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Hyperplasie de I'endomeétre et stades
précoces du cancer de I'endométre.
Reste-t-il des indications au curetage?
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G. SIMON, C. JEANNERET, F. BOUSSION, P. DEscAamPs *
(Angers)

Les saignements d’origine génitale chez les patientes en péri-
ménopause ou ménopausées sont dus a une pathologie bénigne dans
80 % des cas. Néanmoins, ils restent le mode de découverte le plus fré-
quent du cancer de ’endometre [1]. La réalisation d’un curetage au
décours d’une hystéroscopie est pour beaucoup de praticiens une
étape incontournable dans la prise en charge diagnostique et théra-
peutique des hémorragies génitales. Nous avons souhaité, a partir
d’une revue de la littérature récente, discuter de la place du curetage
dans P'évaluation et le traitement des hypertrophies de ’endomeétre
(dont le diagnostic le plus commun est 'hyperplasie) et du cancer de
I'endometre.
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HYPERPLASIE DE L'ENDOMETRE

Lhyperplasie de 'endomeétre est un diagnostic histologique. Elle
correspond a la prolifération des glandes endomeétriales associée a un
trouble de leur maturation et résulte d’une hypercestrogénie relative.
Leurs étiologies sont diverses : anovulation ou dysovulations chro-
niques, obésité (aromatisation et conversion des androgénes dans le
tissu adipeux), tumeurs sécrétantes, traitement cestrogénique... [2, 3].

Classification des hyperplasies
La classification internationale permet de distinguer :
— les hyperplasies sans atypie qui peuvent étre simples ou com-
plexes,
— les hyperplasies avec atypies, simples ou complexes.
Cette distinction repose sur le lien entre la présence d’atypies cel-
lulaires et le risque de développer un cancer de I’endometre [4, 5].

INTERET DIAGNOSTIQUE DU CURETAGE LORS
D’UNE SUSPICION D’HYPERPLASIE

Le curetage est-il le moyen le plus performant pour obtenir
un diagnostic histologique ?

Le prélevement d’endomeétre reste la régle en présence de
meétrorragies, afin d’éliminer le diagnostic de cancer ou de lésions pré-
cancéreuses (hyperplasies avec atypies). Ce prélévement peut étre
obtenu de différentes fagons :

— par une biopsie au décours d’'un examen clinique, la technique
la plus répandue en France étant réalisée a 'aide d’une pipelle
de Cornier ;

— par un curetage endométrial au décours d’une anesthésie ;

— par un prélévement dirigé au décours d’une hystéroscopie.

Une méta-analyse de 39 études, incluant 7 914 patientes, a permis
de comparer les résultats histologiques aprés biopsie, aprés curetage et
apres hystéroscopie. Le prélevement par la pipelle de Cornier permet
d’obtenir une sensibilité équivalente aux deux autres méthodes, en
termes de diagnostic de cancer et d’hyperplasie avec atypies. Le taux
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de détection de cancer de I’endometre, par la pipelle chez les femmes
ménopausées et préménopausées, est respectivement de 99,6 % et
91 %. Le taux de détection d’hyperplasie avec atypie est de 81 %. Le
taux de prélevement insuffisant est inférieur a 5 % [6].

Une autre méta-analyse confirme ces données : la probabilité de
découvrir un cancer aprés une biopsie positive est de 82 % et apres
une biopsie négative de 0,9 %. Dans cette étude, 15 % des biopsies
sont non contributives (138 sur 945) avec 1 cas de cancer parmi ces
patientes [7].

La biopsie endométriale apparait donc comme étant une méthode
fiable, ayant une bonne sensibilité pour le diagnostic de cancer, un
faible cott et un faible taux de complications.

Néanmoins, certaines situations requiérent un complément
d’exploration par hystéroscopie et curetage [8] :

— la persistance de métrorragies apres un diagnostic de bénignité

par biopsie ;

— lorsque le prélevement tissulaire est insuffisant, ou impossible
(sténose cervicale) ;

— en l'absence de diagnostic histologique et en présence de fac-
teurs de risques ou de forte suspicion a I’échographie ;

— la découverte d’une hyperplasie avec atypie en raison de
’association trés fréquente avec un cancer endométrial conco-
mitant [9)].

