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Couverture

La couverture illustre le processus de rédaction scientifique médicale a I'ére
numérique. L'image, générée par intelligence artificielle, représente une main
rédigeant un manuscrit sur tablette, symbole de rigueur méthodologique,
d’apprentissage structuré et de production scientifique encadrée.

En arriere-plan, l'environnement clinique et les éléments iconographiques
disciplinaires (chirurgie, gynécologie, neurologie, rhumatologie et oncologie)
traduisent la transversalité des spécialités abordées dans cette édition. L'ensemble
reflete I'engagement des étudiants, guidés par leurs formateurs et les anciens
membres de SIFI, dans une démarche de transmission et d’excellence scientifique.

Charte Graphique

La revue adopte une palette chromatique cohérente et institutionnelle, structurée
autour du :
 Bleu nuit académique (#7072a4a), exprimant le sérieux scientifique, la stabilité et
la crédibilité éditoriale.
 Blanc cassé / ivoire (#f4f6fc) est utilisé comme couleur secondaire afin de garantir
une lisibilit¢ optimale, une élégance visuelle et un contraste harmonieux dans
I'ensemble des contenus.
e L'or mat / champagne (##eecb5f), employé comme accent unique, incarne
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Editorial

Chers étudiants, collegues et professionnels de la
santé, C'est avec un énorme plaisir et une grande
fierté que nous vous présentons le journal scientifique
« SIFI ». Cette initiative est née du désir ardent de
créer une plateforme de partage et d'échange de
connaissances scientifiques spécifiquement dédiée
aux étudiants en médecine en Algérie.

Vous avez bien compris que notre revue s'adresse
principalement aux étudiants de toutes les facultés de
médecine en Algérie, mais elle est également ouverte
aux résidents, aux jeunes médecins et chercheurs
débutants et aux étudiants en sciences de la santé
d'une maniére plus globale. Nous souhaitons
également recevoir des contributions des professeurs
et des professionnels de la santé qui peuvent apporter
leur expertise et leur expérience afin d'enrichir le
contenu de la revue. Nous nous intéressons
particulierement aux pathologies hépato-biliaires et
pancréatiques, ainsi qu'aux spécialités et disciplines
connexes : chirurgie, gastro-entérologie, cancérologie,
médecine interne et endocrinologie, anatomo-
pathologie, radiologie, épidémiologie et santé
publique, génétique, nutrition, etc.

Cette revue vise a combler un vide dans le paysage
académique algérien en offrant un espace dans lequel
les étudiants peuvent publier leurs travaux de
recherche, partager des études de cas cliniques et
discuter des avancées médicales les plus récentes.
Nous croyons pertinemment que la diffusion de la
connaissance est essentielle pour le progres
scientifique et que chaque étudiant, quel que soit son
niveau, a quelque chose d'uniqgue a apporter a la
communauté médicale. De la découlent nos
principaux objectifs :

« Promouvoir la recherche scientifique : en
stimulant l'intérét pour la recherche dés les
premiéres années de la formation médicale.

« Encourager a l'excellence académique : en
offrant une plateforme ou les étudiants excellents

peuvent publier des articles de haute qualité

scientifique.
+ Favoriser Il'échange et Ila collaboration
scientifique : en encourageant a la création de

réseaux de communication entre étudiants,
professionnels de la santé, équipes de recherche
et institutions académiques.

o Développer des compétences critiques et
rédactionnelles : Aider les étudiants a améliorer
leurs compétences en rédaction scientifiqgue et en
lecture critique de la littérature médicale.

Par ailleurs, et a travers cette revue, nous espérons
avoir un impact significatif sur plusieurs niveaux :

A court terme : Fournir aux étudiants un espace pour
publier leurs recherches, ce qui encouragera
I'innovation et l'excellence académique. Cela leur
permettra également de se familiariser avec le
processus de publication scientifique, d'acquérir un
esprit et des compétences critiques et de développer
leur réseau professionnel.

A moyen terme : Créer une culture de recherche
active et collaborative parmi les étudiants en
médecine. Cela contribuera a améliorer la qualité de
I'enseignement médical et a renforcer les liens entre
les différentes facultés de médecine en Algérie. La
revue servira également de plateforme pour partager
les meilleures pratiques et les innovations dans le
domaine médical, contribuant ainsi a une amélioration
progressive de la qualité des soins de santé dans
notre pays.

A long terme : établir le journal scientifique « SIFI »
comme une référence incontournable pour la
recherche médicale en Algérie, reconnue pour la
gualitt de ses publications et limpact de ses
contributions sur la communauté médicale. Nous
espérons que cette revue aidera a former une nouvelle
génération de médecins chercheurs compétents et
passionnés, capables de relever les défis de la santé
publique et d'innover pour le bien-étre de la population
algérienne.

Nous sommes convaincus que cette revue deviendra
une source d'inspiration et de motivation pour tous
ceux qui aspirent a exceller dans le domaine médical.
Nous vous invitons a contribuer activement, a
soumettre vos articles, a participer aux discussions et
a faire de la revue un véritable tremplin pour l'avenir
de la médecine en Algérie.

Avec nos salutations distinguées,

JSEM Novembre 2025
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Continuité...

La revue SIFI est née d'une conviction simple mais exigeante : la production
scientifique ne doit pas étre réservée a un cercle fermé de professionnels ni aux
publications étrangeres, elle doit étre apprise, structurée et transmise des la
formation médicale. La premiére édition a constitué une étape fondatrice ; elle a
démontré que les étudiants en médecine sont capables de rigueur méthodologique,
d’esprit critique et d’engagement scientifique lorsque le cadre et 'accompagnement
sont réunis.

Ayant eu I'opportunité de participer a la premiere édition, jai pu mesurer I'impact de
cette initiative sur la formation intellectuelle et académique de I'étudiant. Cette
expérience s’est naturellement prolongée par la responsabilité de porter aujourd’hui
la revue, avec I'objectif de lui donner continuité, rigueur et visibilité.

A Constantine, pole universitaire historique et scientifique, la deuxiéme édition du
journal scientifigue de I'étudiant s’est inscrite dans une logique de consolidation et
de montée en qualité. Elle reflete I'ambition de renforcer la culture de la recherche,
créer une tradition de réflexion, d’échange et de transmission du savoir.

SIFI n’est pas seulement une revue. C’est un espace de formation, de transmission
et de responsabilisation. Un lieu ou I'étudiant devient acteur du savoir, et non simple
consommateur. L’objectif & moyen et long terme est de faire émerger une génération
de médecins capables de produire, analyser et diffuser une connaissance médicale
au bénéfice du systeme de santé algérien.

Je remercie les étudiants et les encadrants pour leur engagement. Leur implication
confirme que l'investissement dans la recherche des le cursus médical est non
seulement possible, mais nécessaire.

JSEM Novembre 2025 1
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CASE REPORT

Management of a Common Bile Duct Injury
following Laparoscopic Cholecystectomy in a
patient with Biliary Trifurcation : A case report
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Laparoscopic cholecystectomy (LC) is the gold standard treatment for gallstone
disease, yet bile duct injury (BDI) remains a rare but potentially life-threatening
complication. Anatomical variations can increase the risk of misidentifying structures
during surgery. This report describes the management of a complex BDI in a patient
with a biliary trifurcation, emphasizing the diagnostic challenges and the importance
of specialized surgical care. A 38-year-old woman with no medical history underwent
LC that was converted to an open surgery for symptomatic microlithiasis. Two
months after the LC, the patient developed upper abdominal pain, jaundice, and
pruritus. Imaging revealed a fibrotic stricture of the upper third of the common bile
duct (Strasberg type E2) with a small biloma and intrahepatic bile duct dilatation.
Laboratory tests confirmed the cholestasis. Two endoscopic retrograde
cholangiopancreatography (ERCP) attempts failed to restore biliary drainage, the first
one being complicated by acute pancreatitis. The patient was referred to a
hepatobiliary center, where a Roux-en-Y hepaticojejunostomy was performed after
resection of the fibrotic segment. Her postoperative recovery was uneventful, with
gradual resolution of jaundice and normalization of liver function tests. This case
highlights that even with thorough preoperative imaging, bile duct injuries can still
occur in patients with anatomical variations. Early recognition, timely referral to
experienced hepatobiliary teams, and careful adherence to safe surgical principles
remain key to ensuring the best outcomes.

Keywords : Bile duct injury, biliary trifurcation, laparoscopic cholecystectomy,

La cholécystectomie laparoscopique (CL) est le traitement de référence de la lithiase
vésiculaire, elle comporte néanmoins un risque rare mais potentiellement grave de
Iésion des voies biliaires. Les variations anatomiques peuvent augmenter le risque
de mauvaise identification des structures pendant la chirurgie. Ce rapport décrit la
prise en charge d'une LVB complexe chez une patiente présentant une trifurcation
biliaire, en soulignant les difficultés diagnostiques et l'importance d’'une prise en
charge chirurgicale spécialisée. Une femme de 38 ans, sans antécédents médicaux,
a subi une CL convertie en laparotomie pour micro-lithiase symptomatique. Deux
mois apres la CL, la patiente a présenté des douleurs abdominales hautes, un ictere
et un prurit. L'imagerie a révélé une sténose fibreuse du tiers supérieur du canal
cholédoque (type E2 selon Strasberg) associée a un petit bilome et une dilatation
des voies biliaires intra-hépatiques.

Publié : 04/12/2025
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1 | INTRODUCTION

Since its introduction, laparoscopic
cholecystectomy (LC) has become the gold
standard treatment of gallstone disease (1).

LC is widely preferred over open
cholecystectomy due to its significant
advantages, including shorter hospital stay,
faster recovery, reduced postoperative pain, and
improved cosmetic outcomes (2). It is now one
of the most frequently performed elective
procedures in general surgery (3). However, bile
duct injury (BDI) remains a rare but severe
complication of LC. Despite a global low
incidence of less than 0.5% (4), BDI carries a
mortality rate of 3.5% (5) and can cause grave
complications, such as strictures, cholangitis and
even cirrhosis if not recognized and managed
early (6). In addition to morbidity, BDI is
associated with heavy legal consequences on
surgeons (7). Despite advances in technique
and growing experience, the incidence of BDI
following LC remains two to three times higher
than that of open surgery (8,9).

The management of iatrogenic BDI is particularly
challenging in the presence of anomalous
anatomy. Biliary trifurcation, characterized by the
convergence of three hepatic ducts, occurs in
approximately 11.76% of the general population
(10) and can complicate both the initial injury
and subsequent reconstruction.

Les analyses biologiques ont confirmé la cholestase. Deux tentatives de
cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique (CPRE) ont échoué a rétablir le
drainage biliaire, la premiére ayant été compliquée d’'une pancréatite aigué. La
patiente a été adressée a un centre hépatobiliaire, ou une hépatico-jéjunostomie
Roux-en-Y a été réalisée aprés résection du segment fibreux. L'évolution
postopératoire a été favorable, avec une disparition progressive de lictéere et une
normalisation des tests de la fonction hépatique. Ce cas illustre que, méme avec une
imagerie préopératoire minutieuse, le risque de traumatisme iatrogéne des voies
biliaires reste présent notamment en présence de facteurs de risque tel des
variations anatomiques.. La reconnaissance précoce, l'orientation rapide vers des
équipes hépatobiliaires spécialisées et le respect rigoureux des principes de sécurité
chirurgicale demeurent essentiels pour garantir les meilleurs résultats.

Mots clés : Lésion des voies biliaires ; trifurcation biliaire ; cholécystectomie
laparoscopique

We report a case of common bile duct injury
following LC in a woman with biliary trifurcation,
managed successfully  with Roux-en-Y
hepaticojejunostomy at the hospital center of
Constantine, Algeria. This case highlights the
therapeutic challenges of BDI in the context of
anatomical variations and underscores the
importance of timely referral to specialized
centers.

2 | CASE

A 38-year-old north african woman, a housewife,
married and mother of three children, with no
previous medical history, underwent a
laparoscopic cholecystectomy in March 2024 for
symptomatic gallbladder microlithiasis with an
open conversion. A preoperative workup,
including a Magnetic Resonance
Cholangiopancreatography (MRPCQC), had
revealed a biliary anatomical variation consistent
with a biliary trifurcation (Figure 1).
Postoperatively, early symptoms, including
upper abdominal pain and signs of biliary
disturbance, were present. Following multiple
imaging procedures, a mild dilation of the
intrahepatic bile ducts upstream of a tight fibrous
stricture located 18 mm below the biliary
confluence (Strasberg type E2) was identified
(Figure 2), with features suggestive of a post-
traumatic origin. In parallel, laboratory tests
showed cholestatic abnormalities; the diagnosis
of bile duct injury (BDI) was confirmed.

JSEM Novembre 2025
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Figure 1: 2D MRCP from our case performed before
the cholecystectomy showing a biliary trifurcation,
where the right anterior, right posterior, and left
hepatic ducts join simultaneously to form the common
bile duct (CBD).

VB: gallbladder; VBP: common bile duct

Figure 2 : (11) Strasberg classification of bile duct

injury  (case courtesy of Frank  Galillard,
Radiopaedia.org, rID: 196755).

In June 2024, a first endoscopic retrograde
cholangiopancreatography (ERCP) attempt was
performed but failed due to a significant biliary
stricture and was complicated by iatrogenic
acute pancreatitis. A second ERCP, carried out
in November 2024, was also unsuccessful in
achieving biliary drainage. Both procedures
concluded with the identification of a complete
obstruction of the common bile duct. A month
later, the patient was referred to a University
Hospital. A clinical examination of the patient
revealed generalized jaundice associated with

intense pruritus. A well-healed right subcostal
surgical scar was noted. The abdomen was soft,
with no palpable masses; however, mild
tenderness was present in the right
hypochondrium. Additional cross-sectional
imaging confirmed the persistence of a tight
biliary stricture with upstream bile duct dilation
(Figure 3A,B). Concurrent laboratory markedly
elevated tests total revealed bilirubin (12.95
mg/dL; approximately 7 times the upper limit of
normal), direct bilirubin (8.29 mg/dL; nearly 20
times normal), gamma-glutamyl transferase
(GGT) (40.5U/L; mildly elevated), and alkaline
phosphatase (ALP) (222.2 U/L; approximately 2
times normal), consistent with obstructive
jaundice.

3D MHQF{‘

Figure 3A and 3B : 3D MRCP from the present case
showing a tight biliary stricture measuring 1,5 cm in
length with upstream ductal dilatation.

JSEM Novembre 2025
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Given the clinical severity and failure of prior
endoscopic interventions, a Roux-en Y
hepaticojejunostomy was planned by a
specialized surgeon in hepatobiliary surgery, as
the definitive reconstructive procedure. This
approach is considered the gold standard for
complex bile duct injuries, ensuring long-term
bile drainage and minimizing the risk of
recurrence (Figure 4A).

March 2024 June 2024 November 2024 December 2024 January 2025

Laparoscopic 1st ERCP 2nd ERCP Referral

Hepaticojejunostomy
Cholecystectomy

Figure 3C : Schematic illustration of the timeline
(created by the authors).

A right subcostal re-incision was performed.
After careful adhesiolysis, exploration revealed a
markedly thin common bile duct (CBD) with
fibrotic changes in its upper third. Following the
exposure of the hepatic pedicle, the biliary
confluence was located and opened just
proximal to the area of traumatic stricture
(Figure 4B). The trifurcation of the hepatic ducts
was identified. The distal CBD was resected.

A termino-lateral hepaticojejunostomy was then
constructed using a Roux-en-Y jejunal limb
brought up via the transmesocolic route (Figure
4C). The jejunal limb was anastomosed at its
base to restore intestinal continuity. A Delbet
drain was placed in the subhepatic space,
adjacent to the site of the hepaticojejunostomy

Operative
video

Figure 4A : QR code linking to the video of the biliary
reconstruction procedure.

The patient's postsurgery recovery was
favorable overall. She remained conscious,
cooperative, afebrile, and eupneic, with stable
hemodynamic parameters.

Abdominal examination consistently revealed a
soft, non-distended abdomen, although jaundice
and pruritus persisted. The subhepatic Delbet
drain continued to return a moderate amount of
serosanguinous fluid, without evidence of bile
leakage or intra-abdominal collection. The first
follow-up visit confirmed that the patient was in
good general condition and recovering well, with
improving symptoms and satisfactory local and
systemic evolution.

S '
= il -
B

Figure 4B and 4C: Intraoperative findings.

(B) Visualization of bile flow following incision of the
proximal CBD, located just proximal to the traumatic
stricture.

© Final aspect after termino-lateral
hepaticojejunostomy with a Roux-en-Y limb
reconstruction.

JSEM Novembre 2025
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3 | DISCUSSION

Bile-duct  injury remains a  significant
complication of laparoscopic cholecystectomy
(LC) and most frequently caused by
mis-identification of biliary anatomy (6). In the
present patient, an MRCP demonstrated a biliary
trifurcation pattern which is an anatomical variant
present in roughly 11 % of the population (10).
With gallbladder wall thickening, our patient
accumulated considerable risk factors
associated with a higher incidence of injury
during LC (12).

These elements likely contributed to the
technical complexity of the initial operation
leading to BDI. The case underscores an
important success: once referred, the patient
underwent a surgical repair by a specialized
hepatobiliary surgeon, with favorable
postoperative outcomes. Nevertheless, our
current analysis presents limitations. Additional
data regarding the conditions around the initial
LC could’'ve been informative and contributive to
our BDI prevention hypothesis. A key strength in
the initial approach was the preoperative
identification of a trifurcation anatomical variation
via MRCP. However, the occurrence of BDI
highlights the limitations of preoperative imaging
alone as a prevention strategy for such
complications.

Two attempts at endoscopic sphincterotomy
were unsuccessful, consistent with literature
indicating that non surgical treatments are
effective mainly for minor leaks or benign
strictures (Strasberg A-D) and have reduced
therapeutic value for complex injuries (Strasberg
E1-E5) (13,14), while also bearing a
non-negligible risk of pancreatitis as seen in our
patient (15).

The definitive management in this case which
led to a favorable postoperative course was a
Roux-en-Y hepaticojejunostomy performed in a
specialized hepatobiliary center. This sequence
aligns with reports indicating that surgical repair
remains as the main efficient treatment option of
BDls.

Early referral to high-volume, specialized centers
is associated with improved outcomes and lower
complication rates. Conversely, repairs
attempted by non-specialized surgeons are
known to carry higher rates of failure and long-
term complications (16).

Which leads us to speculate on the need for
standardized, structured and adaptable
prevention  strategies applied throughout
cholecystectomies. In this regard, measures
such as systematic use of the Critical View of
Safety (17), judicious intraoperative imaging
(18), and seeking expert assistance in uncertain
situations may collectively contribute to reducing
the risk of injury. This is particularly suggested
when risk factors such as variant biliary anatomy
are detected before or intraoperatively. The
favorable outcome following the referral to a
specialized hepatobiliary center in this case
further illustrates the benefit (18).

Therefore, this case raises the possibility that a
clearly defined and consistently applied
prevention strategy integrating preoperative,
intraoperative, and postoperative vigilance is key
to improving safety in laparoscopic
cholecystectomy and providing early adequate
management of BDIs.

Informed consent: Verbal informed consent
was obtained from the patient prior to
participation

Additional information: The authors declare
that they have no conflicts of interest.
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La thrombolyse postopératoire représente un dilemme médical et souleve de
nombreuses interrogations quant a sa sécurité et son efficacité,du fait d'un risque
accru de complications hémorragiques . Nous rapportons le cas d'une adolescente
de 15 ans ayant présenté un accident vasculaire cérébral (AVCi) 3 jours aprés une
chirurgie cervicale .

