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Les tumeurs de l'hypophyse, leurs rapports avec l'acromélagie
La question de la pathogénie de l’acromégalie, isolée en clinique par Pierre Marie en 188(1, reste toujours ouverte, malgré les nombreux travaux suscités depuis cette époque. Mais rette question présente un regain d’actualité depuis les nouvelles recherches des anatomo-pathologistes et des histologistes sur les glandes à sécrétion interne en général et sur l’hypophyse en particulier, et surtout depuis les audacieuses tentatives opératoires, pleines de promesses, faites par les chirurgiens américains, autrichiens et allemands (Citshixg, von Eiselsberg, Keause, etc.).
J’ai eu l’occasion d’étudier depuis quelques années plusieurs acromégaliques a .l’hospice de Picétre : j’ai pratiqué 1' autopsies, dont une chez un malade opéré par mon ami Le cène. Enfin j’ai étudié avec ( 'lune T un certain nombre de tumeurs de l’hypophyse, dont les unes ont donné naissance à de l’acromégalie, alors que d’autres n’ont été que des trouvailles d’autopsie.
Les recherches m’ont amené à envisager à nouveau la question des rapports de l’acromégalie avec les tumeurs de l’hypophyse.
Pour cela il est nécessaire de bien s’entendre sur les deux points suivants :
1) que doit-on comprendre comme tumeur de l’hypophyse?
2) que doit-on comprendre sous le nom de syndrome acroinégalique '!
1) Définition et délimitation de s fumeurs de V hypophyse. — Je rappelerai d’abord ici la classification de ces tumeurs que nous avons établie avec ( LUNET au récent Congrès des aliénistes (fi neurologistes (Amiens, 1 -5 août 1 fil 1 ).
Nous ne considérons pas comme des tumeurs de l’hypophyse les tumeurs de la selle tureique. de la région hypophysaire.
Les néoformations spécifiques, tuberculeuses ou syphilitiques de l’hypophyse ne sont pas non plus au point de vm* anatomique des tumeurs vraies.
Nous ne classons parmi les tumeurs do l’hypophyse que les malformations (fi les tumeurs épithéliales (fi conjonctives.
1 — G. Roussy.
I. — Malformations
On peut trouver du côte de l’hypojxhyse différentes malformations résultant de vices de développement embryologique de l’organe : persistance du canal pharyngé à travers la hase du crâne, persistance du canal épendymaire dans la tige pituitaire, dans la zone interlobaire ou en plein lobe glandulaire.
De ces malformations, relèvent les différents kystes à parois organisées, kystes congénitaux (à ne pas confondre avec les kystes par ramollissement, qu’on observe chez l’adulte), qui ne constituent pas des tumeurs à proprement parler. En voici un exemple :
A l’autopsie d’un parkinsonien âgé de 70 ans, nous avons trouvé un petit kyste, visible à l’œil nu, de la grosseur d’un grain de chènevis, à contenu mucoïde et situé dans le lobe antérieur de l’hypophyse, au voisinage de la zone interlobaire. Sur les coupes histologiques, la paroi de ce kyste est formée d’une seule couche de cellules cylindriques ciliées, comparables à celles de l’épendyme embryonnaire.
C’est également dans ce meme groupe que nous rangeons les épithéli ornas pu ci meut eux de l’hypophyse, dont nous n’avons pas jusqu’ici d’exemple personnel. Nous considérons, en effet, cës tumeurs comme développées aux dépens d’éléments épendymaires, cellules épendymaires aberrantes du lobe antérieur, ou cellules épendymaires du lobe postérieur.
D’après la description des auteurs, elle nous paraissent présenter une structure analogue à celle des tumeurs épendymaires développées au voisinage des ventricules latéraux que nous avons pu observer.
L’épitliélioma pavimenteux de l’hypophyse est donc, pour nous, à classer dans le cadre des tumeurs (V ordre hétérotopique.
II. — Tumeurs épithéliales
Nous ne classons pas dans le groupe des tumeurs épithéliales certains états que les auteurs y font souvent rentrer, à savoir: a) L’hyperplasie simple physiologique ; h) L’hyperplasie simple pathologique ; c) L’hyperplasie adénomateuse.
a) Hyperplasie simple physiologique. — Nos recherches expérimentales (examen de l’hypophyse chez les animaux thyroïdectomisés, chez des animaux en état de gestation) nous ont toujours montré des glandes augmentées de volume, bombant plus ou moins sous la tente pituitaire, mais restant cantonnées dans leur logette et ne déterminant
jamais de compression des organes do voisinage. Histologiquement on note une ordination normale dos éléments glandulaires, une augmentation du volume des cellules, une augmentation du nombre des chromophiles (éosinophiles et basophiles), une spongiocytose cellulaire et une augmentation de sécrétion colloïde fluide un peu rétractile, surtout entre les cellules du lobe antérieur et dans l’intérieur des capillaires.
