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PO218
NOM 21 Prénoms cs Services Hospitaliers ou lnstitut / Localisation Sous-section du Conseil Mational des Universités
ADAM Philippe NRPG - Pole de 'Apparail locomotsur 5002 Chirurgie orthopedique st iraumatologiqus
Eidiatl cs - Sarvios d' Bospitaksation des Urgs deTi gis | HP
AKLADIOS Chenf NRFS - Pdle de Gynécologie-Obstétnque 5403 Gynécologie-Obstatnque ; gynécologie
20531 cs - Service de Gynécologie-Obstatriquel HP medicals
Optan - Gynécologie-Obstétrique
ANDRES Emmanuei RPS - Pdie de Médedine Inteme. Rhumatologie. Nutrition, Endocrinologie, 5301 QOption - médecing rtame
PoOg2 Diabétologie (MIRNED)
cs - Service de Médeane Inteme, Diabéts =t Maladies metabolques / HO
ANHEIM Masthieu NR=3 - Pgle Téte =t Cou-CETD 4801  Neumlogs
20003 NCS - Service de Neuroiogie | Hopital de Hawepisra
ARNAUD Laursnt NRPG - Péie MIRNED 6001 Rhumatociogie
onEs NCS - Service de Rhumatoiogie / Hapial de Hautapierre
BACHELLIER Fhilipp= RPS - Pdie des Pathologies digestives. hépatiques &t de |= transplantation 5302 Chirurgie génsrale
PLOGE cs - Serv oe chirug= génémale, hepatique =t endocrinienne st Transplantation | HP
BAHRAM Seiamak NRPG - Pdle de Bologee 4703  immunalogie {opticn biclogique)
POO0S cs - Laboratoire o Immunologie biclogigue | Nouvel Hapital Civil
- Institut d'Hematologie =t d immunologie / Hopital Civil / Facuite
BALDAUF Jean-Jacques NRPG - Pdie de Gynecologie-Obstatngue 6402 Gynécologis-Obstétrique ; gynécologie
20006 NCS - Service de Gynaoologie-Obstétrique / Hapital o= Hautepieme medicale
BAUMERT Thomas NRPS  «Pdis Hepam—dnﬁsm&e FHogpital Civil £20% Gasto-entérclogie | hépatologie
P07 cs - Ipstitut de Rech sur les Maladies virales et hepati / Facults Qption - hepatologis
Mme BEAU-FALLER Michéla NRP& - Pdle d= Siologis 3473  Biologie osllulaire {option Biciogique)
MO0OT / POY70 NCS - Laborawire dz Binchimie =t de Biologs teculars | HP
BEAUJEUX Ramy NRPZ - Polz d'imagesie - CME / Activités transvarsales 4302 Radologe et imagere médicale
0008 cs = Unit2 de Newroradmoiogie intzrventionnele [ Hopdal de Hautepierre {option cliniqua)
BECMEUR Frangois NRPS - Pdie médico-chirurgical de P&diatie 6402 Chinusrgie infantie
PuDgs NCS - Service de Chirurgie Padiainque / Hapital Hautepiems
BERNA Fabrics NRPG - Pdle de Psychiatrie, Sante mentale st Addictoiogie 4803 Psychiatis d'aduites . Addiciologie
PUIET cs - Servics de Psychiatie | | Rapital Civil Option - Psychiatrie d'Adultes
BERTSCHY Giles RFS « Pile de Fsychiame =t de sants mentale 4803 Psychatie d'adultes
PIDI3 cs - Sarvice de Psychiatra 11 / Hégial Civil
BIERRY Guillaume NRPG - Pole dlmagsne 4302 Radwioge =t Imagene madicale
PoI7E NCS - Sarvice dimagerie Il - Neuroradiologie-imagerie osté slaire-Padiatrie / {option chiniqus)
Hopaa! Hautepiams
BILBALULT Pascal RPS - Pdie d'lUrgences | Reamrraﬁms medknles [ CAF 4302 Reéanimation | Médecine d'urgence
PLOTS cs - Service d=s Urg gicales Adultes / Hopitat de Hautepisms Qption - medecing d'urgence
BLANC Fredaric NRPG - Pole de Geratrie 5301 Mé&dscine inteme ; addiciologie
Po213 NCS - Service Evalustion - Genatre - Hopital d= ia Robertsau Option - génatrie =t hinlogie du visiliis-
sement
BODIN Frédéric NRPG - Pdie de Chinurgie Maxdllo-faciale, morphologie et Dermatologie 5004 Chirurgie Plastique, R 1 icest
POIST NCS - Service de Chirurgie Plastique et maxilio-faciale ! Hopital Cril Esthétique ; Bmlologse
BONNEMAINS Lawent NRPG - Pdie médico-chirurgical de Pédiatriie ;
MT03S / PO2IS NCS - Service da Péadiatne 1 - Hopital d= Haulepars 5401 Padistne
BONNOMET Frangois NRPG - Pole de [Appareil locomoteur 5002 Chirurgie orthopediaus st iraumaioiogiqos
ooty cs - Service d Orthopadie-Traumatalogia du Menbrs infarieur / HP
BOURGIER Trsian NRP& - Pdle de Spacaités médicales-Op ingie | SMO 5507 Ophalmoioge
25016 NCS - Service d'Opthalmologie / Nouvel Hopital Cvil
BOURGIN Patrice NRPa « Pdle Téte et Cou- CETO 4807 Neumiogie
55020 cs - Sarvice de Meurclogie - Unité du Sommeii /| Hapital Civil
Mme BRIGAND Cacile NRPS - Péie des Pathologiss digestives hépatigues =t de Iz transplantation 5302 Chirurges oénérale
o022 NCS - Service de Chirurgie generale =t Digestive / HP

NHC = Nowvel Hopital Civil  HC = Hopttal Crvi HP = Hopital de Hautspiere  PTM = Plateau technique de
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NOM =t Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institul / Localisation Sous-seation du Conseil National des Universités
BRUANT-RODIER Catherine  NRPS - Péie de [Apparai jocomoteur 5004  Option - chirurgie plastiqus,
P0a3 cs - Service d= Chirurgie Plastique =t Maxillo-faciale I HP racanstructnios et esthétique
Mme CAILLARC-OHLMANN ~ NRPS - Péla da Spéciaités médicatas-Ophtaimoiogie | SMO 5203 Néphrologis
pSggh':e NCS - Sewice de Neéphrologie-Transplantation | NHC
CASTELAIN Vincem NRPG - Pole Urg - Raar edi [ Centre antipoison 4802 Raanimabon
Pooz7 NCS - Sarvics de Rasmimation medicale ! Hopaal Hautepierra
CHAKFE Nabil NRPa - Pdle d activité médico-shirurgicale Cardio-vasculairs 5104 Chirurgie vasculaire = médecine vasco-
o029 csS - Service o= Chirurgie Vasculaire =t de Pt jon rénale | NHC faire / Option - chirurgie vasculairs
CHARLES Yann-Fhilippe NRFG - Pdle de 'Apparsil locomoteur 5002 Chinrgie ardhopédique &t traumainiogque
MOD13 PR1T2 NCS - Senvice de Chirurgie du rachis / Chirurgie B / HC
Mme CHARLOLX Annz NAP§ - Pie de Fathologie thoracique 4402  Physiologie {option biologique)
PO028 . NCS - Service de Physiciogie =t d Explorations fonctionnelles / NHC
Mme CHARPIOT Anne NRPa « Pl Téte ef Cou- CETD 8501 Otorhino-laryngoicgi=
PR30 NCS - Sery. d'Oto—hing-laryngologie &1 de Chirugie cervico-faciale | HP
Mme CHENARD-NEU NRPZ - Polz de Biologie 4203  Anatomée =t cytologie pathologiguss
Mane-Fieme cs - Service de Pathologia | Hopital de Hautepeme (option biciogique)
=it
CLAVERT Philippe NRFG - Pdle de 'Apparsil locomoteur 4201  Anatonse (opiion clinique, orthopédie
e cs - Setvice d Orthopedie-Traumsatologis du Memb paneur | HP traumatologinue)
COLLANGE Qfivier NAPG - Pdie dAnesthésis / Réanimations chinurgicaies / SAMIL-SMUR 480%  Anesthésiologie-Réanimation .
PO183 NCS - Service d'Anesthasiologie-Réanimation Chirurgicale | NiSC Medecine d'urgence (option Anesthasio-
logie-Réanimation - Typ= clinigqus)
CRIBIER Bemard NRPG - Pdie g Urologie, Morphalogie et Dermatoiogie 5003  Demmato-Vensreologie
Podes CS - Sewvice = Dermainlogis / Hopital Civil
de BLAY de GAIX Frédénc RPS ~ Péle de Fathologie tharacique
S5048° csS - Sarvice de Pneumplogie / Nouvel Hopital Crell 61.01 Pneumologie
de SEZE Srdme NRP - Péie Téie et Cou-CETD
g cs - Centre d'investigation Clinigue (CIC} - AXE / Hopital de Hautepisrs 48.01 Neumiogie
DEBRY Christian RFS « Pl Téte ef Cou - CETD
PO0S cs - Serv, d'Om-rhino-laryngologee &1 de Chinwgie oervico-faciate / HP 6501 Oto-rfuno-laryngciogie
DERUELLE Philippe RP5 - Pol= de Gynécologie-Obstétnque 5403 Gynscologie-Obstétrique; gynscologis
PL13G NCS - Senvice de Gynécologe-Obststrique | Hopial de Hawspierre medicale: opton gynecologie-obstatnque
DIEMUNSCH Pierre NRPS - Paie d'A hesie [ Réanimats chirurgicales | SAMU-SMUR 4801 Anesthésiclogie-réanimati
20851 NCS - Service £ Anesthasie-Réanimation Chirurgicaie | Hopital oe Hauteplems {option ciinique)
Mmes DOLLFUS-WALTMANN NRPG - Pdie de Biologie 4704 Genetique {type clinigus)
Heléne cs - Service de Génstique Médicale / Hopital de Hautspier=
PIgs2
EHLINGER Matthiau NRP&  « Pdle da I'Apparall Locomatsir 8002 Chirurgis Grihopediqus = Traumatniogicqus
PL135 NCS - Service d' Qrthopedie-Traumrstologie du membre infeneur / Hat
Mme ENTZ-WERLE Natachs NRP3 - Pglz médico-chirurgicat de Pédi 5401 Paédistne
200ss NCS - Service de Padiatre ||l / Hapaal de Hautspiere
Mme FACCA Sybille NRPSG - Pdie de I'Apparail locomoteur 6002 Chirurgie orthopédique =t traumatlogiaus
o172 cs - Service de Chirurgie de la Man - SOS Main / Hopital de Hautepienme
Mme FAFIMREMER Samira NRPG - Pdie de Biologie 4501 =rologie-! i =ne Hospitaliees
PLOST cs - Laboratore {Institut) de Vimlogie / FTM HUS &t Facuite Option Bamericlogi=Viralogis biclogique
FAITOT Francois NRPG - Pole de Pathologie digestives, hepatigues &t de |a transpiantatan £302 Chiruge gensrale
PO21% NCS - Serv. de chirurgie génécale, hapatique =1 endocrinienne &t Transplantation / HP
FALCOZ Fiere-Emmanue! NRPG - Pole de Pathologie thoracique. 5103 Chirurgie th e 1 cardn a
Poss2 NCS - Service d= Chirurgie Thoracique | Nouvel Hopaal Civil
FORNECHER Luc-Maithiec NRPS + Pdle @ Oncolo-Hématalogie 470' Hématologie ; Transfusion
P0208° NCS - Setrvice dhématologie / ICANS QOption - Hématdlogie
GALLIX Benon NCS = IHU - Institut Hosprale-Universtairs - Hopital Crvil 4302 Radologie =t imagense madicale
20212
GANGI Afshin RPS - Pole g Imagsne 4302 Radwloge =t imagense madicale
sppss cs - Service d'imagerie A interventionnelle | Nouvel Bopital Cril {option cliniqus)
GAUCHER David NRPG - Pdle des Speciaiités Madicales - =/ SMO 8502 Ophtainmoiogie
PLDE3 NCS - Servics d'QOphialmologis / Nouvel Hopital Tlvil
SENY Bemiara NRPG - Pdle de Pathologis horacigque 4402 Physiologe (option biclogiqus)
PODSL cs - Service da Fhysiclogis et dExp s fonctionnelles | NHC
GEORG Yannick NRPG Pole o ite medico-chinerg Cardio-vasculars 5104 Chirurgie vasculaire ; medecne vascu-
Po2o0 NCS - Service d= Chirurgie Vasculaire =t de transpl » rénale / NHT faire / Option _ chirurgie vasouiairs
GICQUEL Philippe NRPG - Pole medico-chirurgical de Fediatne 5402 Chirurgie infantie
PUoss cs - Sarvios de Chirurgie Pédiatriqua 7 Hopital Hautepierre
GOICHOT SBemard NRFG - Pdle de Médeane Intems. Rh Nusntion, Endacnnologie, 5404 Endocnnologie, diabéte et maladies
£0086 Dizbétologis (MIRNED) métabofiquas
cs - Service da Médecine etde ) HP
Mme GONZALEZ Maria NRPG - Pdie de Sante publique of same au travad 4802 Medecine of sante au ravail Travail
PODST cs - Service da Pathologie Professionnelia 2t Médscina du Travall / HC
GOTTENBERG Jacques-Eric  NRPG - Pdle de Medeoine Inteme. Rhumatologes, Nutrition, Endocnnoicgie, 5001 Rhumatologie
PUosE Diabétologis (MIRNED)
cs - Service de Rh iogis | Hapital Hautepierme.