Malgré la contre indication théorique liée a l'intervention chirurgicale récente , une
thrombolyse intraveineuse (ténéctéplase TNK-tPA) a été indiquée en raison de la
sévérité du déficit neurologique et de l'absence d'alternative thérapeutique
immédiate. L'évolution a été favorable sans complication hémorragique . Ce cas
souléve la question des indications dérogatoires de la thrombolyse en contexte
pédiatrique et en post chirurgicaux.

Mots clés : Thrombolyse , adolescence , AVCi , post opératoire , ténécteplase .

Postoperative thrombolysis represents a medical dilemma and raises many concerns
regarding its safety and efficacy due to the increased risk of hemorrhagic
complications. We report the case of a 15 year-old adolescent who developed an
acute ischemic stroke (AIS) three days after cervical surgery.

Despite the theoretical contraindication related to recent surgery, intravenous
thrombolysis with tenecteplase (TNK-tPA) was initiated in view of the severity of the
neurological deficit and the absence of an immediate therapeutic alternative. The
outcome was favorable, with no hemorrhagic complication. This case highlights the
guestion of exceptional indications for thrombolysis in pediatric and postoperative
contexts.

Keywords : Thrombolysis , Adolescence , ischemic stroke , postoperative ,
tenecteplase
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1 | INTRODUCTION

L'accident vasculaire cérébral (AVC) ischémique
est une urgence neurologique bien connue chez
I'adulte, mais il demeure rare et souvent sous-
diagnostiqué chez l'enfant et [|'adolescent.
L'incidence de I'ensemble des AVC pédiatriques
est estimée (1.3 a 13 cas/100000h/an) (1)
enfants par an dans les pays développés, soit

une fréquence nettement inférieure a celle
observée chez I'adulte.

La prise en charge de I'AVC dans cette tranche
d’age reste encore peu codifiée, en raison du
manque de données issues d’essais cliniques
pédiatriques. La thrombolyse intraveineuse par
alteplase constitue le traitement de référence en
phase aigué chez I'adulte, a condition qu’elle soit
administrée dans un délai maximal de 4 h 30
aprés le début des symptbmes. L'european
médicine agency a donné l'autorisation d'utiliser
le tenctoplase dans les 270 premiére minute
apres in AVC ischémique et cela depuis avril
2024 (2)

Toutefois, leur utilisation chez les mineurs en
particulier en période post-opératoire souleve
de nombreuses interrogations quant a sa
sécurité et son efficacité, du fait du risque
potentiellement  accru de complications
hémorragiques dans ce contexte.

Nous rapportons ici le cas particulier d'une
adolescente de 15 ans ayant présenté un AVC
ischémique aigu peu de temps apres une
intervention chirurgicale lourde réalisée pour
'exérése d'une tumeur maligne des gaines
nerveuses périphériques schwannome malin
(MPNST) , une entité extrémement rare (environ
1/100 000 cas/an) (3).

La patiente a bénéficié d'une thrombolyse
intraveineuse avec une évolution clinique
favorable. Ce cas illustre que, bien que la
thrombolyse soit hors AMM chez une
adolescente de 15 ans, elle peut étre envisagée
dans des situations sélectionnées aprés une
évaluation rigoureuse du rapport
bénéfice/risque.

L'intervention précoce a permis une récupération
neurologique satisfaisante, avec un retour a
I'état fonctionnel antérieur, soulignant ainsi la
faisabilité et le bénéfice potentiel de cette
stratégie thérapeutique dans la population
adolescente.

2 | CAS CLINIQUE

Nous présentons le cas d’'une adolescente de 15
ans admise a notre niveau pour la prise en
charge d'une faiblesse de I'hémicorps gauche,
d’installation brutale au repos. Les symptémes
avaient débuté quatre heures auparavant,
marqués par une hémiparésie gauche et une
dysarthrie modérée.

La patiente, scorée a 15/15 et
hémodynamiquement stable, connue par une
neurofioromatose de type 1 avec une masse
occipito-cervicale (Figure 1) évoluant depuis la
naissance, pour laquelle elle a été opérée 3
jours avant cette symptomatologie. A I'examen
clinique, elle présentait une paleur cutanéo-
muqueuse, plusieurs taches café-au-lait au
niveau du visage, une tension artérielle a 120/80
mmHg, une température a 38,2 °C, en J4 post
opératoire la plaie était propre .

Figure 1 : TDM cerebrale de la patiente montrant une
masse occipitale cervicale.
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L'examen neurologique a objectivé une
hémiplégie gauche dans le territoire moteur,
associée a une paralysie faciale centrale, une
hypotonie du c6té gauche, des réflexes ostéo-
tendineux abolis et un réflexe cutanéoplantaire
en extension a gauche . Le score NIHSS était
de 12 et le score mRS de 4. Le diagnostic
topographique orientait vers une atteinte du
territoire profond de l'artere cérébrale moyenne
droite, le reste de I'examen somatique était
sans particularité. La TDM cérébrale réalisée en
urgence ne retrouvait pas de stigmates d’AVC

ischémique ou hémorragique.

Figure 2 : TDM cérébrale réalisée dans la phase
aigue .

Au terme des explorations, et aprés
concertation multidisciplinaire ainsi qu'accord
parental, la patiente a bénéficié d'une
thrombolyse intraveineuse par ténécteplase,
administrée en bolus unique a 0,25 mg/kg pour
un poids de 57 kg, soit une dose totale de 14,25
mg en IVD. Elle a été admise en unité de soins
intensifs neurologiques pour une surveillance
tensionnelle rapprochée et une réévaluation
neurologique réguliére (NIHSS/mRS).

Un scanner de contrdle était prévu a 24 heures.
Six heures aprés la reperfusion , une
amélioration clinique significative a été notée
avec récupération partielle de la motricité du
c6té gauche (NIHSS passé de 12 a 9, mRS de
4a3).

TDM cerebral post thrombolyse montré un foyer
d'AVC ischémique dans le territoire de I'ACM
profonde droite, sans transformation
hémorragique.

Figure 3 : TDM cérébrale réalisée un jour aprés la
thrombolyse.

Sur le plan biologique, on notait une CRP élevée
a 104 mg/L, une anémie microcytaire
hypochrome associée a une thrombocytose.
L'électrophorése des protéines montrait un
syndrome inflammatoire severe avec
hypogammaglobulinémie modérée.

L'IRM cérébro-cervicale, réalisée a distance de la
phase aigué en raison de sa meilleure sensibilité,
montrait une volumineuse masse cervico-faciale
profonde droite, avec extension vasculaire et
thromboses tumorales de la carotide interne, de
la jugulaire interne et du sinus sigmoide
homolatéral. Elle retrouvait également un foyer
d’AVC ischémique subaigu systématisé dans les
territoires superficiel et profond de I'ACM ainsi
que le territoire superficiel de l'artere cérébrale
antérieure droite, et une image liquidienne
occipitale a confronter aux antécédents
chirurgicaux.

Figure 3 : TDM cérébrale réalisée 10 j apres la
thrombolyse.
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3 | DISCUSSION

Selon les recommandations internationales
(AHA/ASA, ESO), une chirurgie majeure dans
les 14 jours constitue une contre-indication
absolue a la thrombolyse, en raison du risque
hémorragique majeur, particulierement élevé
dans les sites hon compressibles tels que le cou
(4). Dans notre cas, la patiente était a J3 d’'une
exérése tumorale cervicale, ce qui confére un
risque  théorique  d’hémorragie  post-tPA
particulierement élevé. Chez I'enfant, aucune
recommandation spécifique n’existe ; les criteres
de sécurité reposent presque exclusivement sur
les données provenant des adultes, et les séries
pédiatriques publiées restent limitées.

La décision de thrombolyser a reposé sur une
évaluation multidisciplinaire rapide. Le déficit
neurologique initial était scoré a 12 d'aprés le
score de NIHSS, faisant craindre un risque élevé
de séquelles  fonctionnelles définitives.
L’imagerie initiale TDM montre une absence de
stigmas d’AvC : Pas d’hémorragie
intracranienne détectée, pas de signe d’infarctus
cérébral visible au moment de I'examen, pas
d'cedéme, pas d’hypodensité, pas d’anomalie
évocatrice dun AVC . Les paramétres
biologiques étaient rassurants et le site
opératoire avait été jugé stable par les
chirurgiens. Dans ce contexte, la balance
bénéfice risque penchait en faveur d'une
thrombolyse, malgré la contre-indication formelle
liée a la chirurgie récente.

Les données de la littérature concernant la
thrombolyse aprés une intervention chirurgicale
récente restent limitées et proviennent quasi
exclusivement de populations adultes. Elles
rapportent un risque hémorragique global avec
une vulnérabilité particuliére aprés les chirurgies
ORL ou cervicales, réputées a haut risque de
saignement. Les cas pédiatrigues sont
exceptionnellement décrits, ce qui confére a
cette observation une valeur ajoutée notable
pour la littérature. Ce cas, survenu trois jours
aprés une chirurgie cervicale lourde, illustre
gu'une thrombolyse peut néanmoins étre

envisagée chez [l'adolescent dans des
circonstances critiques, a condition qu’une
évaluation multidisciplinaire rigoureuse permette
d’équilibrer au mieux le risque hémorragique et

le bénéfice neurolgique attendu (5).

Deux agents thrombolytiques sont actuellement
disponibles dans la prise en charge de 'AVC
ischémique aigu laltéplase (tPA) et le
ténectéplase (TNK). L’'altéplase demeure la
molécule de référence, validée par les grandes
études randomisées chez l'adulte , c’est un
médicament de deuxiéme génération qui active
sélectivement le plasminogene lié a la fibrine
afin de faciliter la thrombolyse et Ila
recanalisation des vaisseaux sanguins occlus (5)

Le ténectéplase est une variante multipoint de
l'activateur tissulaire du plasminogene (t-PA),elle
posséde une affinité plus élevée pour la fibrine
et une demi-vie prolongée, permettant une
administration en bolus unique (5). Toutefois,
son utilisation en contexte pédiatrique reste tres
limitée, et les données concernant sa sécurité
aprés une chirurgie récente sont quasiment
inexistantes. les études chez les adultes
montrent un profil hémorragique comparable a
celui de Tlaltéplase, l'absence de données
robustes chez l'enfant et le contexte post-
opératoire immédiat rendent son administration
particulierement délicate.

Dans notre cas, le recours au ténectéplase a été
retenu en raison de I'urgence neurologique et de
la disponibilité immédiate de la molécule, malgré
certaines incertitudes thérapeutiques .

Pourquoi la Ténectéplase et pas Altéplase ?
Selon la méta-analyse de Xu et al., publiée en
2018 (6), qui compare les études randomisées
ayant évalué le tenecteplase et l'altéplase dans
I’AVC ischémique aigu, le tenecteplase apparait
au moins aussi efficace et sdr que l'altéplase,
avec méme une amélioration neurologique
précoce plus marquée dans certains sous-
groupes . Les auteurs rapportent un avantage
du tenecteplase en termes d’amélioration
neurologique précoce, en particulier avec la
dose de 0,25 mg/kg ,une tendance a un moindre
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risque d’hémorragie (dans certains sous-
groupes) , la possibilité d'administration en bolus
rend le protocole plus simple, potentiellement
réduit le délai de traitement, ce qui est un facteur
clé dans 'AVC . Et dans ce cas, la patiente agée
de 15 ans a été thrombolysé par tenecteplaste
avec une dose totale : 14,25 mg (0 ,25mg /kg ,
pour un poids de 57 kg ) , dans un delai de
4h:30min , et [l'étude suggére que la
tenecteplase est non-inférieure a l'alteplase chez
les patients adultes avec AVC ischémique aigu
traités dans les 4,5 heures, tant en efficacité
(résultat fonctionnel) qu’en sécurité (hémorragie,
mortalité) — ce qui en fait une alternative viable
(7), Lalteplase demeure la molécule de
référence  dans [I'AVC ischémique aigu.
Cependant, dans ce cas précis, plusieurs limites
liées a son utilisation — notamment le contexte
post-opératoire  immédiat et le risque
hémorragique majoré (8) — ont conduit a
envisager une alternative thérapeutique.

Face au dilemme entre respecter strictement les
contre-indications et accepter le risque d'un
déficit neurologique définitif chez cette jeune
patiente, le recours a une autre molécule,
présentant un meilleur profil de sécurité dans ce
contexte particulier, apparaissait comme une
option raisonnable.

Voici une petite comparaison dans ce tableau :

Les données Alteplase Tenecteplase

Mode Perfusion = Bolus unique
d’administration sur 1h
I'amélioration moins Plus rapide a 24h
neurologique rapide
précoce
Hémorragie Plus le Moins IC

risque IC
Specificité dela = moins meilleure affinité
fibrine spécifique | fibrine

dela

fibrine

L'imagerie IRM cervico-cérébrale mettait en
évidence plusieurs éléments susceptibles
d’expliquer I'étiologie de I'AVC ischémique. On
notait la persistance d'une volumineuse masse
cervico-faciale profonde droite, avec une
extension vasculaire responsable de thromboses
tumorales intéressant la carotide interne, la
jugulaire interne et le sinus sigmoide
homolatéraux. Parallelement, I'IRM cérébrale
objectivait un foyer d’ischémie subaigué
systématisé dans les territoires superficiel et
profond de l'artere cérébrale moyenne droite
ainsi que dans le territoire superficiel de I'artere
cérébrale antérieure droite. L’'examen retrouvait
également une cavité liquidienne occipitale
s'étendant en extra-cranien a travers un large
défaut osseux, aspect devant étre corrélé aux
antécédents chirurgicaux récents de la patiente.

Les données anatomopathologiques ont révélé
un tumeur maligne des gaines nerveuses
périphériqgues schwannome malin MPNST,
caractérisé par un comportement agressif, avec
un envahissement tumoral de la carotide interne,
et des antécédents de neurofibromatose de type
1 (NF1) , qui est un facteur génétique associé a
une artériopathie cervicale et cérébrale (9)

L'ensemble de ces anomalies radiologiques ,
anatomopathologiques et les antécédents
orientent vers une étiologie ischémique
secondaire a une thrombose tumorale extensive,
liée a I'envahissement vasculaire massif de la
Iésion cervicale.

4 | CONCLUSION

Ce cas exceptionnel d’AVC ischémique aigu
chez une adolescente de 15 ans, survenant a
seulement 3 jours d'une chirurgie cervicale
lourde et dans wun contexte rare de
neurofioromatose de type 1 compliquée d'un
MPNST a envahissement vasculaire, illustre
parfaitement la complexité de certaines
situations cliniqgues rencontrées en neurologie
vasculaire. La survenue simultanée d'une
pathologie tumorale maligne infiltrante et un
contexte post-opératoire immédiat constitue une
situation trés peu décrite dans la littérature, en
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en particulier en neuro pédiatrie. Face a ce
tableau  inhabituel et la rareté de
recommandations  spécifigues  pour tels
scénarios, la décision de réaliser une
thrombolyse a reposé sur une évaluation
multidisciplinaire rigoureuse, pesant le risque
hémorragique contre un handicap fonctionnel
certain.

L'usage de la ténectéplase, alternative
désormais reconnue comme non inférieure a
I'altéplase, a permis d'offrir a cette patiente une
chance thérapeutique raisonnable malgré les
contre-indications théoriques.

Ce cas rare met ainsi en lumiére l'importance
d'une approche individualisée et innovante, et
souligne que, dans des situations cliniques
exceptionnelles mais critiques, la thrombolyse
peut étre envisagée méme hors des cadres
habituels lorsque les bénéfices potentiels
dépassent clairement les risques attendus.
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Cancer-related venous thromboembolism is a common and serious complication in
oncology that contributes significantly to morbidity, mortality, and healthcare burden,
ranking second only to cancer progression as a cause of death. Epidemiological
variations across countries highlight the influence of tumor biology, therapeutic
interventions, and patient-related factors that may lead to VTE through different and
frequently overlapping mechanisms.

The pathogenesis of CAT is multifactorial and aligns with Virchow’s triad, involving
hypercoagulability, endothelial injury, and venous stasis driven by tumor cells,
inflammatory mediators, and treatment-induced changes. Clinically, CAT
encompasses a broad spectrum of manifestations, ranging from deep vein
thrombosis and pulmonary embolism to splanchnic and catheter-related thrombosis,
all of which can severely impact prognosis. Although management remains
challenging due to bleeding risks and the dynamic nature of malignancy, current
strategies emphasize early recognition, appropriate risk stratification, and the use of
anticoagulation tailored to patient profile and cancer status.

This review will provide a comprehensive overview of cancer-associated thrombosis
(CAT) by examining its epidemiology and risk factors, underlying pathophysiological
mechanisms, and diverse clinical manifestations. It further seeks to analyze current
diagnostic approaches and management strategies while emphasizing the
challenges clinicians face in balancing thrombotic and bleeding risks in cancer
patients.

Keywords : Cancer, thrombosis, Virchow's triad, venous thromboembolic.
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1 | INTRODUCTION

Since Armand Trousseau first described the link
between cancer and thrombosis in 1865 (1),
extensive research has confirmed that
approximately 10% of cancer patients develop
clinically identifiable thrombosis. This
complication represents a poor prognostic factor
and stands as the second leading cause of
death in this population—surpassed only by
cancer itself (2)—with associated mortality risk
increasing 2- to 3-fold (3). Clinically, these
thrombotic events manifest as deep vein
thrombosis (DVT), pulmonary embolism (PE),
and cancer subtype-specific thromboses such as
splanchnic venous thrombosis; catheter-related
thrombosis and disseminated intravascular
coagulation. To date, the precise mechanism
underlying the cancer-thrombosis interaction
remains incompletely understood, though current
evidence points to a multifactorial process (1)
influenced by risk factors related to: the
malignancy itself, administered treatments, and
patient-specific characteristics (4).

This review aims to examine the interplay
between venous thromboembolic disease and
cancer, with focus on four keys aspects:
epidemiological patterns, underlying
pathophysiology, clinical implications and
treatment.

2 | INCIDENCE, MORBIDITY, AND
MORTALITY OF CANCER
ASSOCIATED THROMBOSIS:

Cancer associated thrombosis (CAT) represents
a critical oncological complication, with venous
thromboembolism (VTE) constituting the most
prevalent thrombotic event in this population and
the second leading cause of death after cancer
progression.

Epidemiological analyses confirm that cancer
patients face 12 times higher VTE risk versus
non cancer patients, with approximately 20%
developing VTE during their disease course (5).

According to studies conducted at the population
level, 20-30% of incident VTE cases are caused
by cancer (2), with risk peaking dramatically
within the first six months post diagnosis
(incidence ratio: 12-23 versus baseline) (2,5).
The increase in VTE risk is particularly notable
during events such as chemotherapy initiation
(2), hospitalizations, and frequent metastatic
progression (5,6).

Following the discussion on incidence, mortality
data reveal profound implications: 64.5% of CAT
related deaths take place within the first year
post diagnosis, with one year survival rates of
12% in CAT patients versus 36% for those
without VTE (5). Moreover, patients experiencing
CAT demonstrate significantly worse prognosis
than non-cancer patients with isolated VTE,
including higher mortality, recurrence rates, and
major bleeding (6). The RIETE registry
corroborates this burden, identifying active
cancer in 18% of VTE patients (2). Metastatic
disease independently elevates incidence to 68
events per 1000 person-years (6), highlighting
CAT's role as both a complication and a
predictor of mortality.

3 | RISK FACTORS:

1. Patient-Associated Factors:

Non modifiable factors such as advanced age
(=65 years), female sex, and black ethnicity (6)
demonstrate strong associations. Comorbidities
including obesity, smoking (2), arterial
thromboembolism, respiratory disease (6), active
infection, renal impairment, prolonged
immobility, and prior VTE history (2,5) compound
baseline susceptibility. Genetic predispositions
such as non-0 blood types and Factor V Leiden
(2) further elevate the risk

2. Tumor-Associated Factors:

Including cancer site, stage, and duration since
diagnosis (5). Primary site has a significant
impact on thrombotic potential, with pancreatic,
brain, lung, ovarian, and gastric malignancies
conferring the highest risk (2,5,6).
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Metastatic dissemination independently
increases VTE likelihood 1.9 times (relative risk
[RR] 1.9, 95% CI 1.6-2.3) (5). Hematological
malignancies (e.q., multiple myeloma,
lymphoma) exhibit significant risk, particularly
with thrombocytosis ( platelets > 444x10°/L ;
RR 3.5) (2).

