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NOM et Prénoms cs® services liers ou Institut / Localisati Sous-section du Conseil National des Universités
BOURGIN Patrice NRPG + Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
cs - Service de Neurologie - Unité du Sommeil / Hopital Civil
Mme BRIGAND Cécile NRPS «+ Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
NCS - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
BRUANT-RODIER Catherine NRPO « Pale de I'Appareil locomoteur 50.04 Option : chirurgie plastique, reconstructrice et
cs - Service de Chirurgie Plastique et Maxillo-faciale / HP esthétique
Mme CAILLARD-OHLMANN Sophie  NRP3 «+ Pole de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
NCS - Service de Néphrologie-Dialyse et Transplantation / NHC
CASTELAIN Vincent NRPG « Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02  Réanimation
NCS - Service de Réanimation médicale / Hopital de Hautepierre
Mme CEBULA Héléne NRPG + Pole Téte-Cou 49.02 Neurochirurgie
NCS - Service de Neurochirurgie / HP
CHAKFE Nabil NRPG «+ Ple d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire
cs - Serv. de Chirurgie vasculaire et de transplantation rénale NHC Option : chirurgie vasculaire
CHARLES Yann-Philippe NRPO « Pale de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
NCS - Service de Chirurgie du rachis / Chirurgie B/ HC
Mme CHARLOUX Anne NRPG «+ Pdle de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biologique)
NCS - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC
Mme CHARPIOT Anne NRPG + Pole Téte et Cou - CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
Mme CHENARD-NEU Marie-Pierre  NRP9 + Pole de Biologie 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
cs - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (option biologique)
CLAVERT Philippe NRPG «+ Pole de I'Appareil locomoteur 42.01 Anatomie (option clinique, orthopédie
cs - Service d'Orthopédie-Traumatologie du Membre supérieur / HP traumatologique)
COLLANGE Olivier NRPS  « Pdle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation ; Méd. d'urgence
NCS - Service d'Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC (opt. Anesthésiologie-Réanimation - Type clinique)
COLLONGUES Nicolas NRPG + Pole Téte et Cou-CETD 49.01 Neurologie
NCS - Centre d'Investigation Clinique / NHC et HP
CRIBIER Bernard NRPO «+ Péle d'Urologie, Morphologie et Dermatologie 50.03 Dermato-Vénéréologie
cs - Service de Dermatologie / Hopital Civil
de BLAY de GAIX Frédéric RPO + Pdle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie
cs - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Civil
de SEZE Jérome NRPG  «Pdle Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
cs - Centre d'investigation Clinique (CIC) - AX5 / Hopital de Hautepierre
DEBRY Christian RPO + Pole Téte et Cou - CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
cs - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
DERUELLE Philippe RPO «+ Pole de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique; gynécologie
NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale: option gynécologie-obstétrique
Mme DOLLFUS-WALTMANN Hélene NRPG «+ Pole de Biologie 47.04 Génétique (type clinique)
cs - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre
EHLINGER Matfhieu NRPG « Pole de I'Appareil Locomoteur 50.02 Chirurgie Orthopédique et Traumatologique
NCS - Service d'Orthopédie-Traumatologie du membre inférieur / HP
Mme ENTZ-WERLE Natacha NRPG «+ Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
NCS - Service de Pédiatrie Ill / Hopital de Hautepierre
Mme FACCA Sybille NRPO « Pale de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
cs - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hopital de Hautepierrre
Mme FAFI-KREMER Samira NRPG + Pdle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
cs - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
FAITOT Francois NRPG «+ Pole de Pathologie digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
NCS - Serv. de chirurgie générale, hépatique et endocrinienne et Transplantation / HP
FALCOZ Pierre-Emmanuel NRPS «+ Pdle de Pathologie thoracique 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
NCS - Service de Chirurgie Thoracique / Nouvel Hopital Civil
FORNECKER Luc-Matthieu NRPG + Pole d'Onco-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
NCS - Service d'hématologie / ICANS Option : Hématologie
FOUCHER Jack NRPS + Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03 Psychiatrie d'adultes
NCS - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
GALLIX Benoit NCS «+ IHU - Institut Hospitalo-Universitaire - Hopital Civil 43.02 Radiologie et imagerie médicale
GANGI Afshin RPO «+ Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
cs - Service d'Imagerie A interventionnelle / Nouvel Hopital Civil (option clinique)
GARNON Julien NRPS «+ Pdle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
NCS - Service d'Imagerie A interventionnelle / Nouvel Hopital Civil (option clinique)
GAUCHER David NRPG «+ Péle des Spécialités Médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hopital Civil
GENY Bernard NRPO «+ Pdle de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biologique)
cs - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC
GEORG Yannick NRPG «+ Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire/ Option
NCS - Serv. de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC : chirurgie vasculaire
GICQUEL Philippe NRPS + Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
cs - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital de Hautepierre
GOICHOT Bernard NRPS «+ Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
cs Diabétologie (MIRNED) métaboliques
- Service de Médecine interne et de nutrition / HP
Mme GONZALEZ Maria NRPO «+ Pole de Santé publique et santé au travail 46.02 Médecine et santé au travail
cs - Service de Pathologie Professionnelle et Médecine du Travail/HC




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Loc Sous-section du Conseil des Universités
GOTTENBERG Jacques-Eric NRPG  +Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
s Diabétologie (MIRNED)
- Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
HANSMANN Yves RPO + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03 Option : Maladies infectieuses
NCS - Service des Maladies infectieuses et tropicales / NHC
Mme HELMS Julie NRPG « Pole Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Médecine Intensive-Réanimation
NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hopital Civil
HIRSCH Edouard NRPS + Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
IMPERIALE Alessio NRPG + Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
NCS - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
ISNER-HOROBET! Marie-Eve RPO + Pole de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
cs - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
JAULHAC Benoit NRPS + Pole de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biologique)
s - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté
Mme JEANDIDIER Nathalie NRPG « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabete et maladies
cs Diabétologie (MIRNED) métaboliques
- Service d'Endocrinologie, diabéte et nutrition / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence NRPG + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hapital Civil
KALTENBACH Georges RPO + Pole de Gériatrie 53.01 Option : gériatrie et biologie du vieillissement
cs - Service de Médecine Interne - Gériatrie / Hopital de la Robertsau
- Secteur Evaluation - Gériatrie / Hopital de la Robertsau
Mme KESSLER Laurence NRPG + Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
NCS Diabétologie (MIRNED) métaboliques
- Service d'Endocrinologie, Diabéte, Nutrition et Addictologie/ Méd. B / HC
KESSLER Romain NRPG + Pole de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie
NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Civil
KINDO Michel NRPO + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
NCS - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil
Mme KORGANOW Anne-Sophie NRPO + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
cs - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
KREMER Stéphane NRPS + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
cs - Service Imagerie Il - Neuroradio Ostéoarticulaire - Pédiatrie / HP clinique)
KUHN Pierre NRPG  +Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
cs - Service de Néonatologie et Réanimation néonatale (Pédiatrie I1)/HP
KURTZ Jean-Emmanuel RPO + Pole d'Onco-Hématologie 47.02 Option : Cancérologie (clinique)
NCS - Service d’hématologie / ICANS
Mme LALANNE Laurence NRPG  + Pdle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03  Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
s - Service d'Addictologie / Hopital Civil (option : Addictologie)
LANG Hervé NRPG « Pole de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 52.04 Urologie
NCS faciale, Morphologie et Dermatologie
- Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hopital Civil
LAUGEL Vincent RPO + Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
cs - Service de Pédiatrie 1/ Hopital de Hautepierre
Mme LEJAY Anne NRPG + Pole d'activité médico-chirurgicale cardiovasculaire 51.04 Option: Chirurgie vasculaire
NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de Transplantation rénale / NHC
LE MINOR Jean-Marie NRPS + Pole d'Imagerie 42.01 Anatomie
NCS - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine
- Service de Neuroradiologie, d'imagerie Ostéoarticulaire et interventionnelle/HP
LESSINGER Jean-Marc RPO + Pole de Biologie 82.00 Sciences Biologiques de Pharmacie
cs - Laboratoire de Biochimie générale et spécialisée / LBGS / NHC
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / Hautepierre
LIPSKER Dan NRPG « Pole de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 50.03 Dermato-vénéréologie
NCS faciale, Morphologie et Dermatologie
- Service de Dermatologie / Hopital Civil
LIVERNEAUX Philippe RPH « Pole de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
NCS - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hopital de Hautepierre
MALOUF Gabriel NRPG « Ple d'Onco-hématologie 47.02 Ccancérologie ; Radiothérapie
NCS - Service d'Oncologie médicale / ICANS Option : Cancérologie
MARTIN Thierry NRPG + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
NCS - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
Mme MASCAUX Céline NRPG + Pole de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie ; Addictologie
NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Civil
Mme MATHELIN Carole NRPS + Pole de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; Gynécologie
cs - Unité de Sénologie / ICANS Médicale
MAUVIEUX Laurent NRPG  + Pole d'Onco-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
cs - Laboratoire d’Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre Option Hématologie Biologique

- Institut d'Hématologie / Faculté de Médecine




NOM et Prénoms cs* Services Hos s ou Institut / Localisati Sous-section du Conseil National des Universités
MAZZUCOTELLI Jean-Philippe NRPS + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
cs - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil
MENARD Didier NRPG + Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie
NCS - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale/PTM HUS (option biologique)
MERTES Paul-Michel RPO + Pole d'Anesthésiologie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Option : Anesthésiologie-Réanimation
cs - Service d'Anesthésiologie-Réanimation chirurgicale / NHC (type mixte)
MEVER Alain NRPS + Institut de Physiologie / Faculté de Médecine 44.02  Physiologie (option biologique)
NCS + Pole de Pathologie thoracique
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC
MEYER Nicolas NRPG « Pole de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatistiques, Informatique Médicale et
NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hopital Civil Technologies de Communication
+ Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / Hopital Civil (option biologique)
MEZIANI Ferhat NRPG + Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
cs - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hopital Civil
MONASSIER Laurent NRPG + Pole de Pharmacie-pharmacologie 48.03  Option : Pharmacologie fondamentale
cs - Labo. de Neurobiologie et Pharmacologie cardio-vasculaire- EA7295/ Fac
MOREL Olivier NRPG + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
MUTTER Didier RPO + Pole Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.02 Chirurgie digestive
NCS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / NHC
NAMER Izzie Jacques NRPG + Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
cs - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
NOEL Georges NRPS + Pole d'Imagerie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
NCS - Service de radiothérapie / ICANS Option Radiothérapie biologique
NOLL Eric NRPS + Pole d'Anesthésie Réanimation Chirurgicale SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation
NCS - Service Anesthésiologie et de Réanimation Chirurgicale - HP
OHANA Mickael NRPO + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie etimagerie médicale
NCS - Service d'Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC (option clinique)
OHLMANN Patrick RPH « Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
cs - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
Mme OLLAND Anne NRPS + Pole de Pathologie Thoracique 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
NCS - Service de Chirurgie thoracique / Nouvel Hopital Civil
Mme PAILLARD Catherine NRPG + Pole médico-chirurgicale de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
cs - Service de Pédiatrie Ill / Hopital de Hautepierre
PELACCIA Thierry NRPG « Pole d'Anesthésie / Réanimation chirurgicales / SAMU-SMUR 48.05 Réanimation ; Médecine d'urgence
NCS - Centre de formation et de recherche en pédagogie des sciences de la santé/ Option : Médecine d'urgences
Faculté
Mme PERRETTA Silvana NRPS + Pole Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.02 Chirurgie digestive
NCS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PESSAUX Patrick NRPG « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.02 Chirurgie Digestive
cs - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PETIT Thierry cop + ICANS 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
- Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
PIVOT Xavier NRPS + ICANS 47.02  Cancérologie ; Radiothérapie
NCS - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
POTTECHER Julien NRPS + Pole d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-réanimation ;
cs - Service d'Anesthésie et de Réanimation Chirurgicale / Hautepierre Médecine d'urgence (option clinique)
PRADIGNAC Alain NRPO + Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 44,04 Nutrition
NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine interne et nutrition / Hopital de Hautepierre
PROUST Francois NRPG + Pole Téte et Cou 49.02  Neurochirurgie
cs - Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre
Pr RAUL Jean-Sébastien NRPGO + Pole de Biologie 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
cs - Service de Médecine Légale, Consultation d'Urgences médico-judiciaires et

Laboratoire de Toxicologie / Faculté et NHC
+ Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine

REIMUND Jean-Marie NRPG « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Option : Gastro-entérologie
NCS - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP
Pr RICCI Roméo NRPG + Pole de Biologie 44,01 Biochimie et biologie moléculaire
NCS - Département Biologie du développement et cellules souches / IGBMC
ROHR Serge NRPO « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
cs - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
ROMAIN Benoit NRPGO + Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
NCS - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
Mme ROSSIGNOL-BERNARD Sylvie  NRP& + Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
NCS - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre
Mme ROY Catherine NRPG + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (opt. clinique)
cs - Service d'lmagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC
SANANES Nicolas NRPS + Pole de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie médicale

NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / HP Option : Gynécologie-Obstétrique




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Loc Sous-section du Conseil des Universités
SAUER Arnaud NRPS + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02  Ophtalmologie
NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hopital Civil
SAULEAU Erik-André NRPG « Pole de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatistiques, Informatique médicale et
NCS - Service de Santé Publique / Hopital Civil Technologies de Communication
+ Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / HC (option biologique)
SAUSSINE Christian RPO « Pole d'Urologie, Morphologie et Dermatologie 52.04 Urologie
cs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hopital Civil
Mme SCHATZ Claude NRP + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02  Ophtalmologie
s - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hopital Civil
Mme SCHLUTH-BOLARD Caroline NRPG « Pole de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
NCS - Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hopital Civil
SCHNEIDER Francis NRPG « Pole Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
cs - Service de Réanimation médicale / Hopital de Hautepierre
Mme SCHRODER Carmen NRPS + Pole de Psychiatrie et de santé mentale 49.04 Pédopsychiatrie ; Addictologie
cs - Service de Psychothérapie pour Enfants et Adolescents / HC
SCHULTZ Philippe NRPG « Pdle Téte et Cou - CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
NCS - Service d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
SERFATY Lawrence NRPS + Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Gastro-entérologie ; Hépatologie ; Addictologie
cs - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive/HP Option : Hépatologie
SIBILIA Jean NRPG + Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre
STEPHAN Dominique NRPG + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option: Médecine vasculaire
cs - Service des Maladies vasculaires-HTA-Pharmacologie clinique/NHC
Mme TALON Isabelle NRP + Pole médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
NCS - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital de Hautepierre
TELETIN Marius NRPO + Pole de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
NCS - Service de Biologie de la Reproduction / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biologique)
Mme TRANCHANT Christine NRPG + Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
cs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
VEILLON Francis NRPS + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
cs - Service d'Imagerie 1 - Imagerie viscérale, ORL et mammaire / HP (option clinique)
VELTEN Michel NRPG « Pole de Santé publique et Santé au travail 46.01 Epidémiologie, économie de la santé
NCS - Département de Santé Publique / Secteur 3 - Epidémiologie et Economie de la et prévention (option biologique)
Santé / Hopital Civil
+ Laboratoire d'Epidémiologie et de santé publique / HC / Faculté
VIDAILHET Pierre NRPH + Pole de Psychiatrie et de santé mentale 49.03  psychiatrie d'adultes
cs - Service de Psychiatrie d'Urgences, de liaison et de
Psychotraumatologie / Hopital Civil
VIVILLE Stéphane NRPG + Pole de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
NCS - Laboratoire de Parasitologie et de Pathologies tropicales /Faculté et de la reproduction (option biologique)
VOGEL Thomas NRPS + Pole de Gériatrie 51.01 Option : Gériatrie et biologie du vieillissement
cs - Service de soins de suite et réadaptation gériatrique/Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Christophe Pierre NRPG « Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 53.01 Option : Médecine Interne
cs - Service de Médecine Interne / Nouvel Hapital Civil
WOLF Philippe NRPGO « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
NCS - Service de Chirurgie Générale et de Transplantations multiorganes / HP
- Coordonnateur des activités de prélevements et transplantations des HU
Mme WOLFF Valérie NRPS + Pole Téte et Cou 49.01 Neurologie
cs - Unité Neurovasculaire / Hopital de Hautepierre

