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Résumé. – La tumeur à cellules géantes est une tumeur bénigne touchant principalement les épiphyses des
os longs. Elle affecte surtout les jeunes adultes entre 20 et 40 ans. Son origine demeure incertaine. Les clichés
simples s’avèrent habituellement assez caractéristiques pour suggérer le diagnostic. C’est une tumeur
purement lytique et généralement agressive qui détruit l’os, pouvant même conduire à une fracture.
Occasionnellement, il peut y avoir envahissement des parties molles. La tomodensitométrie axiale ou la
résonance magnétique sont fort utiles pour déterminer l’extension tumorale. Le diagnostic différentiel inclut
surtout les lésions touchant les régions épiphysaires des os comme le chondroblastome et le chondrosarcome
à cellules claires. Le traitement de la tumeur à cellules géantes est d’abord et avant tout chirurgical. Il consiste
le plus souvent en un curetage extensif sous vision directe par une large fenêtre osseuse. Le curetage peut être
rendu plus efficace par l’utilisation de moyens physicochimiques comme le phénol ou l’azote liquide afin de
stériliser le lit tumoral et de diminuer les risques d’une récidive locale. Le risque de récidive est significatif,
même avec les moyens modernes de curetage et tourne classiquement autour de 30 %. La résection en bloc
du segment osseux malade est indiquée pour les régions où elle n’entraîne pas de déficit fonctionnel
significatif. Le risque de récidive est alors beaucoup plus bas. Bien que présentant un aspect bénin à l’examen
histopathologique, des métastases pulmonaires « bénignes » peuvent parfois se voir. Des études récentes
suggèrent la présence d’anomalies chromosomiques ou l’expression de certains gènes qui pourraient
expliquer le comportement, parfois même malin, de ces tumeurs.
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Définition

La tumeur à cellules géantes est une tumeur généralement bénigne
des os touchant la région métaphysoépiphysaire des os longs ainsi
que, moins souvent, les os plats. Son histogenèse demeure
incertaine. Elle se caractérise par une prolifération de cellules
stromales mononucléées ainsi que par la présence de nombreuses
cellules géantes multinucléées réparties de façon homogène.

Historique

L’appellation de « tumeur à cellules géantes » revient à Cooper et
Travers qui ont publié en 1818 à ce sujet [15]. Nélaton, en 1860 [25],
suggéra le nom de « tumeur à myéloplaxes » à cause de la
ressemblance des cellules géantes avec les ostéoclastes. Virchow, lui,
reconnaît un potentiel malin en 1846 [81]. Bloodgood [4], en 1912,
souligne en revanche le caractère bénin à différencier des autres
tumeurs osseuses qui nécessitent une amputation. En 1940, Jaffe,
Lichtenstein et Purvis [35] ont publié un article qui eut le mérite
d’éclairer et de définir cette tumeur telle qu’on la connaît
aujourd’hui.
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Fréquence. Localisations

DONNÉES DÉMOGRAPHIQUES

La tumeur à cellules géantes est d’une fréquence relativement élevée
parmi les tumeurs de l’os. Elle représente 5 % des tumeurs osseuses
et 20 % de toutes les tumeurs bénignes de l’os [79]. On rapporte une
fréquence accrue chez les Chinois où la tumeur à cellules géantes
constituerait 20 % de toutes les tumeurs primaires de l’os [72]. Les
deux sexes sont à peu près également touchés, quoique certaines
séries rapportent une fréquence légèrement supérieure chez la
femme [7]. Cette maladie affecte particulièrement les jeunes adultes
entre 20 et 40 ans. Rares sont les cas avant l’âge de 18 ans et il est
exceptionnel de rencontrer cette affection avant la fermeture des
plaques de croissance des os longs [7, 59, 79]. Bien que moins fréquente,
l’existence de cette tumeur après 50 ans est possible et doit être prise
en considération dans le diagnostic différentiel d’une lésion osseuse
[13, 19, 21, 23, 27, 79, 82].

LOCALISATIONS

Typiquement, dans 90 % des cas, la tumeur à cellules géantes se
localise dans la zone métaphysoépiphysaire des os longs. Très
souvent, elle s’étend jusqu’à l’os sous-chondral et peut même
toucher directement le cartilage articulaire mais n’envahit
généralement pas l’articulation ni la capsule (fig 1). Dans les rares
cas où la tumeur survient chez un patient squelettiquement
immature (plaques physaires ouvertes), la lésion se localise
habituellement à la seule métaphyse (fig 2) [31].
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Les sites osseux les plus touchés sont, dans l’ordre : le fémur distal,
le tibia proximal, le radius distal et le sacrum. La moitié des tumeurs
à cellules géantes concernent la région du genou. Le péroné
proximal, la tête fémorale et l’humérus proximal sont aussi des sites
de prédilection, quoique moins fréquents : le tableau I donne une
bonne vue d’ensemble de ce problème topographique. L’atteinte
rachidienne est typiquement corporéale et épargne initialement l’arc
postérieur : la lésion est typiquement excentrique et ceci aide à la
différencier du chordome [18, 76, 77]. Le bassin est rarement affecté
[56, 65]. Les tumeurs à cellules géantes du sacrum et de l’ilion peuvent
aisément franchir la sacro-iliaque pour envahir l’os adjacent.

Les os du tarse représentent aussi une portion non négligeable des
cas (fig 3). Les phalanges, les métatarses et les métacarpes ainsi que
les maxillaires sont rarement atteints, alors que le granulome de
réparation à cellules géantes, qui est une lésion qui ressemble
beaucoup radiologiquement et histologiquement à la tumeur à
cellules géantes, est beaucoup plus fréquent sur ces sites. Des cas de
tumeur à cellules géantes du crâne ont été rapportés, mais seulement
lorsque cet os était atteint de maladie de Paget, et il peut exister
alors de multiples lésions distinctes sur cet os [8, 19, 21, 27, 43].