3

NOM =t Prénoms cs Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil Nationa$ des Universités

HANNEDTOUCHE Tniemy NRFS - Pdle de Specialiités médicales - Gphialmaologee / SMO £203 Neéphrologie
20071 cs - Servics de Néphrologie - Dialyse / Nouvel Hopital Cadl
HANSMANN Yves RFS PéiedeSpecailesmednca!es~0p¢uhnfogleISMO 4503  QOphon - Maladies infectieuses
PIOTZ NCS - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouve! Hopital Civil
Mme HELMS Juiie NRPG - Pdls Urgences - Réanimations médicales / Centre antipaisan 4802 Medacine Intensive-Reamimation
MU114 7 PGS NCS - Service da Réanimation Médicals / Nouvel Hapital Tivil
HERBRECHT Raoul NRP& - Péle 9 Oncolo-Hématologie 4701 Hématologie ; Transfusion
POgTL cs - Service dhematalogie / ICANS
HIRSCH Sdouard NRPG - Pdle Téte et Cou- CETD 4301 Neumioge
POLTS NCS - Service o= Neurologie 7 Hopital de Hautepiams
IMPERIALE &leszip NRPG -Pdled Imagene
T NCS - Sewvice de Médecine Nucieaire et iImagene Moleculsie / ICANS 4201 Biophysique et medecine nociears
ISNER-HOROBETI Man=-Eve RP3 - Pole de Med=aine Physique 1 de Readapiation 4E0D5 Medecine Physique =t Réadaptation
20358 cs - institut Universitaire de Réadaptation / Clemenceau
JAULHAC Benoit NRFG - Pdle de Biologie 4501 Option - Bactérologie-virclogie (biolo-
P007E cs - Institut (Labaratoirs) de Baoterologie / PTM HUS =t Facuite de Mad, giqus)
Mme JEANDIDIER Mathabe NRPS Péie de Méd=cine |nteme. Rhummstoiogis. Nutrition, Endocrinologie, 5404 Endocrinclogie. dizbéte o1 malzdies
PIOTS Dizbétologie (MIRNED) = ;

cs - Service d Endoarinciogie, diabéts =i nutntion / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence  NRPG Pole d‘awvee medico-ohirurgicals Cardio-vasoulairs 5102 Cardicioge
20201 NCS - Setvice de Cardiclogis / Nouvel Hopital Civil
KALTENBACH Gearges RPS » Pole de Ganatrie 5301 Option - génatne et biclogie du vielllis-
20831 cs - Service de Médecine inteme - Geriatrie / Hopital de | Robertsau sament

- Sectaur Evaluation - Gériatne ! Hopital da i3 Robensau

Mme KESSLER Laurenoe NRPG - Pdle de Medeaine Inteme. Rhumsatologss. Nutnton, Endacnnologie, §404 Endocnnologie. diabéte st maladies
=084 Disbétologie (MIRNED} métaboliques

NCS - Senvice d Endocninoiogie, Diabéte, Nutrition et Addictologie | Méd. B / HC
KESSLER Romain NRPG - Pdie de Fathologis tharacique £1.01 Pnesumoiogie
Pu0Es NCS - Service da Pneumologis / Nouval Hapital Civil
KINDO Mich=] NRPG - Pdle ¢ achivite medico-ohirurgicals Cardio-vasculsirs
oS NCS - Setvice d= Chirurgie Cardio-vasculaira / Nouvel Hopital Civil £1.02  Chirurgie thoracigue =t cardio-vasculaire
Mme KORGANOW Anne- NRPG - Pdle de Spaciaiités medicaies - Opnialmologis / SMO 4703  immunclogie (option dinique}
Sophie cs - Service de Madecine Inteme =t d Immunologie Clingue | NHC
PIoa7
KREMER Sisphane NRP2 -« Pdla d'imagenie 4302 Radiologie =t imagene médicale {option
MOG35 ) PO1T cs - Sewice imagerie || - Neuroradic Ost=carculairs - Pediatnie / HP clinigoes)
KUHN Piems NRPZ - Pglz médico-chirurgicaf de Pédiatrie 5401 Pédistie
2017 cSs - Service de Neanatologie et Réamimation neonatale (Padiatne [1) | HP
KURTZ Jean-Emmanuet RPS - Pdie d"Onco-Hémalologie 47.02 Option : Cancéroiogie (clinigue)
PooEs NCS - Service d'hematologie / ICANS
Mme LALANNE-TONGIO NRPG - Pdie de Psychiatrie, Sante mentale st Addictoiogie 4803 Psychiatie d'aduites | Addicfologie
Laurence cs - Sarvice de Psychiaine | | Hapial Civil (Option - Addicioiogie)
PL202
LANG Herve NRP3 - Polz de Chirurgie plastigue reconstrucirios et esthétigus, Chirurgiz mazilio- £204  Urologie
20030 faciaia. Morphologie et Demmatolog=

NCS - Sesvice dz Chinurgie Urologique 7 Nouved Hopital Civil
LAUGEL Vincent RPS « Pdle médico-chirurgical de Padiatrie 5401 Pédate
20082 cs - Servics de Péadiatie 1 | Hopita! Hautepisrs
Mme LEJAY Anpe NRPS -« Pdie o acfivité médicoshirurgicsle cardiovasculairs 5104 Opton - Chinsgie vasculaire
WO10Z 1 SO21T NCS - Servics de Chinurgie vasculaite & de Tranpiantation rénale / NHC
LE MINOR Jean-Marie NRPS - Pdie d'imagesie 420%  Anatomie
2e130 NCS - institut 'Anatomis Normale / Fecufte de Medadne

- Service dz Neuroradiciogie, dimagens OstEcanicuiaire = interventionnelis/
Hopital de Hautapierrs
LESSINGER Jean-Marc RPS - Pdie de Buologie 8200 Sciznces Biologigues de Pharmacie
= cS - Laboraioire de Biochimie géndraiz et spéciafisés / LBGS / NHC
- Laboratoire de Biochimie et de Siologie moteculars / Hop. de Hautepiems

LIPSKER Dan NRP5 - Péiz de Chirurgie piastigue reconstrucirios st esthétiqus, Chirurgiz mazilio- 5003 Dermato-vénéréologie
0033 facisle. Morphoiogis =t

NCS - Servica de Dermatologie / Hopital Civil
LIVERNEAUX Philipp= RFS «Poedel focomotewur 5002  Chinurgie orthopédigus et traumatologique
e NCS - Service de Chirurgie de la Main - 3OS Main / Hopital de Hautepems )
MALOUF Gabriet NRPS - Pie 0'Onco-hématnlogie 4702 Cancérclopie . Radothérapie
28203 NCS - Setvice d'Oncologie medicale / ICANS Option ; Gancariogie
MARK Manual NRPG «Pdads Buologis 5405 Biologie &t médecine du Ement
snpze NCS - Départemeant Génomique fonctionnalle ot cancer / IGEMC et de la reproduoction (option biclogiqus |
MARTIN Thisrmy NEP3 « Péie de Specialites medicales - G’:mlbmiog\e SMO 4703 immunolog= (ootion dinique}
=p0ae NCS - Service de Medesine Interme et d'immundlogie Ciinique / NHT
Mme MASCALUX Célins NRPS - Pdie de Fathalogie tharacigue 510%  Pnesumologie . Addictologie
20240 NCS - Service de Pneumciogie | Nouvel Hopital Civil
Mme MATHELIN Camle NRP3G - Pole da Gynécologi=CObstétrique Gynécolagie-Obstétriqua . Gynacoiogiz

cs - Unité de Sanaologi= / ICANS 403 Medicale

e
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NOM =t Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
MAUVIEUX Laurent NRPS - Péie ¢ Onco-Hématologie 470 Hématologie . Transfusion
20102 cs - Laboratoire &' Hamatoiogie Biologique - Hapial ge Hautspiers Option Hematolog:e Bivlogigus
- institut d'Hematalogie | Faculté de Médecine
MAZZUCOTELL! Jean-Philippe  NRPS - Pol= d'activite médico-chirurgicale Cardio-vasculairs 5103 Chirurgie thoracigue &t cardo-vasculaire
POI103 cs - Service de Chirurge Camio-vasmhne! Nouvel Hepital Cral
MERTES Paul-Mich=! RPS « Pole d'Anssthésiologie / R2animations chirurgicalas / SAMU-SMU 4801 Option - Anesthésiologie-R&animation
PC104 cs - Service d'Anes!he!bbgt&Rsammatm chirurgicate / Nouvel Hopc:al Cavil ({type mixte)
MEYER Nicolas NRPG - Pole d= Santa publique 2t Ssnté au ravail 4304 Bicstatstiquss, Inforratique Madicaie & Tech-
2¢108 NCS - Lahoratoire de Biostatistiques / Hopdal Civil % nologies de Communication (ootion biologigue)
- Biostatistigues t informatique / Faculte de medecine / Hopital Tivil
MEZIANI Farhat NRPG - Péie Urgences - Réanimations médicales | Centr= antipotson 4802 Réanimation
POIOE cs - Servios da Réanimatian Madicale £ Nouve| Hopital Cil
MONASSIER Laurent NRPG - Pole de Fhamaoe-phanmacoicgis 4B03  Opson : Pharmacolope fondamentale.
POI07 Ccs ~Labo de Nwmhinlogie’ et Pharmaociogie cardio-vasculasine- EAT285/ Fac
MOREL Ciivier NRP3 - Pol= o activite médico-chirurgicale Cantio-v. §102 Cardiologie
PL13s NCS - Service de Camolognel Nouvel Hapital Cwil
MOULIN Bruno NRPZ - Pdle da Spécialiles medicaizs - Ophtalmalogie / SMO S203 Néphroiogis
22100 cs - Service de Néphrofogie - Transplantation / Nouyel Hapltal Tl
MUTTER Dudier RPS « Pdls Hepato-digestif de I'Hopital Civil 6202 Chirurgis digestive
] NCS - Senvice de Chinurgie Viscérale et Digestive / NHT
NAMER =i Jacques NRFP§  «Poed] 3 X ) 430' Biophysqus et médecine nusiéairs
PO cs - Service de Médecine Nucigare et Imapene Motéculare / ICANS
NOEL Georges NRPS - Pdie d'imagesis 4702 Cam'.emlcgie Radiothérapie
Frite NCS - Sevics d= radiothérapie / ICANS Option Radiotherapie biclogique
NOLL Enc NRPG - Pdle g Anesthésie Reanimation Chimurgicale SAMU-SMUR 4801  Anesthésiclogie-Reanimation
M1/ PO213 NCS . Service Anesthisiologie ot de R2animation Chirurgicals - HP
OHANA Mickas! NRPG - Pole dImagsne 4302 Radwologe =t madicale
ooz NCS - Serv. d'Imagerie B - Imagerie viscarale f cardio-vasculaire / NHC (option clinique)
OHLMANN Patnck RPS - Pdle 0 aotivité médico-chinurgicale Cardio- 5102 Cardiclogie
oS cs - Setvice de Cardiclogie / Nouvel Hapital Civil
Mme OLLAND Anne NRPG - Pole de Pathologis Thoracique 5103 Chirurgie thoracique &t card-vasculairs
2020 NCs - Service e Chirurgie thoracque ! Nouvel Hopizal Civil
Mme PAILLARD Catherne NRFa - Pole médico-chirurgicaie de Fadiatne 5401 Pédame
ooimn cs - Sewvice de Padatrie |l / Hopal de Hautepierre
FPELACCIA Thisry NRFS - Pdle d Anesthésie / Réanimation chinurgicaies / SAMLI-SMUR 4305 Reéanimaton : Médecine d'urgence
P0Z0S NCS - Centre de formation =t de recherche en pedagogie das sciences de s QOption : Médecine d'urgences
sané ! Faculte
Mme PERRETTA Silvana NRPG - Pole Hepato-digestif de rHopikal Civil 5202 Chirurgie digestive
2017 NCS - Service d= Chirurgie Viscerale =t Digestive £ Nouvel Hapits! Ciil
PESSAUX Fatrick NRPG - Pdie des Pathologies digestives: hépatiques et de |s transplantatian £202 Chirurgie Digestive
apE cs SemeeceChmnve\ﬁscerdeetDvgesvvelNowelHoma!w
PETIT Thieay - ICANS 4702 QM_, Radiothérapie
apus COp - Département de médecine onocdlogique Option - Cancerologie Clinique
PIVOT Xavier NRPG - ICANS . 47.02 Qm:mhme Radothérapie
PO NCS - Département de medecine ancologinque Option - Cancamiogis Clinigue
POTTECHER Julien NRPG - Pdie d'Anesthésie | Réanimations chinurgicales /| SAMUI-SMUR .
20431 Ccs - Bervice o Anesthesie st de R2animation Chirurgicsie / Hopitsl de Hautepierre 4801 Apesthésiologie-réanimation ,
Medecine d'urgence (optian ciimigue}
PRADIGNAC Alain NRPG - Pole de Médeaine Inteme. Rhumatologe. Nutniton, Endacnnologie, 4404 Nutrition
P23 NCS Disbatologie (MIRNED}
- Service de Médecine inseme e nutrition | HP
PROUST Frangois NRPG - Pdie Tél= et Cou 4802 Neurmchinugs
POIST cs - Service de Neurochirurgie / Hopial de Hautepsams
Pr RAUL Jean-Sebastien NRPG - Pdie d= Bologie 4802 M&decine Legale =t droit d= |3 santé
TS cs - Service de Médecine Légale, Consultation d'Urgences médico-judicaires
et Laboratire de Toxioologis | Faculté =t NHC
« Institut de Médecine Lagale / Facults d= Médecine
REIMUND Jean-Maris NRPG - Pdie des Pathologies digestives. hépatiques =t de | transplantstion 6201 Option : Gastro-entérologie
op126 NCS - Service d'Heépato-Gastro-Entsrologie et d'Assistance Nutntive / HP
¥r RICCI Romao NRPG - Pdie de Biologie 4401 Bicchimie =t biclogie maléculairs
PE1aT NCS - Département Biciogis du développement et osliules souches / IGBMC
ROHR Sage NRPG - Pdle des Pathologies dig = =t de |z transpl 302 Chirurgie gensrale
o128 cs SemcedeChmmgenerdeelegesbw IHP
Mme ROSSIGNOL-BERNARD NRPG - Pole medico-chirurgical de Pediaine 5401 Pedawme
Syhis’ NCS - Sarvice de Pédiatrie | / Hopital d= Hautepieme
POI%6
ROUL Gérald NRPG - Pdie dactivité médicc-shirurgicale Cardio-vasculaire 61.02 Cardiologie
P19 NCS - Service d= Caminlogie / Nouvel Hapital Civil
Mme ROY Catherine NRPSG - Pdle d'imagesie 4302 Raddlogest imagere médcale (opt dinique)
Ccs - Serv. d'imagerie B - iz =t cardio-vasculsire { NHC