Bien que de nombreuses équipes réalisent un curetage isolé, il
semble préférable qu’une hystéroscopie soit réalisée systématiquement
avant un curetage. En effet, il est démontré qu’un curetage n’intéresse
jamais I'ensemble de la cavité utérine. Ainsi, dans une étude a partir
de 50 pieces d’hystérectomies analysées aprés curetage, dans 60 % des
cas, 50 % de la cavité n’était pas intéressée par le curetage [10]. En
présence d’une lésion trés focalisée, il est préférable de réaliser une
biopsie dirigée [11].

Une autre difficulté rencontrée avec le diagnostic des hyperplasies
est la discordance parfois observée entre anatomopathologistes. Dans
une étude comparant le diagnostic sur des prélevements d’endomeétre
entre 5 anatomopathologistes, les auteurs rapportent un taux de concor-
dance entre les observateurs de seulement 69 %. Ce taux est encore plus
faible parmi les hyperplasies avec atypies (38 a 43 %) [12, 13].

Le prélevement d’endomeétre doit étre la régle en présence de
saignements afin d’éliminer une lésion précancéreuse ou cancéreuse.
La biopsie par la pipelle semble fiable mais le curetage endométrial,
dirigé par une hystéroscopie, garde de nombreuses indications.
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L’'échographie peut-elle se substituer au curetage dans
I'évaluation de I'endomeétre ?

Léchographie pelvienne endovaginale est ’examen clé dans
Iexploration des hémorragies génitales. Elle permet, entre autres,
I’évaluation de I’épaisseur de la muqueuse endométriale.

Avant la ménopause, la mesure seuil définissant I’hypertrophie
endométriale n’est pas univoque. Cette mesure doit étre réalisée théo-
riquement du 4¢ au 6¢ jour du cycle, période durant laquelle
I'endometre est le plus fin. Une valeur seuil a 12 mm permettrait le
diagnostic d’hypertrophie de 'endomeétre avec une sensibilité et une
spécificité respectivement de 95 et 99 % [14].

Chez la femme ménopausée, ’hypertrophie se définit a partir
d’une épaisseur de 4 ou 5 mm selon les séries. Les données de la lit-
térature quant a la performance de I’échographie sont contradictoires.

— Dans une revue de la littérature incluant 6 000 patientes, les

auteurs rapportent un risque tres faible (1 %) de cancer lorsque
I’épaisseur mesurée est inférieure a 5 mm et proposent, dans ce
cas, de surseoir a une biopsie [15].

— Dans une méta-analyse regroupant les résultats de neuf études
(3 813 patientes dont 330 avec un cancer de 'endomaétre), les
auteurs précisent qu’avec une valeur seuil a 5 mm, 4 % des can-
cers sont ignorés [16].

— La probabilité de cancer lorsque ’épaisseur de ’endometre est
inférieure 2 5 mm serait de 2,5 % [17].

Parmi les patientes ménopausées sous traitement hormonal ou
parmi les patientes sous tamoxiféne, la mesure échographique de
I’épaisseur de ’endomeétre ne peut étre retenue comme discriminante
dans la conduite a tenir. Nous proposons dans ce cas la réalisation sys-
tématique d’un prélevement endométrial.

Lapport de I'hystérosonographie dans le diagnostic des lésions de
petite taille (polypes) est bien établi [18, 19]. Toutefois, son intérét dans
le triage des hypertrophies de 'endometre n’est pas démontré, sa sensi-
bilité n’étant que de 50 % et sa spécificité de 90 % [20].

Ces données contradictoires nous conduisent a proposer une
biopsie endométriale en cas de métrorragies post-ménopausiques et ce
quelle que soit la mesure de I’épaisseur de 'endomeétre.
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INTERET THERAPEUTIQUE DU CURETAGE
DANS LES HYPERPLASIES

Pourquoi traiter les hyperplasies ?