3. Treatment-Associated Factors:
Therapeutic interventions drive substantial risk
elevation:

« Chemotherapy independently increases VTE
risk(hazard ratio [HR]2.2 ,95%CI 1.8-2.7) (6).

« Hormonal agents (2), especially combined
with chemotherapy, amplify thrombotic
potential (6).

 Invasive procedures (surgery, central venous
catheters), erythropoiesis-stimulating agents
and blood product transfusions are
established triggers (2,5).

« Therapeutic  anticoagulation has an
undeniable role in causing major bleeding
and lethal pulmonary embolism (5).

« Novel immunotherapies/targeted agents also
demonstrate prothrombotic associations (2).

4. Biomarker Correlates:
Laboratory abnormalities
insights:

provide predictive

« Anemia, leukocytosis, elevated tissue factor
(TF) (6), and elevated D-dimer/soluble P-
selectin (2) correlate with VTE development.

o C-reactive protein (CRP) elevations are
associated with thrombotic events, though
further studies are needed to validate its
clinical utility as a predictive biomarker (2)

4 | PHYSIOPATHOLOGY:

Cancer patients face a significantly higher risk of
developing venous thromboembolism (VTE)
compared to the general population. This
complication not only increases morbidity and
mortality but also disrupts cancer treatment (8).

Gaining a clear understanding of the
pathophysiological mechanisms behind cancer-
associated thrombosis (CAT) is essential for
effective prevention, risk assessment, and
therapeutic strategies.

The development of CAT is driven by a
combination of factors that disrupt endothelial
integrity, promote  hypercoagulability, and
contribute to blood flow stasis — the three pillars

of Virchow's triad (9).

Table 1: Summary table of Risk factors for cancer-associated thrombosis (CAT) in patients undergoing treatment for

hematological malignancies (7).

Patient-related risk factor

Age

Comorbidities

Prior VTE

Hereditary risk factors (e.g. factor V Leiden)

Presence of varicose veins

Cancer-related risk factor

Treatment-related risk factor
Hospitalization and immobility
Surgery

Systemic therapy/anti-angiogenic agents/platinum-based regi-
men/anthracycline-containing therapy

Central venous catheters
ESA/blood transfusion

Hormonal therapy

Biomarker

Site of cancer — lymphoma high risk
Primary site — CNS

Histology

Grade

Stage

Initial period

Hematologic biomarkers (e.g. platelets, hemoglobin, leukocyte
counts)

D-dimers

P-selectin

Tissue factor-positive microvesicles

Elevation in plasminogen activator inhibitor 1

Others

VTE — venous thrombosmboksm: ESA — erythropoiesis-stimulating agents; CNS — central nervous sysiem
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1- Endothelial Injury and Dysfunction:

Under normal physiological conditions, the
endothelium plays a crucial antithrombotic role
by producing vasodilators and anticoagulant
substances such as nitric oxide and prostacyclin,
resisting platelet adhesion, and maintaining
smooth, laminar blood flow (11). In cancer,
endothelial injury and dysfunction are common
and contribute significantly to thrombosis
through several mechanisms (12). Cancer
treatments like chemotherapy and radiotherapy
can directly damage endothelial cells, impairing
their natural anticoagulant properties. The use of
central venous catheters (CVCs), common in
cancer care, introduces mechanical trauma to
the vessel wall, further promoting local
coagulation (13).

Tumor cells can also contribute to endothelial
dysfunction by producing high levels of tissue
factor (TF) and releasing TF-bearing
microparticles or extracellular vesicles, which
interact with endothelial cells and promote a
procoagulant state (1). In addition, cancer-
associated inflammation plays a critical role; pro-
inflammatory cytokines such as IL-1(3, IL-6, and
TNF-a activate endothelial cells, leading to
increased expression of adhesion molecules
(e.g., P-selectin, ICAM-1, VCAM-1) and von
Willebrand factor (VWF), thereby shifting the
endothelial surface from an anticoagulant to a
prothrombotic phenotype (4).

2- Hypercoagulability :

Cancer promotes a hypercoagulable state
through multiple interrelated mechanisms,
making this aspect of Virchow’s Triad the most
extensively studied in  cancer-associated
thrombosis. Many tumor cells overexpress tissue
factor (TF) cancer, procoagulant (CP) capable of
directly activating factor X, Tumor-derived
substances such as mucins, ADP, and thrombin,
along with interactions like podoplanin—-CLEC-2
binding that contribute to platelet activation and
aggregation (13). At the same time, fibrinolysis is
frequently impaired in cancer, promoting the
persistence and growth of thrombi (14).

Tumor cells can upregulate the production of
plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1), a key
inhibitor of tissue plasminogen activator (tPA)
and urokinase (uPA). This inhibition reduces
plasmin  formation, thereby limiting the
degradation of fibrin clots and enhancing the
prothrombotic state (14).

3- Venous stasis :

Venous stasis in cancer patients results from
multiple factors that impair normal blood flow.
Immobility caused by advanced disease,
hospitalization, surgery, or chemotherapy
reduces muscle contractions that normally help
pump venous blood back to the heart, leading to
blood pooling (12). Additionally, tumor masses—
especially those in the abdomen or pelvis—can
compress veins such as the iliac or inferior vena
cava, causing partial or complete venous
obstruction (15). The use of central venous
catheters disrupts laminar blood flow and may
injure the vein’s inner lining, further promoting
stasis (12). Together, these factors cause
sluggish blood flow, which facilitates the local
accumulation of clotting factors and platelets,
significantly increasing the risk of venous
thrombus formation in  cancer-associated
thrombosis.

5 | CLINICAL MANIFESTATIONS:

1. Venous thromboembolic (VTE):_

Cancer patients have an increasing risk to VTE
notably pancreatic cancer that has showed
higher risks of VTE, compromising deep venous
thrombosis DVT and pulmonary embolism PE
(16-18).

The prevalence of these thromboembolic
accidents increases for cancer patients and
that's due to multiple factors including: the
prolonged patients  survival, anticancer
therapies, the frequent identification of incidental
VTE during surveillance imaging, and the
growing use of central venous catheters (19).
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As for the clinical representation may be non-
specific, so the diagnosis relies on more than
just the clinical assessment, it also requires pre-
test probability estimations (with tests such as:
Wells PE and Geneva scores (20). and the
imaging confirmation through ultrasound and
computed tomography (CT), 2 months prior the
registration unless D-dimer was < 1.2 pg/mL
considered non-VTE (21,22). Therefore, VTE is
clinically suspected, (DVT typically occurs in the
lower extremities. (23)), when the patient has
limb swelling, pain, and even necrosis, dyspnea,
chest pain, syncope, or hemoptysis. (24,25).

DVT diagnosis is considered when the
ultrasound is presented with thrombus,
incompressibility abnormalities, or perfusion
defects in the deep veins. DVT is also diagnosed
if thrombus was detected on CT angiography of
the lower extremities.PE diagnosis is typically
established by using CT angiography, pulmonary
angiography, or ventilation-perfusion (V/Q)
scintigraphy (26). the PE can lead to cardiac
arrest, thus, the need to classify the PE severity
into: low risk, submassive and massive (27).

Trousseau syndrome: It is also defined as a
migratory thrombophlebitis, a hypercoagulable
state seen in patients with highly aggressive
adenocarcinomas -mostly gastric, pancreatic
and pulmonary- and typically associated with
mucin-producing tumors. These thrombosis
typically manifest in common locations such as
lower limbs, but it can also disappear and
reappear in different and more uncommon areas
(migratory) like abdominal and thoracic wall,
abdominal blood vessels, upper limb and neck.
This migration leads into multiple thrombotic
complication like: DVT, PE, and arterial
thrombosis (28-30). Trousseau syndrome is
considered as a sign for malignancy precedes
cancer detection, and about 10% of patients with
unexplained VTE are diagnosed with cancer
within 1-2 years, highlighting the importance of
malignancy screening in  patients  with
unexplained thrombophlebitis, DVT or PE (31).

Splanchnic venous thrombosis (SVT): SVT is
an uncommon but life-threatening manifestation
of cancer-associated VTE (32). The SVT
includes thrombosis in the hepatic vein (known
as Budd Chiari syndrome or BCS) which is the
most frequent, portal vein, splenic vein and
mesenteric vein (33). The tumors most
commonly associated with cancer-related SVT
are: hepatobiliary malignancies, followed by
pancreatic cancer (34).

SVT may also reveal an underlying occult
cancer, in the three months following the SVT
diagnosis for 8% of the patients; mostly with liver
cancer (3,5% risk), pancreatic cancer (1,5%) and
myeloproliferative neoplasms (0,7%) (15).

Cancer-associated SVT are often asymptomatic
and accidentally diagnosed, particularly in
patients with solid cancer (35). When present
they are generally non specific: abdominal pain,
ascites, and gastrointestinal bleeding, but
nausea, jaundice and fever might also be
present often along with varying changes in liver
function tests (15,34) BCS may typically be
present with triad: hepatomegaly, ascites and
abdominal pain. As for mesenteric vein
thrombosis MVT, in % patients, it can present
with acute abdominal pain and intestinal
infarction. Chronic portal vein thrombosis PVT is
characterized with portal cavernoma and the
symptoms of portal hypertension: ascites,
collateral venous circulation, esophageal and
gastric varices (36,37).

Therefore, the diagnosis relies mainly on
imaging results; as for BCS and PVT the first-
line imaging relies on Doppler Ultrasonography
and contrast-enhanced CT or MRI (Figure 1). It
requires an experienced radiologist who is aware
of the clinical suspicion of BCS. The classical
forms of BCS does not need liver biopsy,
whereas in rare cases it can be helpful if the
obstruction is located in small hepatic veins and
the large hepatic veins remain patent (38,39).
For patients with a high clinical suspicion for
Mesenteric vein Thrombosis (MVT), the
recommended imaging is Computed
Tomographic (CT) angiography (40).
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Figure 1 : The pancreatic head tumor led to almost total obstruction of the extrahepatic portal vein. On the axial (left)
and coronal (right) CT mages, the red arrow points to the filling defect in the extrahepatic portal vein. The head of

the pancreas is marked with an asterisk (34).

2. Catheter-related Thrombosis (CVCs) :
Central venous catheters (CVCs) are commonly
used for venous access to provide medical
treatments- mostly chemotherapy, antibiotics,
blood products, and parenteral nutrition (41).
Yet, the CVCs increases the risk of catheter-
related thrombosis (CRT) in cancer patients,
typically, it affects the upper extremity, involving
brachial, axillary, subclavian and anonymous-
deep vein thrombosis. (42,43).

CRT is a major complication related to CVC that
leads to dysfunction: which interrupts the
treatment plans and increases the cost of care in
cancer patients, as well as other serious
complications involving PE and postphlebitic
syndrome. Therefore, early identification of this
in high-risk patients is mandatory (44,45). The
true number of cases of PICC-associated DVTs
might be higher than reported, as many remain
asymptomatic and lack systematic screening
(46). In symptomatic cases, patients may
present classic signs of venous thrombosis with
pain, tenderness along the vein. The severity of
symptoms depend on the location and the
number of affected veins and the adequacy of
collateral venous circulation. The other additional
manifestations of CRT include catheter
dysfunction and/or fever, and they may witness a
CVAD-associated infection (47).

The Duplex ultrasound (US) is the first-line
diagnostic tool for suspected CRT, offering a
sensibility of 91% and a specificity of 93%. When
clinical suspicion persists despite inconclusive
US offerings, CT angiography or MRI may be
used, especially for CRT involving less
accessible veins. These imaging modalities may
also incidentally uncover asymptomatic CRT
during screening for unrelated reasons.
However, the role of D-dimer as a diagnostic
biomarker in CRT remains controversial (47-49).

3. Disseminated Intravascular Coagulation :
DIC is a pathological coagulopathy characterized
by widespread microthrombi that leads to organ
dysfunction due to the systemic activation of
coagulation and platelets, this leads to an
overconsumption of platelets and coagulation
factors that leads to life threatening bleeding
(50).

The clinical manifestation of DIC spans from:
mild lab-only abnormalities in asymptomatic
forms to critical conditions admitted to the ICU
with overt DIC, involving organ failure and
massive hemorrhage (51). The diagnosis of
overt DIC depends on uncovering the underlying
condition that triggers it, with sepsis and cancer
(10% in patients with solid tumors: pancreatic,
stomach, colorectal and mucin secreting
adenocarcinoma (52)) as the most frequent
causes (51).
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Since no laboratory could confirm or exclude the diagnosis of DIC, international guidelines suggested the
use of DIC scoring system to aid in its diagnosis. One of the most widely used scorings was developed by
the ISTH; it is based on the patient’s: platelets count, International normalized ratio (INR), fibrinogen and
fibrin D-Dimer. Overt DIC is indicated if the score is over 5. The Japanese Association for Acute Medicine
(JAAM) introduced another scoring system that includes antithrombin and focuses mainly on platelets
count, but omits the fibrinogen (50,53,54).

6 | CANCER-RELATED THROMBOEMBOLISM MANAGEMENT :

The management of cancer-associated thrombosis (CAT) remains a complex aspect of oncologic care,
given the heightened risk of both recurrent thrombotic events either excluding (Figure 2,3) or including
catheter-related thrombosis (Figure 4) and bleeding (Figure 5,6) in this patient population. Selecting the
appropriate anticoagulant requires careful consideration of cancer type, disease stage, comorbidities,
ongoing cancer therapies, and patient-specific factors. Low-molecular-weight heparin (LMWH) has long
been the standard of care; however, recent clinical trials have demonstrated that direct oral anticoagulants
(DOACSs) offer comparable efficacy and convenience in many cases. Current guidelines now support the
use of either LMWH or certain DOACs, with ongoing studies aiming to refine patient selection and
optimize long-term outcomes (55).

Initial treatment of VTE (excluding
catheter-related thrombosis) — Usual
cases

Hemorrhagic risk?

[Gastrointestinal diseases

Recent history of digestive bleeding
S —. [Gastro-toxic treatment

yes }— .Thrombocytopenia < 50 GIL
. J Renal dysfunction (Cockcroft 30-50 ml/imin)
Recent and/or severe bleeding

Intracranial lesion
Antiplatelet therapy

f o TN
Gastrointestinal or
urothelial tumor

| — - |

r | | cancer type ‘

‘ Non-resected tumor N -

\ _

.Thrombosis multidisciplinary
1 Clinically relevant review (tumor board)?
Yes | — | drug interactions - .Pharmacologist advice?
! . J ‘ with DOACs? .Plasma level monitoring?
| [~ ]
LMWH ' ‘ DOACs |

Figure 2: Treatment algorithm for initial VTE Anticoagulant Selection (56).

Other factors to consider:

* Patient preference, after being informed about the benefit/risk balance

* Body Mass Index (BMI): prefer LMWH if BMI > 40 kg/m? or weight > 120 kg

» Cancer stage and severity of the thrombotic event: prefer LMWH in patients with severe events
* Renal function: prefer LMWH in patients with a Cockcroft clearance between 20 and 50 mL/min
» Recent history of gastrointestinal surgery or malabsorption: prefer LMWH

* Potential drug interactions (Cytochrome P450, P-gp, etc.)
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Initial treatment of VTE (Venous Thromboembolism)
excluding catheter-related thrombosis

PE or proximal DVT + Patient refusal o et ial Creatinine clearance {Cockcroft) < Pulmonary embolism with
Contraindication to impossibility 20 mi/min circulatory failure
anticoagulants® (Long-term LMWH) g

Recommendations: Rectarumandaticns:
f‘pﬁlahs.:moz:m?n . . « LMWH for 7 to 10 days Recommendations: Recommendations:
ace{ k ent of a porary vena * Then switch to VKA * UFH for 7 to 10 days = Thrombolysis + UFH
cava filter : ' * Option for DOAC to be * Switch to VKA from day 1 = [Specialist opinion)
= Resume anticoagulation as
evaluated (from day 7)
so0n a5 possible

Figure 3: Algorithms for Initial VTE Treatment for Patients with Contradictions or Specific Comorbidities (56).

Contraindications to therapeutic-dose anticoagulants
* Recent brain surgery (< 1 month)

e Hemorrhagic brain metastasis

» Hemorrhagic stroke (< 1 month)

* Hemorrhagic diathesis (bleeding tendency)

* Active bleeding lesion

* Infective endocarditis

* Pericarditis

Initial treatment
Venous thrombosis on central catheter

Septic thrombophlebitis -

Malpositioned catheter
Yes Mo

Recommendations:
Catheter removal

Threatening superior
vena cava syndrome?

Yes No
Recommendations: Creatinine clearance
Consider thrombolysis in {Cockeroft) < 20 mlimin?
a specialized center
Yes Mo
Recommendations: UFH ) Patient refusal or material
{Unfractiﬁnamd h&palin) 7to 10 daYS ImPD\SSIbIIIl}' of Il:mg-term LMWH?
with switch to VKA from day 1
Yes MNo
™ i i
Recommendations: LMWH 7 to 10 Recommendations:
days with switch to VKA or DOAC LMWH at therapeutic
from da_‘f 1 ) L dose )

Figure 4: Management Algorithm for Central Catheter-Related Venous Thrombosis (56).
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Disseminated Intravascular Coagulation (DIC)

Rapidly Progressing DIC
*Biological diagnosis
=Major clinical manifestations

sLife-threatening emergency
=Intensive care consultation required

=Typically observed at the beginning of management or during recurrences

[

=Must be initiated urgently.

Specific Oncological Treatment

[

|

Presence of Thrombosis

Absence of Thrombosis

Anticoagulation with LMWH or UFH
(therapeutic or prophylactic dose)
adapted to the severity of the
hemaorrhagic syndrome and the extent
of thrombosis

* \Veryrare

* Anticoagulation with LMWH or UHF
(prophylactic dose ) adjusted
according to the severity of
hemorrhagic syndrome

|

|

Major Hemorrhagic Syndrome

No Bleeding

*Platelet transfusion if count < 50 G/L
*Transfusion of Fresh Frozen Plasma
*Fibrinogen infusicn alone

sExceptional

*Platelet transfusion if a rapid drop in
platelet count is expected

*No indication to transfuse Fresh
Frozen Plasma (FFP) or fibrinogen, in
order to avoid increasing the
thrombotic risk

Figure 5: Management Algorithm for Slowly Progressing Disseminated Intravascular Coagulation (DIC) (57).

Disseminated Intravascular Coagulation (DIC)

Slowly Progressing DIC
*Biological diagnosis
*Few or no clinical manifestations

*Typically observed at the start of management or during recurrences

Specific Oncological Treatment

*To be initiated more or less rapidly, depending on the clinical impact

|

|

Presence of Thrombosis

Absence of Thrombosis

|

|

Therapeutic anticoagulation with

Figure 6 : Management Algorithm for Rapidly Progressing Disseminated Intravascular Coagulation (DIC) (57).

6 | CONCLUSION:

Cancer-associated thrombosis is a major and often underestimated complication of malignancy, arising
from complex interactions between tumor biology, patient-related factors, and treatment-induced changes.
Its high incidence and significant impact on morbidity and mortality underscore the importance of

Based on the hemorrhagic vs.
thrombotic benefit/risk balance:
+= Preventive anticoagulation with
LMWH

|

|

Minor Hemorrhagic Syndrome

No Bleeding

|

Based on the hemorrhagic vs. thrombotic
benefit/risk balance:

*Platelet transfusion if count < 20 G/L, or £if < 50
G/L

=+ Fresh Frozen Plasma transfusion

=2 Fibrinogen infusion alone

=Platelet transfusion if a rapid drop is
expected

*Mo indication to transfuse Fresh
Frozen Plasma (FFP) or fibrinogen, in
order not to increase the thrombotic
risk

understanding its epidemiological patterns and underlying mechanisms.

