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LISTE DES ABREVIATION

5FU : 5 FLUOURACIL

ACC : adénome a cellules acineuses

ADN : acide désoxyribonucléique

ADP : adénopathie

AEG . altération de I’état générale

AJCC : American Joint Commette on Cancer

AME : I'antigene de membrane épithéliale

ARCC : association radio chimiothérapie concomitante
ARMS : Rhabdomyosarcome alvéolaire

ARN . acide ribonucléique

ATCD : antécédent
BEG : bon état général

BG-ACC : carcinome adénoide kystique de la glande de Bartholin.

BMP2 . protéine morphogénétique osseuse 2 ;
BSC : Best supportive care

CBC . carcinome basocellulaire

CCC : carcinome a cellules claires

CCM : carcinome a cellules de Merkel

CE : carcinome épidermoide

CEA . antigene carcino-embryonnaire

CEG . conservation de I’état général

CEV : carcinome épidermoide vulvaire

CHU . centre hospitalier universitaire

CIN : néoplasie intra-épithéliale du col utérin
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CK
Cm
CPS
CT
CTH
CTVv
dVIN
ECBU
EMC1
EMPD
EMPDV
EORTC
ERMS
F.I.G.O
FCV
Fig.
FUTURE
G.G
GOG
GS

GY
HPV
HR-HPV
HSIL

HTA

. Cytokératine

. centimeétre

: Combined Positive Score

: Cytodensitométrie

: chimiothérapie

. clinical target volume

: néoplasies intraépithéliales différenciées

: examen cytobactériologique des urines

. protéine de la matrice extracellulaire 1 ;

: maladie de Paget extramammaire

: maladie de Paget extramammaire vulvaire

. European Organization for Research and Treatment of Cancer
: Rhabdomyosarcome embryonnaire

: la fédération internationale de gynéco obstétrique
. frottis cervicovaginal

: Figure.

: Females United to Unilaterally Reduce Endo/Ectocervical Disease
: Ganglion

: Gynécologie oncology Group

: Ganglion sentinelle

: GRAY

. papillomavirus humain

: Papillomavirus Humain a Haut Risque

: lésions intraépithéliales squameuses de haut grade

. hypertension artérielle
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INO
ISSVD
IST
Kg
LAST
LIFE
LNH
LP

LS
LSIL
LSV
LVD
LVI / LVSI :
MB
MCPyV
MGLA
Ml
MMP9
MMS
MP
MV
OAR
OGE

OMS

. institut national d’oncologie de RABAT
. International Society for Study of Vulvar Disease
. Infections sexuellement transmissibles
. kilogramme
: Lower Anogenital Squamous Terminology
: lymphadénectomie inguino- fémorale élective
: lymphome non hodgkinien
: lichen plan
. Lichen scléreux
: lésion squameuse intraépithéliale de bas grade
. le lichen scléreux vulvaire

. densité vasculaire lymphatique

invasion lymphovasculaire

: maladie de Bowen

: polyomavirus des cellules de Merkel

: Adénocarcinome de type glande mammaire
: millilitre

: métalloprotéinase 9 ;

: chirurgie micrographique de Mohs

: maladie de Paget

: maladie de Paget

: Organes a risque

: Organes génitaux externes

. organisation mondiale de la santé
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PAS : Periodic Acid Schiff

PATRICIA : Papilloma Trial Against Cancer in Young Adults

PB : papulose bowénoide

PCR : Polymerase Chain Reaction

PRMS : rhabdomyosarcome anaplasique

PTV : planning target volume

PV . prélevement vaginal

RAS . rien a signaler

Rb : la protéine du Rétinoblastome

RCP : réunion de concertation pluridisciplinaire
RMS : rhabdomyosarcome

RTE : radiothérapie externe

RTE : radiothérapie externe

RTH : radiothérapie

SCNEC : Small cell neuroendocrine carcinoma

SE : sarcome épithélioide

SEER : Surveillance, Epidemiology, and End Results
Sem . semaine

SEP : sarcome épithélioide proximal

SIRV : vulvectomie radicale a incision unique

SLN : sentinel lymph node

SLND : biopsie du ganglion lymphatique sentinelle
SRY : Sex-determining Region of Y chromosome
TAP : thoraco-abdomino-pelvienne

TC 99 : technetium 99
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TDF . Testis Determining Factor

TGF-B  : facteur de croissance tumorale béta.

Thi : lymphocytes T auxiliaires

TIFT : Test d'induction de la fluorescence par tétracycline de Bethoux

TNF-ox  : facteur de nécrose tumorale alpha.

TRAM : lambeau myocutané transverse inférieur.

TRM : tumeur rhabdoide maligne

TVP : Thrombose veineuse profonde

U.I.C.C :I’Union Internationale contre le cancer

USPIO : oxyde de fer super paramagnétique ultra petit
uVIN : néoplasies intra épithéliales in situ de la vulve

V. : vulvectomie

VEIL : lymphadénectomie inguinale endoscopique vidéo
VvHSIL : lésions intraépithéliales squameuses de haut grade vulvaires
VIH : human immunodeficiency virus

VIN : néoplasies intra épithéliales vulvaires

VINCc : néoplasies intra épithéliales vulvaires classiques
VRAM : lambeau myocutané vertical de grand droit

vSCC : carcinome épidermoide vulvaire

Vx : vasculaires
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INTRODUCTION
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Le cancer vulvaire demeure une forme peu fréquente de cancers
gynécologiques malins, représentant environ 4 a 5% de l'ensemble de ces
cancers, et son incidence est demeurée relativement stable au cours des
trente dernieres années. (1)

Le cancer de la vulve survient le plus souvent chez les femmes agées,
généralement sur un fond d'hypoestrogénie.

En raison de la zone intime ou il se développe, le cancer de la vulve
est souvent diagnostiqué tardivement, les symptomes étant fréquemment
négligés en raison de l'ignorance, de la pudeur ou d'erreurs de diagnostic

La clinique est dominée par le prurit et la tuméfaction vulvaires.

D'un point de vue anatomopathologique, les Iésions précancéreuses
sont divisées en deux catégories distinctes : les néoplasies vulvaires intra-
épithéliales différenciées (dVIN), généralement associées au lichen scléreux,
et les lésions intra-épithéliales de haut grade (HSIL), qui se développent
souvent sur un fond d'infection par le papillomavirus humain (HPV).(1)

L'évolution du cancer vulvaire est généralement lente et
progressivement étape par étape. Une meilleure compréhension des Iésions
précancéreuses pourrait encore contribuer a réduire leur fréquence et leur
gravité.

Dans plus de 90 % des cas, le cancer de la vulve est constitué de
carcinomes épidermoides, qui peuvent se manifester sous différentes
formes :

Dans plus de 90 % des cas, le cancer de la vulve se présente sous
forme de carcinomes épidermoides, qui peuvent se manifester sous diverses

formes.
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Les formes kératinisées du cancer de la vulve émergent soit a partir
de lésions épithéliales provoquant une inflammation chronique, soit a partir
d'un lichen vulvaire qui évolue vers une néoplasie intraépithéliale vulvaire
différenciée (dVIN).(2)

Parmi les types histologiques moins courants, on observe, par ordre
de fréquence décroissante, le mélanome (dont l'incidence est estimée a 7 %
selon le ministere de la Santé publique francais), I'adénocarcinome de
Bartholin, les métastases (provenant de l'endometre, de l'ovaire ou du
poumon), le sarcome, la maladie de Paget et le carcinome basocellulaire de
la vulve.(2)

Une évaluation précise de [|'étendue de la maladie revét une
importance capitale dans le traitement initial du cancer de la vulve. Elle
permet de déterminer si la maladie est susceptible d'étre opérable et aide a
identifier le traitement adjuvant le plus approprié. Cette évaluation repose
sur la classification de la Fédération internationale de gynécologie et
d'obstétrique (FIGO), révisée en 2021.(2)

Le traitement chirurgical demeure la pierre angulaire de la prise en
charge du cancer de la vulve. Cependant, ces derniéres années, un
traitement multimodal combinant chirurgie, radiothérapie et chimiothérapie
a gagné en importance. L'avenement de la technique du ganglion sentinelle
a également apporté une évolution significative dans la prise en charge de
ces cancers.

Une approche pluridisciplinaire personnalisée, qui nécessite une
discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire, constitue I'axe

central de la prise en charge de ce type de cancers.(3)

Mr. ABDI Mohamed lemine 11



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

Le taux de survie a cinq ans pour les femmes atteintes de cancer
vulvaire dépend étroitement du stade de la maladie. Pour les cas localisés
(stades FIGO | et II), il atteint 86 %. En revanche, il diminue a 57 % pour les
cas avancés (stades FIGO Il et IVA), et chute a 17 % en présence de
métastases (stade FIGO IVB).(3)

La prévention repose principalement sur la vaccination des jeunes
filles contre le papillomavirus humain (HPV) et surtout sur le dépistage des
Iésions précancéreuses. La découverte de la maladie a un stade précoce
améliore considérablement son pronostic.

L'intérét de cette étude rétrospective, portant sur 20 cas de cancer de
la vulve collectés au service de gynéco-obstétrique Il au CHU Hassan Il Fes
entre janvier 2018 et décembre 2022, est de fournir une analyse détaillée
de I'épidémiologie, de I'anatomoclinique, de la thérapeutique et du pronostic
de ces cas. Cette analyse vise a étre discutée en comparaison avec d'autres
travaux scientifiques, afin de tirer des conclusions pour une amélioration

des protocoles thérapeutiques.

Mr. ABDI Mohamed lemine 12
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MATERIEL ET METHODE D’ETUDE
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|. MATERIELS :

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive portant sur 20 cas de
cancer de la vulve diagnostiqués et traités au service de gynéco-obstétrique Il

CHU Hassan Il Feés entre janvier 2018 et décembre 2022.

Il. METHODES :

A. Echantillonnage

Nous avons inclus toutes les patientes atteintes d’un cancer de la vulve
au service de gynéco-obstétrique Il CHU Hassan Il Fes répondant aux criteres
suivants :

% Les criteres d’inclusion :

v" Cancer de la vulve confirmé histologiquement.
20 patientes avaient toutes les informations nécessaires au
diagnostic.

% Les criteres d’exclusion

v/ Lésions pré cancéreuses.

v Dossiers incomplets.

B. Recueil des données :

Nous avons analysé nos données a la lumiere de celles de la littérature.
Les sources de nos observations étaient :
v’ Les dossiers médicaux.
v’ Les registres de I’anatomo-pathologie.
v’ Les comptes-rendus opératoires.

v’ Les registres du bloc opératoire.

Mr. ABDI Mohamed lemine 14
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Ces données comportent :

v L’identité : (Age, le statut marital, le niveau socio-économique,
I’origine.)

v’ Les antécédents personnels : (Médico-chirurgicaux, gynéco-
obstétriques et toxiques.)

v L’étude clinique : (Le délai et le motif de consultation ainsi que
les données de I'’examen clinique et la classification de la
tumeur.)

v L’étude paraclinique : (La biopsie et le bilan pré-thérapeutique.)

v' Les modalités thérapeutiques.

v L’étude anatomopathologique de la pieéce opératoire.

v L’évolution

Une fiche d’exploitation préétablie a été ensuite remplie a partir des
informations disponibles (Annexe). Pour les données concernant I’évolution
nous avons contacté les patientes par les numéros des téléphones qui
figuraient dans leurs dossiers médicaux.

Pour la revue de la littérature nous avons effectué des recherches sur
PUBMED, Sciencedirect, Scopus, EM Consulte, GOOGLE SCHOLAR, en plus nous

avons utilisé des theses de plusieurs facultés de médecine.

C. Analyse des données :

L’analyse statistique et le traitement des données ont été effectuée sur
le logiciel EXCEL version 2019. La saisie des textes et des tableaux a été faite
sur le logiciel Word XP 2019 et celle des graphiques sur le logiciel EXCEL

version 2019.
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D. Considérations éthiques :

Le recueil des données a été effectué dans le cadre du respect de

I’lanonymat des malades et de la confidentialité de leurs informations.

Mr. ABDI Mohamed lemine 16
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RESULTATS

Mr. ABDI Mohamed lemine 17



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

I. EPIDEMIOLOGIE :

A. Etude démographique :

1. Fréguence :

Dans notre étude, le nombre total de patiente était de 20 patientes,
répartie comme suit :
En 2018 on avait 4 patientes, en 2019, 3 patientes, en 2020, 4 patientes,

en 2021, 6 patientes et enfin en 2022, 3 patientes.

30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Pourcentage

m 2018 2019 w2020 m=m2021 m2022

Figure 1 : répartition des patientes selon le nombre de cas par an

2. Age de survenue :

Les ages extrémes de nos patientes étaient de 76 et 25ans. La tranche
d'age la plus touchée était de 65-74 ans et ’dge moyen des patientes était de

61ans.

Mr. ABDI Mohamed lemine 18
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Tableau 1:pourcentages selon les tranches d’age :

25-34 1 5%
35-44 2 10%
45-54 1 5%
55-64 4 20%
65-74 9 45%
75-84 3 15%

POURCENTAGE SELON L'AGE DES PATIENTES

W 25-34
W 35-44
W 45-54
W 55-64
W 65-74
W 75-84

Figure 2 :pourcentage selon I’age des patientes.

3. La situation familiale :

Dans notre série, 10 patientes étaient veuves ce qui convient a 50% des
patientes, 9 patientes mariées avec un pourcentage de 45%, et 1 patiente

célibataire correspondant a 5% de la totalité des patientes.
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m célibataire = mariée = veuve

Figure 3 : répartition des patientes selon la situation familiale

4. L’origine :
Le nombre de patientes habitant le milieu urbain était de 15 soit 75%

alors que 5 patientes résidaient en milieu rural soit 25%.

= rural

= urbain

Figure 4 :la répartition des patientes selon I’origine

Mr. ABDI Mohamed lemine 20
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B. Etude clinique :

1. Les Antécédents :

1.1. Les Antécédents gynéco-obstétricaux :

1.1.1 Parité :
Dans notre série, 14 de nos patientes étaient multipares, trois
paucipares et trois nullipares, ce qui convient a : 70% des multipares, 15%

paucipares, et 15% nullipares

répartition selon la parité

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

multipare nullipare paucipare

Figure 5 :pourcentage selon la parité

1.1.2 Statut hormonal :

a) La ménarche :

Tableau 2: répartition de I’age des ménarches selon les patientes

Age des ménarches Nombre de cas Pourcentage
(ans)

10-12 5 14%

13-14 11 70%

15-16 4 16%

Mr. ABDI Mohamed lemine 21
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80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

13-14 15-16 10-12

Figure 6 :pourcentage selon I’age de la ménarche

b) La contraception

Dans notre série, la quasi-totalité des patientes n’étaient sous aucun
moyen contraceptif, a |’exception d’une seule patiente qui était sous

contraception oestro-progestative, ce qui représente 5% des patientes.

= pas de contraception

cop

Figure 7 :le pourcentage des patientes selon |'utilisation des moyens

contraceptifs
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c) Age du premier rapport sexuel

Dans notre étude, 9 patientes ont eu leur premier rapport avant 17 ans
soit 45% , 7 patientes ayant eu leur premier rapport aprés 17 ans soit 35%, une
seule patiente était encore vierge constituant ainsi 5% des patiente, et chez 3
patientes, I’age du premier rapport sexuel n’était pas précisé correspondant a

15% de la totalité des patientes de notre série.

50%
40%
30%
20%

10%

0%

Figure 8 :le pourcentage selon I’age du premier rapport sexuel

d) La ménopause

Dans notre série, 17 patientes étaient ménopausées soit 85%, avec un

age moyen de ménopause de 50 ans.
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H non ménpausées

ménopausées

Figure 9 :la répartition des pourcentages des patientes selon le statut

hormonal

1.2. Les ATCD carcinologiques :

Dans notre étude, une patiente avait un ATCD d’une hystérectomie avec
annexectomie bilatérale pour une tumeur pelvienne non documentée dont le
résultat anatomopathologique est revenue bénin selon la patiente remontant
a 5ans, et une autre avait bénéficié d’une hystérectomie avec annexectomie
bilatérale et curage pelvien droit pour un adénocarcinome endométriode de
I’endometre suivie d’'une Radiothérapie externe il y a 4ans.

1.3. Autres ATCD gynécologiques :

Dans notre étude, 90% de nos patientes n’ont pas d’antécédent
gynécologique soit 18 patientes, alors qu’une patiente avait une stérilité
primaire non explorée (5%), et une autre a bénéficié d’une polymyomectomie

pour un utérus polymyomateux (5%).
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1.4. Les ATCD infectieux :

Les facteurs infectieux et en particulier I'infection due au papilloma-
virus et a I’herpes Virus, n’ont pas été étudiés dans notre série.
Aucun antécédent de rapport a risque n’a été décrit dans notre série.

1.5. Les ATCD médicaux :

Huit patientes, soit 40% ont des antécédents médicaux répartis comme
suit :
A Trois cas de diabete type 2 (15%) dont 2 sous insuline et 1 sous
ADO.
A Deux cas d’HTA (10%) sous traitement
A Un cas de gastrite chronique (5%), un cas d’asthme sous béta 2
mimétiques courte durée d’action (5%), 1cas de cécité qui s’est

survenue dans un contexte indéterminé (5%).

5%
5%

15% Easthme
Cecité

diabéte

= W gastrite chronique
60% EHTA
Esans ATCD médicaux

10%

Figure 10 :la répartition des patientes selon les ATCD médicaux
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1.6. Les ATCD chirurgicaux :

Dans notre série, 3 patientes ont été opérées, ce qui constitue un
pourcentage de 15% de la totalité des patientes, et dont les indications sont
réparties comme suit :

Une patiente a bénéficié d’'une cholécystectomie pour une vésicule
biliaire multi lithiasique, une patiente pour un kyste hydatique, et une autre
pour un traumatisme oculaire.

1.7. Les ATCD toxiques :

Dans notre série, aucune patiente n’a rapporté la notion d’antécédent
toxique.

1.8. Les états précancéreux :

Dans notre série, deux patientes étaient suivies pour des états
précancéreux, ce qui convient a 10% de la totalité des patientes. Ainsi, elles
sont réparties comme suit :

Notion de suivi pour un lichen scléreux a été retrouvée chez une
patiente (sans documents), correspondant ainsi a 5% des patientes.

Notion de suivi pour un lichen scléro-atrophique pour une deuxieme
patiente correspondant ainsi a 5% des patientes.

Alors que 80% des patientes n’ont pas été connues suivies pour une

I[ésion précancéreuse.
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100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

lichen scléreux vulvaire lichen scléro-atrophique pas de notion de Iésion
vulvaire précancéreuse

Figure 11 :le pourcentage des lésions précancéreuses des patientes

1.9. LES ATCD familiaux :

Trois patientes avaient des ATCD familiaux, ce qui convient a 15% de la
totalité des patientes. Sont réparties comme suit :

La premiere patiente avait une sceur suivie pour un cancer de
I’endometre non documenté, la deuxiéme avait une sceur suivie pour un cancer
gynécologique non documenté, alors que la troisieme avait une mere décédée
par un cancer gastrique également non documenté et une fille décédée par un

cancer du cavum métastatique.

5%
@ pas d'ATCD familial

[ carcinome de I'endomeétre
chez la sceur

E cancer gynécologique chez
la sceur

85%

Figure 12 :répartition des patientes selon les ATCD familiaux
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Il. Diagnostic positif :

1. Délai de consultation :

C’est le délai entre I'apparition du premier symptome et la premiere
consultation au service de gynécologie-obstétrique.

Dans notre série, le délai de consultation moyen était de 11 mois, avec
7 patientes ayant consulté dans un délai inférieur a 6 mois (soit 35%), 4
patientes dans un délai supérieur entre 6 mois et 1an (soit 20%) et 9 patientes

dans un délai supérieur a 1an (soit 45%).

W <6 mois
[ Entre 6mois et 1 an

W>1an

Figurel 3 :la répartition des patientes selon le délai de consultation.

2. Circonstances de découverte :

Les 2 signes d'appels les plus fréquemment rencontrés sont le prurit et

la tuméfaction. Les résultats étaient comme suit :
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80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

prurit tuméfaction ulcération douleur  saignement signes autres
urinaires signes

Figure 14 : la fréguence selon les différents motifs de consultation

3. Examen clinique :

3.1. Examen général :

Dans I’étude de I’état général de nos patientes nous avons opté pour le
score PS de ’OMS permettant d'évaluer I'état de santé général et les activités
du quotidien effectuées par des patients atteints de cancer, il s’agit d’un score
allant de 0 a 5.

Dans notre série 11 patientes avaient un score PS de 0 soit 55 %, 6
patientes ayant un score PS coté de 1 soit 30%, et 3 patientes ayant un Score

de 2 soit 15%.
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60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%
PSO PS1 PS 2

Figure 15 :Score PS stadifiant I’état général des patientes

3.2. Examen gynécologique :

a- Aspect macroscopique :

La forme ulcéro-bourgeonnante est la plus fréquente avec un
pourcentage de 55%, suivie de la forme bourgeonnante 40%, alors que un
lichen scléreux a été retrouvée chez une seule patiente corresponadant ainsi a

un pourcentage de 5%.

B bourgeonnant
H lichen scléreux

M ulcéro-bourgeonnant

Figure 16 : Répartition des aspects macroscopiques en pourcentage
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Figure 17 :photo du service de GOIl : Tumeur ulcéro-bourgeonnante

multifocale

Figure 18 :présentation atypigue d’un carcinome epidermoide de la vulve
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sous forme de Ilésions vulvaires, érythémateuses, papuleuses et
vésiculeuses, étendues au mont du pubis, aux grandes et petites lévres, au

vestibule et aux plis de I’aine chez une patiente de 72ans. (85)

Figure 19 :photo du service de GOIl : tumeur ulcéro-bourgeonnante

Figure 20 :CE plurifocal de la vulve (86)
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b- Siege :

Le siege lésionnel le plus fréquent était la grande lévre avec un
pourcentage de 30% suivi par la petite leévre et le clitoris avec un pourcentage
de 20%, la localisation multifocale occupait un pourcentage de 15%, la
fourchette vulvaire 10%, le vestibule chez une seule patiente occupant ainsi

un pourcentage de 5%.

30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

grande Clitoris  petite levre multifocal fourchette vestibule
levre vulvaire

Figure 21 :répartition des différentes localisations des cancers de la vulve

c- Taille de la tumeur :

La taille de la tumeur a été divisée en trois catégories : inférieure ou
égale a 2 cm et cela a été retrouvé chez 3 patientes soit 15% , entre 3 et 4
cm chez 3patientes soit 15% également, et supérieure a 4 cm chez 14

patientes soit 70%, constituant ainsi I’intervalle de taille le plus fréquent .
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80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

>4 cm 3-4cm <ou=2cm

0%

Figure 22 : répartition des intervalles de taille en pourcentage.

d- Saignement :

Quatre patientes de notre série ont présenté un saignement spontané
soit 20%.

e- Lésions associées :

Quatre de nos patientes ont présenté un lichen scléreux soit 20 %, 3
patientes ont présenté une leucoplasie soit 15%, une patiente avec un lichen
scléro-atrophique soit 15%, une patiente avec des condylomes associées
correspondant a 5%, contre une patiente avec une mycose carabinée soit 5%
de la totalité des patientes, alors que 10 patientes n’avaient pas de lésions

associées, ce qui convient a un pourcentage de 50% de notre série.
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50%
45%
40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Figure 23 : répartition des différentes lésions associées en pourcentage.

f- Envahissement loco-régional :

Les distances de la tumeur par rapport aux organes avoisinants
notamment le méat urétral, le méat vaginal, et I'orifice anal ont été divisées en
3 catégories : envahissement macroscopique, une distance inférieure a 1cm,
supérieure ou égale a Tcm.

Les résultats sont comme suit :

Par rapport au méat urétral, une distance de moins de Tcm a été
retrouvée chez 25% des patientes, 75% des patientes ont présenté une distance
supéprieure ou égale a 1cm, tandis qu’aucune patiente n’a présenté un
envahissement macroscopique.

Par rapport au méat vaginal, une distance de plus de 1cm a été retrouvée
chez 90% de nos patientes, 10% ont présenté un envahissement tumoral
macroscopique, tandis qu’aucune patiente n’avait une distance de moins de
Tcm.

Par rapport a I'orifice anal, 10% des patientes ont eu une distance de

moins de Tcm, alors que 90% ont présenté une distance de plus de 1cm, alors
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gu’aucune des patientes n’a présenté un envahissement tumoral cliniqguement

évident.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
]
<lcm > 1lcm envahissement macroscopique
B méat urétral méat vaginal B méat anal

Figure 24 :répartition des patientes selon les distances de la tumeur par

rapport aux organes avoisinants.

g- Examen au spéculum et toucher vaginal :

Une seule patiente a présenté une extension au niveau du tiers inférieur
du vagin soit 5%, une patiente s’est dite vierge et I’extention vaginale chez elle
alors était inconnue, alors que chez 18 patientes soit 90% des cas, il n’y avait
pas d’extention vaginale .

