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Place des curages ganglionnaires
dans les cancers de I'endometre
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Résumé

Le cancer de Uendometre est le premier cancer gynécologique dans les pays
industrialisés. Plusieurs essais thérapeutiques nous amenent a proposer une désescalade
thérapeutique, tant pour les indications des curages que de Uirradiation adjuvante.

La majorité des patientes a un risque faible d’atteinte ganglionnaire (tumeurs
endométrioides de faible grade et envahissant moins de 50 % du myometre). Les curages
vont rarement modifier les indications d’irradiation adjuvante, mais sont par contre
responsables d’une morbidité incompressible. Une minorité de patientes a un risque
d’atteinte ganglionnaire élevé. Les métastases peuvent alors siéger dans les secteurs
pelviens et para-aortiques. Il est logique de proposer un curage complet, a condition que
la patiente puisse le supporter et que Uindication thérapeutique en soit changée.
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Déclaration publique d’intérét

Je soussigné, Fabrice Lécuru, déclare ne pas avoir d’intérét direct
ou indirect (financier ou en nature) avec un organisme privé, industriel
ou commercial en relation avec le sujet présenté.

La place des curages ganglionnaires dans les cancers de I'endo-
meétre est en pleine évolution. Les recommandations francaises des
standards options-recommandations (2001) [1] ou les recommandations
de la SFOG (2008) [2] sont a reconsidérer dans les perspectives des
essais thérapeutiques, publiés récemment, sur la chirurgie ou sur la
radiothérapie. Les recommandations de 'INCa publiées cette année
montrent une évolution franche vers une désescalade thérapeutique.

RISQUE D'ATTEINTE GANGLIONNAIRE

Il existe une corrélation entre les parametres histologiques de la
tumeur et le risque de métastases ganglionnaires. Creasman, a partir
des données de 'essai GOG 33, avait montré le lien entre grade,
profondeur d’invasion, siége tumoral, atteinte annexielle et risque
d’atteinte ganglionnaire pelvienne ou lombo-aortique [3]. Les données
du GOG 99 ont montré I'importance de I'age en plus des facteurs
précédents [4]. Morrow et al. avaient décrit 'impact pronostique de ces
paramétres en fonction de lirradiation adjuvante [5]. Plus récemment,
PESMO a défini trois groupes de risque [6]. Le groupe a bas risque
comporte les adénocarcinomes endométrioides, envahissant moins de
50 % de I’épaisseur du myometre, de grade I ou II. Le groupe a risque
intermédiaire comporte les adénocarcinomes endométrioides enva-
hissant moins de 50 % de I’épaisseur du myometre et de grade III, ou
ceux envahissant plus de 50 % de I’épaisseur, de grade I ou II. Enfin,
le groupe a haut risque comporte les adénocarcinomes endomeétrioides
envahissant plus de 50 % de I'épaisseur du myometre, de grade III,
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ceux associés a des emboles lymphovasculaires, ou les tumeurs non
endométrioides.

Il est intéressant de constater que 62 % des malades appartiennent
au groupe a bas risque, 30 % au groupe de risque intermédiaire et 8 %
au groupe a risque élevé [7]. Le risque d’atteinte ganglionnaire
pelvienne est de 5 % pour le groupe a bas risque, de 10 % pour le
groupe a risque intermédiaire et de 28 % pour le groupe a haut risque.
Ces données confirment les études qui avaient rapporté moins de 5 %
de récidives apres traitement chirurgical exclusif (hystérectomie) des
cancers de 'endomeétre a faible risque [8].

En ce qui concerne l'atteinte ganglionnaire lombo-aortique, les
travaux de Mariani donnent une bonne estimation des prévalences
d’atteinte ganglionnaire. La fréquence observée est égale a 22 % pour
les groupes a risque intermédiaire et élevé [9]. Le risque est plus
important pour les tumeurs non endométrioides que pour les cancers
endométrioides. La topographie était pelvienne uniquement dans 33 %
des cas, mixte (pelvienne et lombo-aortique) dans 51 % des cas et
uniquement lombo-aortique chez 16 % des malades. Lorsqu’il existe
une atteinte ganglionnaire, celle-ci est au moins lombo-aortique dans
67 % des cas. Elle est alors fréquemment située au-dessus de D'artere
mésentérique inférieure, imposant de réaliser un curage allant jusqu’a
la veine rénale gauche.

MORBIDITE DES CURAGES

Les complications liées aux curages pelviens et/ou lombo-aortiques
ont longtemps été sous-estimées, notamment en termes fonctionnels.
Pourtant, le risque de lymphoedéme, de lymphocele, de plaies
vasculaires ou nerveuses, etc. sont a prendre en considération. Léquipe
du MSKCC a clairement montré que le risque de survenue d’un
lymphoedéeme symptomatique était significativement associé au fait de
réaliser un curage, et surtout de prélever plus de dix ganglions [10].
Dans notre expérience, les curages pelviens sont responsables d’'un
lymphcedéeme symptomatique chez 11 % des malades, d’une lympho-
ceéle symptomatique chez 18 % et d’une lymphocéle radiologique chez
34 % [11]. Dans une étude de la littérature, Aalders a montré que le taux
moyen de morbidité des stadifications chirurgicales était de 10 %, qu’il
passait a 13 % en cas de stadification complétée par une irradiation,
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mais qu’il était inférieur a 1 % en l'absence de stadification ganglion-
naire et égal a 3 % en cas d’irradiation exclusive [8].