HC : Hopital Civil - HP : Hopital de Hautepierre - NHC : Nouvel Hopital Civil - PTM = Plateau technique de microbiologie

*: €S (Chef de service) ou NCS (Non Chef de service hospitalier) - Cspi : Chef de service par intérim - CSp : Chef de service provisoire (un an)

CU : Chef d'unité fonctionnelle

PG : Pole RPG (Responsable de Pdle) ou NRPG (Non Responsable de Pole)

Cons. : Consultanat hospitalier (poursuite des fonctions hospitaliéres sans chefferie de service)

Dir : Directeur

A4 - PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil des Universités
CALVEL Laurent NRPS + Pole Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 46.05 Médecine palliative
cs - Service de Soins palliatifs / NHC
HABERSETZER Francois cs + Pole Hépato-digestif 52.02 Gastro-Entérologie
- Service de Gastro-Entérologie - NHC
SALVAT Eric cs + Pole Téte-Cou 48.04 Thérapeutique, Médecine de la douleur,

- Centre d'Evaluation et de Traitement de la Douleur / HP

Addictologie




B1- MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (MCU-PH)

NOM et Prénoms cs* Services liers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil des Universités
AGIN Arnaud + Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et Médecine nucléaire
- Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
Mme AYME-DIETRICH Estelle + Péle de Pharmacologie 48.03 Pharmacologie fondamentale ; pharmacologie
- Unité de Pharmacologie clinique / Faculté de Médecine clinique ; addictologie
Option : pharmacologie fondamentale
BAHOUGNE Thibault + Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 53.01 Option: médecine Interne
Diabétologie (MIRNED)
- Service d'Endocrinologie, Diabéte et Maladies métaboliques / HC
BECKER Guillaume « Pole de Pharmacologie 48.03 Pharmacologie fondamentale ; pharmacologie
- Unité de Pharmacologie clinique / Faculté de Médecine clinique ; addictologie
BENOTMANE Ilies + Pole de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
- Service de Néphrologie-Transplantation / NHC
Mme BIANCALANA Valérie + Pole de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
- Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hopital Civil
BLONDET Cyrille + Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS (option clinique)
Mme BOICHARD Amélie + Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
BOUSIGES Olivier + Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
BOVYER Pierre + Pole de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliere
- Institut de Bactériologie / Faculté de Médecine Option Bactériologie-Virologie biologique
Mme BRU Valérie + Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie
- Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale/PTM HUS (option biologique)
« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine
Mme BUND Caroline « Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- Service de médecine nucléaire et imagerie moléculaire / ICANS
CARAPITO Raphaél + Pole de Biologie 47.03 Immunologie
- Laboratoire d'lImmunologie biologique / Nouvel Hépital Civil
CAZZATO Roberto + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
- Service d'Imagerie A interventionnelle / NHC (option clinique)
CERALINE Jocelyn + Pole de Biologie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
- Département de Biologie structurale Intégrative / IGBMC (option biologique)
CHERRIER Thomas + Pole de Biologie 47.03  Immunologie (option biologique)
- Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hopital Civil
CHOQUET Philippe « Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- UF6237 - Imagerie Préclinique / HP
CLERE-JEHL Raphaél + Pdle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
- Service de Réanimation médicale / Hopital de Hautepierre
Mme CORDEANU Elena Mihaela + Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option: Médecine vasculaire
- Service des Maladies vasculaires-HTA-Pharmacologie clinique / NHC
DALI-YOUCEF Ahmed Nassim + Pdle de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC
DANION Francois + Pole de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03 Option : Maladies infectieuses
- Service des Maladies infectieuses et tropicales / NHC
DEVYS Didier + Pole de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
- Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil
Mme DINKELACKER Véra « Pdle Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
- Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
DOLLE Pascal + Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC
Mme ENACHE Irina + Pole de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / IGBMC
Mme FARRUGIA-JACAMON Audrey + Pole de Biologie 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
- Service de Médecine Légale, Consultation d'Urgences médico-judiciaires et
Laboratoire de Toxicologie / Faculté et HC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
FELTEN Renaud « Pdle Téte et Cou - CETD 48.04 Thérapeutique, Médecine de la douleur,
- Centre d'investigation Clinique (CIC) - AX5 / Hopital de Hautepierre Addictotologie
FILISETTI Denis cs « Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie (option biologique)
- Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Faculté
GANTNER Pierre + Pole de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliere
- Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
GIANNINI Margherita + Pole de Pathologie thoracique 44.02  Physiologie (option biologique)
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC
GIES Vincent + Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
- Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
GRILLON Antoine + Pole de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie

- Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté

(biologique)




NOM et Prénoms cs*  services Hospitaliers ou Institut / Loc Sous-section du Conseil des Universités
GUERIN Eric + Pole de Biologie 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
GUFFROY Aurélien + Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03 Immunologie (option clinique)
- Service de Médecine interne et d'Immunologie clinique / NHC
Mme HARSAN-RASTEI Laura « Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
HUBELE Fabrice « Pole d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
- Service de Biophysique et de Médecine Nucléaire / NHC
KASTNER Philippe « Pole de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
- Département Génomique fonctionnelle et cancer / IGBMC
Mme KEMMEL Véronique «+ Péle de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
KOCH Guillaume - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine 42.01 Anatomie (Option clinique)
Mme KRASNY-PACINI Agata « Péle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
- Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
Mme LAMOUR Valérie + Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
Mme LANNES Béatrice + Institut d'Histologie / Faculté de Médecine 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
+ Pole de Biologie (option biologique)
- Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre
LAVAUX Thomas + Pole de Biologie 44.03 Biologie cellulaire
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP
LECOINTRE Lise + Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie médicale
- Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre Option : Gynécologie-obstétrique
LENORMAND Cédric « Pole de Chirurgie maxillo-faciale, Morphologie et Dermatologie 50.03 Dermato-Vénéréologie
- Service de Dermatologie / Hapital Civil
LHERMITTE Benoit « Pole de Biologie 42.03  Anatomie et cytologie pathologiques
- Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre
LUTZ Jean-Christophe « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 55.03 Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
faciale, Morphologie et Dermatologie
- Service de Chirurgie Plastique et Maxillo-faciale / Hopital Civil
MIGUET Laurent «+ Péle de Biologie 44.03 Biologie cellulaire
- Laboratoire d'Hématologie biologique / Hopital de Hautepierre et NHC (type mixte : biologique)
Mme MOUTOU Céline «+ Pole de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
ép. GUNTHNER cs - Laboratoire de Diagnostic préimplantatoire / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biologique)
MULLER Jean « Péle de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
- Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil
Mme NICOLAE Alina « Pole de Biologie 42.03  Anatomie et Cytologie Pathologiques
- Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (Option Clinique)
Mme NOURRY Nathalie « Péle de Santé publique et Santé au travail 46.02 Médecine et Santé au Travail (option
- Service de Pathologie professionnelle et de Médecine du travail / HC clinique)
PFAFF Alexander « Péle de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie
- Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale /PTM HUS
Mme PITON Amélie + Pole de Biologie 47.04  Génétique (option biologique)
- Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
POP Raoul + Pole d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
- Unité de Neuroradiologie interventionnelle / Hopital de Hautepierre (option clinique)
PREVOST Gilles + Péle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biologique)
- Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté
Mme RADOSAVLIEVIC Mirjana + Pole de Biologie 47.03  Immunologie (option biologique)
- Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hopital Civil
Mme REIX Nathalie «+ Pole de Biologie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
- Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC
- Service de Chirurgie / ICANS
Mme RIOU Marianne « Pole de Pathologie thoracique 44.02  Physiologie (option clinique)
- Service de Physiologie et explorations fonctionnelles / NHC
Mme ROLLAND Delphine + Pole de Biologie 47.01 Hématologie ; transfusion
- Laboratoire d'Hématologie biologique / Hopital de Hautepierre (type mixte : Hématologie)
Mme ROLLING Julie « Péle de Psychiatrie et de santé mentale 49.04 Ppédopsychiatrie ; Addictologie
- Service Psychothérapique pour Enfants et Adolescents / HC
Mme RUPPERT Elisabeth + Pole Téte et Cou 49.01 Neurologie
- Service de Neurologie - Unité de Pathologie du Sommeil / HC
Mme SABOU Alina « Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie
- Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale/PTM HUS (option biologique)
- Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine
SAVIANO Antonio « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01 Gastro-entérologie ; Hépatologie ; Addictologie
- Service d'Hépato-Gastro-Entérologie /HP
Mme SCHEIDECKER Sophie + Pole de Biologie 47.04 Génétique

- Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil




NOM et Prénoms

Services Hospitaliers ou Institut / Localisation

Sous-section du Conseil National des Universités

SCHRAMM Frédéric + Pdle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biologique)
- Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté
Mme SOLIS Morgane +Pole de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; hygiéne hospitaliere
- Laboratoire de Virologie / Hopital de Hautepierre Option : Bactériologie-Virologie
Mme SORDET Christelle + Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
Diabétologie (MIRNED)
- Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre
Mme TALAGRAND-REBOUL Emilie + Pdle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie
- Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté (biologique)
VALLAT Laurent + Pdle de Biologie 47.01 Hématologie ; Transfusion

- Laboratoire d'Immunologie Biologique - Hopital de Hautepierre

Option Hématologie Biologique

Mme VELAY-RUSCH Aurélie + Pdle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
- Laboratoire de Virologie / Hopital Civil Option Bactériologie-Virologie biologique
Mme VILLARD Odile +Pdle de Biologie 45.02  Parasitologie et mycologie (option biologique)
- Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Fac
Mme ZALOSZYC Ariane + Pole Médico-Chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
€p. MARCANTONI - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre
Z0LL Joffrey + Pdle de Pathologie thoracique 44.02  Physiologie (option clinique)
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / HC
B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)
Pr BONAH Christian P0166 Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS) 72.  Epistémologie - Histoire des sciences et des

Mme CHABRAN Elena
M. DILLENSEGER Jean-Philippe

Mr KESSEL Nils

Mr LANDRE Lionel

Mme MIRALLES Célia

Mme SCARFONE Marianna

Mme THOMAS Marion

Mr VAGNERON Frédéric

Mr ZIMMER Alexis

B3

Institut d'Anatomie Pathologique

Techniques

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)

ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine
ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

Laboratoire d'Epistémologie des Sciences de la Vie et de la Santé (LESVS)
Institut d'Anatomie Pathologique

69.

69.

72.

69.

72.

72.

72.

72.

72.

Neurosciences
Neurosciences

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques

Neurosciences

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques

Epistémologie - Histoire des sciences et des
Techniques
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE

C1 - PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE (mi-temps)

Pre Ass. DUMAS Claire

Pre Ass. GROB-BERTHOU Anne
Pr Ass. GUILLOU Philippe

Pr Ass. HILD Philippe

Pr Ass. ROUGERIE Fabien

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

Dre CHAMBE Juliette
Dr LORENZO Mathieu

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE (mi-temps)

Dre DELACOUR Chloé

Dr GIACOMINI Antoine

Dr HOLLANDER David

Dre SANSELME Anne-Elisabeth
Dr SCHMITT Yannick

E - PRATICIENS HOSPITALIERS - CHEFS DE SERVICE NON UNIVERSITAIRES

Dr ASTRUC Dominique + pole médico-chirurgical de Pédiatrie

- Service de Réanimation pédiatrique spécialisée et de surveillance continue / HP

Dr DEMARCHI Martin + Pole Oncologie médico-chirurgicale et d'Hématologie
- Service d'Oncologie Médicale / ICANS

Mme Dre GOURIEUX Bénédicte « Pdle de Pharmacie-pharmacologie
- Service de Pharmacie-Stérilisation / Nouvel Hopital Civil

Dr KARCHER Patrick + Pole de Gériatrie
- Service de Soins de suite de Longue Durée et d’hébergement gériatrique / EHPAD / Robertsau

Dr LEFEBVRE Nicolas + Pole de Spécialités Médicales - Ophtalmologie - Hygiéne (SM0)
- Service des Maladies Infectieuses et Tropicales / Nouvel Hopital Civil

Dr NISAND Gabriel + Pdle de Santé Publique et Santé au travail
- Service de Santé Publique - DIM / Hopital Civil

Mme Dre PETIT Flore + Pole de Spécialités Médicales - Ophtalmologie - Hygiéne (SMO)
- UCSA
Dr PIRRELLO Olivier + Pole de Gynécologie et d'Obstétrique

- Service de Gynécologie-Obstétrique / CMCO

Dr REY David + Pole Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
- «Le trait d'union» - Centre de soins de |'infection par le VIH / Nouvel Hapital Civil

Mme Dre RONDE OUSTEAU Cécile + Pole Locomax
- Service de Chirurgie Séptique / Hopital de Hautepierre

Mme Dre RONGIERES Catherine + Pole de Gynécologie et d'Obstétrique
- Centre Clinico Biologique d'AMP / CMC

Dr TCHOMAKOV Dimitar + Pole Médico-Chirurgical de Pédiatrie
- Service des Urgences Médico-Chirurgicales pédiatriques / Hopital de Hautepierre

Mme Dre WEISS Anne + Pdle Urgences - SAMUG7 - Médecine Intensive et Réanimation
- SAMU
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F1 - PROFESSEURS EMERITES

o de droit et d vie (membre de I'Institut)
CHAMBON Pierre (Biochimie et biologie moléculaire)
MANDEL Jean-Louis (Génétique et biologie moléculaire et cellulaire)

o

pour trois ans (ler septembre 2020 au 31 aoiit 2023)

BELLOCQ Jean-Pierre (Service de Pathologie)

DANION Jean-Marie (Psychiatrie)

KOPFERSCHMITT Jacques (Urgences médico-chirurgicales Adultes)
MULLER André (Centre d'Evaluation et de Traitement de la Douleur)

o

pour trois ans (ler septembre 2021 au 31 aoiit 2024)

DANION Anne (Pédopsychiatrie, addictologie)

DIEMUNSCH Pierre (Anesthésiologie et Réanimation chirurgicale)
HERBRECHT Raoul (Hématologie)

STEIB Jean-Paul (Chirurgie du rachis)

o

pour trois ans (ler septembre 2022 au 31 aoiit 2025)
Mme QUOIX Elisabeth (Pneumologie)

o

pour cinq ans (1er septembre 2023 au 31 aoiit 2028)
CHRISTMANN Daniel (Maladies infectieuses et tropicales)
GRUCKER Daniel (Physique biologique)

HANNEDOUCHE Thierry (Néphrologie)

KEMPF Jean-Francois (Chirurgie orthopédique et de la main)
MOULIN Bruno (Néphrologie)

PINGET Michel (Endocrinologie)

ROGUE Patrick (Biochimie et Biologie moléculaire)

ROUL Gérald (Cardiologie)

F2 - PROFESSEUR des UNIVERSITES ASSOCIE (mi-temps)

M. SOLER Luc CNU-31 IRCAD

F3 - PROFESSEURS CONVENTIONNES DE L'UNIVERSITE

Pr DETAPPE Alexandre

Pre LAMOUILLE-CHEVALIER Catherine
PrLECOCQ Jéhan

Pr MASTELLI Antoine

Pr MATSUSHITA Kensuke

Pr QUERLEU Denis

Pr REIS Jacques

Pre RONGIERES Catherine

Pre SEELIGER Barbara



G1 - PROFESSEURS HONORAIRES

ADLOFF Michel (Chirurgie digestive) / 01.09.94

BABIN Serge (Orthopédie et Traumatologie) / 01.09.01
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1. Introduction

1.1. Définitions
1.1.1. Tumeur neuroendocrine
Une tumeur neuroendocrine (TNE) est une tumeur dont les cellules présentent des
caracteres structuraux, phénotypiques et/ou fonctionnels rappelant ceux des cellules endocrines
normales sécrétant des hormones. Initialement, le terme de TNE ne regroupait que les tumeurs
d’origine épithéliale mais depuis 2018 cette définition a été €largie par I’Organisation Mondiale
de la Santé¢ et le Centre International de Recherche sur le Cancer. Elle inclue désormais sous le
méme terme les tumeurs d’origine épithéliale et neuro-ectodermique, permettant de classer les

paragangliomes et les phéochromocytomes dans le groupe des TNE [Rinder et al, 2018].