The wide range of clinical manifestations and the potential for severe, sometimes fatal, complications
emphasize the importance of vigilance and timely identification of at-risk patients. Strengthening research

efforts and

improving tools for risk assessment are essential steps toward reducing the impact of CAT and improving

the overall quality of life and outcomes of cancer patients.
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Background and purpose latrogenic bile-duct injury (BDI) is a severe
complication of laparoscopic cholecystectomy. It is often due to mis-identification of
biliary anatomy and can lead to severe short and long-term complications. The
purpose of this paper is to present evidence-based strategies for performing a safe
laparoscopic cholecystectomy and to outline current principles for the detection and
management of BDIs.

Methods : A didactic review was assembled after a systematic literature search of
PubMed and international surgical guidelines (SAGES, WSES). The synthesis
focused on articles that tackle prevention strategies, diagnosis and treatment
recommendations of BDIs.

Results : Identification of difficult cholecystectomy contexts hinges on recognizing
patient-related risk factors, operative variables, and surgeon-related elements.
Greater operative experience which is assessed by the learning curve consistently
correlates with reduced BDI incidence. Preventive strategies begin with routine
pre-operative MRCP, which enhances detection of variant anatomy but does not
wholly eliminate injury risk. Intra-operative safety is achieved by reliably attaining the
CVS, a maneuver that markedly diminishes misidentification of biliary structures;
selective intra-operative cholangiography is reserved for cases with uncertainty or
suspected injury. When CVS cannot be obtained, bailout techniques including
fundus-first, subtotal cholecystectomy, or conversion to open surgery are
recommended. The management of injuries depends on the timing of diagnostics
which can be intraoperative or postoperative, and on their type. Minor bile leaks are
successfully treated endoscopically, whereas major injuries necessitate early referral
to hepatobiliary centers for definitive reconstruction (Roux-en-Y
hepaticojejunostomy).

Conclusion : A three-component safety algorithm comprehensive pre-operative
imaging, strict intra-operative adherence to CVS with selective I0C, and prompt
expert referral when uncertainty arises optimizes BDI prevention and management,
especially in patients with anatomical variants or difficult operative contexts

Keywords > Biliary duct trauma, difficult cholecystectomy, BDI prevention, BDI
risk factors, BDI detection, BDI management
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1 | INTRODUCTION

latrogenic bile duct injuries (BDIs) are severe
complications of laparoscopic cholecystectomy.
They can cause deadly short-term complications
like peritonitis, sepsis and have long-term
consequences like biliary cirrhosis in untreated
strictures (1). This leads us to emphasize the
paramount importance of BDI prevention during
cholecystectomy. We will share strategies in the
present didactic paper on conducting a safe
laparoscopic cholecystectomy followed by the
principles of management of BDIs.

2 | MATERIELS ET METHODES

This didactic review was developed as an
evidence based summary of the main
components of a safe cholecystectomy and BDI
prevention. A comprehensive literature search
was conducted in various platforms such as
Pubmed and international guidelines from
surgical societies (SAGES and WSES). The
synthesis of the information was made simple
with the objective of providing an introductory
resource that is practical, didactic and locally
applicable for medical students and young
residents in training. No patient data was used
and no ethics approval was required.

3 | RESULTATS

Part 1: Safe cholecystectomy

1.1 Risk Factors of BDI

The scientific literature has extensively
documented factors that may increase the
technical difficulty of cholecystectomy (2) and so,
the risk of iatrogenic bile duct injury. These risk
factors can be categorized into three domains:
patient-related  factors, operative context
variables and surgeon-specific factors. The
patient-related factors are male sex due to
complexity in Calot's triangle (3), adhesions from
previous abdominal surgery, advanced age,
particularly in patients over 70 (4), obesity, acute
inflammation and anatomical variation of the
biliary tree as an independent predictor (5).

For the context, the laparoscopic approach in
itself is correlated with a higher BDI incidence
compared to the open technique (6), the
emergency  cholecystectomy is  another
contextual risk factor. As for the surgeon-specific
factors, existing evidence indicates that the risk
of BDI substantially decreases with experience
and adherence to safe dissection techniques (7).
For that, the learning curve in laparoscopic
cholecystectomy is a relevant consideration.

1.2. The Learning Curve in Laparoscopic
Cholecystectomy

Achieving competence in LC is essential for
young surgeons (8), and proficiency can be
measured with the learning curve. The learning
curve in laparoscopic cholecystectomy may be
defined as the process toward acquiring
adequate surgical skills in LC. A systematic
review conducted in 2021 shows that the
literature exhibits heterogeneity, with the number
of procedures necessary to complete the
learning curve in LC ranges from 13 to 200
cases (9). The authors attribute this variation to
the lack of a clear definition of learning curve in
LC; there is no consensus on measurement
methodology and criteria. Consequently, the
methods are different across studies. For
instance, one study exclusively considers BDI
decrease and determines that 50 surgeries
suffice to complete the learning curve based
exclusively on BDI decrease (10). Nevertheless,
an observational study on more than 50,000
LC’s in the US reported that more experienced
surgeons ( mean 20.7 vs. 6.1 years in practice)
experience a lower rate of BDI compared to less
experienced surgeons (11).

1.3. The  guidelines for a  safe
cholecystectomy

In 2020, Brunt et al. published a multi-society
practice guideline on prevention of bile duct
injury during Cholecystectomy. The consensus
conference, which included five surgical
societies, produced two strong
recommendations, two conditional
recommendations and  additional expert
opinions.
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The strong recommendations included : first, the
use of IOC if the anatomic structures are
uncertain or if a BDI is suspected; and secondly,
the referral to a specialized surgeon for BDI
repair. The conditional recommendations
included receiving continuous coaching on
critical view of safety and requesting help from
another surgeon when feasible in uncertain
anatomical structures. Additionally, the
consensus conference issued expert opinions
regarding: the use of the critical view of safety
(CVS) in all cases; Recourse to sub-total
cholecystectomy if CVS is not achieved or local
inflammation is too important, deliberate pausing
before clipping and systematic evaluation of the
risk factors of a difficult LC (2).

1.4. Pre-operative Imaging for BDI prevention
BDI in LC predominantly results from
misidentification of anatomical structures (12),
which underscores the paramount importance of
preoperative imaging in BDI prevention. Two
preoperative imaging modalities are relevant:
Ultrasound and MRCP. Ultrasound (US) is used
as a first-line imaging to diagnose a gallbladder
disease, for its high sensitivity, accuracy and
cost-effectiveness (13). Studies also suggest
that US helps in anticipating difficulties during LC
(14). However, ultrasound has limited accuracy
in biliary tract visualization compared to MRCP,
which provides a clear description of the biliary
tract and can prevent complications like BDI
(15). Furthermore, the diagnostic accuracy of
MRCP in detecting anatomical variations renders
the use of IOC unnecessary, thereby reducing
operative time. For these reasons authors like
Adatepe et al. advocate for routine use of MRCP
before LC (16).

1.5. The critical view of safety (CVS)

The Critical View of Safety (CVS) technique is a
standardized method of anatomical identification
during LC, requiring essential criteria to be
fulfilled before division of any structure. It has
been advocated as a standard to reduce the risk
of misidentification of biliary anatomy which
accounts for up to 80 % of iatrogenic BDIs (17).

CVS involves clear identification of the cystic
duct and artery before transection, improving
recognition of anatomical variation (Figure 1).
Despite growing awareness and the emphasis
put on its systematic use, it appears in several
studies that many surgeons ignore the precise
definition of CVS, which suggests that it is still
underutilized (18).

—

A Anterior view

B. Posterior view

Figure 1 : lllustration of the anterior and posterior
view of CVS (drawn by the authors and digitally
enhanced), Arrows: represent the directions of the
lateral tractions, GB: gallbladder, CA: cystic artery,
CD: cystic duct, CP: cystic plate

Critical view of safaty: 3 criteria

Visualization of anly
Hepatocystic triangle E""“"“";l'::;h“ Eystic two structures entering
the gallbladder

O PROtA ClaaraNc,0f e The separation of about

hepatocystic triangle from | | o 4picd of the gallbladder The eystic duct and
Tut and flarous tsze, frem the cystic plate cystic artes
ensuring that no other ax ing its Iymrp nI::n y *
structures traverse it, pests peret

Figure 2: The 03 major criteria for the achievement of
CVS (created by the authors)
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Step-by-Step Guide to the Critical View of
Safety (18) (19) (summary of its major steps
in figure 2).
1. Exposure and Retraction:
- Elevate the gallbladder fundus cephalad to
expose Calot's triangle.
- Apply lateral traction on the infundibulum to
open the hepatocystic triangle.
2. Dissection of the Hepatocystic Triangle:
- Remove all areolar, fibrous, and fatty tissue
until the cystic duct and artery are clearly visible.
- Avoid dissecting too close to the common
bile duct.
3. Exposure of the Cystic Plate:
- Detach the lower one-third of the gallbladder
from the liver bed to visualize the cystic plate.
4. |dentification:
- Confirm that only two and only two
structures (cystic duct and artery) enter the
gallbladder.
5. Verification and timeout:
- Pause to reassess anatomical orientation.
> Capture photographic or video
documentation of both anterior and posterior
views if feasible (20).
6. Clipping and Division:
- Once CVS is confirmed, proceed with clipping
and division of the cystic duct and artery,
followed by gallbladder removal.

Achieving a complete CVS may be difficult in
certain operative contexts that increase
inflammatory  fibrosis and distort normal
anatomy: acute cholecystitis, male sex, and
previous abdominal surgery (18).

The Critical View of Safety represents the
cornerstone of modern laparoscopic
cholecystectomy and a major advance in
surgical safety culture. When correctly achieved,
it virtually eliminates bile duct injury and reduces
operative time. Its systematic teaching, objective
documentation (20), and integration into surgical
training programs should be reinforced. In
difficult cases, surgeons are advised to
recognize the limits of safe dissection and adopt
validated bailout strategies rather than
compromising safety (21).

1.6. Intraoperative imaging:

Cholangiography  The liberal use of
intraoperative imaging, such as intraoperative
cholangiography (I0C), helps to recognize biliary
anatomy and may reduce BDI risk. In a 2020
Consensus Conference on prevention of BDI in
cholecystectomy, experts encourage the use of
Intraoperative biliary imaging for uncertainty in
anatomy or suspicion of biliary injury (2). It is
especially advisable to use 10C if the CVS can
not be attained due to severe inflammation for
instance (18). However, a meta-analysis
guestions the relevance of I0C in BDI prevention
because the difference in BDI incidence with and
without 10C was not statistically significant (22).
Since its role remains debated, it is preferable to
use it selectively rather than routinely (23).
Which calls for the necessity of knowing 10C
indications and utility. It is valuable for:

- The Display of the biliary anatomy,
especially in complex or high-risk settings;

- Confirmation of common hepatic duct
injury or clipping, allowing for immediate
intraoperative recognition and repair The use of
IOC is strongly recommended in patients with
uncertain biliary anatomy and in those with
suspected BDI (2) other indications are detailed
in Table 1 (24) (25).

Table 1 : Indications of 10C during laparoscopic
cholecystectomy

Clinical:
= jaundice or a history of jaundice,
=» a history of pancrealitis particularly related to gallstone pancreatitis,

Biological:
= elevated liver function tests,

Imaging and anatomy:

a commaon bile duct larger than 5-Tmm in diameter,

a cystic duct larger than 3mm in diameter,

multiple small gallbladder stones,

unclear anatomy,

common bile duct stones visualized on precperative ultrasound,
a short cystic duct

O T

Intracperative:
= possible bile duct injury or leak,

IOC should be performed after complete
dissection of all ductal structures in the triangle
of Calot and before any division, to allow precise
identification and reduce the likelihood of major
biliary trauma (25) .
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1.7. Bailout techniques:

alternative strategies when CVS cannot be
achieved: Strasberg’s three-step roadmap for
safe laparoscopic cholecystectomy emphasizes
recognizing the “inflection point,” a critical
moment when operative conditions become too
unsafe for reliable anatomical identification. At
this stage, the surgeon should abandon the
attempt at a total laparoscopic cholecystectomy
and switch to an alternative strategy. This
situation typically arises in the context of acute
or chronic inflammation, anatomical variations,
prior upper abdominal surgery, or underlying
liver cirrhosis (21).

Recommended strategies include:
Fundus-first (top-down) cholecystectomy
Fundus-first (FF) begins by dissecting the
gallbladder from its fundus toward the
infundibulum.

Compared to the anterograde approach, the FF
cholecystectomy is a safer since its associated
with less operative time, low BDI incidence and
conversion to open LC (26) (27).

Subtotal cholecystectomy (STC)

Subtotal cholecystectomy can be performed
either by fenestrating (leaving the neck open) or
reconstituting  approaches  (suturing  the
remnant). Fenestrating STC consists of excising
most of the gallbladder (anterior + posterior
walls), opening Hartmann'’s pouch, and leaving it
open without creating a gallbladder remnant.
Reconstituting SC involves similar partial
resection but closing the residual pouch, thereby
leaving a remnant gallbladder. Fenestrating
minimizes remnant formation but increases
biliary fistula risk, while reconstituting reduces
fistula risk at the cost of leaving a potential
symptomatic remnant (28)(29)).

Conversion to open cholecystectomy (open
LC) Conversion improves exposure, bleeding
control, and suture placement, but conversion
itself is not a bailout technique; the bailout
consists of the subsequent open approach (open
cholecystectomy, open STC, or open
cholecystostomy tube insertion)(30).

Due to declining exposure to open
cholecystectomy in modern training, young
surgeons may lack confidence performing open
procedures safely; assistance from a more
experienced colleague is strongly recommended
when LC cannot be completed (31)(21).

As a general principle, difficult LC should not be
performed by surgeons in training or those with
limited surgical experience. When difficult LC is
anticipated based on preoperative data or
intraoperative findings, only surgeons with
advanced laparoscopic skills and substantial
expertise in biliary surgery should undertake
these procedures (23).

After proper lateral
traction on the GB

!

I Tima out 1

[
Dissection of the
hepatocystic triangle

]

'—‘ CVS achieved?
YES K NO

1. Re attempt a batter
traction

2. Second opinion

A
Time out 2 to reconfirm I

that CVS w achieved 3. 10C
Procesd with | 2nd attempt falled |
dissection T
| Ballout strategles |
| Fundus first | | STC I | Open LC |

Figure 3 : Flowchart summarising the steps of a safe
cholecystectomy (created by the authors) GB:
gallbladder, CVS: critical view of safety, 10C:
Intraoperative  cholangiography, STC: subtotal
cholecystectomy, Open LC: open laparoscopic
cholecystectomy

Part 2: Management of BDI

2.1 latrogenic bile duct injuries identification
Before discussing diagnosis and management of
BDI, it is important to briefly outline the
Strasberg classification, which serves as the
basis for distinguishing minor from major bile
duct injuries (BDI). The Strasberg’s classification
(Figure 4) (32) remains the most commonly
used system for categorizing bile duct injuries
(BDIs).
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Nevertheless, a newer system, the ATOM
classification (Anatomy, Time of detection, and
Mechanism of injury) (33), has been proposed
as a more comprehensive and up-to-date
framework. Its implementation should be
encouraged in future clinical practice (34).

E4 ES E6

Figure 4: Classification of the bile duct injuries after
cholecystectomy, according to Strasberg et al. (1995).
Reproduced from Siiki et al, (32), distributed under the
terms of the Creative Commons Attribution-
NonCommercial License (CC BY-NC).

2.2 Detection of latrogenic Bile Duct Injuries
latrogenic bile duct injuries (BDIs) are among the
complications every surgeon dreads. Even
though their incidence remains relatively low
(around 0.4-1.5% according to the WSES (34))
their impact on patients is considerable: pain,
sepsis, repeated hospitalisations, and
sometimes the need for complex biliary
reconstruction. Every physician must be able to
recognize them early.

2.2.1 Intraoperative detection
An injury recognized during the procedure
completely changes the prognosis. Stewart and
Way emphasized that BDIs repaired
immediately, and in appropriate conditions, have
better long-term outcomes (35).

Tableau 2. Intraoperative Detection and Initial
Management Principles of (BDI) (adapted from
[31,36])

Warning signs of intraoperative BDI

* Bile or hemobilia in the operative field.

« A clip placed on a structure too wide to be the
cystic duct.

* “Unusual” anatomy not matching standard
landmarks.

+ |OC showing contrast extravasation or lack of
duodenal opacification.

Management principles

1. Stop.

2. Do not add extra clips.

3. Call for help (senior surgeon).

4, Perform |OC selectively if the anatomy is
unclear.

5. If expertise is exceeded: drain, document,
transfer early.

2.2.2. Postoperative detection

When the injury is not identified intraoperatively,
clinical examination becomes the first warning
sign.

Table 3. Clinical and Radiological Signs of
Postoperative Detection of BDI (adapted from (31))

Early Detection (Day 1-7)

* Persistent abdominal pain
* Fever
» Jaundice
+ Signs of biliary peritonitis
— Blood tests + ultrasound — CT or MRCP

Late Detection (> 4-12 weeks)

* Progressive jaundice
* Recurrent cholangitis
» Biliary dilation on imaging
— MRCP = ERCP or percutaneous drainage
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2.2.3. Management of BDIs

The management of BDIs depends on the type
of injury (34) as determined by Stasberg
classification (36). ERCP is highly effective for
type A leaks, low grade strictures and
decompression in cholangitis (37). In major
injuries studies show that repairs performed by
non specialized teams have significantly higher
failure rates (38). Therefore complex BDIs are to
be referred to an expert HPB center. In cases
presenting with diffuse biliary peritonitis, urgent
abdominal cavity lavage and drainage are
mandatory as an initial step to achieve infection
source control (Figure 5).

Management of BDIs based on their type (Strasberg)

Type A: o Type D: Type E:
Cystic duct leak or In‘ir:pets :::"%m lateral damage to Complete
accessory duct '?' bt ducts the commen bile transection or
leak g duct segment loss
The most severs
For small injuries injuries:
The most common recognized early, = Mever attempt an
situation: If leakage is primary repair may improvised repair
ERCP + prasant: ERCP if ba considarad by =+ Transfer to HPB
sphincterotomy + the duct connects an experienced center
stent, with to the main biliary team =* The standard
drainage when system Otherwise: reconstruction is a
necessary dalayed Roux-an-Y
reconstruction hepatico-
jejunostomy

If not: surgical
repairin a
specialized center

Figure 5: Management techniques of BDIs based on
their type (created by the authors)

4 | CONCLUSION

To conclude, combining comprehensive
pre-operative imaging with strict attainment of
the Critical View of Safety and selective use of
intra-operative cholangiography markedly lowers
the risk of bile-duct injury, especially in patients
with anatomical variants. When the CVS cannot
be achieved or uncertainty persists, early
adoption of bailout strategies and prompt referral
to a high-volume hepatobiliary center ensure
optimal repair and reduce long-term
complications. This three-component safety
algorithm is essential for preventing iatrogenic
BDIs and improving patient outcomes.
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En rhumatologie plusieurs maladies a différentes origines peuvent étre présentes
chez un méme patient, ou une peut masquer une autre. Dans notre article on
rapporte le cas d'un patient atteint d’'une spondylodiscite brucellienne greffée sur
spondylarthrite ankylosante association particuliere (SA) entre maladie infectieuse et
maladie inflammatoire d’étiologies totalement différentes, rarement documentée dans
la littérature.