Le traitement des hyperplasies simples ou complexes sans atypie
est un traitement « symptomatique » qui a pour but de contréler les
saignements. Pour les hyperplasies avec atypies, 'objectif est de pré-
venir 'apparition d’'un cancer de ’endometre. Il existe, en effet, un
lien établi entre les différents types d’hyperplasies et le risque de déve-
lopper un cancer de ’endométre. Ce risque est de 1 % pour les hyper-
plasies simples, de 3 % pour les hyperplasies complexes, de 8 % pour
les hyperplasies simples avec atypies et de 29 % pour les hyperplasies
complexes avec atypies [5].

Le risque relatif de développer un cancer de ’endomeétre en
présence d’atypies est élevé essentiellement les cinq premiéres années
RR = 48 [21].

Par ailleurs, le diagnostic concomitant de cancer de 'endometre
surviendrait dans 17 a 52 % des hystérectomies pour hyperplasies avec
atypies [22].

Ainsi, la stratégie thérapeutique en présence d’une hyperplasie est
fonction de la présence ou non d’atypies, du risque de néoplasie, du
désir de grossesses et de 'importance de la symptomatologie.

Quelles sont les alternatives au curetage pour le traitement
des hyperplasies ?

Hyperplasies sans atypie

Le traitement de premiére intention fait appel aux progestatifs.
Lutilisation de médroxyprogestérone ou de promegestone permet
d’obtenir une régression de I'hyperplasie dans 80 % des cas [23].

Les limites de ce schéma thérapeutique sont dominées par la réci-
dive dans 30 % des cas et la faible observance du traitement au long
cours [2].

Le dispositif intra-utérin au lévonorgestrel (Miréna®) a été étudié
par de nombreux auteurs dans le traitement des hyperplasies et per-
mettrait d’obtenir un taux de régression proche de 100 % [24, 25]. Son
utilisation est d’autant plus intéressante que les patientes souhaitent
conserver leur fertilité.
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D’autres molécules ont été proposées de facon plus anecdotique
comme les analogues de la LH RH, le danazol et les anti-aromatases,
dont Pefficacité reste a préciser [2].

En présence d’une hyperplasie symptomatique et rebelle aux traite-
ments médicaux, les traitements chirurgicaux peuvent étre proposés.

Le curetage réalisé de facon isolé est associé a un taux de récidive
de 50 % a un an [2]. Pour Lindahl et al., le taux de régression est de
69 % apres curetage seul et de 100 % aprés un curetage associé a un
traitement par médroxyprogestérone [26].

Les techniques de résection et de réductions endométriales (déve-
loppées dans un autre chapitre) devront étre préférées en raison d’une
efficacité supérieure [2].

Lhystérectomie peut étre proposée en cas d’échec des traitements
médicaux ou conservateurs. Son efficacité est bien sir excellente, mais
il s’agit, quelle que soit la voie d’abord, d’une intervention non dénuée
de risque [2].

Hyperplasie avec atypies

Le traitement de référence des hyperplasies avec atypies reste
I’hystérectomie en raison de leur histoire naturelle et du risque carci-
nologique. Cependant, chez les patientes jeunes ayant un projet de
grossesse, ou chez les patientes ayant une contre-indication a la chirur-
gie, des alternatives peuvent étre envisagées.

Il peut s’agir d’un traitement par progestatifs per os, par analogues
ou d’un stérilet au lévonogestrel [27, 28|. Dans une série de 380 patientes
avec une hyperplasie traitée par curetage seul, 13 patientes ont déve-
loppé un cancer de 'endometre [29].

Une série multicentrique francaise a permis de recenser 13 patientes
traitées de fagon conservatrice aprés un diagnostic d’hyperplasie aty-
pique ou de cancer précoce de 'endométre (stade I). La prescription
d’analogues ou de progestatifs a permis la disparition des cellules aty-
piques ou carcinomateuses chez 61 % d’entre elles. Les auteurs pro-
posent la réalisation répétée de curetage biopsique tous les 6 mois et
une hystérectomie de cloture lorsque le projet de grossesse est com-
plété [30]. Les patientes doivent étre informées des risques de pro-
gression vers un adénocarcinome. En effet dans cette étude, chez deux
patientes ayant un diagnostic initial d’hyperplasie avec atypies, un can-
cer de stade III a été porté apres hystérectomie. Dans une autre étude
de 20 patientes ayant une hyperplasie avec atypies traitée avec de la
médroxyprogestérone, 2 patientes ont évolué vers un cancer [31].