1.1.2. Phéochromocytomes et Paragangliomes

Les phéochromocytomes et les paragangliomes (PPGL) sont des tumeurs
neuroendocrines rares, issues de cellules dérivant de la créte neurale. Elles se développent aux
dépens de la médullosurrénale ou d’un paraganglion sympathique ou parasympathique pouvant
siéger de la base du crane jusqu’au plancher pelvien.

Lorsque la tumeur se développe aux dépens d’un paraganglion sympathique ou
parasympathique elle est nommée paragangliome et lorsqu’elle se développe aux dépens de la
médullosurrénale, elle est appelée phéochromocytome. Les phéochromocytomes représentent

85% des PPGL contre 15% pour les paragangliomes [DeLellis et al, 2004].
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1.2. Le phéochromocytome
1.2.1. Premiére description d’un cas de phéochromocytome

La premiére description d’un cas de phéochromocytome date de 1884 par Felix Frinkel.
Cette description a été publiée dans un rapport allemand traduit en anglais sous le titre
« Classics in oncology. A case of Bilateral, Completely Latent Adrenal Tumor and Concurrent
Nephritis with Changes in the Circulatory System and Retinitis » [Frankel, 1886 - A] [Frankel,
1886 - B]. Felix Frankel rapporte le cas d’une patiente de 18 ans, madame Minna Roll, qui
vivait dans la région de Fribourg, en Allemagne, et était issue d’une fratrie de 7 enfants (6
fréres). L’histoire de sa maladie commence a I’hiver 1883 avec des épisodes itératifs de
palpitations associées a des vertiges, des maux de téte et des vomissements. La persistance et
I’aggravation de ces symptomes la conduisent a étre hospitalisée en décembre 1984 ou elle y
décedera 10 jours plus tard d’une grave crise hypertensive. L’autopsie de la patiente, réalisée
par le Dr Maier et le Pr. Schottelius, mit en évidence une tumeur bilatérale des surrénales.
Macroscopiquement, la tumeur de la glande surrénale gauche était décrite « aussi grosse qu’un
poing » et devait étre nécrosée. A droite, la tumeur était de la taille « d’une noisette » et de
couleur « gris-rougeatre » [Friankel, 1886 - A]. Ils mirent également en évidence la présence de
nombreux hématomes dans divers organes de la patiente en lien probablement avec
« l’augmentation intense et fréquente de la pression artérielle » [Friankel, 1886 - A].
Microscopiquement, les tumeurs étaient composées majoritairement de cellules fusiformes.
Quant aux sections des tumeurs fixées dans la solution de Muller, leurs couleurs changeaient et
devenaient « jaune a brun foncé » [Frinkel, 1886 - A]. Dans la glande surrénale ce changement
de couleur en réponse aux sels de chromate, connu sous le nom de réaction chromaffine, résulte
de l'oxydation des catécholamines et a été utilisée comme technique de diagnostic des
phéochromocytomes jusqu'a 1'utilisation généralisée de 1'immunohistochimie dans les années

1980 [Carmichael and Rochester, 1989].
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Cette description met en évidence pour la premiére fois les éléments caractéristiques de
ce qu’il sera appelé a partir de 1912 le phéochromocytome. Ce terme fut introduit par Arnold
Pick pour désigner des tumeurs ayant une affinité pour les sels de chrome [Manger, 2006].

Dans son observation, Felix Frankel mentionnait 1’absence de maladie héréditaire chez
cette patiente. Cependant I’enquéte rétrospective menée au 21°™ siecle par le Dr Neumann, via
I’é¢tude de la descendance des parents de la patiente, mit en évidence la présence d’'une mutation
du gene RET, responsable d’une néoplasie endocrinienne multiple de type II [Postel-Vinay,
2008]. Dans la description de Friankel, il était décrit « un élargissement considérable de la
thyroide » [Frinkel, 1886 - A] évoquant probablement un goitre. Malgré I’absence d’analyse
macroscopique et microscopique de la tyroide décrite dans le rapport, devant le goitre et le

contexte, il pourrait étre évoqué la présence d’un carcinome médullaire de la thyroide dans le

cadre d’une NEM2A [Postel-Vinay, 2008].

1.2.2. Epidémiologie

L’incidence annuelle des PPGL est d’environ 5 cas par million d’habitants [Lenders et
al, 2020]. Une étude récente réalisée a I’échelle nationale aux Pays-Bas a montré un taux
d’incidence des PPGL a 0,57 pour 100 000 personnes-années dont 0,46 pour 100 000 personnes
pour le phéochromocytome [Berends et al, 2018]. Ces incidences sont en augmentation par
rapport aux études antérieures [Stenstrom et al, 1986] [Andersen et al, 1988], probablement en
lien avec une augmentation des découvertes fortuites du fait d’une facilité d’acceés aux examens
d’imageries ainsi qu’aux enquétes génétiques systématiquement proposées lors de la détection

d’un PPGL [Lenders et al, 2020].
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1.2.3. Manifestations cliniques

Les manifestations cliniques des phéochromocytomes sont variables et hétérogenes,
pouvant venir de 1’exces de production des catécholamines et/ou d’un syndrome tumoral. 85%
des phéochromocytomes sont fonctionnels et sécrétent des catécholamines [PNDS PPGL,
2021]. Le diagnostic est alors le plus souvent fait lors de I’exploration de symptomes en lien
avec la sécrétion hormonale tumorale. A I'inverse, 15% des phéochromocytomes sont non-
fonctionnels, ne sécrétants pas d’hormones actives, et sont alors découverts en raison d’un
syndrome tumoral intra abdominal ou de maniére fortuite, par exemple lors de la réalisation
d’une imagerie pour une autre indication.

Le diagnostic de phéochromocytome a la suite de I’exploration d’un incidentalome
surrénalien devient un mode de diagnostic de plus en plus fréquent [Falhammar et al, 2018]
[Gruber et al, 2019] [Kopetschke et al, 2009]. La recherche d’un phéochromocytome dans ce
contexte doit €tre systématique, méme en 1’absence de signe clinique évocateur et représentent
environ 5% a 8% des incidentalomes surrénaliens [Orphanet PPGL] [Fassnacht et al, 2016]
[PNDS PPGL, 2021].

Devant la diversité des tableaux cliniques, le diagnostic des PPGL peut-étre difficile a
poser et repose sur un faisceau d’arguments cliniques, biologiques et morphologiques [Soltani
et al, 2017]. Le délai médian de diagnostic rapporté est d’environ 3 ans [Amar et al, 2005]

montrant un retard diagnostic important.

Les symptdmes cliniques en lien avec I’hypersécrétion de catécholamines sont variés et

aspécifiques (Tableau 1). Ils sont également partagés par d’autres situations cliniques.
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Tableau 1 : Fréquence des symptémes (%) associée au phéochromocytome [Lenders et al, 2005]

C’est I’hypertension artérielle, les céphalées et les palpitations qui dominent le tableau
clinique. Les principaux effets métaboliques sont I’hyperglycémie et la perte de poids. La
présence de la Triade de Ménard associant épisodes de sueurs, palpitations et céphalées doit
faire évoquer la présence d’un phéochromocytome. Elle est présente chez 10% des patients
(¢tude de cohorte de 201 patients atteints de PPGL) [Lenders et al, 2005] avec une spécificité
de 94% et une sensibilit¢ de 91% [Plouin et al, 1981]. Cependant, ces signes ne sont que
rarement présents simultanément et s’ils existent, ils passent souvent inapercus au moment du
diagnostic. Le phéochromocytome peut étre mis en évidence au décours d’exploration d’une
HTA, bien qu’il constitue une cause rare, avec une prévalence chez I’hypertendu estimée entre
0,1 et a 0,6% [Lenders et al, 2005] [Orphanet PPGL]. Il est important d’en faire précocement
le diagnostic en raison de la curabilité chirurgicale et de 1’évolution spontanément mortelle du

phéochromocytome en 1’absence de traitement.

Le phéochromocytome peut également étre mis en évidence au décours d’une
complication aigué qui peut mettre en jeu le pronostic vital. Les principales complications
aigués sont dominées par des complications cardiovasculaires (Figure 1) avec un taux
d’incidence ¢élevé autour de 20% [Zelinka et al, 2012]. Ces complications sont a I’origine de la

découverte de la tumeur dans 10 a 15% des cas [Orphanet Urgences, 2023] avec une mortalité
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¢levée, autour de 14%, selon une méta-analyse récente de 2022 ayant analysé 188 cas de
patients avec un tableau clinique sévere lié a I’hypersécrétion d’un phéochromocytome [Ando
et al, 2022]. Enfin, la survenue de ces éveénements cardiovasculaires peut étre spontanée,
déclenchée ou précipitée par des facteurs extérieurs tels qu’un stress, une chirurgie, un

traumatisme ou bien avec la prise de certains médicaments.
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Figure 1 : Manifestations aiglies cardiovasculaires des PPGL sécrétants [Cornu et al, 2021].

La crise aigué adrénergique, ou orage adrénergique, secondaire a un phéochromocytome
sécrétant est définie comme la survenue aigué d’une instabilité hémodynamique sévere induite
par les catécholamines [Newell et al, 1988] dont I’incidence varie de 7% a 18% selon les études
[Guerrero et al, 2009] [Scholten et al, 2013] [Riester et al, 2015]. L’instabilité hémodynamique
observée est le plus souvent la conséquence d’une cardiomyopathie de Takotsubo ou
cardiomyopathie de stress. Sa prévalence varie entre 4 et 18% avec une moyenne de 10% chez
les patients porteurs de PPGL [Cornu et al, 2021]. Elle est caractérisée par une dysfonction
systolique, régionale ou globale, transitoire, du ventricule gauche, sans lésion coronarienne

retrouvée [Ghadri et al, 2018]. La physiopathologie n’est actuellement pas encore trés bien
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comprise mais une stimulation exagérée du systéme sympathique causée par la décharge cardio-
toxique des catécholamines circulantes et par I’action directe néfaste des catécholamines sur le
myocarde a été proposée [Adameova et al, 2009]. L’évolution est le plus souvent favorable
mais peut dans certain cas évoluer vers un choc cardiogénique voire le décés. Dans une méta
analyse réalisée en 2015 (147 cas de patients ayant présenté une cardiomyopathie induite par
un phéochromocytome sur la période de 1961 a 2012), la cardiomyopathie de Takotsubo
associée a un phéochromocytome était décrite comme plus séveére que la cardiomyopathie de
Takotsubo déclenchée par une autre cause. La présentation initiale des cardiomyopathies était
dans presque la moitié des cas un état de choc cardiogénique (51%) et le taux de mortalité

hospitaliere était important et estimé a 7,6% [Batisse-Lignier et al, 2015].

1.2.4. Génétique
Les phéochromocytomes peuvent étre sporadiques ou syndromiques (tableau 2) et sont
les tumeurs neuroendocrines les plus impactées par la génétique. Dans 40% des cas de PPGL
une mutation germinale a transmission autosomique dominante est retrouvée [ Thésaurus PPGL,
2004] [PNDS PPGL, 2021] et les formes familiales sont généralement plus précoces que les

formes sporadiques [Pamporaki et al, 2017].
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Tableau 2 : Manifestations cliniques associées dans les principales formes syndromiques [PNDS PPGL, 2021]

Actuellement, une vingtaine de génes de prédisposition ont été recensés et 25 a 30% des
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phéochromocytomes sont associé¢s a une mutation constitutionnelle sur I'un des cinq genes de

susceptibilit¢ SDHB, SDHD, VHL, RET ou NFI [Gimenez et al, 2008] (tableau 3).
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Tableau 3 : Caractéristiques des génes associés aux formes familiales de phéochromocytomes [Lenders et al,
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Les tumeurs impliquant le géne SDH et le géne VHL sont caractérisées par une
activation anormale de la voie de la réponse a I’hypoxie sous la forme d’un processus dit de
pseudo-hypoxie. Il a été¢ également mis en évidence une activation de 1’angiogenése et cette
caractéristique justifie 1’utilisation possible de thérapies anti-angiogéniques dans la prise en
charge des PPGL malins (souvent liée a une mutation SDHB). Le phénotype sécrétoire de ces
mutations est souvent noradrénergique [Favier et Gimenez, 2012].

Les tumeurs impliquant le géne RET et le gene NF'1, quant a elles, sont caractérisées par
I’augmentation de I’activation de la voie RAS et de la signalisation mTOR. Le phénotype
sécrétoire de ces mutations est le plus souvent adrénergique [Favier et Gimenez, 2012].

L’amélioration des techniques de détection et ’apport du séquencage de nouvelle
génération ont permis de montrer que jusqu’a 15% des tumeurs présumées sporadiques étaient
en fait en lien avec une mutation constitutionnelle d’un gene de prédisposition connu [Favier et
Gimenez, 2012]. Le PNDS (Protocole National de diagnostic et de soins) francais recommande
donc la réalisation systématique d’un bilan génétique chez tout patient diagnostiqué avec un
PPGL puisque la connaissance du résultat du test génétique dans la premiére année de prise en
charge des patients porteurs d’une mutation sur I’un des génes SDHx ou sur le géne VHL permet
d’améliorer de fagon significative leur prise en charge et leur évolution clinique [Buffet et al,

2019].