Aucun des caractères histologiques que nous venons de décrire ne sauraient faire penser à une néoplasie. Il en est de même de Y
b) Hyper pl a nie slmjde / )athol<></ii/ne , (pie nous avons eu l’occasion d’observer, dans un très grand nombre de* cas à l’autopsie de sujets, de vieillards le plus souvent, atteints do néphrite chronique, de maladie de Parkinson, d’athérome. Dans ces hypophyses, les modifications histologiques observées sont très analogues a celles notées dans les hyperplasies expérimentales ;
(*) Hyperplasie adénomateuse. — ( )n observe* encore, chez les vieillards notamment, des hypophyses plus ou moins augmentées de volume, mais qui toujours restent cantonnées dans leur logette pituitaire et n’entraînent ni envahissement, ni compression des organes du voisinage.
Au lieu du mélange et de l’intrication des différents types cellulaires qu’on trouve dans les hyperplasies simples, on note ici des groupements de cellules du même type, tantôt différenciées (cellules éosinophiles, basophiles), tantôt, et le plus souvent, indifférenciées (cellules chromophobes); ces amas tranchent nettement sur le reste du parenchyme glandulaire et sont nettement visibles à un faible grossissement.
L’hyperplasie adénomateuse se distingue, pour nous, de l’adénome vrai en ce que les travées des cellules adénomateuses paraissent se continuer, plus ou moins irrégulièrement, avec les travées du reste de la glande et ne constituent, en somme, qu’une ébauche de désorientation. Il n’existe ni formations conjonctives, ni limites franches entre la périphérie du lobe adénomateux et le reste du parenchyme glandulaire.
Nous arrivons maintenant aux tumeurs proprement dites:
. T , \ adénome;
1) Les tumeurs epithéliales , , ...
I epitheliome ;
2) Les formes de transition ;
3) Les tumeurs conjonctives.
A) Adénome. — Macroscopiquement il s’agit, ordinairement, de petites tumeurs, de petits nodules placés en plein parenchyme glandulaire, qui ne sont (pie des trouvailles d'autopsie. Parfois, cependant, il existe des tumeurs adénomateuses plus volumineuses déformant la glande et finissant par dépasser plus ou moins la selle turcique.
Histologiquement, ce sont des tumeurs toujours bien isolées du parenchyme glandulaire, formées d’éléments plus ou moins differentiés, orientés les uns par rapport aux autres d’une manière indépendante
de l’orientation dn reste de la glande, dont ils sont séparés parfois par une enveloppe conjonctive nette. Nous avons eu l’occasion d’en observer 3 exemples :
1) Un adénome à cellules claires , formé uniquement de cellules indifférentiées et à protoplasma clair, chromophobe, toutes orientées entre elles d’une façon différente du reste de la glande;
2) Un adénome à cellules foncées, formé de cellules à protoplasma chromophile ;
3) Un adénome à cellules cylindriques , formé de cellules cylimlrocubiques à noyau clair, à protoplasma granuleux et chromophobe. Les limites de cette néoformation sont nettes à la périphérie et bien tranchées d’avec le reste de la glande sans aucune forme de transition.
Toutes ces pièces ont été débitées en coupes sériées, ce qui a permis de se rendre compte de l’identité de la structure histologique sur la série des coupes et d’apprécier l’étendue de ces tumeurs adénomateuses toujours très petites.
B) Formes de transition. — - Entre l’adénome, tumeur nettement bénigne, et l’épithélioma, tumeur franchement maligne, il y a place pour des tumeurs qui, macroscopiquement et histologiquement, paraissent a la limite de la tumeur bénigne (adénome) encapsulée, non envahissante et non destructive et de la tumeur maligne (épithélioma), rompant la capsule d’enveloppe pour devenir envahissante et destructive. Ce. sont là en quelque sorte des formes intermédiaires en présence desquelles il est fort difficile de faire un diagnostic histologique précis. Et ceci d’autant plus qu’en matière de tumeur de l’hypophyse, l’un des principaux critères de malignité, les métastases, manquent ordinairement.
C) Fpithéliomas. — Nous réservons l’étiquette d’épithélioma aux tumeurs de l’hypophyse présentant les caractères de monstruosités cellulaires. de prolifération active (mitose) et d’envahissement destructif, c’est-à-dire l’infiltration de la capsule, la prolifération à travers les loges conjonctive et méningée, l’envahissement du chiasma optique des vaisseaux carotidiens et de l’encéphale.
Nous avons pu recueillir jusqu’ici 3 cas d’épithélioma de l’hypophyse.
