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1 Cancerologie

Découverte d’un cancer invasif du col
utérin lors de la grossesse: que faire?

RESUME : Le cancer du col utérin (CCU) s’observe pendant la grossesse qui est de plus en plus tar-
dive dans la vie de la femme (0,1 a 10/10000 grossesses selon le niveau sanitaire des pays).

L'IRM est I’examen clé qui peut étre effectué pour le diagnostic lésionnel et dans le cadre du suivi
avant I’accouchement. Les curages ganglionnaires ccelioscopiques sont I'autre élément qui va per-
mettre la discussion thérapeutique et restent possibles avant 24 semaines de grossesse (SG).

Les choix thérapeutiques sont complexes et font intervenir des paramétres cancérologiques obstétri-
caux et humains aprés une information loyale. lls sont déterminés lors de réunions de concertation
pluridisciplinaire et la tendance actuelle est de privilégier les options ménageant la fertilité ultérieure

de la patiente.
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e cancer invasif du col utérin
L (CICU) est lié a une infection per-

sistante et transformante a un virus
HPV ahautrisque: on vadonclerencon-
trer lors de la grossesse (40 % des can-
cers invasifs du col utérin surviennent
entre 20 et 44 ans), et ce de maniére
non exceptionnelle puisque 1’dge de la
premiére grossesse en France ne cesse

de reculer (fig. 1). Toutefois, selon une
étude en population réalisée en Suede
entre 1963 et 2007, et publiée en 2015,
la fréquence observée des cancers du col
utérin est inférieure a celle attendue (fré-
quence O/fréquence A =0,46 [IC 95 % :
0,39-0,54]), en particulier lors du pre-
mier trimestre (fréquence O/fréquence
A =0,24[IC 95 %:0,16-0,35]), sans que
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Fig. 1: Pourcentage de grossesses et de CICU selon l'age (chiffres INCa).
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cela soit lié a un effet rebond lié au délai
diagnostique [1].

Il existe un conflit d’intérét évident entre
la poursuite de la grossesse et les traite-
ments proposeés, et ce dilemme ne trouve
pas deréponse claire dans les recomman-
dations proposées: aprés un bilan lésion-
nel décisif ot I'imagerie tient une place
essentielle, le plus souvent la solution
thérapeutique est le fruit d'une discussion
au cas par cas ol I’avis du couple est fon-
damental aprés une information claire et
loyale dela part des conseillers médicaux.

On peut les résumer comme suit :

—la tumeur et les ganglions: une explo-
ration préopératoire et peropératoire est
doncrequise;

—le choix éclairé du couple;

—le désir (et la possibilité) de conserver
le potentiel de fertilité.

1. L'évaluation préthérapeutique

A c6té de ’examen clinique qui reste
incontournable, I'IRM est I’examen
clé [2]: le seuil de détection 1ésion-
nelle est d’environ 5 mm, et I’intérét
de I'IRM est d’évaluer I’extension des
lésions vers les parametres (rupture de
I’anneau hypodense péricervical), vers
le vagin et les émonctoires (infiltration
de la graisse), de rechercher des adéno-
mégalies pelviennes et lombo-aortiques,
et de permettre un suivi objectif que la
patiente soit traitée (chimiothérapie
néo-adjuvante) ou surveillée en atten-
dant la vitalité foetale.

L'IRM fonctionnelle reste confidentielle:
I'IRM de diffusion permettrait d’amélio-
rer les performances diagnostiques et
I'IRM de perfusion est toujours débattue
enraison durisque foetal potentiel 1ié au
gadolinium.

Le statut ganglionnaire est fondamen-
tal dans la prise en charge des CICU:

le Pet-TDM est contre-indiqué lors de
la grossesse du fait de ’injection du
18fluorodéoxyglucose méme si des
publications récentes peu fournies ont
fait état de son utilisation, et le standard
est ’analyse anatomo-pathologique des
ganglions. Les curages ccelioscopiques
pelviens et lombo-aortiques peuvent étre
effectuésjusqu’a 24 SG (avec un contrdle
rigoureux de ’homéostasie et de la
capnie) et la technique du ganglion sen-
tinelle est possible avec I'indocyanine
vert (lebleu patent étant allergisant et les
radio-colloides contre-indiqués, malgré
la-aussi quelques cas publiés). Les stades
précoces sont a I'issue du bilan les plus
représentés: 75 % de stades IA et IB1
dans une étude américaine récente [3].
Les facteurs histo-pronostiques sont
ceux de la femme jeune avec une plus
grande proportion de formes histolo-
giques agressives (glassy cell carcino-
mas) et la présence, plus fréquente elle
aussi, d’emboles vasculo-lymphatiques.