1.2.5. Biologie
1.2.5.1. Dérivés méthoxylés
Les phéochromocytomes sécrétants sont caractérisés par la synthése d’adrénaline, de
noradrénaline ou, plus rarement, de dopamine. La sécrétion est confirmée par la réalisation de
dosages spécifiques. Deux dosages sont actuellement utilisés et recommandés : le dosage des

dérivés méthoxylés (normétanéphrine (NMN), métanéphrines (MN) et 3 méthoxythyramine)
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au niveau plasmatique et le dosage des mémes dérivés méthoxylés au niveau urinaire sur un
recueil de 24H [Lenders et al, 2014]. Il est préférable de doser le produit de dégradation des
catécholamines que les catécholamines elles-mémes car ces dernicres ont une durée de vie tres
courte, de I’ordre de la minute et leur dosage pourrait étre a 1’origine de faux négatifs.

Un dosage des normétanéphrines et/ou des métanéphrines (sanguin ou urinaire)
supérieur a 4 fois la limite supérieure présente une forte valeur prédictive positive d’une
sécrétion tumorale [Lenders et al, 2005] [PNDS PPGL, 2021]. A moins de 4 fois la limite
supérieure de la normale les dosages sont a interpréter selon le contexte clinique car il existe
des variations de sécrétions des catécholamines en contexte physiologique et/ou pathologique
pouvant étre a I’origine de faux positif. Par exemple, lors d’une situation de stress important
pour I’organisme, I’augmentation des dérivés méthoxylés peut seulement étre en lien avec le
contexte aigu et non pas li¢ a la présence supposée d’un phéochromocytome. Si un
phéochromocytome est fortement suspecté et que le dosage des dérivés méthoxylés n’est pas
exploitable, ’imagerie peut étre réalisée d’emblée sans attendre la confirmation biochimique
d’une hypersécrétion de catécholamines [Lenders et al, 2017] [Amar et al, 2015]. Il faut
¢galement étre vigilant sur la prise de certains médicaments pouvant é&tre sources
d’interférences analytiques en fonction de la technique utilisée (comme le paracétamol ou le
labétolol) et/ou d’interférences pharmacodynamiques (par exemple les antidépresseurs
tricycliques ou les sympathomimétiques comme 1’adrénaline, la noradrénaline ou la

dobutamine) avec la mesure des dérivés méthoxylés [PNDS PPGL, 2021].

1.2.5.2. Autres marqueurs biologiques
D’autres marqueurs peuvent également étre dosés lors de la découverte d’un PPGL. La
3-méthoxytyramine est utile pour le diagnostic des rares PPGL sécrétants de la dopamine. Le

dosage de la chromogranine A peut également étre demandé, notamment dans les formes non
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sécrétantes de PPGL [Hsiao et al, 1991], bien que ses performances diagnostiques soient faibles

en raison de nombreux faux positifs.

1.2.6. Imagerie
1.2.6.1. Imagerie morphologique
L’examen morphologique de premiére intention est le scanner thoraco-abdomino-
pelvien avec une exploration en 3 temps (sans injection, temps artériel et temps portal). Le
phéochromocytome se présente au scanner sous la forme d’une Iésion nodulaire tissulaire,
souvent volumineuse, homogeéne ou hétérogene. On peut également retrouver des signes de
nécroses, d’hémorragies, des modifications kystiques ou des calcifications. La densité
spontanée est supérieure a 10 Unités Hounsfield [Buitenwerf et al, 2018] [Canu et al, 2019] et

la 1ésion se rehausse fortement au temps artériel (tumeur richement vascularisée).

1.2.6.2. Imagerie fonctionnelle

L’imagerie fonctionnelle n’est pas systématique. Si le contexte évoque fortement un
phéochromocytome, cette derniere n’est pas forcément nécessaire. C’est surtout en cas de
phéochromocytome volumineux, un contexte familial, la présence de facteurs de risque de
métastase ou la présence de tumeurs multiples que I'imagerie fonctionnelle est utile. Ces
méthodes d’imageries utilisent des ligands spécifiques qui ciblent soit des récepteurs
membranaires (68Ga-DOTATOC) soit des systémes de transport des catécholamines (‘*F-
DOPA). Le choix de I'utilisation de ces différents ligands dépend de la localisation de la

tumeur, de son caracteére métastatique ou non et du statut génétique (Tableau 3).
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Tableau 4 : Proposition d'algorithme clinique pour les examens d'imageries nucléaire dans les cas de PPGL [8]
[Taieb et al, 2019].

1.2.7. Prises en charge thérapeutiques

Le traitement de référence des phéochromocytomes est la surrénalectomie, la chirurgie
¢tant le seul traitement curatif. L approche chirurgicale a privilégier dés que possible est la
surrénalectomie mini-invasive par coelioscopie ou laparoscopie [Stefanidis et al, 2013] car elle
est plus slire, moins invasive et le s€¢jour post opératoire est plus court comparée a la chirurgie
ouverte par laparotomie [Gagner et al, 1992] [Gagner et al, 1997] [Lang et al, 2008]. La prise
en charge chirurgicale doit étre réalisée et encadrée par une équipe spécialisée [Van der Horst-
Schrivers et al, 2006] [Lenders et al, 2014] en raison des complications spécifiques potentielles
induites par la sécrétion de catécholamines. Les complications les plus fréquentes lors de
I’ablation de la tumeur sont la crise hypertensive, la survenue de trouble du rythme ou le
collapsus [Plouin et al, 2001] en raison d’une sécrétion accrue de catécholamines lors de la
manipulation de la tumeur. En post opératoire, il s’agit de I’hypotension [Namekawa et al,
2016] ou de I’hypoglycémie. Afin de prévenir ces complications, une prise en charge
médicamenteuse est souvent réalisée en préopératoire. Ainsi, I’introduction d’un traitement par
alpha bloquant 7 a 14 jours avant I’opération est préconisé [Lenders et al, 2014]. Les inhibiteurs
calciques peuvent également étre une alternative thérapeutique [Fang et al, 2020]. Des mesures
associées comme 1’hydratation, un régime riche en sel avant I’opération et un controle de la
tension artérielle sont également recommandées [Van der Horst-Schrivers et al, 2006] [PNDS

PPGL, 2021]. Enfin, I’amélioration des techniques d’anesthésies et de chirurgies ont permis de
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réduire le taux de complications, passant de 40% a 1-16% [Livingstone et al, 2015] [Brunaud

et al, 2016] [Lenders et al, 2017] [Lenders et al, 2020].

En cas de complication aigué liée au PPGL, le moment de la prise en charge chirurgicale
n’est pas clairement défini entre une prise en charge rapide, pour réduire la sécrétion des
catécholamines et de ce fait la morbi-mortalité, ou différée, permise notamment par
I’amélioration des techniques de réanimation et d’anesthésie. En 1988, Newell et al. ont décrit
trois cas de patients présentant une crise adrénergique associée a un phéochromocytome. Deux
patients ont été opérés en urgence et ont survécu et le troisieme dont I’opération a été différée
en raison d’une suspicion de sepsis est décéd¢é avant la prise en charge chirurgicale. En 2010,
Uchida et son équipe rapportent un cas et réalisent une revue de la littérature retrouvant 11 cas
publiés entre 1988 et 2009 : 7 des 12 patients (58%) opérés ont survécu tandis que les 5 autres
patients non opérés sont décédés. Parmi ces 5 patients, 4 sont décédés avant 1’opération et une
indication chirurgicale n’avait pas été retenue chez le dernier. D’autres cas similaires ont
¢galement été rapportés [Kakoki et al, 2015] [Bekelaar et al, 2021] [Luo et al, 2022]. Cependant,
en 2013, Scholten et al., dans une étude de cohorte monocentrique rétrospective (137 patients
dont 27 ayant présenté une crise aigué adrénergique) et sur 1’étude des cas de la littérature (33
patients sur 97 patients) ont décrit une mortalité et une morbidité chirurgicale plus élevées chez
les patients ayant bénéficié d’une résection chirurgicale d’urgence contrairement aux patients
ayant été stabilisés et ayant recu une préparation préopératoire par alpha bloquant [Sholten et
al, 2013]. Whitelaw et al., en 2014, ainsi qu’Amar et al., en 2015 préconisent également la
stabilisation hémodynamique et la préparation préopératoire autant que possible en cas de crise
adrénergique avant la prise en charge chirurgicale [Whitelaw et al, 2014] [Amar et al, 2015].

A I’heure actuelle, aucune étude prospective n’a été réalisée afin d’étudier le moment le

plus approprié pour réaliser la chirurgie au décours d’une complication aigué. Les données des
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¢tudes rétrospectives plaident en majorité pour une prise en charge chirurgicale différée apres
la stabilisation du patient. Ces données ont conduit a 1’établissement de bonnes pratiques
publiées en 2023 par Orphanet et du Protocole National de diagnostic et de soins des PPGL
publié¢ en 2021, qui recommandent d’attendre la stabilit¢ du patient avant d’envisager la

chirurgie en raison du risque de morbi-mortalité élevé.

1.2.8. Anatomopathologie

L’anatomopathologie de la tumeur est le seul examen permettant un diagnostic de
certitude. Macroscopiquement, le phéochromocytome est généralement une tumeur unique,
bien limitée, mesurant entre 3 et 5 cm, de coloration beige ou gris rosée pouvant comprendre
des territoires hémorragiques, fibreux et/ou kystiques [Patey]. Microscopiquement, il existe un
polymorphisme architectural et cytologique au sein d’une méme tumeur. Typiquement les
cellules chromaffines sont regroupées en dispositif micronodulaire en nids ou en balles encore
dit « Zellballen » mais il peut également coexister d’autres formes architecturales (diffuse, en
nappe, trabéculaire). Ces cellules chromaffines sont entourées de cellules de soutien dites
cellules sus-tentaculaires (non mises en évidence aux colorations classiques mais révélées par
le marquage au PS100). 11 existe également un riche réseau vasculaire [Patey].

En immunohistochimie, les cellules chromaffines expriment des marqueurs de tumeurs
neuroendocrines : la chromogranine A, la synaptophysine s’exprimant au niveau cytoplasmique
et 'INSM 1 (Insulinoma-associated protein 1) s’exprimant au niveau nucléaire. Ils n’expriment
cependant pas de cytokératines (marqueurs épithéliaux) permettant de les distinguer des
tumeurs neuroendocrines d’origine épithéliale [Patey]. L’ immunohistochimie peut également
permettre de détecter la perte d’expression de certaines protéines en lien avec les altérations
génétiques déja décrites (SDHx, VHL, par exemple) [Menara et al, 2015] [Favier et al, 2020]

[Broudin et al, 2020].
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1.2.9. Critere de malignité

Les PPGL peuvent étre malins dans 10 a 17% des cas [Thésaurus PPGL, 2004] [Turkova
et al, 2016]. Une tumeur maligne est définie par la présence de métastases dans un autre organe
qui ne contient pas de cellule chromaffine [Lam, 2017] [PNDS PPGL, 2021]. La combinaison
de plusieurs parametres peut indiquer le potentiel agressif d’un phéochromocytome : le jeune
age au moment du diagnostic (<40 ans), une localisation extra-surrénalienne, une taille
tumorale supérieure a 5 cm, la présence d’une mutation sur I’un des génes SDHx, une ¢lévation
préférentielle de la normétanéphrine et possiblement I’augmentation plasmatique de la 3-
methoxytyramine [Eisenhofer et al, 2012] [PNDS PPGL, 2021].

Au niveau histologique la détermination d’un score par le regroupement de plusieurs
caractéristiques peut étre associée au potentiel de malignité des PPGL. Les plus utilisés sont le
score PASS (Pheochromocytoma of the Adrenal Gland Scaled Score) ou le score GAPP
(Grading System For Adrenal Phaeochromocytoma and Paraganglioma) [Thompson, 2002]
[Kimura et al, 2014].

Au niveau génétique, il a été montré que I’identification d’une mutation
constitutionnelle sur le géne SDHB est un facteur de risque de malignité et de mauvais pronostic
[Gimenez et al, 2008].

L’ensemble de ces outils permettent d’établir la classification suivante : le
phéochromocytome de potentiel non agressif, le phéochromocytome considéré comme ayant
un pronostic incertain [Thésaurus PPGL, 2004] (patient porteur d’une mutation
constitutionnelle du gene SDHB et/ou ayant des normétanéphrines et/ou métanéphrines
positives 3 a 6 mois apres la chirurgie et/ou porteur d’un phéochromocytome supérieur a 5

centimeétres) et le phéochromocytome malin c’est a dire métastatique.
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1.2.10. Evolutivité

L’évolution de la maladie est le plus souvent favorable apres la prise en charge
chirurgicale en cas de forme sporadique et localisée. Les PPGL sont le plus souvent des tumeurs
non récidivantes mais dans 15% des cas [PNDS PPGL, 2021] il peut étre mis en évidence au
cours du suivi, I’apparition de métastases, une récidive locorégionale ou ’apparition d’un
nouveau PPGL, notamment chez les patients porteurs d’une prédisposition génétique. C’est
pourquoi un suivi a long terme est nécessaire et ce quel que soit la présentation initiale du
phéochromocytome : fonctionnel ou non, opéré ou non, a risque de malignité ou non,
métastatique ou non, s’intégrant dans une forme syndromique ou non [Thésaurus PPGL, 2004]
[PNDS PPGL, 2021] [Plouin PF et al, 2016]. Ces derni¢res caractéristiques dicteront la

fréquence et les modalités du suivi.
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2. Matériel et Méthodes

2.1. Objectifs de 1’étude
Sur la base de la littérature et de notre expérience clinique, nous avons cherché a
analyser nos pratiques. L’objectif principal de 1’étude était d’analyser le moment de la prise en
charge chirurgicale des patients hospitalisés dans un service de médecine intensive et
réanimation du CHU de Strasbourg entre 2010 et 2022 en raison d’une complication aigué€ d’un
phéochromocytome. Les objectifs secondaires étaient d’étudier les caractéristiques cliniques,

biologiques et morphologiques ainsi que les principes de la prise en charge de ces patients.

2.2. Description de I’étude
Il s’agit d’une étude rétrospective, monocentrique, réalisée au CHU de Strasbourg. La
sélection des patients s’est faite a partir de la liste des diagnostics anatomopathologiques de
phéochromocytomes effectués sur la période d’intérét. Chaque dossier a été étudié, soit de
maniere informatique, soit physique, pour rechercher les critéres d’inclusion ou d’exclusion.
Les patients inclus dans 1’étude devaient répondre aux critéres suivants :
- Diagnostic histologique de phéochromocytome
- Hospitalisation dans un service de réanimation médicale ou chirurgicale,

- En lien avec une complication aigué¢ du phéochromocytome

L’absence de dossier médical retrouvé constituait un critére d’exclusion.
Les résultats sont présentés sous la forme médiane (min-max) pour les données

quantitatives et n (%) pour les données qualitatives.
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3. Résultats

3.1. Une série de 9 cas
127 patients ont été opérés d’un phéochromocytome entre 2010 et 2022 au CHU de
Strasbourg et 9 patients (7,1%) répondaient a 1’ensemble des critéres d’inclusion. Un patient
supplémentaire a été exclu (patient ayant présenté un tableau de syndrome de Takotsubo avec

passage en réanimation mais dont le dossier n’a pas €té retrouve).