Dans le premier cas il s’agit d’une tumeur molle pesant environ LM) gr., envoyant des prolongements multiples, qui provenait d’un acromégalique et dont Lecène à tenté l’extirpation. On trouva au microscope de nombreuses cellules rondes petites, çà et là des formations kystiques, et, en de rares points, quelques travées de cellules épithéliales venant s’agencer sur des axes conjonctivo-vasculaires. Il s’agit là d’un épithélioma très atypique ou toute architecture glandulaire et toute différentiation cellulaire a disparu.
Nous avons eu l’occasion d’observer les préparations de deux autres cas de tumeurs de l’hypophyse trouvées à l’autopsie d’aliénés de Bicêtre
par Ameiille <*t Mallet. Histologiquement il s’agissait dans les deux cas d’épithélioma atypique.
Dans l’un, la tumeur avait subi en son centre des processus abiotiques (hémorragies, nécroses) et offrait, en de nombreux points, un aspect péritbélial. Ce fait vient confirmer ce que nous avons soutenu dernièrement avec Ameuille au sujet du périthéliome, à savoir qu’il s’agit là non pas d’une formation histologique définit*, mais bien d’un aspect morphologique que peuvent revêtir, en certains points, soit les tumeurs épithéliales, soit les tumeurs conjonctives.
III. — Tumeurs conjonctives
Nous n’avons pas l’exemple personnel de tumeurs conjonctives de l’hypophyse. Elles nous paraissent être beaucoup moins fréquentes que les tumeurs épithéliales. Si, en effet, les cas de sarcomes fuso-eellulaire# publiés sont probants, bon nombre de soi-disant sarcomes à petites cellates rondes , ou à cellules polymorphe#, nous semblent discutables, en temps (pie tumeurs d’ordre conjonctif. Nous croyons qu’il s’agit le plus souvent d’épitliélioma très atypique, comparable à celui que nous avons étudié avec Lecène, et dont seul un examen approfondi, fait sur de nombreuses coupes et en plusieurs points, permet de reconnaître la véritable origine.
Le fibrome de l’hypophyse est exceptionnel et même discuté comme tumeur à proprement parler.
Quant au lipome et au psammone , dont on a publiés quelques ^exemples, ce ne sont pas des tumeurs de l’hypophyse, mais de la région hypophysaire, tissus graisseux ou enveloppes méningées péri-hypoph y sa ires.
Nous m* parlons pas, ici, des tumeurs du lobe postérieur ou de la tige pituitaire, dont nous n’avons observé jusqu’ici qu’un seul cas.
AVEC L’ AC RO M ÉO ALIE
Il est nécessaire d’envisager la question sous deux aspects:
A) L’acromégalie est-elle toujours causée par une tumeur de l’hypophyse !
Il) Une tumeur de l’hypophyse détermine-t-elle toujours l’acromégalie ?
A) acromégalie est-elle toujours anisée par une tumeur de Vliypophyse t — A cette question nous n’hésitons pas à répondre par l’affirmative. Si l’on observe de si nombreuses divergences à ce sujet, cela
tient en partie à ce que l’on ne s’entend pas d’une façon précise sur le terme de tumeur de V hypophyse d’une part, et aussi sur ce qu’on doit entendre sous le nom de syndrome aeromégalique.
Si l’on donne au mot tumeur son sens clinique de néoformation inflammatoire ou néoplasique, on doit admettre que toute acromégalie vraie est due à une tumeur de l’hypophyse.
11 serait utile de réviser complètement les cas étiquetés acromégalie qui doivent être soit des formes frustes encore mal définies de pseudo-acromégalie où l’un des symptômes essentiels du syndrome de P. Marie fait défaut, soit des affections qui n’offrent que de lointains rapports avec l’acromégalie, comme le gigantisme, la syringomyélie, la cheiroméga 1 i e (Rekling h au sen, Petren).
ÎTous sommes donc partisans de la théorie pituitaire de l’acromégalie, mais nous y ajoutons une théorie néoplasique. Pour nous, la cause de l’acromégalie ne réside pas dans un liyperfonctionnement simple de la glande, mais plutôt dans un hyperfonctionnement vicié par le néoplasme. Il s’agit, en un mot, de dysfonctionnement glandulaire.
B) Toute tumeur de V hypophyse détermine-t-elle V acromégalie f — Cette question importante touche de près à la pathogénie de l’acromégalie. Il est hors de doute actuellement que dans certains cas de tumeurs de l’hypophyse il n’existait aucun symptôme acromégalique. Chez certains sujets on a noté le syndrome a déposa -génital de Frdhlich , chez d’autres du gigantisme, chez d’autres enfin il n’existe aucun trouble clinique appréciable du côté de la pituitaire.
De nombreuses hypothèses ont été émises pour expliquer cette absence du syndrome de P. Marie dans les cas de tumeurs pituitaires.
