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COMMISSIONE ESAMINATRICE
DEL CONCORSOQ PUBBLICO, PER TITOLI ED ESAMI, PER LA COPERTURA
DI N. 3 POST! DI DIRIGENTE MEDICO NELLA DISCIPLINA DI
ANATOMIA PATOLOGICA

VERBALE N. 5 ,
Relativo ai lavori del giorno 28/10/2013

Il giorno 28 del mese di ottobre del’anno 2013, alle ore 13.00 nei locali
della sede della ASL di Cagliari, Via Piero della Francesca, 1 - 09047 Selargius
(CA), si & riunita la Commissione esaminatrice del concorse pubblico, per titoli ed
esami, per la copertura di n. 3 posti di Dirigente Medico nella disciplina di
Anatomia Patologica, indetto dalla ASL di Cagliari con deliberazione n. 97 del
25/01/2013, per procedere nei lavori relativi all’'espletamento della prova orale.

Detta Commissione esaminatrice, nominata con deliberazione n. 1253 del
08/07/2013 risulta composta come segue:

Presidente Dott. Giancarlo Angioni
Combonente Dott.ssa Paola Pili
Componente Dott. Giovanni Tolu
Segretaria Dott.ssa Michela Bfocca

LA COMMISS|I ONE

e

Riconosciuta la legalitd della sua costituzione, la quale & conforme alla citata
deliberazione,

PRENDE ATTO

Del Verbale n. 1-2-3-4 /2013.

Della Delibera n. 1792 del 11.10.2013 circa la nomina dei componenti esperti in
informatica e lingue straniere, con la quale si procede alla nomina del Dott.
Mauro Gaviano, quale componente esperto per 'accertamento delle conoscenze
informatiche, della Dott.ssa Silvana Murru e della Dott.ssa Alessandra Cauli,
quali componenti esperte ai fini dellaccertamento delfa lingua Francese e
Inglese, rispettivamente; :

Che tra i candidati ed i. componenti esperti non vi sono vincoli di parentela o
affinita fino al 4° grado incluso o vincoli di incompatibilita ai sensi degli artt. 51 e
52 del codice di procedura civile in quanto applicabili; la firma del presente ﬁk’
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Segue verbale n.3

verbale sostituisce la sottoscrizione della relativa dichiarazione di non
sussistenza di situazioni di incompatibilita.

STABILISCE

Di procedere nell'espletamento dei lavori fissati per la presente seduta.

La Commissione, tenuto conto di quanto stabilito circa lo svolgimento della
prova orale procede alla formulazione dei quesiti, numerati dat n. 1 al n. 12,
pertinenti {a materia del concorso, da porre ai candidati mediante estrazione a
sorte.

La chiarezza, la concisione di esposizione, il grado di conoscenza degli
argomenti oggetto di esame, il grado di padronanza delle tematiche richieste
sono i criteri in base ai quali saranno valutate le risposte e i principi ispiratori
rispetto ai quali verranno attribuiti i relativi punteggi.

Ciascun candidato, utilizzando i bussolotti di una tombola da gioco, estrarra it
numero della domanda oggetto della prova cosi come riportato in dettaglio nella

Tabella “A” (Domande estratte) che si allega al presente verbale per farne

parte integrante.

Per quanto concerne la prova relativa allaccertamento delluso delle
apparecchiature e delle applicazioni informatiche il Dott. Mauro Gaviano,
componente esperto della Commissione, stabilisce in accordo con i membri di
quest'ultima, di predisparre una prova unica per tutti i candidati presenti, come si
rileva dall'allegato al presente verbale, dando atto che nell'aula riservata alla
prova orale & predisposto I'occorrente all'espletamento della stessa ( PC, tastiera
e video).

La prova relativa all'accertamento della conoscenza delle lingue straniere, ,
sara effettuata daila Dott.ssa Silvana Murru € dalla Dott.ssa Alessandra Cauli,
quali componenti esperte; essa consistera nella lettura e traduzione di un testo
relativo alla lingua scelta da ciascun candidato tra quelle indicate nel bando
(Francese e Inglese), come si rileva dagli allegati al presente verbale, per farne
parte integrante.

All'ora fissata per la convocazione, ore 13.30 viene consentito I'accesso ai n.
10 candidati ammessi a sostenere la prova nei locali d’'esame cosi come si
evince dal foglio di identificazione allegato al presente atto, risultano presenti tutti
t candidat convocatt.

A questo punto sono illustrate ai candidati le modalita di svolgimento della
prova che sono le seguenti:

« lordine in cui i candidati sosterranno la prova orale sara quello alfabetico,
partendo dalla lettera "b” di Bellisano.
« previa estrazione a sorte, al singolo candidato sara quindi letta la domanda

estratta che dovra, dallo stesso, essere trattata in modo esauriente e
completo;

» |a prova sara svolta in aula aperta al pubblico.
« ¢ vietato tenere accesi nel locale, sede della prova, i telefoni cellulari.

Ha quindi inizio, secondo le modalita sopra descritte, 1a prova orale.

M.
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Segue verbale n.5

Ad ogni singolo candidato viene comunicato il punteggio attribuito ai titoli
presentati.

Durante lo svolgimento della prova sono presenti nell'aula | componenti la
Commissione ed il Segretario.

Al termine di ciascuna prova, al candidato & attribuito un punteggio
espresso in ventesimi come risulta dalla “Tabella B”, allegata al presente
verbale per farne parte integrante, dando atto che il superamento della stessa e
subordinato al raggiungimento di una valutazione di sufficienza, espressa in
termini numerici di almeno 14/20.

Tutti i candidati sottoposti alla prova di informatica e di lingua straniera
hanno dimostrato di possedere una adeguata conoscenza in materia.

Al termine della prova il Presidente emana tutte le disposizioni
necessarie affinché, come da normativa concorsuale vigente, si proceda
all'affissione del’esito della prova orale (“Tabella B") presso i locali sede della
presente seduta.