3.1.1. Patient 1

Patient de 67 ans, aux antécédents de BPCO post tabagique, admis aux Urgences pour
un tableau de détresse respiratoire associ¢ a des douleurs thoraciques dans un contexte de
pneumothorax droit trait¢ par drainage pleural. Devant la récidive du pneumothorax, une
indication chirurgicale est posée. En postopératoire le patient présente de nouveau un tableau
de détresse respiratoire avec nécessité de transfert en médecine intensive et réanimation.

Devant une hypoxie majeure et un épuisement respiratoire sous oxygénothérapie, le
patient est placé sous ventilation mécanique (sevrée a J2). Sur le plan hémodynamique, le
patient présente une labilit¢é tensionnelle importante motivant 1’introduction
d’antihypertenseurs par isosorbide dinitrate et nicardipine. L.’ isosorbide dinitrate est rapidement
sevré au bout de 24H mais la nicardipine est maintenue. Devant cette grande variabilité
tensionnelle, un bilan étiologique est réalisé et la relecture d’un scanner réalisé 15 jours avant
son admission en réanimation met en évidence la présence d’une masse surrénalienne droite
non connue auparavant.

Devant une évolution favorable, le patient est transféré, au bout de 6 jours, en chirurgie
thoracique. L’exploration de la masse surrénalienne met en évidence un phéochromocytome
droit sécrétant avec des métanéphrines urinaire a 47,3N et des normétanéphrines urinaire a

8,2N. Le bilan d’extension ne met pas en évidence de localisation secondaire. Le patient rentre



37

a domicile et sera de nouveau admis pour I’exérese chirurgicale du phéochromocytome 68 jours
apres son admission en réanimation. Une préparation médicale par nicardipine 20 mg matin et
soir a ét¢ mis en place avant I’opération. Les suites per et post opératoires sont simples.
L’analyse anatomopathologique confirme un phéochromocytome PASS 4 et la recherche de

mutation génétique reviendra négative.

3.1.2. Patient 2

Patient de 48 ans, sans antécédent notable a part une consommation éthylo-tabagique
non sevrée, admis aux Urgences pour une détresse respiratoire associée a des douleurs
thoraciques au décours d’un effort.

Aux urgences, le patient se dégrade rapidement et devant un état de choc cardiogénique
compliqué d’une défaillance multi-viscérale, un soutien inotrope positif par dobutamine et un
support ventilatoire non invasif sont débutés avant un transfert en médecine intensive et
réanimation.

Devant une majoration croissante des besoins en oxygene, le patient est placé sous
ventilation mécanique (VM). L’échographie cardiaque d’admission réalisée sous dobutamine
retrouve une cardiomyopathie dilatée avec une FEVG effondrée a 15% non connue. La
coronarographie retrouve un réseau coronarien sain. Il est également réalisé, dans un contexte
de tableau infectieux, un scanner thoraco-abdomino-pelvien qui révele la présence d’une masse
surrénalienne gauche non connue. Finalement, 1’évolution est favorable avec un sevrage de la
dobutamine a J5 de I’admission et un sevrage de la VM a J7. L’échographie transthoracique
(ETT) de réévaluation apres sevrage de la dobutamine retrouve une légere amélioration de la
FEVG aux alentours de 25-30% mais sans récupération ad integrum. Devant 1’évolution
favorable sur le plan cardiologique et une régression des atteintes d’organes liés au choc, le

patient est transféré 11 jours apres son admission dans le service de cardiologie pour la suite de
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la prise en charge.

Deux ¢étiologies sont évoquées : une cardiomyopathie adrénergique dans le cadre d’un
phéochromocytome sécrétant avec des métanéphrines plasmatique a 483N et des
normétanéphrines plasmatiques a 11,3N et une cardiomyopathie sur terrain familial (pére
décédé a I’age de 49 ans d’une cardiomyopathie dilatée en attente de greffe cardiaque). Devant
la mise en évidence d’un phéochromocytome, une indication chirurgicale est posée. L’exérese
de la tumeur est programmée sous assistance circulatoire peropératoire par une assistance
circulatoire mécanique par une veinoarterial extracorporeal Membrane Oxygénation (VA-
ECMO) devant un doute sur la possible récupération de la fonction cardiaque compte tenu de
I’hérédité cardiaque. Il sera également mis en place un traitement médical préopératoire par
urapidil 60 mg matin et soir. Dans I’attente de la chirurgie, le patient sort du service de
cardiologie avec une vest-/ife a domicile et sera opéré d’une surrénalectomie 51 jours apres son
admission en réanimation. Le post opératoire est compliqué d’un choc mixte (cardiogénique et
hypovolémique) rapidement résolutif a J1 de I’opération. L’ETT a J7 de I’opération retrouve
une cardiopathie hypokinétique dilatée compensée avec FEVG améliorée a 35%. L’analyse
anatomopathologique confirme un phéochromocytome PASS 3. Le bilan d’extension ne met

pas en évidence de localisation secondaire et le bilan génétique reviendra négatif.

3.1.3. Patient 3
Patiente de 64 ans aux antécédents d’hypertension artérielle, admise aux Urgences pour
des épisodes de palpitations, tremblements, céphalées, sueurs, vomissements et malaises.
Aux urgences, il est mis en évidence plusieurs pics hypertensifs. L’ETT ne met pas en
¢vidence d’anomalie. Il est évoqué en premier lieu, un syndrome coronarien aigu sans sus
décalage ST et une bi-anti-agrégation plaquettaire est débutée. Devant des troubles digestifs,

une imagerie est réalisée qui révele de maniere fortuite la présence d’une masse surrénalienne



39

évocatrice d’un phéochromocytome. La patiente est transférée en unité de soins intensifs de
cardiologie et un traitement antihypertenseur est initié par un pousse seringue ¢lectrique (PSE)
de nicardipine. Au cours du séjour, elle présentera une grande labilité tensionnelle a I’origine
de son transfert dans le service de médecine intensive et réanimation

Dans un second temps en raison de modifications électriques avec apparition d’ondes T
négatives accompagnées d un mouvement de troponines, une ETT est réalisée qui retrouve une
hypokinésie apicale avec FEVG conservée pouvant étre compatible avec un tableau de
Takotsubo. Sur le plan clinique, la patiente ne se plaint d’aucune symptomatologie. Cet épisode
est spontanément résolutif. Elle présentera le méme épisode quelques jour plus tard et dans ce
contexte une coronarographie est réalisée et retrouve un réseau coronarien indemne de lésion.

Finalement, 1’évolution est favorable permettant un transfert de la patiente a J6 de son
admission en réanimation vers le service de chirurgie digestive. L’exploration de la masse
surrénalienne confirme le diagnostic de phéochromocytome sécrétant avec des
normétanéphrines urinaires a 2,9N et des métanéphrines urinaires a 20,8N. Le bilan d’extension
ne met pas en évidence de localisation secondaire. Elle sera opérée 23 jours apres son transfert
de réanimation par laparotomie sous costale droite apres préparation par nicardipine. Le séjour
post opératoire est sans particularité. L’anatomopathologie confirme un phéochromocytome

PASS 6 et le bilan génétique ne retrouve pas de mutation.

3.1.4. Patient 4
Patiente de 57 ans, aux antécédents d’hypertension artérielle et de diabéte de type II,
admise aux Urgences pour une détresse respiratoire associé¢e a une labilité et une asymétrie
tensionnelle.
Devant un tableau d’insuffisance respiratoire sur cedéme aigu pulmonaire compliqué

d’une défaillance rénale et hépatique, il est initié une déplétion hydrosodée par furosémide et
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un support ventilatoire non invasif. L’échographie cardiaque retrouve un aspect compatible
avec un syndrome de Takotsubo. En raison de I’asymétrie tensionnelle un angioscanner
thoraco-abdomino-pelvien est réalis¢ qui infirme I’hypothése d’une dissection aortique mais
retrouve une masse surrénalienne gauche évocatrice d'un phéochromocytome. Devant une
majoration des besoins en oxygene, elle est transférée dans le service de médecine intensive et
réanimation.

Finalement 1’évolution est rapidement favorable avec une régression des défaillances
d’organes sur la journée avec normalisation de la pression artérielle.

La patiente est transférée a J1 en Unité de Soins Intensifs de Cardiologie. Il est réalisé
une coronarographie qui retrouve une sténose de I’artére antérieure moyenne revascularisée
(angioplastie et implantation d’un stent) et d’une sténose significative de 1’artére coronaire
droite moyenne qui sera revascularisée 3 semaines apres la premicre. Le bilan d’exploration de
la masse surrénalienne confirme la présence d’un phéochromocytome sécrétant avec des
normétanéphrines urinaires a 26N et des métanéphrines urinaires a 5,3N. Le bilan étiologique
de cette décompensation cardiaque retrouve une cardiopathie mixte avec une atteinte
ischémique bi-tronculaire 8 FEVG préservée et un syndrome de Takotsubo. Devant 1’évolution
favorable, une indication chirurgicale du phéochromocytome est posée avec réalisation d’une
surrénalectomie gauche par ccelioscopie a J9 de son admission en réanimation et apres
préparation par prazosine 2,5 mg le matin et bisoprolol 3,75 mg le matin. Les suites post
opératoires sont simples. L’anatomopathologie est en faveur d’un phéochromocytome score
PASS 1 et le bilan d’extension ne met pas en évidence de localisation secondaire. L analyse

génétique mettra en évidence une mutation sur le gene VHL.
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3.1.5. Patient 5

Patient de 41 ans, aux antécédents d’hypertension artérielle récemment mise en
¢vidence, admis aux Urgences pour des épisodes itératifs de céphalées et de vomissements dans
un contexte de pics tensionnels.

Devant une hypertension, un traitement antihypertenseur par nicardipine est initié. Le
scanner thoraco-abdomino-pelvien retrouve une pneumopathie étendue droite et révele une
masse surrénalienne gauche non connue. L’évolution est défavorable et devant une majoration
des besoins en oxygene, il est transféré en réanimation.

Un support ventilatoire non invasif est débuté mais devant une hypoxémie persistante
et un épuisement ventilatoire, le patient est placé sous ventilation mécanique (sevrée a J4). Une
antibiothérapie probabiliste par cefotaxime et spiramycine est initiée dans le contexte de
pneumopathie droite. L’échographie cardiaque retrouve un aspect compatible avec un
syndrome de Takotsubo inversé. Devant une hypotension réfractaire au remplissage par NaCl
0,9%, un support vasopresseur par noradrénaline est débuté. Le patient présente alors un arrét
cardio-circulatoire avec dissociation électromécanique. Une activité cardiaque spontanée
efficace est retrouvée apres 2 minutes de massage cardiaque externe et 2 mg d’adrénaline. Le
patient présente de nouveau un arrét cardio-circulatoire brutal pris en charge immédiatement et
récupéré aprés 5 minutes de massage cardiaque externe et 5 mg d’adrénaline. Devant
l'instabilit¢ hémodynamique, un support vasopresseur par pousse seringue électrique
d’adrénaline est poursuivi. Une coronarographie est réalisée en urgence qui retrouve un réseau
coronarien sain et la ventriculographie gauche montre une akinésie médio-ventriculaire avec
FEVG a 40%, compatible avec un Takotsubo médio-ventriculaire. Finalement, 1'évolution
est favorable avec une amélioration de la fonction ventriculaire gauche objectivée par une
¢valuation quotidienne par ETT, permettant un sevrage de I’adrénaline a J3. Devant la bonne

évolution, un transfert dans le service de médecine interne est possible a J6 du séjour en
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réanimation pour la suite de la prise en charge. L’ETT de sortie de réanimation retrouve une
FEVG a 65% sans trouble de la cinétique segmentaire. L ’exploration de la masse surrénalienne
retrouve la présence d’un phéochromocytome sécrétant avec des normétanéphrines
plasmatiques a 11N et des métanéphrines plasmatiques a 6,3N. Le bilan d’extension ne met pas
en évidence de localisation secondaire. Le patient sort a domicile et sera de nouveau admis 42
jours apres son admission en réanimation pour la réalisation d’une surrénalectomie gauche par
ceelioscopie (il n’est pas mentionné dans le dossier si une prémédication avait été mise en
place). Le post opératoire est simple. L’anatomopathologie confirme un phéochromocytome

PASS 7. Le bilan génétique ne retrouve pas de mutation génétique.

3.1.6. Patient 6

Patiente de 37 ans, sans antécédent notable, admise aux Urgences pour des douleurs
thoraciques et des palpitations évoluant depuis une semaine.

Aux urgences, devant un tableau septique a point de départ pulmonaire une
antibiothérapie probabiliste par amoxicilline/acide clavulanique et lévofloxacine est initi¢e et
un scanner thoracique retrouve une pneumopathie bilatérale ainsi qu’une masse surrénalienne
gauche non connue. L'évolution est défavorable sur le plan hémodynamique nécessitant une
ventilation mécanique et un support par inotrope positif par dobutamine avant un transfert en
réanimation. L’échographie cardiaque retrouve une altération profonde de la fonction
contractile du myocarde avec une fraction d'éjection estimée a 15 %. L'évolution reste précaire
avec une patiente trés hypoxique sous ventilation mécanique et la persistance d'une instabilité
hémodynamique sous dobutamine. Devant ce tableau de choc cardiogénique réfractaire, une
assistance cardiorespiratoire par VA-ECMO est mise en place et le support vasopresseur

intensifié par noradrénaline. L’évolution est finalement favorable et permet le sevrage des

catécholamines. Le bilan étiologique de ce choc cardiogénique révéle un phéochromocytome
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sécrétant avec des normétanéphrines urinaires a 144N et des métanéphrines urinaires a 49,7N
(dosages réalisés sous dobutamine et noradrénaline). Initialement, il avait été discuté d’une
chirurgie sous VA-ECMO aprés préparation par nicardipine mais apres discussion collégiale
avec les chirurgiens et les anesthésistes, il a été décidé d’opérer apres le sevrage de ’ECMO en
raison d’un risque hémorragique important. L assistance cardiorespiratoire a été retiré a 11
jours de son admission devant une nette amélioration de la fonction contractile myocardique
évaluée quotidiennement par ETT. L’évaluation cardiaque apres dépose de I’ECMO retrouve
une récupération ad-integrum de la fraction d'éjection ventriculaire a 62% sans trouble de la
cinétique segmentaire.

Devant la bonne évolution clinique, la patiente est transférée dans le service de
médecine interne. La patiente a finalement pu étre opérée apres préparation par nicardipine 20
mg matin et soir, 22 jours apres sa sortie de réanimation. L’anatomopathologie confirme un
phéochromocytome PASS 3. Le bilan génétique ne retrouve pas de mutation germinale et le

bilan d’extension ne met pas en évidence de localisation secondaire.