EFFET THERAPEUTIQUE DES CURAGES

Létude de la base de données SEER par Chan a montré une
amélioration significative de la survie par la réalisation des curages, et
une ameélioration avec le nombre de ganglions prélevés pour les
malades des groupes de risques intermédiaires et élevés [12]. En
revanche, il n’y avait pas d’amélioration de la survie dans les groupes
a bas risques. Des données rétrospectives montrent également, pour les
stades Illc, la réalisation d’un curage lombo-aortique améliorant la
survie chez les patientes qui ont moins de sites pelviens atteints (13).
Dans une autre étude rétrospective, il apparait que la survie des
malades présentant des métastases lombo-aortiques est améliorée en
cas de résection de celles-ci [14].

Deux essais thérapeutiques récents ont néanmoins donné des
résultats inverses. Le premier, publié en 2008 par une équipe italienne,
avait sélectionné des adénocarcinomes endométrioides de stade et de
grade supérieurs a Ia grade I (ancienne classification FIGO) [15]. Les
malades bénéficiaient d'un curage pelvien éventuellement complété
par un curage lombo-aortique. Le traitement adjuvant était laissé libre
au centre qui prenait en charge la malade. Cette étude montre claire-
ment un allongement de la durée opératoire avec les curages, une
augmentation non significative du nombre de transfusions et un
allongement de la durée d’hospitalisation. Les courbes de survie étaient
équivalentes et le taux de récidives ganglionnaires dans le groupe
lymphadénectomies était équivalent a celui du groupe sans lympha-
dénectomie. Cependant, un certain nombre de biais limitent la portée
de cette étude. Il apparait que 22 % des malades du groupe sans
lymphadénectomie ont en réalité bénéficié d’'un curage, et qu’inverse-
ment le nombre de ganglions prélevés est étonnamment bas chez plus
de 30 % des malades du groupe lymphadénectomie. La radiothérapie
a été plus souvent utilisée dans le groupe sans curage. Surtout cette
étude a inclus essentiellement des malades a faible risque et a risque
intermédiaire donc insuffisamment nombreuses pour montrer une
différence.
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Létude ASTEC, publiée fin 2008, avait inclus des tumeurs endo-
meétrioides ou non endomeétrioides randomisées entre hystérectomie et
palpation aortique versus hystérectomie et curages pelviens [16]. Le
traitement adjuvant était lui-méme randomisé pour les groupes de
risques intermédiaires et élevés. Ici encore les courbes de survie sont
superposables, sans aucun bénéfice pour le groupe curages qui présente
de plus la plus grande morbidité. Ici encore des biais sont a relever. Le
groupe avec curages comportait des malades plus graves, présentant de
maniére plus fréquente une invasion supérieure a 50 %, un grade 3, et
un IMC plus élevé, etc. Dans le groupe sans curage, on notait 5 % de
lymphadénectomies, dont 30 % étaient positives. Inversement, dans le
groupe avec lymphadénectomie, le nombre de ganglions prélevés était
faible, avec 8 % des malades sans ganglion et 30 % avec moins de
9 ganglions. Enfin, le traitement était randomisé sans tenir compte du
statut ganglionnaire, mais en cas de stade avancé, on observait plus de
radiothérapie dans le groupe hystérectomies que dans le groupe
curages. Il ressort de ces deux essais thérapeutiques que la lympha-
dénectomie allonge la durée opératoire, augmente la fréquence des
complications per- et postopératoires et altére la qualité de vie sans
modifier la survie. Cependant, les populations incluses et le schéma de
ces deux études ne permettaient pas de répondre a la question posée.

CONCLUSION

La réalisation systématique des curages pour les cancers de
I'endometre de stade précoce ne parait plus justifiée. La biopsie
endomeétriale +/- curetage associée a 'IRM donne une estimation
préopératoire fiable du type histologique, du grade et de la profondeur
d’invasion. Cette prédiction peut étre confirmée par un examen
extemporané de la piece d’hystérectomie qui se révele pertinent sur
I’estimation de la profondeur d’invasion [17], et probablement du grade
et du type histologique [9].

Les tumeurs endométrioides de faible grade, envahissant moins de
50 % de I’épaisseur du myomeétre, qui représentent la majorité des cas
(> 60 %), sont associées a un risque ganglionnaire faible (5 %). La
balance bénéfice-risque fait déconseiller les curages systématiques dans
ce cas.
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Les tumeurs endométrioides de stade et grade supérieurs et les
tumeurs non endométrioides sont associées a un risque d’atteinte
ganglionnaire (> 20 %) qui cautionne la réalisation de curages systé-
matiques si ’état général de la patiente le permet. Faut-il alors effectuer
un curage pelvien seul ou systématiquement associé a un curage
lombo-aortique ? La réalisation d’un curage pelvien isolé permettra le
diagnostic de 100 % des métastases ganglionnaires pelviennes et de
76 % des atteintes lombo-aortiques (si un examen extemporané est
réalisé et que sa sensibilité est de 100 %) [9]. Les métastases aortiques
isolées (24 % des meétastases lombo-aortiques, 3 % de la population
totale) seront alors méconnues.
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