Esaurite le prove d’esame dei singoli candidati, la Commissione procede
a sommare i punteggi singolarmente attribuiti ai candidati nelle prove scritta,
pratica e orale ed ai titoli, valutati dalia Commissione, cosi come si evince
dall'aliegata “Tabella C” (Tabelia riepilogativa punteggi).

A conclusione la Commissione predispone |a Graduatoria di merito,
denominata “Tabella D” che si allega al presente verbale per farne parte
integrante.

Ultimate le operazioni di cui sopra la Commissione stabilisce di
trasmettere gli atti allAmministrazione della ASL di Cagliari per gli ulteriori
adempimenti di competenza.

Letto, approvato e sottoscritio.

LA COMMISSIONE

Presidente Dott. Giancarlo Angioni %& é?{/—“
Componente Dott.ssa Paola Pili Eﬁ (2 o 1@ .
Componente Dott. Giovanni Tolu Q}]H G\We@b\

Segretaria Dott.ssa Michela Brocca HO&Q@ OEQ

Componente esperto Dott. Mauro Gaviano Hoeoess ,/; »: ’
Componente esperto Dott.ssa Alessandra Cauli %%Zua (ﬁ&o@(

Componente esperto Dott.ssa Silvana Murru g Q)lw\o_, g\-’
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Concorso pubblico per titoli ed esami per la copertura di n. 3 posti di
DIRIGENTE MEDICO di ANATOMIA PATOLOGICA

28.10.2013

Accertamento della conoscenza dell’'uso delle apparecchiature e delle

applicazioni informatiche

Il candidato, utilizzando il software Microsoft Word e rispettando le
impostazioni riscontrate nel testo, crei un nuovo documento e ricopi il seguente
articolo: ‘Tutte le chiamate di Maria Loddo — Peggiorata la salute del marito’. (da Il Giornale
di Sardegna — 1.7.2008 — pag. 22 -).

La doppia vita di Maria Loddo al filtro dalle linee telefoniche. In attesa del risultato delle
analisi sulla siringa usata per iniettare mercurio nelle vene di Silvio Manca, i carabinieri scavano nelle
comunicazioni telefoniche della moglie accusata del tentato omicidio, per cercare altri “client” della

sua attivitd nascosta di massaggiatrice.

E ora le indagini puntano a trovare altri testimoni che possano descrivere Talter ego della
compagna irreprensibile del pensionato, Teresa Ferrario, milanese classe '66 (mentre per lanagrafe
Maria Loddo ne ha 57), massaggiatrice a Quartu in un appartamento privato di Pitz'e Serra. Lonfano
dal suo ruolo di moghe e madre della media borghesia, con una punta di eccentnc.-ta nef colore

della tinta per i capelli - rosso fiammarnte - e nel look grazie a generose labbra Iaccate

Il candidato, utilizzando il software Microsoft Excel e con Pausilic delle funzioni

specifiche, imposti i calcoli di seguito indicati:

10 20 7‘30 40
Prodotti | Trimestre | Trimestre | Trimestre | Trimestre

PC §23.400 12.358| 655800 724300

Server | 324500| 368.700| 420.000| 546.842
. Portatili | 544.358| 457.200 7568| 57.852 ’\
Totale {

Riepilogo
1° Trimestre
| 2° Tnmestre
3° Trimestre
4° Trimestre

Prova d'Informatica — ALLEGATO verbale n.  indata 28.10.2013

wiww astcaghariit
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“Eéthyma gangrenosum (EG)
ifarmunocompromised patients. O

i ther bacterial and fusigal path
-gally ogcurs in meutropenic or immunocemptomised- patients,

'tt)‘:ks,_pﬁ;efineum, lirnbs, and axillac.gWe describe three cases of

g

“ihitiated to reduce morbidity and potential mortality:

KCYWOI'dS: Ecthyma gangrenosum, Pseudomonas: Pediatrics

_ Introduction

Fcthyma gangrenosum (EG)is a well-described skin lesion
classically associated with Pseudomaonas septicemia in im-
munocompromised patients, but may also be caused by ather
bacterial and fungal organisms {1].fThe lesions characteristi-
cally appear as small indurated papulovesicles progressing
rapidly to necrotic ulcers with surrounding erythema and a
central black eschar [2]. Ecthyma gangrenosum is caused by
invasion of microorganisms into the media and adventitia of
subcutaneous vasculature, precipitating a hemorrhagic oc-
clusive vasculitis [2.3] yAlthough rare, the presence of EGis
indicative of severe systemic infection with a potentially faial
prognosis. Mortality rates for EG range from 15% to as high
a5 77% based on reports in the literature {4-11]. Factors that
are associated with higher mortality include neutropenia,
septic shock, inappropriatc or delayed antibiotic therapy, and
resistant microorganisms [1,7-12]. We report three cases of
Pseudomonas-associated EG that illustrate the assortment of
clinical and histopathologic findings in this disease. We also

©32013 The Authars. Publishied by the JScholar under the lerms of the Crea-
tive Commons Auribution License http #/creativecommans org/licenses/
by/3.0/, which permnts unrestricted use, provided the original author andd
source are credited

JScholar Publishers

is a cutaneous lesion dassically associated with
cutaneous findings are characteristic with small indurated papulovesicles p_régfgsSing:tg]Sid!y-_to necrotic
rounding erythema and a central black eschan While lesions can gecur at any site; most are ‘commonty found over the but-

| and histopathologic features, who responded to-appropriate antibiotic treatpment fe
with possible EG, it is very important to establish the diagnosis early so that ‘appropriate systemic anfibiotic

tentially fatal pseudomonal septicemia in
hien iniplicated in. BGy Although EG typi-
affect previously healthy children, The
ulcers with sar-

agens b 56
it canioccasional

EG in pediat jc patients with a broad spectrum of clinical
t for Psendomonas bacteremia For patients
therapy can be

]

review the literature on EG treatment and outcomes, which
highlights the importance of timely diagnosis and appropsi-
ate antibiotic therapy.