3.1.7. Patient 7

Patient de 63 ans hospitalisé pour I’exérése d’un adénome de Conn (dans le dossier, il
n’est pas mentionné les données d’explorations ayant conduit a la conclusion d’adénome de
Conn). A D’arrivée au bloc opératoire le patient présente une bradycardie a 35 battements par
minutes traitée par atropine. Dans les suites immédiates de 1’induction anesthésique le patient
présente une grande instabilit¢é hémodynamique nécessitant un support vasopresseur par
noradrénaline. En raison de I’instabilit¢ hémodynamique I’opération est annulée et le patient
est transféré en salle de réveil. Son état hémodynamique continue de se dégrader avec une
hypotension séveére (pression artérielle systolique a 35 mmHg) faisant débuter un massage

cardiaque externe. Un traitement par adrénaline est introduit permettant une stabilisation du
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patient et le transfert dans le service de réanimation polyvalente. Le séjour en réanimation est
marqué par un arrét cardio-respiratoire récupéré apres un low-flow de 3 min et un soutien
tensionnel par adrénaline et noradrénaline. Devant I’instabilit¢ hémodynamique, une
¢chographie transthoracique est réalisée qui retrouve un tableau compatible avec un syndrome
de Takotsubo avec une FEVG altérée a 20%. Finalement I’évolution est favorable avec sevrage
de la noradrénaline et de ’adrénaline. Le bilan étiologique de ce choc cardiogénique met en
¢vidence une augmentation des dérivés méthoxylés urinaires (valeurs non disponibles). Devant
ce tableau, un phéochromocytome est évoqué et une indication chirurgicale est posée.
L’¢évolution est favorable jusqu’a J17 du séjour en réanimation ou le patient se dégrade sur le
plan pulmonaire sous ventilation mécanique avec une augmentation des besoins en oxygene
dans un contexte d’cedéme aigu pulmonaire sur pic hypertensif. Le patient est transféré en
réanimation médicale du CHU ou I’évolution est favorable avec un sevrage rapide du support
vasopresseur. Une ETT, réalisée sans support vasopresseur, retrouve une récupération de la
FEVG a 56% sans trouble de la cinétique pariétale. Devant une stabilit¢ hémodynamique, le
patient est opéré a J1 apres son transfert au CHU (soit 21 jours aprés son admission en
réanimation) sans prémédication. Le per opératoire se complique d’une hémorragie aigué par
plaie veineuse nécessitant la transfusion de deux concentrés érythrocytaires et d'une plaie
diaphragmatique gauche suturée. Le post opératoire est sans complication permettant un
nouveau transfert vers I1’hopital adresseur. L’anatomopathologie est en faveur d’un
phéochromocytome score PASS de 2. Le bilan d’extension n’a pas révélé de localisation

secondaire et I’analyse génétique ne met pas en évidence de mutation.
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3.1.8. Patient 8

Patient de 36 ans admis aux Urgences pour des douleurs abdominales brutales et un
tableau de détresse respiratoire. C’est un patient connu pour é&tre porteur d’un
phéochromocytome sécrétant mise en évidence quelques semaines plus tot de manicre fortuite
sur une échographie des voies urinaires réalisée pour exploration d’une colique néphrétique.
Une prise en charge chirurgicale était en cours de programmation.

Aux urgences, devant un tableau de détresse respiratoire avec majoration des besoins en
oxygene, le patient est transféré dans le service de réanimation. Le patient est placé sous
ventilation mécanique devant des besoins importants en oxygene. Le séjour est marqué par une
grande labilité tensionnelle pour laquelle il est débuté du labétolol au pousse seringue
¢lectrique. L’échographie cardiaque révele une hypokinésie globale avec une FEVG a 20%
avec un aspect de Takotsubo inversé. Devant I’évolution vers un choc cardiogénique dans un
contexte de phéochromocytome sécrétant (Normétanéphrines urinaires a 129N et
Me¢étanéphrines urinaire a 220N, dosage réalisé sous labétolol) et apreés discussion avec les
chirurgiens cardiaques, une VA-ECMO est mise en place. Le patient est stabilisé et opéré d’une
surrénalectomie sous ECMO a J6 de son admission. Les suites post opératoires sont simples et
L’ECMO est sevrée a J2 de I'opération. L’ETT réalisée a J1 de I’opération retrouve une
récupération ad integrum de la fonction cardiaque avec une FEVG a 71% sans trouble de la
cinétique pariétale. Le patient est transféré en médecine interne pour la suite de la prise en
charge 13 jours aprés son admission en réanimation. L’anatomopathologie est en faveur d’un
phéochromocytome avec un score PASS de 2. Le bilan d’extension n’a pas révélé de

localisation secondaire et I’analyse génétique ne mettra pas en évidence de mutation.
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3.1.9. Patient 9

Patiente de 32 ans, aux antécédents de malaises itératifs sans étiologie retrouvée, admise
aux Urgences pour un malaise sans perte de connaissance avec palpitation, sueurs et
vomissement dans un contexte d'effort.

Aux urgences, devant un tableau d'insuffisance respiratoire aigué avec une grande
instabilit¢ hémodynamique, elle est placée sous ventilation mécanique et est rapidement
transférée en réanimation. Il est mis en place une curarisation devant une hypoxémie séveére
sous ventilation mécanique et un support vasopresseur par noradrénaline devant I’hypotension
réfractaire au remplissage. L’échographie cardiaque révele une akinésie basale et une
hyperkinésie apicale en faveur d'un Takotsubo inversé. La fraction d'éjection du ventricule
gauche est altérée a 30% motivant I’introduction d'un support inotrope positif par dobutamine.
Devant le tableau cardiaque, une coronarographie est réalisée en urgence qui retrouve un réseau
coronarien sain. L’évolution hémodynamique et respiratoire est transitoirement favorable sur
les premieres 24 heures avec un sevrage des catécholamines. Un scanner thoraco-abdomino-
pelvien est réalisé¢ devant un sepsis qui met en évidence une masse surrénalienne droite non
connue. A J2 de I'admission, dans un contexte d’hyperthermie a 39,5°C, la patiente présente
une tachycardie a QRS larges, sur troubles du rythme ventriculaires et supraventriculaires, puis
une dégradation brutale apres traitement par Cordarone, avec la survenue d’un arrét cardiaque
en dissociation électromécanique. Une réanimation cardio-pulmonaire est immédiatement
débutée avec reprise d'une activité cardiaque spontanée au bout de 10 minutes aprés 3 chocs
électriques externes et un bolus de 1 mg d’Adrénaline. L évolution se fait vers un état de choc
cardiogénique réfractaire avec défaillance multi-viscérales nécessitant la mise sous VA-ECMO
dans I’heure suivant I’arrét cardiaque. Il est également mis en place une suppléance rénale. Les
différentes réévaluation écho-cardiographiques retrouvent une FEVG effondrée estimée entre

5 et 10%. Dans le contexte de Takotsubo, il est initi¢ une diminution progressive de la
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noradrénaline et la dobutamine au profit d’une cure de lévosimendan permettant une
amélioration progressive de la contractilité et une dépose de I’ECMO a J§ avec une amélioration
de la FEVG (supérieure a 40%) ainsi que le sevrage des sédations.

Le bilan étiologique de la masse surrénalienne conclut a un phéochromocytome
sécrétant avec des normétanéphrines plasmatiques a 3,5N et des métanéphrines plasmatiques a
4,9N. Devant la stabilit¢ hémodynamique, la patiente est opérée d’une surrénalectomie par
ceelioscopie apres préparation préopératoire par amlodipine 10 mg le matin. L’opération s’est
déroulée 23 jours apres son admission en réanimation. Les suites per et post opératoire sont
simples. L’ETT réalisée 5 jours apres I’exérése du phéochromocytome retrouve une FEVG
préservée a 58% sans trouble de la cinétique pariétale. L’anatomopathologie est en faveur d’un
phéochromocytome PASS 6. Le bilan d’extension ne met pas en évidence de localisation

secondaire et la génétique reviendra négative.

3.2. Caractéristiques démographiques des patients
3.2.1. Démographie
La proportion de femme et d’homme était équivalente (44% de femmes pour 56%
d’hommes). L’age médian au moment du diagnostic était de 48 années (32 - 67). L’état de santé

des patients était bon avec un indice de performance selon OMS médian a 0 (0-1).



48

PATIENT  SEXE P(%IGD)S TA(II\%)LE (KIgIﬁ . STADE OMS AGE AU (1;45(;11\4(:1;&; g)U
1 H 78 1,70 27 0 67
2 H 53,9 1,70 19 0 48
3 F 65 1,57 26,4 0 64
4 F 59,2 1,57 24 1 57
5 H 93 1,93 25 1 41
6 F 48.4 1,61 18,7 0 37
7 H 69 1,67 25 1 63
8 H 61,5 1,76 19,9 0 36
9 F 62.5 1,60 25.4 0 32

Tableau 5 : Caractéristiques individuelles des 9 patients

3.2.2. Antécédents
Aucun patient n’avait d’antécédent personnel ou familial de phéochromocytome.
Chez 4 patients sur 7 (57%), l’interrogatoire retrouvait la présence d’antécédents
cardiovasculaires :
* 2 patients €taient atteints d’une hypertension artérielle
* 1 patient avait présenté un accident vasculaire cérébral ischémique

* 1 patient avait présenté plusieurs malaises itératifs sans étiologie retrouvée

PATIENT ATCD PERSONNEL ATCD FAMILIAL ATCD PERSONNEL CARDIO-
DE PHEOCHROMOCYTOME  DE PHEOCHROMOCYTOME VASCULAIRE

1 non non non

2 non non NR

3 non non oui, HTA

4 non non oui, HTA

5 non non non

6 non non NR

7 non non oui, AVC ischémique
8 oui non non

9 non non oui, malaises itératifs

Tableau 6 : Récapitulatifs des antécédents personnels et familiaux

Légende : NR : non renseigné, ATCD : antécédent, HTA : hypertension artérielle, AVC : accident cardiovasculaire
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3.2.3. Génétique

La présence d’un geéne pathologique n’était connue chez aucun patient. Aucun
antécédent familial n’était évocateur d’une forme syndromique.

L’enquéte génétique, révelera la présence d’une mutation germinale sur le gene VHL

chez un seul patient (11%). Chez les 8 autres patients, ’enquéte reviendra négative.

3.3. Caractérisations des complications aigués
Chez 8 patients sur 9 (89%), c’est I’exploration de la défaillance d’organe (simple ou
multiple) qui a permis le diagnostic de phéochromocytome. Chez le patient n°8, le diagnostic
de phéochromocytome était connu depuis peu et une indication chirurgicale avait été retenue.
Chez tous les patients, la complication aigué était d’origine cardio-vasculaire :
* 6 patients (67%) ont présenté un choc cardiogénique dont 3 ont nécessité la
pose d’une VA-ECMO devant un choc cardiogénique réfractaire.
* 2 patients (22%) ont présenté une grande labilité tensionnelle
* 1 patient (11%) a présenté une décompensation cardiaque mixte (ischémique

et adrénergique)

Trois patients ont présenté un arrét cardio-respiratoire au cours de leur prise en charge.

L’évaluation de la fonction cardiaque, via la réalisation d’une échographie
transthoracique était disponible chez 8 patients (89%) :
* 5 patients (62,5%) avaient une altération importante de la fonction ventriculaire
gauche avec une FEVG médiane de 20% (15% - 30%)
* 1 patient avait une FEVG modérément altérée a 45%, 1 avec une FEVG

conservée et pour 1 patient, la FEVG n’était pas mentionnée
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PATIENT _TYPE DE COMPLICATION AIGUE RESULTATS DE L’ETT
1 Grande labilité tensionnelle NR
2 Choc cardiogénique CMD avec FEVG effondrée a 15%
3 Grande labilité tensionnelle Aspect de Takotsubo avec une FEVG conservée
4 Décompensation cardiaque mixte Aspect de Takotsubo,
(ischémique et adrénergique) FEVG modérément altéré a 45%
5 Choc cardiogénique et ACR Aspect compatible avec un Takotsubo inversé

FEVG non mentionnée
choc cardiogénique réfractaire avec pose VA- Altération de la fonction contractile du myocarde non

6 ECMO connue auparavant avec une FEVG effondrée a 15 %.
7 choc cardiogénique et 2 ACR FEVG effondrée a 20% avec un tableau de Takotsubo
choc cardiogénique réfractaire avec pose VA- Hypokinésie globale avec FEVG a 20%
8
ECMO
9 choc cardiogénique réfractaire avec pose VA- Aspect en faveur d’un Takotsubo inversé.
ECMO FEVG altérée a a 30%

Tableau 7 : Récapitulatifs des complications aiglies et des évaluations de la fonction cardiaque par échographie
transthoracique

Légende : NR : non renseigné, ACR : Arrét cardiorespiratoire, VA-ECMO : veinoarterial Extracorporeal Membrane
Oxygenation, CMD : Cardiomyopathie dilatée, FEVG : Fraction d’Ejection du Ventricule Gauche

3.4. Caractéristiques tumorales
3.4.1. Localisation
Sur 9 patients, 3 patients (33%) présentaient une atteinte de la surrénale droite et 6 (66%)
sur la surrénale gauche. Il n’y avait pas d’atteinte bilatérale et aucun patient ne présentait de

lésion métastatique.

3.4.2. Bilan sécrétoire
3.4.2.1. Dosages des dérivés méthoxylés
Tous les phéochromocytomes ont été considérés sécrétants.
Le dosage plasmatique des métanéphrines (MN) et des normétanéphrines (NMN) était
disponible chez 5 patients sur 9 (56%) :
. Tous les dosages étaient supérieurs a 4 fois la normale sauf pour un

patient ou le dosage des NMN ¢était entre 1 et 4 fois la normale.
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. Un dosage n’était pas interprétable car réalisé sous noradrénaline et
dobutamine
. La médiane du dosage des NMN est de 11,2N (11,IN-95N)

o La médiane du dosage des MN est de 13,3N (6,2N-48,3N).

Le dosage urinaire de 24H des MN/NMN, ¢était disponible chez 8 patients sur 9 (89%) :

. Tous les dosages étaient supérieurs a 4 fois la normale sauf pour un
patient ou le dosage des normétanéphrines urinaires étaient a 2,9N

. Chez deux patients les dosages n’étaient pas interprétables. L un était
réalisé sous noradrénaline et dobutamine et I’autre sous labétolol.

. La médiane du dosage des NMN urinaires est de 8,2N (2,9N-26,2N).

. La médiane du dosage des MN urinaires est de 16,9N (5,3N-47,3N).

Pour un patient, nous n’avions ni le dosage plasmatique, ni le dosage urinaire des MN
et NMN mais il est noté dans le dossier que le dosage urinaire des 24H des dérivés méthoxylés

était élevé.

DOSAGE INTERF
NMNP EN MNP NMNU MNU
PATIENT Sous ERENCE
NMOL/L EN NMOL/L AMINES NMOL/24H NMOL/24H DOSAGE
1 NR NR NA 18793 soit 8,2N 71706 soit 47.3N non
2 123,5 soit 11,3N  196,6 soit 48,3N non 15128 soit 6,6N 25618 soit 16,9N non
3 NR NR NA 6700 soit 2,9N 31450 soit 20,8N non
5 121,7 soit 11,IN 25,4 soit 6,2N non 36240 soit 15.8N 8880 soit 5,9N non
6 11213; 65;“ 164 50it 403N oui* 330630 soit 144,2N 73750 s0it 48, 7N oui*
. 333970 soit e
8 NR NR NA 29460 soit 12,9N 220.4N oul

Tableau 8 : Résultats des dosages des dérivés méthoxylés avec la méthode HPLC (high performance liquid
chromatography). Normes du laboratoire : cf Annexe 1.