PUlan
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NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut ! Localisafion Sous-section du Consedl Natianal des Universités
SANANES Nicotas NRP& - Péie da Gyntcologie-Obstétrique 5403 Gynicologie-Obstéfrique  gynécologie
pa2tz NCS - Servics de Gynécologi=—Obsistriquall HP médsaie

QOption : Gynecologie-Obstatrigue
SAUER Amaud NRP3 - Polz dé Spaciaiités médicaies - Ivmlog:el.—MO 5502 COphtaimologe
POIZ3 NCS - Service d' Ophtalmologie / Nouws! Hopital Crvil
SAULEAU Erk-Andre NRPG - Pdie de Sams publique =t Santé au travaid 4804 Bicstatigtiques, Informatique médicals =t
20384 NCS - Service de Santé Publique / Hptal Sivil Technoiogies de Communicaton
- Biostatistiques =t informatique / Faculté de médecine / HC {option biologique}
SAUSSINE Chnssian RPS - Poie g Urclogie, Morphelogie et Dermatologie 5204 Urologes
Ph1a3 cs - Sesvice d= Chirurgie Urologique / Nouval Hopital Civil
Mme SCHATZ Clsude NEFP§ - Péie de Spéciaiites medicsles - Ophtalmalogie ! SMO 5502 Ophtalmologe
PEaT cs - Service d Ophtalmologis / Nouvel Hopital Civil
SCHNEIDER Francis MRPE - Pols Urgences - REanimations médicales | Centrs antipaisan 4802 Réanimaticn
Phiad Cs - Senvice de Reanimation médicale / Hopital de Hautepiems
Mme SCHRODER Carmen NRP3 - Pélz de Psychistrie et de sant menials 4004 Pédopsychiatrie ; Addiciologis
PO13S cs SemcedePsychnﬂempEpcurErﬂan!selAddesoemslHupdalQﬁ
SCHULTZ Philipps NRPG - Pie Tél= et Cou - CETD 6501 COto-shino-faryngologie
op1as NCS - Serv. o' Oto-rheno-faryngologie et de Chirurgi= cervico-faciale /| HP
SERFATY Lawrence NRPG - Pdie des Pathologies digestives. hépatiques & de | transplantation 5201 Gastro-emérofogie | Hepatologie |
POIET cs - Service d' Hépato-Gastro-Entérologie =t d'Assistance Nutritive | HP Addlndoggs
Option : Hépatologie
SBILIA Jean NRP3 - Poiz de Médecine e. Rhumstologie. Nutriton, Endoarinologie, 5001 Rhumatologie
20136 D'MWE (MlPNED’
NCS - da Rhumatologie | Hapial Hautepieme
STEIB Jean-Paui NRPG - Pdle de [Appar=il locomoteur 5002 Chirurgie onhopadigues =t raumataiogiqos
Po14S cs - Sesvice d= Chirurgia du rachis / Hopital de Hautapierre
STEPHAN Domimigue NRPG - Pdle 0 activite medico-shirurgicale Cardio-vasculaira £1.04 Opfion : Médecine vasculaira
PoIsD cs - Servics d=s Maladies vasoulaires - HTA - Fharmasologie ofininue | NHC
THAVEAU Fabien NRPG - Pdle 0 activite medico-ahirurgicale Cardio-vascular= £1.04 Opfion : Chirurgi= vasculsire
PoIS2 NCS - Service d= Chirurgia vasculare et 6= tansplantation rénalz / NHC
Mme TRANCHANT Chnstine NRP& - Poie Tét= et Cou-CETD 4807 Neumioge
P0353 cs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepiere
VEILLON Francs NRPa - Pdle dimagene 4302 Radologe e imagens médicale
PRiss cs - Servce dimagene | - Imagens wiscerale, ORL et mammairz /| HP (option clinique)
VELTEN Michsi NAPG - Pdie de Santd publiique =t Santé au fravail 4301 Epdémiologis, Economie de lx santé
POESE NCS a2 Sante Publigue [ Secteur 3 - Epidemniogie &t Economie et prévention (option biologique)

- Dépariement
de la Santé / Hapital Cil
- Laboratoire d'Epidémiciogie et de= santé publique | HC /| Fac de Médscine

VETTER Denis NRFS - Pdle de Médeane Inteme. Rhumatologia, Nutntion, Endacnnologie, 201 Opbon : Gasto-entémlogie
20457 NCS Diabétalogie (MIRNED)
- Service o= Medecine inteme, Diabéte =t Maladies métaboliques/HC

VIDAILHET Pierrs NRP3 « Pala d= Psychiatnie =t d= sants mentals 43203 Psyochiati= d'adultes
Biss cs - Senvice de Psychiairie | / Hopital Civil
VIVILLE Staphane NRPZ - Polz de Buologie 5405 Biologie &t madecine du développament
20155 NCS - Laborstoirz de Parastologie t de Fathologies tropicsles | Fac. de Médeane et de 1z reproduction {aptian biologique)
VOGEL Thomas NRPS - Poiz de Génatrie 5101  Option - Gériatre =t biologe du refssement
20150 cs - Service de sains de suite 2t réadaptation génatrique / Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Chnstophs Pisme  NRPG - Pdie de Spiciafids médicales - Cphtalmologie / SMO E301 Option : Médecine Inteme
PO cs - Service d2 Madesine intamz / Nouvel Hopaal Clvil
WOLF Philippe NRPG - Pdisdes Pagt:alcgies digestives: hep_?bques &l de = transplantation 53.02 Chirurgie génsrale

NCS - Service é= Chinsrgie Générsle et de Transpiantations multorganes /| HP
L - Coordonnatewr des aciivitss deaﬁvenmprg 2t transplantations des HU
Mme WOLFF Valéne NRPG - Pdle Téte et Cou 4801 Neumiogie
Pooat cs - Unité Meurovaseulaira / Hopital de Hautepiere

ial Civil - H2 : Ho, de Hautepiems - NHC © Nouve! Hopaal Civil
C% de servics) aupl‘%‘S(NmChddeseMoeho Cspi - Chef de service par intsrim CSp - Chef de service provisoire (un an)

CU Che! d'unite fonctionneile

7o« Pale AP3 (Respmsablede Pdle} cu NRPS (Non Responsable de Poke)

Cons © Ca\su!asaﬂhcspﬂaser(pausmdeshmhospﬂﬂznessamdﬂene sarviee) Dir - Direct=ur

(1) En sumoméire universitairs jusgu'au 31.08.2018

(3 (73 Consuitant hospitaiiar (pour un an) évertusi it renouvelabls — 31082017
(5} En sumombrs universitairs jJusquau 31,08 2012 (8} Consultant hospitahier {pour une 2éme année) —» 31.08.2017

(8) En sumombyrs universitaire jusqu'sy 21,08 2017 (91 Consultant hospitalier (pour une 3éme annee} —> 31.08 2017




A4 - PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Insfitut / L ocafisation Soussection du Consedl National des Universités
CALVEL Laurent NRF3 -« Pdie Spéciaiitis médicaies - Ophtalmologis | SMO 4505 Médecine palliatve
cs Service de Soins palliatifs ! NHC

HABERSETZER Frangois cs - Pdle Hapato-digestif 6201 Gazto-Enterviogie

Service de Gastro-Enterologie - NHC
MIYAZAK] Toru « Pdle de Biologie

Laboratoire d'immunologie Biologiqus [ HC
SALVAT Eric cs - Pile Téte-Cou

Centre d'Evalustion =t de Traitament de la Douleur [ HP
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[mo1as| B1 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (MCU-PH)