Case ]

A 16 year-old Native American male with a four month his-
tory of seronegative viral hepatitis-associated aplastic ane-
mia [13] was admitled ta the hospital with neutropenic fe-
ver and a single 5 x 7 am warm, erythematous, indurated
plaque with a central 1 x 1 cm black eschar located on his
left abdomen. The lesion had appeared the previous day as a
painful red patch that the patient attributed ta an insect bite.
On admission he was started empirically on vancomycin and
cefepime for his febrile neutropenia. Blood cultures revealed
pan-sensitive Fseudomonas aeruginosa bacteremia and van

comycin was discontinued. -

By the third day of admission the erythematous plague on
the abdomen had increased in size to 8 x 15 cm, with a cen-
tral dusky portion and bulla {Figure 1. Dermatology was
consulled, and a punch biopsy was performed. Microscopic
examination demonstrated a spongiotic epidermis and ede-
ma of the papillary dermis. Both the superficial and deep
dermis contained multifocal collections of gram-negative

| Clin Aunat Pathol 2013 Vol 1:101
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rods in the interstitium as well as within vascular walls. The
diagnosis of ecthyma gangrenosum was made. A tissue cul-
ture of the wound confirmed cefepime-resistant Pseudomonas
and the antibiotic was changed to meropenerm.

Figure I: (a) Black eschar with erythema; (b-c) epidermal spongiosis with in-
valved vessels in the dermis; (d) collections of bacteria within vascular walls,

After one month in the hospital the patient received a matched

related bone marrow transplant to treat his severe aplastic ane-
mia. The patient tolerated the transplant well and engraftment
was demonstrated with a bone marrow biopsy three weeks
later. The patient received merapenem up until the day of dis-
charge on hospital day 58, at which time he was dlschargcd
home in good condition.

Case 2

A 23 month-old male on chronic immunosuppfessive therapy
was transferred to our hospital for management of his abdomi-
nal wound infection, The patient had a complicated medical
history including premature birth at 24 weeks gestational age
and a triple visceral transplant for liver, pancreas and smali
bowel at 12 months of age due to necrotizing enterocolitis in
addition to liver and pancreatic failure. Culture of the abdomi-
nal wound grew mixed organisms including pseudomonas,
vancomycin-resistant enterococcus, and other gram-negative
bacilli, for which he was treated with a 14 day course of dap-
tomycin. On hospital day 18, he became septic and blood cut-
tures prew Pseudomonas aeruginosa. The day prior to his sep-
sis onset the patient had developed erythematous papules on
the left cheek, left upper chest, and right medial leg, Dermatol-
ogy was tonsulted. A punch biopsy was performed to reveal
thrombotic vasculopathy in the superficial and deep dermis
without=significant bacteria in the blood vessel walls (Figure
2). Stains for AFB and GMS were negative. A tissue culture of
the biopsy specimen grew Pseudomonas aeruginosa, confirm-
ing the diagnosis of ecthyma gangrenasum.

[Scholar Publishers

Figure Z: (a)Erythematous plaques with duslq.' centers; {b-c) epzdermal spon-
giosis and extravasation of red blond cel!s in the superficial dermis; (d) dermal
vessel thrombosis.

Repeat blood cultures demonstrated co-infection with two
strzins of Pseudomonas, one of which was resistant to piper-
acillin-tazobactam and the other resistant to ciprofloxacin, A
combination of the two antibiotics provided adequate coverage
and his cendition gradually improved. The patient recovered
from pseudomonal sepsis, but later developed post-operative
complications after an emergent repair of his enterocuzancous
fistula and expired despite aggressive resuscitation. |

Case 3

An 11 month-old previously healthy female developed rhinor-
thea, sare throat, and low-grade fever five days prior to ad-
mission while her family was vacationing in Mexico. She was

treated with an unknown cephalosporin at a hospital in Mexi-

co. Subsequently, she developed nausea and diarrhea, and the
concerned parents stopped administering the antibiotics. The
infant developed worsening diarrhes and a rash resembling
arthropod bites on her trunk, arms, and legs. Upon admission
to our facility she was in a state of septic shock and received
aggressive fluid resuscitation, which precipitated pulmonary
edema. She was sedated and intubated, a central line was
placed, and she was started on vasopressors. Labs and bload
cultures were drawn and empiric therapy with ceftriaxone and
vancomycin was initiated.

Upon initial examination her skin was notable for numerous
rapidly evolving violaceous to purpuric papulovesicles pro-
gressing to hemorrhagic bullae on the torso and extremities.
Some of the larger purpuric lesions had a retiform configura-
tion. A CBC revealed pancytopenia with a white blood cell
count of 2,708 cells/pL. Blood cultures grew pan-sensitive
Pseudomonas aeruginosa. A punch biopsy of a lesion on the
upper abdomen was performed and histologic evaluation re-
vealed spongiosis, vesicular changes, and a mixed infiltrate in
the superficial and deep dermis (Figure 3). Vasculitis and ex-
travasated red bload cells were also observed, but no organisms
were identified microscopically. A tissue gram stain was nega-

[ Clin Anat Pathol 2013 | Vol 1:101
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3

tive; however, a culture of the hiapsy grew 2+ Pseudamonas.
An MRI revealed multipie septic emboli to her brain.

Figure 3: {(a) Multiple purpuric papulovesicles evolving mto hemorrhagic bul-
lae; (b-c) epidermal spongiosis and vesicular change with dermal lymphocytic
infiltrate; (d) vaseulopathy. .

The patient was diagnosed with ecthyma gangrenosum as a
manifestation of fulminant Pseudomonas sepsis with pneu-
monia as the primary source of infection. She was started on
cefepime and showed gradual improvement in her condition.
Her skin lesions progressed from macules and patches to bul-
lous lesions, and then to eschars which in time spontaneously
desquamatf:d. Unfortunately, the patient’s left lower extrem-
ity showed progressive ischemic changes, becoming mottled,
cool, and pulseless.