Ici nous rapportons le cas d'un patient agé de 46 ans, éleveur et agriculteur de
profession qui s’est présenté pour des rachialgies avec cruralgies et paresthésies du
membre droit d’'allure inflammatoire et chronique évoluant dans un contexte fébrile,
avec conservation de I'état général. Aprés investigation clinique et radiologique, des
images de destruction et reconstruction ont été objectivé au niveau L3/L4 orientant
vers une spondylodiscite infectieuse, en plus d’'une Sacro-ilite stade 2 bilatérale
évoquant une SA.

Selon un faisceau d'arguments épidémiologiques, cliniques, biologiques et
radiologiques les diagnostiques de spondylodiscite brucellienne et SA ont été retenus
chez notre patient. Un traitement basé sur Doxycycline + Rifampicine a été instauré ,
suivi d’AINS aprés stabilisation de linfection . Le patient a bien répondu aux
traitements avec une amélioration clinique remarquable, signifiant I'efficacité des
médicaments proposés.

Ce cas était un véritable défi diagnostique pour toute I'équipe en charge, en raison
des signes cliniques peu spécifiques menant a suggérer plusieurs hypothéses. Notre
article vise a attirer I'attention du personnel médical vers I'importance de tous les
signes et leur analyse minutieuse pour aboutir au bon diagnostic le plus précocement
possible.

Mots clés : Spondylodiscite, Spondylarthrite ankylosante, Brucellose.

Publié : 01/12/2025

JSEM Novembre 2025

35



ASPHP

Journal Scientifique de I'étudiant en Médecine

In rheumatology, several diseases of different origins may coexist in the same
patient and one may hide another. In our article, we report the case of a patient with
brucellar spondylodiscitis engrafted on ankylosing spondylitis (AS), a particular
association between an infectious disease and an inflammatory disease with totally
different etiologies, rarely documented in the literature.

Here we report the case of a 46-year-old patient, a breeder and farmer by
profession, who presented with spinal pain associated with cruralgia and paresthesia
of the right lower limb, of inflammatory and chronic nature, evolving in a febrile
context, with preservation of the general condition. After clinical and radiological
investigations, destruction images of and reconstruction were observed at the L3/L4
level, orienting toward an infectious spondylodiscitis, in addition to bilateral stage 2
sacroiliitis suggestive of AS.

Based on a combination of epidemiological, clinical, biological, and radiological
findings, the diagnoses of brucellar spondylodiscitis and ankylosing spondylitis were
established for our patient .

A treatment based on doxycycline + rifampicin was initiated, followed by NSAIDs
after stabilization of the infection. The patient responded well to the treatments, with
a remarkable clinical improvement, indicating the effectiveness of the proposed
medications.

This case represented a real diagnostic challenge for the entire medical team
involved, due to the non-specific clinical signs leading to the suggestion of several
hypotheses. Our article aims to draw the attention of medical staff to the importance
of all signs and their careful analysis in order to reach the correct diagnosis as early
as possible.

Keywords : Spondylodiscitis, Ankylosing spondylitis, Brucellosis.

1 | INTRODUCTION

La brucellose est une zoonose causée par une
bactérie du genre Brucella qui est un
coccobacille gram négatif immobile, non
capsulé, non sporulé, flagellé et aérobie stricte ;
trés répondue dans le monde ou on note
'apparition de plus de 500000 nouveaux cas
chaque année (1).

La transmission du germe a I'homme peut se
faire par consommation des produits laitiers non
pasteurisés, contact direct des muqueuses avec
les tissus d’'un animal infecté,ou l'inhalation de
particules d'aérosol infectées (2), ce qui rend le
risque plus élevé chez les vétérinaires et les
éleveurs d’animaux concernés .

Cette maladie peut se manifester par des formes
ostéo-articulaires allant jusqu'a 85% des cas
selon la littérature (3), dont la plus fréquente est

la spondylodiscite brucellienne avec un
pourcentage qui peut atteindre 60%(4) .

En absence de vaccination, le traitement
préventif reste essentiel pour éviter les
réinfestations.

C'est une maladie infectieuse grave de la
colonne vertébrale qui touche les disques
intervertébraux et les vertébres adjacentes, qui
peut entrainer des douleurs non spécifiques, une
mobilité réduite et la destruction des structures
vertébrales (5). D’ou la nécessité d'évoquer ce
diagnostic devant tout patient présentant des
douleurs rachidiennes chroniques dans une
zone endémique de la brucellose.

Quant a la SA, c’est une inflammation chronique
des articulations plus particulierement celles du
bassin et du rachis qui peut étre invalidante, sa
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prévalence varie considérablement d’'une région
a une autre dans le monde. Une méta analyse
faite en 2016 a révélé que la prévalence de la
SA variait de 0,02 % en Afrique subsaharienne a
0,35 % dans les communautés du Nord-
Arctigue (6). Plusieurs facteurs de risque
génétique et non génétique sont impliqués dans
le développement de cette maladie, dont HLA-
B27 est le plus fortement associé avec sa
présence dans 90% des cas appartenant a la
majorité des groupes ethniques qui présentent la
maladie (7), ce qui le rend un marqueur utile
dans le diagnostic de la SA.

Cet article vise a décrire un cas dune
association entre une spondylodiscite
brucellienne greffée sur SA prise en charge dans
le service de rhumatologie du CHU Constantine ,
en soulignant les particularités diagnostiques et
thérapeutiques rencontrées au cours de la prise
en charge de ce patient.

2 | CAS CLINIQUE

Il s’agit d'un homme &agé de 46 ans qui est
orienté au service de rhumatologie CHUC pour
des rachialgies avec cruralgies et paresthésies
du membre droit. Notre patient est éleveur et
agriculteur de profession, issue d’'un mariage
consanguin, sans antécédents personnels ni
familiaux, avec la notion de consommation du
lait non pasteurisé et le contact régulier et
fréquent avec les animaux (bovins et ovins).
L'anamnése a révélé que la symptomatologie
remonte il y a une année par linstallation des
lombo-cruralgies du cb6té droit  d'allure
inflammatoire évoluant dans un contexte fébrile
puis I'apparition de sueurs nocturnes motivant le
patient a consulter en ambulatoire, traité
symptomatiquement par anti inflammatoire non
stéroidiens (AINS) avec une réponse partielle,
une série d’examens a été demandé, orientant le
patient vers notre service.

A son admission, le patient était scoré OMS 0,
apyrétique, pas d’amaigrissement ni d'anorexie,
avec notion d’asthénie et sueurs nocturnes
profuses.

Y

L'examen clinigue a objectiver un syndrome
pelvi-rachidien  (lombalgie, cervicalgie, et
fessalgie) avec cruralgie d’allure inflammatoire,
avec sacro-iliite bilatérale stade 2 constatée sur

la radiographie du bassin .

Figure 1 : Radiographie du bassin montrant sacro-
iliite bilatérale stade 2.

La TDM lombo-sacré a mis en évidence une
spondylite antérieure de T12 associée a une
spondylodiscite L3-L4 avec discrets étalements
discaux circonférentiels L3-L4 ; L4-L5 et L5-S1,
non conflictuels, et Iégére arthrose vertébrale
somatique étagée.

Figure 2 : TDM lombo-sacré montrant spondylite
antérieure de T12 associée a une spondylodiscite L3-
L4 avec discrets étalements discaux circonférentiels
L3-L4.
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L'IRM lombaire montre une rectitude lombaire
avec un aspect d'une spondylodiscite d'allure
Infectieuse L3-L4 sans tassement des corps
vertébraux en regard, sans collection abcédée
notamment en épidural antérieur ou au niveau
des parties molles prévertébrales. Sur le plan
biologique : FNS normal , VS a 25 mm , CRP a
18 mg/L .

L’électrophorése des protéines sériques a
objectivé un syndrome inflammatoire avec
réaction immunitaire . IDR a la tuberculine a
2mm avec absence de BAAR & I'examen direct
des crachats, et Quantiféron négatif.

Une biopsie osseuse échoguidée a été faite
retrouvant des remaniements inflammatoires
modérés en rapport avec des lésions de
spondylodiscite infectieuse non spécifique, et
absence totale de granulome tuberculoide et de
nécrose caséeuse, et absence de cellules
néoplasiques ou atypiques sur ces
prélevements. Ce qui élimine [lorigine
tuberculeuse de la spondylodiscite.

Une sérologie brucellienne a été faite : réaction
au rose bengale négatif et sérologie de Wright
positive a un taux non significatif

Figure 3 : L'IRM lombaire montre une rectitude
lombaire. Avec un aspect d'une spondylodiscite
d'allure Infectieuse L3-L4 sans tassement des corps
vertébraux en regard.

Pour explorer l'origine de la sacro-ilite on a
demandé un test HLA-B27, revenu négatif. Le
diagnostic final a été établi selon un faisceau
d’arguments épidémiologiques, cliniques,
biologiques et radiologiques, qui est une
spondylodiscite brucellienne greffée sur SA . Un
traitement a base de Doxycycline 200 mg/j +
Rifampicine 900 mg/j prescrit pendant 3 mois.

Malgré I'amélioration clinique du patient au fur et
a mesure, reste un fond douloureux imposant
'ajout des AINS : Naproxene 275 mg/j prise
nocturne, pour traiter la spondylarthrite
ankylosante. Plus un corset physique pour
assurer I'immobilité rachidienne. Apres un
traitement bien maintenu, notre patient est
déclaré guéri de la Brucellose, avec une
amélioration clinico-biologique et une mobilité
correcte, conserveée.

Cependant il persiste de simples lombalgies
|égéres intermittentes, donc notre patient est mis
sous Naproxene 550 mg 1cp/j et Arti cure plus
gel pour maintenir la souplesse des tissus
conjonctifs avec traitement fonctionnel conseillé
sous forme de natation et gymnastique
respiratoire.

3 | DISCUSSION

Ce cas clinigue met en lumiere une situation rare
et complexe, marquée par la coexistence d'une
spondylodiscite brucellienne d'une
spondylarthrite ankylosante (SA).

Cette association, bien que peu fréquente, a
déja été rapportée dans la littérature, notamment
dans des régions endémiques de la brucellose,
comme le Maghreb ou le Moyen-Orient (10). La
superposition des symptdmes lombalgies
chroniques inflammatoires, fieévre, syndrome
inflammatoire biologique — rend le diagnostic
particulierement difficile.

Le diagnostic différentiel est initialement orienté
vers une spondylodiscite  tuberculeuse,
fréequente dans les pays en voie de
développement (4).
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Cependant, cette hypothése a été écartée par
une combinaison d'examens : une IDR
faiblement réactive, un Quantiféron négatif,
'absence de BAAR a I'examen direct, et surtout
une biopsie osseuse ne retrouvant ni granulome
tuberculoide, ni nécrose caséeuse.

Ces éléments ont permis d’éliminer I'origine
tuberculeuse. L'origine brucellienne, bien que le
rose bengale soit négatif, a été retenue devant la
positivité de la sérologie de Wright, le tableau
clinijue compatible et surtout la réponse
favorable a I'antibiothérapie spécifique
(doxycycline + rifampicine).

L'IRM lombaire, montrant des signes évocateurs
de spondylodiscite sans abcés ni complications
compressives, a aussi contribué au diagnostic .
La persistance d'un fond douloureux malgré
'amélioration de l'infection a orienté vers une SA
sous-jacente plus l'image de la sacro-ilite
bilatérale stade 2 objectivé sur la radiographie
du bassin. Bien que le test HLA-B27 soit revenu
négatif, il est connu que la SA peut survenir chez
des patients HLA-B27 négatifs, notamment dans
les populations association nord-africaines
génétique ou cette est moins fréquente (8). La
bonne réponse aux AINS, la chronicité des
douleurs et le contexte clinique confirment ce
diagnostic.

Le traitement a été double : étiologique par
antibiothérapie (Doxycycline+Rifampicine) de 3
mois pour la brucellose, et symptomatique par
AINS (Nopain, puis Naproxene) pour la SA. Une
prise en charge fonctionnelle a été mise en
place (corset, kinésithérapie, natation,
gymnastique respiratoire) permettant une
récupération fonctionnelle satisfaisante, avec
des douleurs résiduelles minimes.

Des cas similaires ont été décrits dans la
littérature. Duyur Cakit et al. (9) ont rapporté une
patiente avec spondylodiscite brucellienne
révélatrice d'une SA, ou le diagnostic définitif n'a
été posé quaprés échec du traitement
antibiotique isolé. Dans un autre article
Ozgocmen et al. (10) ont décrit un
patient

présentant un abceés paravertébral dans le cadre
d'une SA sous-jacente et d'une brucellose
vertébrale, illustrant la gravité possible de
I'évolution.

La survenue d’'une spondylodiscite brucellienne
peut étre concomitante d'une spondylarthrite
ankylosante, bien que rare, doit etre envisagée
dans certaines situations cliniques. Une prise en
charge combinée, associant antibiothérapie,
traitement anti-inflammatoire et rééducation, est
nécessaire  pour optimiser le pronostic
fonctionnel. Un suivi a long terme est
indispensable pour surveiller I'évolution de la SA
et prévenir les complications.

4 | CONCLUSION

Notre cas illustre la complexité diagnostique
pouvant  survenir  lorsqu’'une  pathologie
infectieuse, en I'occurrence une spondylodiscite
brucellienne, se superpose a une pathologie
inflammatoire chronique comme la
spondylarthrite ankylosante.

En rappelant que dans les régions endémiques,
la brucellose doit toujours étre évoquée devant
une spondylodiscite, méme en présence d'un
terrain inflammatoire chronique sous-jacent.

Ainsi, cette observation rare constitue un rappel
pertinent pour les cliniciens sur la valeur d'un
raisonnement diagnostique ouvert et critique et
I'importance d’'une approche cliniqgue globale et
rigoureuse, intégrant les données
épidémiologiques, cliniques, biologiques,

radiologiques afin d’aboutir a un diagnostic
précis et d'éviter les erreurs thérapeutiques.
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Tumeur neuroendocrine pancréatique
borderline résécable : a propos d'un cas
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Pancreatic neuroendocrine tumours (PNETs) are rare neoplasms, classified as
functional (hormone-secreting) or non-functional (often discovered incidentally).
Diagnosis relies on imaging and immunohistochemistry. Surgery is the main curative
treatment. For advanced or metastatic cases, medical therapies are available,
including somatostatin analogues, targeted therapies, chemotherapy, and peptide
receptor radionuclide therapy.

This article presents a case of a non-functional PNET in a woman in her sixties,
successfully treated with surgery following neoadjuvant chemotherapy. This case
highlights the need for individualized management adapted to current guidelines and

emphasizes the importance of immunohistochemistry in diagnosing this entity.
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1 | INTRODUCTION

Les tumeurs neuroendocrines pancréatiques
(TNEP) sont des néoplasies rares du pancréas
qui se développent aux dépens des flots
endocrines du pancréas. Bien que ces tumeurs
puissent avoir une nature maligne, leur pronostic
reste  moins  péjoratif que celui des
adénocarcinomes du pancréas (1).

Certaines de ces tumeurs - dites fonctionnelles -
sont responsables de syndromes cliniques
secondaires a la sécrétion de peptides
hormonaux (insuline, gastrine, glucagon, VIP...).
Cependant dans la majorité des cas, ces
tumeurs sont non-fonctionnelles. Elles sont
généralement découvertes fortuitement ou suite

a une symptomatologie non spécifique (2).

Les progrés de l'imagerie en complément de
limmunohistochimie  ont  considérablement
facilit¢ le diagnostic des TNEP (3). Le seul
traitement curatif de ces tumeurs reste la
chirurgie, mais on assiste aujourd’hui a de
nombreux progrés améliorant 'esperance de vie
des patients (4).

Nous rapportons ici le cas dune tumeur
neuroendocrine pancréatique non-fonctionnelle
chez une femme dans la soixantaine, prise en
charge au sein du service de chirurgie A du CHU
de Constantine, en soulignant les aspects
cliniques, radiologiques et histopathologiques, et
en attirant l'attention sur I'importance d'une prise
en charge spécifigue fondée sur les
recommandations récentes.

2 | CAS CLINIQUE

Il s’agit d'une femme dans la soixantaine aux
antécédents d’'HTA sous Valsartan et Bisoprolol,
hypothyroidie sous Levothyrox, hernie hiatale et
gastrite antrale chroniqgue HP+, qui se plaignait
d'une douleur épigastrique chronique.

Une échographie abdominale suivie d'une
tomodensitométrie  cervico-thoraco-abdomino-
pelvienne (TDM CTAP) ont été réalisées.

Cette derniere a mis en évidence une masse
tissulaire isthmo-corporéale du pancréas a prise
de contraste intense et hétérogéne dans la
phase artérielle mesurant 44,6 x 37,6 mm et une
hauteur de 39 mm, présentant un contact avec
le tronc spléno-mésaraique, l'artére hépatique et
I'artére splénique qui restent bien opacifiés, avec
un contact hépato-gastrique sans signe
d'envahissement loco-régional. Elle a également
montré un nodule thyroidien, une hernie hiatale
par glissement et un kyste simple du rein.

[
Ex Jun 09 2024

Figure 1 : Image de TDM abdominale montrant une
masse isthmo-corporéale avec prise de contraste
hétérogéne au temps artériel, présentant un contact
avec l'artére hépatique commune et I'artére splénique.

Une analyse anatomopathologique d’'une piéce
de biopsie échoguidée a identifié une tumeur
épithéliale pouvant évoquer un adénocarcinome
pancréatique, mais la réalisation d'une étude
immunohistochimique a confirmé le diagnostic
d'une tumeur neuroendocrine du pancréas
exprimant la chromogranine A, classifiée grade
2 selon la classification de 'OMS 2022 (I'indice
de Ki-67 a 5 %).

La tumeur étant jugée borderline résécable a
lissue d'une réunion de concertation
pluridisciplinaire, 4 séances de chimiothérapie
par Temozolomide et Capécitabine ont été
indiquées.
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Une TDM de contrdle a montré une
augmentation des dimensions de la tumeur qui
mesurait en ce moment 43,6 x 42,7 mm et une
hauteur de 49 mm, toujours sans signe
d’envahissement des structures de voisinage.
Suite a cette constatation, la patiente a été
orientée au service de chirurgie A au CHUC
pour une prise en charge chirurgicale.

Les résultats des examens biologiques
préopératoires ne signalaient aucune anomalie :
sodium 139 Meqg/L, potassium 3,5 Meg/L,
glycémie a 1,01 g/l, créatinine a 9 mg/l, FT4 1,27
ng/dl, TSH 0,45 uUl/mL, TP 99%, Hb 11,2 g/dL,
leucocytes 6 x 1079/L, plaquettes 222 x 10"9/L.
Aprés une incision sous-costale droite élargie a
gauche, I'exploration chirurgicale a révélé une
masse exophytique du corps du pancréas
d’environ 5 cm de diameétre, sans ascite et sans
métastase hépatique.

On a procédé a une spléno-pancréatectomie
caudale avec une dissection de lartére
hépatique commune et un curage ganglionnaire,
suivie d'une mise en place d’'un drain en regard
de la tranche de section pancréatique.
L'évolution était favorable, la patiente était mise
sortante a J7 post-opératoire, avec un Suivi
clinico biologique sans complication notable.

3 | DISCUSSION

Les tumeurs neuroendocrines du pancréas
(TNEP), qui représentent 1-2 % de I'ensemble
des tumeurs pancréatiques (2), prennent leur
origine des cellules souches ou progénitrices
pancréatiques qui acquiérent une différenciation
neuroendocrine. Dans la majorité des cas, |l
s'agit de formes sporadiques, cependant 10-15
% des TNEP émergent sur un terrain de
prédisposition génétique qu’il faut évoquer lors
de la découverte de ces tumeurs, le plus
souvent dans le cadre de néoplasies
endocriniennes multiples de type 1 (NEM 1), ou
également dans la maladie de Von Hippel
Lindau (VHL) (2).