NOM et Prénoms st Sarvices Hospétaliers ou institut / Loczlisation Sous-section du Consell National das Universités
AGIN Amaud - Pdie d'imagens o )
Manet - Sefvice de Médecine nuch =t Imagerie Moléculaire /| ICANS 4301 Bigphysique et Médacine nucidaire
Mme ANTAL Mana Cnstina - Pdie de Biologis 4202 Histologe=, Embryoiogie et Cytogenstique
ManG3 - Service de Pathologie / Hautepiems (option bologique)
- Institut o' Histologie / Faculté de Medeane
Mme ANTON| Deighine - Pdie d'imagerie 4702 Cancemiogie | Radiothérapie
M3z - Sarvice de Radiotharapis | ITANS
Mme AYME-DIETRICH Est=lle « Pole de Parmacologis ) 43903 Phamacolome fondamentate | phar-
Matr? - Unite de Phammacologie cimiqus | Faculte de Médecine macoloagie ciiniqus . addiciologis
Opgtion : pharmacoiogie fondamentale
Mme BIANCALANA Valéne - Pdje de Biologis
M00sa - Lahoratoire de Diagnostic Génétique / Nouve! Hopital Civil 4704 Génetigue {option hiclogiqus)
BLONDET Cyrille - Péie d'imagerie )
Mz - ice de Medecine nucleaire et Imagerie Maléculaire /[ ITANS 4301 Blophysiqus st médscine nuciSaire
(option dirique)
BOUSIGES Olhier ~ Pdie de Bilogis
Mans2 - Laboratoire de Biochimie et d= Biologie moléoulaine / HP 4401 Bicohimie =t biclogie moléculaire
Mme BUND Caroline - Pdie d'imagene ; 4301 Bophysique =t medecine Nucieane
Mo - Service de médecine nuciéairs =t imagene moléculaie [ ICANS
CARAPITO Raphasl - Pdle de Biologie
Moz - Laboratoire d'immunalogi= biclogiqus / Nouvel Hapital Civil 4703 Immunologie
CAZZATO Roberio - Pdie d'Imagerie 4302 Radiologis etimagen=s médicale (option
Ma11E - Sanice d'imagene A interventionnels / NHC clinique)
Mme CEBULA Haléna - Pdle Tét=-Cou 4002 Neurnchirurgis
MO124 - Service de Neurochirurgie / HP
CERALINE Jocelyn - Psle de Biniogie
Maoe2 - Départament de Biclogie structurale Integrative / IGBMC 4702 Cancérologie : Radioharage
(option biologigue)
CHROQUET Philipps - Poie d'lmagerie
Maota -UFB237 - Imagerie Praciinique / HP 4301 Biophysique ot madecine nucleaie
CGLLONGUES Nicalas - Pdle Téte 2t Cou-CETD 4407 Neumlcgie
M0015 - Centre d'Investigation Clinique /| NHC &t HP
DALIYOUCEF Ahmed Nassim - Péle de Biologie
oo - Laboratoira de Sioch et Biclogre mote INHC 4401 Biochimie =t bioiogie molsculairs
DELHORME Jean-Baptste - Pdle des Pathologies digestives, hépatiques ot de la transplantation 5302 Chinrge génemie
Mot3a - Service de Chirurgie génerale =t Digestive | HF
DEVYS Didier - Péie de Binlogis
MO033 - Laboratoire de Diagnostic genetique / Nouvel Hapital Civil 47.04 Genetigue {option biologique}
Mme DINKELACKER Vérs - Pole Tétz 2t Cou - CETOD 4001 Neurnlogis
MO1E) - Senvice de Neurcéogie / Hopital de Hawepieme
DOLLE Pascal - Péle de Siciogie
Mooz - Labaratoir de Sioch) et biclog leculaira / NHC 4401 Biochimie 2t biciogie molsculaira
Mme ENACHE Irina - Pdle de Pathologes thoracique
Maaz4 - S=rvic= de Physiclogie &t d Explorations fonctionnelies / IGBMC 4402 Physidoge
Mme FARRUGIA-JACAMON - Pdie d= Biglogie'
Audrey - Savice d= Médeaine Lagals, Consuliation d'Uip dico-juticiaires &1 4503 Meédean= Légake =t droif de 1z santé
MOO3s Laboratoire de Toxicologis / Faculs et HC
« Institut de Médecine Légale / Facults de Médecine
FILISETTI Deps CS - Pdie de Biologie 4502 Parasimiogie =t mycoiog:e (optian o
Monzs - Labo. de Parasitologie et 6= Mycologie médicale / PTM HUS et Facults logiqus)
FOUCHER Jack ~ Instifia de Physinlogie / Faculté de Médecne
Maooz? - Pdle de Psychiatrie =t de sanié meniale 4402 Physiologie (option clinigue)
- S=rvice de Psychiatne | / Hapital Civl
GANTNER Piere - Pdie d= Biclogie' 4501 Bacsrooge Virologie : Hygiens Hospitaisrs
MO132 - Laborstoirs (Institi) de Visologis / PTM HUS &t Feoults Option Bactérologi=Virglogie bicbgiqus
GRILLON Antome - Pdie de Bilogis 4507 Ogption : Bactegologie-vircioge
MOS33 - institut (Laboratoirs) de Bactnologie / FTM HUS =t Facult® 6= Méd. (biclogiqus)
GUERIN Enc - Pdi= de Biologie
Maos2 - Laboratoire d= Biochimiz &t de Biclogie maléculaire | HP 4403 Blologie cellulsirs {option biologigue)
GUFFROY Aurslien - Pdle de Spécialités medicales - Ophtaimalogie / SMOD 4703 Immunoiogie (option clinigue)
Ma12s - Service de Médecine inteme et d immunaicgis cfiniqus /| NHC
Mme HARSAN-RASTE! Laurs - Paie d'imagerie . :
MI1IE - Service de Medecine Nudeaira et Imagene Maoleculaira / ICANS 4301 Biophysique =t madecine nucieane
HUBELE Fabrice - Pdle d'imagerie 4301 Biphysique et médacine nuciSaire
M0033 - Sanvice de Médecine nudéaire et Imagerie Moléculaire / ICANS.
- Service de Biophysique €t de ne Nuckeaire /| NHC
JEHL Frangois - P3le d= Biologie ,
Moa3s - Institut (Laboratowe) de Bacténdlogie ! PTM HUS et Faocults 4501 Option - Bactériologie-viroioge {bicio-
giqus)
KASTNER Philpp= - Poie de Binlogi=
MO0E9 - Départemeant Ganomigue fonctionneile et cancer/ IGBMC 47.04 Genetigue {option biologique}




NOM et Prénoms cs* Services Hospitafiers ou Institut / Localisation Sous-saction du Conseil National des Universités
Mmea KEMMEL Veronique « Palz de Biologie
MOC3S - Lsbaratoire de Biochimie =t d= Bidlogie maiéculsire | HP 4401 Blochimis et biciogie malécufairs
KCCH Guitaume - Institut & Anatomie Normale / Faculte de Medecine 42017 Anatomie (Option clinique)
NO125
Mme KRASNY-PACIN Agata » Félle de Médecine Physique st de Réadaptation 4805 Médecine Physique ot Réadaptation
MO132 - institut Universitaire de Réadaptation / Ciémenssau
Mme LAMOUR Valéne + Fale de Biolegie
MaG4a - Laboratoirs de Biochimie =t de Biclogie moleculais | HP 440t Sochimie =t biciogie molecutaire
Mme LANNES Séatrice « institut dHistologie / Facults de Médecine
Mopat « Paie de Bivicgie Histjoge, Embryologee =t Cytogenstiqus
- Service de Pathologis | Hopital de Hautepierrs 4202 (option biologique)
LAVAUX Thomas » Fale de Blologie
MOo42 - Laboratoire de Biochimie =t de Biologie maisculairs | HP 4403 Biologie cellulaire
LENORMAND Cédric + Faile de Chirurgie maxilic-facale, Morphaiogie =t Dermatologie
MO163 - Sapvice de Dematciogie ! Hopital Chvil 5003 Dermafo-Vanereolgie
Mmz LETSCHER-8RU Vaisrie « Fdle de Biologis
Mooss - Laboratoirs de Parasitojogie =t de Mycologie medicals / PTM HUS 4502 Parasitlogie =t myccioge
« Institut de Farasitologie | Facults de Médacine (option biologigue)
LHERMITTE Benoit » Fdle de Biologie
NO1E - Sarvics de Pathologie | Hapital de Hautspiems 4203 Anatomie st oytologie pathologiques
LUTZ Jean-Chrstophe + Fdie de Chirurgie plastique reconstructrice at esthétiqus, Chinurgie miaxille-
MOD4E fzciaie. Morphologie =t Darmatoiogis 5503 Chirurgie maxilio-facisie =t stomatologie
- Servios de Chirurgie Plastique =t Maxilio-facisie ! Bapital Civil
MEYER Alam - institut de Physiclogie | Facults de Medecme
MOgs2 « Fala de Pathalogie thoracique
- Sarvice de Physiclogie et d Explorations fonctionnalies /| NHC 4402 PFhysicioge (option bictogique)
MIGUET Laurent « F3ie de Biologie 4403 Biologie c=llulaire
Mooa? - Laboratoire d' Hematologie biologique / Hopdal de Hautepierre et NHT (type mixte - biclogique)
Mme MOUTOU Céline « Pai= de Biologie 5405 Biologie et medzcine du déveioppemant
&p GUNTHNER CS - L=boratoirs de Diagoostic préimplantatoire | CMCO Schiligheim =t d= {a reproduction (option bialogiqus)
10023
MULLER Jean « Fdie de Biologie
MOCs3 - Laboratoire de Diagnostc génetique [/ Nouve! Hapital Civil 4704 Génébque {opton biddogigue)
Mme NICOLAE Alina - Paie de Biologie 4203  Anatomie et Cytologie Pathologiqoss
Moz - Sesvios de Pathologie / Hopital de Hautzpiame {Option Clinigue)
Mme NOURRY Nathalie - Pale de Sante publique et Sante au travail 4802 Medeoine =t Sante zu Travaill {option
Maon - Service de Pathologis professionnelle =t de Medagine du travail - HC cimigus)
PENCREAC'H Erwan « Pale de Biologie
MODs2 - Laboratoire de Biochimie et biclogie moléoulaire / Nouvel Hopital Civil 4401 Blochimis &t biologis maoléculairs
PFAFF Alexander + Pl= de Siologie
NODE3 - Laboratoire de Parasitologie =t de Mycologie medicale ! PTM HUS 4502 Parasitologis 2t mycologie
Mme PiTON Amélie » Fdile de Biologie 4704 Géenétque {option biclogigue)
MOD32 - Labaratoire de Diagnostio genetique / NHT
Mmz PORTER Louise + Fdi= de Biolegie 4714 Genétigue {type aiinigue)
Mo13s - Samvice de Génénque Madcale | Hopital de Hautzpiens '
PREVOST Giies « Fale de Biologis 4501 Opton - Baciedologie-vvologe (bicic-
MOgs? - Institut (Laboratore) de Bactenciogie /| PTM HUS st Faculte gique}
Mmz RADOSAVLIEVIC « Péie de Biolegie
Mirjans - Lahoratoira d'Immunologie biologique ¢/ Nouvel Hopital Civil 4703  Immunologie {option biologigue)
NODE3
Mme REIX Nathalie » Fale de Biolegie 4307  Biophysique et médecine nuciéairs
Mooss - Labaratoire de Biochimie =t Biclogie malsculaite / NHC
- Servce de Chirurgie / ICANS
ROSGUE Famnck (of AZ) « Pal= de Biologie 4401 Biochimie =t biclogie moleculaire
MOCED - Laboratoire de Biochimie Génerale t Specialisée | NEC (option biologique)
Mme ROLLAND Deiphine » Fdle de Biologie 4707 Hématologie . transfusion
NO12Y - Laboratoire d Hématologie biclogique / Hautepizite (type mixts - Héoatologis)
ROMAIN Benoit - Fdle des & < stives. hé ues =t de la tran tion
Mosst - Senvice de_a(g:?m‘ rutg:egeﬂérale‘sge =t ngamnq 1HP dei 5302 Chuurge generale
Mm= RUPPERT Elisabsth + Fdle Téte =1 Cou y .
MO1CE - Service de Neurciogie - Unite de Pathologie du Sommed [ Hopita! Civil 42001  Neurologie
Mme SABOU Alina « Fale de Biologis
Mooss - Laboratoir= de Parasitojogie =t de Mycologie medicals / FTM HUS 4502 Parasitdlogie =t myccioge
- Institut de FParasimlogie / Faculté de Medacine (option biologigue)
Mme SCHEIDECKER Sophue « Pal= de Biologie
NO122 - Laboratoire de Diagnostic génétiqus / Nouvel Hapita! Civil 47.04 Génétigue
SCHRAMM Frédénc » Fale de Blologie
MOoE3 - institut (Laboratoire] de Baciérivlogie / PTM HUS et Faculté 4501 Cption : Bactérologievirologie (biolo-

giquej




NGM et Prénoms cs Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
Mme SOLIS Morgans « Fale de Biologie 4501 Bacteriplogie-Virolagie . hygiens
Ma123 - Laboratoirs de Vimlogie | Hopital de Hautepisrs hospaatiese
Option - Baciériologie-Virologie
Mme SORDET Chnstalle » Fale de Médecine Intame, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinalogie,
NODES Diabetologie (MIRNED) 5001 Rhumatologe
- Service de Rhumatniogie | Hopital de Hawepers
TALHA Samy - Pale de Patiwioge tharaciqes
MaoTo - Semvice de Physiologis = explorations fonctionneliss /| NHC 4402 Physicioge (option clinigus]
Mme TALON isabelle « Pale médico-chirurgical de Padiatne B4 Chirurge infantie
MOR3S - Service de Chirurgie Pediatnqua / Hapital Haulepiers -
TELETIN Manus « Pal= de SBiologie
MooTt - Sarvice de Biokogle de Iz Reprodustion | CMCO Sehiftigheim 5405 ' Biologie et médecine du développement
=t de Ia reproduction (option biologigus)
VALLAT Laurant « Fale de Biologie Hématologie . Transfusion
#0n72 - Laboratoirs 4 Tmmunologie Biclogique - Hopasl de Hautepiens 4701 Option Hématologie Biciogique
Mmz VELAY-RUSCH Aurslie - Piie de Siologie 4501 Bagléirdoge Virologie . Hygisns Hospitsiére
Mo128 - Laborataira de Virologie / Hopital Civil Cpton Bactenaloge-Virologie bioiogique
Mme VILLARD Odis « Fdie de Biologie
MOGTS - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale  FTM HUS et Fac 45072 Famsitologie et mycciogie (option bic-
logique)
Mmz WOLF Mich&ls « Charg# d= mission - Adminisiration généafe
MO0t 7 rection det |m CRMRE | TOphal Owi 4803 Option : Pharmacologie fondamentale
Mme ZALOSZYC Anme + Fdie Médico-Chinurgical de Pédiatris ;
&p MARCANTONI - Sepvice de Pediatrie |/ Hoptal de Hautepiens 5401 Pedatne
Mane
ZOLL Joffrey - Paie de Patiologe Mhoraciqos
(XX ord - Semvica de Physiologis = o Explorations fonctonnsiiss | HC 4402 Physicioge (option clinigus]
B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)
Pr BONAH Christian POIEE Departement d'Histoire de la Medacine / Facufte de Médeone 72 Epsiemoioges - Histore des sosnoes = des
B3 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)
Me KESSEL Nils Departerment d' Histors de |z Médacine / Faculté da Médacine T2 Epistamoiogie - Hisioirs des Scisnces = des
techmiques
Mr LANDRE Lionel ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté d= Médecine il HNaurosciences
Mme THOMAS Msarnon Depantement d'Histaire de 1a Medecine / Facuits de Madeane v Epist2motlogie - Hislore des Scoiences & des
techmiques
Mme SCARFONE Mananna  MIT32 Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72 Epistéemologe - Histoire des Sciences ot des
techniguas
Mr ZIMMER Alexs Departement d Histors de |z Médacine / Facults da Médacine 72 Epistamoiogie - Hisloirs da2s sciences =f des