Le traitement de choix des hyperplasies sans atypies reste les
progestatifs per os ou le stérilet au 1évonogestrel. En cas d’échec, les
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destructions endométriales devront étre préférées au curetage et
I’hystérectomie ne devra étre envisagée qu’en dernier recours.

Les hyperplasies avec atypies sont de réelles lésions précancé-
reuses ; les traitements conservateurs ne pourront étre proposés que
chez des patientes sélectionnées selon des critéres précis et apres
obtention d’un consentement éclairé.

STADES PRECOCES DU CANCER DE L'ENDOMETRE
INTERET DIAGNOSTIQUE DU CURETAGE

Faut-il faire un curetage quand le diagnostic est porté par
une biopsie ?

La détermination du type et du grade histologique semble aussi
pertinente sur une biopsie d’endomeétre qu’aprés un curetage de
I’endomeétre [32].

Dans une large étude comprenant 360 cancers de 'endomeétre
ayant bénéficié d’'une biopsie préopératoire, d’'un curetage puis d’une
hystérectomie, les auteurs ont évalué la sensibilité du curetage et de la
biopsie par la pipelle de Cornier mais aussi la concordance entre
I’histologie en préopératoire et celle aprés hystérectomie. La sensibilité
de la biopsie et du curetage est respectivement de 93,8 % et 97 % pour
les tumeurs de bas grade et de 99,2 % et 100 % pour les tumeurs de
haut grade. La concordance de diagnostic pour le type histologique
(Kappa = 0,69) et pour le grade était tres satisfaisante (Kappa = 0,78)
[33].

Il ne semble pas justifié de réaliser un curetage endomeétrial apres
diagnostic de cancer par une biopsie d’endometre.

Existe-t-il un intérét a faire un curetage étagé pour évaluer
I’envahissement cervical ?

Le traitement de référence des cancers de 'endometre de stade II
repose sur la réalisation d’une colpohystérectomie élargie. L'évaluation
de latteinte cervicale peut étre réalisée par 'hystéroscopie, le curetage
étagé et PIRM.
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Dans une étude a partir de 27 cas de cancers de 'endomeétre avec
un curetage de ’endocol positif, les auteurs rapportent une atteinte du
col sur la piece d’hystérectomie dans seulement 29,6 % des cas [34].

Dans une autre étude, les performances de 'IRM, de I'hystéro-
scopie et du curetage de ’endocol sont analysées a partir de 100 obser-
vations de cancer de ’endometre. La sensibilité de I’hystéroscopie pour
I’évaluation du col est de 93 % contre 67 % pour 'IRM, avec cepen-
dant une spécificité supérieure pour 'IRM (95 % versus 88 %) [35].

La sensibilité de PIRM varie selon les séries de 56 a 100 % et la
spécificité de 93 a 100 % [36].

LIRM est indispensable dans I’évaluation préopératoire de
I’extension des cancers de 'endomeétre. En revanche, il n’apparait pas
nécessaire de pratiquer un curetage étagé de facon systématique et
celui-ci ne doit, en aucun cas, retarder la prise en charge chirurgicale
des patientes.

Le curetage est-il un geste anodin dénué de risque ?

Les complications au décours d’un curetage associent les risques
inhérents a la dilatation et au curetage, mais aussi a la réalisation d’une
hystéroscopie. Elles sont dominées par les déchirures du col, les per-
forations utérines et les infections [37, 38]. Dans une série de 13 600
hystéroscopies, les auteurs rapportent un taux de perforations de
0,25 % dont pres de la moitié surviennent au moment de la dilatation
cervicale. Ces mémes auteurs, dans leur revue de littérature, relévent
un taux de perforation entre 0,8 % et 3 % selon les séries [38].

