Double localisation d'un germinome cerébrale, a propos
d'un cas
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Abstract

INTRODUCTION

Les tumeurs germinales sont des tumeurs embryonnaires localisées essentiellement au niveau des
gonades, leurs localisation cérébrale est rare présentant moins de 1% des néoplasies intracraniennes.
OBSERVATION

Nous rapportons le cas d’une jeune fille agée de 20 ans sans antécédents pathologiques, présentant un
diabeéte insipide évoluant depuis un an associé a une spanioménorrhée, I’'IRM a révélé un aspect
évoquant un germinome de la tige pinéale( 12 mm de grand axe), avec une deuxiéme localisation au
niveau de la tige pituitaire ( 12mm de grand axe), et une disparition de I’hyper signal spontané de la
post hypophyse, Un dosage de marqueurs tumoraux : est revenu positif pour les p HCG a
8.33uUl/ml (normalement <2 mUI/ml )et normal pour les autres marqueurs, ce qui a confirmé le
diagnostic d’un germinome pur sans avoir recours a la biopsie.

DISCUSSION

Les germinomes a double localisation pinéale et suprasellaire restent rare et ne présente que 5-10 %
des germinomes avec seulement 15 cas rapportés dans la littérature, 1’ expression clinique est
polymorphe et I’imagerie apporte une sémiologie radiologique trés évocatrice, le traitement repose
surtout sur la radiothérapie, et parfois sur une association de radio et de chimiothérapie cette derniére
alternative était notre choix thérapeutique avec une bonne évolution clinique et biologique.

INTRODUCTION

Les tumeurs germinales sont des tumeurs embryonnaires localisées essentiellement au
niveau des gonades, leurs localisation cérébrale est rare présentant moins de 1% des néoplasies
intracraniennes. Elles peuvent étres pures (de bon pronostic), ou mixtes sécrétants ou non (de moins
bon pronostic). L'apport de I'imagerie et des marqueurs tumoraux est considérable et peut méme
éviter le recours a la biopsie qui s’avere parfois difficile.

OBSERVATION

Nous rapportons le cas d’une jeune fille agée de 20 ans sans antécédents pathologiques
particuliers, mis a part une lobo isthmectomie gauche pour un nodule thyroidien de nature colloide
remanié, présentant un syndrome polyuro polydipsique évoluant depuis une année associé a une
spanioménorrhée.

L'examen clinique retrouve, une patiente en aménorrhée depuis 3 mois avec un test au
progestatif négatif, une galactorrhées provoquée bilatérale, un syndrome polyuro polydipsique
quantifié a 6 litre par jour, absence de signes d’hypertension intracranienne. Présence de quelques
signes cliniques d'hypothyroidie a savoir : une sécheresse cutanée, frilosité et constipation. Le reste
de I'examen clinique est sans particularité.




Sur le plan biologique, I'osmolarité urinaire est de 65mosm/| posant le diagnostic de diabéte
insipide centrale, une hypothyroidie d’origine trés probablement mixte vu les ATCD de
loboisthmectomie , une hyperprolactinémie et un hypogonadisme hypogonadotrope .

prolactine TSH FT4 CORTISOL ACTH FSH LH E2
95,10 7,02 2 476,70 5,40 4,66 0,45 83
normes 5,18- 0.17- 11.5- 171- 10- PF:1,8- 0,5- PF:30-
26,35ug/l  4mui/ml 23pmol/l 536Nmol/l  60Pg/ml 12 Ul/I 12 200
Ui/l

Tableau 1 : Résultats des bilans hormonaux.

Sur le plan radiologique : L'IRM hypothalamo-hypophysaire (6/08/12) a révélé un processus
occupant la région pinéale de signal charnu, hétérogene, étendu sur 12 mm de grand axe, avec
remaniement nécrotico-kystique, avec un 2eme processus occupant I'espace de la tige pituitaire et
du tubercinérum supra sellaire mesuré a 12 mm de grand axe de signal charnu hétérogene, une
disparition de I’hypersignal spontané de la post hypophyse, évoquant un germinome bifocal pinéal et
pituitaire.

Le dosage de marqueurs tumoraux: est revenu positif pour les B HCG a 8.33pUl/ml
(normalement <2 mUI/ml) mais inférieur a 50 mUl/ml et normal pour les autres marqueurs, ce qui
confirme le diagnostic d’'un germinome pur sans avoir recours a la biopsie , jugée difficile par les
chirurgiens (processus de petite taille); L'IRM médullaire n’a pas objectivé d’extension médullaire.