Echmigques
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE
C1-PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

PrAss GRIES Jean-Luc MOOZL Médecne générale (01.02.2017)

Pr GUILLOU Fhippe MODss Médecinzs généralz (01.11 2013 3u 31 08 2018)
PrHILD Philippe MOT90 Médecine générale (01.11.2013 3u 31.08.2018)
Dr ROUGERIE Fabien Mooe? Medecine generale (01.02.2014 au 31 88.2017)

C2 - MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE - TITULAIRE

Dr= CHAMBE Jufietts
Dr LORENZD Mathieu

ME108 53.03 Med=ane generale (01.00.2015)

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Dr= SREITWILLER-DUMAS Ciairs Médecine générais (01.09.2016 au 31,08 2010)
Dre GROS-BERTHOU Anne ME 108 Médecine générale (01.00.2015 au 31.08.2018)
Dre SANSELME Anne-Efisabeth Médeoine geagrale
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I. INTRODUCTION

1.1 Sarcome d’Ewing : Généralités

I.1.1 Epidémiologie

Le sarcome d’Ewing est la deuxiéme tumeur osseuse la plus fréquente chez I’enfant et
I’adolescent, apres les ostéosarcomes. Il représente environ 3% des cancers pédiatriques avec
pres de 100 nouveaux cas diagnostiqués par an en France dont plus de la moitié chez 1’enfant

et le jeune adulte, soit environ 1,5 cas par million d’enfants et adolescents-jeunes adultes
AJA) 2 11 représente 10 a 15% des tumeurs osseuses malignes avec un pic d’incidence entre

10 et 15 ans et une prédominance masculine avec un sex ratio de 1,5 pour 1.

1.1.2 Topographie

Le sarcome d’Ewing peut se développer dans n’importe quel os du squelette mais atteint

préférentiellement les os plats du squelette axial (bassin, cotes, vertebres, crine) et les os
longs ¥ Le point de départ est le plus souvent métaphyso-diaphysaire (45-60%) malgré la
description diaphysaire classique, avec une extension épiphysaire possible dans 10% des
cas . 11 existe souvent une extension importante de la maladie dans les tissus mous adjacents.

Environ 15% des sarcomes d’Ewing sont des formes extra-osseuses pures avec une

présentation clinique proche de celle des sarcomes des tissus mous.
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1.1.3 Clinique

Les modes de découverte sont nombreux et variables, avec un délai diagnostic moyen
d’environ 7 mois. Le point d’appel le plus fréquent est la douleur (45% des cas) ®),
peu spécifique, rapportée a un traumatisme dans 20% des cas. Une fracture pathologique peut
étre révélatrice dans de rares cas (. Il peut également s’agir d’une tuméfaction d’apparition

récente et d’évolution rapide. Un tableau fébrile avec syndrome inflammatoire biologique
(¢lévation de la vitesse de sédimentation et hyperleucocytose) peut orienter a tort vers une
ostéomyeélite, révélant souvent une maladie d’emblée métastatique.

Des symptdmes liés & une compression neurologique, urinaire ou pleuro-pulmonaire peuvent

¢galement étre retrouvés selon la topographie de la tumeur.

1.1.4 Facteurs pronostiques

La présence de métastases constitue le facteur pronostic péjoratif principal 9 La fréquence
des métastases au diagnostic est de ’ordre de 20 a 30%. Elles intéressent le plus fréquemment
les poumons, I’0s, la moelle osseuse et les ganglions (101D T a survie a 5 ans sans récidive est
comprise entre 15 et 25% chez les patients métastatiques extra-pulmonaires 12 alors qu’elle
est d’environ 50% chez les patients métastatiques aux poumons seuls et de 70% dans les formes
localisées (1),

Chez les patients non métastatiques, c’est la réponse histologique a la chimiothérapie

néoadjuvante qui est la mieux corrélée a la survie. Dans les années 1970, avant I’instauration
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de la chimiothérapie, la survie des patients a 5 ans était de moins de 25% (4, Aujourd’hui, la
survie a 10 ans est de plus de 60% avec les protocoles de chimiothérapie intensive ©),

L’age supérieur a 15 ans et le sexe masculin @ sont des facteurs péjoratifs.

9)

Un volume tumoral supérieur a 200 mL !> ou une tumeur de plus de 10 cm de grand axe ¢

sont également corrélés a une moins bonne survie.
La localisation axiale et notamment au bassin est également de mauvais pronostic, du fait

d’une découverte plus tardive et d’une plus grande difficulté de prise en charge chirurgicale.

1.2 Bilan d’imagerie

L’imagerie occupe une place importante dans le diagnostic, le bilan d’extension et le suivi de

la maladie.

1.2.1 Radiographies

Les clichés radiographiques restent I’examen de premiére intention, pour la caractérisation de
la tumeur primitive. Ils doivent comprendre les articulations sus et sous-jacentes pour la

recherche de skip métastases situées sur le méme os que la tumeur mais séparées par de 1’os
sain. Leur incidence est basse, de 1’ordre de 4% 9. Différents types de lésions radiologiques
sont possibles D les principales sont des lésions d’ostéolyse métaphyso-diaphysaire

(punctiformes, mitées, géographiques ou mixtes) avec rupture de la corticale, des

condensations osseuses, et des réactions périostées.
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Figure 1 : Sarcomes d’Ewing de présentation radiographique différente chez trois patients,
avec une ostéolyse perméative (a), une apposition périostée unilamellaire (b) et une ostéolyse
avec éperon de Codman (c)
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1.2.2 Tomodensitométrie (TDM)

La réalisation d’un scanner de la Iésion primitive n’est pas indiquée dans tous les cas, mais
peut permettre en complément de la radiographie, de préciser ’ostéolyse, la destruction
corticale, le type d’apposition périostée et I’envahissement des parties molles.

Un scanner thoracique sera systématiquement réalisé pour le bilan d’extension a la recherche

de métastases pulmonaires ou osseuses thoraciques.

1.2.3 Imagerie par résonance magnétique (IRM)

L’IRM est I’examen de référence pour le bilan d’extension locorégionale '®!9). Elle est
¢galement recommandée pour le suivi pendant le traitement 20) La tumeur a une sémiologie
IRM peu spécifique, habituellement homogene en hyposignal T1 et en hypersignal T2. Elle
peut ¢étre hétérogene en cas de portions hémorragiques ou nécrotiques ©),

L’IRM permet d’analyser la morphologie et le volume de la tumeur, I’cedéme péri-Iésionnel,
la présence de skip métastases, l'extension aux parties molles, I’atteinte articulaire, musculaire
et des structures vasculonerveuses ainsi que le retentissement de la tumeur sur les organes de
voisinage.

L’IRM initiale servira de référence pour le bilan d’évaluation sous traitement (7 elle doit étre

réalisée avant la biopsie, afin de guider le trajet (1) et de s’affranchir des anomalies de signal
liées a I’abord chirurgical génant I’interprétation.

L’IRM est aussi utile en préopératoire immédiat afin de planifier le geste chirurgical.
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1.2.4 TEP au FDG

La Tomographie par Emission de Positons (TEP) au Fluoro-Desoxy-Glucose (FDG) est de plus
en plus utilisée pour le bilan d’extension au diagnostic ainsi que dans I’évaluation de la réponse
au traitement. Le traceur utilisé est un analogue du glucose marqué au fluor 18. Il permet de
coupler des images fonctionnelles scintigraphiques et des images morphologiques
scanographiques. Cet examen est plus sensible que le scanner ou que I’IRM conventionnelle
pour la détection des métastases osseuses et extra-osseuses, y compris ganglionnaires et
médullaires ®?. Une étude rétrospective a montré qu’il existait une corrélation entre le
Standardized Uptake Value (SUV) max sur la TEP au FDG de la tumeur au diagnostic et son
potentiel de dissémination métastatique ?*). Cependant, il est moins sensible que les examens
d’imagerie conventionnelle pour la détection des métastases pulmonaires. La TEP au FDG
permet de différencier les 1ésions osseuses secondaires d’une atteinte de la moelle osseuse

grace a la caractérisation a la fois fonctionnelle et anatomique des organes permise par cet

€xamen.

1.2.5 Scintigraphie osseuse au Technétium 99

Sa place est relative dans le bilan initial, montrant une hyperfixation intense aspécifique. Elle
présente une sensibilité moindre que la TEP au FDG pour la détection de localisations osseuses

secondaires ?%2% excepté pour la détection des 1ésions ostéocondensantes.
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1.3 Diagnostic histologique et biologie du sarcome d’Ewing

1.3.1 Biopsie

La certitude diagnostique est obtenue par la biopsie, réalisée par 1’équipe qui prendra en charge
le patient pour la résection carcinologique ?%. Celle-ci est réalisée le plus rapidement possible

car il s’agit d’une urgence thérapeutique, apres un bilan d’extension complet en imagerie et
validation de la prise en charge en réunion de concertation pluridisciplinaire.
La biopsie est le plus souvent réalisée par voie chirurgicale, afin de prélever un matériel de
volume suffisamment important. La voie d’abord doit étre la plus courte possible, du fait du
risque de dissémination.

Il est recommandé de réaliser six prélévements au minimum, adressés a ’état frais au
laboratoire puis conditionnés dans du formol, du sérum physiologique et en flacon de RNA
later pour étude cytogénétique.

Dans certaines localisations ou I’abord chirurgical est difficile, comme le rachis, une biopsie
par voie radiologique pourra étre proposée, avec un marquage du trajet a I’encre de Chine, qui
sera réséqué lors de la chirurgie carcinologique. En revanche, les prélévements sont de plus

petit volume et le risque de biopsie blanche plus important.

1.3.2 Anatomopathologie

La classification OMS 2013 définit le sarcome d’Ewing comme tumeur a petites cellules rondes
de différenciation neuroectodermique pouvant intéresser 1’os, le plus souvent, mais également

les tissus mous, faisant partie du groupe des tumeurs neuro-ectodermiques primitives ou PNET.
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Le sarcome d’Ewing appartient aux tumeurs de la famille d’Ewing partageant une méme
anomalie génétique (26),
Il existe un continuum entre les différentes entités : sarcomes d’Ewing, tumeur

neuroectodermique primitive, neuroépithéliome, tumeur d’ Askin ayant des degrés variables de

différenciation ?”). Le sarcome d’Ewing est la tumeur la plus indifférenciée.

3

Figure 2 : Aspect microscopique de la tumeur d’Ewing (Coloration HES, x400)

La présence de ces petites cellules rondes pose le probleéme de diagnostic différentiel avec les
autres tumeurs a petites cellules rondes (neuroblastome, lymphome ou ostéosarcome a petites

cellules).

1.3.3 Immunohistochimie

Il existe un marquage positif de la glycoprotéine CD99 (codée par le géne MIC2) surexprimée

(28)

par les cellules de la famille des tumeurs d’Ewing Le ro6le principal de

I’immunohistochimie est d’écarter les autres diagnostics différentiels par la recherche de
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marqueurs tissulaires : par exemple CD45 et marqueurs T et B pour les lymphomes, desmine

pour les rhabdomysosarcomes ou marqueurs nerveux et NB84 pour le neuroblastome.

Y

Figure 3 : Marquage en immunohistochimie avec un anticorps anti-CD99 (x400)

1.3.4 Cytogénétique

Les tumeurs de la famille du sarcome d’Ewing sont principalement caractérisées par un

réarrangement du chromosome 22 sous la forme d’une translocation spécifique
t(11;22)(q24:;q12) impliquant le géne EWS dans 95% des cas **). Le diagnostic est fait sur

I’analyse des bandes chromosomiques par Hybridation in situ par fluorescence (FISH) ou par

Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction (RT-PCR).
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Figure 4 : Analyse FISH de cellules d’Ewing

Ce réarrangement de génes induit la production du transcrit de fusion EWS-FLI1 dans la

majorité des cas (28.30-32) Une autre translocation t(21;22) peut étre retrouvée dans 5 a 10%

des cas, aboutissant a un transcrit de fusion EWS-ERG G3),

Dans de rares cas, d’autres translocations peuvent étre possibles (t(7;22), t(17;22)...), entrainant
la production de protéines agissant sur les génes suppresseurs de tumeurs.

Chromosome 22 Chromosome 11
Géne EWS normal Géne FLI1 normal

123 782910 1234 6 78
41 A

EWSR1 EWSR2
-
]
]
L

Gene chimérique EWS-FLII
g

Transcript de fusion chimérique EWS-FLI1
([T HE.