L’examen cervical au spéculum et au toucher vaginal, n’a pas révélé des
signes d’envahissement cervical chez la totalité des patientes, hormis une

seule chez qui 'examen n’était pas faisable vu qu’elle s’est dite vierge.
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100% 95%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

10% 5% 5% 5%
A e N R
extention au niveau du 1/3 pas d'extention examen non fait
inférieur

H extention vaginale H extention cervicale

Figure 25 : répartition des patientes selon I’extention cervicale et vaginale.

h- Toucher rectal :

Cet examen a permis de retrouver une infiltration de la paroi
antérieure du rectum chez une seule patiente, correspondant ainsi a un
pourcentage de 5%.

i- Toucher bidigital :

Cet examen a permis de retrouver une infiltration de la cloison recto-
vaginale au niveau du bas rectum chez une seule patiente soit un
pourcentage de 5%. Il n’a pas été réalisé chez une seule patiente, vu qu’elle
s’est dite vierge, alors que chez 18 patientes I’examen était normal et n’a
pas révélé des signes d’envahissement, ce qui convient a 90% des patientes.

3.3. Examen ganglionnaire :

La perception d’adénopathies inguinales était notée chez 5 patientes,
soit 25% a I’examen clinique, alors que les aires ganglionnaires étaient libres

chez 15 patientes, soit 75%.
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présence d'ADP absence d'ADP

Figure 26 :la répartition des patientes selon la présence d’adénopathies

3.4. Examen somatique :

Examen des autres appareils n’a pas révélé des signes
d’envahissement a distance chez la totalité des patientes.

4. Classification clinigue :

C’est la classification cTNM (8eéme édition) 2018 qui a été établie
pour classifier les malades cliniquement (voir plus en dessus), les résultats

sont comme suit :

T3NOMX =5%

T2NOMX =5%

T1BNxXMx =5%
T1BN2BMx =5%

T1BN2aMx =1o%

T1bN1bMx =5%

T1BNOMX Iso%

T1aNOMx I15%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Figure 27 :la répartition des patientes selon la classifications cTNM.
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Ill. Etude paraclinique :

1- Biopsie vulvaire :

La biopsie vulvaire a permis de confirmer le diagnostic de cancer de
la vulve chez toutes nos patientes.

a-Le type histologique :

Le type histologique fréquemment retrouvé était le carcinome
épidermoide, avec un pourcentage de 75%, en plus de 3 cas de carcinome
verruqueux soit un pourcentage de 15%, un cas de mélanome vulvaire avec
un pourcentage de 5%, et un cas de maladie de Paget extrammamaire de

localisation vulvaire soit un pourcentage de 5%.

B Carcinome epidermoide B carcinome verruqueux B mélanome W maladie de Paget vulvaire

X
LN
~

X
n
—

%
%

n LN

POURCENTAGE

Figure 28 :la répartition selon le type histologique.

b- Le degré de différentiation :

Le carcinome diagnostiqué lors de la biopsie était bien différencié
chez 11 cas, soit 65%, moyennement différencié ou non différencié chez

7cas, soit 35 %.
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m bien différencié = moyennement ou non différencié

Figure 29 :la fréquence du carcinome épidermoide selon le degré de

différentiation

c-Kératinisation du carcinome épidermoide :

Le carcinome épidermoide était kératinisant chez 12 cas soit 71%, et non

kératinisant chez 5 cas soit 29 %.

= carcinome epidermoide kératinisant = carcinome epidermoide non kératinisant

Figure 30 :la fréquence du carcinome épidermoide selon le degré de

kératinisation
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2- Bilan d’extension :

1.1. Bilan radiologique :

1.1.1.Bilan d’extension loco-régional :

a- IRM pelvienne:

L’IRM a été réalisée chez 2 patientes soit 10%. Elle a révélé chez une
patiente un engainement de la face antérieure du méat urétrale et de la portion
distale du clitoris avec quelques adénopathies iliaques externes et inguinales
bilatérales, tandis que pour la 2é¢me patiente, elle a révélé un envahissement
local atteingnant le 1/3 inférieur du vagin, la partie distale de 'uretre ainsi que
la paroi antérieure du bas rectum.

b- TDM thoraco-abdomino-pelvienne (TAP)

Une TDM pelvienne a été réalisée chez la totalité des patientes, et a
objectivé un processus tumoral vulvo périnéale infiltrant localement avec des
adénopathies inguinales suspectes bilatérales chez quatre patientes soit 20%,
et unilatérales chez deux autres soit 10%, ainsi qu’elle a montré la présence
de quelques adénopathies axillaires unilatérales chez une seule patiente soit
5%. Elle a objectivé des micronodules parenchymateux d’allure suspecte chez
quatre patientes soit un pourcentage de 20%. Elle a montré également un
envahissement de la partie inférieure de la vessie arrivant a la base vésicale
chez une seule patiente, ce qui correspond a un pourcentage de 5% de la
totalité des patientes.

1.1.2.Bilan d’extension a distance :

a- Echographie abdomino-pelvienne

L’échographie abdomino-pelvienne a été réalisée chez 8 patientes soit

un pourcentage de 40%, révélant un épaicissement endométrial chez 2
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patientes, une hypertrophie surrénalienne sans nodule visible chez une seule
patiente, des lésions kystiques spléniques faisant penser au kystes hydatiques
chez une patiente, et revenant sans anomalies chez les quatre patientes qui
restent.

b- Radiographie thoracique

La radiographie thoracique a été réalisée chez la totalité des patientes
revenant sans anomalies, a I’exception de 3 patientes qui ont présenté les
anomalies suivantes :

v"une pleurésie d’origine pulmonaire.

v' Un épaississement scissural droit.

v" Un syndrome interstitiel réticulo-nodulaire.

c- Echographie mammaire-Mammographie

Le couple échographie mammaire-mammographie a été faite chez une
seule patiente ayant objectivé la présence de trois adénopathies axillaires
unilatérales dont deux sont suspects et un d’allure atypique.

d- PET scan:

Dans notre série, aucune patiente n’a bénéficié d’un PET scanner dans
le cadre du bilan d’extension.

1.2. Bilan histologique :

a- Frottis cervico-vaginal :

Le frottis cervico-vaginal a été réalisé chez 17 patientes soit avec un

pourcentage de 85% dont les résultats sont comme suit :
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Tableau 3:répartition des patientes selon les résultats du FCV

Prélevement satisfaisant, pas de lésion IE 10 50%

Frottis inflammatoire atrophique avec de 1 5%
nombreuses cellules atypiques suspectes de

malignité sur un frottis représentatif

Lésion ASCUS avec recherche HPV oncogene 1 5%
positive

Lésion intra épithéliale de bas grade 2 10%
Lésions AGUS 1 5%
Modérément inflammatoire 1 5%
Non inflammatoire sub-atrophique absence de 1 5%

cellules de malignité

Non fait 3 15%

b- Biopsie du col :

La biopsie du col a été faite chez une seule patiente, revenant en faveur
d’une muqueuse endocervicale normale avec des lésions intra-épithéliales de
bas grade de I’exocol.

c- Curetage biopsique de I’endomeétre :

Le curetage biopsique de I'’endometre a été réalisé chez une seule

patiente revenant en faveur d’un polype endocervical.
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1.3. Bilan endoscopique :

a- Colposcopie :

La colposcopie a été réalisée chez 5 patientes soit 25%, revenant
satisfaisante et sans lIésions suspectes chez la totalité des patientes.

b- Cysto-urétéroscopie :

Aucune patiente n’a bénéficié d’une exploration par cysto-urétéroscopie
dans notre série.

c- Recto-anuscopie :

Aucune patiente n’a bénéficié d’une exploration par recto-urétéroscopie
dans notre série.

1.4. Bilan biologique :

Un bilan biologique standard systématique a été effectué chez toutes
nos patientes, Il comprend :

A un groupage sanguin.

A une numération de formule sanguine : qui retrouve 6 cas
d’anémie hypo-chrome microcytaire.

A Un bilan rénal avec ionogramme sanguin : Normaux chez la
totalité des patientes de notre série.

A Un bilan d’hémostase normale chez toutes nos patientes.

IV. Stadification :

Afin d’homogénéiser nos résultats, toutes les patientes ont été

restadifiées selon FIGO 2021 ainsi nos résultats se présentent comme suit :
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3B 25%

3a 10%

1B

la 10%

10%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Figure 31 :Répartition des cas selon la stadification FIGO 2021

V. TRAITEMENT :

1- Les moyens thérapeutigues :

Le traitement chirurgical était le mode de traitement utilisé chez la
plupart de nos patientes puisqu’il était pratiqué chez la totalité. Il était
pratiqué seul chez 3 patientes (soit un pourcentage de 15%) et associé a la
radiothérapie ou a la radio chimiothérapie dans 8 cas (soit un pourcentage
de 85%).

Tableau 4:Fréguence des différents types de traitement.

Chirurgie seule 3 15%
Chirurgie + Radiothérapie 15 75%
Chirurgie + 2 10%
Radiochimiothérapie
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2- Les indications thérapeutiques :

2.1. Chirurgie :

a- Geste :

Le traitement chirurgical a été le traitement de premiére intention dans
notre série

d’étude, et il a été réalisé chez la totaliré de nos patientes.

Dans notre série, 14 patientes ont bénéficié d’une vulvectomie totale
+curage inguinale bilatéral dont 12 cas était superficiel et profond (soit 60% ),
chez 2 patientes le curage inguinal était superficiel (soit un pourcentage de
10%), alors que chez une patiente le curage était inguino-fémoral bilatéral.
Une seule patiente a bénéficié d’'une hémivulvectomie antérieure avec un
curage inguino-fémoral bilatéral vu la localisation tumorale circonscrite sur la
partie antérieure de la vulve. Une patiente a bénéficié d’une vulvetomie totale
avec curage inguinale bilatéral suivi de la mise en place d’un lambeau de
transposition modifié a 180°.

Parmi ces patientes, 2 cas ont bénéficié d’un traitement chirurgical seul,
ces 2 dernieres étaient classées stade |b, avec une tumeur limitée a la vulve et
un examen extemporané du curage ganglionnaire revenu négatif, alors que
chez une seule patiente, le complément par radiothérapie a été indiqué, alors

que la patiente a refusé.
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Vulvectomie totale + Curage inguino-fémoral bilatéral

Vulvectomie totale + Curage inguinal bilatéral superficiel

et profond 60%

Vulvectomie totale + Curage inguinal bilatéral superficiel
M Total

Vulvectomie totale sans curage ganglionnaire

Hémivulvectomie antérieure + Curage inguino-fémoral
bilatérale

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Figure 32 :répartition des patientes selon le type de chirurgie réalisée

A : dessin préopératoire de la ligne d’incision.
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D : fermeture et fin d’intervention .

Figure 33 :différentes étapes de réalisation d’une vulvectomie totale superficielle.

(Professeur Melhouf, Bloc opératoire GOII)
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b- Anatomopathologie de la piéce opératoire :

i. Type histologique de la piéce opératoire :

Dans notre série, 15 patientes ont présenté un carcinome épidermoide
a I’étude anatomopathologique de la piece opératoire avec un pourcentage de
75%, dont 94% avaient un carcinome épidermoide bien différencié, mature et
infiltrant, alors que 6% ont présenté un carcinome épidermoide peu différencié
immature et infiltrant.

Trois patientes ont présenté un carcinome épidermoide de type
verruqueux bien différencié mature et infiltrant. Alors que chez une patiente
(soit un pourcentage de 5%), I’étude histopathologique était en faveur d’une
maladie de Paget vulvaire, et chez une patiente (soit un pourcentage de 5%)
était en faveur d’un processus indifférencié dont le complément par

immunohistochimie a confirmé qu’il s’agit d’'un mélanome.

M carcinome epidermoide verruqueux
bien différencié mature et infiltrant

M carcinome epidermoide bien
différencié mature et infiltrant

M carcinome epidermoide peu
différencié immature et infiltrant

B maladie de Paget vulvaire

M processus tumoral indifférencié IHC
en faveur d'un mélanome

Figure 34 :la fréquence en fonction du type histologigue de la piéce

opératoire
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ii.Taille tumorale

Dans notre série, la taille tumorale sur piece chirurgicale variait entre 1.5
et 9 centimetres avec une moyenne de 4.9 centimetres.

iii.Emboles vasculaires et engainement périnerveux :

Dans notre série, nous n’avons pas noté la présence d’emboles
vasculaires, alors que I’engainement périnerveux a été noté chez 2 patientes
soit un pourcentage de 10%.

iv.Indice de Breslow et niveau de Clarck

L’épaisseur tumorale mesurée en mm (indice de Breslow), ainsi que le
niveau d’invesion de Clarck font partie des facteurs pronostiques importants
dans la prédiction de la survie des patientes.

Dans notre série, I'indice de Breslow n’a été mentionné que chez 7
patientes soit 35%. Ainsi, on a divisé les résultats en 2 catégories a savoir un
indice de Breslow <0.75mm, et un indice de Breslow >0.75mm.

Le niveau de Clarck n’a été précisé que chez 3 patientes soit 15%, et les
3 patientes ont présenté un niveau de Clarck a 4.

Les résultats ont été comme suit :

W <0.75mm
25%

>0.75mm

non mentionné

65%
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Figure 35 :répartition des patientes selon I’'indice de Breslow

15%

4

non mentionné

85%

Figure 36 :la répartition des patientes selon le niveau de Clarck.

v. Autres facteurs histopronostiques

La présence d’une ulcération avec une différentiation de type pseudo
sarcomatoide a été retrouvée chez une patiente, alors qu’une autre patiente a
présenté des foyers de micro invasion superficielles.

vi.Limites d’exérése :

Concernant les résultats des limites d’exérése, on avait divisé les
patientes en 2 catégories, a savoir les patientes ayant des limites d’exérese >
8mm, qui étaient au nombre de 5 avec un pourcentage de 20%, et les patientes
ayant des limites d’exérese <8mm, qui étaient au nombre de 15 soit un

pourcentage de 75%, les résultats sont comme suit :
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W >8mm

E<8mm

Figure 37 :la répartition des patientes selon les limites d’exérese

Les limites de résection insuffisantes ont été prédominées par les limites
inférieures suivies des limites profondes puis les limites gauches, les limites

supérieures et droites.

50%
45%
40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

droite gauche inférieure profonde supérieure

Figure 38 :la frégquence en fonction des limites insuffisantes.

vii.Curage ganglionnaire

Dans notre série le curage ganglionnaire a révélé des ganglions
métastatiques chez 10 patientes soit 50% des cas, alors que 10 patientes

avaient des ganglions réactionnels (50%). Ainsi, les résultats sont représentés
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comme suit :
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M | |

20 |
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1
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H nombre de gonglions métastatiques

o

Figure 39 :la fréquence en fonction du hombre de ganglions prélevés et

présence de métastase.

viii.Corrélation entre I’histologie et la clinique des ganglions inquinaux :

Parmi les 15 patientes étiquetées cliniquement NO, 14 ont bénéficié d’un
curage ganglionnaire. Chez 6 patientes, les résultats histologiques ont été
positifs, ce qui concorde avec un pourcentage de 31% de faux négatif.

Pour les 5 patientes ayant des ganglions cliniguement évidents, ils ont
toutes bénéficié d’un curage ganglionnaire, dont 4 étaient histologiquement
positifs N+, et chez une seule patiente, les ganglions étaient histologiquement

négatifs N- soit 6% de faux positifs.
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Tableau 5:Corrélation entre I’histologie et la clinique des ganglions

inguinaux
Résultats  histologiques du curage
Clinique ganglionnaire
N- N+
N- 8 6
N+ 1 4

ix. Taux d’envahissement ganglionnaire histologique en fonction de

I’extension locale :

Un cas d’envahissement ganglionnaire histologique N+ était noté dans
le stade la, 2 cas dans le stade Ib, 1cas dans le stade Il, 1 cas dans le stade llla,

et 5 cas dans le stade lllb.

6

| - l ; | m
0 —
Nombre de patientes ayant N+ histologiquement

Figure 40 :Taux d’envahissement ganglionnaire histologigue en fonction

de I'extension locale selon le stade FIGO.
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2.2. Chirurgie + traitement associé :

a. Traitement préopératoire :

Dans notre série, aucune patiente n’a bénéficié d’une radiothérapie
préopératoire ou d’une radio-chimiothérapie préopératoire.

b. traitement postopératoire :

b.1. Radiothérapie :

La radiothérapie adjuvante a été réalisée chez 15 patientes (75%), les
indications étaient essentiellement : marge chirurgicale étroite, engainement
périnerveux, statut ganglionnaire + (N+).

b.2. Radio-chimiothérapie :

La radio-chimiothérapie concomitante post opératoire a été réalisée
chez 2 patientes soit un pourcentage de 10%, pour une tumeur classé stade
[lIB, avec envahissement ganglionnaire pour la premiere patiente, alors que
pour la 2eme patiente, elle présentait un carcinome épidermoide peu différencié
immature et infiltrant avec la présence d’'une composante pseudo-

sarcomatoide.

VI.Evolution :

1- Complications

a. Complication a court terme :

a.1. Mortalité postopératoire :

Dans notre série, aucun cas de mortalité postopératoire n’a été observé.

a.2. Morbidité postopératoire :

i.Lachage des sutures :

Dans notre série 2 patientes ont présenté une désunion de la plaie en
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postopératoire, dans un contexte infectieux, avec suppuration, une de ces
patientes était diabétique avec un cycle perturbé. Les 2 patientes ont été
gérées par des soins locaux biquotidiens, avec une antibiothérapie a large
spectre qui a été adaptée apres, selon les résultats de I’antibiogramme.
L’évolution a été marquée par une bonne cicatrisation pour la premiere
patiente, alors qu’une greffe cutanée par des lambeaux de gracilis était

nécessaire avec une bonne évolution apres le geste.

Figure 41 :Lachage de cicatrice a ]J7 d’une vulvectomie partielle avec

reconstruction par lambeau musculo-cutané.

ii.Complication infectieuse :

Dans notre série on a noté chez 5 patientes une infection du site

opératoire dont une était a germe résistant. Les 5 patientes ont été
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réhospitalisées, stabilisées et mises en condition avec des soins locaux
biquotidiens, mises ensuite sous antibiothérapie a large spectre initialement
puis adaptée selon les résultats de I’antibiogramme. Chez 2 patientes,
I’évolution était défavorable, d’ou la réalisation d’un parage au bloc opératoire
en concertation avec les plasticiens avec réalisation de lambeau bilatéral
inguinal et supra-pubien pour 'une de ces 2 patientes.

b. Complication a moyen terme

iii. Thrombose :

Dans notre série, une patiente a présenté une TVP (thrombose veineuse
profonde) au niveau de la veine saphene interne gauche étendue jusqu’a la
veine iliaque primitive gauche , dans un délai de 2 a 3 mois apres le geste.

iv. Lymphoedéme :

Trois patientes ont présenté un lymphoedeme bilatéral des membres

inferieures a la suite d’un curage ganglionnaire superficiel et profond.
v. Récidive :

On a noté 2 cas de récidive dans notre série. Le site de récidive était sus-
pubien pour la premiere patiente aprés un délai de 5mois, la patiente a été
adressée en oncologie pour un traitement palliatif. La deuxieme patiente a
présenté apres un délai de 8mois, une récidive ganglionnaire pour laquelle elle
a été adressée également en oncologie pour 3 cures de chimiothérapie afin de
la réevaluer mais la patiente était perdue de vue.

c. Complication a long terme :

i. Métastase :
Dans notre étude on a noté 2 cas de métastase a distance. La premiere

patiente avait présenté des métastases pulmonaires et osseuses, 7 mois apres
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une vulvectomie totale complétée par un curage inguinal bilatéral superficiel

et profond suivie d’une radiothérapie adjuvante pour une tumeur classée IlIB.

La deuxieme patiente était classée stade lllb, elle avait bénéficié d’une

vulvectomie totale avec curage, et d’une radiothérapie adjuvante. Puis elle a

présenté une rechute métastatique ganglionnaire abdominale apres 15 mois.
ii. Déces :

Dans notre étude on a eu 2 cas de déces par métastases, cachexie et

complications intercurrentes.

complications a

long terme KM

complications a
moyen terme

m [dchage de sutures = infections = thrombose m [ymphoedeme = récidives m métastase

complications a
terme

Figure 42 : Répartition des patientes selon le type de complications

VII. Survie et évolution :

Dans ce chapitre, nous n’avons pas de recul suffisant pour toutes les
patientes, afin de calculer la survie sans récidives locales, la survie sans
métastases régionales ou a distance, et la survie globale.

Ceraines patientes ont été contactées par téléphone.
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Deux patientes sont décédées dans des tableaux différents, dont une
présentait des métastases pulmonaires et osseuses.
Cinqg patientes étaient non joignables.
Huit patientes sont suivies aux centres de consultations onco-
radiothérapie et gynécologique

5 patientes sont perdues de vue.

Figure 43 : patiente ayant bénéficié d’une vulvectomie totale avec curage

ganglionnaire bilatéral superficiel et profond, photo prise 2 ans apreés

chirurgie (service de GOIl)
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DISCUSSION
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|. Etude épidémiologique

A. Epidémiologie descriptive

1. La situation mondiale

Le cancer de la vulve est une malignité rare, ne constituant que 4 % de
I'ensemble des cancers gynécologiques. (4). 65% des cas surviennent dans les
pays développés (5). Historiguement, le cancer de la vulve était le plus souvent
observé chez des personnes d'un age médian de 65 a 70 ans. Cependant, des
études récentes ont signalé une augmentation de sa prévalence chez les
femmes plus jeunes, notamment dans les pays a revenu élevé.(6) . En 2019, il
yaeu 6 070 nouveaux cas de carcinome vulvaire et 1 280 déces (7). L'incidence
du carcinome vulvaire a augmenté en moyenne de 0,6 % par an au cours des
10 dernieres années, tandis que la survie relative diminue (8). l'incidence du
carcinome vulvaire augmente alors avec l'age, ainsi une augmentation de la
population dgée soit prévue (70%) des patients atteints de cancer aux Etats-
Unis auront plus de 65 ans d'ici 2030)(8).

Aux Etats-Unis, I'incidence du cancer de la vulve chez les patientes plus
jeunes a augmenté de 20% au cours des 30 dernieres années (9).

Le carcinome épidermoide (CE) représente plus de 90% des cancers de
la vulve. Le mélanome est le deuxiéme type le plus courant de cancer de la
vulve. Les autres cas comprennent I'adénocarcinome, le carcinome
basocellulaire, le sarcome et le carcinome indifférencié. La maladie de Paget
extramammaire (EMPD) est le plus souvent localisée a la vulve et constitue une

entité particulierement difficile a traiter (10).
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Enfin, la vulve peut étre le siege de tous les types de sarcomes des tissus

mous, ainsi que de localisation de lymphomes. Sur les zones cutanées

pilosébacées, on peut observer les différents types de carcinomes.

Selon le tableau 7 , on constate que cette fréquence oscille entre 1,27%

et 6% dans les différentes séries mondiales.

Tableau 6:Répartition mondiale de la fréquence du cancer vulvaire.

Auteurs/Organisme Pays Années Fréquences

AMERICAN CANCER USA 2020 6%
SOCIETY (93)
AHIZECHUKWU (94) Nigeria 2010 1,27%
NKYEKYER (95) Gana 2000 2,21%
SHARMA (96) India 2010 3%
DITTMER (97) Germany 2011 3,8%
CARCAMO (98) Espagne 2010 3%
NKOUA (99) Kongo 2005 1,8%

2. La situation au Maghreb

Selon les données des trois registres du cancer en Tunisie (11), le cancer
de la vulve est répertorié comme la cinquiéme localisation la plus fréquente
parmi les cancers gynéco-mammaires. Des statistiques similaires ont été
observées en Algérie (12) ainsi qu'au Maroc.

Le REGISTRE DES CANCERS de la Région du Grand Casablanca pour la
période 2008-2012 (13) indique qu'en 2010, le cancer de la vulve représentait

0,9% de tous les cancers chez les femmes et 1,65% des cancers gynéco-
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mammaires, occupant ainsi la cinquieme place apres le cancer du sein (64,3%),
le cancer du col utérin (19,9%), le cancer de |'ovaire et le cancer de I'endometre.

Selon LE REGISTRE DES CANCERS DE RABAT (11), le cancer de la vulve
constituait 0,53% de l'ensemble des cancers chez les femmes. De plus, il
représentait 0,95% des cancers gynéco-mammaires, se classant en cinquieme
position aprés le cancer du sein (60,1%), le cancer du col utérin (24,2%), le
cancer de |'ovaire (8,06%) et le cancer de I'endomeétre (6,1%).

Tableau 7:Prévalence cancéreuse selon les reqgistres de CASABLANCA et

RABAT
% par rapport aux cancers % par rapport aux cancers
de la femme gynéco mammaire

Selon L’INO de 0.53 % 0.95 %

RABAT (102)

Selon les 0.9% 1.65 %

registres de

Casablanca (103)

3. L’incidence

L'incidence du cancer de la vulve a enregistré une augmentation
moyenne de 0,6 % par an au cours des dix derniéres années, tandis que la
survie relative semble décliner (191). Les taux les plus élevés sont observés en
Europe, en Amérique du Nord et du Sud, ainsi qu'en Océanie, tandis que les
taux les plus bas sont enregistrés en Asie (14). En France, l'incidence varie
entre 0,5 et 1,5 pour 100 000 femmes par an, représentant environ 6000

nouveaux cas par an aux Etats-Unis (15).
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Il est important de noter que cette incidence augmente avec l'age,
reflétant une tendance mondiale a la survenue de la maladie chez des femmes
de plus en plus jeunes (16).

Dans notre étude, le nombre total de patiente était de 20 patientes, en
2018 on avait 4 patientes, en 2019, 3 patientes, en 2020, 4 patientes, en 2021,
6 patientes et enfin en 2022, 3 patientes.

Ces données soulignent la dynamique évolutive de l'incidence du cancer
de la vulve au fil des années, mettant en lumiere des variations significatives

dans le nombre de cas diagnostiqués (13).