Outre l’association précédente, il est reconnu que la tumeur à
cellules géantes peut affecter deux ou plusieurs os de façon
synchrone, mais cet état demeure tout à fait exceptionnel [75, 79, 82]. De
même, la présence séquentielle dans le temps d’une tumeur à
cellules géantes affectant différents os du squelette chez le même
individu est anecdotique, représentant moins de 1 % de toutes les
tumeurs à cellules géantes. Les os des mains et des pieds seraient
plus souvent touchés, de même que les régions métaphyso-
diaphysaires des os longs. Le délai d’apparition entre la première
lésion et la (ou les) seconde(s) peut être de plusieurs années [17, 73].
Dans ces cas de localisation multiple, ou si l’aspect clinique ou
radiologique est inhabituel, on doit suspecter l’existence d’une

1 Tumeur à cellules géantes du tibia
proximal chez une femme de 20 ans (stade
2). Notez l’extension de la tumeur sous
le cartilage articulaire et même jusqu’aux
épines tibiales.

2 Tumeur à cellules géantes métaphysodiaphysaire
chez une adolescente de 14 ans. Le diagnostic différentiel
doit ici inclure le fibrome non ossifiant.

3 Patiente de 51 ans.
A. Sclérodermie sévère ; talalgie depuis 2 mois ; le calcanéus ne démontre pas de lésion identifiable.
B. Deux mois plus tard, disparition quasi complète de la portion postérieure du calcanéus avec soufflement de la
corticale. Tumeur à cellules géantes de stade 3.
C. Résonance magnétique nucléaire de la lésion montrant bien la déformation du calcanéus et l’extension tumo-
rale dans l’articulation sous-astragalienne.

*A *B

*C

Tableau I. – Localisation d’une série de 248 tumeurs à cellules géan-
tes (gracieusement fourni par le professeur B Tomeno, hôpital Cochin,
Paris).

Site
Nombre
de cas Pourcentage

Pourcentage
par région

Rachis dorsal 4 1,6 Rachis
Rachis lombaire 2 0,8 6,5
Sacrum 10 4,0

Aile iliaque 5 0,2 Bassin
Région du cotyle 4 1,6 5,6
Cadre obturateur 5 2,0

Omoplate 1 0,4 Membre supérieur proximal
Humérus proximal 11 4,4 6,0
Humérus distal 3 1,2

Radius proximal 2 0,8 Membre supérieur distal
Radius distal 16 6,5 8,1
Cubitus distal 2 0,8

Métacarpe 4 1,6
Doigt 1 0,4

Fémur proximal 18 7,3 Membre inférieur proximal
Fémur distal 76 30,6 38,3
Rotule 1 0,4

Tibia proximal 60 24,2 Membre inférieur distal
Tibia distal 13 5,2 31,9
Péroné proximal 6 2,4

Pied 4 1,6
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tumeur brune d’hyperparathyroïdisme de von Recklinghausen,
d’autant plus que l’histologie de chacune des deux maladies
comporte des cellules géantes et peut porter à confusion.

Symptômes

La douleur représente le symptôme principal. Elle apparaît surtout
en relation avec la destruction osseuse causant une insuffisance
mécanique qui prédispose à la fracture. Une fracture pathologique
se rencontre dans 12 % des cas à la consultation initiale [49].
Occasionnellement, on note la présence d’une masse qui s’explique
par la progression de la tumeur à cellules géantes à l’extérieur de
l’os par destruction de la corticale et envahissement des parties
molles. Compte tenu de la proximité fréquente de la tumeur avec
une articulation, il peut y avoir limitation de l’amplitude articulaire
ainsi qu’un épanchement ou une synovite inflammatoire. La
localisation rachidienne peut présenter une symptomatologie
insidieuse sous forme de lombalgie ou cervicalgie. Une atteinte
neurologique n’est pas exceptionnelle et peut laisser croire à une
hernie discale [18, 43, 76, 77].

Radiologie

ASPECTS RADIOLOGIQUES
La tumeur à cellules géantes présente un aspect radiologique assez
caractéristique qui permet de la distinguer d’autres lésions
tumorales. La lésion est purement lytique et habituellement
excentrique par rapport à l’axe de l’os. Les contours osseux sont
généralement flous et dépourvus de liseré sclérotique. Une légère
sclérose incomplète peut être cependant rencontrée. Un aspect
perméatif est rare. Le cortex et l’os spongieux semblent aussi touchés
l’un que l’autre par l’action lytique de la tumeur. Il existe volontiers
une soufflure corticale ou périostée. Il peut parfois sembler exister
des pseudocloisons à l’intérieur de la tumeur. Celles-ci sont la
transposition radiologique de l’érosion inégale de l’os sain par la
tumeur produisant des crêtes et des creux. La matrice présente une
densité similaire à celle des tissus mous. On n’y retrouve ni
calcification ni ossification. La tomodensitométrie axiale permet de
bien évaluer l’atteinte corticale et la possible extension dans les
tissus mous (fig 4). La résonance magnétique a l’avantage d’illustrer
en plusieurs plans la tumeur et son extension (fig 5). Elle aide aussi
à distinguer la tumeur de l’œdème péritumoral qui l’accompagne
fréquemment (fig 3C) [30].

4 A. Tumeur à cellules géantes de stade radiologique 3 avec fracture pathologique de l’humérus proximal chez un homme de 24 ans.
B. La tomodensitométrie axiale montre bien la matrice tumorale qui ne contient ni calcification ni ossification. Le cortex est pénétré en plusieurs endroits par la tumeur qui a
une densité similaire aux muscles avoisinants.
C. Aspect 3 ans après traitement par curetage, phénolisation et cimentation. Une déformation résiduelle en varus de la tête humérale est présente.