Chez notre patiente, la tumeur a été découverte
suite a une symptomatologie clinique
représentée par une douleur épigastrique
chronique. La normalité du bilan biologique et
'absence de signes en rapport avec des
syndromes hormonaux a permis de distinguer
son caractére non-fonctionnel. Il est important de
noter que les TNEP sont classées en tumeurs
fonctionnelles et non-fonctionnelles. Les tumeurs
fonctionnelles qui représentent seulement 15 a
20 % des TNEP, se manifestent par des
syndromes hormonaux  spécifiques qui
dépendent du type d'hormone secrétée(1,2).

Parmi ces tumeurs on cite l'insulinome qui est le
plus fréquemment rencontré et le gastrinome qui
est a lorigine du syndrome de Zollinger-
Ellison(1). Néanmoins, dans la majorité des cas,
ces tumeurs sont non fonctionnelles souvent
découvertes fortuitement, mais parfois elles se
présentent par des symptdmes liés a l'effet de
masse tels que la douleur abdominale, l'ictére ou
'amaigrissement (2).

La radiologie occupe un réle central dans la
prise en charge diagnostique des TNEP,
permettant non seulement leur découverte
fortuite, mais aussi leur caractérisation
structurale et morphologique (3). La TDM
réalisée chez notre patiente a bien montré le
caractére hypervasculaire de la tumeur au temps
artériel qui permet d'évoquer ce type de tumeur,
mais elle a aussi signalé la présence de contact
vasculaire sans signes d'envahissement des
structures de voisinage.

Bien que la biopsie pancréatique ne soit pas
indiguée d'emblée devant toute tumeur
pancréatique, sa réalisation chez notre patiente
a été |justifice par le caractére borderline-
résécable de la tumeur. Elle trouve également
son indication dans les tumeurs non-résécables,
ou en cas de suspicion de tumeur
neuroendocrine  (présence d'un syndrome
paranéoplasique qui évoque une tumeur
neuroendocrine fonctionnelle, la présence de
néoplasies endocriniennes multiples de type 1
ou de syndrome de Von Hippel Lindau...) (1).
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Ces situations nécessitent l'identification du type
histologique de la tumeur afin d’adapter la
stratégie thérapeutique .

Chez notre patiente, l'analyse
anatomopathologique a évoqué au début un
adénocarcinome pancréatiqgue, mais aprés la
réalisation d'une étude immunohistochimique,
I'expression de la chromogranine A par les
cellules tumorales a confirmé le diagnostic d'une
TNEP. Il faut savoir que les caractéristiques
histopathologiques des TNEP sont typiques
dans la majorité des cas. Cependant, des
variantes histologiques sont rencontrées dans
certains cas et peuvent ressembler a d'autres
tumeurs pancréatiques (5).

C’est pour cela que I'immunohistochimie est un
outil indispensable pour confirmer la nature
neuroendocrine de la tumeur ; la chromogranine
A présente une spécificité élevée pour les TNEP
bien différenciées, alors que la synaptophysine
en est trés sensible. Une positivité des deux est
un argument fort en faveur de la différenciation
neuroendocrine de la tumeur (5).

Figure 2 : Images microscopiques d'une
immunohistochimie réalisée sur une TNEP bien
différenciée. L'image a gauche objective la présence de
la Chromogranine A, limage a droite objective la
présence de la Synaptophysine. (6)

Selon la classification de 'OMS 2022, la tumeur
de notre patiente a été classifiée grade 2. Cette
gradification concernant les tumeurs bien
différenciées est basée sur le taux de
prolifération évalué par l'indice mitotique et
lindice Ki-67 (un marqueur de la prolifération
cellulaire) (7).

Il existe également une entité distincte
représentée par les carcinomes
neuroendocrines, tumeurs peu différenciées de
haut grade par définition, classées selon leur
morphologie cellulaire, qui revét une importance
cruciale car elle est étroitement corrélée au
pronostic et conditionne 'approche
thérapeutique (7).

Tableau | : Classification de 'OMS 2022 des tumeurs
neuroendocrines pancréatiques (la nécrose tumorale
n'est pas un critére pour la classification des tumeurs
neuroendocrines gastro-intestinales ou pancréatico-
biliaires). (7)

TNEP grade 1 <2 mitoses/Zmns® et fou KI6T < 3%

TNEF bien différencides THEF grade 2 220 mitoses/2mme et/ou Ki6T 3-20%

TNEF grade 3 =20 mitoses/Zmm of fou Ki6T >20%

Morphologle & peiftes  cellules of  »20
Carcinome neuroendacring 3 petites

wellules
THREF  pea  différenciées  f >70%)

carcinomes neuroendocrines

mitoses/2mm? ctfou K67 >20% [souvent

) i Morphalogie 4 grandes cellules et 520
Carcinome meurcendocrine 3 grandes
mitoses/2mm? etfon KI6T =20% (souvent

=T0%)

eellules

A Tlissue dune réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP) ou la tumeur a été jugée
borderline résécable, la patiente a bénéficié de 4
séances de chimiothérapie néoadjuvante
(Temozolomide + Capecitabine) conformément
aux recommandations, visant a réduire la masse
tumorale et a faciliter sa résection (8).

Malgré la non diminution de la taille de la masse
tumorale dans la TDM de contrdle, I'absence de
signes de contact vasculaire et d’envahissement
locorégional a indiqué la réalisation d'une
spléno-pancréatectomie caudale (SPC) étant
donné que la chirurgie d'exérése représente la
seule thérapie a visée curative et le Gold
Standard devant les formes localisées des
TNEP (9)

I est important de noter que [I'approche
thérapeutique dépend de la taille, le grade, la
localisation et le risque d'atteinte ganglionnaire,
allant d'une simple surveillance active pour les
tumeurs asymptomatiques de petite taille (<2
cm), jusqu'a des mesures plus radicales telles
gue la pancréatectomie totale, tout en signalant
que toute TNEP fonctionnelle requiert une
résection chirurgicale peu importe sa taille (9).
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Un suivi post-thérapeutigue par imagerie
(TDM/IRM) et dosage de la chromogranine A ou
d’'autres marqueurs spécifiques est
indispensable pour la détection précoce de
récidives (4).

Actuellement on assiste a I'émergence de
nouvelles options thérapeutiques qui montrent
des résultats prometteurs, entre autres les
analogues de la somatostatine, les thérapies
ciblées et la radiothérapie interne vectorisée (en
particulier le 177Lu-Dotatate), donnant un espoir
pour un meilleur pronostic et une meilleure
gualité de vie pour les patients atteints de TNEP

(4).

4 | CONCLUSION

Ce cas clinique illustre la nécessité de
l'immunohistochimie dans le diagnostic précoce
des TNEP. Il souligne également l'importance de
la  connaissance des recommandations
thérapeutiques actualisées afin d'adapter une
prise en charge individualisée susceptible
d'améliorer le pronostic.
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Le cancer du sein pendant la grossesse est défini par la survenue d’'un cancer du
sein pendant la grossesse ou durant I'année suivant I'accouchement, c’est une
situation rare et complexe qui met en danger la santé de la femme enceinte et
nécessite une prise en charge spécifique. Nous présentons dans cet article, un cas
d'un cancer du sein diagnostiqué pendant le deuxieme trimestre de la grossesse. La
patiente rapportait la notion d’'une masse mammaire douloureuse avec altération de
la région cutanée mammaire. L'échographie mammaire et I'immunohistochimie ont
mis en évidence un carcinome infiltrant canalaire de type non spécifique (CINS) du
sein gauche avec des adénopathies axillaires. Aprés une réunion de concertation
pluridisciplinaire, les cures de chimiothérapie avec des molécules adaptées aux
recommandations actuelles ont été commencées avant l'accouchement. La
césarienne a été programmée et un nouveau-né en bonne santé est né. Durant la
période post-partum, la patiente a bénéficié d’'un changement de protocole puis d’'une
chirurgie carcinologique. Cet article met en évidence que I'administration de cures de
chimiothérapie durant la grossesse est réalisable,avec des résultats oncologiques
comparables a celle observée en dehors de la grossesse (1),sans impact significatif
sur I'évolution de la grossesse,ni sur la santé foetale et néonatale.

Mots clés : Cancer du sein pendant la grossesse, Cancer du sein, Grossesse,
Traitement du cancer du sein gestationnel.

Pregnancy-associated breast cancer is defined as the discovery of breast cancer
during pregnancy. It's a rare and complex situation that endangers the health of
pregnant women and requires a specified treatment. We present in this article a case
of diagnosing breast cancer during the second trimester of pregnancy. The patient
reported these clinical signs, which include a painful mammary mass with alteration
of the skin. The mammary ultrasound and immunohistochemistry showed invasive
ductal carcinoma of no special type in the left breast with axillary lymphadenopathy.
After a multidisciplinary consultation meeting, chemotherapy cycles with molecules
adapted to the guidelines that were started before the delivery.A cesarean section
was scheduled and a healthy newborn was delivered. After the delivery, the patient
received a modified chemotherapy agent along with a surgical procedure. This article
highlights that the administration of chemotherapy during pregnancy is feasible, with
oncological results comparable to those observed outside of pregnancy, without
significant impact on the course of pregnancy (1), including fetal and neonatal health.

Keywords : Pregnancy associated breast cancer ,Breast cancer, Pregnancy,
Breast cancer treatment .
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1 | INTRODUCTION

Le cancer du sein est ler rang des cancers
féminins en termes de fréquence, 33% de
I'ensemble des nouveaux cas de cancer (2) et la
2éme cause de mortalité chez les femmes
agées de 25 a 44 ans (3) En Algérie, plus de
40% des cancers féminins sont des cancers du
sein (4), ce qui en fait un probléme majeur de
santé publique. Bien que rare, le cancer du sein
associés a la grossesse (CSAG) représente une
situation clinique complexe et pose différents
probléemes d'ordre diagnostique, thérapeutique
et pronostique. Cette coincidence touche
effectivement environ dans 1 cas sur 3 000 a 10
000 grossesses, représentant environ 0,2 % a
0,4% des cancers du sein, et jusqu'a 15 a 35
cas pour 100 000 naissances (5).

La prise en charge du CSAG repose sur une
approche multidisciplinaire et un protocole
thérapeutique adapté, incluant la chimiothérapie,
visant a assurer [lefficacité oncologique
maternelle tout en garantissant la sécurité
foetale. Notre travail rapporte un cas de cancer
du sein diagnostiqué au deuxiéme trimestre de
la grossesse et en décrit les modalités
thérapeutiques adoptées.

2 | CAS CLINIQUE

Nous présentons dans notre cas une patiente
agée de 38 ans, avec un indice de masse
corporelle IMC a 24,02 kg/m2, mariée depuis un
an dans le cadre d’un mariage non consanguin,
primipare  gestante  de 24  semaines
d’aménorrhée (SA), ménarche a I'age de 14 ans
avec des cycles menstruels réguliers,sans
notion de contraception ultérieure. La patiente
est suivie pour une épilepsie sous traitement
(lamotrigine),et elle a comme antécédent familial
un cancer du sein chez la tante maternelle.

Le début de la symptomatologie remontait a six
mois auparavant, marqué par l'autopalpation
d'une masse douloureuse du prolongement
axillaire gauche, non explorée,évoluant dans le
temps avec une augmentation en volume et

apparition d'une coloration sombre
d’'imprégnation hormonale, motivant  sa
consultation. Lors de I'examen physique,la
palpation du sein gauche retrouvait une masse
douloureuse (7x7cm),les aires ganglionnaires
étaient libres,le reste de I'examen sans
anomalies.

Une échographie mammaire bilatérale avait mis
en évidence une masse mammaire gauche en
regard du prolongement axillaire mesurant ( 30 x
26 mm) classée selon American College of
Radiology (ACR) 6 ,deux nodules mammaires
droits d'allure adéno-fiboromateuse dans leur
forme typique,classés ACR 2. La microbiopsie
mammaire gauche a relevé un CINS du
prolongement axillaire gauche de grade Scarff
Bloom et Richardson (SBR) 2.
L'immunohistochimie retrouvait des récepteurs
oestrogenes (RE) négatifs, récepteurs
progestérone (RO) positifs, récepteur du facteur
de croissance de I'épiderme humain type 2
(HER2 ) négatif (score zéro),et un index de
prolifération Ki-67 estimé a 40%, ce profil
correspond a un sous-type moléculaire Luminal
B. Le diagnostic de CINS du sein gauche
CT4bNOMO a été confirmé.

Apres discussion du dossier en réunion de
concertation pluridisciplinaire (RCP) spécialisée
et selon les guides thérapeutiques en oncologie
médicale du ministére de la santé algérienne (6),
la patiente a bénéficié d'une chimiothérapie
néoadjuvante a base d’Epirubicine
(Anthracyclines) et de Cyclophosphamide
(Agents alkylants) par voie intraveineuse chaque
21 jours, la 1lére cure a été réalisée a 25 SAla
2éme a 28SA et la 3éme a 31SA.

Le protocole était bien toléré, aucune toxicité au
traitement n'a été observée lors des évaluations
en inter cure que ce soit clinique, biologigque ou
obstétrique. L’évaluation clinique a la fin du
traitement retrouvait une réponse partielle au
traitement (masse 3x3cm).
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La patiente a subi une césarienne a 36
semaines d'aménorrhée, programmée a cause
des antécédents médicaux de la patiente
('épilepsie).  L'accouchement  était  sans
anomalies, I'examen du nouveau-né ne
retrouvait aucune malformation congénitale ni
d’anomalie clinique ou biologique.

Durant la période post-partum, [|'évaluation
mammaire retrouvait une progression clinique de
la maladie (5cmx6cm),la chimiothérapie était
initite 15 jours aprées (4éme cycle). Le bilan
d'extension (TDM thoraco-abdomino-pelvien,
scintigraphie osseuse) était négatif, le taux de
CA 15-3 était a 34,6 Ul/ml. (valeur normale 25
Ul). Une chimiothérapie par Paclitaxel
(TAXANES) a été initiee (4 cycles, chaque 21
jours) en injection intraveineuse lente (IVL). Une
chirurgie carcinologique de type mastectomie
Patey Goulet gauche avec un curage axillaire
homolatéral a été réalisée. L’examen
anatomopathologique de la piéce opératoire a
confirmé la présence d’'un CINS de 4 cm, grade
SBR 1. L'étude immunohistochimique a révélé
un phénotype triple négatif ( RE- ,RO- ,HER2-)
avec un indice de prolifération faible (KI-67 a
2%) ,le bilan de contrble était négatif.

L'enfant est 4&gé de 1 an. Sa croissance est
normale, avec un poids de 10 kg et une taille de
75 cm, le développement psychomoteur est
conforme a l'age : l'enfant tient debout avec
appui, commence a marcher avec aide,
prononce quelques syllabes et interagit
normalement avec son entourage, I'alimentation
est correcte et le sommeil régulier et le suivi
vaccinal est a jour.

3 | DISCUSSION

Le cancer du sein diagnostiqué pendant la
grossesse est une situation rare qui survient
dans environ 1 grossesse sur 3 000 a 10 000
grossesses, représentant environ 0,2 % a 0,4 %
des cancers du sein, et jusqu’a 15 a 35 pour
100 000 naissances (7).

Dans notre cas clinique, la patiente a bénéficié
d’une prise en charge multidisciplinaire.

Une chimiothérapie néoadjuvante a été initiée
apres le diagnostic positif de cancer du sein,
avec des molécules  conformes  aux
recommandations nationales et internationales,
permettant de limiter les effets secondaires sur
la grossesse et le feetus (6). Elle a recu trois
séances de chimiothérapie avant
'accouchement, sous un suivi rigoureux des
effets secondaires. Une césarienne programmée
a 36 semaines d’'aménorrhée a permis une prise
en charge optimale et la reprise du schéma
thérapeutique, avec une intervention chirurgicale
réalisée dans les meilleurs délais. Néanmoins, la
négligence des signes cliniqgues a conduit a un
diagnostic tardif, & un stade avancé au cours du
deuxieme trimestre.

De plus, plusieurs examens complémentaires
habituellement indiqués pour évaluer l'extension
tumorale, tels que ['IRM avec injection de
gadolinium, la scintigraphie osseuse, le scanner
thoraco-abdomino-pelvien ou encore le TEP-
TDM (PET-scan), demeurent limités en raison
de la grossesse.

Notre patiente, &gée de 38 ans, a été
diagnostiquée a 24 semaines d’aménorrhée d'un
cancer du sein, avec l'apparition d’un nodule
mammaire douloureux, Une étude de CSAG a
montré que pour les cancers diagnostiqués au
cours de la gestation, le terme moyen au
moment du diagnostic était de 22 SA (8).

L’exploration par échographie suivie d'une
analyse immunohistochimiqgue a permis de
confirmer le diagnostic de CINS du sein gauche,
correspondant & un stade avanceé de la maladie.
Ces données concordent avec la littérature, qui
rapporte que la majorité des CSAG sont des
CINS (9). souvent de haut grade et fréquemment
dépourvus de récepteurs hormonaux (10). De
plus, les tumeurs associées a la grossesse
présentent habituellement un index de
prolifération  élevé, notamment un Ki-67
augmenté (7), ce qui a été retrouvé dans notre
cas (Ki-67 estimé a 40 %).
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En matiére de prise en charge, une réunion
multidisciplinaire a réalisé un programme de
chimiothérapie avec des molécules adaptées au
cas. Les anthracyclines associées au
cyclophosphamide (AC/EC) sont les fondations
de la chimiothérapie en néoadjuvant pour le
cancer du sein, méme pendant la grossesse,
elles sont considérées slres et efficaces aprés
13 SA, avec un faible risque tératogéne (11),
cette approche est soutenue par des données
issues de I'étude historique NSABP B-18, qui a
montré qu’apres quatre cycles de doxorubicine
(anthracyclines) en association avec le
cyclophosphamide, 80% des patientes
présentaient une réduction tumorale supérieure
a50%(12).

Ces résultats confirment le potentiel de cette
chimiothérapie néoadjuvante et cette réponse
est cohérente avec celle observée chez notre
patiente, dont la masse tumorale a diminué de
(7x7 cm) a( 3x3 cm) , par ailleurs, il est
recommandé de suspendre la chimiothérapie
vers la 35-36 SA avant I'accouchement (6).

Aprés la césarienne, notre patiente subit un
changement de protocole passant a une
chimiothérapie par taxane (paclitaxel), dans des
études récentes en cohortes internationales
confirment que le paclitaxel hebdomadaire
administré en fin de grossesse ou post-partum,
est bien toléré et sans augmentation significative
des complications obstétricales ou néonatales
(12) (13), dans notre cas, le nouveau-né était en
bon état général a la naissance, témoignant de
linnocuité  relative de la chimiothérapie
administrée durant la grossesse.

Selon des études de suivi pédiatrique, telles que
celles d’Hahn et al. (2006) et Amant et al.
(2017), il ny a pas dincidence accrue de
malformations  majeures ni de retards de
développement chez les enfants exposés in
utero ala chimiothérapie (14), 'administration
de chimiothérapie pendant la grossesse est
réalisable, avec des résultats oncologiques
comparables a celle observée hors

grossesse (1).

Le protocole thérapeutique, basé sur des cures
de chimiothérapie, peut étre administré a partir
du deuxiéme trimestre (anthracyclines, taxanes,
cyclophosphamide) et n'a aucun effet sur le
déroulement de la grossesse ou de
I'accouchement.