B. Epidémiologie analytique

Le cancer de la vulve est une affection peu fréquente. Il se manifeste
principalement chez les femmes ménopausées, avec un dge moyen au moment
du diagnostic établi a 70 ans (15). Cependant, il est actuellement observé un
rajeunissement de la population touchée, attribué a lI'implication du virus du
papillome humain (VPH). C'est-a-dire le cancer invasif n’épargne pas la femme
jeune mais avec il I’atteint avec un pourcentage faible. (17).

Dans notre série, on a observé que la plus grande fréquence du cancer
étudié se situe a partir de la 6éme décade avec un pourcentage aux alentours
de 45% , ce qui va avec les données de Mahjoub (18) qui a objectivé un
pourcentage de 60.3% des cas se situe a partir de la 6éme décade. A partir du
tableau n°9 , on constate que I’age moyen dans notre série, concorde avec les
autres séries sauf pour la Chine et les Etats— Unis, ol on trouve un dge moyen
tres jeune aux alentours de 36ans pour la Chine et tres avancé 71 ans pour

Etats-Unis.
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Tableau 8:La répartition de I’age moven selon les différentes séries

Auteurs Pays Ages extrémes | Age moyen
SUNN (110) Chine 23ans-80ans 36ans
CARCAMO (98) Espagne 32ans-92ans 58ans
SENN (111) Suisse 30ans-79ans 69ans
NKOUA (99) Kango 26ans-65ans 56ans
MAHJOUB (109) Tunisie 30ans-78ans 67ans
RUTH (112) USA 40ans-75ans 71ans
AHIZECHUKWU (94) Nigeria 45ans-79ans 61,2ans
Notre série Maroc 25ans-76 ans 61 ans

2. Les Antécédants :

2.1. Les Antécédants gynéco-obstéricaux :

a- La parité :

En matiere de la fonction reproductive, il est a noter que le risque de

cancer de la vulve semble étre accentué par la multiparité. Néanmoins, selon

certains auteurs, la parité ne semble guere jouer un role déterminant dans la

genése du cancer de la vulve.

Une étude menée par BOUTSELIS JG, ULERY JC, TETERIS NJ (19) a mis en

évidence une prévalence accrue du cancer de la vulve chez les nullipares par

rapport aux multipares. Cependant, les conclusions de I'étude menée par

ROCHETTE A et CAOUTTE M (20) indiquent une fréquence plus élevée chez les

multipares (43,5%) par rapport aux nullipares (21,7%). Par rapport a notre

étude, on a noté une fréquence de 75% chez les multipares, 15% chez les
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nullipares et 15% chez les paucipares. En outre, les recherches de SETOUANI A
(21) soulignent que le cancer vulvaire est plus fréquent chez les grandes
multipares, conférant ainsi a la multiparité un éventuel statut de facteur de
risque.

b- Le statut hormonal :

Des données provenant de modeles murins suggérent que l'exposition
aux cestrogenes a un role inhibiteur dans la croissance des tumeurs des
cellules squameuses(22). D'autre part, on sait que les cestrogenes favorisent
le cancer dans plusieurs tissus sensibles aux cestrogenes, y compris le col de
['utérus. Ainsi, il semble que les ocestrogénes puissent avoir a la fois des
propriétés tumorigenes et antitumorales, selon le type de tissu ciblé et la
présence de récepteurs (23). Des recherches supplémentaires en sciences
fondamentales sont nécessaires pour élucider le role des cestrogenes dans le
développement des cancers de la vulve.

Comme le montre le tableau 10, les données des différentes séries
objectivaient un pourcentage de plus de 70% des patientes ménopausées ce
qui concordent avec les données de notre série d’étude. Cette derniere a
objectivé un pourcentage de 85% des patientes ménopausées. Il faut signaler
que dans la série Tunisienne, 100% des patientes étaient ménopausées. On
conclue donc que I’hypo-oestrogénie pourrait contribuer a I'apparition des
Iésions dystrophiques qui accompagnent les cancers vulvaires, ce qui rapporte
I’largument décisif sur le role joué par I’hypo-oestrogénie dans le cancer de la
vulve.

HEWITT J (24) décrit que I’dge moyen de la ménopause chez les femmes

ayant un cancer vulvaire est de 44ans. Donc une ménopause précoce est un
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facteur de risque du cancer vulvaire. Ce qui concorde avec nos données, dont
I’age moyen de la ménopause était 52 ans.

Tableau 9:La répartition du pourcentage des femmes ménopausées dans

les différentes séries.

Auteurs Pays Pourcentage
SETOUANI (115) Maroc-Casa 70%
LAKHDAR (119) Maroc-Casa 100%
BELGHMI (120) Maroc-Rabat 100%
ROBERT (121) France 90%
ABBOUD (122) France 85%
MAHJOUB (109) Tunisie 100%
Habbab (123) Maroc-Marrakech 94.30%
Afalah (108) Maroc-Fes 80%

Notre série Maroc-Fes 85 %

D'apres les travaux de DARGENT D (25), il a été observé que 51,4% des
femmes atteintes du cancer de la vulve ont connu leur puberté apres I'age de
14 ans, tandis que 38% ont atteint la ménopause avant I'age de 46 ans.

3. ATCD - associations carcinologiques :

Les patientes affectées par un cancer présentent un risque substantiel
de développer un autre néoplasme. L'incidence des tumeurs primaires
multiples au sein de I'ensemble des cancers est estimée a 2,5% (26). L'étiologie
des néoplasmes primaires multiples demeure, a ce jour, indéterminée. Les
facteurs évoqués comprennent des influences génétiques, hormonales,

iatrogenes, environnementales et immunologiques(26).

Mr. ABDI Mohamed lemine 67



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

Le cancer de la vulve a été associé de maniere significative a d'autres

tumeurs malignes primaires (26), principalement les cancers ano-génitaux et

cervicaux. Ces constatations laissent entrevoir la possibilité d'une étiologie

commune entre le cancer de la vulve et d'autres tumeurs malignes primaires

de la région génitale, suggérant notamment un éventuel élément infectieux

(26). Il convient de noter que l'association entre le cancer de la vulve et le

cancer mammaire, bien que rare, se manifeste parfois, limitée dans la plupart

des cas a la forme de maladie de Paget d'apres les rapports disponibles.

Toutefois, I'apparition simultanée de cancers vulvaire et mammaire totalement

distincts demeure une entité extrémement rare (26).

Tableau 10:la fréquence d’association du cancer de la vulve a d’autres

cancers selon les auteurs.

Auteurs

Types d’association
Carcinologique

Pourcentage des
Patientes atteintes

D. Belghmi (120)

Cancer du col utérin.

3,12%

’endometre

Ouguerri (126) Cancer du col utérin 3.57%
Bayadi NOUN (127) Cancer du col utérin 2.43
Lakhdar (119) Absence d’association

Carcinologique 0
Abdi (128) Autres néoplasies 3.57%
Aboulfath (82) Absence d’association carcinologique 0
HABBAB (123) Cancer du col

Cancer du pancréas 3.70%
BOUSSELLAMI (129) Absence d’association carcinologique 0
AFALAH (108) Absence d’association

Carcinologique 0

Notre série Adénocarcinome endométrioide de
5%
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Au sein de la série émanant des travaux de Dounia Belghmi (27) et
d'Ouguerri (28), deux patientes sur un échantillon de 64 et quatre patientes
sur un ensemble de 112, respectivement, ont été soumises a un traitement
pour un cancer du col utérin. Il convient de noter que les patientes ayant été
traitées pour un cancer du col utérin présentent un risque accru de développer
un cancer de la vulve, particulierement si elles ont préalablement bénéficié
d'une radiothérapie adjuvante (29).

v' Cela nous oriente vers trois hypotheses possibles :

Le papillomavirus humain (HPV), en tant que facteur de risque majeur,
semble étre un dénominateur commun aux cancers génitaux. Il induit une
oncogenése a des intervalles variables au niveau de deux sites anatomiques
distincts, d'autant plus que les manifestations dermatologiques du virus HPV
sont souvent multiples et disséminées sur les organes génitaux.

La métastase vulvaire issue du cancer du col utérin, fréguemment
associée aux métastases vaginales, sous réserve d'une similarité histologique
entre les deux sites (condition nécessaire mais non suffisante).

Le cancer vulvaire radio-induit, exclusivement chez les patientes ayant
subi une radiothérapie dans le cadre de la prise en charge du cancer du col
utérin. Ce risque semble étre proportionnel a la dose cumulative d'irradiation
(29).

L'association avec d'autres néoplasies a été relevée dans 3,12% des cas
dans la série de Belghmi(27), dans 3,57% des cas dans la série d'Ouguerri (28),
et dans 5,5% des cas selon Body (30).

Dans le cadre de notre étude, une unique patiente a présenté un

antécédent d’adénocarcinome endométrioide de I’endometre pour lequel elle
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a bénéficié d’une hystéréctomie totale avec annexectomie bilatérale suivie
d’un curage pelvien bilatéral, complété par des séances de radiothérapie
externe .

4. Les antécédants médicaux :

Une prévalence variable d'un terrain déficient est observée au cours du
cancer de la vulve, selon la plupart des auteurs. L'obésité, le diabete et
I'hypertension artérielle (HTA) se manifestent fréquemment chez les patientes
atteintes de ce type de cancer ((31,32,33) respectivement ). Certains
chercheurs attribuent la diminution des résistances immunitaires a l'age
avancé au moment de l'apparition de cette néoplasie. Dans ce contexte, une
étude collective allemande AGO-CaRE-1(34), dont I'objectif principal était
d'évaluer l'association entre l'obésité et la récurrence tumorale chez les
patientes atteintes d'un cancer vulvaire, a conclu qu’un indice de masse
corporelle (IMC) =30 kg/m?2 soit associé a un délai plus court de récurrence
chez les patientes atteintes d'un cancer vulvaire, et cela était principalement
attribué a un risque accru de récurrence locale.

Dans notre série, 15% des patientes avaient un diabéte de type 2, 10%
ont été hypertendues, une patiente était asthmatique, une patiente avait une

cécité monoculaire, et une autre avait une gastrite chronique.
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Tableau 11:Antécédents médicaux selon les auteurs.

Auteurs Obésité (%) Diabete (%) HTA (%)
Lansac (135) 2.22 14,44 14,44
Ouguerri(126) 15,18 6,5 18,75
Belghmi (120) 12,5 14,06 18,75
Lakhdar (119) Non étudié 23,07 23,07
Afalah (108) Non étudié 10 15
Notre étude Non étudié 15 10

5.Les IST :

5-1. Humain papilloma-virus (HPV) :

En corrélation avec les influences hormonales, divers chercheurs ont
récemment soulevé des éléments de nature vénérienne, mettant
particulierement en lumiere des agents viraux tels que le virus du papillome
humain (HPV) et I'herpés simplex 2.

L'infection par le HPV dans le tractus génital inférieur féminin se
manifeste généralement par une affection multicentrique. Cette infection
semble propice au développement de lésions précancéreuses et cancéreuses
du col de l'utérus, du vagin et de la vulve. La coexistence significative de I'ADN
du HPV avec les dysplasies multifocales et multicentriques atteste du role
central de I'HPV dans la genése de ces lésions (35,18,36,37) (20).

Une méta-analyse menée par RANMUSEN (38) indique que 33,02 % des
cas de cancer de la vulve sont associés a I'HPV. Notamment, Tenkay (39)
rapporte que 92% des cas de néoplasies intraépithéliales vulvaires de grade lll

(VIN Ill), présentant un caractere multifocal et multicentrique, hébergent le

Mr. ABDI Mohamed lemine 71




Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

HPV, avec une prédominance du type 16 chez 83% d'entre eux.

Conformément aux observations de Dynes (40), I'HPV est détecté au
niveau du carcinome vulvaire dans 70% des cas. Des études récentes (41)
portant sur I'épithélium de la peau vulvaire ont mis en évidence des altérations
dans l'expression de la protéine P53, suggérant qu'elles pourraient précéder
I'apparition des carcinomes intra-épithéliaux de la vulve. Cette constatation a
donné lieu a I'hypothése selon laquelle des mutations de la protéine P53
pourraient constituer un événement précoce dans la genese du carcinome
vulvaire. Dynes (40) signale que des mutations de la protéine P53 sont
identifiées dans plus de 50% des cancers de la vulve, et que l'infection génitale
par le HPV accroit le risque de survenue de ces mutations P53.

Une méta-analyse menée par Zhuang Li (42), portant sur des études
publiées entre janvier 1986 et mai 2022, a examiné la prévalence de I'ADN du
virus du papillome humain (HPV) et de la positivité de p16INK4a dans le cancer
de la vulve et la néoplasie intraépithéliale vulvaire. Les résultats indiquent une
prévalence regroupée de 39,1% pour I'ADN du HPV dans le cancer de la vulve,
avec une prédominance du génotype HPV16 a 78,1%. Dans la néoplasie
intraépithéliale vulvaire, la prévalence du HPV était plus élevée, atteignant
76,1%, avec une prédominance similaire du HPV16 a 80,8%. La positivité de
p16INK4a était présente chez 34,1% des patients atteints de cancer de la vulve
et chez 65,7% des patients atteints de néoplasie intraépithéliale vulvaire. Ces
résultats soulignent l'importance potentielle de la vaccination anti-HPV a neuf
valences pour prévenir les néoplasmes vulvaires et mettent en lumiere des

variations régionales significatives dans la distribution des génotypes du HPV.
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Tableau 12: Pourcentage des patientes avec infection HPV selon les études.

Etude Pourcentage des cas HPV positif
HINTEN 17.20%

RASMUSEN 33.02%

Notre étude Non étudié

Dans notre série, vu le colit onéreux de ces techniques aucune de nos
patientes n’a bénéficié de la recherche directe d’HPV.

5-2 Herpeés simplex virus (HSV?2) :

L'herpes génital constitue une infection sexuellement transmissible,
attribuable dans 85% des cas a I'herpés virus de type Il (HSV Il), et semble
présenter un potentiel oncogene sur le tractus génital inférieur (43). Diverses
études signalent une corrélation significative entre l'incidence des cancers
vulvaires et l'infection par I'herpes génital a HSV2. Bien qu'aucune preuve
directe n'atteste actuellement de la responsabilité de ces virus dans le cancer
vulvaire, I'hypothése d'une relation entre les deux est plausible.

Le role de la co-infection virale et bactérienne est souligné dans la
Néoplasie Intraépithéliale Vulvaire (VIN). L'idée que la VIN est une maladie
sexuellement transmissible a élargi le champ de recherche, incitant les
scientifigues a explorer d'autres facteurs de transmission sexuelle, parmi
lesquels Chlamydia trachomatis et le virus Herpés simplex sont fréquemment
étudiés.

Le role de la co-infection virale et bactérienne est souligné dans la
Néoplasie Intraépithéliale Vulvaire (VIN). L'idée que la VIN est une maladie

sexuellement transmissible a élargi le champ de recherche, incitant les

Mr. ABDI Mohamed lemine 73



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

scientifigues a explorer d'autres facteurs de transmission sexuelle, parmi
lesquels Chlamydia trachomatis et le virus Herpés simplex sont fréquemment
étudiés. Dans ce contexte, une étude a été menée par Kwasniewska (44),
aucune corrélation n'a été constatée entre la fréquence d'apparition du
papillomavirus humain (HPV) et du virus de I'herpes simplex de type 2 (HSV-
2).

5-3 infection a virus HIV :

L'infection au virus de I'immunodéficience humaine (VIH) est reconnue
comme un facteur de risque significatif, une corrélation qui peut étre attribuée
a I'immunodépression induite par le VIH. Cette condition accroit la fréquence
des infections virales, créant un environnement propice a |I'émergence de
condylomes acuminés (45). Une analyse approfondie de la littérature
scientifique actuelle révele que les femmes séropositives pour le VIH
présentent un risque cinq fois plus élevé de développer un cancer de la vulve
par rapport a leurs homologues séronégatives (46).

L'interaction complexe entre l'infection par le VIH et le papillomavirus
humain (HPV) est particulierement notable. Les femmes infectées par le VIH
ont une capacité réduite a controler l'infection par le HPV par rapport a celles
non infectées. Des données récentes provenant d'études épidémiologiques ont
souligné que parmi les femmes vivant avec le VIH, celles ayant un nombre de
lymphocytes T-CD4+ inférieur a 200 cellules/mm3 présentent une probabilité
réduite de 71% d'éliminer une infection par le HPV par rapport a celles ayant
un nombre de lymphocytes T-CD4+ supérieur a 500 cellules/mm3. De
maniére similaire, les femmes avec un nombre de lymphocytes T-CD4+

compris entre 200 et 500 cellules/mm3 montrent une réduction de 32% par
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rapport a celles ayant un nombre de lymphocytes T-CD4+ supérieur a 500
cellules/mm3 (46).

Par conséquent, la nécessité d'une surveillance accrue et de stratégies
de dépistage spécifiques pour les femmes séropositives pour le VIH, en
particulier celles présentant des condylomes vulvaires, devient cruciale. Ces
constatations renforcent l'importance de la réalisation systématique d'une
sérologie VIH chez les femmes diagnostiquées avec un cancer de la vulve,
offrant ainsi des perspectives significatives pour I'élaboration de protocoles de
prise en charge adaptés a cette population spécifique (46).

En effet, les observations de Sawo (47) mettent en évidence une
association significative entre la séropositivité pour le virus de
I'immunodéficience humaine (VIH) et le risque accru de développer un cancer
de la vulve. L'étude démontre que ce risque est cinqg fois plus élevé chez les
femmes séropositives par rapport a leurs homologues séronégatives.
Cependant, l'accent est davantage marqué lorsqu'une corrélation est établie
entre la séropositivité au VIH et la présence concomitante de condylomes
vulvaires.

Ces constatations soulignent l'importance cruciale de la réalisation
systématique d'une sérologie VIH chez toute femme diagnostiquée avec un
cancer de la vulve. Il est désormais clair que la présence de l'infection par le
VIH, en particulier associée aux manifestations cliniques des condylomes
vulvaires, indique un risque considérablement accru. Cette démarche
diagnostique devient ainsi une composante essentielle de la prise en charge
globale de ces patientes, permettant une identification précoce de la

séropositivité au VIH et ouvrant la voie a des interventions médicales adaptées
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pour une gestion optimale de cette population spécifique. Ces résultats
renforcent la nécessité d'une approche intégrée dans la prise en charge des
femmes atteintes de cancer vulvaire, prenant en compte les aspects liés a la
séropositivité au VIH pour une prise en charge clinique pertinente et ciblée.

Tableau 13:Nombre de cas de HIV positif selon différentes études :

Etude Nombre de cas Pourcentage
KROEBER (148) 39 45.30%
MARTHA (145) 13 18.10%
Notre étude Non étudié -

Contrairement aux études menées par KROEBER (48) en Ethiopie et
MATHA (144) au Botswana, au cours desquelles des taux élevés de cas VIH
positifs ont été documentés, il convient de noter que dans le cadre de notre
investigation, la réalisation systématique de la sérologie VIH n'a pas été
entreprise. Les travaux de recherche antérieurs menés dans des contextes
géographiques distincts, notamment en Ethiopie et au Botswana, ont rapporté
des niveaux significatifs de séropositivité pour le VIH parmi les patientes
atteintes de cancer vulvaire.

6. Les autres facteurs incriminés dans I’oncogenése du cancer de la

vulve :

i. Irradiation pelvienne

Plusieurs auteurs ont unanimement reconnu l'influence significative de
la radiothérapie comme un facteur favorisant dans le développement de
récidives tumorales chez les patientes ayant été traitées pour un premier

cancer vulvaire, comme indiqué par des travaux de recherche antérieurs

Mr. ABDI Mohamed lemine 76




Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

(30,49). Une observation particulierement notée est que les patientes ayant
subi une radiothérapie adjuvante présentent une propension accrue au
développement rapide d'un deuxiéme cancer vulvaire, en particulier en cas
d'infection virale par le HPV (50).

Au sein de notre série de cas, 2 patientes qui ont présenté une récidive
tumorale, avec un délai variable entre 6 mois pour la premiére patiente et Tan
pour la deuxiéme avant la réapparition des symptomes. De maniére notable,
une patiente de notre série avait antérieurement bénéficié d'une irradiation
pelvienne dans le cadre de la prise en charge d'un carcinome endométrioide
de I’endometre. Ces résultats soulignent I'importance de considérer
attentivement le rbole de la radiothérapie dans le contexte des récidives
tumorales et de l'infection par le HPV, mettant en lumiere la nécessité d'une
évaluation approfondie des antécédents thérapeutiques pour orienter une
gestion clinique adaptée.

ii. Race

Selon PARTHAZANATHY (51), une nette prédominance des cancers
vulvaires est observée chez les femmes blanches (82,2%), suivies de 7,2% chez
les femmes hispaniques, 1,4% chez les femmes asiatiques et 1,4% chez les
femmes d'une autre race. Selon CHAN (52), 81,8% des patientes étaient
blanches, 11,1% hispaniques, 5,6% asiatiques et 2,2% noires.

iii. Tabac

La consommation de tabac, en tant que facteur immunosuppresseur, a
suscité des préoccupations en tant que possible intervenant dans la genese
des cancers génitaux. Ce risque semble proportionnel a la fréquence

quotidienne de cigarettes fumées ainsi qu'a la durée cumulative de la
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consommation de tabac (53,54). Le mécanisme potentiel derriere le role du
tabac pourrait étre lié aux altérations immunologiques qu'il induit, créant un
environnement propice a l'infection par le papillomavirus humain (HPV). Une
analyse approfondie des facteurs de risque du cancer de la vulve a révélé
gu'une association entre les lésions (HPV) et le tabagisme multipliait
considérablement le risque de cancer, avec un facteur multiplicatif de 35 par
rapport a une population similaire sans ces deux facteurs de risque (55). Des
études menées par KIRBY (55) ont identifié que 45% des femmes atteintes de
cancer de la vulve étaient des fumeuses, tandis que les travaux de recherche
de CHAN (52) ont indiqué que 47,8% des patientes présentaient également un
historique de tabagisme. Ces observations soulignent l'importance potentielle
du tabagisme en tant que contributeur significatif dans le contexte de la
carcinogenéese vulvaire, nécessitant ainsi une attention particuliere dans les
stratégies de prévention et de gestion des cancers génitaux.

iv. Autres facteurs

Certains auteurs (30,33,50) signalent que d'autres facteurs sont
impliqués dans la carcinogenése vulvaire, notamment :
e Les conditions d’hygiene défavorables
e Le mariage ou les premiers rapports sexuels a un age jeune
e Le nombre faible de la pratique de frottis cervico-vaginal de
dépistage (FCVD).
- D’autres auteurs (30,56) incriminent les contraceptifs oraux dans la
survenue des lésions a HPV, en modifiant la réponse immunitaire locale et/ou

générale.
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Il. Etude clinique :

A. Les circonstances de découverte :

1. Signes d’appel :

i. Prurit

la plupart des séries documentées dans la littérature scientifique
indiguent que le prurit se présente comme le symptome révélateur le plus
freiguemment observé, avec une prévalence de 70% (57). Cette constatation
souligne l'importance primordiale du prurit en tant que signe d'alarme,
soulignant la nécessité d'une évaluation appropriée, y compris des éventuelles
biopsies, avant d'initier tout traitement.

Le prurit vulvaire est signalé dans 55,6% des cas par Doh (32), dans
81,25% par Belghmi (27), dans 75% par Ouguerri (28), et 50% dans la série
d’Afalah (17). Dans notre série,il constitue ['élément clinique le plus
fréiguemment observé, étant noté dans 75% des cas. Ce prurit se caractérise
par son intensité, sa chronicité, et sa résistance persistante a tout traitement
symptomatique. En effet, le grattage répété associé a ce prurit entraine
frequemment des dystrophies cutanées.

Cette constatation souligne I'importance cruciale de prendre en compte
le prurit vulvaire dans I'évaluation diagnostique du cancer de la vulve, en
mettant en évidence ses aspects cliniques caractéristiques qui peuvent orienter
vers la nécessité d'une intervention thérapeutique précoce et adaptée.

ii. Masse tumorale

La détection d'une tumeur représente également un symptome

freiquemment observé, se manifestant sous des formes telles que
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bourgeonnante ulcéro-bourgeonnante, ulcérée et/ou saignante. Body (30)
rapporte cette manifestation dans 49% des cas, Ouguerri (28)dans 38,40% des
cas, Belghmi (27) dans 75% des cas, Afalah (17)dans 95%.

Dans notre série, cette présentation a été constatée de maniere assez
fréquente, étant relevée dans 90% des cas. Cette observation souligne
I'importance significative de la perception d'une tumeur en tant que signe
clinique majeur dans le contexte du cancer de la vulve.

iii. Saignement

Body (30) rapporte une incidence de 12,2%, Ouguerri (28) de 13,40%,
Belghmi (27) de 28,12% et Afalah (17) de 8.5% pour ce symptome. Dans notre
série, nous avons observé une fréquence de 10% pour ce méme symptome.

iv. Douleur vulvaire

Dans I’étude de Body (30), la prévalence de ce symptome s'établit a
14,4%, tandis qu'elle atteint 20,54% dans la série d'Ouguerri (28), 31,25% dans
celle de Belghmi (27), et 30% dans la série d'Afalah(17). Au sein de notre série,
la fréquence de la douleur vulvaire se situe a 10%.

v. Autres signes

La détection d'une adénopathie inguinale a été observée chez 40% dans
la série d’Afalah (17), alors qu’elle était relevée dans la série de Belghmi (27)
avec une incidence de 7,8%.