La réalisation d’un curetage associé ou non a une hystéroscopie
pourrait étre a origine d’une dissémination de cellules tumorales dans
la cavité pelvienne [39, 40]. Dans une étude in vitro, a partir de
I’analyse de piece d’hystérectomie (hystéroscopie réalisée en pré-
opératoire), il apparait que dans 71 % des cas, il existe des cellules
tumorales dans les trompes, avec un pouvoir d’adhésion dans 42 %
des cas [41].

Dans une méta-analyse regroupant 756 cas de cancer de ’endo-
metre, le taux de cytologie péritonéale positive est équivalent parmi
les patientes ayant eu ou non une hystéroscopie préopératoire [42].

Lhystéroscopie ne modifierait pas le taux d’atteinte annexielle ou
ganglionnaire [40]. Dans une étude rétrospective de 392 observations
de cancer de 'endometre, la survie a 25 mois est équivalente, que le
diagnostic ait été porté apreés biopsie de I’endometre, aprés curetage
ou apres hystéroscopie [43].
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Enfin, ’abrasion de ’endometre et de ’endocol au décours d’un
curetage pourrait modifier le signal IRM et perturber I'interprétation
de ’envahissement de 'endocol ou de la profondeur du myometre. Ce
risque est théorique et aucune donnée de la littérature ne permet de
conclure.

Les données de la littérature ne permettent pas de contre-indiquer
la pratique d’une hystéroscopie lorsqu'un cancer de 'endometre est
suspecté. Néanmoins, lorsque le diagnostic est porté aprés une bio-
psie, il semble prudent de surseoir a un curetage sous hystéroscopie.

INTERET THERAPEUTIQUE DU CURETAGE DANS LES
STADES PRECOCES DE CANCER DE LENDOMETRE

Le traitement de référence du cancer de ’endomeétre comprend
au minimum la réalisation d’une hystérectomie. Néanmoins, 5 % des
patientes atteintes d’un cancer de ’endometre ont moins de 40 ans et
parmi elles, certaines souhaitent conserver leur fertilité [44]. Le traite-
ment conservateur peut étre proposé en présence d'un cancer de
I’'endometre de stade Ia de grade 1 ou 2 chez une patiente en age de
procréer, aprés un consentement éclairé. Il a pour objectif de faire
régresser la lésion tumorale le temps de débuter une grossesse mais le
traitement définitif reste ’hystérectomie de cloture [30].

Le bilan préthérapeutique comprend la réalisation d’une écho-
graphie pelvienne, d'une IRM, d’une hystéroscopie avec curetage de
I’endometre, d'un dosage du CA 125, d’une ccelioscopie avec préleve-
ment a visée cytologique. La réalisation de lymphadénectomies pel-
viennes est optionnelle [30].

Le traitement consiste en ’administration de 500 mg de médroxy-
progestérone par jour pendant 6 mois avec une vérification de
efficacité a 3 et 6 mois par une hystéroscopie curetage. En présence
d’hyperplasie avec atypies ou de cellules carcinomateuses, une hysté-
rectomie s’impose. Dans une étude rétrospective multicentrique fran-
caise, le taux de réponse (disparition des lésions carcinomateuses) était
de 60 % [30]. Ce taux semble meilleur en présence de lésions de bas
grade, et de récepteurs a la progestérone [45, 46]. Le taux de récidive
varie de 37, 5 % a 67 % apres Parrét du traitement [30, 47]. Dans une
étude rapportant 12 cas de cancer a un stade précoce traités médica-
lement, 8 hystérectomies ont été réalisées pour une absence de
réponse ou pour une récidive. Parmi ces 8 patientes, 3 avaient une
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invasion myométriale contemporaine de I’hystérectomie, et I'une
d’entre elles est décédée avec des métastases hépatiques et pulmo-
naires [48]. Un autre cas de déceés a été rapporté chez une patiente
ayant accouché d’un enfant vivant. Alors que les biopsies au décours
de la césarienne étaient négatives, le diagnostic de carcinose était
porté 8 mois plus tard [49].