Figure 5 : Schéma de formation du transcrit de fusion EWS-FLII
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Les sarcomes Ewing-like ont des caractéristiques cliniques, anatomopathologiques et immuno-
histochimiques similaires a celle du sarcome d’Ewing mais des anomalies moléculaires
différentes impliquant EWSR1 et des geénes n’appartenant pas a la famille ETS, ou des

réarrangements des génes BCOR et CIC.

Fusion structure Translocation Fusion gene Prevalence
EWSR1/ETS fusions t(11:22)(q24;q12) EWSR1-FLI1 85%
t(21:22)(q22;q12) EWSR1-ERG 7%
t(7:22)(p22;q12) EWSR1-ETV1 <1%
t(17:22)(q12;q12) EWSRI1-ETV4 (E1AF) <1%
t(2:22)(q33;q12) EWSR1-FEV <1%
FUS/ETS fusions t(16:21)(p11;q22) FUS-ERG <1%
t(2:16)(q36;p11) FUS-FEV <1%
EWSR1/non-ETS t(20:22)(q13;q12) EWSR1-NFATc2 <1%
R €(6:22)(p21;q12) EWSR1-POU5F1 <1%
t(4;22)(q31;q12) EWSR1-SMARCA5 <1%
t(1,22)(q36;q12) EWSRI1-ZSG (PATZ1) <1%
t(2;22)(q31;q12) EWSR1-SP3 <1%
Novel fusion t(4;19)(gq35;q13) CIC-DUX4 <1%
Inv. (X)(p11.4;p11.22) BCOR-CCNB3 <1%

Figure 6 : Anomalies cytogénétiques impliquées dans les sarcomes d’Ewing et Ewing-like

1.5 Stratégies thérapeutiques

Le traitement actuel des tumeurs osseuses malignes se congoit bien évidemment dans une prise
en charge globale et multidisciplinaire dans un centre de référence. Les modalités de traitement

sont standardisées et font appel a des protocoles de traitements nationaux voire européens, afin
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d’uniformiser les pratiques. En France, la prise en charge thérapeutique differe entre les formes
localisées ou métastatiques pulmonaires et les sarcomes d’Ewing métastatiques extra-

pulmonaires.

1.5.1 Formes localisées ou métastatiques pulmonaires

Actuellement en France, le traitement proposé est celui du protocole européen EURO EWING
2012 consistant en une chimiothérapie préopératoire, une résection tumorale puis une
chimiothérapie adjuvante variable selon le pourcentage de cellules résiduelles viables sur la

picce de résection.

1.5.1.1 Traitement d’induction

Le traitement consiste en une poly-chimiothérapie séquentielle néoadjuvante par alternance de
cures VDC (VINCRISTINE, DOXORUBICINE, CYCLOPHOSPHAMIDE) et IE
(IFOSFAMIDE et ETOPOSIDE) tous les 14 jours avec un total de 9 cures préopératoires. Le
but étant ici de réduire la taille de la tumeur primitive et ainsi faciliter la chirurgie, éradiquer

les métastases et évaluer la réponse histologique de la tumeur a la chimiothérapie.

1.5.1.2 Traitement local

Chirurgie carcinologique

La résection carcinologique de la Iésion primitive est réalisée en bloc, afin d’emporter toute la

tumeur et le trajet de biopsie, en passant en tissu sain, avec une marge de sécurité suffisante.
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Chez les patients métastatiques aux poumons, les nodules pulmonaires résiduels devront aussi

étre réséqués.

Radiothérapie

Le sarcome d’Ewing est une tumeur radiosensible avec des doses requises entre 45 et 60 Gy.
Les techniques et les doses d’irradiation dépendent de la localisation de la 1ésion, de la réponse

a la chimiothérapie et de la qualité de la chirurgie. L’irradiation bi-pulmonaire des patients

porteurs de métastases pulmonaires au diagnostic permet d’améliorer leur survie ).

1.5.1.3 Traitement de consolidation

Le traitement post opératoire dépendra de la réponse histologique a la chimiothérapie

(34)

néoadjuvante selon la classification de Huvos et Rosen °*/, permettant de classer les patients

en 2 groupes selon le pourcentage de cellules tumorales viables observées sur I’ensemble de la
piece opératoire : Mauvais répondeur, grade I (> 49%) et I (6 a 49%) et Bon répondeur

correspondant au grade III (1 a 5%) et IV (0%).

Les patients bons répondeurs ont un traitement complémentaire avec 5 cures de chimiothérapie
de type VC/IE alors que les patients localisés mauvais répondeurs pourront bénéficier une
intensification thérapeutique par chimiothérapie haute dose (BUSULPHAN — MELPHALAN)

avec autogreffe.
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1.5.2. Formes métastatiques extra-pulmonaires

Le traitement de ces patients comporte de la méme manicre une chimiothérapie néo-adjuvante,
un traitement local le plus complet possible apres contrdle de la maladie métastatique, une
intensification thérapeutique par chimiothérapie haute dose (BUSULFAN — MELPHALAN)

en cas de bonne réponse a la chimiothérapie, et un traitement de maintenance prolongé.

I.6. Evaluation de I’atteinte médullaire dans le sarcome d’Ewing

1.6.1 Myélogramme et biopsie ostéo-médullaire

Le my¢logramme et la biopsie ostéo-médullaire (BOM) sont les examens de référence pour
I’évaluation médullaire des sarcomes d’Ewing avec une sensibilit¢ supérieure lorsque les
ponctions sont réalisées de maniere bilatérale. Les faux négatifs restent possibles,
probablement liés a la réalisation des ponctions « a I’aveugle » lorsque les examens d’imagerie
sont négatifs sur la moelle. Il est donc recommandé de réaliser au minimum deux
my¢logrammes et une BOM au diagnostic. Il s’agit néanmoins d’examens invasifs, qui peuvent
se compliquer d’hémorragie et qui nécessitent, en particulier en pédiatrie, une sédation ou une

anesthésie générale en raison de la douleur et I’anxiété provoquées.

1.6.2 Biologie moléculaire et facteurs pronostiques

Il est possible de suivre les cellules tumorales circulantes issues du tissu tumoral dans le sang
et dans la moelle osseuse. La détection de la maladie micro-métastatique se faisant alors par la

recherche du gene de fusion EWS-FLI1 et/ou du transcrit de fusion dans le sang et dans la
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moelle osseuse au moment du diagnostic. Une étude récente montre que chez les patients ayant
une maladie localisée (sans Iésion visible sur les imageries du bilan d’extension), la détection

de micro métastases médullaires par RT-PCR est corrélée a un risque de rechute plus élevé 33),

Dans cette étude, la présence de cellules tumorales circulantes est plus souvent observée chez

les patients ayant une volumineuse tumeur au diagnostic et est associée a une moins bonne

survie.

1.7 Justification et objectifs de I’étude

La meilleure stratégie diagnostique des métastases médullaires de sarcome d’Ewing n’est pas
clairement définie. Selon une méta-analyse récente, 1’incidence des métastases médullaires
parmi I’ensemble des nouveaux diagnostics de sarcome d’Ewing est de 4,8%, et atteint 17,5%
chez les patients métastatiques d’emblée. Seulement 1,2% des patients présentent une atteinte

médullaire métastatique isolée (36 Les protocoles de traitements pédiatriques recommandent

la réalisation d’un bilan médullaire bilatéral alors que le bilan radiologique est jugé suffisant
par les oncologues adultes. Les recommandations récentes de I’European Society for Medical
Oncology (ESMO) 7) permettent de ne pas réaliser de ponction de moelle pour les sarcomes
localisés avec TEP au FDG négatif. Il existe plusieurs études et méta-analyses avec des
résultats contradictoires sur la corrélation des images du TEP au FDG et des analyses
cytologiques sur la moelle®3842)_ Ces études sont trés hétérogenes, de faibles effectifs, et pour
certaines trop anciennes par rapport aux progrés des techniques d’imageries.

Aucune des études publiées ne compare les conclusions des bilans d’extension médullaire
(cytologiques et scintigraphiques) avec les données de biologie moléculaire dans la moelle ou

dans le sang.
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Afin de corroborer les recommandations récentes et avant de supprimer les analyses
cytologiques et histologiques du bilan d’extension médullaire des sarcomes d’Ewing au
diagnostic, le groupe sarcomes osseux du Groupe Sarcomes Francais — Groupe d’Etude des
Tumeurs Osseuses (GSF-GETO) (GROUPOS) souhaitait effectuer une revue de la littérature
disponible en 2021 et étudier la corrélation entre les résultats des myélogrammes / BOM et de
la TEP au FDG au diagnostic dans une cohorte plus large de patients frangais, adultes et enfants,
pris en charge pour un sarcome d’Ewing. Enfin, I’objectif de ce travail est aussi d’analyser les
données disponibles en biologie moléculaire pour ces patients afin de confirmer la pertinence
de ces analyses dans la pratique courante et de voir dans quelle mesure la biologie moléculaire

pourrait aider a compléter ces bilans d’extension et nous donner des informations pronostiques.
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II. MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d’une étude mono centrique rétrospective portant sur tous les cas de sarcome d’Ewing
diagnostiqués au Centre Léon Bérard entre janvier 2010 et janvier 2020. Les dossiers ont été
identifiés grace au Département d’Information Médicale du centre et a la base de données du
Réseau de Référence en Pathologie des Sarcomes (RRePS-RESOS). Les données cliniques,
radiologiques et histologiques ont été recueillies a partir du dossier patient informatisé.

Nous avons comparé les résultats de 1’évaluation de I’atteinte de la moelle osseuse obtenue
apres ponction médullaire (myélogramme et/ou BOM) aux résultats de la TEP au FDG réalisé
dans le cadre du bilan d’extension au diagnostic.

Il s’agit d’une recherche en conformité avec la réglementation MR004 de la Commission
Nationale de I’Informatique et des Libertés et du Comité de Protection des Personnes (numéro

d’enregistrement R201-004-119)

I1.1 Patients

Les criteres d’inclusion étaient les suivants : nouveau diagnostic de sarcome d’Ewing prouvé
histologiquement, sans limite d’age, ayant bénéficié avant tout traitement d’une TEP au FDG
et d’un bilan médullaire (myélogramme unilatéral ou bilatéral et/ou BOM).

Les criteres d’exclusion étaient les suivants : patients déja traités pour un sarcome d’Ewing,
absence de TEP au FDG interprétable, absence de bilan médullaire au diagnostic disponible

dans le dossier médical.
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Nous avons recueilli les données concernant le statut métastatique ou non de la maladie, les
résultats des myélogrammes et BOM et de I’imagerie (TEP au FDG) au diagnostic, les données

de biologie moléculaire et le schéma thérapeutique.

I1.2 TEP au FDG

Acquisition en technique TEP-TDM du corps entier, réalisée une heure apres injection de FDG
marqué au Fluor 18. Le statut métastatique a la moelle était déterminé par 1’interprétation du
médecin nucléaire au diagnostic. Une atteinte était définie par une trame osseuse hétérogene
avec image lacunaire sur le scanner, une activit¢ métabolique ostéo-médullaire marquée et
hétérogene et/ou des zones d’hyperactivité plus intenses et focales du FDG au niveau
médullaire.

Nous avons fait réaliser une relecture centralisée en aveugle des TEP au FDG positives ou

douteuses par un médecin nucléaire.

I1.3 Echantillons de moelle osseuse

Les myélogrammes et BOM ont été prélevés au niveau des crétes iliaques au diagnostic de
maniére uni ou bilatérale, apres sédation vigile ou anesthésie générale chez les patients les plus
jeunes. Les prélevements ont été considérés comme positifs s’il existait un envahissement
métastatique par des cellules d’aspect pathologique sur avis expert des cytologistes et
pathologistes. Nous avons interrogé les données de 1’Unité de Génétique Somatique (UGS) a

I’Institut Curie, laboratoire en charge des analyses moléculaires pour notre établissement, afin
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d’obtenir les résultats concernant les échantillons de moelle osseuse qui ont été adressés au

diagnostic.

I1.4 Analyses statistiques

Les calculs de sensibilité, spécificité, valeur prédictive positive et négative de la TEP au FDG
pour la recherche de 1ésions médullaires secondaires ont été réalisés a partir des données
recueillies. La prévalence des patients métastatiques a la moelle a été¢ déterminée avec un
intervalle de confiance a 95%. Les analyses de survie ont été réalisées selon la méthode de

Kaplan-Meier.
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III. RESULTATS

I11.1 Patients

Sur les 300 patients identifiés dans les bases de données comme ayant eu un diagnostic de
sarcome d’Ewing ou Ewing-like entre janvier 2010 et janvier 2020, 180 ont été inclus dans
I’étude. Cent vingt patients ont été exclus de 1’étude : 87 patients n’ont pas été diagnostiqués
et/ou pris en charge dans notre établissement, pour 10 patients le diagnostic a été infirmé apres
relecture anatomo-pathologique, 5 patients n’ont pas eu de bilan médullaire et 18 n’ont pas eu

de TEP au FDG au diagnostic.
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Figure 7 : Diagramme de flux d’inclusion des patients

Les caractéristiques des patients et de la maladie sont listées dans le tableau 1.
La médiane d’age au diagnostic était de 18 ans (1-72 ans). Plus de la moitié des patients était

de sexe masculin (54%).
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Cinquante-six patients étaient métastatiques au diagnostic dont 31 patients avec une seule
localisation secondaire (pour 24 patients la localisation secondaire était pulmonaire, pour
6 patients osseuse et pour 1 patient médullaire).