4 | CONCLUSION

Le cancer du sein pendant la grossesse reste
une situation complexe qui exige une
coordination étroite entre oncologues,
obstétriciens et autres spécialistes. Les données
actuelles montrent que la chimiothérapie peut
étre administrée a partir du deuxieme trimestre
et présente des résultats sur la maladie tout en
limitant les risques pour le feoetus. Une
planification précise du traitement adapte,
associée a un suivi oncologique rigoureux, est
essentielle pour assurer le meilleur équilibre
entre contrble tumoral et sécurité materno-
foetale.
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CASE REPORT C

Grossesse extra-utérine : a propos d'un cas

1 2 3 3
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Constantine 3 Algérie La grossesse abdominale est une forme exceptionnelle des grossesses ectopique, le

) o polymorphisme clinique rend son diagnostic difficile et souvent tardif, associées a
2 'L’j’s‘fgfs’iféaggltgoizt'a"s:::’ge’ des taux de mortalité él_evés pour la mére et le foetus. Nous rapportons ici le cas
Algérie d’'une grossesse abdominale révélée a 8 SA par des métrorragies noiratres, taux
élevé de B-HCG et ligne de vacuité visible a I'échographie, chez une multipare de
35ans. Les examens radiologiques ont objectivé une volumineuse masse pelvienne
o médiane sus vésicale sans signe d’extension loco-régionale.
4i‘;g’;csni,ep‘;gfe";';\gggitde La prise en charge a initialement été réalisée par voie ccelioscopique, avant
Didouche Mourad, conversion en laparotomie en raison de I'hnémorragie. L'analyse histologique post-
Constantine Algérie opératoire a confirmé la présence des villosités choriales revétu de cellules syncytio-
trophoblastiques régulieres.
Ce cas met en évidence les défis diagnostiques et thérapeutiques majeurs que pose
la grossesse abdominale, la complexité du diagnostic différentiel et la nécessité
d’une vigilance accrue pour optimiser le pronostic maternel.

3 Service de gynécologie
obstétrique EHS SMK,

Mots clés : Grossesse abdominale, métrorragies, diagnostic, traitement chirurgical

Abdominal pregnancy is an exceptional form of ectopic pregnancy. Its clinical
polymorphism makes diagnosis difficult and often delayed, and it is associated with
high mortality rates rates for both the mother and fetus. We report here the case of
an abdominal pregnancy diagnosed at 8 weeks of amenorrhea, revealed by dark
vaginal bleeding, elevated (3-HCG levels, and an empty uterine cavity line visible on
ultrasound, in a 35 year-old multiparous woman. Radiological examinations revealed
a large median pelvic mass located above the bladder, without evidence of loco-
regional extension.

Management was initially attempted by laparoscopy but was converted to laparotomy
due to hemorrhage. Postoperative histological analysis confirmed the presence of
chorionic villi covered with regular syncytiotrophoblastic cells.

This case highlights the major diagnostic and therapeutic challenges posed by
abdominal pregnancy, the complexity of differential diagnosis, and the need for

Correspondance increased vigilance to optimize maternal prognosis.
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1 | INTRODUCTION

La grossesse extra-utérine (GEU) représente
une urgence gynécologique majeure. Elle
concerne environ 1 a 2 % de toutes les
grossesses [1]. Bien que la localisation tubaire
soit la plus fréquente de 90 % des cas (1), il
existe des formes plus rares et souvent plus
graves, telles que la grossesse abdominale.
Cette derniére se définit par I'implantation du sac
gestationnel dans la cavité péritonéale, en
dehors de 'utérus et des trompes.

La grossesse abdominale représente environ 1,4
% des GEU (2). L'absence de signes et de
symptdbmes cliniques spécifiques rend le
diagnostic difficile (3), augmentant ainsi le risque
de complications graves telles qu'une
hémorragie intra-abdominale engageant le
pronostic vital, des lésions d'organes (intestin,
foie, vessie) et une infertilité secondaire. Le taux
de mortalité maternelle est estimé entre 0,5 et
18 %, tandis que la mortalité périnatale peut
atteindre 40 a 95 % (4).

Son incidence semble en augmentation,
notamment en lien avec la fréquence élevée des
infections  sexuellement transmissibles, la
septicémie postabortum ou puerpérale, I'accés
accru aux moyens diagnostiques et les
technologies de procréation médicalement
assistée (5). Face a cette situation, chaque cas
rapporté constitue une source précieuse
d’'informations pour améliorer le diagnostic, la
prise en charge et le pronostic.

Nous rapportons ici un cas de grossesse
abdominale diagnostiquée au premier trimestre.

2 | CAS CLINIQUE

Une patiente de 35 ans, G5P1, mere de deux
enfants, s’est présentée pour des métrorragies
noiratres peu abondantes. Le taux de béta-hCG
était a 35 000 UI/L, avec une ligne de vacuité
visible & I'échographie.

Ses antécédents comprenaient un utérus
cicatriciel pour macrosomie en 2017, deux
kystectomies ovariennes droites (2010 et 2012),
et deux avortements précoces non curetés dans
la méme année. On notait également un
antécédent de GEU tubaire chez sa soeur.

A Tlinterrogatoire il n'avait pas la notion de
tabagisme actif ou passif, pas de recours a la
PMA, pas dantécédents infectieux pelviens
particuliers. L’examen clinique objectivait une
sensibilité pelvienne et une douleur provoquée
au toucher vaginal, avec des métrorragies
noiratres.

L'échographie pelvienne réalisée en premiére
intention montrait un utérus augmenté de taille,
un endométre épaissi (18 mm) avec ligne de
vacuité, ainsi gu'une masse pelvienne latéralisée
a droite, vascularisée au Doppler et d'aspect
indéterminé, justifiant la réalisation d'une IRM
pelvienne. L'IRM retrouvait une volumineuse
formation ovalaire bien limitée, aux contours
lobulés par endroits, mesurant 65 mm d'axe
antéropostérieur x 81 mm de large x 85,6 mm
de hauteur, pelvienne médiane débordant plus a
droite, pré-utérine et susvésicale, associée a un
endomeétre épaissi mesuré a 17 mm.

Figure 1 : IRM pelvienne de la patiente montrant
l'implantation de la grossesse en position latéro-utérine.
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Au terme de ces explorations, le diagnostic de
grossesse abdominale était trés probable,
motivant  l'indication d'une ccelioscopie
diagnostique. L’exploration retrouvait un tissu
trophoblastique inséré sur la face externe du
fond utérin. Une tentative de décollement
mécanique entrainait un hémopéritoine de
grande abondance, imposant la conversion en
laparotomie avec exérése du sac gestationnel,
Devant [Il'absence dembryon et [laspect
macroscopique polylobé du placenta, une
grossesse molaire était suspecté.

L'examen  histologique  révélait  matériel
hémorragique et des villosités choriales a axe
cedémateux, tapissées un de cellules
syncytiotrophoblastiques régulieres, confirmant
une grossesse extra-utérine abdominale.

Le taux de béta-hCG a 72 heures
postopératoires était de 1 000 UI/L. La
décroissance sérite des béta-hCG s'est
poursuivie jusqu’a leur négativation complete au
20¢e jour, confirmant I'évolution favorable sans
signe de persistance trophoblastique.

Image C : Image en per op

Image D : Utérus aprés hémostase

Figure 2 : Etapes de la prise en charge chirurgicale

: drainage du sang intra péritonéale
: Hémopéritoine

. le sac gestationnel

: des adhérences

: utérus

: section d’adhérence

: Trompe de Fallope droite

: Différents point de suture
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Figure 03 : Courbe des variations de taux de beta HCG
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3 | DISCUSSION

La grossesse abdominale est la forme la plus
rare de grossesse extra-utérine, avec des taux
de mortalité et de morbidité maternelles huit fois
plus élevés que les localisations tubaires (6).
Dans la majorité des cas rapportés, des facteurs
de risque de GEU sont identifiés : stérilité,
dispositif intra-utérin, interruptions volontaires de
grossesse, infections ou chirurgies pelviennes
(7,8). Notre patiente avait des antécédents de
chirurgies pelviennes.

Le maintien d’'un indice de suspicion élevé est
essentiel au diagnostic, cette forme rare pouvant
passer inapercue jusgu'a un age gestationnel
avance (9). La non-spécificité des manifestations
explique cette difficulté. La plupart des patientes
présentent des douleurs abdominales et des
saignements vaginaux (10).

Dans notre cas, la présentation clinique se
limitait & des métrorragies isolées. L’élévation du
taux de béta-hCG sans correspondance
échographique claire constitue un indice d’appel,
sans permettre de confirmer la localisation
abdominale.

L'IRM, en tant que méthode dimagerie
multiplanaire et multiparamétrique a haute
résolution des tissus mous, sans irradiation,
permet de visualiser précisément la structure
intraabdominale et les rapports anatomiques
entre le sac gestationnel, le placenta et les
organes maternels, ainsi que [linvasion
vasculaire (11). Dans notre cas, elle a orienté
vers une localisation abdominale sans poser le
diagnostic de certitude.

La prise en charge de la grossesse abdominale
nécessite souvent une intervention chirurgicale
en raison du risque hémorragique élevé (12). La
ccelioscopie est envisageable pour des
grossesses inférieures a 12 SA avec une
implantation compatible (13). Bien que la
laparotomie présente l'avantage d'un contrble
hémostatique plus rapide et plus s(r, des séries
rapportent ['utilisation de la coelioscopie dans
des grossesses abdominales précoces (1).

Chez notre patiente, une tentative initiale de
décollement par ccelioscopie a entrainé un
hémopéritoine massif, imposant une conversion
en laparotomie. La surveillance de la résorption
trophoblastique  repose sur I'échographie
Doppler et le dosage sérié des béta-hCG
plasmatiques (14), ce dernier ayant permis de
confirmer la guérison dans notre cas.

Une grossesse abdominale avancée (au-dela de
20 SA), avec implantation placentaire anormale,
peut provoquer une hémorragie maternelle
sévére et une coagulopathie engageant le
pronostic vital (15). Heureusement, chez notre
patiente, le diagnostic précoce a 8 SA a permis
une prise en charge adaptée. Le diagnostic
histologique confirme la présence d'implants
trophoblastiques invasifs (16), comme observé
dans notre cas.

4 | CONCLUSION

Ce cas rare illustre la nécessité d'évoquer la
grossesse abdominale méme en l'absence de
douleurs abdominales, notamment devant des
métrorragies isolées au premier trimestre. |l
souligne également la nécessité d’'une vigilance
cliniue renforcée et d'un recours précoce a
limagerie. Notamment a [I'échographie du
premier trimestre, qui constitue un outil essentiel
pour le dépistage précoce et [Iorientation
diagnostique. Cette observation met en lumiéere
la diversité des présentations cliniques de la
grossesse abdominale et insiste sur la nécessité
d'un diagnostic précoce pour prévenir les
complications maternelles graves, tout en
appelant a une sensibilisation accrue des
cliniciens face a cette entité rare mais
redoutable.
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	Management of a Common Bile Duct Injury following Laparoscopic Cholecystectomy in a patient with Biliary Trifurcation : A case report
	Amroune Amira , Khenioua Kamelia , Touam Chiraz  , Boubendir Nesrine , Bensouici Anfel,  Khenchoul Youcef ,  Lakehal Abdelhak
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	INTRODUCTION
	Since its introduction, laparoscopic cholecystectomy (LC) has become the gold standard treatment of gallstone disease (1).  LC is widely preferred over open cholecystectomy due to its significant advantages, including shorter hospital stay, faster recovery, reduced postoperative pain, and improved cosmetic outcomes (2). It is now one of the most frequently performed elective procedures in general surgery (3). However, bile duct injury (BDI) remains a rare but severe complication of LC. Despite a global low incidence of less than 0.5% (4), BDI carries a mortality rate of 3.5% (5) and can cause grave complications, such as strictures, cholangitis and even cirrhosis if not recognized and managed early (6). In addition to morbidity, BDI is associated with heavy legal consequences on surgeons (7). Despite advances in technique and growing experience, the incidence of BDI following LC remains two to three times higher than that of open surgery (8,9).
	The management of iatrogenic BDI is particularly challenging in the presence of anomalous anatomy. Biliary trifurcation, characterized by the convergence of three hepatic ducts, occurs in approximately 11.76% of the general population (10) and can complicate both the initial injury and subsequent reconstruction.
	We report a case of common bile duct injury following LC in a woman with biliary trifurcation, managed successfully with Roux-en-Y hepaticojejunostomy at the hospital center of Constantine, Algeria. This case highlights the therapeutic challenges of BDI in the context of anatomical variations and underscores the importance of timely referral to specialized centers.

	CASE
	A 38-year-old north african woman, a housewife, married and mother of three children, with no previous medical history, underwent a laparoscopic cholecystectomy in March 2024 for symptomatic gallbladder microlithiasis with an open conversion. A preoperative workup, including a Magnetic Resonance Cholangiopancreatography (MRPC), had revealed a biliary anatomical variation consistent with a biliary trifurcation (Figure 1).  Postoperatively, early symptoms, including upper abdominal pain and signs of biliary disturbance, were present. Following multiple imaging procedures, a mild dilation of the intrahepatic bile ducts upstream of a tight fibrous stricture located 18 mm below the biliary confluence (Strasberg type E2) was identified (Figure 2), with features suggestive of a post-traumatic origin. In parallel, laboratory tests showed cholestatic abnormalities; the diagnosis of bile duct injury (BDI) was confirmed.
	JSEM Novembre 2025
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	DISCUSSION
	Bile‑duct injury remains a significant complication of laparoscopic cholecystectomy (LC) and most frequently caused by mis‑identification of biliary anatomy (6). In the present patient, an MRCP demonstrated a biliary trifurcation pattern which is an anatomical variant present in roughly 11 % of the population (10). With gallbladder wall thickening, our patient accumulated considerable risk factors associated with a higher incidence of injury during LC (12).
	These elements likely contributed to the technical complexity of the initial operation leading to BDI. The case underscores an important success: once referred, the patient underwent a surgical repair by a specialized hepatobiliary surgeon, with favorable postoperative outcomes. Nevertheless, our current analysis presents limitations. Additional data regarding the conditions around the initial LC could’ve been informative and contributive to our BDI prevention hypothesis. A key strength in the initial approach was the preoperative identification of a trifurcation anatomical variation via MRCP. However, the occurrence of BDI highlights the limitations of preoperative imaging alone as a prevention strategy for such complications.
	Two attempts at endoscopic sphincterotomy were unsuccessful, consistent with literature indicating that non surgical treatments are effective mainly for minor leaks or benign strictures (Strasberg A‑D) and have reduced therapeutic value for complex injuries (Strasberg E1‑E5) (13,14), while also bearing a non‑negligible risk of pancreatitis as seen in our patient (15).  The definitive management in this case which led to a favorable postoperative course was a Roux-en-Y hepaticojejunostomy performed in a specialized hepatobiliary center. This sequence aligns with reports indicating that surgical repair remains as the main efficient treatment option of BDIs.
	Early referral to high-volume, specialized centers is associated with improved outcomes and lower complication rates. Conversely, repairs attempted by non-specialized surgeons are known to carry higher rates of failure and long-term complications (16). Which leads us to speculate on the need for standardized, structured and adaptable prevention strategies applied throughout cholecystectomies. In this regard, measures such as systematic use of the Critical View of Safety (17), judicious intraoperative imaging (18), and seeking expert assistance in uncertain situations may collectively contribute to reducing the risk of injury. This is particularly suggested when risk factors such as variant biliary anatomy are detected before or intraoperatively. The favorable outcome following the referral to a specialized hepatobiliary center in this case further illustrates the benefit (18).
	Therefore, this case raises the possibility that a clearly defined and consistently applied prevention strategy integrating preoperative, intraoperative, and postoperative vigilance is key to improving safety in laparoscopic cholecystectomy and providing early adequate management of BDIs.
	Informed consent: Verbal informed consent was obtained from the patient prior to participation
	Additional information: The authors declare that they have no conflicts of interest.
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	INTRODUCTION
	L’accident vasculaire cérébral (AVC) ischémique est une urgence neurologique bien connue chez l’adulte, mais il demeure rare et souvent sous-diagnostiqué chez l’enfant et l’adolescent. L’incidence de l’ensemble des AVC pédiatriques est estimée (1.3 à 13 cas/100000h/an) (1) enfants par an dans les pays développés, soit une fréquence nettement inférieure à celle observée chez l’adulte.
	La prise en charge de l’AVC dans cette tranche d’âge reste encore peu codifiée, en raison du manque de données issues d’essais cliniques pédiatriques. La thrombolyse intraveineuse par alteplase constitue le traitement de référence en phase aiguë chez l’adulte, à condition qu’elle soit administrée dans un délai maximal de 4 h 30 après le début des symptômes. L'european médicine agency a donné l'autorisation d'utiliser le tenctoplase dans les 270 première minute après in AVC ischémique et cela depuis avril 2024 (2)
	Toutefois, leur utilisation chez les mineurs en particulier  en période post-opératoire soulève de nombreuses interrogations quant à sa sécurité et son efficacité, du fait du risque potentiellement accru de complications hémorragiques dans ce contexte.  Nous rapportons ici le cas particulier d’une adolescente de 15 ans ayant présenté un AVC ischémique aigu peu de temps après une intervention chirurgicale lourde réalisée pour l’exérèse d’une tumeur maligne des gaines nerveuses périphériques schwannome malin (MPNST) , une entité extrêmement rare (environ 1/100 000 cas/an) (3).
	La patiente a bénéficié d’une thrombolyse intraveineuse avec une évolution clinique favorable. Ce cas illustre que, bien que la thrombolyse soit hors AMM chez une adolescente de 15 ans, elle peut être envisagée dans des situations sélectionnées après une évaluation rigoureuse du rapport bénéfice/risque.
	L’intervention précoce a permis une récupération neurologique satisfaisante, avec un retour à l’état fonctionnel antérieur, soulignant ainsi la faisabilité et le bénéfice potentiel de cette stratégie thérapeutique dans la population adolescente.

	CAS CLINIQUE
	Nous présentons le cas d’une adolescente de 15 ans admise a notre niveau pour la prise en charge d’une faiblesse de l’hémicorps gauche, d’installation brutale au repos. Les symptômes avaient débuté quatre heures auparavant, marqués par une hémiparésie gauche et une dysarthrie modérée. La patiente, scorée à 15/15 et hémodynamiquement stable, connue par une neurofibromatose de type 1 avec une masse occipito-cervicale (Figure 1) évoluant depuis la naissance, pour laquelle elle a été opérée 3 jours avant cette symptomatologie. À l’examen clinique, elle présentait une pâleur cutanéo-muqueuse, plusieurs taches café-au-lait au niveau du visage, une tension artérielle à 120/80 mmHg, une température à 38,2 °C, en J4 post opératoire la plaie était propre .
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	en particulier en neuro pédiatrie. Face à ce tableau inhabituel et la rareté de recommandations spécifiques pour tels scénarios, la décision de réaliser une thrombolyse a reposé sur une évaluation multidisciplinaire rigoureuse, pesant le risque hémorragique contre un handicap fonctionnel certain.  L’usage de la ténectéplase, alternative désormais reconnue comme non inférieure à l’altéplase, a permis d’offrir à cette patiente une chance thérapeutique raisonnable malgré les contre-indications théoriques.
	Ce cas rare met ainsi en lumière l’importance d’une approche individualisée et innovante, et souligne que, dans des situations cliniques exceptionnelles mais critiques, la thrombolyse peut être envisagée même hors des cadres habituels lorsque les bénéfices potentiels dépassent clairement les risques attendus.
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	Metastatic dissemination independently increases VTE likelihood 1.9 times (relative risk [RR] 1.9, 95% CI 1.6-2.3) (5). Hematological malignancies (e.g., multiple myeloma, lymphoma) exhibit significant risk, particularly with thrombocytosis  ( platelets  ≥ 444×10⁹/L ; RR 3.5) (2).
	3. Treatment-Associated Factors:  Therapeutic interventions drive substantial risk elevation:
	Chemotherapy independently increases VTE risk(hazard ratio [HR]2.2 ,95%CI 1.8-2.7) (6).
	Hormonal agents (2), especially combined with chemotherapy, amplify thrombotic potential (6).
	Invasive procedures (surgery, central venous catheters), erythropoiesis-stimulating agents and blood product transfusions are established triggers (2,5).
	Therapeutic anticoagulation has an undeniable role in causing major bleeding and lethal pulmonary embolism (5).
	Novel immunotherapies/targeted agents also demonstrate prothrombotic associations (2).
	4. Biomarker Correlates:  Laboratory abnormalities provide predictive insights:
	Anemia, leukocytosis, elevated tissue factor (TF) (6), and elevated D-dimer/soluble P-selectin (2) correlate with VTE development.
	C-reactive protein (CRP) elevations are associated with thrombotic events, though further studies are needed to validate its clinical utility as a predictive biomarker (2)
	Cancer patients face a significantly higher risk of developing venous thromboembolism (VTE) compared to the general population. This complication not only increases morbidity and mortality but also disrupts cancer treatment (8).
	Gaining a clear understanding of the pathophysiological mechanisms behind cancer-associated thrombosis (CAT) is essential for effective prevention, risk assessment, and therapeutic strategies.
	The development of CAT is driven by a combination of factors that disrupt endothelial integrity, promote hypercoagulability, and contribute to blood flow stasis — the three pillars of Virchow’s triad (9).
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	Since no laboratory could confirm or exclude the diagnosis of DIC, international guidelines suggested the use of DIC scoring system to aid in its diagnosis. One of the most widely used scorings was developed by the ISTH; it is based on the patient’s: platelets count, International normalized ratio (INR), fibrinogen and fibrin D-Dimer. Overt DIC is indicated if the score is over 5. The Japanese Association for Acute Medicine (JAAM) introduced another scoring system that includes antithrombin and focuses mainly on platelets count, but omits the fibrinogen (50,53,54).