2. Linformation délivrée au couple

C’est un élément majeur des choix thé-
rapeutiques:

— le retentissement foeo-maternel est
essentiellement di aux infections d’ori-
gine cervicale et aux dystocies cervicales
dans les formes évoluées qui peuvent
conduire a de véritables lacérations du
col en per-partum. Lesrisques de préma-
turité, retard de croissance et mort feetale
semblent, eux, comparables a ce qui est
observé lors des grossesses sans lésions
cervicales;

—I’étude cas-témoins (28 CICU appariés
a 52 témoins avec un suivi respectif de
3,4 et 3,7 ans) de Bigelow ne met pas en
évidence d’impact pronostique délétere
du cancer sur la grossesse (accouche-
ments a 36,1 SG avec des poids de nais-
sancede 2,820 getun Apgara5mn=7);
— a contrario I’estimation de 'impact
de la grossesse sur le cancer est partagé:
2 études cas-témoins en population de
CICU associés a la grossesse (a plus de
80 % au stade local) ou non avec ajus-
tement sur 1’age, la période d’étude et
I’age dela grossesse sont contradictoires:

I’'une, norvégienne [4], portant sur 80
cas entre 1967 et 2002 avec 12 ans de
suivi, retrouve un risque de déces spé-
cifique de 0,87 (IC 95 % : 0,52-1,53) non
statistiquement significatif, tandis que
I’autre, danoise [5] (126 cas entre 1968
et 2006 avec un recul moyen de 17 ans)
retient une augmentation de déces spé-
cifique significative chezles cas de 1,77
(IC95 %:1,21-2,60);

—enfin, I'influence du délai thérapeu-
tique semble négligeable (progression
du cancer entre 0 et 3,7 % des cas de la
littérature), et le suivi clinique et IRM est
recommandé sil’on souhaite atteindre la
maturité feetale [6].

3. Lafertilité ultérieure

La fertilité ultérieure de la patiente peut
étre préservée par la chimiothérapie
néo-adjuvante (cisplatine/carboplatine
+ paclitaxel) et la conisation ultérieure.
Un consensus international [7] autori-
serait ces chimio-conisations dans les
stades IB1 de moins de 2 cm et pNO dés
le 2¢ trimestre, et dans les stades IB1 de
plus de 2 cm chez les pNO ou avant lym-
phadénectomie.

[ |
Les méthodes thérapeutiques

Le jeune age des patientes doit étre pris
en compte quelle que soit ’issue de la
grossesse: la conservation ovarienne
dans les stades précoces peut raison-
nablement étre proposée. La chirurgie
conservatrice (trachélectomie) lors de
la grossesse est pourvoyeuse de compli-
cations obstétricales majeures dont les
patientes doivent étre informées: elle
est réservée aux formes débutantes de
petite taille. La radiothérapie pelvienne
est naturellement contre-indiquée pen-
dant la grossesse et en derniére extrémité
proposée si 'interruption de grossesse
n’a pu étre effectuée (dystocie cervicale)
avec une perte foetale in utero dans les
3 semaines. La chimiothérapie peut étre
proposée pendant la grossesse sous cer-
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taines conditions (débuter apresle 1°7 tri-
mestre, arréter a 35 SG ou 3 semaines
avant la date de I’accouchement), les
protocoles les plus utilisés comportant
un sel de platine administré selon un
schéma de 3 semaines, associé au pacli-
taxel: des publications de plus en plus
nombreuses font état de bons résultats
cancérologiques et d’une bonne tolé-
rance maternelle et feetale — y compris a
long terme — de ces protocoles.

Un délai thérapeutique est envisagé dans
les formes classiques débutantes (IA2,
IB1) sans aggravation du pronostic can-
cérologique sous réserve de 1’évolution
clinique et IRM: les chiffres de I’étude
francaise Epipage permettent une dis-
cussion éclairée avec les parents quant
aux conséquences de la prématurité en
sachant qu’il s’agit 1a d’une prématu-
rité décidée et donc encadrée. Le mode
d’accouchement est la césarienne impo-
sée lors des formes évoluées avec une
incision utérine haute sur le segment
inférieur (a distance des lésions cervi-
cales) car la voie vaginale exposerait a
unrisque de dissémination métastatique
(OR =6.91 [IC 95 % : 1,45-32,8]) [8];
I’accouchement par voie basse peut se
concevoir dans les formes les plus pré-
coces (IA).