La surveillance sera assurée par la réalisation d’une hystéroscopie
avec curetage tous les 6 mois. Cependant, la normalité de
I’hystéroscopie n’écarte pas le risque de progression de la maladie.
Hurst et al. rapportent un cas de récidive 4 ans aprés un traitement
conservateur [50]. Chez cette patiente, il s’agissait d’une lésion au sein
du myometre, sans lésion intracavitaire. Le diagnostic a été porté par
I'IRM alors que I'hystéroscopie était normale. Les auteurs concluent a
la nécessité de réaliser une IRM dans la surveillance des patientes
ayant une conservation de leur utérus.

Le taux de grossesse varie de 25 % a 57 % selon les séries et
dépend du passé d’infertilité des patientes [30]. Les traitements
d’assistance médicale a la procréation peuvent étres envisagés dans ce
groupe de patientes.

Le traitement initialement conservateur devra étre complété 6 mois
apres la naissance d’un enfant par une hystérectomie totale non conser-
vatrice. LDannexectomie bilatérale se justifie par le risque d’atteinte
meétastatique ovarienne concomitante qui serait de 5 a 19 % [51].

Le traitement conservateur ne peut étre envisagé que chez des
patientes sélectionnées selon des critéres précis. Le risque de récidive,
voire de progression, doit étre clairement annoncé pour I'obtention
d’un consentement éclairé. Une surveillance rapprochée est indispen-
sable et I’hystérectomie de cloture incontournable.

CONCLUSION

Le curetage de ’endomeétre conserve des indications dans la prise
en charge des hyperplasies et des cancers de 'endomeétre. Il permet
d’obtenir un diagnostic histologique précis en présence de métrorra-
gies et doit rester la régle chez les patientes ménopausées.

Il est tres fréquemment pratiqué dans le cadre du bilan pré-
opératoire des cancers de 'endometre. Néanmoins, son intérét dans
I’évaluation de I'envahissement cervical et le risque de dissémination
de cellules cancéreuses qui en découle restent a préciser.
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Le traitement des hyperplasies sans atypie releve de I'utilisation
de progestatifs, du stérilet au 1évonorgestrel et en cas d’échec aux tech-
niques de destructions endométriales. Les hyperplasies avec atypies et
les cancers de 'endomeétre relévent au minimum d’une hystérecto-
mie ; le curetage ne trouvant sa place que dans des situations excep-
tionnelles, ot un traitement conservateur est envisagé.

Résume

Le curetage endométrial n’est pas le seul moyen d’obtenir un diagnostic en présence
termes de diagnostic de lésions précancéreuses et cancéreuses. Certaines situations imposent
néanmoins la pratique d’un curetage, notamment chez les patientes ménopausées et ce,
quelles que soient les données de Uéchographie. Le curetage ne peut étre considéré comme
étant un traitement des hyperplasies avec ou sans atypies, étant associé a un risque de
récidive trop important. Il peut cependant s’inscrire dans une stratégie conservatrice chez
des patientes jeunes, ayant un désir de conservation de leur fertilité. Les patientes devront
alors étre informées du risque de progression de la maladie.

Le curetage ne doit pas étre systématiquement réalisé lorsque le diagnostic de can-
cer a été porté apres une biopsie d’endometre, que ce soit pour confirmer le type ou le
grade histologique ou pour évaluer Uenvahissement cervical.

Le risque potentiel mais non prouvé de dissémination intrapéritonéale des cellules
cancéreuses au décours d’une hystéroscopie avec curetage ne permet pas de contre-indi-
quer sa réalisation.

Enfin, le curetage peut étre pratiqué dans le cadre de la surveillance des cancers
de Uendometre traités de fagon conservatrice. Il doit étre renouvelé tous les 6 mois et ne
peut en aucun cas se substituer a la réalisation d’une hystérectomie de cloture.

Mots clés : hyperplasie endométriale, cancer de Uendomeétre, curetage, biopsie
endometre
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