Par ailleurs, dans notre série, des signes urinaires révélateurs a type de

pollakiurie et d’'urgenturie ont été le signe révélateur chez 5% des patientes.
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Tableau 14:Répartition en fonction des signes d’appels selon les auteurs

Auteurs Signes d’appel

Prurit (%) [Tumeur (%) pement (%) Douleur (%) |ADP

Inguinale

[Doh (132) 55,6 91,1 33,3 71,1 -
Ouguerri (126) 75 38,40 13,4 20,54 2,68
|Be|ghmi (120) 21 75 28,12 31,25 7,8
|Body (131) 20 49 12,2 14,40 1,10
lLakhdar 119)  [76,92 92,3 7,7 7,7 0
Afalah (108) 50% 95 10 30 40
[Notre série 75 90 10 10 -

2. Le délai diagnostic

Le diagnostic du cancer de la vulve est fréquemment établi a un stade
avancé, avec une non-résécabilité de la tumeur au moment du diagnostic dans
plus de 30 % des cas (15). Le délai entre I'apparition des premiers symptomes
et la consultation médicale a été identifié comme un facteur pronostique
influencant la survie globale. Une étude rétrospective menée par I'Institut
National d'Oncologie au Maroc a rapporté un délai moyen de 7 mois, mettant
en lumiere le retard de consultation en raison de l'ignorance et de la pudeur
prédominantes dans la population de la région de I'Oriental du Maroc(16).

Dans I’étude de Akernane (58), aucun cas n'a consulté dans un délai
inférieur a 3 mois, 25 % des patientes ont consulté entre 3 et 6 mois, et 75 %
ont consulté au-dela de 6 mois.

Le délai moyen de consultation dans notre série s'établita 11 mois, avec

un pourcentage de 35% des patientes ayant consulté avant un délais de 6mois,
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un pourcentage de 20% pour celles ayant consulté dans délais compris entre 6
et 12mois, et un pourcentage de 45% pour les patientes qui ont dépassé lan
pour consulter, ce qui est proche aux résultats rapportés par MAHJOUB S (18)
de la Tunisie (14 mois).Ces résultats sont nettement inférieures a celles
rapportées par NKOU J.B (13) du Kango, qui a observé un délai de 36 mois, et
de SEDKI A (59) du CHU de Rabat avec un délai moyen de 29 mois.

Ces retards dans la consultation peuvent étre attribués a l'ignorance, a
la pudeur, ainsi qu'aux divers traitements autodirigés tentés par les patientes
avant de consulter un professionnel de la santé. Il en résulte souvent une
extension significative de la Iésion, limitant ainsi les possibilités de traitement
curatif lors de la découverte du cancer. La nécessité d'une sensibilisation
accrue et d'une éducation sur les signes précurseurs de cette pathologie
devient ainsi évidente pour favoriser des diagnostics plus précoces et
améliorer les perspectives thérapeutiques.

Tableau 15:Comparaison entre les résultats de notre étude et d’autres

séries concernant le délai moyen de la consultation.

Auteurs Pays Intervalle Délai moyen
SEDKI A (159) Maroc-Rabat 1 mois-5ans 29mois
MAHJOUB S (109) Tunisie 1mois-2ans 14mois
NKOU JB (99) Kango 3mois-4ans 36mois
ROCHETTE (114) Canada 1mois-5ans 30mois
AFALAH (108) Maroc-Fes 2mois-3ans 19 mois
AKERNANE (158) Maroc-Marrakech - 18 mois
DAHBI (107) Maroc-Oujda - 16mois
ZONGO (160) Burkina Faso - 26mois
Notre série Maroc- Fes 1mois-2ans 11mois
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B. Examen clinique

L'examen d'une patiente atteinte de cancer de la vulve revét une
importance majeure, non seulement pour le diagnostic, mais également pour
orienter, a cette étape, la prise en charge thérapeutique et déterminer le
pronostic. Il est impératif de consigner cet examen sur un schéma daté et
signé, comprenant une description précise de la localisation, de la taille, de la
mobilité de la Iésion, ainsi que de son extension aux structures avoisinantes.
Cela englobe un examen approfondi du vagin, du col, du méat urétral, de la
marge anale, et du canal anal.

L'examen du col doit étre complété par la réalisation d'un frottis avec
recherche d'HPV. Par ailleurs, I'évaluation de I'envahissement ganglionnaire
constitue une composante essentielle de cet examen, incluant un examen des
aires inguinales, rétro-crurales, et sus-claviculaires (15). Cette approche
globale de I'examen permet d'obtenir des informations cruciales qui guideront
le plan thérapeutique et contribueront a une meilleure appréhension du
pronostic de la patiente.

1. Examen général

L'examen général doit étre exhaustif, englobant I'évaluation de I'état de
tous les systemes afin de détecter d'éventuelles contre-indications a la
chirurgie. Dans le cadre de notre étude, nous avons choisi d'adopter le SCORE
PS, une échelle de performance qui permet d'apprécier I'état de santé global
et les activités quotidiennes réalisées par des patients atteints de cancer. Ainsi,
dans notre série, 55 % des patients présentaient un état général préservé noté
PSO, 30 % étaient classés PS1, 15 % PS2. Cette évaluation détaillée offre une

perspective clinique essentielle pour déterminer la faisabilité de l'intervention
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chirurgicale et contribue a la planification d'une prise en charge adaptée en

fonction du statut de performance des patientes.

2. Examen gynécologique

L'examen doit étre réalisé sur une table gynécologique, bénéficiant d'un

éclairage adéquat, avec la vessie et le rectum vidés. Son objectif est de détailler

les caractéristiques de la tumeur et des néoplasies associées, de préciser |'état

du terrain, d'évaluer la sévérité des pathologies concomitantes, et d'écarter

toute contre-indication a une intervention chirurgicale.

i. Aspect macroscopigue de la lésion

Sur le plan clinique, I'aspect macroscopique du cancer de la vulve se

manifeste fréqguemment sous une configuration mixte ulcéro-bourgeonnante,

comme évoqué dans les études (13,31,28,59) . A d'autres occasions, il peut

prendre la forme d'une présentation exclusivement bourgeonnante ou

ulcéreuse, présentant ou non une infiltration en profondeur.

La forme ulcéro-bourgeonnante prédomine dans la majorité des séries,

y compris dans notre propre étude.

Tableau 16:Répartition des aspects macroscopigues selon les auteurs

Auteurs Aspects Macroscopique
Ulcéreux% Bourgeonnant % UB % Condylome %
Lichen Scléreux %
Ouguerri (126) 13.40 44.65 35.71 -
Abboud (122) 30.95 - 45.24 -
Sedki.a (159) 14.28 28.57 57.14 -
J.BNkoua (99) 12.5 37.5 50 -
Lakhdar (119) 00 23.07 61.53 15.38
Afalah (108) 10 5 80 5
Akernane (158) 74.3 8.5 17.2
Notre série 00 40 55 5
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ii. Localisations des Iésions vulvaires

Au sein de notre étude, les grandes levres, les petites levres et le clitoris
se positionnent comme les localisations les plus fréquentes. Une proportion
de 30 % des patientes présente une atteinte au niveau des grandes levres,
tandis que l'atteinte clitoridienne et des petites levres est observée chez 20 %
des patientes.

Certains auteurs soutiennent que le siege électif des lésions est
représenté soit par le clitoris (28,60), soit par les grandes levres (13,32).

Tableau 17:Répartition des localisations des Iésions des lésions vulvaires

selon les auteurs

AUTEURS [Siege de la |ésion
GL (%) PL (%) [Clitoris %) |FV (%) |Multifocal [estibule [Commissur |GB
e (%) (%) e (%)
postérieure
(%)
|Ouguerri 40,18 32,14 146,43 3,57 - - - -
(126)
Abboud 43,33 43,33 (08,33 3,33 - - - -
J(122)
Doh 64,44 6,67 08,33 03,33 |- - - -
(132)
Lakhdar 15,38 46,14 69,21 - - - - -
(119)
Afalah 35 10 30 - - - - -
(108)
Akernan 40 22.80 [14.30 - 11.60 - 5.7 2.80
le (158)
Notre 30 20 20 10 15 5 - -
série
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iii. Taille de la tumeur

Selon certains auteurs, une proportion supérieure a 70 % des patientes

présente des tumeurs excédant les 2 cm (59,61). Dans notre série, cette

prévalence s'éleve a 85 %, principalement attribuable a un retard dans le

recours a la consultation médicale.

Tableau 18:Fréquence des cas ayant une taille tumoral supérieur a 2 cm

selon les auteurs

Auteurs Taille de la tumeur % des cas
Doh (132) Plus de 3 cm 75%
Abboud .J (122) Plus de 2cm 80%
Lakhdar (119) Plus de 2cm 69,23%
Hami (163) Moins de 2cm 66%
Afalah (108) Plus de 2cm 75%
Akernane (158) Plus de 2cm 72%
Notre étude Plus de 2cm 85%

iv. Examen du tractus vaginal

Les touchers pelviens sont systématiques

adénopathies pelviennes.

Le toucher vaginal vérifie I’état des organes génitaux internes.
Le toucher rectal vérifie I’état de I’lampoule rectale

L’examen des aires ganglionnaires recherchent d’éventuelles

L’examen au spéculum ainsi que des frottis vaginaux doivent étre
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faits dans le but d’éliminer une association avec une néoplasie
cervicale.
e Enfin la palpation des seins est systématique.

3. Examen locorégional

i. Examen locorégional de la Iésion initiale

Le cancer invasif de la vulve représente une pathologie a évolution lente,
principalement de nature locorégionale. Deux modes de dissémination
métastatique sont couramment observés : la migration d'emboles a travers le
systeme lymphatique vers les ganglions régionaux, et la propagation par
contiguité aux tissus et organes avoisinants. Bien que relativement rare, une
diffusion hématogéne vers les poumons et d'autres organes, y compris
I'épithélium cutané, peut également se produire.

L'extension tumorale dans les tissus adjacents peut affecter le vagin,
l'uretre, et I'anus, et peut progresser jusqu'a impliquer la muqueuse rectale et
vésicale (62). L'envahissement locorégional dépend du site primitif de la
tumeur. Ainsi, pour les tumeurs antérieures, le risque d'envahissement
concerne principalement l'urétre et la vessie, tandis que les tumeurs
postérieures menacent le sphincter anal et le rectum.

Dans notre série, 2 cas d'envahissement macroscopique du méat vaginal
ont été notés, représentant 10 % des cas. Ainsi, une distance tumorale de
moins de 1cm par rapport au méat urétral, sans envahissement
macroscopique, a été notée chez 25% alors, alors que cette méme distance par
rapport au méat anal a été notée chez 10% des patientes. Ces résultats

convergent avec les observations de la littérature médicale.
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ii. Envahissement ganglionnaire clinigue

Le réseau lymphatique vulvaire, principalement drainé vers les ganglions
inguinaux, présente une complexité anatomique, avec des particularités
notables, comme le drainage bilatéral du clitoris et de la partie antérieure des
petites levres(63).

L'étude de Riudiger Klapdor et Linn Wélber (64) sur les facteurs prédictifs
de métastases ganglionnaires souligne plusieurs déterminants. Outre I'age, le
stade de la tumeur, l'invasion des espaces lymphovasculaires, et la profondeur
de l'infiltration sont des éléments associés au risque de métastases
ganglionnaires. Le stade de la tumeur se révele crucial pour la survie, avec la
taille tumorale, en particulier son diametre, identifiée comme indicateur clé de
I'étendue des métastases ganglionnaires. L'invasion vasculaire et
lymphovasculaire sont fortement corrélées aux métastases ganglionnaires,
soulignant leur role dans la prédiction du risque métastatique dans le cancer
vulvaire (65).

La métastase du cancer vulvaire vers les ganglions inguinaux est
observée dans une fourchette de 9 a 40% des cas (66,67). Des investigations
ont révélé que cette implication ganglionnaire est influencée par le type
histologique, le degré de différenciation de la tumeur, la profondeur de
I’'invasion, I’atteinte capillaire, la taille de la tumeur, et la localisation primaire

de la tumeur, que ce soit au niveau du clitoris ou du périnée (62,67-68).
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Tableau 19:Pourcentage des cas ayant un envahissement local selon les

auteurs.

Auteurs % d’Envahissement ganglionnaire
ROUAH (169) 44%

LAKHDAR (119) 38,46%

Habbab (123) 54.70%

Afalah (108) 35%

Akernane (158) 60%

Notre étude 25%

lll. Etude paraclinigue

IIs sont réalisés dans le dessein de corroborer les |ésions équivoques et
d'évaluer l'extension locorégionale et a distance. Ce chapitre débutera en
premier lieu par I'examen des épreuves paracliniques de dépistage, suivi des
épreuves de confirmation, et enfin, I'évaluation du bilan d'extension et le bilan

préopératoire seront abordés.

A. Les examens paracliniques de dépistage

i- La vulvoscopie

La vulvoscopie est un outil utile dans I'examen de la pathologie vulvaire.
Elle est plus complexe que I'examen colposcopique classique et suppose un
examen a l'eceil nu accompagné d'une amplification, lorsque nécessaire(69).
L'amplification peut étre réalisée a l'aide d'une loupe ou d'un colposcope et
peut faciliter I'évaluation lorsqu'une lésion pré-maligne ou maligne est

suspectée. C'est un outil utile pour déterminer le meilleur emplacement des
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biopsies, planifier I'excision et évaluer I'ensemble du systeme génital inférieur.
La combinaison des caractéristiques des lésions vulvaires peut aider a prédire
leur nature histologique (69).

Les caractéristiques et la structure du tissu vulvaire, telles que
I'épaisseur de l'épithélium, la vascularisation du stroma sous-jacent, et la
présence de poils, influent sur la présentation des différentes lésions vulvaires.
La variation de I'épaisseur de la peau dans différentes zones de la vulve peut
entrainer des différences d'apparence entre des lésions histologiquement
identiques. Les manifestations colposcopiques les plus courantes de la
pathologie vulvaire sont les plaques blanches et I'épithélium acéto-blanc. Les
changements stromaux qui influent sur 'apparence colposcopique, tels que
I'augmentation ou la diminution de la vascularisation, sont souvent liés a des
facteurs tels que [l'inflammation, la réponse immunitaire ou la
néovascularisation des néoplasies.

C’est un examen qui comporte deux phases :

1- Examen visuel :

L'examen de la vulve commence par une observation visuelle sans
grossissement. Il est essentiel de visualiser la peau portant des poils, en
séparant les grandes et petites levres pour exposer le vestibule. Cette phase
recherche des anomalies telles que rougeurs, épaississements, pigmentation,
ulceres et atrophie. Les condylomes génitaux ou le cancer invasif peuvent étre
identifiés. Si nécessaire, un grossissement initial de 6x est utilisé pour balayer
la vulve, avec la possibilité d'augmenter le grossissement pour examiner des

lésions plus petites.
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2- Application de I'Acide Acétique :

Une partie intégrante des examens colposcopiques est l'application
d'acide acétique. En raison de la kératinisation de la peau vulvaire, une
concentration plus élevée (5%) et des applications plus fréquentes sont
nécessaires par rapport a l'examen du col de l'utérus. L'application dure
généralement 2 a 3 minutes, permettant aux lésions vulvaires de se
manifester. Bien que la réaction acéto-blanche ne soit pas spécifique, elle est
utile pour identifier I'étendue et la position des lésions. L'absence de lésions
acéto-blanches offre une forte assurance de I'absence de Iésions vulvaires de
haut grade, avec une valeur prédictive négative de 98%.

Une étude (61) portant sur 200 vulvoscopies pour des lésions du col
indigue une réaction acidophile chez 121 patientes. Apres un traitement anti-
inflammatoire local et un suivi, seules 23 patientes présentent toujours une
acidophilie, dont 21/23 avec une biopsie positive pour le virus du papillome
humain (HPV). La persistance de l'acidophilie est le seul élément significatif
justifiant une biopsie.

Certains recommandent de ne pas effectuer la biopsie le méme jour que
I'exploration a l'acide acétique, en raison de son effet caustique induisant une
nécrose superficielle et pouvant entrainer des diagnostics erronés.

Les corrélations entre les résultats virologiques et histologiques existent
pour environ 30% de ces cas. La vulvoscopie démontre principalement son
utilité en révélant des lésions infracliniques indiquant la présence d'une
néoplasie intraépithéliale vulvaire (VIN), offrant ainsi une détection précoce par

rapport a l'observation a I'eeil nu.
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Figure A Figure B

Figure 44 :(a) Néoplasie intraépithéliale vulvaire de haut grade (VIN) se

présentant comme une lésion rouge ; (b) aprés |'application d'acide

acétigue. (69)

ii- La cytologie

La cytologie est moins fiable pour les Iésions vulvaires que pour les
atypies cervicales et vaginales. La présence d'une épaisse couche de kératine
recouvrant I'épithélium vulvaire et la cellularité sous-optimale dans les
échantillons cytologiques vulvaires peuvent expliquer les erreurs de diagnostic
cytologique. L'utilisation d'une spatule pour le prélevement cytologique chez
les femmes présentant des lésions (pré)malignes confirmées par biopsie ne
donne que 32 % d'échantillons significatifs pour la néoplasie intraépithéliale
vulvaire (VIN) ou le carcinome vulvaire (70) . Diverses techniques de cytologie
vulvaire ont été décrites, telles que la cytologie par brossage vulvaire (71), mais
celles—ci n'ont pas donné des résultats adéquats en raison d'une cellularité

limitée. La cytologie vulvaire n'est actuellement pas recommandée (69).
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iii-Test au bleu de Toluidine de Collins

Le principe consiste a appliquer du bleu de Toluidine a 1% sur la peau
de la vulve, suivi d'une observation apres 1 a 2 minutes de rincage de la vulve
avec une solution d'acide acétique a 1%, puis d'une application de sérum
physiologique pour le lavage. Le test est considéré négatif en cas de
décoloration compléte de la peau, et positif en présence d'une coloration bleue
persistante.

La coloration bleue est associée a une hyperkératose, une parakératose,
ou une dyskératose, voire a la présence d'une atypie cellulaire plus marquée
dans I'épaisseur de la muqueuse.

L'utilisation de la solution de toluidine sur la vulve est connue sous le
nom de test de Collins, mais elle n'est plus recommandée en raison de sa
spécificité tres faible (72).

iv—-Test d’induction de la fluorescence par tétracycline de Bethoux

Ce test implique l'injection intraveineuse de 250 mg de tétracycline et
repose sur la fluorescence jaune-verte de cet antibiotique sous la lumiere de
Wood. La lecture est effectuée une heure apres sous la lumiere de Wood.

Pour accroitre la précision du test, un soluté d'acide trichloracétique a
4,9% est appliqué, ce qui élimine la fluorescence induite par les régions
inflammatoires. Ensuite, un soluté bicarbonaté saturé est appliqué, intensifiant
la fluorescence des lIésions cancéreuses. Le test TIFT conserve son intérét pour
la détection de lésions infracliniques et la cartographie précise de celles-ci.

Il est important de noter que sa réalisation n'est pas simple, qu'il donne
des résultats négatifs pour les lésions invasives et positifs pour les lésions

intraépithéliales, les dystrophies. Cependant, il peut y avoir des faux positifs
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dus a la souillure ou en présence de Iésions simplement inflammatoires.

B. La biopsie vulvaire

Cet examen revét une importance capitale en fournissant un diagnostic
histologique formel, et il doit étre effectué des la moindre suspicion
concernant une lésion vulvaire, méme si cette derniere semble insignifiante et
ne démontre pas clairement sa nature.

e Technique de la biopsie vulvaire :

Au cours d’une étude francaise, menée par Anthony Tuil (73) , ou
I'objectif principal était d'explorer le taux de biopsies non contributives entre
la biopsie par punch (BP) et la biopsie par pince cervicale (BPC), afin de conclure
a une supériorité d’une technique par rapport a l'autre, pour une lésion
vulvaire observée en consultation, les résultats étaient en faveur d’une
similitude de performance diagnostic, ainsi les 2 techniques sont associées a
des taux faibles et comparables de sous estimations des lésions invasives.

e Movyens d’anesthésie locaux :

L’utilisation de la lidocaine/prilocaine topique ou bien la lidocaine
injectée comme moyen d’anesthésie pour la biopsie vulvaire n’a pas montré
I'existence de caractéristiques histopathologiques perturbatrices significatives
liées au type d'anesthésie, ainsi, I'utilisation de la forme topique a été liée a
un score maximal de la douleur beaucoup plus atténué par rapport a
I'utilisation des formes injectables, de ce fait, La creme a la lidocaine et a la
prilocaine seule constitue une option raisonnable pour I'anesthésie lors de la

biopsie vulvaire. (74,75)
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e Localisation de la biopsie :

En général, une seule biopsie de la lésion est souvent diagnostique.
Cependant, il est préconisé de réaliser des prélevements multiples a divers
emplacements, incluant le site central de la |ésion, sa périphérie, et a une
distance prudente des zones cliniquement suspectes, afin d'assurer une
évaluation exhaustive tout en évitant les zones nécrotiques et en insistant sur
la profondeur de I'infiltration.

Au sein de notre série, chaque patiente a bénéficié d'une biopsie vulvaire
systématiquement, établissant ainsi un diagnostic histologique en faveur d’un
carcinome épidermoide dans 75% des cas et il est caractérisé par la multiplicité
de ses variantes,

3 cas de carcinome verruqueux avec un pourcentage de 15%, 1 seul cas
de mélanome vulvaire et 1 seul cas de maladie de Paget vulvaire, avec un
pourcentage de 5% pour chacun.

La forme mature, bien différenciée est la plus fréquente (65%).

Pour les autres séries le carcinome épidermoide est le type histologique

le plus fréguemment retrouvé.
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les types histologiques selon les auteurs

Tableau 20
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Nos résultats sont cohérents avec les données rapportées dans les séries
mondiales, comme en témoigne le tableau 21. Il convient de souligner que,
contrairement a notre constat, I'adénocarcinome occupe la deuxieme place
dans les séries de HOU JL (76), CAROL L (77), et AHIZECHUKWU C (78).

Au sein de notre série, la différenciation histologique variait. Le
carcinome épidermoide retrouvé, était bien différencié chez 65% des cas, et
moyennement différencié chez 30% et non différencié chez 5 % des cas.

Tableau 21:comparaison entre la différentiation tumorale des cancers de

la vulve selon les auteurs.

AUTEURS G1 G2 G3
Nicoletto mo (180) 53% 30% 17%
Sharma (96) 51.66% 25% 23.33%
Akernane (158) 34.4% 62.8% 2.8%
Habbab (123) 53.1% 42.8% 4.1%
Notre série 65% 30 5%

C. Bilan d’extension

1. Locorégional :

i- IRM pelvienne

L'imagerie joue un rdle essentiel dans [I'évaluation de I'extension
tumorale aux tissus profonds, aux ganglions lymphatiques et aux organes
distants chez les patients atteints de cancer de la vulve. En raison de sa
résolution tissulaire supérieure, I'lRM est privilégiée pour évaluer I'anatomie
vulvaire. La vulve normale présente un signal hypo a iso-intense en

pondération T1 et hyperintense en pondération T2. Le bulbe vestibulaire et les
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unités clitoridiennes sont hyperintenses en T2 par rapport au muscle, avec un
renforcement lors de I'administration de produit de contraste.

L'imagerie révele que les bulbes vestibulaires forment une structure en
forme de U autour de la partie inférieure du vagin et de l'uretre, tandis que le
clitoris apparait comme une structure courbe. Les muscles bulbo-spongieux
et ischio-caverneux, comparés aux muscles pelviens, présentent une finesse
avec une hypodensité sous les grandes lévres et la peau. Le complexe urétral
affiche une couche externe hypodense et interne hyperdense, donnant une
apparence de cible sur les séquences axiales T2WI et T1WI améliorées par
contraste (79).

Selon la Société européenne de radiologie urogénitale, une intensité de
champ minimale de 1,5 T est recommandée pour I'évaluation du cancer de la
vulve. Environ 83 % des lésions vulvaires peuvent étre précisément classées
par I'IRM. Les patients sont conseillés de jelner pendant 4 a 6 heures avant
I'imagerie, de vider la vessie et de prendre un antipéristaltique pour réduire
les selles. La distension vaginale avec du gel a ultrasons facilite l'identification
des petites tumeurs vulvaires, avec ou sans infiltration vaginale, en position
dorsale avec un gel intravaginal (79).

Le protocole d'IRM pelvienne inclut des séquences T1WI axiales, T2WI,
TT1WI avec suppression de la graisse (FS-T1WI) et FS-TTWI améliorées par le
gadolinium. La pondération de diffusion axiale (DWI) ajoute de la valeur pour
définir la tumeur.

Le cancer de la vulve est mieux évalué sur FS-T2WI en raison de la
suppression de la graisse, améliorant la visibilité de la lésion. Les séquences

axiales TTIWI et T2WI a champ de vision étendu, de la bifurcation aortique a
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sous la vulve, déterminent |'étendue tumorale et les métastases osseuses
pelviennes. Les images dynamiques 3D offrent une résolution de contraste
pendant 3 a 5 minutes. L'IRM a contraste amélioré facilite la visualisation des
petites tumeurs et des régions adjacentes, comme le vagin, l'urétre et I'anus
(65).

Dans une étude menée par Kataoka et al (80), l'utilisation du produit de
contraste a significativement augmenté la précision de la détection des
tumeurs, passant de 75 % a 85 %. En complément des séquences T1WI et T2WI,
I'application de la séquence axiale FS-T2WI et de la séquence axiale T1WI
dynamique 3D améliorée au gadolinium a permis de démontrer et de
différencier la récurrence maligne de la fibrose radio-induite.