*A

*B *C

5 A. Radio de face du fémur
distal chez un homme de 24
ans qui montre une lésion
lytique mal définie du
condyle externe (tumeur à
cellules géantes).
B. Notez l’aspect très ex-
centrique de la lésion, la dé-
formation importante du
contour osseux normal et le
fin liseré d’os périosté limi-
tant la tumeur.
C. L’excentricité et la
déformation osseuse sont
mieux appréciées par cette
coupe axiale de la résonance
magnétique.

*A

*B
*C
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CLASSIFICATION RADIOLOGIQUE

Enneking [22] et Campanacci [7] distinguent trois stades radiologiques.
Contrairement aux tentatives de classifications histologiques qui
n’ont pas de valeur pronostique, les stades radiologiques décrits
correspondent à une activité tumorale croissante avec destruction
osseuse plus importante et un risque accru de récidive locale.

– Stade 1 : il s’agit d’un aspect latent ou peu actif qui se traduit par
une lésion de petit volume présentant une certaine sclérose
périlésionnelle. La corticale peut être amincie mais reste continue.
Le contour osseux n’est pas déformé. La lésion ne touche pas le
cartilage articulaire. Cliniquement, les symptômes sont absents ou
minimes et connus de longue date. Le stade 1 est la forme la moins
fréquente.

– Stade 2 : c’est la situation la plus fréquente qui constitue 75 % des
cas selon Campanacci [10]. La tumeur apparaît active ; ses marges
sont imprécises et sans sclérose comme il est décrit classiquement.
Le cortex peut apparaître perforé. Le contour osseux est souvent
déformé avec refoulement périosté. La tumeur jouxte souvent le
cartilage articulaire (fig 6, 7).

– Stade 3 : la tumeur apparaît très agressive radiologiquement, avec
une lésion volumineuse qui ne respecte pas les contours osseux et
envahit les tissus mous. Les limites sont non seulement floues mais
des phénomènes perméatifs peuvent être notés évoquant la

possibilité d’une lésion maligne (fig 4). La tumeur vient au contact
du cartilage articulaire. La croissance tumorale est rapide et
quelquefois fulgurante (fig 3). Le risque de récidive est le plus élevé.
Le stade 3 est considéré par certains comme plus fréquent en cas de
récidive locale que lors d’une première manifestation.

Anatomie pathologique macroscopique

L’abord chirurgical d’une tumeur vierge de toute intervention révèle
presque toujours soit un cortex très aminci qui peut être par endroits
perforé, soit, si le cortex a disparu, un périoste continu. Rarement,
dans les formes cliniques les plus agressives, cette enveloppe
périostée peut être absente et la tumeur en contact étroit avec les
tissus mous avoisinants. Dans l’os, les limites de la tumeur sont
assez nettes, quoique l’on retrouve fréquemment de petites
anfractuosités tumorales dans l’os spongieux qui prennent la forme
de minuscules cavités dont le collet est souvent étroit, ne laissant
pas suspecter la tumeur au-delà et pouvant être la source de récidive
locale. La tumeur est bien vascularisée. Les limites avec le canal
médullaire sont nettes et il n’y a pas de lésions satellites.

La tumeur à cellules géantes présente un aspect brunâtre assez
typique. Sa consistance est mollasse et friable quoique hétérogène.
Des zones plus fermes sont possibles. Elles sont soit secondaires aux
fractures et traitements, soit suspectes de dégénérescence. Elles
correspondent à des portions plus fibreuses. Des zones
hémorragiques ou de dégénérescence lipidique (jaunâtres) peuvent
être notées. La tumeur ne contient ni calcification ni fragments
osseux.

La tumeur à cellules géantes infiltre insidieusement les attaches
ligamentaires de l’os ainsi que la jonction os-ligament et la synoviale.
Ce phénomène pourrait expliquer les rares cas où deux os contigus
sont touchés par la tumeur. Le cartilage articulaire est généralement
préservé quoiqu’il puisse être exposé sur son versant osseux et on
se doit d’être prudent lors d’un curetage pour ne pas le léser.
L’atteinte intra-articulaire est exceptionnelle, même en cas de
fracture.

6 A. Tumeur à cellules
géantes stade 2 du col
fémoral chez un
homme de 45 ans.
B. Résultat 2 ans après
traitement par cure-
tage via une fenêtre de
la corticale antérieure,
phénolisation, comble-
ment par greffons
spongieux allogènes et
fixation prophylactique
par vis-plaque.

*A

*B

7 A. Tumeur à cellules géantes stade 2 avec fracture pathologique non déplacée du
radius distal chez une femme de 33 ans.
B. Quatre ans après curetage, phénolisation et ciment. Notez l’absence
de dégénérescence articulaire. La déformation résiduelle du versant cubital de la
métaphyse radiale interfère avec la mobilité en pronation et supination. Il vaut
mieux tenter de remodeler l’architecture normale du radius lors de la cimentation.

*A

*B
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Anatomie pathologique microscopique