Nous avons préconisé une hormonothérapie substitutive a base de lévothyrox, minirin et
une chimiothérapie premiere suivie d’'une radiothérapie. La chimiothérapie a été administrée a
raison de trois séances de vinblastine, bléomycine, cisplatine espacé d’un mois d’intervalle,
I’évolution aprés chimiothérapie était marquée par une réduction du volume des masses tumorales,
mesurant 8 mm au niveau de la région pinéale et 6 mm au niveau de la glande pituitaire, avec
négativation des B HCG en faveur de notre diagnostic; mais une progression tumorale a été
observée sur une IRM de control effectuée 3 mois aprés la chimiothérapie des deux masses pinéale
mesurant 10 mm, et pituitaire mesurant 15mm, accompagnée d’ une réassention des B HCG
évoquant une récidive tumorale liée tres probablement au délai de programmation de la
radiothérapie, en effet la patiente n’a pu bénéficié d’'une radiothérapie que 6 mois apres la fin du
protocole de chimiothérapie a raison de 24 gray sur I'encéphale en totalité et 50 gray sur la région
pinéale et pituitaire. Une IRM de control effectué 6 mois post radiothérapie a objectivé une éduction
du volume tumoral, siégeant au niveau de la région infundibulaire mesuré a 8 mm de grand axe,
discretement modifié aprés injection de produit de contraste, persistance d’un petit reliquat, au
niveau de la région pinéale mesurant 8 mm de grand axe, dont la partie nécrotico-kystique est plus
importante et discretement rehaussé aprés injection de produit de contraste (image d’allure
sequellaire avec présence de calcification a la TDM) avec négativation des 8 HCG.
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A,B : Coupes IRM sagittal T1, T2 SE montrant la double localisation du germinome avant traitement ; C : controle deux ans apres
traitement par chimio et radiothérapie, montrant une nette régression.




DISCUSSION

Les germinomes font partie des tumeurs germinales malignes et touchent le plus souvent les
adolescents et les adultes jeunes avec nette prédominance masculine. D’origine strictement
extraneurale, mais développés le long de la ligne médiane en particulier dans la région pinéale et la
région suprasellaire, les cellules germinales primordiales, précurseurs des cellules germinales,
localisées dans le mésoderme extraembryonnaire, migrent le long du mésentére dorsal pour gagner
les crétes génitales qui seront a l'origine des gonades. Sur leur trajet de migration au cours de
I’embryogeneése, ils peuvent se développer dans la région pinéale comme a I'extrémité antérieure du
3eme ventricule ou ils se manifestent macroscopiquement des mois ou des années apres |'apparition
du diabéte insipide, C’ est 'hypothése de mauvaise migration et incorporation cellulaire. La tumeur
siege le plus souvent dans la région pinéale ou dans la région suprasellaire et hypothalamique ( 35%
des cas) ; une localisation intrasellaire est possible mais rare et I'association germinome intrasellaire
germinome pinéal a déja été rapporté. Les tumeurs germinales peuvent étre pures et représentent
2/3 des cas (germinomes purs) ou mixtes, associant plusieurs composantes tissulaires (tératome
mature ou immature, choriocarcinome sécrétant de I'hCG, tumeur du sac vitellin sécrétant de
I'alpha-foetoprotéine ou carcinome embryonnaire).

L'expression clinique est polymorphe et associe a un syndrome d’HIC des troubles
occulomoteurs ainsi qu’un syndrome endocrinien par compression unfundibulaire expliquant le
diabéte insipide qui s'accompagne de déficit anté-hypophysaire dans plus de la moitié des cas, en GH
(50 a 100 % selon les séries), en TSH (0 a 80 %), en ACTH (40 a 60 %) ou gonadotrophines. Dans
environ la moitié des cas, il existe une hyperprolactinémie modérée (30 a 60 ng/ml) témoignant de
|'atteinte de la tige pituitaire.

L'imagerie cérébrale apporte une aide considérable au diagnostic. Le scanner cérébral
retrouve une masse bien limitée, homogene, ronde ou lobulée, iso ou hyperdense de la région
pinéale ou suprasellaire, se réhaussant apres injection de produit de contraste. L'IRM est I'examen
indispensable permettant de différencier une glande pinéale normale d’une tumeur pinéale en
sachant que la taille d’une glande pinéale mesure entre 5 et 10 mm dans son grand axe et de 1 a 4,5
mm d’épaisseur. Le germinome apparait habituellement comme une masse bien limitée, iso intense
en T1 et iso ou hyper intense en T2, prenant le gadolinium de fagon homogene.

