
ration cellulaire normaux (peu d’atypies). Il existe une
réaction inflammatoire chronique de cellules
mononuclées d'origine lymphohistiocytaire dans le
stroma cedémateux immédiatement adjacent aux mar-
gest.

Le diagnostic différentiel sur le plan histologique
comporte les verrues vulgaires et condylomes acumi-
nés, le carcinome épidermoide bien différencié, le
kératoacanthome, I'hyperplasie verruqueuse.

Les verrues vulgaires et condylomes acuminés
sont des lésions bénignes causées par les virus du
groupe HPV. Les points importants les caractérisant
sont le fait qu’ils ne présentent pas de portion
endophytique, I'existence de grosses granules de
kératohyaline®® et de koilocytes dans une épaisse cou-
che granulaire de la muqueuse. De plus, le tissu con-
jonctif sous-épithélial est exempt d’infiltrat inflammatoire.

Le carcinome épidermoide bien différencié est
une lésion invasive (effractant la membrane basale)
montrant des signes cytologiques de malignité : activité
mitotique augmentée, pléomorphisme cellulaire et rap-
port nucléo-cytoplasmique élevé. Cette tumeur forme
des Tlots ou des cordons invasifs dans la sous-
mugqueuse. Cette tumeur a gardé certaines caractéris-
tigues de son épithélium d’origine en I'occurrence la
production de kératine sous forme de perles cornées.
Dans les stades avancés du carcinome spinocellulaire,
bien que les métastases au niveau des organes a dis-
tance soient rares, I'extension aux ganglions lymphati-
ques locaux est courante et le pronostic sombre.

Le kératoacanthome est une lésion cutanée bé-
nigne trés rarement rencontrée au niveau de la mu-
queuse buccale. Elle peut se trouver au niveau de la
lévre inférieure. Il s’agit d’'une masse légérement suré-
levée et non une structure verrugueuse, sa croissance
est rapide suivie d'une involution spontanée. Typique-
ment le kératoacanthome se présente sous la forme
d’'un cratére central rempli de kératine, entouré de fa-
¢on hémisphérique par des invaginations épithéliales?*2.

Lhyperplasie verruqueuse est une lésion pré-néo-
plasique évoluant irrémédiablement en carcinome ver-
rugueux ou en carcinome épidermoide®. Son diagnostic
est histologique ; cette Iésion peut exister seule ou faire
partie du spectre de Iésions décrites dans la leucoplasie
verruqueuse. La distinction est basée sur les aspects



de croissance endophytique et exophytique de la proli-
fération épithéliale : dans le carcinome verruqueux, en
plus de projections de surface, il existe également des
extensions de la lésion dans le tissu conjonctif sous-
jacent que I'on ne retrouve pas dans I'hyperplasie®®.

Le cas cliniqgue présenté précédemment montre
une particularité histologique : on trouve au sein de la
masse tumorale des petits foyers de carcinome
spinocellulaire. Cette entité est appelée carcinome ver-
ruqueux hybride. A I'heure actuelle, au niveau téte et
cou, il a été identifié dans la cavité orale et le larynx,
et on estime a 20 % la proportion de Iésions verru-
queuses contenant ces foyers d’épithélioma
épidermoide dans leur profondeur'®. Leur présence est
associée a un comportement particulierement agressif
de la tumeur (celui du carcinome spinocellulaire : réci-
dives locales, maladie métastatique)?. Labsence d’iden-
tification de ces foyers a l'intérieur d’'une tumeur peut
entrainer un traitement inapproprié. Pour certains
auteurs, la survenue d'un carcinome verruqueux hy-
bride serait liée a la transformation anaplasique post-
irradiation®4, Ainsi I'utilisation de la radiothérapie pour
le traitement du carcinome verrugueux est controver-
sée. Elle n’est pas considérée comme traitement de
choix, et selon certains elle est méme contre-indiquée
a cause de ce risque de transformation en tumeur plus
agressive. Ce phénomeéne surviendrait chez 7 % des
patients ayant subi une irradiation?>, Les auteurs s'ac-
cordent néanmoins pour considérer la radiothérapie
comme une alternative a la chirurgie, particulierement
pour les lésions extensives’.

CONCLUSION

Le carcinome verruqueux est une tumeur mali-
gne de bas grade, localement invasive et a faible po-
tentiel métastatique. La particularité du cas clinique
présenté ici est qu’il comporte des caractéristiques de
carcinome verruqueux hybride, ce dernier étant asso-
Ccié a un comportement trés agressif. La dégénéres-
cence maligne s’est inscrite dans un contexte d’évolu-
tion sur une longue période.

Il convient donc de ne pas méconnaitre le carac-
tére potentiellement trés agressif de cette tumeur, afin
de pouvoir réaliser une exérése précoce, et selon un
protocole d’exérése radicale.
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