ASPECTS HISTOLOGIQUES

La tumeur à cellules géantes dans ses zones caractéristiques présente
une cellularité importante et est composée de cellules mononucléées
associées à des cellules géantes multinucléées nombreuses et
uniformément distribuées au sein de la lésion (fig 8). Il n’y a pas de
substance intercellulaire discernable. On peut retrouver quelques
fibres réticulaires ou de collagène.
Les cellules importantes pour le diagnostic sont les cellules
mononucléées. La plupart sont rondes, ovales ou polygonales.
Certaines sont plus allongées. Le cytoplasme est peu abondant et
hypochromatique. Le noyau est rond ou ovoïde et présente un
aspect un peu vésiculaire. Il contient un ou quelques nucléole(s). Un
certain degré de polymorphisme cellulaire peut exister et est à
différencier d’une tumeur maligne. Dans cette population cellulaire,
il y a des mitoses parfois nombreuses, mais pas de mitoses
anormales.
Les cellules géantes multinucléées sont volumineuses et contiennent
de nombreux noyaux, parfois plus de 100, qui se localisent au centre
de la cellule. Leurs noyaux sont similaires à ceux des cellules
mononucléées, ce qui laisse supposer que les cellules géantes
multinucléées pourraient naître de l’amalgame de cellules
mononucléées. Le cytoplasme des cellules géantes est abondant et
peut contenir des vacuoles. La tumeur est bien vascularisée.
À l’aspect histologique caractéristique décrit précédemment peuvent
s’ajouter les variantes suivantes : des foyers de nécrose infarctoïde,
des amas de cellules spumeuses et des cellules fusiformes qui
parfois adoptent une disposition storiforme. Des îlots et travées d’os
réactionnel peuvent également être observés, surtout en périphérie.
Il y a dans certains cas (jusqu’à 40 %) une extension tumorale
intravasculaire qui se localise en périphérie et ce phénomène n’est
pas associé à un risque accru de métastases.
La tumeur à cellules géantes est l’une des nombreuses tumeurs qui
peuvent être associées à un kyste osseux anévrismal secondaire,
caractérisé par des cavités remplies de sang et qui ne sont pas
tapissées par des cellules endothéliales.
Historiquement, les tentatives de grader histologiquement les
tumeurs à cellules géantes n’ont pas permis d’y associer un élément
pronostique et sont actuellement jugées inutiles [7, 33]. Nous les

rappelons cependant car elles sont encore souvent utilisées. La
plupart des auteurs distinguent trois catégories : degré 1, degré 2 et
degré 3, en sachant que les degrés 1 et 2 sont les formes bénignes, le
degré 3 correspondant aux formes malignes. En pratique, il n’y a
pas grand intérêt à distinguer les degrés 1 et 2 car leur traitement
est le même, seule importe la distinction entre formes bénignes et
formes malignes.
Le diagnostic différentiel entre une tumeur à cellules géantes
bénigne et un sarcome à cellules géantes nécessite l’examen d’un
échantillonnage représentatif incluant plusieurs portions de la
tumeur puisqu’il peut exister au sein de zones bénignes des secteurs
sarcomateux.

HISTOGENÈSE

Certains auteurs ont proposé de distinguer trois types de cellules
différentes dans la tumeur à cellules géantes [28].
Le type I est une cellule interstitielle ressemblant à un fibroblaste,
qui produit du collagène et qui aurait une capacité importante de
prolifération. Elle représenterait possiblement la composante
tumorale de la tumeur à cellules géantes.
La cellule interstitielle de type II est composée de cellules
ressemblant aux macrophages, probablement recrutées à partir du
sang périphérique, qui auraient le potentiel de former les cellules
géantes par fusion cellulaire ou multiplication nucléaire sans
division cellulaire, bien que ces dernières ne posséderaient pas de
récepteurs de surface de la lignée monocyte/macrophage, alors que
la cellule de type II les exprime [28].
Le type III est formé des cellules géantes. Ces cellules partagent
plusieurs des caractéristiques retrouvées chez les ostéoclastes : leur
morphologie est similaire [29]. Elles possèdent les enzymes
nécessaires à la résorption osseuse dont la phosphatase acide
tartrate-résistante et l’anhydrase carbonique II [84]. Elles expriment
des antigènes spécifiques aux ostéoclastes [32, 36] et ont des récepteurs
pour la calcitonine et la vitronectine [28]. L’expression des
métalloprotéinases y est similaire [78].

BIOLOGIE MOLÉCULAIRE

Les cellules stromales de type II et les cellules géantes (type III)
montrent une activité significative pour les insulin-like growth factor
I et II (IGF I et II) alors que la composante fibroblastique n’en
présente pas, ce qui suggérerait, selon Middleton [48], un rôle de ces
facteurs dans le développement et la régulation de la tumeur à
cellules géantes, d’autant plus qu’il semble que l’IGF I soit déjà
associé à la formation des ostéoclastes à partir des cellules
monocytaires ou à la stimulation de l’activité des ostéoclastes
existants [50, 71], et qu’il soit en relation avec un accroissement de la
résorption osseuse [34, 38]. Zeng [85] a démontré que le transforming
growth factor beta 1 (TGF-b1) est présent dans les différentes cellules
de la tumeur à cellules géantes et pourrait être impliqué dans le
recrutement des cellules géantes ou de leurs précurseurs. Le TGF-b2

n’est retrouvé que dans les cellules multinucléées.
Les métalloprotéinases sont des enzymes qui interviennent dans la
dégradation du collagène et de la matrice extracellulaire. On sait
que ces enzymes joueraient un rôle important dans le processus de
guérison des plaies. Un dérèglement dans le rapport entre certaines
métalloprotéinases (MMP-9 surtout et MMP-2) et leur inhibiteurs
(TIMP-1 surtout) résulte d’une expression plus grande des MMP, et
ce phénomène semble d’autant plus marqué que le grade
radiologique de la tumeur à cellules géantes est élevé et pourrait
expliquer le risque accru de récidive locale [67]. Dans la tumeur à
cellules géantes, ce serait dans les cellules multinucléées qu’on
retrouve l’expression importante de la MMP-9 [78].

ANOMALIES CHROMOSOMIQUES

Bien qu’un caryotype normal soit rarement retrouvé, il ne semble
pas exister d’anomalies chromosomiques spécifiques à la tumeur à

8 Aspect caractéristique
d’une tumeur à cellules
géantes : nombreuses cellu-
les géantes multinucléées
disposées uniformément au
sein d’une population de
cellules mononucléées.
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cellules géantes. On retrouverait cependant chez 75 % des tumeurs
une ou plusieurs fusions télomériques [6]. Cette anomalie est plutôt
inhabituelle dans les autres tumeurs solides et consiste en la fusion
bout à bout de deux chromosomes. Le chromosome 11 est le plus
souvent touché. Bridge [6] rapporte une plus grande incidence
d’anomalie chromosomique dans les tumeurs à cellules géantes qui
récidivent ou donnent des métastases (97 %) que dans les tumeurs
guéries après chirurgie.