Dans la série de LAKHDAR (81), elle n’a pas été pratiquée. Dans la série
de Rouah (82) elle a été réalisée chez une patiente et elle a révélé une récidive
de tumeur du col, avec un kyste hydatique type IV du segment VIII du foie.

Dans notre étude, I'IRM a été réalisée chez 2 patientes soit 10%. Elle a
révélé chez une patiente un engainement de la face antérieure du méat urétrale
avec la portion distale du clitoris avec quelques adénopathies iliagques externes
et inguinales bilatérales, tandis que pour la 2éme patiente, elle a révélé un
envahissement local atteingnant le 1/3 inférieur du vagin, la partie distale de
I'urétre ainsi que la paroi antérieure du bas rectum.

ii-TDM pelvienne

La tomodensitométrie pelvienne, bien que présentant une
caractérisation des lésions pelviennes inférieure a celle de I'lRM, constitue une
alternative en cas de contre-indication ou d'indisponibilité de cette derniere.

Elle permet de détailler la Iésion en évaluant sa topographie, sa taille, son
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extension aux organes voisins, ainsi que |'extension ganglionnaire.
Dans notre série, la TDM pelvienne seule n’a pas été réalisée.

iii- uréthro—cystoscopie :

L'objectif de cet examen est d'explorer la possibilité d’un envahissement
du méat urétral ou du trigone, en particulier pour les tumeurs antérieures.

iv— Rectoscopie/anuscopie

Son objectif est de détecter toute invasion du rectum et/ou de l'anus.
Dans notre étude, ces examens n'ont pas été effectués.
2. A distance

i- Radiographie pulmonaire

Systématiquement entreprise afin de dépister d'éventuelles pathologies
associées, d'identifier des contre-indications opératoires, ou de détecter des
métastases thoracopulmonaires.

Dans notre série, les résultats de la radiographie ont démontré une
pleurésie d’origine pulmonaire chez une seule patiente, un épaississement
scissural droit chez une autre, et un syndrome interstitiel réticulo-nodulaire.

Dans les études menées par Rouah (82) et Birane (83), la radiographie
thoracique a été pratiquée a l'ensemble des patientes, et aucune métastase
pulmonaire n'a été observée.

ii-Echographie abdominale ou abdomino pelvienne et inguino-

crurale :
Cette procédure vise a explorer les ganglions profonds et les organes
pelviens, ainsi que le foie, les voies biliaires et les reins. Dans notre série, elle
a été réalisée chez 40% de nos patientes révélant un épaicissement endométrial

chez 2 patientes, une hypertrophie surrénalienne sans nodule visible chez une
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seule patiente, et des lésions kystiques spléniques faisant penser aux kystes
hydatiques chez une patiente.

La série de LAKHDAR (81) n'a relevé aucune anomalie lors de cette
démarche. En revanche, la série de Rouah (82) a identifié diverses conditions
telles qu'un cas d'angiome hépatique, un cas de kyste hydatique hépatique, un
cas de kyste biliaire, un cas de foie stéatosique, tout en ne notant aucune
adénopathie profonde. Dans la série de Birane (83), des résultats variés ont été
enregistrés, notamment un cas de métastase hépatique, deux cas
d'adénopathies profondes, et deux cas de malformations utérines.

iii- TDM abdomino pelvienne

Son objectif vise a détecter la présence de métastases a distance.
Conformément a la série de LAKHDAR (81), elle n'a pas été entreprise. Quant
a la série de Rouah (82), elle a été effectuée chez une patiente, mettant en
évidence une récidive de tumeur du col avec un kyste hydatique de type IV
localisé au segment VIl du foie. Elle a également été réalisée chez le reste des
patientes, soit 68,5%, et les résultats étaient normaux pour toutes ces
patientes.

Dans notre série, cet examen a été réalisé chez la totalité des patientes,
mettant en évidence un processus tumoral vulvo-périnéale infiltrant
localement avec des adénopathies inguinales suspectes bilatérales chez quatre
patientes soit 20%, et unilatérales chez deux autres soit 10%, ainsi qu’elle a
montré la présence de quelques adénopathies axillaires unilatérales chez une
seule patiente soit 5%. Elle a objectivé des micronodules parenchymateux
d’allure suspecte chez quatre patientes soit un pourcentage de 20%. Elle a

montré également un envahissement de la partie inférieure de la vessie
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arrivant a la base vésicale chez une seule patiente, ce qui correspond a un
pourcentage de 5% de la totalité des patientes.

iv—- Lymphoscintigraphie avec repérage colorimétrique

Elle permet d'étudier I’extension ganglionnaire par détection du
ganglion sentinelle. Elle est réalisée par [’association du repérage
colorimétrique et lymphoscintigraphique. Elle consiste a [|'injection
intradermique, a la veille de I'intervention, de 0,2 a 0,4 ml de sulfure colloide
marqué (Nanocis®) au Tc99m et au début de l'intervention, une injection
intradermique de 1 a 2 ml de bleu patenté. Les injections sont faites en
péritumoral. Un enregistrement statique est ensuite réalisé permettant le
repérage des ganglions fixant.

Un repere cutané est réalisé en regard de chaque ganglion fixant. Pour
chaque ganglion repéré, il est précisé le coté et la localisation : inguinal ; crural;
et iliaque.

Le prélevement chirurgical des ganglions est ensuite réalisé par
détection des ganglions fixant I'isotope a I’aide d’une sonde gamma, complété
par repérage visuel du bleu, cette technique s’appuie principalement sur les
résultats de la lymphoscintigraphie (84) . Aucune de nos patientes n’a

bénéficié de cette technique.

D. Bilan pré-thérapeutique :

Un bilan préopératoire et une consultation anesthésique préopératoire
doivent étre pratiqués de facon systématique a la recherche d'une pathologie
associée ou d'une contre- indication a l'acte opératoire. Le bilan préopératoire

comporte :
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v une radiographie du thorax

v un bilan biologique : Numération formule sanguine, bilan
hépatique, créatinine, urée sanguin, bilan d’hémostase, groupe
sanguin, glycémie, examen cytobactériologique des urines.

v un électrocardiogramme (ECG).

v/ un examen cardio-vasculaire avec appréciation de |’état veineux.

IV.STADIFICATION

Le pronostic des cancers de la vulve est étroitement lié a plusieurs
parametres, dont la taille de la tumeur primitive, le degré d'invasion du stroma
et la présence, ainsi que I'invasion lymphovasculaire (85).

Cette corrélation a été confirmée par I'étude de KONIDARIS S (86),
indiguant que les patientes présentant une tumeur de taille inférieure ou égale
a 2 com avaient une atteinte ganglionnaire inguinale de 16,7%,
comparativement a 29,4% pour les tumeurs dépassant 2,1 cm.

Ainsi, 'atteinte ganglionnaire est directement proportionnelle a la taille
et au degré d'invasion de la tumeur. Le risque de métastase ganglionnaire est
pratiquement nul pour les carcinomes épidermoides vulvaires d'épaisseur
inférieure a 1 mm, mais augmente rapidement lorsque l'invasion du stroma
dépasse 1 mm (87).

Pour tenir compte de ces variations, les classifications integrent une
sous-stadification (1A et IB) pour les tumeurs d'épaisseur inférieure a 1 mm.
Cependant, le principal facteur pronostique indépendant de la survie sans
récidive, de la survie globale et de la survenue de métastases reste l'atteinte

ganglionnaire et le nombre de ganglions atteints (17).
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Une étude menée par HOMESLEY HD (16) a rapporté une survie a 5 ans
de 91% pour les patientes sans atteinte ganglionnaire (N-), et de 75%, 36%, et
24% lorsque respectivement un ou deux, trois ou quatre, et cinq ou six
ganglions inguinaux étaient atteints. Cette survie chute a 25% en cas d'atteinte
bilatérale des ganglions inguinaux (17).

L'atteinte des ganglions pelviens est un indicateur de trés mauvais
pronostic. Les classifications FIGO et TNM prennent en considération ces
facteurs, ( comme illustré dans le chapitre des classifications plus en dessus).

Actuellement, selon les dernieres recommandations de I’ESGO (88), il
existe un alignement limité entre la 8e édition de la classification TNM et la
classification FIGO 2021, et un manque de preuves pour fonder le traitement
sur la stadification FIGO 2021. Par conséquent, la classification TNM est
recommandée. Tout au long de ces recommandations, le stade avancé de la
maladie est défini comme clinique >T3 et/ou =N2. La méthode utilisée pour
déterminer le statut de la tumeur (T), le statut des ganglions lymphatiques (N)
et le statut systémique (métastases) devrait étre documentée.

Dans notre série, le stade | prédomine, représentant 55% des cas, suivi
du stade lll, avec une fréquence de 35%. Ces résultats concordent avec les
données de NICOLETTO MO (89) en Italie (43%), CARCAMO M (90) en Espagne
(46%), NKOUA JB (13) a Kango (50%), et MAHJOUB S (18) en Tunisie (87,5%).

Cependant, au Nigeria, AHIZECHUKWU C (78) a signalé la plus grande
fréquence au stade lll, avec une proportion de 45,4%, comme indiqué dans le
tableau 23. En revanche, WASSILA S (91) en Tunisie a rapporté que 80% des

patientes appartenaient aux stades Il et IV.
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Tableau 22:La répartition des stades FIGO dans les différentes séries.

Stade | Stade I Stade I Stade IV
Nbr % Nbr % Nbr % Nbr %

AHIZECHUKW | 1cas 9,1% 1cas 9,1% 5cas 45,4% 4cas 36,4%
u(94)
NICOLETTO bcas 13% |20cas | 43% 11cas 23% 10cas 21%
(180)
MAHJOUB 1cas 12,5% |7cas |87,5% 1cas 12,5% 1cas 12,5%
(109)
AFALAH 8cas 40% 3cas 15% /cas 35% 2cas 10%
(108)
Notre étude 11cas 55% 2cas 10% 7cas 35% Ocas 0
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V. TRAITEMENT :

Le traitement du cancer de la vulve repose principalement sur une
approche chirurgicale, impliquant (technique de Basset) : la vulvectomie totale
avec un curage inguino fémoral bilatéral dés que la profondeur d’invasion
dépasse un millimétre en partant du principe que le traitement radical améliore
le pronostic et que la vulve est considérée comme un tout sur le plan
carcinologique, sur le plan anatomique et donc comme un organe qui doit étre
enlevé en totalité.

Récemment, un traitement conservateur est adopté, et une approche
moins mutilante est a I’ordre du jour dans tous les domaines de la carcinologie,
cette évolution est d’autant plus souhaitable qu’existe un rajeunissement
certain des populations concernées.

Au cours des trois dernieres décennies, la radiothérapie et la
chimiothérapie ont été progressivement intégrées dans les protocoles de
traitement. Par conséquent, la gestion de la maladie a évolué vers une
approche pluridisciplinaire personnalisée, ou chaque décision thérapeutique
est soumise a une discussion lors d'une réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP) (3,16).

1. BUT DU TRAITEMENT

Le traitement du cancer de la vulve a trois buts :

v' L'éradication de la lésion.

v' L'éradication de toutes les lésions potentiellement malignes
fréiguemment associées.

v La prévention du risque d'évolution par métastases ganglionnaires.
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2. MOYENS THERAPEUTIQUES

2.1. Chirurgie :

Les avancées thérapeutiques au cours du dernier siécle ont établi comme
dogme le principe d'une chirurgie radicale, souvent pratiquée chez des
patientes d'un age avancé, bénéficiant des progres significatifs de
I'anesthésiologie et de la prévention des complications générales.
Simultanément, les progrés de la chirurgie plastique ont permis la
reconstruction de pertes étendues de substance cutanée, dans l'espoir
d'améliorer le pronostic local. Par ailleurs, la lymphadénectomie inguinale
superficielle et profonde bilatérale est devenue la norme pour la dissection
ganglionnaire, visant a minimiser les rechutes régionales, considérées comme
ayant un pronostic vital tres défavorable. Cette approche radicale a été justifiée
par la qualité du contrdle locorégional et un pronostic vital favorable dans plus
de 80% des cas non métastatiques.

Depuis 30 ans, cette prise en charge a connu des bouleversements
multiples, s’adressant notamment aux stades précoces. A I'attitude radicale
de principe se substitue progressivement une approche conservatrice de
I'organe et de la fonction sexuelle, les patientes se voyant proposer une «
stratégie individualisée » de leur maladie. Cette tendance a la modération de
I’agressivité thérapeutique (dans le maintien d’un pronostic favorable) a pour
moteur I'objectif d’une moindre morbidité et surtout d’une réduction des
séquelles tardives, de moins en moins acceptables.

Dans notre série d’étude, 19 cas (95%) ont bénéficié d’une vulvectomie
totale radicale dont 60% avec curage inguinal bilatéral superficiel et profond,

20% avec curage inguinofémoral biltéral, 10% avec un curage inguinal bilatéral
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superficiel, 5% sans lymphadénectomie et chez 5% une hémivulvectomie
antérieure avec curage inguinofémoral bilatéral a été de mise.

MAHJOUB S (18) rapportait que 90,9% des patientes ont bénéficié d’une
vulvectomie totale, Alors que 9,09% ont bénéficié d’une hémi-vulvectomie et
toutes les patientes ont bénéficié d’un curage inguinal bilatéral .Ce qui
corrobore avec les données de LANNEAU GS (92) rapportait que 80% ont
bénéficié d’une vulvectomie totale.

AHIZECHUKWU C (78) rapportait que 54,5% des patientes ont bénéficié
d’une vulvectomie totale. Alors que 18,2% ont bénéficié d’une hémi-
vulvectomie, 9,1% ont bénéficié d’'une vulvectomie de propreté et 9,1% ont
bénéficié d’une exérése de la glande de Bartholin. Cependant 72,2% ont
bénéficié d’un curage inguinal bilatéral.

HOU JL (76) rapportait que 60% des patientes ont bénéficié d’une
vulvectomie totale. Alors que 30% ont bénéficié d’une hémi-vulvectomie, et
10% ont bénéficié d’'une vulvectomie de propreté. Le tableau 24 montre les

différents actes chirurgicaux dans les différentes séries.

Tableau 23:Les différents actes chirurgicaux dans les différentes séries.

Auteurs La lIésion vulvaire G.G

V. totale V. Hémi-V. V. CIB
Partielle propreté

MAHJOUB S 190,9% 0 9,09% 0 90,9%

(109)

AHIZECHUKWU 54,5% 0 18,2% 9,1% 72,2%

C (94)

HOU JL (178) 60% 0 30% 10% 60%

AFALAH (108) 80% —— —— —— ——

Notre étude 95% - 5% - -
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Ainsi, on peut établir une analogie avec I'évolution historique, au cours
de la méme période, de la prise en charge du cancer du sein : du dogme
chirurgical radical, en "bloc", basé sur I'anatomie et l'idéal d'une chirurgie
censée étre infailliblement curative, a une approche personnalisée combinant
la préservation de l'organe atteint et une gestion rationalisée des gestes
ganglionnaires. Cette approche trouve actuellement son expression la plus
élaborée dans la pratique du prélevement sélectif du ganglion sentinelle.

a- Chirurgie radicale

> Vulvectomie totale

e Principes et définitions

Une vulvectomie radicale implique I'excision de la Iésion, d'une quantité
de peau saine environnante (marges d'exérese superficielle) et du tissu
adipeux sous-jacent jusqu'au diaphragme urogénital et a I'aponévrose
périnéale superficielle. Une excision superficielle consiste en |'ablation de la
peau seule (skinning vulvectomy, comme appelée dans le contexte anglo-
saxon) ou de la partie superficielle du tissu sous—-cutané (généralement sans
dépasser les cing premiers millimetres).

Les marges tumorales précisent I'état pathologique ou non des sections
chirurgicales (elles peuvent étre atteintes ou non par le processus tumoral).
Les marges d'exérese représentent la distance (en millimétres) entre la section
chirurgicale (ou marge) et la limite histologique d'extension de la Iésion. En
fonction du type histologique, cette valeur peut varier, nécessitant une
information préalable au chirurgien pour ajuster correctement |'approche
initiale ou envisager une reprise éventuelle en cas de marges atteintes ou

insuffisantes.
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Dans notre série, deux patientes ont subi une reprise chirurgicale en
raison de marges tumorales. Pour les carcinomes, une marge inférieure a 8mm
sur la piece fixée expose a un risque significatif de rechute locale (93). Il a été
démontré qu'une marge d'un centimetre in vivo devenait inférieure a huit mm
apres fixation. Par conséquent, en cas de carcinome invasif, il est recommandé
d'inciser la peau avec une marge d'exérése de plus d'un centimetre (idéalement
deux centimetres) dans toutes les directions. L’aspect esthétique ne doit
jamais prévaloir sur I'impératif oncologique, qui consiste a obtenir des marges
saines dans tous les plans, assurant ainsi l'absence de récidive rapide
potentiellement mortelle, ainsi que des marges saines suffisantes pour
prévenir les récidives tardives.

ePréparation du malade :

La gestion du risque sceptique, particulierement prépondérant lors de
cette intervention chirurgicale, exige une préparation cutanée préopératoire la
veille et le matin de l'intervention. La toilette doit étre effectuée a l'aide d'un
savon antiseptique a large spectre, a base de produits iodés ou de
chlorhexidine, suite a la dépilation. Cette derniere doit étre réalisée par tonte
la veille de l'intervention, le rasage mécanique étant contre-indiqué en raison
d'un risque infectieux accru par rapport aux autres méthodes d'ablation des
poils. Une préparation digestive, sous forme d'un régime sans résidu une
semaine avant lintervention, associée a une vidange colique par
I'administration de laxatifs puissants, doit étre prescrite. Une irrigation vulvo-
vaginale antiseptique est effectuée avant la prémédication anesthésique. Il est

recommandé de mettre en place une antibioprophylaxie préopératoire (93).
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eInstallation

L'intervention est généralement effectuée sous anesthésie générale, bien
gue dans le cas de patientes fragiles sur le plan anesthésique, une anesthésie
péridurale puisse étre envisagée. La patiente est positionnée en décubitus
dorsal, en position gynécologique, avec précaution en cas de prothese de
hanche ou d'arthrose sévere, présentant une flexion des cuisses de 30 a 40
degrés et une flexion des jambes de 45 degrés. Apreés la préparation
antiseptique, une sonde urinaire a demeure est mise en place, adaptée en
fonction de la localisation de la Iésion. Si la sonde a demeure est génante pour
la chirurgie, un sondage urinaire évacuateur peut étre réalisé en début
d'intervention, suivi de la pose d'une sonde a demeure a la fin de l'intervention.

La disposition des champs opératoires doit permettre la réalisation des
gestes d'exérese et de reconstruction simultanément.

eIncision

La regle actuelle est de séparer les incisions de curage ganglionnaire de
I’incision de vulvectomie. Cette triple incision est Iégitime car elle a permis de
réduire la morbidité cicatricielle et n’a pas augmenté le risque potentiel de
récidive du pont cutané entre la cicatrice de vulvectomie et celle des curages,
risque estimé a moins de 2% (94).

Aussi pour la vulvectomie radicale, les tracés d’incision cutanée et
vaginale sont effectués en tenant compte de la marge saine nécessaire. En
commencant a la périphérie, la section de la peau circonscrit la vulve de facon
globalement elliptique la graisse sous-cutanée est incisée a |I'aplomb, au

bistouri électrique. Elle est poursuivie jusqu’au plan profond constitué en
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dehors et latéralement par la couche blanc nacré de I'aponévrose périnéale
superficielle.

L'utilisation d'incisions séparées au niveau de l'aine lors de la dissection
des ganglions lymphatiques inguinaux réduit le taux de complications
majeures a 21 % (95). Cependant, les récurrences au niveau de la zone de
transition surviennent plus fréquemment avec les techniques d'incision
séparées (96,97).

Par conséquent, un grand nombre d'études ont été menées pour
examiner la réduction des complications postopératoires de la
lymphadénectomie inguinale (LI). Parmi celles-ci, la lymphadénectomie
inguinale endoscopique vidéo (VEIL) a été confirmée comme étant réalisable,
en association avec la biopsie du ganglion lymphatique sentinelle (SLNB)
(98,99). La VEIL peut significativement réduire l'incidence de l'infection de la
plaie, de la déhiscence de la plaie et du lymphoedéme . Cependant, le besoin
d'équipement laparoscopique professionnel peut limiter 'utilisation globale de
la VEIL, et cette technique manque encore d'études a grande échelle avec des
résultats oncologiques a long terme. De plus, diverses études ont montré que
le SLNB est associé a moins de complications postopératoires (100,101),
cependant, pour les lésions vulvaires plus importantes (=40 mm) ou
multifocales, le SLNB présente encore un risque de récidive plus élevé ; ainsi,
la LI reste indiquée (102,103).

Dans le processus d'exploration de [I'amélioration de |la
lymphadénectomie inguinale (LI) pour le cancer vulvaire, une nouvelle
approche chirurgicale, la vulvectomie radicale a incision unique (SIRV) a été

étudié, qui implique la LI et la vulvectomie a I'aide d'une seule incision. Une
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étude menée par Liging He (104) avait pour objectif de rendre compte des
détails de la nouvelle procédure et des résultats, notamment entre autres, la
durée opératoire et les complications de la plaie. La vulvectomie radicale a
incision unique (SIRV) présente un avantage significatif par rapport aux autres
chirurgies radicales du cancer vulvaire en termes de cicatrisation rapide et
d'effets cosmétiques. La procédure est réalisable et sire, offrant de bonnes
perspectives d'application future. Avec le nombre de patients atteints de
cancer vulvaire augmentant chaque année, la SIRV représente une intervention
chirurgicale alternative pour les malignités vulvaires avancées, capable de
réduire la charge médicale et d'améliorer la qualité de vie des patients apres
la chirurgie. A l'avenir, des essais prospectifs randomisés multicentriques
pourraient contribuer a établir davantage l'utilisation optimale de la SIRV dans
le traitement des patients atteints de malignité vulvaire avancée (104).
eDissection

Ensuite, en repoussant la piece vers l'intérieur, on s'oriente de maniere
centripéte vers le vagin jusqu'a atteindre les fibres du muscle bulbo-caverneux
entourant le vagin terminal. L'hémostase vasculaire des branches honteuses
est réalisée progressivement au bistouri électrique ou au fil. Il est a noter qu'a
I'intérieur, la zone de croisement des corps spongieux du bulbe vestibulaire
est souvent sujette a des saignements, nécessitant fréquemment des ligatures
serrées. Vers l'arriere, la séparation entre la peau et le tissu sous-cutané
préserve les fibres superficielles du sphincter anal externe.

En avant, la dissection du mont de Vénus atteint les deux racines du
clitoris et son ligament sous l'arche pubienne, en évitant tout déplacement vers

I'arriere de I'arche pour éviter d'endommager une veine de I'espace de Retzius.
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On se positionne alors juste en avant de l'uretre. L'anneau vulvaire dont la
section périphérique a été complétée est ensuite incisé sur un rayon sain afin
de pouvoir terminer la section vaginale prévue en respectant le contour du
meéat urétral.

eFermeture

La fermeture de la plaie périnéale est effectuée initialement si la tension
de fermeture n'est pas jugée excessive. Pour faciliter cette approximation, le
décollement latéral externe des tissus périnéaux est utilisé. Dans tous les cas,
la fermeture commence par le centrage du méat urétral, en fixant les berges
cutanées périnéales avec des points séparés complets en fil résorbable fin
(4,0).

Selon I'épaisseur, la fermeture périnéale peut étre réalisée en un ou deux
plans, par des points séparés. Les points capitonnent l'espace sous-cutané,
limitant ainsi les espaces morts qui pourraient étre a l'origine d'hématomes
postopératoires, et ils éliminent la nécessité d'un drainage. L'aiguille pénetre
dans le derme de la bordure externe, capitonne le tissu sous-cutané par de
petites prises successives jusqu'a remonter sur la bordure dermique opposée
pour la partie antérieure (mont de Vénus/uretre) ou vers le vagin, qui est
chargé en sous-muqueux pour les sutures latérales, apres le capitonnage du
tissu spongieux.

La peau n’est donc pas fermée hermétiquement pour permettre les
écoulements secondaires éventuels. Si I'application de pansement est
impossible a ce niveau, I'utilisation de colles biologiques a montré un intérét,

au moins au début, pour maintenir les sutures a I’abri dessouillures. La sonde
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a demeure est mis en place a ce moment et sera maintenue a demeure jusqu’a

cicatrisation suffisante ( sept jours) .

Figure 45 :Vulvectomie totale radicale (93)

A. Le tracé circonscrit la
vulve et la tumeur avec
des marges d’au moins
1 c<m interne (coté
vagin), externes (coté
périnée), et profondes

(plan aponévrotique)

B. Exérese terminée,
I’aponévrose périnéale
superficielle et les
ligatures appuyées des
racines et du ligament

clitoridien sont visibles

C. Fermeture apres
centrage du  méat
urétral

D. Aspect final
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_ _ _ A. Vulvectomie radicale avec dissection
Figure 46 :Vulvectomie radicale avec

o en bloc
triple incision

B. Vulvectomie radicale avec triple

) ) ) ) incision
Figure 47 :L’évolution des technigues

_ _ C. Vulvectomie radicale modifiée
chirurgicales dans le cancer de la vulve

(105)

D. Vulvectomie radicale modifiée avec

conservation du clitoris

> Vulvectomie superficielle totale

Il s'agit d'une intervention conservatrice, combinant la sécurité d'une
excision locale pour éliminer le tégument pathologique tout en préservant les
reliefs vulvaires, les organes érectiles et donc la fonction sexuelle. Seule
I'épiderme et le derme sont excisés. Cette procédure est suivie d'une greffe
cutanée mince prélevée de la face interne de la cuisse, permettant de réparer
n'importe quelle surface d'exérése. Les principales indications de cette

chirurgie incluent :
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e Les cancers in situ.

e Les formes pluri-focales et étendues en surface.

e Chez les femmes relativement jeunes désirant conserver une activité
sexuelle.