One week after admission her bload cultures again became
positive for Pseudomonas which was found to be resistant to
cefepime. She was switched to gentamicin and meropenem
after which she continued to improve. Her skin lesions and
septic embeli showed steady resolution, however, her ischemic
left extremity worsened despite daily treatment with nitrogly<-
erin ointment.

The patient was discharged 37 days after admission with in-
structions to follow up with orthopedic and plastic surgery
for her left leg which was becoming murnmified and showing
signs of aulo-amputation. Two manths after her discharge the
patient’s mummified foot and lower leg eschar spontaneously
separated. At this time the patient continues to receive follow-
up care with orthopedics and plastic surgery, with plans for a
future prosthesis. D;spile an extensive work-up, includi;g a
hematolegy/oncolagy consultation, no immunodeficiency has
been identified to date. ST

Discussion

Patients who develop EG generally have a known diagnasis of
hematalogic malignancy or immunodeficiency such as agam-
maglobulinemia, hypogammaglobulinemia, aplastic anemia,

JScholar Publishers

or AIDS i1}, Rarely, EG can presentin a previously healthy pa-
tient as the first indicator of an underlying malignancy or im-
munocompromised state (4], Ecthyma gangrenosum has also
been described in infants and young children with transient
risk factors, such as concurrent viral infection and recent anti-
biotic therapy [4,14,1 5]. It has been proposed that such factors
may disrupt normal host defenses by weakening the mucosal
barrier of the gastrointestinal tract or temporarily affecting
neutrophil number and/or function {3,4,14-17]. Furthermore,
it is thought that Pseudomtonas organisms may directly trigger
4 transient neutropenic state by producing toxins that inhibit
granulocyte migration and cause bane marrow suppression in
immuneocompetent children [4.16].

Although EG is rare it serves as a hallmark of severe systemnic
iafection and its timely recognition is of great consequence.
EG is classically considered pathognomonic for Pseudomonas
aeruginosa septicernia; hawever, reports have implicated an ar-
ray of other bacterial and fungal pathogens {1,18). Reported
pathogens include: Aeromonas hydrophila (19}, Chromobacte-
rium violaceum [201, Citrobacter freundii (18}, Corynebacte-
rium diptheriae {211, Escherichia coli [1,22], Klebsiella preu-
moniae [23], Morganella maorganii {24}, Neisseria gonorrhoeae
{25], Pseudomonas cepacia [26], Peeudomonas maltophilia 271,
Peendamonas stutzeri {28], Serratia marcescens [29], Staphylo-
coccus aurens [30] including methicillin-resistant strains (311,
Streptococcus pyegenes (18,30], Xanthomanas maltophilia |32],
Yersinia pestis [33], Aspergillus fumigatus [29), Candida albi-
cans [34], Curvularia sp. [35], Exserohilum sp. {36), Fusarium
solani [37), Meterhizium anisopliae [38], Mucor pusitus {39].
pseudallecheria boydii [35], and Scytalidium dimidatum [40].

A non-septicemic variant of EG has been described, in which
the lesion is located at the site of eniry of the pathogen. This
form of EG has a substantially reduced rate of morality {151. Tt
is proposed that this form may represent either an advanced lo-
cal skin infection or existence of a subclinical or transient state
of bacteremia [14]. Simnilarly, two mechanisms of pathogenesis
are proposed for the classic bacteremic type of EG. In the first
mechanism bacteremia originates from a primary infection of
the gastrointestinal, respiratory, or urinary tract, then dissemi-
nates hematogenously to the skin [4,14]. The presentation of
fever followed by an eruption of multiple lesions, as seen in
Case 3, suggests hemalogenous seeding subsequent to a 1es-
pitatory or gastrointestinal infection. In the second postulated
mechanism septicemia is thought to occur secondary to direct
inoculation of the skin, as might be seen in an advanced fol-
Jiculitis or a secondary infection in a burn [4,14].

The clinical presentation of ecthyma gangrenosum is some-
what variable depending upon when the lesion is first encoun-
(ered. The lesion classically begins as a painless round mac-

_ale that elevates into an edematous papule. Subsequently, the

papule becomes erythematous, developing into a hemorrhagic
buila or pustule [2]. Bullae eventually slough to form necrot-
ic ulcers characterized by a black eschar with a surrounding
erythematous hale [2]. This evolution from macule 1o eschar
occurs over a period of approximately 12-24 hours [17] and
may be present in different stages of development [4]. T.esions
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most frequently occur on the buttocks, perineurn, axillae, and/
or extremities but may be observed at any site (2.4,31]. Fever
and other conslitutional symptoms may be present depending
on the extent of the underlying infection and the patient’s im-
_mune status [41]. Gastrointestinat and respiratory coraplaints
are also commonly described [17,41].

Suspicion for EG warrants a prompt punch biopsy of the le-
sion with cultures and sensitivities performed on blood and
tissue specimens {1,2]. The histological finding of occlusive
vasculitis secondary to bacteremnia is characteristic of EG [3].
Histologic analysis classically reveals acute or mixed inflam-
mation and vascular proliferation within the dermis as well as
abundani gram-negative rods concentrated in the media and
adwventitia of vessels [2]. Necrosis of the epidermis, dermal in-
farction, and spongiosis are common findings [2]. These his-
topathologic findings are not universal, however, as illustrated
by the spectrum of histologic findings in our threc cases. The
degree and type of inflammation as welt as the presence of
organisms, tissue necrosis, red blood cell extravasation, and
spongiosis are highly variable. These findings are dependent
upon the evolutionary stage of the lesion, which may be af-
fected by temporal, therapeutic, and/or host factors. Correla-
tion with the clinical picture, tissue culture, and blood culture
15 essential.