Diagnostic différentiel

DIAGNOSTIC DIFFÉRENTIEL RADIOLOGIQUE

La localisation habituelle touchant l’épiphyse doit tout d’abord faire
penser aux tumeurs affectionnant cette région. En plus de la tumeur
à cellules géantes, le chondroblastome et le chondrosarcome à
cellules claires sont connus pour avoir cette prédilection. La tumeur
à cellules géantes est cependant la plus fréquente des trois.
Le chondroblastome survient généralement chez un patient plus
jeune dont les physes sont souvent encore ouvertes. Le
chondroblastome se démarque de la tumeur à cellules géantes par
un contour sclérotique plus net. Il présente souvent des calcifications
qui sont absentes dans les tumeurs à cellules géantes.
Le chondrosarcome à cellules claires est une variante rare de
chondrosarcome qui touche les jeunes adultes, surtout aux têtes
fémorales et humérales. Le contour sclérotique et les calcifications
tumorales le rendent presque impossible à distinguer du
chondroblastome au point de vue radiographique mais, tout comme
ce dernier, il se distingue de la même façon de la tumeur à cellules
géantes.
Le kyste osseux anévrismal est très semblable à la tumeur à cellules
géantes si ce n’est qu’il préfère se localiser à la métaphyse des os
longs. L’aspect complètement lytique et une marge périlésionnelle
floue sont autant de constatations similaires aux deux tumeurs. La
déformation du contour osseux est plus fréquente et plus marquée
dans le kyste osseux anévrismal et une mince réaction périostée
unilamellaire, bien développée, entoure l’expansion extraosseuse.
Cette réaction est absente ou fort incomplète lorsqu’une tumeur à
cellules géantes s’étend dans les tissus mous. Si la lésion osseuse
survient lorsque les physes sont encore ouvertes, on se doit de
penser au kyste osseux anévrismal mais aussi au fibrome non
ossifiant ou histiocytaire [68]. Dans ce dernier cas, une sclérose bien
définie est notée ainsi que l’aspect en « logette », assez
caractéristique.
Ces trois tumeurs bénignes ont toutes la même tendance à se
manifester par une localisation excentrique dans l’os.
L’ostéosarcome riche en cellules géantes est une rare variété du
sarcome ostéogénique qui peut présenter une localisation et une
apparence similaires à la tumeur à cellules géantes. L’examen attentif
des marges montre que le sarcome a un aspect plus perméatif et des
limites moins bien définies. De plus, une réaction périostée timide
mais maligne (« rayon de soleil », triangle de Codman, etc) est
généralement trouvée.
Le sarcome ostéogénique dans sa forme très ostéolytique,
l’histiocytome fibreux malin, le fibrosarcome et le plasmocytome
sont autant de tumeurs qui peuvent ressembler à la tumeur à
cellules géantes, mais leur localisation est franchement plus
métaphysaire. Chez le patient plus âgé, il faut toujours penser à une
métastase, quoique celle-ci ait tendance à être plutôt métaphysaire
ou diaphysaire et centromédullaire [57, 64, 70].

DIAGNOSTIC DIFFÉRENTIEL HISTOPATHOLOGIQUE

Le granulome de réparation à cellules géantes et la tumeur brune de
l’hyperparathyroïdie sont deux entités présentant un aspect
histologique similaire. Par rapport à la tumeur à cellules géantes,
elles ont un stroma plus fibreux, de l’os réactionnel plus abondant,
des cellules géantes distribuées de façon plus irrégulière et contenant
moins de noyaux.

Le kyste osseux anévrismal peut être associé à une tumeur à cellules
géantes. Cette dernière est reconnue par son aspect histologique
caractéristique retrouvé par endroits au sein du kyste anévrismal.
Le fibrome non ossifiant et l’histiocytome fibreux bénin ont des
cellules plus fusiformes et il n’y a pas de zones caractéristiques de
tumeur à cellules géantes.
Le chondroblastome peut ressembler à une tumeur à cellules géantes
mais il contient une matrice chondroïde que ne possède pas la
tumeur à cellules géantes.
L’ostéosarcome riche en cellules géantes peut être difficile à
distinguer d’une tumeur à cellules géantes car il comporte une
multitude de cellules géantes multinucléées, des cellules
mononucléées relativement petites (mais atypiques) et une
production d’ostéoïdes qui peut cependant être minime.
Les carcinomes métastatiques contiennent rarement de nombreuses
cellules géantes multinucléées.

Méthodes thérapeutiques

MÉTHODES CHIRURGICALES

¶ Curetage-comblement

Comme la tumeur à cellules géantes est une tumeur généralement
bénigne, touchant les jeunes adultes et fréquemment localisée près
d’une articulation, il est préférable de pratiquer un traitement
conservateur qui consiste en un curetage extensif de la lésion suivi
d’un comblement de la cavité résiduelle. Le curetage représente
l’étape fondamentale du traitement qui ne saurait être compensée
par l’emploi d’un adjuvant. Il se doit d’être agressif et complet [8],
c’est-à-dire qu’on doit pratiquer une large fenêtre osseuse qui
permet de visualiser directement l’ensemble de la cavité tumorale.
Le curetage nécessite l’utilisation de curettes de diamètres
décroissants afin de nettoyer toutes les anfractuosités et se termine
par le « burinage » de toute la cavité grâce à une fraise rotative à
haute vitesse. L’utilisation d’une lampe frontale et d’un miroir
dentaire facilite la vision des recoins les moins accessibles. Le
comblement peut être assuré par des greffons autogènes, de
l’allogreffe de banque ou un substitut osseux (fig 6). La plupart des
séries de tumeurs à cellules géantes traitées par curetage et greffe
rapportent un taux de récidive de l’ordre de 30 % [72].