Les choix thérapeutiques sont multipara-
métriques (cancérologiques tels le stade
de la maladie, le statut ganglionnaire et
lanature histologique de lalésion, obsté-
tricaux en particulier la viabilité feetale,
humains au premier rang desquels les
aspirations du couple et le désir de pré-
servation de la fertilité): cela permet de
comprendre 1’absence de recomman-
dations consensuelles pour la prise en
charge et la nécessité d'une confronta-
tion multidisciplinaire large autorisant
une “médecine personnalisée”.

Si une interruption médicale de gros-
sesse est souhaitée (ou souhaitable), le
traitement sera identique a celui pro-
posé a une femme non enceinte en pre-
nant en compte un éventuel souci de
préservation de la fertilité (ovaire et uté-

rus avec conisation ou trachélectomie/
chimio-conisation) selon les mémes
recommandations.

Si, a contrario, le couple souhaite le
maintien de la grossesse, le terme de la
grossesse modifie la prise en charge que
I’on pourrait proposer (fig. 2 et 3) [9]:

— les stades ultra-précoces IA1: en
régle générale, la conisation suffit et la
patiente sera réévaluée en post-partum;
— les stades précoces IA2 et IB1 de
moins de 2 cm: la lymphadénecto-
mie pelvienne doit étre discutée avant
24 SG pour décider en cas de positivité
une chimiothérapie néo-adjuvante ou

attendre la viabilité feetale si le statut
ganglionnaire est négatif, tandis qu’apres
24 SG le traitement peut étre repoussé
jusqu’al’accouchement;

—les stades évolués (IB1 de plus de 2 cm
ou IB2 +): la chimiothérapie néo-adju-
vante mérite d’étre proposée.

B Conclusion

L’examen du col utérin doit étre effec-
tué au moins une fois lors de toute gros-
sesse. Un diagnostic de CICU impose la
réalisation d’'une IRM et une évaluation
ganglionnaire réalisable avant 24 SG. Les
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Fig. 2: Propositions thérapeutiques en cas de poursuite de la grossesse avant 24 SG [9]. CTNA: chimiothéra-
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Fig. 3: Propositions thérapeutiques en cas de poursuite de la grossesse aprés 24 SG [9].
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Du fait du recul de l'age de la premiere grossesse, le CICU
concerne les femmes enceintes.

L'épidémiologie de ces CICU est comparable a celle des CCU
survenant chez des femmes jeunes non enceintes mais leur
fréguence observée lors de la grossesse semble moins importante
que celle attendue.

L'IRM et les curages ganglionnaires que l'on effectue jusqu'a 24 SG
sont des éléments clés du choix thérapeutique.

Le pronostic obstétrical semble peu influencé par la
grossesse tandis que l'impact de la grossesse sur le pronostic
cancérologique est débattu.

La chimiothérapie néo-adjuvante mérite d’étre discutée dans les
stades précoces (avec conisation a l'issue) et dans les stades
évolués en attendant la maturité feetale.

La prise en charge dépend de paramétres cancérologiques
obstétricaux et humains et doit étre discutée au cas par cas en
réunion de concertation pluridisciplinaire.

Le pronostic du CICU est peu ou pas modifié par la grossesse.

Si l'interruption de grossesse est choisie, la prise en charge du
cancer ne différe pas de celle proposée en dehors de la grossesse.

Si la poursuite de la grossesse est décidée, avant 24 SG les formes
les plus évoluées (localement ou du fait de l'envahissement
ganglionnaire) doivent bénéficier d'une chimiothérapie néo-
adjuvante, tandis qu'apres 24 SG on proposera plus volontiers dans
les formes débutantes une surveillance jusqu’'a la maturité feetale.

choix thérapeutiques sont décidés avec
le couple et de manieére pluridiscipli-
naire au cas par cas. La préservation de
la fertilité reste une préoccupation chez
ces patientes jeunes et doit étre intégrée
alaprise en charge.
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