in combination with supportive measures, empiric therapy
with broad-spectrum systemic antibiotics should be initiated
a5 soon as blood culiures and skin biopsy are collected [2}.
Typically a combination of anti-pseudomonal beta-lactam
peniciflin such as piperacillin with an aminoglycoside or
fluoroquinclone 1% recommended {1,15]. Pechter et al. [14}
advocate the addition of vancomycin to the empiric regimen
to cover rare cases of methicillin-resistant Staphylococcus au-
reus (MRSA). If a fungal etiology is suspecled systemic anti-
fungal medication should be included. Once the pathogen has
been identified and sensitivities performed, antibiotic therapy
chould be tailored to target the specific organism. Consulta-
tion with an infectious disease specialist is also recommended
for proper treatment (2}, Surgical debridement of necrotic tis-
sue and drainage of localized abscesses may bre necessary ta
prevent further spread of infection [1]. Patients with imrmu-
nodeficiencies such as severe neutropenia, hypogammaglobu—
linerma, or agammaglobulinernia may benefit from adminis-
tration of granulocyte-stimulating factor or immunaglobulin
[1]. In previously healthy patients a thorough work up should
be performed to rule outan underlying immune deficiency or
malignancy (3].

Liven with appropriate therapy the mortality for Pseudomonas
septicemia in the immunocompromised remains high, rang-
ing from 38-77% [4-11], with septic shock and multisystem
organ failure cammanly occurring. The prognosis for patients
with the non-septicemic variant of EG is much better, with a
reporied mortality rate of 15% [5). Crther factors negatively
affecting prognosss include underlying mahgnancy, neulrope:
nia, bacteremia, infection originating in the Jung or abdomen,
and delay of greater than 1 dayin the administration of appro-
priate antibiotic therapy [1,7-12].
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Conclusion

These three reported cases highlight the diversity of clini-
cal presentations in ecthyma gangrenosum among pediatric
patients with life-threatening Pseudomenas septicernia. Al-
though EG classically occurs in immunocompromised pa-
tients, the same entity may arise in otherwise healthy children
with transient risk factors such as recent viral infection, as
demonstrated by our third case. As the appearance of ecthyma
gangrenosum <an be highly variable, EG should always be
considered in the differential diagnosis for septic patients pre-
senting with neutropenia and a new skin lesion.

Suspicion for EG warrants prompt collection of blood and tis-
cue cultures, a skin biopsy, and broad-spectrurm empiric anti-
biotic therapy to include anti-pseudomanal coverage. While
a skin biopsy showing occlusive vasculopathy with gram-
negative rods in venule walls is virtually diagnostic of EG, the
histopathologic appearance is affected by many vanables, in-
cluding lesion evolution and antibiotic therapy. Since biopsy
findings may be non-specific it is imperative to correlate his-
topathologic appearance of the lesion with tissue and blood
cultures as well as the clinical presentation.
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1.2 Matériel étudié

Les techniques anatomo-pathologiques sont appliquées a des prélévements de tissus ou de cellules
(cytopathologie) effectués pendant la vie du malade (biopsie d’un tissu, examen d’une piece
opératoire...), ou aprés sa mort {autopsie, ausst appelée nécropsie).

1.2.1 Cytopathologie (aussi appelée cytologie pathologique)

La cytopathologie étudie les cellules isolées obtenues soit par frottis de ’organe a étudier (par
exemple le frottis de dépistage gynécologique), soit par apposition d’un prélévement, soit par
aspiration d’un orifice naturel (par exemple aspiration bronchique), soit par ponction d’un liquide
(pleural, péritonéal, liquide céphalo-rachidien...) ou d’une tumeur. Lorsque les cellules sont en
suspension dans un liquide, elles sont centrifugées sur une lame (« cytocentrifugation »).

1.2.2 Biopsie

La biopsie est le prélévement d’un fragment de tissu effectué sur un &tre vivant. Il peut étre réalisé
au bistouri, a I’aiguille, a la griffe ou a ’emporte piéce (« punch »). La biopsie peut étre effectuée a
I’ceil nu, lors d’une intervention a ciel ouvert, ou sous endoscopie, par exemple. Lorsque I’ensemble
de la l1ésion est préleve, on parle de bigpsie-exérése.

1.2.3 Examen extemporané
Un examen extemporané donne le résultat au clinicien en quelques minutes. 1] est demandé lorsque

son résultat est susceptible de modifier I’acte chirurgical (élargissement d’une exérese, vérification
de la qualité¢ d’un greffon...).

1.2.4 Piéce opératoire

La résection d’une piéce chirurgicale doit étre suivie d’un examen anatomo-pathologique destiné au
bilan des lésions. T

¢léments utiles a la manifestation de la vérité (causes, circonstances, date... de la mort). I.'autopsie
scientifique {ou médico-scientifique), demandée par des médecins ou par la famille du patient
décédé, vise a reconnaitre la ou les causes de la mort, a étudier les effets des traitements, a elfectuer
des recherches scientifiques, ou a répondre a l'ensemble de ces deux buts. Contrairement a une idée
recue, les discordances entre les résultats de tjautopsie et les diagnostics effectues avant la mort ne
se sont pas notablement réduites dans les derniéres années. L'autopsie est aujourd’hui trop rarement
demandée malgre son utilité a la fois diagnostique et scientifique.

1.2.5 Autopsie
Une autopsic est I’examen anatomo-pathologique d’un cadavre. L'autopsie (« voir par soi-méme »),
est appelée aussi nécropsie (« voir aprés la mort »). L'autopsie judiciaire (ou médico-légale), '
demandée par le Procureur de la République ou le Juge d'Instruction est destinée a lui apporter des
CONJONCTIF TISSU J\'H

5. Anatomie pathologique Xﬂ\



CONCORSO PUBBLICO, PER TITOLI ED ESAMI, PER LA COPERTURA DIN.3 POSTI DI
DIRIGENTE MEDICO NELLA DISCIPLINA DI ANATOMIA PATOLOGICA.