* : dosage réalisé sous noradrénaline et dobutamine ; ** : dosage réalisé sous labétolol.
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DOSAGE INTERFE
PATTIEN NMNP EN PMOL/L MNP EN PMOL/L Sous Nﬁg{LN/f"H NM%IE}; aH RENCE
AMINES DOSAGE
4 112062 soit 95N 10366 soit 20,3N non 5022 soit 26,2N 894 soit 5.3N non
9 4091 soit 3,5N 2487 soit 4,9N non NR NR NA

Tableau 9 : Dosages des dérivés méthoxylés avec la méthode LCMS (Liquid Chromatography — Mass
Spectrometry). Normes du laboratoire : cf Annexe 1.

3.42.2. Autres marqueurs

Le dosage de la chromogranine A était renseigné chez 5 patients sur 9 (56%) et tous les
dosages ¢étaient supérieurs a 4 fois la normale.

Le dosage de la 3-methoxytyramine était disponible chez un seul patient (11%), et le
dosage était dans la norme. C’est souvent la dopamine qui a été dosée et non son métabolite.

Le dosage de la dopamine était disponible chez 5 patients sur 9 (56%). Chez 2 patients,
le dosage de la dopamine était élevé a plus de 4 fois la normale. Chez 1’un de ces deux patients,

le métabolite de la dopamine a été dosé¢ en méme temps, la dopamine était revenue ¢élevée mais

la 3-methoxytyramine était revenue dans la norme.

DOPAMINE DOPAMINE
PATIENT CHROMOGRANINE A PLASMATIQUE URINAIRE 3 'METH&?&};IKEAMINE
1 433 ug/L soit 4,5N NR NR NR
2 NR 131 pmol/L NR NR
3 NR NR 2363 nmol/24h NR
4 4270 pg/L soit 410N 163 psml‘;\l]/ L soit NR NR
5 NR NR 2174 nmol/24H NR
6 2730 pg/L soit 27,3N NR NR
7 NR NR NR
8 7080 pg/l soit 70N NR NR
9 570 pg/l soit 5,6N td psrr;g(;\ll/L soit NR 93 nmol/24h

Tableau 10 : Résultats des dosages de la Chromogranine A, de la dopamine et de la 3-methoxythyramine.

Normes du laboratoire : cf Annexe 1.
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3.5. Prise en charge

3.5.1. En réanimation

A I’admission, le score médian d’index de gravité simplifié II (score calculé dans les
24 premiéres heures du séjour en réanimation permettant de prédire le risque de mortalité. Et
allant de 0 a 163 points) était de 49 (23-89). Une ventilation mécanique a été nécessaire chez
7 patients (78%), principalement en raison d’une hypoxémie sévere dans un contexte de
défaillance cardiaque. Des médicaments vaso-actifs ont été utilisés chez 5 patients (56 %).
L'oxygénation extracorporelle par membrane a été utilisée comme thérapie de secours chez 3
patients (33 %). Pour le 4°™ patient, elle a été implantée en préventive. 3 patients (33%)
(patient 5, 7 et 9) ont présenté un arrét cardiorespiratoire. Un traitement de remplacement
rénal a été nécessaire chez un patient (11 %).

La médiane du séjour en réanimation est de 11 jours (1-22).

DUREE DU SUPPORT
PATIENT  SCORE IGSII RI?&;?;E;‘EI%N Vﬁg&%}ggg VASOPRESSEUR VA-ECMO DIALYSE
(JOURS) ET INOTROPE
1 53 6 Oui non Non non
2 75 11 oui dobutamine Oui en préventive non
3 23 6 non non non non
4 30 1 non non non non
5 55 6 Oui Norad,renzflhne non non
Adrénaline
6 46 12 Oui Noradrénaline ) 5 1 jour non
dobutamine
7 42 22 Oui noradrénaline non non
8 89 13 Oui non Oui - 8jours non
Noradrénaline
9 49 22 Oui Dobutamine Oui - 8 jours oui
lévosimendan

Tableau 11 : Récapitulatif de la prise en charge en réanimation.
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3.5.2. Prise en chirurgicale
3.5.2.1. Préparation pré opératoire
6 patients sur 8 (75%) ont regu une prémédication préopératoire.
2 patients (25%) n’ont pas regu de préparation pré opératoire dont I’un a été opéré sous
VA-ECMO. Pour un patient, les données n’étaient pas disponibles.

Sur les 6 patients ayant recu une préparation préopératoire :

. 4 patients (66%) ont recu un inhibiteur calcique : 3 sous nicardipine
(75%) et 1 sous amlodipine

. 1 patient (17%) a regu un alpha bloquant (prazosine) associ¢ a un
bétabloquant (bisoprolol)

. 1 patients a été opéré sous VA-ECMO implantée en préventive et sous

couvert d’un alpha bloquant (urapidil).

3.5.2.2. Traitement chirurgical

La prise en charge a consisté en une exérere chirurgicale chez tous les patients. Pour 6
patients (67%), la surrénalectomie a été réalisée au cours du séjour hospitalier initial 1i¢ a la
complication aigué¢ du phéochromocytome. Pour les 3 autres patients, 1’opération a été
programmée dans un second temps apres le retour au domicile du patient.

Pour 2 patients, ’opération a été réalis¢ sous VA-ECMO, I’'une implantée afin de
stabiliser le patient sur le plan hémodynamique dans le cadre d’un choc cardiogénique
réfractaire, 1’autre a été posée en prévention de I’absence d’une récupération de la fonction
cardiaque dans un contexte de cardiopathie héréditaire (le pére du patient était atteint d’une
cardiopathie en attente de greffe). Les autres patients ont été opéré sans VA-ECMO, ni support
vasopresseur.

La durée médiane entre I’admission en réanimation et la prise en charge chirurgicale

était de 23 jours (6 - 68 jours).
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OPERATION PENDANT LE DUREE ENTRE L’ADMISSION EN
PATIENT SEJOUR HOSPITALIER REANIMATION ET L’OPERATION
INITIAL (EN JOURS)

1 non 68

2 non 51

3 oui 23

4 oui 9

5 non 42

6 oui 22

7 oui 21

] oui 6

9 oui 21

Tableau 12 : Récapitulatif du délai de la prise en charge chirurgicale

Durée entre I'admission en réanimation et la
chirurgie (jours)

0 10 20 30 40 50 60 70

Figure 2 : Durée entre I'admission en réanimation et la chirurgie (en jours).

La droite orange représente la médiane (23 jours).



3.5.2.3.
En peropératoire, 2 patients (22%) ont présenté des complications
hypovolémique et cardiogénique résolutif a J1 pour 1’'un et une hémorragie par plaie veineuse

ayant nécessité la transfusion de deux culots de globules rouges pour I’autre. Il n’y a pas eu de

complication post opératoire

Aucun patient n’est décédé au décours de la complication aigu€ ou de la prise en charge
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notable.

chirurgicale du phéochromocytome.

3.6. Caractéristiques histologiques

L’analyse anatomopathologique a confirmé le diagnostic de phéochromocytome chez

les 9 patients :

. La médiane de la taille de la tumeur était de 6 cm (min 3 cm, max 9 cm).

. La médiane du score PASS était de 3 (min : 2 et max : 7)

. La médiane du Ki67 était de 2% (min 1%, max 15%) (données sur 6
patients)

. Chez les 9 patients, I’exérése était considérée compléte.

LOCALISATION DE

TAILLE DE LA

Complication en per et post opératoire

: un choc mixte

PATIENT LA TUMEUR CTEUNI\%IIZDIE TERNE SCORE PASS KI67 EN % EXERESE
1 Droit 3x2,5x2,2 4 1 complete
2 Gauche 6x4,5x4 3 2 complete
3 Droit 7x6x6 6 NR compléte
4 Gauche 7x5x5 1 1 compléte
5 Gauche 6,5x4,5x4 7 NR compléte
6 Gauche 9x6,5x6 3 NR compléte
7 Gauche 5,5x4,5x4,5 2 2 compléte
8 Droit 5,5x5,5x5 2 3 compléte
9 2 nodules a gauche ??53;(2)1( )2(’? 6 15 compleéte

Tableau 13

: Caractéristiques anatomopathologiques des tumeurs
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3.7. Evolution a distance
Chez 7 patients sur 9 (77,8%), le suivi était disponible et il n’y a pas eu de récidive mise
en évidence. Le dosage post opératoire des métanéphrines et des normétanéphrines était normal

chez 6 patients (67%) et non disponible chez 3 (33%).
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4, Discussion

Le phéochromocytome est une tumeur neuroendocrine rare développée aux dépens des
cellules chromaffines de la médullosurrénale. La présentation clinique est variable allant d’un
tableau clinique silencieux a un tableau explosif sous la forme d’une crise aigué¢ adrénergique
dont le tableau clinique aigu et sévere, en lien avec une instabilit¢ hémodynamique, provoque
des dysfonctions d’organes pouvant conduire au déces du patient. Le taux de mortalité en lien
avec les complications aigués adrénergiques reste encore important entre 14% et 27% [Sauneuf
etal, 2017] [Ando et al, 2022].

La prise en charge des dysfonctions d’organes s’est améliorée en raison de 1’évolution
des techniques d’anesthésies et de réanimations mais le moment de [’exérése du
phéochromocytome en situation aigué reste sujet a discussion. Dans la littérature, il n’est
retrouvé que des rapports de cas [Kakoki et al, 2015] [Bekelaar et al, 2021] [Luo et al, 2022]
ou des ¢études rétrospectives [Amar et al, 2015] [Newell et al, 1988] [Uchida et al,2010]
[Scholten et al, 2013] [Whitelaw et al, 2014] discutant du meilleur moment pour la prise en
charge chirurgicale. Certains sont en faveur d’une prise en charge en urgence, souvent les plus
anciens, quand d’autres, les plus récents, sont en faveur de 1’obtention d’une stabilité
hémodynamique avant 1’exérése de la tumeur.

Nous avons analysé les pratiques aux CHU du Strasbourg a travers une description
rétrospective d’une série de 9 cas ayant présenté une crise aigué adrénergique secondaire a un
phéochromocytome sécrétant entre 2010 et 2022. Dans notre série le taux de prévalence de la
crise aigu€ adrénergique est de 7,1% (9/127 patients) ce qui est comparable aux taux rapportés
dans les séries antérieures [Guerrero et al, 2009] [Scholten et al, 2013] [Riester et al, 2015].
Les patients étaient jeunes avec un age médian de 48 ans (32-67 ans) et avaient peu de
comorbidités. Les séries rapportées dans d’autres études retrouvaient une population

comparable a la notre avec des patients jeunes sans comorbidités (sur une étude de 9 cas ayant
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présenté une complication aigué€ adrénergique avec nécessité¢ d’une implantation VA-ECMO, la
médiane était de 43 ans (31-51 ans)) [Hekimian et al, 2016]. Sur une autre étude de 34 patients
ayant présenté une complication aigu€ adrénergique, I’age médian était de 46 ans (40-54 ans)
[Sauneuf et al, 2017]). Une étude de 2015 retrouvait également des patients jeunes ayant
présenté un syndrome de Takotsubo induit par un phéochromocytome. Ils étaient plus jeunes
de 20 ans en moyenne comparé aux patients ayant présenté un syndrome de Takotsubo tout
autre cause [Hassan, 2016].

Aucun de nos patients n’avait d’antécédent personnel ou familial de phéochromocytome
et le diagnostic a été¢ posé lors de la complication aigué adrénergique chez la plupart de nos
patients (pour un patient, le diagnostic €tait connu depuis peu avant la complication aigu€). Ce
mode de découverte chez des patients sans antécédent évocateur est également retrouvé dans la
littérature. Par exemple Hekimian et al., qui rapportait 9 patients ou Sauneuf et al., qui rapportait
34 patients dont aucun n’avait d’antécédent de PPGL [Hekimian et al, 2016] [Sauneuf et al,
2017]. Dans ces deux ¢études, la découverte de la tumeur a ¢€té faite lors de la complication aigué
adrénergique.

L’atteinte cardio-vasculaire était dominante chez tous les patients, le plus souvent sous
la forme d’une cardiomyopathie de Takostubo qui représente la complication cardiovasculaire
la plus fréquemment retrouvée dans ces situations [Zelinka et al, 2012] [Cornu et al, 2021].

Le dosage des dérivés méthoxylés retrouvait une hypersécrétion de catécholamines chez
tous les patients. Cependant, tous les dosages ont été réalisés dans un contexte aigu et des
interférences de dosage pouvaient étre retenues chez deux patients (un dosage sous
noradrénaline et dobutamine et un dosage sous labétolol). Il est toujours difficile d’interpréter
les résultats des dérivés methoxylés en contexte de réanimation car les dosages ont pu étre
réalisé sous catécholamines ou celles-ci ont pu étre administrées dans les heures précédant le

prélévement. De plus, le contexte aigu peut étre intrinséquement a 1’origine d’une €élévation des
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dérivés méthoxylés. Néanmoins, au vu d’un tableau clinique concordant, nous avons retenu les
dosages comme significatifs d’une sécrétion dans la majorité des cas.

Les phéochromocytomes de notre série avaient un faible potentiel agressif. Dans les
¢tudes rapportant les complications aigués adrénergiques liées a un phéochromocytome, il est
souvent rapporté la taille de la tumeur et la localisation sur la surrénale, mais il n’est souvent
pas mentionné le PASS ou le Ki67 ni I’analyse génétique ce qui rend difficile la comparaison
avec notre ¢tude. L’étude de Riester et al. de 2015 portant sur 135 patients diagnostiqués avec
un phéochromocytome et comparant 15 patients avec une complication aigué et 120 sans
complication, montrait une proportion identique de tumeur maligne de 7%, identique entre les
deux groupes. Cette étude retrouvait des facteurs associés aux complications aigués tels qu’une
taille de la tumeur plus €levée (7cm en moyenne vs 4,5), un age plus jeune (42 ans en moyenne
vs 51) et une sécrétion plus importante de catécholamines (20N en moyenne vs 9N) malgré
moins de symptdmes initialement (13% vs 48%). Notre étude ne comportait pas de groupe
controle de patients avec phéochromocytome sans complication aigu€, néanmoins, les
caractéristiques de nos patients restent similaires a ceux avec complications aigués dans cette
série.

L’enquéte génétique a montré la présence d’'une mutation génétique germinale sur le
gene VHL chez un seul patient. Aucun patient n’avait de mutation de RET ou SDHx. Dans la
littérature, seuls deux cas ayant présent¢ une crise adrénergique secondaire a un
phéochromocytome s’intégrant dans une forme syndromique ont été rapportés a notre
connaissance. Un patient était atteint d’une neurofibromatose de type 1 [Broadfoot and
Kumarapeli, 2020] et I’autre d’une néoplasie endocrinienne multiple de type IIB [Caputo et al,
2002].