	CANCER-RELATED THROMBOEMBOLISM MANAGEMENT :
	The management of cancer-associated thrombosis (CAT) remains a complex aspect of oncologic care, given the heightened risk of both recurrent thrombotic events either excluding (Figure 2,3) or including catheter-related thrombosis (Figure 4) and bleeding (Figure 5,6) in this patient population. Selecting the appropriate anticoagulant requires careful consideration of cancer type, disease stage, comorbidities, ongoing cancer therapies, and patient-specific factors. Low-molecular-weight heparin (LMWH) has long been the standard of care; however, recent clinical trials have demonstrated that direct oral anticoagulants (DOACs) offer comparable efficacy and convenience in many cases. Current guidelines now support the use of either LMWH or certain DOACs, with ongoing studies aiming to refine patient selection and optimize long-term outcomes (55).
	Other factors to consider:  • Patient preference, after being informed about the benefit/risk balance  • Body Mass Index (BMI): prefer LMWH if BMI > 40 kg/m² or weight > 120 kg  • Cancer stage and severity of the thrombotic event: prefer LMWH in patients with severe events  • Renal function: prefer LMWH in patients with a Cockcroft clearance between 20 and 50 mL/min  • Recent history of gastrointestinal surgery or malabsorption: prefer LMWH  • Potential drug interactions (Cytochrome P450, P-gp, etc.)
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	CONCLUSION:
	Cancer-associated thrombosis is a major and often underestimated complication of malignancy, arising from complex interactions between tumor biology, patient-related factors, and treatment-induced changes. Its high incidence and significant impact on morbidity and mortality underscore the importance of understanding its epidemiological patterns and underlying mechanisms.
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	2.2.3. Management of BDIs The management of BDIs depends on the type of injury (34) as determined by Stasberg classification (36). ERCP is highly effective for type A leaks, low grade strictures and decompression in cholangitis (37). In major injuries studies show that repairs performed by non specialized teams have significantly higher failure rates (38). Therefore complex BDIs are to be referred to an expert HPB center. In cases presenting with diffuse biliary peritonitis, urgent abdominal cavity lavage and drainage are mandatory as an initial step to achieve infection source control (Figure 5).


	CONCLUSION
	To conclude, combining comprehensive pre‑operative imaging with strict attainment of the Critical View of Safety and selective use of intra‑operative cholangiography markedly lowers the risk of bile‑duct injury, especially in patients with anatomical variants. When the CVS cannot be achieved or uncertainty persists, early adoption of bailout strategies and prompt referral to a high‑volume hepatobiliary center ensure optimal repair and reduce long‑term complications. This three‑component safety algorithm is essential for preventing iatrogenic BDIs and improving patient outcomes.
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	prévalence varie considérablement d’une région à une autre dans le monde. Une méta analyse faite en 2016 a révélé que la prévalence de la SA variait de 0,02 % en Afrique subsaharienne à 0,35 %  dans les communautés du Nord-Arctique (6). Plusieurs facteurs de risque génétique et non génétique sont impliqués dans le développement de cette maladie, dont HLA-B27 est le plus fortement associé avec sa présence dans 90% des cas appartenant à la majorité des groupes ethniques qui présentent la maladie (7), ce qui le rend un marqueur utile dans le diagnostic de la SA.
	Cet article vise à décrire un cas d’une association entre une spondylodiscite brucellienne greffée sur SA prise en charge dans le service de rhumatologie du CHU Constantine , en soulignant les particularités diagnostiques et thérapeutiques rencontrées au cours de la prise en charge de ce patient.


	CAS CLINIQUE
	Il s’agit d’un homme âgé de 46 ans qui est orienté au service de rhumatologie CHUC pour des rachialgies avec cruralgies et paresthésies du membre droit. Notre patient est éleveur et agriculteur de profession, issue d’un mariage consanguin, sans antécédents personnels ni familiaux, avec la notion de consommation du lait non pasteurisé et le contact régulier et fréquent avec les animaux (bovins et ovins). L’anamnèse a révélé que la symptomatologie remonte il y a une année par l’installation des lombo-cruralgies du côté droit d’allure inflammatoire évoluant dans un contexte fébrile puis l’apparition de sueurs nocturnes motivant le patient à consulter en ambulatoire, traité symptomatiquement par anti inflammatoire non stéroïdiens (AINS) avec une réponse partielle, une série d’examens a été demandé, orientant le patient vers notre service.
	A son admission, le patient était scoré OMS 0, apyrétique, pas d’amaigrissement ni d’anorexie, avec notion d’asthénie et sueurs nocturnes profuses.
	L’examen clinique à objectiver un syndrome pelvi-rachidien (lombalgie, cervicalgie, et fessalgie) avec cruralgie d’allure inflammatoire, avec sacro-iliite bilatérale stade 2 constatée sur la radiographie du bassin .
	La TDM lombo-sacré a mis en évidence une spondylite antérieure de T12 associée à une spondylodiscite L3-L4 avec discrets étalements discaux circonférentiels L3-L4 ; L4-L5 et L5-S1, non conflictuels, et légère arthrose vertébrale somatique étagée.
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	L’IRM lombaire montre une rectitude lombaire avec un aspect d'une spondylodiscite d'allure Infectieuse L3-L4 sans tassement des corps vertébraux en regard, sans collection abcédée notamment en épidural antérieur ou au niveau des parties molles prévertébrales. Sur le plan biologique : FNS normal , VS à 25 mm , CRP à 18 mg/L .  L’électrophorèse des protéines sériques a objectivé un syndrome inflammatoire avec réaction immunitaire . IDR à la tuberculine a 2mm avec absence de BAAR à l’examen direct des crachats, et Quantiféron négatif.
	Une biopsie osseuse échoguidée a été faite retrouvant des remaniements inflammatoires modérés en rapport avec des lésions de spondylodiscite infectieuse non spécifique, et absence totale de granulome tuberculoïde et de nécrose caséeuse, et absence de cellules néoplasiques ou atypiques sur ces prélèvements. Ce qui élimine l’origine tuberculeuse de la spondylodiscite.
	Une sérologie brucellienne a été faite : réaction au rose bengale négatif et sérologie de Wright positive à un taux non significatif
	Pour explorer l’origine de la sacro-iliite on a demandé un test HLA-B27, revenu négatif. Le diagnostic final a été établi selon un faisceau d’arguments épidémiologiques, cliniques, biologiques et radiologiques, qui est une spondylodiscite brucellienne greffée sur SA . Un traitement à base de Doxycycline 200 mg/j + Rifampicine 900 mg/j prescrit pendant 3 mois.
	Malgré l’amélioration clinique du patient au fur et à mesure, reste un fond douloureux imposant l’ajout des AINS : Naproxène 275 mg/j prise nocturne, pour traiter la spondylarthrite ankylosante. Plus un corset physique pour assurer l’immobilité rachidienne. Après un traitement bien maintenu, notre patient est déclaré guéri de la Brucellose, avec une amélioration clinico-biologique et une mobilité correcte, conservée.
	Cependant il persiste de simples lombalgies légères intermittentes, donc notre patient est mis sous Naproxène 550 mg 1cp/j et Arti cure plus gel pour maintenir la souplesse des tissus conjonctifs avec traitement fonctionnel conseillé sous forme de natation et gymnastique respiratoire.


	DISCUSSION
	Ce cas clinique met en lumière une situation rare et complexe, marquée par la coexistence d'une spondylodiscite brucellienne d'une spondylarthrite ankylosante (SA).
	Cette association, bien que peu fréquente, a déjà été rapportée dans la littérature, notamment dans des régions endémiques de la brucellose, comme le Maghreb ou le Moyen-Orient (10). La superposition des symptômes : lombalgies chroniques inflammatoires, fièvre, syndrome inflammatoire biologique — rend le diagnostic particulièrement difficile.
	Le diagnostic différentiel est initialement orienté vers une spondylodiscite tuberculeuse, fréquente dans les pays en voie de développement (4).
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	INTRODUCTION
	Les tumeurs neuroendocrines pancréatiques (TNEP) sont des néoplasies rares du pancréas qui se développent aux dépens des îlots endocrines du pancréas. Bien que ces tumeurs puissent avoir une nature maligne, leur pronostic reste moins péjoratif que celui des adénocarcinomes du pancréas (1).
	Certaines de ces tumeurs - dites fonctionnelles - sont responsables de syndromes cliniques secondaires à la sécrétion de peptides hormonaux (insuline, gastrine, glucagon, VIP…). Cependant dans la majorité des cas, ces tumeurs sont non-fonctionnelles. Elles sont généralement découvertes fortuitement ou suite à une symptomatologie non spécifique (2).
	Les progrès de l’imagerie en complément de l’immunohistochimie ont considérablement facilité le diagnostic des TNEP (3). Le seul traitement curatif de ces tumeurs reste la chirurgie, mais on assiste aujourd’hui à de nombreux progrès améliorant l’esperance de vie des patients (4).
	Nous rapportons ici le cas d’une tumeur neuroendocrine pancréatique non-fonctionnelle chez une femme dans la soixantaine, prise en charge au sein du service de chirurgie A du CHU de Constantine, en soulignant les aspects cliniques, radiologiques et histopathologiques, et en attirant l’attention sur l’importance d'une prise en charge spécifique fondée sur les recommandations récentes.

	CAS CLINIQUE
	Il s’agit d’une femme dans la soixantaine aux antécédents d’HTA sous Valsartan et Bisoprolol, hypothyroïdie sous Levothyrox, hernie hiatale et gastrite antrale chronique HP+, qui se plaignait d'une douleur épigastrique chronique.
	Une échographie abdominale suivie d'une tomodensitométrie cervico-thoraco-abdomino-pelvienne    (TDM CTAP)  ont     été    réalisées.
	Cette dernière a mis en évidence une masse tissulaire isthmo-corporéale du pancréas à prise de contraste intense et hétérogène dans la phase artérielle mesurant 44,6 x 37,6 mm et une hauteur de 39 mm, présentant un contact avec le tronc spléno-mésaraïque, l'artère hépatique et l'artère splénique qui restent bien opacifiés, avec un contact hépato-gastrique sans signe d'envahissement loco-régional. Elle a également montré un nodule thyroïdien, une hernie hiatale par glissement et un kyste simple du rein.
	Une analyse anatomopathologique d’une pièce de biopsie échoguidée a identifié une tumeur épithéliale pouvant évoquer un adénocarcinome pancréatique, mais la réalisation d’une étude immunohistochimique a confirmé le diagnostic d’une tumeur neuroendocrine du pancréas exprimant la chromogranine A, classifiée grade 2 selon la classification de l’OMS 2022 (l’indice de Ki-67 à 5 %).
	La tumeur étant jugée borderline résécable à l’issue d’une réunion de concertation pluridisciplinaire, 4 séances de chimiothérapie par Temozolomide et Capécitabine ont été indiquées.
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	Ces situations nécessitent l’identification du type histologique de la tumeur afin d’adapter la stratégie thérapeutique .
	Chez notre patiente, l'analyse anatomopathologique a évoqué au début un adénocarcinome pancréatique, mais après la réalisation d'une étude immunohistochimique, l'expression de la chromogranine A par les cellules tumorales a confirmé le diagnostic d'une TNEP. Il faut savoir que les caractéristiques histopathologiques des TNEP sont typiques dans la majorité des cas. Cependant, des variantes histologiques sont rencontrées dans certains cas et peuvent ressembler à d'autres tumeurs pancréatiques (5).
	C’est pour cela que l’immunohistochimie est un outil indispensable pour confirmer la nature neuroendocrine de la tumeur ; la chromogranine A présente une spécificité élevée pour les TNEP bien différenciées, alors que la synaptophysine en est très sensible. Une positivité des deux est un argument fort en faveur de la différenciation neuroendocrine de la tumeur (5).
	Selon la classification de l’OMS 2022, la tumeur de notre patiente a été classifiée grade 2. Cette gradification concernant les tumeurs bien différenciées est basée sur le taux de prolifération évalué par l’indice mitotique et l’indice Ki-67 (un marqueur de la prolifération cellulaire) (7).
	Il existe également une entité distincte représentée par les carcinomes neuroendocrines, tumeurs peu différenciées de haut grade par définition, classées selon leur morphologie cellulaire, qui revêt une importance cruciale car elle est étroitement corrélée au pronostic et conditionne l’approche thérapeutique (7).
	À l’issue d’une réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP) où la tumeur a été jugée borderline résécable, la patiente a bénéficié de 4 séances de chimiothérapie néoadjuvante (Temozolomide + Capecitabine) conformément aux recommandations, visant à réduire la masse tumorale et à faciliter sa résection (8).  Malgré la non diminution de la taille de la masse tumorale dans la TDM de contrôle, l’absence de signes de contact vasculaire et d’envahissement locorégional a indiqué la réalisation d’une spléno-pancréatectomie caudale (SPC) étant donné que la chirurgie d'exérèse représente la seule thérapie à visée curative et le Gold Standard devant les formes localisées des TNEP (9)
	Il est important de noter que l’approche thérapeutique dépend de la taille, le grade, la localisation et le risque d’atteinte ganglionnaire, allant d’une simple surveillance active pour les tumeurs asymptomatiques de petite taille (<2 cm), jusqu'à des mesures plus radicales telles que la pancréatectomie totale, tout en signalant que toute TNEP fonctionnelle requiert une résection chirurgicale peu importe sa taille (9).
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	Un suivi post-thérapeutique par imagerie (TDM/IRM) et dosage de la chromogranine A ou d’autres marqueurs spécifiques est indispensable pour la détection précoce de récidives (4).
	Actuellement on assiste à l’émergence de nouvelles options thérapeutiques qui montrent des résultats prometteurs, entre autres les analogues de la somatostatine, les thérapies ciblées et la radiothérapie interne vectorisée (en particulier le 177Lu-Dotatate), donnant un espoir pour un meilleur pronostic et une meilleure qualité de vie pour les patients atteints de TNEP (4).


	CONCLUSION
	Ce cas clinique illustre la nécessité de l'immunohistochimie dans le diagnostic précoce des TNEP. Il souligne également l'importance de la connaissance des recommandations thérapeutiques actualisées afin d'adapter une prise en charge individualisée susceptible d'améliorer le pronostic.
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	INTRODUCTION
	La grossesse extra-utérine (GEU) représente une urgence gynécologique majeure. Elle concerne environ 1 à 2 % de toutes les grossesses [1]. Bien que la localisation tubaire soit la plus fréquente de 90 % des cas (1), il existe des formes plus rares et souvent plus graves, telles que la grossesse abdominale. Cette dernière se définit par l’implantation du sac gestationnel dans la cavité péritonéale, en dehors de l’utérus et des trompes.
	La grossesse abdominale représente environ 1,4 % des GEU (2). L’absence de signes et de symptômes cliniques spécifiques rend le diagnostic difficile (3), augmentant ainsi le risque de complications graves telles qu’une hémorragie intra-abdominale engageant le pronostic vital, des lésions d’organes (intestin, foie, vessie) et une infertilité secondaire. Le taux de mortalité maternelle est estimé entre 0,5 et 18 %, tandis que la mortalité périnatale peut atteindre 40 à 95 % (4).
	Son incidence semble en augmentation, notamment en lien avec la fréquence élevée des infections sexuellement transmissibles, la septicémie postabortum ou puerpérale, l’accès accru aux moyens diagnostiques et les technologies de procréation médicalement assistée (5). Face à cette situation, chaque cas rapporté constitue une source précieuse d’informations pour améliorer le diagnostic, la prise en charge et le pronostic.
	Nous rapportons ici un cas de grossesse abdominale diagnostiquée au premier trimestre.

	CAS CLINIQUE
	Une patiente de 35 ans, G5P1, mère de deux enfants, s’est présentée pour des métrorragies noirâtres peu abondantes. Le taux de bêta-hCG était à 35 000 UI/L, avec une ligne de vacuité visible à l’échographie.
	Ses antécédents comprenaient un utérus cicatriciel pour macrosomie en 2017, deux kystectomies ovariennes droites (2010 et 2012), et deux avortements précoces non curetés dans la même année. On notait également un antécédent de GEU tubaire chez sa soeur.
	A l'interrogatoire il n’avait pas la notion de tabagisme actif ou passif, pas de recours à la PMA, pas d’antécédents infectieux pelviens particuliers. L’examen clinique objectivait une sensibilité pelvienne et une douleur provoquée au toucher vaginal, avec des métrorragies noirâtres.
	L’échographie pelvienne réalisée en première intention montrait un utérus augmenté de taille, un endomètre épaissi (18 mm) avec ligne de vacuité, ainsi qu’une masse pelvienne latéralisée à droite, vascularisée au Doppler et d’aspect indéterminé, justifiant la réalisation d’une IRM pelvienne. L’IRM retrouvait une volumineuse formation ovalaire bien limitée, aux contours lobulés par endroits, mesurant 65 mm d’axe antéropostérieur × 81 mm de large × 85,6 mm de hauteur, pelvienne médiane débordant plus à droite, pré-utérine et susvésicale, associée à un endomètre épaissi mesuré à 17 mm.
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	Au terme de ces explorations, le diagnostic de grossesse abdominale était très probable, motivant l’indication d’une cœlioscopie diagnostique. L’exploration retrouvait un tissu trophoblastique inséré sur la face externe du fond utérin. Une tentative de décollement mécanique entraînait un hémopéritoine de grande abondance, imposant la conversion en laparotomie avec exérèse du sac gestationnel, Devant l’absence d’embryon et l’aspect macroscopique polylobé du placenta, une grossesse molaire était suspecté.
	L’examen histologique révélait matériel hémorragique et des villosités choriales à axe œdémateux, tapissées un de cellules syncytiotrophoblastiques régulières, confirmant une grossesse extra-utérine abdominale.
	Le taux de bêta-hCG à 72 heures postopératoires était de 1 000 UI/L. La décroissance sériée des bêta-hCG s’est poursuivie jusqu’à leur négativation complète au 20ᵉ jour, confirmant l’évolution favorable sans signe de persistance trophoblastique.
	1 : drainage du sang intra péritonéale  2 : Hémopéritoine  3 : le sac gestationnel  4 : des adhérences  5 : utérus  6 : section d’adhérence  7 : Trompe de Fallope droite  8 : Différents point de suture
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