Bien que cette intervention soit conceptuellement simple, elle est en
réalité plus délicate et plus longue. Elle doit étre pratiquée avec minutie, et des
soins postopératoires esthétiques rigoureux sont nécessaires pour permettre
une meilleure adaptation sexuelle (106).

> Vulvectomie superficielle partielle

Elle est définie, comme I'ablation de plus de 25% mais moins de 90% des
téguments vulvaires avec préservation du clitoris. Elle a I’avantage d’étre de
réalisation simple et rapide, d’étre limitée a I’exérese de la |ésion ou une partie
de la vulve (pour ne pas perturber la formation sexuelle des patients et limiter
les impacts psychologiques de cette intervention. L’exérése doit passer au
moins a deux cm des lésions malignes et nécessitent une surveillance
minutieuse et prolongée des bords de I'exérese car il y a un risque élevé. Il
s’agit soit d’une hémi-vulvectomie latéralisée antérieure ou postérieure, soit
d’une excision en croissant ou en H, elle est indiquée (106)

e Chez les femmes jeunes désirant conserver une vie sexuelle
satisfaisante.
e Chez les femmes dont I’état général ne peut pas supporter une
intervention mutilante.
e Dans les cancers in situ.
Une étude menée par MONK et al (107), a comparé 13 femmes traitées

par cette technique, et 28 femmes traitées par vulvectomie totale radicale.
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Apres un suivi moyen de 59 mois, aucune patiente du groupe traité par
vulvectomie superficielle partielle n’a présenté une récidive locorégionale, par
conséquent il a conclu que la vulvectomie superficielle avec préservation du
clitoris ne compromet pas le controle locorégional, et donc peut étre faite chez
des patientes sélectionnées (tumeur a développement antérieur sans
envahissement du clitoris).

> Excision locale large

Il s'agit d'une intervention définie par I'ablation de moins de 25 % des
tissus vulvaires. L'excision présente l'avantage de confirmer le diagnostic
histopathologique et d'éviter le traitement local d'une néoplasie envahissante.
Cette approche est fréguemment employée en présence de lésions
prolifératives condylomateuses associées et dans le cas de néoplasie
intraépithéliale vulvaire (108). Dans une étude menée par MARIAN (109), cette
technique a été utilisée chez 125 patientes avec une marge d'exérese d'un
centimetre autour de la tumeur macroscopique. Une lymphadénectomie
superficielle a été réalisée chez les patientes présentant une invasion du
stroma supérieure a un millimetre, tandis qu'aucun curage ganglionnaire n'a
été effectué lorsque cette invasion était inférieure a un millimetre. Dans cette
cohorte, 23 % des patientes ont présenté une récidive locale, dont 72 % ont

connu une deuxieme récidive.
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Figure 48 :Vulvectomie partielle (14)

A : Hémivulvectomie antérieure et postérieure B : Exérése radicale respectant les marges

Figure 49 : Vulvectomie radicale partielle conservatrice du clitoris (14).
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> Exentération pelvienne :

L’exentération pelvienne est une intervention chirurgicale d’exception
qui représente la seule solution curatrice pour des patientes présentant une
tumeur localement avancée (110).

Il existe trois types d’exentération pelvienne (111) :

v L’exentération pelvienne antérieure qui est définie comme Ila
résection complete de la vessie, la partie inférieure de l'uretére, la partie
supérieure du vagin, l'utérus, les annexes et les ganglions lymphatiques
adjacents.

v' L’exentération pelvienne postérieure qui est définie comme la
résection compléte de la partie supérieure du vagin, des annexes, du rectum
et/ou de I’anus et des ganglions lymphatiques adjacents.

v L’exentération pelvienne totale qui consiste en la résection complete
de la vessie, de la partie inférieure de l'uretere, la partie supérieure du vagin,
I'utérus, les annexes, le rectum et /ou I’anus, et les ganglions lymphatiques
adjacents.

Ce sont des interventions longues d’indication limitée, les suites
opératoires demandent beaucoup de soins et les complications les plus
importantes sont [l'infection et [I’hémorragie. La découverte d’un
envahissement ganglionnaire multiple contre indique toute exentération

pelvienne.
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Figure 50 :Vue finale du temps laparoscopique d’une exentération

pelvienne antérieure et moyenne (110).

b- Chirurgie ganglionnaire

Principes généraux :

L'étude internationale de Groningue sur les ganglions sentinelles dans
le cancer de la vulve (GROINSS-V-II) (112), a mené récemment une étude
multicentrique dont I’objectif principal était de déterminer si la radiothérapie
inguino- fémorale est une alternative slire a la lymphadénectomie inguino-
fémorale élective (LIFE) chez les patients atteints de cancer de la vulve avec un
GS métastatique, qui a confirmé que la radiothérapie inguino- fémorale chez
les patientes atteintes de micro métastases au GS semble étre une alternative
sUre a la LIFE. La toxicité de la radiothérapie est acceptable, et la morbidité liée
au traitement est moins fréquente par rapport a la LIFE. Pour les patients
présentant une macro métastase au GS, la radiothérapie a entrainé davantage

de récurrences isolées dans I'aine que la LIFE.
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Une meilleure connaissance de |’anatomie lymphatique vulvaire et
I’étude des modalités d’envahissement ont permis de mieux codifier cette
chirurgie. Récemment, a l'instar des cancers du sein, la recherche d’un
ganglion sentinelle inguinal dans les carcinomes de vulve permet de détecter
le premier relais de drainage, parfois situé en position atypique. Cette méthode
est prometteuse et pourrait a terme réduire la morbidité de cette chirurgie

ganglionnaire qui reste significative, tant en postopératoire qu’a distance.

Adeénopathies suspectes
(cliniqguement oua l'imagerie)

|
\ v

&
v +

Cytoponction Stgde = 1A Sltacle 1A
Invasion = 1 mm Invasion < 1 mm

Lésion = 4 cm etfou

‘ Positive | | Neégative ‘ ‘ Lésion < 4cm | Pas degeste
multifocale

ganglionnaire

] | ]

Lymphadénectomie Technique
inguinofémorale du ganglion Lymphadénectomie
bilatérale sentinelle inguinofémaorale

i | l

Tumeur latérale
(=1 cmdelaligne

Tumeur médiane
(=1 cmdela ligne

médiane) mediane)
‘ Unilatéral }—>‘ Positif }—>| Bilatéral |

Figure 51 : Arbre décisionnel. Evaluation du statut ganglionnaire selon le

stade tumor, Node, metastasis (TNM) (17)

- Technique de la lymphadénectomie inquino- fémorale compléete

(209,210) :
> Incision :
Elle est parallele au pli de flexion de la cuisse, a deux cm au-dessous ou

a distance d’une zone de macération chez I’obese. Elle mesure quatre a six cm
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de longueur et sa moitié externe est centrée sur les battements du pédicule
fémoral. La graisse sous-cutanée est incisée jusqu’a visualiser le fascia de
Camper sous lequel se trouvent les ganglions superficiels. Les lambeaux
cutanés supérieur et inférieur sont décollés sous ce fascia, afin d’avoir
suffisamment de tissu sous cutané bien vascularisé et éviter une nécrose
secondaire. Les limites de dissection sont celles du triangle de Scarpa délimité
en haut par I’aponévrose du grand oblique et I’arcade crurale, en dehors par
le muscle Sartorius (couturier), en dedans par le muscle long adducteur.

Au milieu de ce triangle sous le fascia cribiformis chemine le pédicule
fémoral avec de dehors en dedans, le nerf crural (non visible car dans
I’aponévrose du psoas et rapidement divisé), I'artere et la veine fémorale
commune rejointe sous l’arcade par la veine saphéne interne une saphene
accessoire.

> Curage superficiel :

Il procede a I'exérese des ganglions situés autour de la veine saphéne et
de sa crosse jusqu’au plan du fascia cribiformis qui entoure les vaisseaux
fémoraux en profondeur, entre le bord interne du Sartorius en dehors, I’arcade
crurale en haut et le relief du moyen adducteur en dedans. Il n’est pas
indispensable de sacrifier systématiquement la veine saphene, car elle pourrait
éviter certaines complications lymphatiques postopératoires.

> Curage profond :

Il enléve les ganglions situés au contact du bord interne de la veine
fémorale et du fascia du muscle moyen adducteur, en remontant sous I’arcade
crurale pour oter le ganglion de Cloquet s’il est présent. Ce geste nécessite

I’ouverture du fascia cribiformis et I'exposition des vaisseaux fémoraux. Afin
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d’éviter une hernie directe secondaire, l'orifice crural est fermé, par
abaissement de I’arcade crurale au ligament de Gimbernat a I'aide d’un point
en U en dedans de la veine fémorale.

> Fermeture :

Elle s’effectue en deux plans sur drainage aspiratif. En cas de dissection
inguinale large avec mise a nu compléte des vaisseaux fémoraux, leur
couverture par le muscle couturier (Sartorius) les protége d’une exposition
directe en cas de désunion secondaire de la cicatrice inguinale. A cet effet, la
gaine du Sartorius est ouverte et le tendon supérieur du muscle est désinséré
de I’épine iliaque antérosupérieure.

Le corps musculaire peut alors étre mobilisé et transposé, sans section
pédiculaire, en avant des vaisseaux fémoraux. Son extrémité supérieure est
fixée par quelques points a I’aponévrose du grand oblique. Ce procédé avait
été proposé pour réduire les complications cicatricielles des curages, ce qui

n’a pas été confirmé par une étude randomisée menée par JUDSON (113).

ment inguinal"'_\l.‘

Merf FéEmoral

Artére fémorale

Figure 52 :dessin préoperatoire de la zone d’incision.(114)
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Figure 53 : territoire inquinal superficiel Figure 54 :territoire inguinal profond (114)

(114)

A.D’autres approches minimalement invasives pour le curage inquinal :

Les techniques minimalement invasives ont principalement été décrites
chez des patients atteints de cancer de la vulve avec des adénopathies non
palpables ou petites palpables. Cependant, l'utilisation de ces techniques chez
des patientes avec une adénopathie inguinale palpable significative ainsi
gu'aprés un traitement par une thérapie néoadjuvante est également rapportée
(115,116). Les techniques mini-invasives sont réalisées sous anesthésie
générale en position couchée. Un cathéter de Foley est placé et les patientes
sont positionnées avec leurs jambes en rotation externe et écartées sur une
table diviseur. La peau de la patiente est rasée et préparée avec une solution
antiseptique du genou a l'ombilic.

La région sus-pubienne dans le champ stérile permet aux chirurgiens
de surveiller le développement d'un crépitement possible. Les reperes
chirurgicaux, y compris le triangle fémoral, sont marqués pour définir
I'étendue de la dissection. Les sites des trocarts sont également marqués. Une

fois que la dissection des ganglions lymphatiques est terminée, le paquet de
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ganglions lymphatiques est placé dans un sac de prélevement spécifique. Une
visualisation répétée du lit de résection est effectuée pour confirmer la
résection complete des ganglions lymphatiques et pour s'assurer qu'aucun
spécimen n'est laissé dans le corps. L'insufflation est éteinte et le sac de
spécimen est ensuite extrait par le port de la caméra. Un drain d'aspiration a
pression négative est placé a travers l'un des sites des trocarts et la peau est
fermée avec des sutures avec ou sans application de colles chirurgicales.

e Curage ganglionnaire laparoscopique :

Vue les complications postopératoires qui suivent la lymphadénectomie
inguinale, la technique vidéo-endochirurgicale, élimine complétement les
complications postopératoires immédiates, I’absence d’incision fait disparaitre
toutes les complications en relation avec I'incision, cette technique respecte le
réseau veineux de drainage du membre inférieur. Quand le curage pelvien est
nécessaire il peut étre réalisé par voie rétropéritonéale. Cette technique
proposée passe par 3 temps séparés :

e Infiltration du triangle de Scarpa par une injection de sérum

physiologique additionné a I’eau distillée.

e Liposuccion et insufflation de gaz carbonique.

e Dissection endo-chirurgicale

SCHNEIDER (117) a utilisé pour cette méthode de curage pelvien chez 12
patientes suspectées ayant un envahissement ganglionnaire pelvien, deux de
ces patientes avaient un envahissement ganglionnaire histologique et ont
bénéficié d’une radiothérapie adjuvante, le drain intra-abdominal a été enlevé
apres quatre jours en moyenne. Il a conclu que la lymphadénectomie

laparoscopique apparait prometteuse et permet d’éviter une irradiation
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pelvienne inutile lorsque les ganglions sont négatifs. Cependant, d’autres
études sont encore nécessaires pour affirmer ce role de la lymphadénectomie
endo chirurgicale.

a. Détection du ganglion sentinelle :

La lymphadénectomie inguino- fémorale est associée a des
complications postopératoires élevées telles que la rupture de la plaie, le
lymphoedeme, la formation de kystes lymphatiques et l'infection. La biopsie du
ganglion sentinelle (SLND) chez certaines patientes offre une alternative sire,
efficace et moins morbide. Les candidats au SLND comprennent les patientes
présentant une tumeur vulvaire unifocale de moins de quatre centimetres, des
ganglions lymphatiques cliniquement négatifs et aucune intervention
chirurgicale préalable sur les ganglions inguinaux-fémoraux. Le SLND devrait
idéalement étre réalisé par un chirurgien du ganglion sentinelle a forte
expérience. Le plus souvent, le SLND est effectué a l'aide a la fois d'une
lymphoscintigraphie au radiocolloide (par exemple, Technétium-99) et d'un
traceur visuel tel que le colorant bleu, cependant, lI'imagerie dans le proche
infrarouge avec injection de vert d'indocyanine devient de plus en plus adoptée
(118).

Le ganglion sentinelle est le premier relais ganglionnaire drainant une
Iésion tumorale. Sa détection a déja été validée, notamment dans le mélanome
cutané et le cancer du sein (119). Si le ganglion sentinelle est exempt de
métastase, les autres ganglions le sont théoriquement aussi. La détection du
ganglion sentinelle dans les tumeurs vulvaires serait une excellente alternative

a la lymphadénectomie compléte et permettrait de réduire la morbidité liée a

Mr. ABDI Mohamed lemine 127



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

cette derniere. La détection des ganglions est réalisée par I’association du
repérage colorimétrique et lymphoscintigraphique.

— Déroulement de la technique :

La veille de [lintervention, chaque patiente recoit une injection
intradermique de 0,2 a 0,4 ml de sulfure colloide (Nanocist) marqué au Tc99m.
Les injections sont faites en péri-tumoral. Un enregistrement statique est
ensuite réalisé permettant le repérage des ganglions fixant. Un repere cutané
est réalisé en regard de chaque ganglion fixant. Pour chaque ganglion repéré,
il est précisé le coté et la localisation : inguinal, crural, et iliaque. Le
prélevement chirurgical des ganglions est ensuite réalisé par détection des
ganglions fixant I'isotope a I’aide d’une sonde gamma, complété par repérage
visuel du bleu, cette technique s’appuie principalement sur les résultats de la
lymphoscintigraphie. Au laboratoire d’anatomie pathologique, le ganglion est
inclus en totalité. Il fait 'objet de sections transversales étagées (tous les deux
mm) avec étude histologique standard apres coloration par I’hématéine (HE).
Si 'examen standard est négatif, il est préconisé d’utiliser la technique de
I'ultra-staging (coupes sériées) qui augmente le nombre des coupes sur
chaque tranche de section et consiste en un examen histologique apres
coloration par I’hématéine et en un marquage immunohistochimique par un
anticorps anti-cytokératine de type AE1/AE3, KL1.

Ainsi, de 20% a 38% de ganglions jugés «indemnes» en examen standard
ont présenté des micro-métastases millimétriques avec cette technique (120).

L’iatrogénie de cette procédure est minime. L’innocuité de la méthode
isotopique est bien établie, en ce qui concerne tant les patientes que le corps

soignant. Le bleu patent a pour inconvénient quelques réactions allergiques,
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pouvant dans d’exceptionnels cas conduire a des collapsus per-opératoires.
L’interrogatoire préalable a la recherche d’un terrain prédisposant et la prise
en charge anesthésique rigoureuse sont impératifs.

- Apports de cette technique :

La premiere contribution de cette technique est d’avoir confirmé sur le
plan fonctionnel les modeéles du drainage lymphatique d’origine vulvaire qui
est unilatéral dans I'immense majorité des Iésions latéralisées, sans
croisement au creux inguinal controlatéral, sauf dans la situation d’un blocage
meétastatique ganglionnaire homolatéral. Elle a validé le caractere exceptionnel
du « saut lymphatique », et donc I’absence d’atteinte pelvienne en I’absence
d’atteinte inguino- fémorale, et a confirmé le drainage bilatéral potentiel des
lésions médianes. Elle a permis d’expliquer les échecs thérapeutiques
précédemment signalés dans le cadre dans lymphadénectomies partielles, et
en particulier inguinales superficielles : en effet, la dissection de certains
ganglions sentinelles a permis d’établir leur localisation anatomique
inattendue soit superficielle excentrée (le plus souvent interne) par rapport
aux limites anatomiques admises du Scarpa, soit profondes plus ou moins
rétro-crurales (103)

Enfin, et surtout, elle a réalisé un gain notable dans I’iatrogénie de la
prise en charge ganglionnaire : les prélevements chirurgicaux limités au seul
ganglion sentinelle ne présentent que de rares et bénignes complications
(lymphocele sans désunion, infection limitée, lymphoedeme exceptionnel). Le
prélevement d’un ganglion sentinelle préalable a un curage standard
n’augmente pas les risques cicatriciels de ce dernier, en particulier au plan

cutané.
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- Echecs et écueils :

La non-détection pré- et per-opératoire du ganglion sentinelle est un

moindre mal puisque, dans [|’état actuel les recommandations, toute

défaillance de détection dans un territoire potentiellement atteint doit

conduire a pratiquer une lymphadénectomie conventionnelle. Plusieurs

facteurs peuvent intervenir dans cette non-détection :

A

Le terrain : obésité, surinfection de la tumeur, tumeur de topographie
meédiane, la procédure : malfacon dans la préparation de I’isotope ou
dilution inadéquate du bleu, mauvaise injection péri-tumorale ;

Le chirurgien dont I'apprentissage serait insuffisant.

La problématique fondamentale de cette technique est celle d’un faux
négatif avec une répercussion pronostique redoutable de poursuite
évolutive ganglionnaire. Cette situation de faux négatif peut étre
imputable :

Soit au chirurgien, qui doit appliquer strictement les criteres de
définition isotopique du ganglion sentinelle se référant au bruit de
fond et ne laissant subsister en fin de prélevement chirurgical aucune
zone chaude ni formation colorée dans le curage.

Soit a I'anatomopathologiste qui, face a ce risque de faux négatif, doit

développer la technique d’ultra-staging.

Une étude tres récente menée par LINDEL ET AL (121) et qui a concerné

77 patientes ayant bénéficié de cette méthode, a montré une concordance

entre ganglions détectés sur la scintigraphie et ceux trouvés lors de la

chirurgie, un taux de détection du GS a été de 98% pour les radio-isotopes

plus colorant bleu, et 94% pour le bleu seul. Deux cas de faux négatifs (taux
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de faux négatifs de 2,7%) ont été trouvés, pour des tumeurs de la ligne
médiane. Cette étude a conclu que la méthode du ganglion sentinelle n’est pas
recommandée pour les tumeurs de plus de 40mm (121).

La validité de la détection du ganglion sentinelle étant établie dans les
tumeurs vulvaires débutantes et latéralisées, la question reste posée de son
adéquation aux tumeurs médianes, qu’elles soient antérieures (péri
clitoridiennes) ou périnéales postérieures (120), en effet une étude tres récente
(122) suggere que la technique du GS serait moins attirante en matiere de
tumeurs de la ligne médiane. Aucune de nos patientes n’a bénéficié de cette
technique. La procédure du ganglion sentinelle se situe, lorsqu'elle est
applicable, c'est-a-dire, dans les tumeurs de moins de quatre centimetres
unifocales sans ganglions inguinaux suspects, au carrefour entre le diagnostic
(c'est-a-dire, la stadification) et le traitement chirurgical des aires inguinales
(123). Les recommandations principales que sont l'indication citée ci-dessus
et [l'utilisation d'un traceur radioactif sont de grade B, les autres
recommandations ont été classées en grade C. L'applicabilité est
principalement fondée sur le résultat de I'étude fondatrice GROINSS-V et de sa
confirmation indépendante. Le taux de détection devrait étre proche de 90 %,
mais le pourcentage observé en pratique est inférieur. La considération
technique sur le traceur est fondée sur les résultats objectifs de sensibilité :
78-94 % pour l'utilisation du colorant bleu seul, 88-94 % pour le traceur
radioactif seul, 91- 98 % pour l'association des deux traceurs. A noter la
disponibilité a I'heure actuelle de la fluorescence au vert d'indocyanine. Le
traceur doit étre injecté a la périphérie saine de la tumeur dans les quatre

quadrants (123).
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Figure 55 : Revue des différentes phases de la procédure du ganglion sentinelle

(124)

a. ldentification du point chaud d. Recherche des canaux
avec une investigation a main ; lymphatiques bleus ;

b. Injections du bleu patenté ; e. Ganglion sentinelle enlevé ;

c. Incisions inguinales de 3-4 cm

Recommandations [ESGO 2023] (88)

= La procédure du ganglion sentinelle est recommandée chez les patients
atteints de cancers unifocaux de moins de 4 cm, >T1a, sans ganglions
inguinaux suspects [Il, B].

* || n'y a pas suffisamment de données pour confirmer l'efficacité et la
sécurité de la procédure SLN dans le cas d'une maladie récurrente [IV,
Cl.

= |'utilisation d'un traceur radioactif (Tc99/nano colloide) est

obligatoire [II, A].
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= Les techniques de détection combinée avec isotope et colorant bleu ou
ICG sont recommandées [ll, B].

* La lymphoscintigraphie est conseillée pour permettre l'identification, la
localisation et le nombre de ganglions sentinelles [lll, C].

= La section congelée intra-opératoire est facultative, en équilibrant
I'importance de la mesure précise de la taille des métastases
ganglionnaires et le risque accru de manquer des micro métastases sur
la pathologie finale contre l'impact d'une deuxiéme intervention
chirurgicale [IV, C].

= Lorsqu'un ganglion sentinelle n'est pas trouvé (échec de la méthode),
une lymphadénectomie inguinofémorale doit étre effectuée [I, Al.

= Pour les tumeurs impliquant la ligne médiane, la détection bilatérale
des ganglions lymphatiques sentinelles (SLN) est obligatoire. Lorsque
seule la détection unilatérale des SLN est obtenue, une
lymphadénectomie inguino-fémorale controlatérale doit étre réalisée
1, Al

= Lorsque des cellules tumorales, a la fois des métastases et des cellules
tumorales isolées, sont identifiées dans le ganglion sentinelle, un
traitement supplémentaire de la zone inguinofémorale concernée est
indiqué [I, A].

*= Lorsque des macro métastases (>2 mm) sont identifiées dans le
ganglion sentinelle, une lymphadénectomie inguinofémorale du site
affecté doit étre effectuée [I, A].

* La lymphadénectomie inguinofémorale peut étre omise en faveur de la

radiothérapie lorsque la maladie micro métastatique (<2 mm) ou les
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cellules tumorales isolées sont identifiées dans le ganglion sentinelle
métastatique [lll, B].

" Pour les patients subissant une procédure de ganglion sentinelle
bilatérale, qui présentent une métastase unilatérale, l'incidence d'une
métastase controlatérale est faible et un traitement supplémentaire
peut étre limité a l'aine affectée [lll, B].

b. Chirurgie de reconstitution :

La reconstruction vulvopérinéale apres vulvectomie radicale élargie pour
néoplasie vulvaire est apparue depuis plusieurs années comme une chirurgie
réparatrice indispensable au chirurgien, lui permettant d’améliorer a la fois le
résultat carcinologique et le résultat anatomique des patientes (125).

Par ailleurs, il existe un intérét carcinologique puisque le nombre de
résections tumorales est diminué par la pratique des techniques de
reconstruction périnéale (125).

concernant les suites postopératoires, LANDONI ET AL (126). retrouvent
une diminution significative du nombre de désunions cicatricielles et de
sténoses vaginales apres reconstruction périnéale par rapport a une suture
directe sans lambeau.

Le choix des techniques de reconstruction périnéale s’appuie sur

plusieurs criteres ; la technique doit étre :

fiable,

reproductible,

sans morbidité excessive,

peu invasive avec un résultat anatomique et fonctionnel satisfaisant.
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L’utilisation de lambeaux doit permettre un recouvrement adéquat sans
tension et en un seul temps de la région d’exérése avec la conversation d’une
vascularisation correcte (125).

Les techniques de plastie sont diverses et dépendent de la localisation
du défect, de la superficie a couvrir et de I’état trophique des tissus (113).

— Greffe de peau mince :

Elles sont choisies de préférence pour couvrir une perte de substance
apres une exérese superficielle. Le prélevement s’effectue a la cuisse soit en
peau totale, prise dans une zone facile a refermer, soit en peau mince a I'aide
d’un dermatome, L’agrandissement en filet du prélevement cutané augmente
les possibilités de couverture.