PROVA DI IDONEITA” -LINGUA FRANCESE

Ce document est une base de travail qui n’est pas destinée a se substituer au cours ou aux manuels.
1} est inspiré des documents suivants :

« Objectifs et lexique d”Anatomie Pathologique. Association des Enscignants 4’ Anatomie
Pathologique. Editions Crouan et Roques, Lille. 1981

. Anatomic Pathologique Générale. J. Diebold et al. J.B. Bailliére, Paris, 1977

. Anatomie Pathologique Générale. P. de Saint-Maur. Edition C. & R., Paris, 1986

« Manuel d’Anatomic Pathologique Générale. G. Chomette, Masson, Paris, 1984

.  Muir’s textbook of Pathology. RNM Mac Sween & K. Whaley, Edward Arnold, Londres,
1992

« Robbins Pathologic Basis of Disease. R. Cotran et al.. W.B. Saunders, Philadelphia, 1989

. Le site d’ Anatomie Pathologique de ’Hopital Necker { hiin:/fwww necker-patholo aie

1.1 Définitions de 'anatomie pathologique

~ 1.1.1 Anatomie pathologique

[,’anatomie pathologique (ou anatomo-pathologie) est la discipline médicale qui permet la
reconnaissance des anomalies des cellules et des tissus d’un organisme, appelées lésions, pour
effectuer te diagnostic des maladies, porter un pronostic et, plus généralement, en comprendre les
causes et les mécanismes.

Elle s’appuie sur des techniques morphologiques (c'est a dire 'analyse de la forme des objets) :
examen macroscopique (a ’ceil nu) et microscopique photonique (dit aussi-« optique ») ¢t
électronique, immunchistochimie, hybridation in situ, parfois quantifices (morphométne) et sur Qr@

A’ autres méthodes utilisées parallélement (PCR sur coupes ou cellules isolées, microbiologie...).

donc pas des Iésions. On distingue les lésions élémentaires (altérations morphologiques d’une
structure isolée, par exemple une cellule, un organite cellulaire, le tissu interstitiel) et les ensembles
ou svndromes lésionnels (association de lésions élémentaires permettant de formuler un diagnostic
et de porter un pronostic). L'association et 'enchainement des différentes iésions élémentaires
réalisent les ensembles (ou groupements) [ésionnels qui constituent l'image pathologique analyséc
par I'anatomo-pathologiste. Les différenies familles de lésions permettent de reconnaitre les
principales variétés de processus pathologiques : malformations, phénomenes immunitaires et
-nflammatoires (qu’ils soient ou non d’origine infectieuse), troubles circulatoires, phénomeénes
dégénératifs (qu’ils sotent d’ortgine génctique ou acquis) et les tumeurs.

)

Elle nécessite une collaboration étroite entre I”anatomo-pathologiste, le biologiste, I'imageur et le
clinicien (corrélation anatomo-clinigue).

1.1.2 Lésion _
[ a iésion est une altération morphologique. Elle peut &tre Ja cause ou la conséquence d’un
processus pathologigue. Les modifications fonctionnelles ou morphologiques normales ne sont



DéﬁnitionSimodiﬁerl nmodifier le code|

Pathologie(medifier | modifier le code]

La pathologic est I'étude des maladies. Elle intégre 'anatomo-pathologie, I'épidémiologie, la
pathogénie, la sémiologie etc. Le mot « pathologie » n'est donc pas un synonyme de « maladie », et
ne doit étre utilisé qu'au singulier.

Les anglo-saxons la divisent en deux grandes sections :

_ .= l'anatomopathologie
s la pathologie clinique

Anatomo-pathologiejmodifier | modifier le code]

L'anatomo-pathologie (ou « anapath » en abrégé, notamment a I'oral) étudie les lésions
macroscopiques et microscopiques de tissus prélevés sur des étres vivants malades ou décédés par
biopsie, frottis ou biopsie extemporanée: Selon gu'elle s'intéresse 4 I'Homme ou a Fanimal,.on-
distingue l'anatomo-pathologie humaine et l'anatomo-pathologie vétérinaire.

On considére :

« L'anatomo-pathologic généralc, qui s'intéresse aux grands processus Iésionnels concernant
les éléments fondamentaux d'un organisme : I'inflammation, la cancérologie, les troubles
vasculaires, les altérations cellulaires, la nécrosc, la cicatrisation, etc.

« L'anatomo-pathologie spéciale, qui étudie la pathologie par appareils (coeur, poumnon, foie,
etc) .

L'anatomie-pathologique parfois appelée « pathologie » de maniére abusive, {cf. « pathology » _

des Anglo-Saxons) est une spécialité médicale méconnue du public et pourtant primordiale en @
caricérologie. Llle a pour objectif danalyser principalement au microscope les prélévements :
tissulaires et tumoraux réalisés chez les patients et d’en déduire le diagnostic ¢t les principaux

facteurs de gravité de la tumeur, contribuant ainsi pour la plus grande part a la décision

thérapeutique.

Les méthodes d’analyse réalisées par les pathologistes font appel a différentes techniques
complémentaires :

« D’une part examen macroscopique, ¢’ est-a-dire examen a ’ceil nu, des prélevements et
piéces opératoires, tous confiés au laboratoire de pathologic.
e D’autre part examen histologique réalis¢ au microscope.

Ces examens sont effectués sur tout prélévement tumoral et constituent la base du diagnosti¢ de
cancer. IIs sont souvent complélés par une analyse immunohistochimique qui a pour objectif
d’identifier des protéines fabriquées par les cellules tumorales — ce qui permet souvent de micux

classer la tumeur, d’en ¢valuer la gravité et de prédire efficacité de certains médicaments — et de
plus cn plus, par des analyses moléculaires de PADN et des ARN des cellules tumorales.