C’est ainsi qu’on a invoqué Vdge du malade , la durée dévolution de la tumeur ; on a pensé, par exemple, que chez le vieillard la néoformation hypophysaire peut avoir été arrêtée dans son développement par la mort du malade, si bien que les troubles acromégaliques n’ont pas eu le temps d’apparaître.
Récemment on a insisté sur le rôle du système hypophysaire accessoire sphénoïdien ou pharyngé (Halberfeld, Fischer, Pende, Sotti et Sartesciii), et on a cité des cas d’acromégalie dans lesquels l’hypophyse cérébrale était saine, mais où l’hypophyse pharyngée, par exemple, était altérée.
11 est donc nécessaire, dans une autopsie, de ne pas se limiter à la recherche de la pituitaire cérébrale, mais aussi d’examiner avec soin tous les débris hypophysaires accessoires.
Quant a nous, nous estimons qu’un facteur a été jusqu’ici laissé dans l’ombre, susceptible, peut-être, de donner la solution du problème f nous voulons parler de V étendue de la tumeur hypophysaire. Si dans une hypertrophie de l’hypophyse- on trouve, a côté d’une néoformation, une certaine étendue de parenchyme sain ou mieux encore
<*ii hyperplasie*, ou conçoit immédiatement que cette persistance d'une portion normale de la glande puisse expliquer l’absenee de phénomènes acromégaliques.
C’est là une idée (pii nous a été suggérée par les deux faits suivants <pie nous avons pu recueillir.
Dans le premier il s’agit d’un vieillard de (»(> ans, atteint d< rhinoselérome, et présentant, en outre*, un certain degre* <h* développement do la mâchoire* inférieure, une augmentation de volume de*s mains et des pie*ds assez notable pour que le diagnostic, d’acromégalie ait pu être discuté, ('(‘pendant, e*n raison de* Page* avance* auquel avaient débuté ces troubles, d’ailleurs peu accentués, on avait éliminé ce* diagnostic.
A l’autopsie on trouve, dans la selle turciepie edargie, une* tumeur grosse comme* une* cerise*, bombant sous la tente pituitaire, encapsulée*. e*t facile à énucléer. Il n’existait ni envahissement destructif, ni compression de*s organes voisins. Histologiquement, la tumeur, débitée entièrement e*n coupes sériées, offre un aspect assez particulier e*t partout le même*, du type* papillaire ou végétant, avec de nombreuses travées conjonctivo-vasculaires, soit accolées le*s unes aux autres, soit séparées. Sur ces travées, s’ordonnent de*s cellules cylindro-cubiques à protoplasma granuleux chromophobe. A la périphérie} de ce*tt<* tumeur <*t sur la plupart de*s coupes, pe*rsiste une notable quantité de tissu hypophysaire* en hyperplasie. Nulle part dans la capsule d’enveloppe de* la tumeur, on ne* trouve d’infiltration par des (déments néoplasiques.
Notre deuxième cas est comparable au précédent; nous h* devons à l’obligeance de notre collègue et ami A me tille. Il s’agit ici d’une trouvaille d’autopsie* chez un sujet âgé, sans renseignements cliniques. L’hypophyse* avait la grosseur d’une petite cerise. Ilistologiepienmnt. la tumeur offrait une* disposition végétante et papillaire, identiepie à la précédente. Sur le*s coupes sériées, on note la persistance d’une notable proportion de parenchyme hypophysaire en hyperplasie.
Il serait donc désirable que dorénavant tout auteur possédant une observation anatomo-clinique complète de tumeur de l’hypophyse et surtout dans les cas de* tumeur sans acromégalie, débitât e*ette* tumeur eu coupes microscopiques sériées; peut-être trouverait-on dans la persistance* ou dans l’absence d’une portion saine de parenchyme glandulaire l'explication des phénomènes cliniques observés.
Discussione:
M . A s K a n a z v (( ienf): Souligne de son côté l'importance! des études en coupes sériées dans les cas de tumeurs de l’hypophyse. 11 a également vu dans deux observations sans acromégalie la persistance d’un bon morceau du tissu hypophysaire normal qui pourrait expliepier l'absence des phénomènes acromégaliques (voir la thèse de Barbey, Genève).
L. Aschoff (Freiburg i. B.): Ich habe ebenfalls einen Fall von Hypophysistumor (peritheliomartige Geschwulst) ohne ausgesprochene Akromegalie beobacbten konnen, bei welchem in Serienschnitten noeh Reste der Drüse auffindbar waren. Dort bestand Glvkosurie. Das Genauere findet sich in der Dissertation von Naegeli.
Sources et licence
Texte : https://archive.org/details/b30619452. Domaine public ; numérisation mise à disposition par Internet Archive. Mise en forme : liregratuitement.com. Tout ce que nous ajoutons reste libre.
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