- Lambeaux rhomboides d’avancement cutané :

Du fait de la richesse du réseau honteux, la peau fessiere ou du sillon
génito-crural se préte a ce type de reconstruction. La taille du lambeau ne doit
pas excéder quatre X quatre cm sous peine de rencontrer des difficultés de
fermeture de la zone donneuse.

Ce procédé est choisi en cas de chirurgie partielle en lambeau simple ou
bilatéral, s’il a pu couvrir le nécessite. Un tracé géométrique préalable est
nécessaire.

La peau et le tissu sous-cutané sont incisés jusqu’au fascia exclu.

Pour garantir une bonne viabilité en cas de lambeau géométrique, leur
longueur ne doit pas excéder deux fois leur largeur a la base. Le large
décollement périphérique de la zone donneuse facilite le rapprochement des

angles échangés.
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- Lambeau facio- ou myocutanés :

e Principes :

lIs sont indiqués pour des pertes de substance larges et profondes. Le
lambeau fasciocutané exploite I’extension sous—-cutanée orientée d’un réseau
vasculaire plus profond alors que le lambeau myocutané exploite I'irrigation
cutanée en regard d’un corps musculaire. Afin de préserver la vascularisation
superficielle d’un effet de cisaillement durant la manipulation du lambeau, il
est recommandé de solidariser au fur et a mesure, par des points séparés, la
palette cutanée au fascia ou au muscle prélevé. La fermeture du site donneur
en deux plans sur drainage aspiratif, nécessite au préalable une mobilisation
large des deux berges restantes.

- Lambeau de gracilis :

- Lambeau glutéal :

- Lambeau d’avancement en V-Y :

- Lambeau de fascia lata :

- Autres lambeaux possibles : lls sont d’utilisation plus rare dans cette
indication.

Le lambeau myocutané vertical de grand droit (VRAM) ou transverse
inférieur (TRAM) est réputé pour sa fiabilité et la possibilité de couvrir des

grandes surfaces. Mais il nécessite un abord abdominal.
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Figure 56 : Technigues de reconstruction par lambeaux fascio—cutanés de

proximité. (93)

A. Lambeau en pétale de lotus. L’artere
pudendale interne quitte la fosse ischio-
rectale, prend le nom d’artére périnéale
superficielle et chemine en avant en

direction du sillon génito-crural. Elle

donne a ce niveau trois a cing
perforantes cutanées dans un espace
triangulaire délimité par la tubérosité
ischiatique, I’anus, et I’orifice vaginal ou

le scrotum.
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B. Lambeau fascio-cutané pudendal. superficielle.

Dans le sillon génito-crural gauche, c. Lambeau triangulaire en VY de face
tracé classique du lambeau en interne de cuisse. La vascularisation
position paravulvaire dans I'axe de est assurée par trois rangées de
I’artere périnéale superficielle. Du perforantes cutanées anastomosées
coté droit, modification du tracé (127) entre elles et situées dans une bande
1. Arteres pudendales externes ; 2. de 5 cm de large. L’avancement est
branches  cutanées de [I'artere effectué en VY.

obturatrice ; 3. artéere périnéale

2.2. Radiothérapie :

Avec I’évolution des techniques chirurgicales (chirurgie réglée, moins
mutilante, avec possibilités de reconstruction), la radiothérapie est maintenant
intégrée dans les protocoles thérapeutiques des cancers invasifs selon de
multiples modalités dans le cadre de concertations pluridisciplinaires.

Pour les lésions opérables d’emblée, son association a la chirurgie vise
a réduire le risque de récidive locale pour la Iésion primitive, a assurer un
meilleur contrble de la maladie ganglionnaire, voire a améliorer les résultats
sur la survie.

Pour les lésions plus évoluées, la radiothérapie, premiere ou exclusive
(parfois associée a une chimiothérapie concomitante de potentialisation),
s’adresse aux lésions contre-indiquant une chirurgie d’exérese d’emblée, en
raison de leur extension locale, voire régionale (ganglions inguinaux fixés)
et/ou de leur caractere menacant pour les organes de voisinage,
principalement l'urétre et le canal anal (en alternative a des interventions

lourdes et mutilantes).
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Enfin elle peut représenter le seul traitement applicable chez certaines
patientes agées et en mauvais état général, recusées chirurgicalement.
Cependant, la chirurgie reste le traitement de référence et la résection
complete de la tumeur doit étre réalisée chaque fois que possible.
Les parametres de la radiothérapie (volume cible, doses, fractionnement
étalement), de méme que le choix de la technique doivent tenir compte :
= de I’exécution des lésions dont |'appréciation clinique est
complétée par les données de I'imagerie (tomodensitométrie,
imagerie par résonance magnétique, PET-scan).
= de I'dge et de I'état physiologique des patients, de la fragilité
constitutionnelle des tissus vulvaires.

Facteurs de risque de rechute locale :

= présence de lésions précancéreuses a proximité de la berge.

= profondeur >5 mm

taille >4 cm

= présence d'emboles (LVSI)

atteinte de la marge ou marge proche (NCCN, 2019).
a. Techniques

> Radiothérapie externe :

La radiothérapie conventionnelle 2D aprés simulation classique ou
simulation-scanner pour la détermination optimale de la balistique avec
dosimétrie prévisionnelle est largement utilisée en routine.

La radiothérapie conformationnelle 3D aprés scanner dosimétrique est

moins fréquemment utilisée.
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La radiothérapie peut étre appliquée selon différentes modalités : soit
en association a la chirurgie en pré-ou postopératoire, soit a titre exclusif.

Le volume cible inclut généralement la partie basse du pelvis (incluant
les ganglions pelviens et inguinaux, et la vulve selon les possibilités d’exérese
chirurgicale de la tumeur primitive en épargnant au mieux les tétes fémorales.

Une autre technique utilisant une filtration partielle réduit aussi la dose
aux tétes fémorales.

Le scanner diagnostique puis dosimétrique (en position de traitement)
permet de déterminer I’énergie optimale des électrons, mais aussi de visualiser
des ganglions profonds a inclure, non détectables a I’examen clinique.

Les grosses atteintes vulvaires et inguinales peuvent bénéficier d’un
complément d’irradiation par un faisceau direct d’électrons.

Des doses de 45 a 55 Gy, a raison de 8,5 a 9 Gy par semaine en cinq
séances, sont généralement délivrées en association radio-chirurgicale.

Ces doses doivent atteindre 65 a 70 Gy dans un volume limité en
radiothérapie exclusive ou lorsqu’il existe une maladie résiduelle
macroscopique (Iésionnelle et/ou ganglionnaire).

Dans certains cas, le complément vulvaire peut étre effectué par
curiethérapie interstitielle ou un faisceau direct d’électrons.

Lorsque le volume cible est cantonné aux seuls ganglions inguinaux
(N+), avec protection volontaire de la région vulvaire par plomb médian, une
incidence plus élevée du taux de récidives vulvaires est constatée.

Curiethérapie :

La curiethérapie interstitielle (implantation dans la lésion et son

environnement) en bas débit de dose grace a des fils ou épingles d’iridium192
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et la curiethérapie interstitielle a bas débit pulsé ont été utilisées.

Le principe de la curiethérapie est de délivrer une forte dose dans un
petit volume. Elle peut étre utilisée seule ou en complément de la radiothérapie
externe, ou associée a la chirurgie seule lorsque les marges sont étroites ou
insuffisantes, en particulier au voisinage de l'uretre et de I’anus.

Notions de dose, temps, fractionnement (128) :

L’unité de dose en radiothérapie est le Gray : 1joule/kg=100rads, les
doses totales varient entre 2Gy et 70Gy selon les indications.

Le fractionnement classique est de 2Gy/séance, a raison de cing séances
par semaines (10Gy/sem.). L’étalement varie donc entre deux et sept semaines
a raison de 10Gy par semaine. On peut traiter de facon contractée en délivrant
une dose équivalente a une certaine dose en étalement classique dans un
temps plus court.

Notions de radiosensibilité :

Ce sont les tumeurs dotées d’un haut coefficient de prolifération avec
un rythme de renouvellement rapide qui sont les plus radiosensibles. La
radiosensibilité dépend aussi d’autres fractures telles que le caractere
macroscopique (bourgeonnant ou infiltrant).

Les tumeurs bourgeonnantes sont plus vascularisées, donc mieux
oxygénées, donc plus radiosensibles, cet effet oxygene est assez augmenté
avec le type d’irradiation, certains produits sensibiliseurs augmenteraient la
radiosensibilité. La radiosensibilité dépend aussi du type histologique des
lésions et du volume tumoral. Le cancer de la vulve a une assez bonne
radiosensibilité dépend aussi des propriétés des tissus sains qui I’entourent et

le portent, dont la tolérance aux radiations doit étre supérieure a celle de la
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tumeur elle-méme, conditions partiellement réunis au niveau de la vulve.

Notions de dose tumoricide

Il a été démontré que pour stériliser un microfoyer tumoral de un mm,
il faut 45 a 50 Gy pour les carcinomes.

Notions d’organes a risque OAR:

Ces niveaux de doses peuvent éventuellement étre dépassés sous
réserve d’une justification liée au contrdle local et a la survie de la patiente,
apres information de celle-ci. lls doivent étre appliqués en intégrant les
comorbidités présentées par la patiente et les traitements associés qui
peuvent majorer les risques de complication.

Rectum :

La dose délivrée par le rectum englobant le rectum en totalité ne
dépassant pas habituellement 50 Gy.

Vessie :

La dose délivrée par les faisceaux englobant la vessie en totalité ne
dépassant pas habituellement 50 Gy .

Uretre :

Organe immeédiatement adjacent au CTV (clinical target volume) dans
sa partie craniale et inclus dans le PTV dans sa partie distale : ne peut donc
pas étre protégé.

Dose de tolérance inférieure a la dose habituellement prescrite. Canal
anal : - Organe inclus dans le (planning target volume) : ne peut donc étre

protégé. - Dose de tolérance inférieure a la dose habituellement prescrite.
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Canal anal :

Organe inclus dans le (planning target volume) : ne peut donc étre
protégé.

Dose de tolérance inférieure a la dose habituellement prescrite.

Intestin gréle :

OAR en cas d’irritation lymphatique iliaque.

Dose maximale de 50 Gy dans quelque dizaines de cm3

Sur un grand volume il n’est pas recommander de dépasser 40Gy Tétes,
cols fémoraux et grands trochanters : La dose de 50 Gy ne doit pas étre
délivrée dans plus de 10% d’un volume osseux contourné par convention du
sommet des tétes fémorales au petit trochanter.

Tétes, cols fémoraux et grands trochanters :

La dose de 50 Gy ne doit pas étre délivrée dans plus de 10% d’un volume
osseux contourné par convention du sommet des tétes fémorales au petit
trochanter.

b. Traitement de la Iésion vulvaire

v Radiothérapie postopératoire (adjuvante)

L’exérese premiere de la lésion vulvaire, lorsqu’elle est possible, permet
d’identifier plusieurs situations histopathologiques associées a un risque accru
de récidive locale (volume tumoral, marge chirurgicale étroite, épaisseur de la
tumeur et envahissement vasculaire Ilymphatique profond, statut
ganglionnaire) (129).

La radiothérapie postopératoire (adjuvante) a pour but d’augmenter les
chances de controle local lorsque les limites de I'’exérése sont insuffisantes et

gu’une reprise chirurgicale risquerait d’étre mutilante et invalidante, en
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particulier pour les localisations proches de I'anus ou de l'uretre. Chez des
patientes sélectionnées, avec des marges étroites ou d’autres facteurs de
risque de rechute, la radiothérapie postopératoire locale du lit tumoral semble
améliorer les résultats de la chirurgie seule. Cependant, aucun essai prospectif
n’est disponible pour déterminer avec plus de précision la place exacte de la
radiothérapie postopératoire du lit tumoral (130). Pour les patientes N+ apres
vulvectomie totale et lymphadénectomie inguino-crurale, I'irradiation du lit
opératoire vulvaire au cours de I'irradiation des aires ganglionnaires atteintes
est proposée par certains auteurs(131,132), au regard du taux des récidives
locales aprées irradiation limitée a la seule région inguinale. Mais du fait de la
mauvaise tolérance des tissus vulvaires a I'irradiation (133), cette attitude n’est
pas retenue actuellement par la plupart des auteurs (134,135), d’autant que
ces récidives locales sont souvent trés bien prises en charge chirurgicalement
avec un bon pronostic (136,137). Cependant, les nouvelles techniques
d’irradiation doivent permettre une meilleure tolérance. Pour les récidives
locales inopérables, quelques études (138)ont montré I’intérét d’un traitement
par radiothérapie externe ou curiethérapie.

Dans notre série 15 patientes soit 75% ont bénéficié d’une
radiothérapie adjuvante les indications étaient essentiellement: marges
chirurgicales insuffisantes, engainement périnerveux, statut ganglionnaire
positif (N+).

Recommandations [ ESGO 2023 ] (88)

> Radiothérapie postopératoire de la vulve :
= Lorsque la maladie invasive atteint les marges pathologiques

d'exérése de la tumeur primaire et que la résection chirurgicale
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supplémentaire n'est pas possible, la radiothérapie postopératoire
de la vulve est indiquée [IV, B].
= Dans le cas de marges pathologiques proches mais claires avec
LVSI étendue, implication périnée ou implication des ganglions
lymphatiques, la radiothérapie postopératoire de la vulve peut étre
envisagée a titre individuel pour réduire la fréquence des récidives
locales [IV, Cl.
® La radiothérapie postopératoire de la région inguinofémorale :
= Les métastases du SLN < 2 mm et les cellules tumorales isolées
peuvent étre traitées par radiothérapie postopératoire en
alternative sdre a la lymphadénectomie inguinofémorale avec
moins d'effets secondaires a long terme [lll, B].
= Apres la lymphadénectomie inguinofémorale :
® La radiothérapie est recommandée pour les cas avec plus d'un
ganglion lymphatique métastatique et/ou une diffusion extra
capsulaire [lI, A].
- Une chimiothérapie radio sensibilisante concomitante doit étre
envisagée [IV, B].
> Le volume cible et la dose pour la radiothérapie adjuvante (chimio)
doivent étre définis sur une base individuelle en fonction des caractéristiques
de la tumeur et du patient [lll, A].
> La radiothérapie doit étre commencée des que possible (le temps
total entre la chirurgie et I'achévement de la radiothérapie doit de préférence
étre inférieur a 104 jours). Les interruptions de traitement doivent étre évitées

[V, B].
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> La radiothérapie doit étre effectuée avec des techniques de
radiothérapie a intensité modulée [lll, B].

v Radiothérapie préoperatoire (néoadjuvante)

Pour les patientes présentant des tumeurs avancées localement, la
radiothérapie préopératoire présente un intérét grace a la régression tumorale
obtenue et une éventuelle stérilisation de la maladie microscopique.

Elle va autoriser une chirurgie plus économique, en marges saines, sans
le sacrifice mutilant d’organes tels que 'uretre, I’anus, le clitoris.

Les études sur la radiothérapie préopératoire dans cette indication sont
peu nhombreuses, mais plusieurs auteurs ont rapporté d’excellentes réponses
tumorales avec des taux de controle local élevés, et ce a des doses relativement
modérées (45 a 55 Gy) (139). Ainsi, une régression tumorale complete a été
constatée dans 30 a 50% des cas pour des tumeurs classées T3-T4 et a permis
une exérese secondaire conservatrice (préservation de 'urétre et de sphincter
anal). Ces études prouvent donc que l’irradiation peut réaliser une réduction
tumorale dans le cas de maladie localement avancée et autoriser ainsi une
chirurgie plus conservatrice (en évitant des exentérations mutilantes), en
marges saines, préservant certains organes et fonctions de voisinage, sans
perte de chance pour le controle local. Cependant, dans ces séries
rétrospectives, I’évaluation de la qualité de vie est difficile. Dans la série de
BORONOV RC (138), des complications séveres a type de nécroses et de fistule
sont rapportées dans 43 a 50% des cas.

Dans notre étude, aucune patiente n’a bénéficié d’une radiothérapie
préopératoire.

v Radio-chimiothérapie néoadjuvante

Mr. ABDI Mohamed lemine 146



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

Les résultats les plus contributifs concernant la radio-chimiothérapie
néo- adjuvante dans les cancers vulvaires localement avancés viennent d’un
large essai prospectif du GOG : Gynécologie oncology Group (in 204).

Dans cette étude, 71 patientes évaluables avec des tumeurs localement
avancées T3 ou T4, jugées non résécables par vulvectomie radicale standard,
ont été traitées par radio chimiothérapie préopératoire.

La chimiothérapie a consisté en deux cycles de 5FU-cisplatine.

La dose en radiothérapie était de 47,6 Gy délivrée en split course (deux
séries), avec une partie de la dose délivrée a raison de deux séances
guotidiennes (bi- fractionné) pendant la perfusion de 5FU.

Aprées un intervalle libre de quatre a huit semaines, une résection du
reliquat tumoral vulvaire était pratiquée (ou une éventuelle biopsie chirurgicale
du site initial de la Iésion en cas de réponse clinique complete).

Une réponse clinique compléte a été constatée chez 33 des 71 patientes
(47%).

L’analyse histologique des pieces opératoires d’excision du reliquat ou
des biopsies a montré ’absence de maladie résiduelle pour 22 patientes (31%).

Seulement deux sur 71 (3%) ont présenté encore une lésion inextirpable
apres radio-chimiothérapie, et pour seulement trois patientes il a été
impossible de préserver le sphincter anal et /ou urétral. Avec un suivi médian
de 50 mois, 11 sur 70 (16%) ont présenté une récidive vulvaire locale.

En effet GERSZTEN (140), a rapporté une série de cas de 18 patientes
ayant un cancer vulvaire avancé, traité par la 5 fluouracil et cisplatine associées
a une irradiation durant la premiére et la derniére semaine avec une irradiation

quotidienne de 44,6 Gy sur le lit tumoral et la région inguinale. La chirurgie a
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été programmeée quatre a six semaines apres ce traitement et les résultats
étaient satisfaisants, les complications postopératoires étaient peu
signifiantes.

La prudence doit toutefois rester de mise pour les indications de
protocoles thérapeutiques trop agressifs pour cette catégorie de patientes,
souvent agées et présentant fréqguemment des comorbidités : des toxicités
pulmonaires séveres ont été notées chez des patientes traitées par
bléomycine.

c. Traitement de la maladie ganglionnaire

< Radiothérapie exclusive :

Bien que la lymphadénectomie inguinale radicale a été considérée
comme le traitement de choix pour le traitement de la malade ganglionnaire
des cancers invasifs vulvaires, des études rétrospectives ont suggéré
I’efficacité de I'irradiation ganglionnaire (prophylactique) par la prévention des
récidives inguinales, avec une toxicité moindre que le curage (112).

Cependant, il existe toujours une controverse sur le role exact de la
radiothérapie (prophylactique) des ganglions inguinaux non opérés et le
curage inguino-crural reste actuellement le traitement standard.

Les femmes en mauvais état général, chez qui ni un traitement
chirurgical, ni une chimiothérapie ne sont possibles, peuvent bénéficier d’une

radiothérapie a visée exclusive.
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+ Radiothérapie et radio—-chimiothérapie post-opératoire ou adjuvante :

L’irradiation postopératoire apreés curage gonglionnaire inguinal
radical améliore le contrble locorégional, particulierement chez les patientes
qui présentent des adénopathies cliniques, des métastases ganglionnaires
multiples ou une extension extra—ganglionnaire (58).

Radiothérapie et radio-chimiothérapie préopératoire ou Néo adjuvante :

L’étude GOG (58) , bien que non randomisée, apporte néanmoins la
preuve de l'intérét de la radio-chimiothérapie concomitante dans la prise en
charge thérapeutique des cancers vulvaires avancés au plan régional.

2.3. La chimiothérapie

Plusieurs drogues ont montré leur efficacité dans le domaine des
tumeurs solides épidermoides et ont permis d’obtenir des régressions
objectives (cisplatine, 5FU, bléomycine, mitomycine, méthotrexate,
adriamycine ............ ) (59) .

Actuellement, la chimiothérapie peut étre proposée dans deux
circonstances évolutives : soit dans le cadre d’une maladie métastatique ou
récidivante non opérable, soit a titre néoadjuvant pouvant étre associée a une
radiothérapie (radiochimiothérapie) pour rendre opérable une tumeur
présentant une extension locorégionale trés importante.

e Chimiothérapie des métastases a distance ou des lésions

récidivantes non opérable :

A I’heure actuelle, il ne s’agit que d’un traitement palliatif. De
nombreuses drogues (cisplatine, 5FU, bléomycine mitomycine ¢,
méthotrexate.....) ont été essayées dans cette indication (44), mais aucune

étude prospective n’a été faite. L’efficacité de la chimiothérapie dans cette
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indication n’est pas démontrée ; le paclitaxel pourrait étre intéressant pour ces
CE vulvaires ou mettre titre que pour des CE d’autres localisations, seul ou
associés a du cisplatine (49).

e Chimiothérapie néoadjuvante

Par analogie avec les CE du col utérin, une chimiothérapie néoadjuvante
a été proposée pour les CE vulvaires localement étendus, pour permettre leur
exérese chirurgicale secondairement.

Le 5FU, la vincristine, la mitomycine C et le cisplatine (49,141) sont les
produits les plus souvent étudiés dans cette indication. Une étude portant sur
21 patientes avec l'association cisplatine, bléomycine et méthotrexate a
rapporté un taux de réponse de 10% a la vulve et de 67% au niveau
ganglionnaire ; 90% des patientes ont été opérables, avec une survie a 3 ans
de seulement 24% ; ces résultats sont inférieurs a ceux de la
radiochimiothérapie néoadjuvante (49).

L’association 5FU et cisplatine semble supérieure au cisplatine seul : une
étude (149) rapporte une réponse dans 100% des cas, et une conservation du
sphincter anal et de I'uretre dans tous les cas traités par polychimiothérapie,
sans récidive avec un recul de 49 mois. Mais aucune réponse n’a été obtenue
dans le groupe cisplatine seul.

Une étude de IP'EORTC (142) associant bléomycine, lomustine et
méthotrexate en phase Il chez 25 patientes (12 tumeurs inopérables, 13
récidives locorégionales) a observé deux réponses compléetes et 12 réponses
partielles, et a permis une exérese chirurgicale secondaire compléete de la

tumeur chez quatre patientes sur huit opérées. Mais la médiane de suivie est
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de 7,8 mois avec une survie a 1 an de 32%, et une importante toxicité
hématologique et pulmonaire a été observée.

De facon globale, si cette chimiothérapie néo-adjuvante peut rendre une
tumeur opérable sans atteinte d’organes vitaux, la survie a 5 ans reste basse.

Dans les indications de la chimiothérapie néo-adjuvante associée ou non
avec une radiothérapie, il faut tenir compte de I’age souvent avancé des
patientes, qui ne pourront tolérées les effets secondaires.

Le paclitaxel est aussi a I’étude dans cette indication, associé au
cisplatine et a de I'ifosfamide (49).

a. Recommandations [ESGO 2023]

> Chimiothérapie néoadjuvante pour les maladies localement

avancées

Chez les patientes sélectionnées, non admissibles/aptes a la chirurgie
initiale ou a la chimio radiothérapie, la chimiothérapie combinée néoadjuvante
a base de platine peut étre envisagée apres une évaluation multidisciplinaire
[, Cl.

» Traitement systémigue de la maladie non résécable métastatique ou

récurrente
" La chimiothérapie combinée a base de platine doit étre considérée
comme traitement de premiere intention pour les problémes
métastatiques ou maladies récurrents non résécables [lll, B].
= Bien que le meilleur partenaire de combinaison pour le platine ne soit
pas clair, la cisplatine ou le carboplatine et le-paclitaxel pourraient étre

considérés comme le régime préféré [IV, C].
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= Sur la base des données sur le cancer du col de l'utérus, Il'ajout de
pembrolizumab dans les cas d'expression de PD-L1 avec CPS>1 et/ou
bevacizumab a la chimiothérapie a base de platine peut étre envisagée
pour certains patients en premiere ligne, bien que ces médicaments
n'aient pas d'approbation spécifique pour le cancer de la vulve [IV, C].

= Aprés avoir progressé vers une chimiothérapie de premiere intention a
base de platine, il n'y a pas de traitements standard. Les inhibiteurs du
point de controle immunitaire peuvent étre considérés comme une
monothérapie [lll, B]. La chimiothérapie ou les inhibiteurs du ciblage du
récepteur du facteur de croissance épidermique peuvent étre considérés
comme des alternatives possibles, en tenant compte du fait qu'il n'y a
pas d'approbation spécifique pour un médicament [lll, C].

2.4. Autres moyens thérapeutigues

a. La cryothérapie (143,144)

La cryothérapie est la méthode thérapeutique qui utilise I’action localisée
des basses températures, le matériel utilisé est I’azote liquide avec des cryodes
permettant une destruction tissulaire par contact ou par projection d’azote,
c’est une méthode simple, rapide et sans danger. Cette destruction locale des
lésions vulvaires se fait par I'application locale de I’azote liquide.

La cryothérapie est une technique particulierement intéressante dans,
deux circonstances :

> Traitement des petites récidives apres vulvectomie.
> Traitement palliatif et de propreté pour de tres volumineuses
tumeurs vulvaires chirurgicalement dépassées. Le nombre des

séances dépend du volume tumoral
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b. Laser CO2

Le laser CO2 apparait dans la chirurgie vulvaire, il permet une section
ou une destruction par vaporisation des lésions, douée de qualités indéniables
: simplicité, bonne maniabilité, efficacité préopératoire et une cicatrisation
rapide. C’est donc une méthode de choix pour les patientes jeunes présentant
une VIN du fait de son caractere conservateur non mutilant (144,145).