Concernant I’évaluation de [Datteinte médullaire, 117 patients ont été évalués avec
my¢logramme et BOM et 63 patients ont eu uniquement des myé¢logrammes. Aucun des
patients ne présentait de BOM pathologiques avec des myélogrammes sains.

Seulement 13 patients (7,4%) présentaient des métastases médullaires confirmées en cytologie
et/ou histologie dont 1 patient (0,5%) sans autre localisation secondaire. Les caractéristiques

des patients métastatiques médullaires sont détaillées dans le tableau 2.
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Caractéristiques

Age au diagnostic (années)
<20

21-30

31-40

41-60

>61

Sexe

M

F

Localisation du primitif
Membre

Thorax

Pelvis

Rachis

Autres

Statut métastatique
Métastatique

Localisé

Nombre de sites métastatiques
1

2

3

4

Localisation métastatique
Osseuse

Pulmonaire

Ganglionnaire

Meédullaire

Total (%)
n=180

105 (58)
37 (21)
9 (5)

17 9)
12 (7)

98 (54)
82 (46)

54 (30)
35 (20)
42 (23)
13 (7)
36 (20)

56 (32)
124 (68)

31(17)
14 (8)
10 (6)
1(0,6)

22 (12)
38 (21)
9(5)
13 (7)

Tableau 1 : Caractéristiques démographiques de la population
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Métastases médullaires

n=13 (%)
Localisation de la tumeur primitive
Pelvis 4 (30)
Non pelvis 9 (70)
M¢étastases osseuses
Oui (unique/multiple) 11(2/9) (85)
Non 2 (15)
Meétastases pulmonaires
Oui 8 (62)
Non 5(38)
Statut au moment de ’analyse
Vivant 5(38)
Décédé 8 (62)

Tableau 2 : Caractéristiques des patients métastatiques a la moelle osseuse

II1.2 Comparaison TEP au FDG et histologie médullaire

L’interprétation des images de la TEP au FDG au moment de I’étude était concordante avec le
compte rendu initial des 18 examens ayant fait I’objet d’une relecture.

La prévalence des patients métastatiques a la moelle en cytologie ou histologie était de 7,4%
(IC 95% [4-12,3%]). La cytologie sur les prélévements de moelle a été considérée comme
I’examen de référence pour définir I’atteinte métastatique dans notre étude.

La TEP au FDG était positive pour 12 des 13 patients considérés comme métastatiques a la
moelle en cytologie et positive chez un patient avec absence d’envahissement médullaire en

cytologie.
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Les résultats de la TEP au FDG et de la cytologie médullaire étaient concordants pour 12 des
13 patients métastatiques soit une sensibilité¢ de la TEP au FDG de 92,3% (IC 95% [64-99,8%]).
Les résultats sont représentés dans le tableau 3.

Le patient négatif sur I’imagerie présentait une tumeur primitive de ’humérus gauche et était
métastatique pulmonaire et médullaire. L’étude de la biologie moléculaire réalisée a I’'UGS
était non interprétable pour ce patient.

Un des 167 patients non métastatiques au niveau médullaire avait une TEP au FDG positive
soit une spécificit¢ de I’examen de 99,4% (IC 95% [96,6-100%]). Ce patient était multi
métastatique osseux, pulmonaire et hépatique et présentait une infiltration ostéo-médullaire
diffuse sur la TEP au FDG sans présence de cellules anormales sur 1’analyse cytologique de la
moelle. Il n’y avait pas de matériel disponible pour ce patient pour I’étude de biologie
moléculaire.

La valeur prédictive positive de la TEP au FDG était de 92,3% et la valeur prédictive négative

de 99,4%.
Moelle positive Moelle negative
TEP positive 12 1
TEP negative 1 166

Tableau 3 : Tableau de contingence
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I11.3 Biologie moléculaire médullaire

Nous avons cherché pour chaque patient de 1’étude un résultat de biologie moléculaire sur la
moelle dans la base de données de I’Unité de Génétique Somatique (UGS) de I’Institut Curie,
centre de référence des analyses moléculaires des tumeurs.

Parmi les 180 patients de 1’étude, 91 patients soit 50,5% n’étaient pas connus de la base de
données, 27 patients soit 15% étaient connus sans matériel exploitable. Pour 62 patients soit
34%, la RT-PCR sur la moelle n’a pas été réalisée au diagnostic mais les prélevements de
moelle étaient toujours disponibles sous forme de culot sec de moelle osseuse congelée : 10
patients avaient une RT-PCR dans la moelle négative, 2 étaient non interprétables, pour 50
patients les analyses sont en cours.

Les différents types de transcrits de fusion observés étaient EWSR1-FLI1, EWSR1-ERG, CIC-
DUX4 et FUS-ERG.

Parmi les 13 patients métastatiques a la moelle : 8 n’étaient pas connus dans la base de données
de UGS, 2 étaient connus sans matériel et 3 étaient connus avec matériel (1 analyse non

interprétable et 2 analyses en cours).
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I11.4 Analyse de survie

Dans notre étude nous avons observé 49 déces soit un taux de mortalité de 27% sur I’ensemble
de la cohorte.

La durée médiane de suivi était de 38,5 mois, avec 13,3 % des patients perdus de vue a la date
de point. La survie globale était respectivement de 89,6% (IC95% [84-93,3%]) et 67,4%
(IC 95% [58,8-74,6%]) a l an et a 5 ans. Les courbe de survie des patients sont représentées

figures 8 et 9.

Kaplan-Meier survival estimate
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Figure 8 : Survie globale des patients de la cohorte

Parmi les 13 patients avec métastases médullaires au diagnostic, 8 patients étaient décédés soit

61,5%. La durée médiane de survie était de 28,1 mois pour ces patients.
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Figure 9 : Survie globale des patients a 5 ans selon la présence ou non de métastases
médullaires

La différence de survie entre les 2 groupes, patients atteints de sarcome d’Ewing avec ou sans

métastases médullaires au diagnostic, était significative avec une p-value < 0,001.
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IV. DISCUSSION

Le bilan d’extension au diagnostic de sarcome d’Ewing identifie 30% des patients comme étant
métastatiques, avec des localisations secondaires uniquement pulmonaires dans 50% des cas.
Les autres sites métastatiques les plus fréquents sont les os et la moelle osseuse®. En
conséquence, les imageries pour le bilan d’extension au diagnostic de sarcome d’Ewing doivent
inclure au minimum un scanner thoracique, une TEP au FDG, et une scintigraphie osseuse si
les 1ésions sont ostéocondensantes.

La qualité de la recherche de 1ésions secondaires et leur localisation lors du diagnostic a une
importance capitale puisque le caractére métastatique ou non de la maladie est un des facteurs
pronostiques les plus importants. En effet, la survie a long terme des patients avec une
localisation secondaire a la moelle osseuse reste inférieure a 25% alors qu’elle est de 50 % chez
les patients métastatiques aux poumons seuls 43,

Dans cette étude, nous avons analysé rétrospectivement les performances de la TEP au FDG
pour la mise en évidence de lésions métastatiques médullaires au diagnostic de sarcome
d’Ewing sur une cohorte de patients d’age pédiatrique et adulte. Nos résultats montrent une
sensibilité¢ de 92,3% et une spécificité de 99,4%, ce qui est concordant avec les résultats des
autres études récentes sur le sujet. Inagaki et al trouvaient une sensibilité de 75% et une
spécificité de 100% sur une série de 26 patients ®®. Sur un échantillon de 20 patients, Kasalak
et al ont montré une sensibilité de 100% et une spécificité de 94% 9.

Le nombre de patients inclus dans notre étude est relativement faible mais elle reste I’'une des
plus larges cohortes étudiées sur le sujet. Parmi les 180 cas analysés, nous avons dénombré 13
patients métastatiques a la moelle soit une incidence de 7,4%. L’incidence des métastases

médullaires chez les patients d’emblée métastatiques au diagnostic est de 24%. La moyenne de
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I’incidence des métastases médullaires parmi I’ensemble des derniéres études est de 4,8% (2,4-

11,2%) et de 17,5% pour les patients métastatiques (36),

Concernant les données de survie, le taux de mortalité dans notre étude est de 27% avec une
durée moyenne de suivi de 38,5 mois, et un taux de perdus de vue de 13,3 %.

La présence de métastases médullaires au diagnostic de sarcome d’Ewing d’emblée
métastatique reste un facteur pronostic négatif indépendant @344,

Puisque les atteintes secondaires médullaires sont rarement la seule localisation métastatique,
leur présence ne change le plus souvent pas la prise en charge des patients. Cependant, nous
avons observé un patient métastatique médullaire sans autre localisation secondaire dans notre
cohorte. Parmi les patients qui ont des métastases médullaires, Cesari et al, Khan et al, Oberlin

et al ont détecté respectivement 0,2%(45 ), 4,7% (46) ot 1,7%(44) des patients ayant une métastase

médullaire isolée.

IV.1 TEP au FDG

La TEP au FDG est devenue au cours des derniéres années un outil diagnostic et de surveillance
non invasif particuliérement efficace dans les cancers de ’enfant 4749 Elle a une place

importante dans le bilan diagnostic, I’évaluation de la réponse au traitement et la détection des
rechutes dans les sarcomes et les rhabdomyosarcomes. Elle est également utilisée pour
I’évaluation des neuroblastomes négatifs sur la scintigraphie MIBG.

Les lymphomes restent le type de cancer ou la fiabilité de la TEP au FDG est la plus établie.
Elle est devenue le standard pour la stadification au diagnostic de certains lymphomes et

I’évaluation de la réponse au traitement. Plusieurs études ont montré une bonne évaluation de

I’atteinte de la moelle osseuse par la TEP au FDG dans les lymphomes 49 Cet examen permet
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de surseoir, dans la grande majorité des cas, a la réalisation systématique de BOM dans le bilan

au diagnostic des lymphomes de Hodgkin ou des lymphomes B diffus a grandes cellules (50),

Il a été démontré que les images de la TEP au FDG étaient corrélées a la réponse histologique

apres chimiothérapie néo-adjuvante dans les sarcomes d’Ewing et que I’intensité de la fixation
a la TEP au FDG était prédictive de la survie sans progression de ces patients ©1.

La TEP au FDG est un bon examen de détection de la tumeur primitive et a montré de meilleurs
résultats que le scanner pour la détection des métastases ganglionnaires et osseuses tandis que

le scanner reste un meilleur examen pour la détection de Iésions secondaires pulmonaires 322,

L’étude de Balamuth et a/ montre que la TEP au 18 FDG est plus performante que la
scintigraphie au Methyléne Diphosphonate (MDP) ou Hydroxy Methyléne Diphosphonate
(HMDP) marqué au technétium pour la détection des métastases osseuses (sensibilité de 100%

pour la TEP au FDG et 50% pour la scintigraphie osseuse)®?. L’étude rétrospective de

Newman ez al.®¥, réalisée sur 91 patients conclut que la TEP au FDG est un bon examen de

détection des métastases osseuses et peut suffire a I’évaluation des patients métastatiques en
association avec un scanner thoracique.

Sur la base de ces publications, certaines équipes proposent d’arréter les bilans médullaires au
profit de la TEP au FDG, néanmoins il est nécessaire de pouvoir distinguer la présence de
métastases osseuses de celle d’un envahissement médullaire.

L’étude de Kasalak er al ¥ en 2017, analyse la concordance entre TEP au FDG et

my¢logramme de maniere rétrospective chez 20 patients. Elle conclue que les ponctions
peuvent étre supprimées malgré 2 faux positifs (TEP au FDG positive et cytologie médullaire
négative).

Inagnaki et al %) retrouvent une sensibilité de la TEP au FDG pour I’évaluation médullaire de

75% et une spécificité de 100% sur une cohorte de 26 patients dont seulement 3 avec atteinte
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métastatique médullaire. Ils proposent de ne pas réaliser de BOM ou myélogramme chez les
patients sans lésion métastatique retrouvée sur la TEP au FDG. Leur conclusion rapporte une
taille de la lésion primitive et un taux sanguin de LDH plus élevés chez les patients
métastatiques médullaires par rapport aux patients qui ne le sont pas. Une augmentation du
taux de LDH sanguin au diagnostic représenterait donc un facteur pronostic péjoratif sur la
survie.

Une large méta-analyse retrouve une sensibilité de la TEP au FDG de 100% et une spécificité

de 96% @9 avec quelques faux négatifs de la TEP au FDG.