¶ Adjuvant au curetage-comblement

Afin de diminuer ce taux de récidive, différents auteurs ont proposé
l’utilisation d’adjuvants comme le ciment acrylique, le phénol et
l’azote liquide. Certains ont même proposé l’incorporation de
méthotrexate au ciment [39]. Avec ces approches modernes, le taux
de récidive est ramené à moins de 20 % [8, 10, 61] mais il n’est pas
encore établi de façon certaine si un traitement adjuvant est vraiment
nécessaire ou si l’un d’eux est supérieur aux autres.
Le ciment acrylique demeure l’adjuvant le plus employé. Ses
avantages sont multiples et comprennent une restauration
immédiate de la stabilité mécanique de l’os autorisant un appui
précoce, une homogénéité de l’image qui permet de détecter
précocement la récidive locale sous forme d’une lésion lytique à
l’interface ciment-os (fig 9) ; il a peut-être en outre un effet toxique
sur les cellules tumorales résiduelles par le monomère de
méthylmétacrylate. De plus, la chaleur dégagée lors de la réaction
de polymérisation du ciment est suffisante pour nécroser le tissu sur
une distance de quelques millimètres. Il faut prendre soin de ne pas
faire brûler le cartilage articulaire en l’irriguant copieusement lors
de la prise du ciment et en relâchant le garrot pneumatique juste
auparavant.
Certains auteurs rapportent un plus faible taux de récidives locales
avec le ciment [3, 61] mais d’autres ont récemment mis en doute cette
affirmation [55]. Bien que certains puissent s’inquiéter du potentiel
arthrogène d’une masse de ciment située près de l’articulation ou
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même directement apposée sous le cartilage articulaire, nous
manquons de données pour trancher (fig 10). On a pu prétendre que
la rigidité sous-chondrale était moindre avec le ciment que celle de
l’os sous-chondral intact ou greffé avec des greffons autogènes [24, 25].

Il n’y aurait donc pas a priori de contre-indications mécaniques à
l’utilisation du ciment. Campanacci [7, 9] a recommandé d’interposer
2 cm de greffon spongieux entre le cartilage articulaire et la masse
du ciment afin de prévenir la dégradation articulaire. L’utilisation
du ciment n’est pas contre-indiquée lorsqu’il existe une fracture
pathologique [20] (fig 4, 7).
Du matériel d’ostéosynthèse peut être ajouté pour renforcer la
reconstruction aussi bien avec les greffons osseux que le ciment.
Le phénol, employé par certains dans des concentrations variant
entre 5 et 75 %, est un caustique topique induisant une coagulation
des protéines qui pourrait cautériser la cavité sur une épaisseur de
quelques millimètres et augmenter les chances de guérison [60]. Ceci
n’est cependant pas encore prouvé.
La cryochirurgie à l’azote liquide semble efficace mais est difficile
d’application et le risque de fracture par « gelure » de l’os est non
négligeable [44, 46].

¶ Résection en bloc de la tumeur

Elle est connue comme donnant le plus faible taux de récidive
[8, 10 , 11], cependant cet avantage est contrebalancé par les
inconvénients propres aux reconstructions massives. Elle représente
un choix possible pour des os sacrifiables tels le péroné proximal ou
la clavicule. Elle est de plus indiquée dans les formes bénignes
lorsque la destruction osseuse est sévère (stade 3) ou s’il y a fracture
pathologique ne permettant pas la reconstruction de la surface
articulaire, ou après de multiples récidives locales. Associée à la
chimiothérapie, elle est aussi le traitement de la plupart des formes
malignes. La reconstruction de l’articulation peut se faire par une
autogreffe [41] ou une allogreffe ostéoarticulaire, une endoprothèse ou
encore par une arthrodèse.

¶ Amputation

C’est une intervention réservée aux formes malignes des tumeurs à
cellules géantes non accessibles à une résection.

TRAITEMENTS NON CHIRURGICAUX

¶ Embolisation

Dans les localisations difficiles comme le rachis, le sacrum ou le
bassin, où la tumeur est souvent volumineuse, il y a lieu de tenter,
avant l’intervention chirurgicale, une embolisation artérielle des
vaisseaux nourriciers de la tumeur afin de diminuer les risques
d’hémorragie.

¶ Radiothérapie

La radiothérapie peut être employée seule ou comme adjuvant avec
un certain succès dans le traitement des tumeurs à cellules géantes
de localisation difficile comme le rachis ou le sacrum. Son utilisation
a été cependant liée à un risque significatif de transformation
maligne de la tumeur à cellules géantes ou à l’apparition d’un
sarcome postradique [7, 76].
Ce risque est généralement évalué à 10 % au-delà d’un délai de
10 ans ; il apparaît principalement lorsque la dose totale d’irradiation
a été supérieure à 50 Gy. La plupart des séries rapportant un risque
accru de transformation maligne avec l’utilisation de la
radiothérapie sont anciennes et utilisaient les hauts voltages. Des
données plus contemporaines suggèrent que l’utilisation du
mégavoltage ne serait pas associée aux transformations malignes [52].
Le contrôle local avec la radiothérapie pourrait atteindre 80 %.
Lorsque l’on décide d’irradier une tumeur à cellules géantes, on
utilise habituellement des doses comprises entre 40 et 45 Gy. Il
n’existe pas de critères précis pour confirmer la bonne réponse de la
tumeur à cellules géantes à la radiothérapie. Généralement, on
reconnaît comme témoins d’une réponse satisfaisante l’amélioration
des douleurs, la diminution du volume de la masse, son ossification
et une amélioration de la fonction.

9 A. Récidive à peine vi-
sible (flèche) d’une tu-
meur à cellules géantes
dont la détection fut
facilitée par la diffé-
rence de contraste et de
texture entre les inter-
faces.
B. La tomodensitomé-
trie axiale démontre
bien la récidive.

*A

*B

10 A. Tumeur à cellules géantes stade 2 du tibia proximal chez un homme de 57 ans.
B. Résultat radiologique à 9 ans d’un comblement au ciment chez ce même patient
qui demeure asymptomatique.