Ce dernier type d’analyscs, récemment apparu, permet une ¢tude structurelle ct répertorie les
anomalies du génome de la cellule tumorale, anomalies souvent responsables de la cancérisation de

T



On peut schématiquement considérer trois lypes fondamentaux d'altération du tissu conjonctif : des
infiltrations, des dégénérescences structurales ou biochimiques des éléments normaux, des nécroses
massives d'un territoire conjonctif. En pratique, les altérations conjonctives habituellement les plus
observées sont les sulvantes :

Les infiltrations peuvent &tre le fait de diverses substances. L'cedéme, infiliration par l'eau, est
extrémement fréquent et de causes variables. Dans le myxcedéme, il y a infiltration par une
substance mucoide. Dans l'emphyséme interstitiel, la substance infiltrante est l'air ou un gaz.
L'infiltration peut étre le fait de certaines protéines (amyloide, fibrinoide, hyaline), de lipides
(graisse neutre, cholestérine), ou de substances minérales (infiltration calcaire). [.a matiére
infiltrante apparait parfois comme inerte et ne provoque pas de modifications appréciables des
éléments normaux. Aprés disparition de iinfiltration, le tissu réapparait avec ses caractéres
habituels. -

Au niveau du tissu conjonctif, les stades fondamentaux de la réaction inflammatoire se déroulent
avec une particuliére netteté : vasodilatation, exsudation plasmatique, diapédése de polynucléaires
neutrophiles, puis de cellules mononucléaires (lymphohistiocytes), ce qui entraine la formation d'un
granulome inflammatoire (tissu de granulation; tissu de bourgeonnement). L'inflammation est
essentiellement une réaction pathologique du tissu conjonctif: = - T S

La formation de tissu de bourgeonnement est le processus fondamental dans la réparation des plaies
et dans les réactions vis-a-vis des corps étrangers et des transplantations d'organcs ou de tissus. Ce
tissu est riche en capillaires sanguins néoformés et en cellules de type histio-lymphocytaire. [.es
réactions immunologiques y sont tres importantes. A la formation dc ce tissu fait souvent suite une
réaction fibreuse. L'apparitio —n de fibroblastes ct la production de collagene conduit & la formation
de fibrose cicatricielle.

La pathotogie du tissu conjonctif est une des partics fondamentales de la pathologie générale. Bien

souvent du reste, le tissu conjonctif présente des états intermédiaires entre le normal et le
pathologique (¢tats parapathologiques).

L ]
Anatomo-pathologie
L'anatomo-pathologie, ou anatomie pathologiquel, est une spécialité meédicale techmique, humaine
et vétérinaire, qui se consacre a 'étude des lésions macroscopiques ¢t microscopiques des 1ssus
pathologiques prélevés sur un sujet vivant ou décéde.

Le médecin ou le vétérinaire spécialisé en anatomo-pathologie est appelé anatomo-pathologisie ou
communément, mais de maniére abusive, pathologiste.

senevois, Sepulchretum: sive anatomia practica €x cadaveribus morbo denalis. Lanatomo-
pathologie moderne commence au XVIILE siecle avee 'ltalien Giovami Battisj@jpraauni. Au
YIXE siecle, le médecin allemand Rudolf Virchow fera une contribution notable. En France, la

HiStOire]modiﬁer | modifier le codel
Le premier trait¢ d'anatomo-pathologie publié futen 1679 celui de Théophile Bonel, un médecin g

premiére chaire universitaire indépendante de cetle discipline est créée par Jean i obstein en 1819, a

la Faculté de Médecine de {Liniversité de Strasboury. %



les prélévements courants en cytopathologie, citons les ponctions lombaires (prélevements de
liguide céphalo-rachidien), les ponctions articulaires (prélévements de liquide synovial), le frottis
vaginal, les ponctions de masse, les ponctions de moelle osseuse hématopoiétique (myélogramme},
les ponctions de noeuds lymphatiques (adénogramme), les lavages broncho-alvéolaires, l'urine, etc.
Cette discipline est en fait une discipline mixte dépendant a la fois de la Biologie médicale et de
Fanatomopathologie.

Pathologie clinique|modifier | moditier le code]

L'anatomo-pathologie ne concerne pas I'étude de la composition des Liquides biologigues, qui est
dévolue a la biologie médicale. L'hématologie, qui étudie les éléments figurés du sang, s'est
détachée de I'anatomo-pathologie et constitue une spécialité a part entiére. Biologie médicale et
hématologie sont souvent regroupées sous le terme de pathologie clinique.

Article détaillé : Biologie médicale.

Domaines d'investigation modifier | modificr e code]

« Pathelogie chirurgicale :
o Dermatopathologie (en)
o Neuropathologie
o Néphropathologie...

¢ Cviologie pathologique

Classification des 16S10NS modisier | modifier le code|

Une classification simple des Iésions ct maladies est fondée sur leur étiofogie. Une premicre

dichotomie s'effectue entre les lésions tumorales et les 1ésions non tumorales, Dans les I€sions non %
tumorales, on considére les lésions d'origines inflammatoires, dégénératives, nutritionnelles,
métaboliques, toxiques, infectieuses, physiques, chimiques, traumatiques, comportementales,
génétiques, embryologiques, ete. Ces catégories sont loin d'étre hermétiques car pour une méme
1ésion, il peut exister de nombreuses interconnections. Ainsi, certaines infections virales peuvent
engendrer des tumeurs, et des lésions dégénératives suscitent souvent de fortes réactions
inflammatoires.

Outils de l'anatﬂmO-Dath()logieimodiﬁer | modifier le code]

Microscopes photoniques et électroniques, migrotome, « tissus processor » (utilisé pour le
traitement et la protection des tissus a analyser), ordinateur, tissus, organcs, secr€tions, sang, séruim,

clc

Examen macroscopique|modificr | modifier le tode

L'eei] est le premier outil du pathologiste. En cffet, 'anatoma-pathologie est avant tout une science
de la description. Selon les cas, les autres sens peuvent également étre sollicités. Par exemple, lors

de I'examen d'une tumeur sur un cadavre, on s'attachera a décerire sa localisation, sa talle, sa
couleur, sa forme, sa consistance, sa délimitation, ses rapports aux aulres organcs, son aspect ala
coupe, etc. A cette étape, de nombreuses informations peuvent orienter le diagnostic. Lors de

[



la cellule, et compléte ainsi les analyses morphologiques (macroscopie et histologie) et
fonctionnelies (immunohistochimie) plus classiques.