5 patients (56%) ont nécessité [’utilisation de drogues vasoactives (adrénaline,

noradrénaline, dobutamine et 1évosimendan) en raison de la défaillance circulatoire. La prise
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en charge médicale du choc cardiogénique induit par un phéochromocytome pose certaines
difficultés. En effet, I’hypersécrétion des catécholamines dans le phéochromocytome est
responsable d’un dysfonctionnement cardiaque et d’une saturation des récepteurs aux
catécholamines. L’utilisation de sympathomimétiques comme I’adrénaline, la noradrénaline ou
la dobutamine parait contradictoire dans cette situation car ces drogues peuvent étre moins
efficaces du fait de la saturation des récepteurs aux catécholamines. De plus, leur utilisation
pourrait exacerber le choc cardiogénique. Cependant, lors de I’instabilit¢é hémodynamique, la
cause n’est généralement pas connue et, face a une situation urgente mettant en jeu le pronostic
vital, I’utilisation de ces drogues reste le choix de premicre intention. Il existe une autre classe
d’inotrope qui n’agit pas via les récepteurs adrénergiques : les agents sensibilisants au calcium
(Iévosimendan par exemple). Cependant, il n’existe pas d’étude de 1’efficacité du Iévosimendan
dans les chocs cardiogéniques liés a un orage adrénergique bien que quelques études
rétrospectives décrivent des succes de son utilisation [Jaguszewski et al, 2021]. Ainsi, un cas a
¢té rapporté chez une patiente ayant présenté un choc cardiogénique en lien avec un
phéochromocytome sécrétant et ou I'utilisation du 1évosimendan associée a une contrepulsion
intra aortique ont permis de sauver la patiente [Vincenza Polito et al, 2022]. Certains auteurs
préconisent cette molécule comme support inotrope de premier choix dans ce contexte,
notamment en [’absence d’assistance circulatoire mécanique disponible, en raison des cas
rapportés dans la littérature et du mécanisme physiopathologique mis en cause dans le
syndrome de TakoTsubo [Cholley et al, 2019]. Dans notre série, un patient a re¢u une cure de
lévosimendan lors de la mise en évidence du phéochromocytome, en relai de la noradrénaline
et de la dobutamine qui étaient en place jusque-la. Il n’y avait pas de différence notable sur le
reste de la prise en charge de ce patient hormis une durée prolongée d’hospitalisation chez un
patient ayant également été placé sous ECMO. L’utilisation du l1évosimendan seul ou associé a

une assistance circulatoire mécanique pourrait étre une réponse dans la prise en charge du choc
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cardiogénique en contexte d’orage adrénergique notamment lors d’un phéochromocytome
sécrétant mais d’autres études sont nécessaires.

Dans notre série, les tableaux cliniques étaient séveres avec 6 patients (67%) ayant
présenté un choc cardiogénique. Ce taux est comparable a celui d’une méta analyse de 2015
qui retrouvait 51% de choc cardiogénique parmi 145 cas ayant présenté une cardiomyopathie
liée a un PPGL [Batisse-Lignier et al, 2015]. Chez 5 patients le tableau a évolué vers un choc
cardiogénique réfractaire et une VA-ECMO a été nécessaire chez 3 patients témoignant de la
gravité¢ du tableau clinique. L’utilisation d’une assistance circulatoire mécanique chez les
patients présentant un choc cardiogénique réfractaire induit par les catécholamines est de plus
en plus rapportée et associée a d’excellents résultats une fois la mise en place de I’assistance
circulatoire [Chao et al, 2008] [Sojod et al, 2012] [Banfi et al, 2012]. Une étude de 2016 de
Hekimian et al. a rapporté I'utilisation de VA-ECMO chez 9 patients ayant présenté un tableau
de choc cardiogénique réfractaire induit par un phéochromocytome entre janvier 2007 et mars
2015 en France. 3 patients sur les 9 sont décédés d’une défaillance multi-viscérale réfractaire
sous VA-ECMO et les auteurs rapportent leur avis que ce traitement a permis le rétablissement
des 6 autres [Hekimian et al, 2016]. Dans cette étude, les auteurs ont également réalisé une
revue de la littérature de 2000 a 2016 qui a permis d’étudier 40 cas de patients souffrant d’un
choc cardiogénique induit par un phéochromocytome ayant nécessité une assistance circulatoire
mécanique (dont 35 patients sous VA-ECMO). La mortalité était faible avec la présence de 3
déces sur les 40 patients. Sur les 3 déces, deux étaient décédés avant la chirurgie et un patient
avait refusé I’intervention [Hekimian et al, 2016]. Ce faible taux de mortalité retrouvé est
probablement di a I’analyse de cases reports qui rapportent plus souvent les cas de patients
ayant survécu que ceux décédés. Une étude rétrospective multicentrique de cas menée entre
2000 et 2016 en France par Sauneuf et al. montrait que les patients placés sous VA-ECMO (14

sur 34 patients) étaient plus grave avec une dysfonction cardiaque gauche trés sévere et des
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doses de catécholamines (en soutien inotrope) trés élevées avant la mise en place de I’assistance
circulatoire [Sauneuf et al, 2017]. Ils rapportaient 9 déces sur les 34 patients dont 3 sous ECMO.
La mortalité a 90 jours n’était pas significativement différente entre les patients traités avec
ECMO et ceux sans ECMO (22% contre 30%, p=0,7) malgré des scores de sévérités plus élevés
a ’admission dans le groupe traité par VA-ECMO. Dans notre série, aucun déces n’a été
rapporté et la médiane du score de sévérité IGSII était légerement plus élevée chez les patients
sous ECMO (médiane a 49 contre 47,5). Cependant, la mise en place de I’ECMO a permis chez
les 3 patients d’obtenir une stabilit¢ hémodynamique non obtenue sous traitement médical
optimal et d’envisager une prise en charge chirurgicale dans de meilleurs conditions.
L’assistance circulatoire mécanique dans le contexte de choc cardiogénique induit par un
phéochromocytome semble €tre un moyen de sauvetage permettant de passer le cap aigu de
I’orage adrénergique chez les patients séveres ne répondant pas au traitement médical seul. Son
utilisation précoce pourrait ameéliorer le pronostic vital des patients dans 1’attente de la prise en
charge curative qui reste I’exérése chirurgicale de la tumeur. Il faut noter également que
I’ECMO est un des moyens thérapeutiques recommandé dans la prise en charge des syndromes
de Takotsubo afin de limiter notamment le recours aux drogues adrénergiques [Singh et al,
2022].

Dans notre série, tous les patients, a I’exception d’un seul, ont été opérés a distance de
I’épisode aigu initial aprés une phase de convalescence et une préparation médicamenteuse
variable. L’intervalle médian entre 1’admission en réanimation et la chirurgie dans notre série
est de 23 jours (6-68) et est comparable a la littérature. Dans 1’étude de Sauneuf et al., la durée
médiane était de 18 jours (7-50) [Sauneuf et al, 2017]. Dans la revue de la littérature réalisée
par Hekimian et al., 'intervalle médian était de 23 jours (1-46) [Hekimian et al, 2016]. Il est
probable que cette prise en charge chirurgicale rapide permette d’éviter la récurrence d’un autre

orage adrénergique qui risquerait de mettre a nouveau en jeu le pronostic vital des patients.
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Les recommandations disponibles préconisent de réaliser le geste a distance de 1’épisode
aigu [PNDS PPGL, 2021] [Orphanet Urgences, 2023] sauf en cas d’échec de stabilisation du
patient par traitement médical ou 1’exérése chirurgicale en urgence de la tumeur doit étre
envisagée et peut étre réalisée sous assistance circulatoire mécanique [Bekelaar et al, 2021]
[Choudhary and al, 2021] [Luo et al, 2022].

Chez la plupart des patients de notre série, la chirurgie s’est déroulée sans complication
avec un taux de complication (1,1%) comparable aux taux rapportés dans d’autres études
[Livingstone et al, 2015] [Brunaud et al, 2016] [Lenders et al, 2017] [Lenders et al, 2020]. Ce
faible taux de complication est probablement di a la sortie de I’épisode aigu d’une part et a la
préparation pré, per et post opératoire d’autre part. Celle-ci était variable, avec essentiellement
I’usage d’inhibiteur calcique. Les études comparant 1’utilisation d’inhibiteur calcique ou
d’alpha bloquant n’ont pas montré de supériorité d’une classe par rapport a I’autre dans la
préparation a la chirurgie des phéochromocytomes sécrétants [Brunaud et al, 2014] [Siddiqi et
al, 2012]. D’autres traitements pourraient étre discutés pour améliorer la prise en charge
médicale de ces patients. Par exemple la métyrosine, une molécule inhibant I’enzyme tyrosine
hydroxylase qui permet normalement la transformation de la tyrosine en dopamine. Ce blocage
permet de diminuer la synthése des catécholamines et donc les symptomes cliniques en lien
avec I’hypersécrétion. En France, cette molécule a une autorisation temporaire d’utilisation
(ATU) pour les phéochromocytomes non opérables ou les phéochromocytomes métastatiques
avec hypersécrétions de catécholamines [PNDS PPGL, 2021]. Gruber et al. ont rapporté en
2021 que I’administration de métyrosine les jours précédents la chirurgie permettait d’améliorer
I’état hémodynamique des patients au cours de I’opération. Une autre étude, en cours de
révision, a analysé rétrospectivement 51 patients opérés a I’hopital de Kobe, Japon. 37 patients
¢taient traités par doxazosine seule et 14 par doxazosine et metyrapone, ces derniers

présentaient une pression artérielle systolique plus basse au cours de la chirurgie et un moindre
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recours au diltiazem et remifentanil [Ohmachi et al., soumis 2023]. Ces résultats sont
encourageants et suggerent 1’utilité de la metyrosine comme traitement complémentaire dans
la prise en charge des phéochromocytomes sécrétants.

Aucun déces n’a été constaté au cours de la prise en charge en aigué et dans les suites
pour 7 de nos patients dont le suivi était disponible. Historiquement, les complications aigués
des phéochromocytomes entrainaient un taux de mortalité¢ élevée [Uchida et al,2010]. Des
¢tudes plus récentes retrouvent une diminution du taux de mortalité entre 14 a 27% mais reste
encore tout de méme important [Sauneuf et al, 2017] [Ando et al, 2022]. Dans notre étude,
I’absence de déces est probablement en lien avec la sélection de nos patients sur
I’anatomopathologie de la tumeur excluant de fait ceux décédés avant 1’intervention
chirurgicale. Néanmoins, il est probable que le taux de mortalité liée a une complication aigué
adrénergique est en diminution en lien avec des diagnostics plus précoces dus a la réalisation
plus fréquente d’imageries, une reconnaissance plus rapide de la crise aigué adrénergique et a

I’amélioration des techniques d’anesthésies et de réanimation.
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5. Conclusion

Nous rapportons une série de 9 patients admis en réanimation pour une crise aigué
adrénergique au décours d’un phéochromocytome sécrétant au CHU de Strasbourg entre 2010
et 2022. En cas de complication aigu€, le moment optimal de I’exérése du phéochromocytome
reste discuté entre une prise en charge immédiate pour réduire la sécrétion de catécholamines
ou une chirurgie différée pour permettre une prise en charge médicale optimale et la
stabilisation du patient. La prise en charge chirurgicale d’emblée est surtout rapportée dans les
séries les plus anciennes et est grevée d’une lourde morbi mortalité. Depuis I’amélioration des
techniques d’anesthésies et de réanimation, la priorité est donnée a la stabilisation des patients
avant la chirurgie, stratégie choisie avec succes pour tous les patients de notre série. Il est
probable que I’amélioration de I’imagerie et la fréquence de son utilisation permettent
¢galement des diagnostics plus précoces. De plus, le développement des assistances
circulatoires mécaniques (notamment VA-ECMOQO) dans les chocs cardiogéniques réfractaires
permet la plupart du temps une amélioration significative de 1’état hémodynamique des patients
et une récupération myocardique. Le tiers de nos patients ont bénéfici¢ d’un tel traitement,
rendant possible une prise en charge chirurgicale a distance. L’utilisation d’autres traitements
non adrénergiques pourrait également étre utile dans la prise en charge de ces patients mais leur

utilisation doit encore étre mieux évaluée.

Enfin, s’agissant de la complication rare d’une tumeur rare, la mise en commun de
nombreuses compétences et spécialités au sein d’une équipe multidisciplinaire reste nécessaire

afin de garantir la meilleure prise en charge possible de nos patients.
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ANNEXE 1 : Normes de dosage

Normes des dosages des dérivés méthoxylés plasmatiques selon la méthode HPLC :
- Pour les dosages des NMNp en nmol/L, la norme est inférieure a 10,96 nmol/L.

- Pour les dosages des NMNp en pmol/L, la norme est entre 120 et 1180 pmol/L.

Normes des dosages des dérivés méthoxylés plasmatiques selon la méthode LCMC :
- Pour les dosages des MNp en nmol/L, la norme est inférieure a 4,07 pmol/L.

- Pour les dosages des MNp en pmol/L, la norme est entre 80 et 510 pmol/L

NMNp : normétanéphrine plasmatique, MNp : métanéphrine plasmatique

NMNu : normétanéphrine urinaire, MNu : métanéphrine urinaire

Chromogranine A : norme < 102 pg/L (microgramme par litre)
Dopamine urinaire : norme entre 652 et 3260 nmol/24H (nanomol par 24H)
Dopamine plasmatique : norme < 324 pmol/L (picomol par 24H)

3-methoxythyramine urinaire : norme entre 38-550 nmol/24H (nanomol/24H)
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RESUME :

Le phéochromocytome est une tumeur neuroendocrine rare développée aux dépens des cellules
chromaffines de la médullosurrénale. Cette tumeur peut étre responsable de complications
aigués adrénergiques liées a une hypersécrétion de catécholamines. Le seul traitement curatif
est la résection chirurgicale, cependant en cas de complication aigué€ adrénergique, le moment
de I’exérese reste une question difficile. Deux prises en charges s’opposent, la chirurgie en
urgence ou |’obtention de la stabilit¢ hémodynamique avant la chirurgie.

Nous analysons les pratiques au CHU de Strasbourg a travers une description rétrospective
d’une série de 9 cas (5H, 4F) ayant présenté une crise aigué adrénergique secondaire a un
phéochromocytome sécrétant entre 2010 et 2022.

L’age médian était de 48 ans (min - max : 32-67). 6 patients ont présenté un choc cardiogénique
dont 3 ont nécessité¢ la pose d’'une ECMO V-A. 2 patients ont présenté¢ une grande labilité
tensionnelle et 1 patient a présenté une décompensation cardiaque mixte (ischémique et
adrénergique). Tous les phéochromocytomes étaient fonctionnels et non malins. Une mutation
germinale sur le géne VHL a été retrouvée chez un patient. Tous les patients, a I’exception d’un
seul, ont ét¢ opérés a distance de 1’épisode aigu aprés une phase de convalescence et une
préparation médicamenteuse variable. L’intervalle médian entre 1’admission en réanimation et
la chirurgie était de 23 jours (6-68). La chirurgie s’est déroulée sans complication chez la
plupart des patients. Aucun déces n’a été constaté au cours de la prise en charge en aigué.

L’amélioration des techniques d’anesthésies et de réanimations et 1’utilisation d’une assistance
circulatoire mécanique (ECMO) dans les chocs cardiogéniques réfractaires permettent la
plupart du temps une amélioration de 1’état hémodynamique du patient et d’envisager une prise
en charge chirurgicale dans de meilleures conditions.
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