*A *B
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¶ Calcitonine

Des résultats préliminaires intéressants sont rapportés avec des
injections intratumorales et systémiques de thyrocalcitonine. Son
utilisation demeure expérimentale et les données manquent pour
apprécier sa valeur [Abdelkafi MM et al. Communication
particulière. GÉTO, 1990].

¶ Chimiothérapie

Elle s’inspire des protocoles habituellement utilisés dans les
ostéosarcomes et s’adresse essentiellement aux formes malignes. Elle
est parfois aussi utilisée dans le traitement des rares métastases
pulmonaires bénignes des formes osseuses bénignes (cf infra).

Indications thérapeutiques

TUMEURS BÉNIGNES HABITUELLES DES MEMBRES

¶ Tumeur en première manifestation

Il faut s’assurer par une biopsie qu’on est bien devant une tumeur à
cellules géantes et qu’elle est bien bénigne. Sachant qu’une forme
globalement bénigne peut parfois comporter des zones malignes, il
faut donner au pathologiste la plus grande quantité possible de tissu
tumoral.
Dans certaines circonstances (chirurgien ayant « sous la main » un
pathologiste rompu aux tumeurs des os), il est possible de demander
une biopsie extemporanée en vue de faire le traitement au cours de
la même séance opératoire, mais si le pathologiste hésite sur la
bénignité, il faut remettre la thérapeutique à plus tard, le temps de
mettre en œuvre les techniques histologiques conventionnelles.
Le diagnostic une fois établi, le traitement est :

– le plus souvent un curetage-comblement avec utilisation
éventuelle d’adjuvants locaux, avec ou sans ostéosynthèse de
protection ;

– très rarement une résection : soit parce qu’il s’agit d’une
localisation sur os « sans importance » (extrémité supérieure du
péroné...), soit parce qu’on y est « mécaniquement » obligé
(articulation non conservable car déjà trop détruite par la tumeur).

¶ Tumeur récidivée

Sachant la possibilité de transformation maligne des formes
bénignes, le premier geste à effectuer est une biopsie. La bénignité
établie, on raisonne comme précédemment :

– articulation adjacente correcte : curetage itératif ;

– articulation compromise : résection-reconstruction.
Dans les rares récidives limitées aux parties molles, on peut se
contenter d’une exérèse du (ou des) nodule(s).
L’amputation n’est de mise qu’exceptionnellement : récidives
massives innombrables ou complications graves de la chirurgie
conservatrice.

TUMEURS MALIGNES DES MEMBRES

Que l’on soit devant une forme maligne d’emblée ou devant une
transformation maligne, le traitement comporte, après biopsie :

– chimiothérapie préopératoire ;

– résection-reconstruction le plus souvent (très rarement une
amputation : énorme envahissement des parties molles, surinfection
grave) ;

– chimiothérapie postopératoire.

TUMEURS DU RACHIS ET DU SACRUM

La discussion est ici bien plus difficile, pleine de nuances... et
d’incertitudes ! Peut-être peut-on proposer le schéma suivant.

¶ Formes bénignes
Selon la localisation, la taille et l’extension locale, discuter :

– un curetage-comblement ou une résection ;

– volontiers précédé d’une embolisation ;

– exceptionnellement suivi d’une irradiation (si l’exérèse a dû être
incomplète, si c’est une récidive...) ;

– la calcitonine peut sûrement constituer un apport intéressant soit
à titre isolé, soit en complément des autres méthodes.

¶ Formes malignes
Chimiothérapie associée à... ce que l’on peut ! (Résection, curetage
palliatif, irradiation « faute de mieux ».)

MÉTASTASES

– Métastases bénignes : exérèse par thoracotomie(s) à chaque fois que
possible.

– Métastases malignes : idem, mais associée à une chimiothérapie.

Évolution. Pronostic

RÉCIDIVES LOCALES

Le délai d’apparition des récidives locales est en moyenne de 12 à
18 mois. La récidive est rare après 3 ans. Elle se manifeste à la
radiographie par la réapparition d’une lésion lytique qui croît et qui
reproduit l’aspect plus ou moins typique de la tumeur à cellules
géantes. Plus tardivement, une masse ou des douleurs
réapparaissent. La récidive locale dans les tissus mous est rare,
représentant 1 % selon une série de la clinique Mayo [16]. Assez
typiquement, celle-ci s’accompagne d’un fin liseré osseux encerclant
la tumeur (fig 11).Ce phénomène est aussi décrit pour les métastases
pulmonaires. Paradoxalement, ces tumeurs ne montrent pas de
formation d’ostéoïde ou d’os à l’intérieur de la tumeur. Les TGF-b1

et -b2 sont des facteurs qui sont impliqués dans la différenciation
ostéoblastique des cellules mésenchymateuses. Ces facteurs sont
présents dans les cellules de la tumeur à cellules géantes et
participeraient au recrutement des cellules mésenchymateuses des
tissus adjacents qui produiraient le liseré ossifié [74]. Les récidives,
nous l’avons vu, sont fréquentes après curetage-comblement (20 à
30 % des cas) mais les curetages-comblements itératifs permettent
néanmoins de guérir 80 à 90 % des patients sans avoir recours aux
techniques de résection pour lesquelles le pourcentage de récidives
est tout de même de 5 à 10 %.

