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Cancer de I’endométre localisé : comment intégrer la biologie moléculaire
dans les choix thérapeutiques en pratique clinique ?

= Analyse histologique !
Type histologique, grade, stade, emboles significatifs

=) Analyse moléculaire (de préférence sur biopsie) (1-4]
IHC : TP53 et MMR 2
% NGS: POLE 3
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1. Carcinome non 2.Endométrioide 3. Endométrioide 4. Erdométrioide 5. Endométrioide
endométrioide [6-8] avec emboles 25 avec extension de haut grade de bas grade
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pNO : curiethérapie
pNx : radiothérapie externe
+ chimiothérapie

Radiothérapie externe et
T GE M EEVTELLGE

Curiethérapie
vaginale [9]

Surveillance

1. Analyse histologique (2, 4]: les types histologiques incluent le carcinome endométrioide, le
carcinome séreux, le carcinome a cellules claires, le carcinome indifférencié ou dédifférencié,
le carcinosarcome et le carcinome mésonéphrique-like. Seul le carcinome endométrioide se
grade, les autres carcinomes sont considérés comme de haut grade par définition Pour le
stade, on utilise par souci de praticité la classification FIGO 2018 Latteinte du col utérin se
définit par la présence d'une infiltration du stroma cervical. Concernant les emboles, ils sont
considérés comme significatifs a partir de cinqg emboles

2. Evaluation par immunohistochimie de TP53 et MMR [2]): une étude immunohistochimique
(IHC) est systématiquement réalisée. Le statut MMR-IHC est déterminé par une étude IHC des
quatre protéines MMR: MLH1, PMS2, MSH2, MSHé. Une tumeur est dite pMMR-IHC si lexpres-
sion des quatre proteines est conservee. Une tumeur est dite dMMR-IHC si l'expression d'au
moins une protéine est perdue Un résultat douteux doit étre confirme par biologie moléculaire
Pour I'THC TP53, le compte-rendu anatomopathologique doit clairement indiquer le résultat soit
“type sauvage”, soit “type mute” Le type sauvage est défini par un marquage hétérogene des
noyaux des cellules tumorales. Le type muté peut présenter

- un marquage intense et diffus des noyaux des cellules tumorales,

- une absence compléte de marquage des cellules tumorales (avec des témoins internes salis-
faisants),

- un marquage cytoplasmique des cellules tumorales (rare).

3. Recherche d'une mutation dans le domaine exonucléase de POLE par NGS [2]: elle n'est pas
nécessaire si la tumeur peut étre d'emblée classée a faible risque sur les critéres histologiques
(carcinome endométriocide de bas grade étendu a moins de 50 % du myometre sans embole) et
si IIHC retrouve un statut pMMR et TP53 sauvage Les cing hot spots bien caractérisés dans le
carcinome endométrioide sont P288R, S297F, V411L, A4S56P et S459F

4. Algorithme de classification moléculaire [5]: méme si les tests ne sont pas réalises dans cet
ordre, la classification moléculaire nécessite leur interprétation dans cet ordre - 1. Statut POLE;
2. Statut MMR; 3. Statut TP53

5. La chirurgie du cancer de 'endométre localisé (stades I/11) [6-7] consiste en une hystérecto-
mie simple + annexectomie bilatérale et évaluation ganglionnaire par prélevement du ganglion
sentinelle Dans les carcinomes séreux ou indifférenciés et les carcinosarcomes, il est recom-
mandé de réaliser en plus une stadification péritonéale avec omentectomie infra-colique.

6. Cas particulier des carcinomes de stade IA mutés TP53 ou d’histologie non endométrioide
mais sans extension au myométre [4-8]: ces tumeurs sont habituellement classées a risque
intermediaire et relevent, au minimum, d’'une curiethérapie Une radiothérapie externe peut étre
discutée en L absence d'exploration ganglionnaire, de méme qu'une chimiothérapie dans les
carcinosarcomes.

7. Cas particulier des cancers endométrioides synchrones de l'ovaire et de l'endométre dMMR
ou NSMP [6-8]: ces tumeurs sont considérées comme a faible risque s'il s agit d'une tumeur de
bas grade avec une extension au myometre < 50 % sans embole significatif

8. Modalités de la chimiothérapie adjuvante [10. 11]: elle peut étre réalisée selon un schéma
concomitant (radio-chimiothérapie concomitante suivie de quatre cycles de carboplatine pacli-
taxel) ou sequentiel (quatre a six cycles de carboplatine paclitaxel puis radiothérapie)
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