Toutes les informations ainsi recueillies sont consignées dans un compte rendu signé engageant a
responsabilité du pathologiste. Ce compte rendu constitue 1’élément le plus important du dossier
médical pour la prise de décision thérapeutique d’un sujet atteint d’un cancer. Il est de plus en plus
standardisé répondant ainsi aux normes internationales en vigueur pour la tumeur analysée et est
souvent enrichi d’images numérisées illustrant les aspects macroscopiques ¢t histologiques. Toutes
ces informations sont informatisées et conservées pour un accés facile et rapide.

Tous les prélévements confics en pathologie sont préservés dans des petits blocs de paraffinc. Une
iranche fine de quelques microns d’épaisseur est réalisée sur tous les blocs, déposée sur une lame de
verre et colorée pour étre examiné au microscope]. Les lames, blocs de paraffine et images peuvent
facilement étre échangés entre médecins pour une nouvelle interprétation si le patient est traité par
une autre équipe médicale, ou pour un second avis auprés d’un collégue référent pour un type de
tumeurs particulier en cas de difficulté diagnostique.

Cette conservation permanente des informations recueillies, des lames et blocs de paraffine
constitue }*une des missions importantes des laboratoires de pathologie. -~ - -

Ces laboratoires disposent souvent de centaines de milliers de tumeurs ainsi archivées permettant
des analyses rétrospectives utiles pour une meilleure prise en charge des patients et indispensables
pour faire progresser nos connaissances sur le cancer.

Ies laboratoires de pathologie des centres hospitalo-universitaires €t des centres de lutte contre le
cancer ont également mis en place des tumorothéques complétant les archives conventionnelles et
permettant des analyses moléculaires plus élaborees.

On définit par Jésion toute modification non physiologique, macroscopique ou microscopique, dune | i
cellule, d'un tissu ou d'un organe, et survenant du vivant de 'animal. Cette derniére condition est

importante car elle élimine les altérations post-mortem des tissus telies que l'autolvse, la

putrétaction, le rigor mortis (rigidité ¢ 1davérique) ou le livor mortis (vidite cadavérique). St le
pathologiste ne doit pas les considérer comme de vraies lésions, il en tient cependant compte,

LéSion[modi_ﬁ(‘r | modifier le codef

notamment comme outils de datation de la mort, dans le cadre de la médecine légale par exemple.

Afin de bien discerner Iésions et non-iésions, l'anatomo-pathologie exige une bonne maitrise des
notions de base d'anatomie, d'histologie et de physiologie : il faut bien connaitre le normal pour
reconnaitre Panormal.

Cytopathologie|medifier | moditier le code]

Article détaillé : cvtologie pathclogique.
I.a cytopathologie est trés souvent associée a I'anatomo-pathologie. {lle s'en distingue par le fait
5

que les €léments studiés ne le sont plus sous forme de tissus fixés et coupés, mais de préléevement
obtenus le plus souvent par ponetion ou calque, et directement étalés sur une lame. Les cellules sont
alors entiéres mais l'architecture du tissu est perdue. S'agissant d'un étalement et non plus d'une
coupe, la taille des cellules est y plus grande et permet de mieux apprécier la morphologie cellulaire
(d'ou lc nom de eviologie) plutot que les caractéristiques tissulaires (domaine de I'nistulogie). Parmi

=8
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l'examen macroscopique, le pathologiste peut avoir recours 4 une balance afin d'apprécicr
d'éventuclies variations de poids des organes.

Examen miCl‘OS(:Opique[mu_diﬁer | modifier le code]

['analyse microscopique est généralement l'activité principale du pathologiste. 1l a pour cela recours
aux outils de la microscopie, principalement optique ou photonique, mais également ¢lectronique.
L'immunofluorescence, I'immunohistochimie et I'hybridation in sifu sont également utilisées afin

d'approfondir le diagnostic.

Cette étape permet d'affirmer le caractére tumoraj ou non d'une lésion et le cas échéant d'aboutir 2 la
dénomination de la tumeur, basée sur le type cellulaire d'origine. L'examen microscopique permet
également d'apprécier les Iésions de type inflammatoire et éventuellement d'identifier un agent
causal (virus, bactéries, protozoaires, mycetes, parasites, etc.)

Applications de l‘anatomO-pathOlOgiEImudiﬁer | modifier le codel

I'anatomo-pathologie s'oceupe

« Du diaenostic de certaines maladies qui réclament une certitude anatomo-pathologique : par
exemple les cancers, ol seul le spécialiste pourra affirmer qu'une lésion qu'on lui a soumise
comprend des cellules cancéreuscs. Le pathologiste identifie par ailleurs le type de tumeur et
peut l¢ cas €échéant fournir un pronostic sur la gravité de la iésion.

. Daffirmer lc caractére complet de l'ablation d'une tumeur, en examinant ses bords (soit ses
limites d'exérése) : pour étre str d'avoir enlevé toute la tumeur, le chirurgien fait véritier par
['anatomo-pathologiste que les Limites de résection ne contiennent pas de cellules tumorales.

« Des nécropsies (ou autopsics), qui sont 'examen des cadavres dont fes causes de 1a mort
sont douteuses sur un plan médical (les morts suspectes d'un point de vue légal sont
autopsiées par un médecin Egiste).

« Dranalyser les lésions engendrées par les substances médicamenteuses sur les animaux de - - % .
laboratoire. Le pathologiste est alors un maillon de la chaine aboutissant a V'autorisation de
mise sur le marché d'un médicament ou d'autres substances chimiques. Dorénavant, cette

voic est presque exclusivement réservée aux pathologistes veétérinatres.

Notes et réferencesimeditier | modifier e codt]

1. 1 Dictionnaire de médecine Flammarion, 8¢ édition.
-