Le diagnostic de certitude repose sur les données histologiques, mais les nouveaux moyens
diagnostiques représentés par les marqueurs tumoraux et I'imagerie moderne peuvent conduire a
une présomption suffisante pour débuter un traitement basé sur la radiothérapie et la
chimiothérapie, en effet, Plusieurs auteurs ont conclus que les localisations multifocales médianes
sont associées uniguement aux germinomes, rendant la biopsie non indispensable. La recherche de
marqueurs tumoraux dans le sang voir le LCR est systématique car leur positivité suffit pour poser le
diagnostic d’une forme sécrétante moins différenciée, c’est ainsi que toute élévation des aFP exclue
la forme pure, et nécessite une thérapie plus intensive. L'absence de marqueurs tumoraux permet
d'éliminer les tumeurs germinales malignes sécrétantes, néanmoins, certains germinomes purs
peuvent s'accompagner d'une sécrétion trés faible de BhCG dont la concentration est inférieure a 50
Ul/l, aussi bien dans le sérum que dans le LCR (8 a 15 % des cas selon les séries), ces concentration
suggerent la présence de cellule syncitiotrophoblastique dans le germinome, comme cela a été décrit
dans les formes extra-cranienne. Pour les quelques patients présentant une élévation modérée des
RhCG dans le sérum ou le LCR, la biopsie n’ a pas d’intérét diagnostique mais éventuellement
thérapeutique en permettant la mise en évidence de différents contingents tumoraux non sécrétant,



( en particulier tératomateux) dont la présence peut modifier le pronostic et la prise en charge
thérapeutique.

La dissémination de cette tumeur se fait essentiellement par voie lepto-méningée, ils
peuvent disséminer dans le parenchyme cérébral, ou vers les cavités ventriculaires et les espaces
sous arachnoidiens ; le bilan initial d'extension doit donc comporter une analyse cytologique et des
marqueurs du LCR ainsi qu'une IRM médullaire.

Malgré des taux de guérison élevés, le traitement actuel des germinomes intracraniens reste
controversé. Les germinomes intracraniens peuvent étre guéris par la radiothérapie : la survie
globale aprés radiothérapie craniospinale varie entre 86 et 97 %. La dose optimale est controversée,
la majorité des auteurs optant pour la dose de 40 grays. Les germinomes intracraniens, sont
sensibles a la chimiothérapie, en particulier au cyclophosphamide et aux sels de platine mais avec
un taux de récidive élevé (cas de notre patiente) , d’ou I'intérét d’'un complément par radiothérapie,
en effet de nouvelles stratégies thérapeutiques ont donc été développées, utilisant une
chimiothérapie premiere afin d'éviter ou de réduire le volume d'irradiation.

Certaines publications ont rapporté un taux de rechute augmenté pour les germinomes avec des
concentrations modérées de BhCG par rapport a ceux avec des concentrations nulles, Ceci implique
un suivi régulier de notre patiente a fin de guetter les rechutes tardive qui peuvent survenir dans
cette entité. Les formes bifocales doivent étre considérées et traitées comme des formes
locorégionales et non métastatiques car leur évolution est identique.

Conclusion :

Les germinomes a double localisation pinéale et suprasellaire restent rare et ne présente que
5-10 % des germinomes avec seulement 15 cas rapportés dans la littérature, I’ expression clinique est
polymorphe et I'imagerie apporte une sémiologie radiologique tres évocatrice, le traitement repose
surtout sur la radiothérapie, et parfois sur une association de radio et de chimiothérapie cette
derniere alternative était notre choix thérapeutique avec une bonne évolution clinique, biologique et

radiologique.
auteurs cas symptomes Diagnostic traitement Evolution
Alfidal et al 1 Diabéte insipide BST radiothérapie Bonne
Ballesteros et al 1 Diabéte insipide BST radiothérapie Bonne
Crozes el al 1 Diabéte insipide Imagerie Bonne
Hadjikoutis et al 1 Diabéte insipide BST radiothérapie Vision
Baisse de I.acwte visuelle normale
Hypertension
intracranienne
Haque et al 1 BST radiothérapie Bonne
Lee et al 1 Diabéte insipide BST radiothérapie Bonne
Roganovic et al 1 Diabéte insipide BST radiothérapie Bonne
Scheneqq et al 1 potomanie BST radiothérapie Bonne
Sugiyama et al 6 Diabete insipide Biopsie radiothérapie
Baisse de I'acuité visuelle  stéréotaxique
BST
F. Lakhdar et AL 1 Diabete insipide BST Radiothérapie Bonne
Baisse de I'acuité visuelle chimiothérapie

Tableau 2: les germinomes a double localization pinéale et supra sellaire d’aprés F. Lakhdar et al. journal de
neuro radiologie(2008), Science direct.
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