Par ailleurs, la place de la TEP au FDG n’est pas limitée au bilan d’extension au diagnostic de

sarcome. En effet, il existe une valeur pronostique de progression ou de rechute selon le SUV

des 1ésions restant positives en fin de traitement .

D’autres travaux questionnent la fiabilité de la TEP au FDG seule comme examen de référence
pour le bilan d’extension au diagnostic de sarcome d’Ewing. Une étude récente a montré une
moins bonne détection par la TEP au FDG des 1ésions osseuses de petite taille et une plus
grande difficulté a différencier une atteinte médullaire métastatique ou une activité
hématopoiétique non pathologique par rapport a I’'IRM (56),

Alors que les dernieres recommandations de la NCCN (National Comprehensive Cancer

Network) autorisent a remplacer myélogrammes et BOM par une IRM du pelvis et de la moelle

(40) 37)

épinicre et que celles de ’ESMO discutent ces ponctions pour les formes localisées
plusieurs études montrent qu’il existe des discordances entre I’imagerie et I’analyse de la
moelle en cytologie ou en anatomopathologie.

La place de ’IRM corps entier dans le bilan d’extension au diagnostic de sarcome d’Ewing est
de plus en plus discutée. Il s’agit d’'un examen non irradiant avec de bons résultats pour la

détection de métastases osseuses dans différentes tumeurs solides. L’IRM corps entier associée

a la TEP au FDG détectent significativement plus de 1ésions osseuses secondaires que la



54

scintigraphie osseuse dans une étude s’intéressant au sarcome d’Ewing pédiatrique ©7). I1 s’agit

¢galement d’un bon examen d’appréciation de la moelle osseuse.

1V.2 Biologie moléculaire

Un autre argument pour la réalisation de myélogrammes est I’analyse de biologie moléculaire
qui pourrait avoir une valeur pronostique pour ces patients. La détection de la Minimal Residual
Disease (MRD) par cytométrie de flux ou technique de RT-PCR quantitative, est utilisée de
manicre courante dans les hémopathies malignes depuis plusieurs années pour la stratification
du groupe de risque et de traitement des patients au diagnostic et a la rechute de la maladie.
Les traitements des patients présentant une MRD de suivi positive sont intensifiés devant le

risque élevé de rechute %),

Le développement des techniques d’analyse de la MRD dans les cancers solides de 1’enfant, en

particulier les neuroblastomes et les sarcomes d’Ewing est plus récent et complexe (59,60)

Le suivi en MRD dans le sarcome d’Ewing est pertinent d’abord parce qu’il s’agit d’une
maladie a haut risque de rechute en fin de traitement, ensuite car il existe des translocations
caractéristiques de ces tumeurs qui permettent de faciliter le suivi en RT-PCR ou en FISH.
L’expression des protéines de surface spécifiques comme le CD99 permet aussi de réaliser de
la cytométrie de flux. Dans une grande étude sur la RT-PCR, 20% des 107 patients atteints de
sarcome d’Ewing considérés comme localisés au diagnostic par les techniques d’évaluation
conventionnelles avaient en réalité¢ une maladie micro-métastatique détectable dans le sang et

(3 11 a été montré

19% de ces patients avaient aussi une MRD positive dans la moelle osseuse
sur de petites cohortes que ces patients localisés avec MRD positive dans la moelle avaient une

moins bonne survie sans événement que les patients localisés avec MRD négative 6162) Ceci

suggere la valeur pronostique possible de la MRD dans la moelle dans cette pathologie et
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I’intérét de 1’étudier de maniere prospective sur une large cohorte de patients. Cependant, les
conclusions du protocole EURO EWING 99, concernant 1’étude de la biologie moléculaire
comme marqueur prédictif de rechute, rapportent qu’il existe en pratique de grandes
discordances de résultats dans 1’analyse de RT-PCR quantitatives entre les différents
laboratoires. Cela étant probablement li¢ a 1’utilisation de méthodes d’analyse moléculaire
divergentes, notamment en terme d’amorces et de sondes, impliquant une variation du seuil de

détection d’ADN.

L’évaluation médullaire dans les sarcomes d’Ewing reste une vaste question qui continue de
diviser la communauté scientifique. Durant la réalisation de notre étude au moins 5 publications

(36,42)

dont 2 méta-analyses ont traité de ce sujet. Malgré cela, ces études €tant rétrospectives,

monocentriques et de faibles effectifs, leurs résultats n’ont pas permis d’aboutir a 1’élaboration
d’un consensus.

Notre étude retrouve un faux positif et un faux négatif, probablement dans un contexte de
prélevement médullaire pauvre. Ces 2 patients sont en vie a la date de point et la différence
observée entre I’imagerie métabolique et la cytologie n’a pas impacté la prise en charge

thérapeutique puisqu’il s’agissait de patients multi-métastatiques.

IV.3 Limites de I’étude

L’interprétation des résultats de notre étude est limitée car il s’agit d’un travail rétrospectif,
monocentrique avec un faible nombre de patients métastatiques a la moelle osseuse. Nous
avons inclus des patients avec un sarcome de type Ewing-like caractérisé par des genes de
fusion différents de EWS-FLI alors que ces patients présentent des différences significatives a

la fois en termes de réponse a la chimiothérapie et de survie globale.
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Sur 180 patients, seulement 51 patients ont bénéficié¢ de 1’é¢tude de la MRD sur la moelle. 11
s’agit encore aujourd’hui d’une technique peu répandue en routine car colteuse et
contraignante nécessitant I’envoi des échantillons hors site pour 1’analyse.

Beaucoup d’études récentes s’intéressent a la TEP au FDG pour 1’évaluation médullaire mais

peu traitent de I’intérét pronostique de 1’analyse de la MRD sur la moelle dans cette maladie.

IV.4 Et Apres...

Il serait intéressant de compléter nos données en analysant les patients inclus dans ’essai
thérapeutique COMBINAIR, protocole de traitement de 1ére ligne des sarcomes d’Ewing avec
métastases extra pulmonaires au diagnostic chez les patients agés de 2 a 50 ans, afin d’étudier
une plus large cohorte de patients métastatiques.

L’intérét de I’IRM corps entier dans le bilan d’extension au diagnostic de sarcome d’Ewing est
croissant, il permet d’augmenter la sensibilité de la TEP au FDG dans la détection des 1ésions
osseuses et médullaires secondaires. Cependant, son accessibilité limitée, sa faible disponibilité

et son colit compliquent sa généralisation.
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V. CONCLUSION

A ce jour, il n’existe pas de véritable consensus sur I’évaluation médullaire des sarcomes
d’Ewing au diagnostic. Cependant les études récentes, ainsi que les dernieres
recommandations, tendent vers la suppression des my¢logrammes et BOM au profit de la TEP
au FDG. Les résultats de cet examen d’imagerie pour le diagnostic de métastases médullaires
montrent une spécificité et une sensibilité élevées, supérieures a 90% dans les études analysant
les plus larges cohortes. Cela permet, selon nous, de se dispenser d’examens invasifs et
douloureux dont I’analyse cytologique ne modifie ni la prise en charge thérapeutique ni le
pronostic des patients.

Conformément aux résultats de notre étude et a ’ensemble des données de la littérature
disponible sur le sujet, le groupe frangais des tumeurs osseuses de I’enfant suggere de ne plus
réaliser de myélogramme ni de BOM de maniére systématique au diagnostic de sarcome
d’Ewing. Nous proposons un algorithme décisionnel pour I’évaluation médullaire des
nouveaux diagnostics de sarcome d’Ewing en Annexe 2. L’évaluation médullaire de ces
patients peut étre effectuée sur les images de la TEP au FDG réalisée de maniere systématique
au diagnostic. Pour les patients de haut risque, d’emblée métastatiques extra-pulmonaire,
(osseux ou multi-sites), il est intéressant de réaliser une IRM du bassin chez ceux dont la TEP
au FDG ne détecte pas d’atteinte de la moelle osseuse. En effet, les métastases osseuses du
bassin étant souvent associées a un envahissement médullaire, leur détection par la réalisation
d’une IRM améliore la sensibilité de la TEP au FDG. Toutefois la généralisation de cet examen
se heurte aux colts et a la faible disponibilité de ces appareils. De méme, il n’est pas nécessaire
en dehors du cadre des essais thérapeutiques ou d’études biologiques pour la recherche de
nouveaux bio marqueurs, de réaliser de myélogramme lorsque la TEP au FDG retrouve une

atteinte médullaire. En effet, on peut se dispenser de la preuve histologique d’une atteinte de
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la moelle osseuse par des cellules d’Ewing chez ces patients car il n’a pas ét¢ démontré, pour
I’instant, que les analyses de biologie moléculaire aient de valeur prédictive de survie ou de

rechute, ni d’impact sur la prise en charge thérapeutique.
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Strasbourg, le 22/11/2021
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VII. ANNEXES

VIL. 1. Grading de ROSEN HUVOS ©¢%

Réponse histologique a la chimiothérapie néoadjuvante, le score correspondant a la moyenne
arithmétique de I’ensemble des pourcentages des cellules tumorales résiduelles identifiables

des prélévements correspondant a la zone tumorale résiduelle macroscopiquement.

Patient Mauvais Répondeur (MR) :

Grade 1 : peu ou pas de nécrose, Pourcentage de cellules tumorales résiduelles > 49%

Grade 2 : Pourcentage de cellules tumorales résiduelles entre 6 et 49%

Patient Bon Répondeur (BR) :

Grade 3 : Pourcentage de cellules tumorales résiduelles entre 1 et 5%

Grade 4 : pas de cellule tumorale viable

Donenm e 8
LELWiEs TumoRrA

WenT | FakeE S

Figure 10 : Exemple de schéma pour le calcul du score de Huvos
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VIL.2 Proposition d’algorithme décisionnel pour I’évaluation médullaire au

diagnostic de sarcome d’Ewing

Bilan d’extension au diagnostic:

« Scanner pulmonaire

« TEP au FDG
« +/- Scintigraphie osseuse si lésion
osteocondensante
Atteinte de la
moelle osseuse
sur TEP *
Absence Présence
Patient considéré
Ewing localisé ou Méta. osseuse _comme
méta. pulmonaire bassin ou méta. meétastatique
multi-sites sans indication de
Pas d’autre BOM ou
examen IRM du bassin myélogramme

* Définie par une trame osseuse hétérogene avec image lacunaire sur le scanner, une activité
métabolique ostéo-médullaire marquée et hétérogene et/ou des zones d’hyperactivité plus intenses et
focales du FDG au niveau médullaire.
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Résumé

Introduction : Le sarcome d’Ewing est une tumeur osseuse agressive, ayant un pronostic
défavorable lors de la présence de métastases médullaires au diagnostic. L’examen de référence
pour la recherche d’une extension a la moelle osseuse reste 1’analyse cytologique sur des
prélévements obtenus par ponction médullaire et/ou biopsie de moelle osseuse. Ces examens
sont invasifs et douloureux ajoutant de la morbidité au diagnostic et nécessitent le plus souvent
une sédation, en particulier en pédiatrie. Des études récentes suggerent de ne plus réaliser ces
examens chez les patients avec une TEP au FDG négative sur la moelle au diagnostic compte
tenu de sa sensibilité¢ élevée pour la détection des métastases médullaires, ce qui reste
controversé dans la littérature.

Matériels et méthodes : Nous avons étudi¢ de manicre rétrospective 180 patients, enfants et
adultes, pris en charge au centre Léon Bérard, a Lyon, pour sarcome d’Ewing entre 2010 et
2020 évalués par TEP au FDG et ponction de moelle au diagnostic. Les résultats des TEP au
FDG ont été comparés aux résultats des analyses cytologiques médullaires. Des analyses de
biologie moléculaire avec recherche du transcrit de fusion par RT-PCR ont été réalisées sur les
prélévements disponibles.

Résultats : Treize patients soit 7,4% étaient métastasiques a la moelle en cytologie, parmi eux
1 seul patient avait une TEP au FDG négative. Parmi les 167 patients non métastatiques a la
moelle, un patient avait une TEP au FDG positive au niveau médullaire. La sensibilité de la
TEP au FDG chez ces patients était de 92,3% et la spécificité de 99,4%.

Le taux de survie dans notre cohorte globale était respectivement de 89,6% (IC95% [84-
93,3%]) et 67,4% (IC 95% [58,8-74,6%]) a 1 an et & 5 ans alors que les patients atteints de
métastases médullaires au diagnostic avaient une survie a 5 ans de 38% (p<0,001)

Conclusion : Conformément a ces résultats, le groupe francais des tumeurs osseuses de
I’enfant propose de ne plus réaliser de ponction médullaire au diagnostic de sarcome d’Ewing
chez les patients évalués par une TEP au FDG au diagnostic. Pour les patients métastatiques
d’emblée, si la TEP au FDG est négative pour la moelle osseuse, il nous parait intéressant de
compléter le bilan par une IRM du bassin comme préconis¢ dans les dernieres
recommandations de ’ESMO.
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