SARCOME À CELLULES GÉANTES

La dégénérescence sarcomateuse d’une tumeur à cellules géantes est
rare [5, 12, 26, 40, 51, 53, 66]. Dans les grandes séries, cela correspond à
environ 5 % des tumeurs à cellules géantes. La transformation

11 Récidive de tumeur
à cellules géantes dans les
tissus mous 2 ans après ré-
section du péroné proximal.
Notez la masse qui, de façon
caractéristique, est entourée
d’un fin liseré osseux in-
complet.
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spontanée d’une tumeur à cellules géantes bénigne en tumeur à
cellules géantes maligne est possible mais semble exceptionnelle.
Quelques cas de tumeur à cellules géantes maligne sont rapportés
après traitement par curetage d’une tumeur à cellules géantes
prouvée bénigne à l’histologie et sans qu’il y ait eu d’irradiation. Le
plus souvent cependant, la transformation maligne survient après
un délai variant de 1 à 10 ans, et même plus, suivant l’irradiation.
Une dose de 40 Gy serait suffisante pour induire la transformation
maligne, ce qui représente une dose inférieure à la dose de 50 Gy
généralement reconnue nécessaire à l’induction de ce phénomène.
Cela suggère qu’il existerait une certaine tendance naturelle de la
tumeur à cellules géantes à se transformer. Le concept de tumeur à
cellules géantes maligne est controversé. Certains auteurs l’utilisent
lorsqu’il y a coexistence d’une tumeur à cellules géantes classique et
d’une tumeur maligne dans la même lésion [63]. D’autres préfèrent
considérer la tumeur à cellules géantes maligne comme un exemple
de dédifférenciation [47] et utilisent alors les termes ostéosarcome,
histiocytome fibreux malin ou fibrosarcome selon l’aspect
histologique de la portion sarcomateuse. Le traitement des formes
malignes est la chimiothérapie encadrant un geste de résection large
(rarement d’amputation), ce qui permet de guérir environ les trois
quarts des patients.

MÉTASTASES BÉNIGNES DES TUMEURS À CELLULES
GÉANTES BÉNIGNES

Il peut paraître paradoxal qu’une tumeur bénigne puisse avoir un
tel comportement habituellement connu comme signifiant la
malignité. Il a été cependant observé [1, 2, 37, 42, 45, 58, 62, 80, 82, 83]. Rock, à
partir d’une série multicentrique de 677 patients, rapporte une
incidence de 3 % [61]. Les métastases pulmonaires sont habituellement
multiples. L’apparition de lésions pulmonaires dans le contexte
d’une tumeur à cellules géantes nécessite une confirmation
histologique car on ne peut présumer d’emblée que la tumeur à
cellules géantes en soit responsable, compte tenu de la rareté de ce
phénomène. Une autre affection concomitante se doit d’être
éliminée. Une biopsie transthoracique ou encore une thoracotomie
sont nécessaires.
L’histologie de la métastase est en tout point identique à celle de la
tumeur à cellules géantes bénigne (à différencier de la forme
sarcomateuse). L’évolution de ces métastases est imprévisible
quoique souvent lente. Des cas de régression spontanée et même de
disparition complète de ces métastases ont été rapportés.
Néanmoins, des décès surviennent et il est de plus en plus
recommandé de les réséquer chirurgicalement d’emblée si
possible [69] ou même de tenter une chimiothérapie. Quelques rares
cas de métastases ganglionnaires médiastinales, avec ou sans
métastases pulmonaires, ont été rapportés [14]. Leur traitement est
identique à celui des métastases pulmonaires.
On a avancé que les facteurs de risque associés à l’apparition de
métastases de tumeurs à cellules géantes bénignes étaient la
localisation au radius distal ou au sacrum, ainsi que la survenue de

multiples récidives locales [69, 76]. Il y aurait aussi une plus grande
incidence dans les stades 3 correspondant au comportement plus
agressif. Ces éléments confortent la thèse de la dissémination
hématogène de la tumeur à cellules géantes. Des auteurs ont suggéré
que le curetage extensif pourrait favoriser la dissémination
hématogène de la tumeur à cellules géantes, mais cela demande à
être prouvé [33].

SUIVI

La forte probabilité de récidive locale couplée à la possibilité de
métastases pulmonaires justifie une surveillance rapprochée pendant
les premières années après le traitement chirurgical. Les visites de
contrôle devraient être faites tous les 3 à 4 mois pour les 2 premières
années, puis tous les 6 mois pendant 3 autres années, puis une fois
tous les ans. À chaque contrôle, en plus de l’examen clinique, un
cliché simple de l’articulation concernée doit être réalisé. La
tomodensitométrie s’avère un instrument de choix pour suivre ces
patients, permettant de détecter précocement l’apparition d’une
zone d’ostéolyse qui représente la manifestation la plus claire de la
récidive. Celle-ci se situe habituellement à la périphérie de la tumeur
initiale.

Il y a lieu de s’assurer de l’intégrité des poumons par des clichés
tous les 6 mois pendant les 3 premières années. La
tomodensitométrie du thorax permet d’identifier les métastases
pulmonaires plus précocement que les clichés simples, mais
demeure fort discutable compte tenu de la faible incidence de
celles-ci et des coûts engendrés.

Conclusion

Les tumeurs à cellules géantes sont des tumeurs dont l’évolutivité
échappe souvent à nos moyens d’anticipation pronostique. Dans la
plupart des cas (90 %), ce sont des tumeurs bénignes qui ont une nette
prédilection pour les épiphyses des os longs, notamment la région du
genou.
Elles ont tendance à la récidive locale (beaucoup plus fréquemment
après curetage-comblement qu’après résection-reconstruction). Ces
récidives sont en relation avec une exérèse incomplète.
Le « taux » classique de récidives locales (30 à 40 %) des formes
bénignes après un premier curetage-comblement peut être diminué de
moitié par l’utilisation d’adjuvants locaux. Par des curetages-
comblements itératifs, on peut alors guérir près de 90 % des patients,
sans amputer ni réséquer, mais à chaque épisode tumoral il faut vérifier
par biopsie l’absence de transformation maligne avant de décider d’un
nouveau traitement.
Les formes malignes, plus rares, doivent être traitées de façon
carcinologique : résection (rarement amputation) encadrée de
chimiothérapie. Les chances de survie devraient alors probablement être
les mêmes que dans les ostéosarcomes (60 à 80 %).
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