En effet, il est primordiale d’identifiée le caractére invasif ou non de la
lésion par de multiples biopsies (144). En cas de doute, la vaporisation laser
est contre-indiquée.

La profondeur du traitement n’excédera donc pas 1mm au niveau de la
mugueuse et 2 ou 2,5 mm au niveau de la peau. Et, il est inutile et dangereux
de vaporiser jusqu’a 3-5mm de profondeur, comme certains I’on proposé au
début (145,146). En effet, la dVIN et les HSIL qui représentent la principale
indication du laser CO2 est souvent associé a la présence d’HPV au niveau
vulvaire avec particulierement en périphérie des I|ésions dysplasiques
(144,145). Il est donc recommandé par certains, pour éviter les récidives de
vaporiser I’épiderme a un cm autour des lésions principales pour faire blanchir
I’épithélium (112,146). Parmi ses limitations majeures, il y a perte du tissu
pour une interprétation histologique pour détecter une invasion occulte (145).

Cette méthode est aussi sujette a un taux d’échec significatif,
cependant, pour améliorer encore les résultats au laser. REID propose d’y
associer un traitement adjuvant, le 5-FU en application locale, pour les |ésions

vulvaires associées a HPV.
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c. Elecrocoaqgulation (147)

On reproche a cette méthode d’entrainer, par effet thermique, une
destruction tissulaire dépassant les limites des zones électro-coagulées. Cette
destruction est douloureuse et nécessite donc une anesthésie générale ou
péridurale. L’hémostase est aléatoire et peut nécessiter des ligatures. La
cicatrisation de la zone électrocoagulée peut étre particulierement laborieuse
demandant 20 a 25 jours, elle est souvent accompagnée de formations de
brides scléreuses rétrécissant les ostiums urinaires et génitaux. Le seul
avantage semble étre la rapidité du geste.

d. Traitement medical

e Imiquimod

Parmi les immuno-modulateurs, seul I'imiquimod(aldara) a 5% a montré
une réelle efficacité dans le traitement des VIN communes (148).

Agissant localement comme modificateur de 'immunité, I'imiquimod a
été proposée initialement pour le traitement des condylomes HPV induits, cette
creme appliquée localement deux a trois fois par semaine pendant 8 a 15
semaines, provoque tres souvent une sensation de brilure plus ou moins
intense, dont la patiente doit étre prévenue, mais qui habituellement,
n’entraine pas d’interruption du traitement.

Plusieurs études, (148-192) ont confirmé l'intérét de ce médicament
dans ce contexte, surtout pour les lésions multifocales. La chirurgie ne serait
alors indiquée que pour I’exérese des lésions résiduelles. Des études (193) ont
montré des taux de rémission allant de 20 a 75% avec seulement 3 cas de
récidive au sein de la méme étude (Todd et al) pour les délais moyens

d’application de trois a sept mois.

Mr. ABDI Mohamed lemine 154



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

e |Immunothérapie :

Récemment, I'immunothérapie a suscité un intérét croissant en tant que
traitement novateur du carcinome épidermoide (CE) vulvaire, en se concentrant
sur les inhibiteurs des points de controle immunitaire. L'expression élevée de
PD-L1 dans les CE vulvaires a été observée, et bien que sa relation avec le
statut du HPV reste incertaine, des essais cliniques avec des inhibiteurs de PD-
1 tels que pembrolizumab et nivolumab ont montré des réponses partielles
chez certains patients. Cela ouvre des perspectives pour l'immunothérapie,
mais davantage de recherches sont nécessaires pour comprendre pleinement
son efficacité et son utilisation dans les CE vulvaires non résécables.

En 2022, les directives du NCCN (National Comprehensive Cancer
Network) ont suggéré que certains CE vulvaires récurrents puissent étre
évalués pour des mutations des genes de réparation des mésappariements,
des fusions des génes NTRK et de la charge mutationnelle tumorale, en raison
de la possibilité d'utilisation de I'anticorps PD-L1 chez les CE vulvaires a charge
tumorale élevée ou instabilité microsatellitaire élevée. Les fusions des genes
NTRK, rares mais présentes, ont montré une réponse positive aux inhibiteurs
comme l'entrectinib et l'iarotrectinib, offrant ainsi des options de traitement
pour les CE vulvaires porteurs de cette fusion. (149,150)

3. Les indications thérapeutiques :

LA RCP est une étape indispensable avant toute passage a une

thérapeutique.
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a. Traitement de carcinome in situ (VIN Il anciennement)

Comme ces formes sont non invasives une exérese superficielle
(skinning vulvectomy) sans curage est justifié. Classiquement, le traitement de
la VIN IIl était concu de la facon suivante,

v' Lésion limitée : vulvectomie partielle

v" Lésion étendue : soit vulvectomie totale, soit une vulvectomie

superficielle.

Actuellement, le laser CO2 est devenu le traitement de choix des VIN
lll chez la femme jeune, éventuellement associé a une chimiothérapie locale
(62). Tres récemment, I'immunothérapie par imiquimod et la thérapie
photodynamique ont trouvé leur place dans le traitement des VIN Il

En cas d’échec de I'imiquimod ou d’intolérance, le laser CO?2
(vaporisation ou excision), la cryothérapie, I’électrocoagulation et la chirurgie
sont autant d’options envisageables.

Compte tenu de son unifocalité et du haut risque de dégénérescence
cancéreuse, la chirurgie d’exérese est toujours indiquée.

Elle se limite en général a une excision large avec 1 cm de marge sauf si
I’étendue des lésions et /ou I’age avancé recommandent un geste de type
vulvectomie totale.

Les Iésions, qui siegent en général en zone glabre comme la face externe
des petites levres, se prétent généralement bien aux techniques de
reconstruction. Des récidives sont possibles. Il n’y a pas a ce jour d’indication

a un traitement destructeur ou médicamenteux (151).
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Arbre decisionnel
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Figure 57 :Arbre décisionnel PEC des VIN Ill (152)

b. Traitement curatif du cancer invasif

Carcinome épidérmoide

Qu’ils soient le résultat de la dégénérescence d’un lichen atrophique
chez les patientes les plus agées ou I’évolution des lésions viro-induites par
human papillomavirus (HPV) chez les plus jeunes, la prise en charge des
carcinomes vulvaires doit tenir compte du stade FIGO/TNM, de I’existence ou
non de lésion associées précancéreuses et de I’état général de la patiente
(113).

Stade précoce (FIGO l et ll) : (15)

Une tumeur T1-T2 sans autre anomalie est traitée par exérese large, voir

hémivulvectomie radicale avec marge au moins centimétrique. En cas de Iésion
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cutanée associée controlatérale (VIN ou lichen), une totalisation évite une
récidive controlatérale.

En cas de marges insuffisantes ou de berges atteintes, une reprise
chirurgicale systématique de la cicatrice est discutée, ou a défaut une
irradiation (153).

Une lymphadénéctomie inguinale est indiquée dés que la profondeur
d’invasion tumorale dépasse le millimétre (153). Elle est homolatérale en cas
de lésions latéralisée, et bilatérale en cas de lésion médiane ou arrivant a Tcm
de la ligne médiane.

Immédiatement, I’examen extemporané des ganglions superficiels
guide, en cas d’envahissement, I'indication d’exérése des ganglions inguinaux
profonds et de controlatéralisation d’un prélevement unilatéral.

Mais le taux de faux négatifs du curage superficiel est estimé a 5-7%
alors qu’il n’est que 1% en cas de curage inguino-fémoral complet (154).

Or, la technique du ganglion sentinelle, pratiquée en I’absence de
ganglion palpable ou suspect, permettrait de détecter ces drainages atypiques.

En effet, des faux négatifs du ganglion sentinelle sont possibles par
court-circuit lymphatique en cas de ganglion sentinelle entierement occupé
par la tumeur (109). Ainsi, en 'absence de marquage inguinal unilatéral pour
une lésion latéralisée, ou bilatérale en cas de Iésions médiane (153) ou encore
en cas de marquage ectopique (en dehors des aires inguinales), une dissection
inguinale classique doit étre effectuée.

La lymphadénectomie pelvienne systématique est en revanche inutile en
cas d’absence d’envahissement inguinal ; Elle peut se discuter surtout a titre

de réduction tumorale en cas de masse pelvienne avant irradiation.
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En effet I’essai du gyneclogy oncology Group(GOG) a clairement montré
que l’irradiation régionale (inguinale et iliaque) adjuvante était utile en cas de
curage positif car elle augmente la survie, méme lorsqu’un seul ganglion est
atteint (51).

Compte tenu du surcroit de morbidité, son intérét est discuté en cas de
micro-métastase (<ou égal 2mm) unique. (153)

Stades avancées (lll et IV)

Stade |l : deux situations doivent etre envisagées concernant le
traitement de la vulve

I'exérese est possible d’emblée, le traitement doit alors comporter :

Une vulvectomie totale radicale et élargie en cas de berges atteintes ou
de marges <8 mm, discussion au cas par cas: soit une reprise chirurgicale,
soit une irradiation complémentaire, principalement en fonction du caractere
focal ou non de I'atteinte des berges.

La collaboration avec une équipe de chirurgie reconstructrice est
recommandée. L’exérese est impossible d’emblée : indication d’un traitement
néoadjuvant: radiothérapie si possible associée a une chimiothérapie.
Nécessité d’une discussion en RCP et d’une consultation chirurgicale avant
toute mise en route du traitement néoadjuvant

A I'issue de ce traitement, trois possibilités se dessinent en fonction de
I’évaluation a 4 semaines apres la radiothérapie :

v' régression clinique complete : des biopsies dirigées sont réalisées
sur d’éventuelles zones suspectes. Si les biopsies sont négatives, en I’absence

de chirurgie, un complément de la radiothérapie est possible (66 a 70 Gy). Une
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exérese est réalisée en cas de résidus microscopiques, guidée par les
prélevements préopératoires.

v' régression partielle rendant la tumeur accessible a une exérese
chirurgicale : I'exérése de la zone tumorale doit étre large, radicale en
profondeur. Si les berges d’exérése sont inférieures a 5 mm, on peut discuter
une radiothérapie complémentaire conduite jusqu’a une dose totale de 65 Gy
ou une curiethérapie.

v' régression insuffisante pour permettre une exérése complete de
la tumeur : la seule possibilité restante est de compléter la radiothérapie.

Ganglions inquinaux :

Si ’exérese vulvaire a été possible d’emblée : curage inguino-fémoral
bilatéral sauf cas d’adénopathie fixée.

Pour les tumeurs de la ligne médiane (du clitoris en particulier) avec
suspicion d’atteinte iliaque au scanner (drainage direct possible), il est
justifie, en [I'absence d’atteinte inguinale évidente de pratiquer une
exploration iliaque des adénopathies suspectes( bilan paraclinique).

v' En cas de traitement néoadjuvant: irradiation inguino-iliaque puis

réévaluation.
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Locally advanced vulvar cancer
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Figure 58 :Traitement de cancer vulvaire localement avancé

Early-stage vulvar cancer
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Figure 59 :Traitement adjuvant du cancer de la vulve a un stade précoce
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Figure 60 :traitement primaire du cancer de la vulve a un stade précoce

Indications d'irradiation vulvaire :

v' si marge positive et reprise locale impossible : radiothérapie

v' si marge négative, T >4 cm ou T2 ou T3, et N négatifs : irradiation
vulvaire + aires inguinales (NCCN, 2019)

v' si marge proche : reprise locale ou a défaut radiothérapie :

e a moduler selon présence d'autres facteurs de risques

e simarge > 3 mm et stade | (Bedell, 2019) et N- et absence de facteurs
de risques : surveillance possible

v/ si atteinte ganglionnaire avec stade >I, marge <8mm et présence

d’emboles ou si infiltration en profondeur >5mm avec présence d’emboles.
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Irradiation des aires inguinales sans aires pelviennes :

v si stade I, N-, unilatéral : option curage ou radiothérapie inguinale
controlatérale. La surveillance controlatérale se discute en particulier si la
tumeur est bien latéralisée (+ d'1 cm de la ligne médiane), <4 cm, NO au TEP.

v" Si marge négative ,T> 4cm ou T2 ou T3, et N négatifs : irradiation
vulvaire + aires inguinales (NCCN, 2019). Irradiation des aires inguinales +
pelviennes : Standard: a partir de 2N+ Option : a partir de 1N+ ou standard si
+ rupture capsulaire ou taille > 2 mm (NCCN, 2019).

Irradiation des aires inguinales + pelviennes :

e Standard : a partir de 2N+
e Option : a partir de TN+ ou standard si + rupture capsulaire ou taille
> 2 mm (NCCN, 2019).

Irradiation tumeur en place :

Volumes cibles :

e GTV et vulve en totalité

e Aires inguinales et pelviennes : remontant au moins 5 cm au-dessus
de l'atteinte la plus basse, limite supérieure minimum au niveau du pied des
sacro-iliaques.

e Indications (NCCN, 2019)

T2 >4 cm (ou avec atteinte de l'uréetre, du vagin ou de I'anus) ou T3

Avec adénopathies d'emblée (prouvées par cytoponction si possible).

i. Prise en charge des récidives :

En cas de récidive, la chirurgie d’exérese est, chaque fois qu’elle est

techniquement possible, le meilleur traitement a proposer d’emblée. Sinon, en
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I’absence d’irradiation antérieure a ce niveau, I’alternative est la radiothérapie
(externe et/ou curiethérapie interstitielle).(153)

Si les récidives périnéales de petite taille peuvent étre guéris par des
exéreses limités itératives, I'atteinte a répétition, étendue ou I’échec de la
radiothérapie peut justifier la réalisation d’exéreses étendues, voire
d’exentérations.(155)

Plus que jamais, un bilan d’extension, d’opérabilité et un examen sous
anesthésie générale sont indispensables avant d’entreprendre de telles

procédures qui, bien indiqués, suppriment une évolution locale catastrophique

En revanche, une rechute précoce (dans la premiere année), la présence
des nodules de perméation (156) ou encore d’une inflammation majeure
autour de la récidive sont des facteurs de mauvais pronostic qui témoignent
d’une agressivité particuliere de la tumeur. lls doivent faire reconsidérer
I’indication chirurgicale au profit d’un traitement radio-et/ou chimiothérapie
exclusif, voire de soins de support (53).

Le traitement chirurgical des récidives ganglionnaires, en I’absence
d’extension a distance, est possible, quoique plus complexe et surtout
beaucoup plus aléatoire sur ses chances de succes (126),

Cependant pour PODRATZ (36), un faible pourcentage de patientes peut
étre sauvé par chirurgie suivie d’une irradiation inguinale et pelvienne.

Les facteurs prédisposant a la récidive locale sont des marges de
résection < 1 cm, la taille tumorale, la profondeur de l'invasion (157) et
I’association a des lésions dystrophiques ou néoplasiques intra—épithéliales

(37).
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PODRATZ (36) rapporte un taux de récidive de 0,5% chez 217 patientes
qui n’avaient pas d’envahissement ganglionnaire aprés premiere chirurgie,
comparé a 6,2% de récidive chez 113 patientes qui avaient un envahissement
ganglionnaire apres premiere chirurgie.

ii. Mélanome malin

Il repose sur les mémes regles thérapeutiques que pour ceux
survenant sur les sites cutanés.

» Traitement chirurgical :

Le traitement de référence des mélanomes est chirurgical.

Une exérése avec une marge de un a trois cm selon I’épaisseur de
I'indice de Breslow est recommandée (120).

Certains auteurs (158,159) proposent une vulvectomie totale si I’état de
la patiente permet une survie prolongée. La recherche d’un ganglion sentinelle
peut étre proposée dans le cadre des études car elle a une valeur pronostique
; elle ne semble pas modifier la survie globale (120), la lymphadénectomie
inguino-fémorale est toutefois recommandée chez toute patiente avec
envahissement ganglionnaire clinique (160).

Un traitement chirurgical de certaines meétastases (cutanées,
pulmonaires, hépatiques...) peut étre proposé, si celles-ci sont peu
nombreuses, accessibles et si celles-ci restent stables 2 mois environ (sans

apparition de nouvelle métastase).
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Tableau 24:Définition des marges d’exérése selon I’épaisseur de Breslow

aen
Epaisseur de Breslow Marges d’exérése recommandées
Mélanome in situ 0,5 cm
0-1T mm 1 cm
1,01-2mm 1-2 cm
2,01-4mm 2cm
>-4mm 2-3cm

> La radiothérapie :

Une radiothérapie conventionnelle peut étre indiquée, a visée antalgique
pour les localisations osseuses et lors de compression médullaire
inopérable(159).

> La chimiothérapie :

Elle est indiquée en présence de métastases inopérables.
Les trois drogues les plus efficaces dans cette indication sont la
dacarbazine et son dérivé la témozolomide, et la fotémustine.

Les deux dernieres drogues passent la barriere méningée.

En I’absence de localisation cérébrale, la dacarbazine (DTIC) est a utiliser
en premiere intention. Etant donné le caractere le plus souvent palliatif de ce
traitement .

On propose plutot des monothérapies que des polychimiothérapies.

I Ny a pas d’indication de la chimiothérapie a visée adjuvante.
L’immunothérapie : Elle a été 'objet de nombreux essais dans les mélanomes,

et de nombreux protocoles sont en cours
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v Interféron :

Au stade localisé (avec un indice de Breslow supérieur a 1,5 mm) sans
métastase ganglionnaire ou viscérale, on peut proposer un traitement adjuvant
par interféron alpha a la dose de 3 MUI, trois fois par semaine pendant 18 mois
(158).

Au stade avec atteinte ganglionnaire métastatique, on peut proposer
apres le curage inguino-crural complet un traitement adjuvant par interféron
alpha a forte dose (20 M Ul/m2/j par voie intraveineuse pendant 1 mois, puis
10 M Ul /m2, trois fois par semaine pendant 48 semaines).

Cependant, si ces traitements améliorent la survie sans récidive, ils
ne semblent pas améliorer la survie globale, et peuvent a fortes doses
entrainer une toxicité sévere. Il n’y a pas d’autres indications aux autres stades
de la maladie en dehors d’essais thérapeutiques.

v Autres traitements immuno-modulateurs

L’interleukine 2, la BCG thérapie, les vaccins mélaniques, les tumor
infiltrating lymphocytes, les gangliosides, le lévamisole, I'imiquimod sont en
cours d’expérimentation dans de nombreux essais cliniques.

La biologie de l'immunothérapie anti cancéreuse est un autre aspect
important qui a considérablement amélioré notre compréhension de la
cancérogenese et nous a fourni de nouvelles modalités de traitement aux
résultats révolutionnaires dans le mélanome. Les lymphocytes T reconnaissent
les antigenes étrangers chargés sur le complexe majeur d'histocompatibilité.
Dans le méme temps, des signaux de co-stimulation activants et inhibants
régulent lI'immunité des lymphocytes T pour prévenir I'auto-immunité dans

des conditions physiologiques. L'une des principales mécanismes de
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régulation négative (points de controle immunitaires) est la famille B7:CD28,
qui comprend CTLA-4, PD-1, et ses ligands PD-L1 et PD-L2. Au cours de la
cancérogenese, les cellules cancéreuses doivent acquérir des mécanismes
pour échapper a la surveillance et a la destruction immunitaires, dans lesquels
CTLA-4 et PD-1 avec leurs ligands B7 et PD-L1 jouent un ro6le significatif dans
le mélanome. Des études ont montré que PD-L1 est fréquemment exprimé
dans les MV, et les inhibiteurs de points de contrble représentent une option
de traitement. (162)

Dans notre série, un seul cas de mélanome vulvaire a été trouvé traité
par vulvectomie totale + curage ganglionnaire inguino-fémoral bilatéral.

iii. Carcinome basocellulaire

Les carcinomes basocellulaires représentent de 2 a 4 % des cancers
vulvaires et surviennent sur le versant cutané, pileux de la vulve (120).

évolution locale lente et non invasive .

Le meilleur traitement est |'’exérese conservatrice du carcinome
basocellulaire avec contrble histologique du caractére sain des marges
(163,164).

Celles-ci sont de 3 a 10 mm selon la taille de la Iésion (29)

Le carcinome basocellulaire est une tumeur modérément radiosensible,
alors que la chimiothérapie n’a pas de place dans le traitement (62).
Devant le risque de récidives locales et I’association a d’autres cancers

chez ces malades agées, une surveillance prolongée est nécessaire (160).
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iv. Adénocarcinome vulvaire

Ce type de cancer reste exceptionnel avec un pronostic réservé
(165,166).

Le cancer de la glande de Bartholin, le cancer des glandes apocrines,
sébacées et le carcinome de type mammaire font partie des adénocarcinomes
(101,102).

Le traitement du carcinome de la glande de Bartholin repose sur
I'exérese de la tumeur avec une marge de 1 a 2 cm associées a un curage
inguino-crural uni- ou bilatéral selon le site latéralisé ou médian, ou I’étendue
de la tumeur, avec une radiothérapie complémentaire sur les aires
ganglionnaires atteintes. S’il s’agit d’une tumeur de petite taille inférieure 2
cm et localisée a plus que 1T cm de la ligne médiane la lymphadénectomie
bilatérale sera justifiée (165). Si la lésion est initialement inopérable, une
chimiothérapie ou radiothérapie peut étre proposée en néo adjuvant.

v. Sarcome vulvaire

Le traitement repose sur une exérese chirurgicale avec une marge de
2cm. Il n’y a pas de curage systématique, car la plupart des sarcomes ont une
évolution essentiellement hématogene.

Si la taille de la lésion nécessite une exérese trop mutilante, on peut
proposer soit une exérese avec une marge limite, suivie d’une radiothérapie
adjuvante du site de la tumeur, soit si la Iésion est initialement inopérable une
chimiothérapie néo adjuvante (associant généralement adriamycine et
ifosfamide), associée ou non a une radiothérapie, afin de permettre un temps

opératoire ultérieur.
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Les angiomyxomes agressifs de la vulve ont une extension locorégionale
particulierement importante et un traitement hormonal par une antihormone
gonadotrophine peut étre intéressant (167) : anti-estrogenes ou analogues de
la GnRH.

vi. Carcinome verruqueux

Il est I'indication du traitement chirurgical exclusif méme en cas de
récidive, qui consiste en une exérése large a marge centimétrique sans curage
de principe (104)

Toutefois le curage peut étre reconsidéré si I’examen définitif révélait
la présence d’une zone invasive vraie (168)

Par ailleurs, la radiothérapie n’apporte aucun bénéfice en survie. Elle est
méme contre indiquée depuis qu’il a été rapporté des cas de transformation
anaplasique apres radiothérapie avec apparition de lésions a potentiel
métastatique élevé (168).

L’application de podophylline, le traitement par bléomycine et la
cryothérapie ont été essayés, sans succes (168).

Dans notre série nous avons colligé 3 cas de carcinome verrugueux bien
différencié, infiltrant traité par vulvectomie totale + curage ganglionnaire .

vii. Maladie de Paget

Maladie de Paget non invasive : (169)

Le traitement est chirurgical, car seul I’étude histologique de toute la
surface lésionnelle permet d’éliminer un adénocarcinome associé sous-

jacent ou une forme invasive nécessitant un traitement approprié .
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Maladie de Paget invasive : (169)

Le traitement repose sur une chirurgie large et compléte des lésions,
associée a un curage des aires ganglionnaire de drainage homolatéral si le
carcinome est unilatéral, ou bilatéral.

Si les zones d’invasion sont multiples ou médianes.Une radiothérapie
complémentaire locale ou ganglionnaire peut étre indiquée en fonction des

marges d’exéreése et de la présence de métastases ganglionnaires.
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Figure 61 : Schéma de prise en charge de la maladie de paget selon TOSHIAKI

(169)

Dans notre série, il y avait un seul cas de maladie de Paget invasive, qui
a été traité par vulvectomie totale avec curage inguinal bilatéral .

c. Traitement palliatif

Lorsqu’en raison de I’age, de I’état général ou de I’étendue de la lésion,

un traitement curatif ne peut étre appliqué, il faut alors s’en remettre au choix
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d’une thérapeutique palliative qui pourra étre décidée en fonction de I’étendue
de la lésion, du site et des effets secondaires des métastases, de la nature
nécrotique de la lIésion ou de ses complications (108).

La thérapeutique palliative est I'approche et la prise en charge globale
du malade, comportant la prise en considération de son confort physique et
psychique, de ses dires et de ses désirs.

Suivi thérapeutique [Oncologik]

= || est préconisé la constitution pour la patiente d'un calendrier de
soins (support écrit remis a la patiente).

= Examen périnéal et touchers pelviens, palpation ganglionnaire
tous les 4 mois pendant 1 an, puis tous les 6 mois pendant 2 ans.

= Surveillance échographique inguinale + cytologie tous les 4 a 6
mois pendant les 2 premieres années.

= Scanner TAP en fonction du stade initial et des facteurs de risque.

= VIN : surveillance rapprochée tous les 4 a 6 mois pendant 2 ans

puis tous les ans.
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VI._EVOLUTION

A. Evolution spontanée

1. Pour les néoplasies intraépithéliales ( dvin et HSIL ) :

Progression vers I’invasion

Le risque d’évolution vers le carcinome invasif se situe entre 2 a10% des
cas, surtout chez la femme ménopausée avec des lésions vulvaires ;
multifocales et/ou extensives (40,144).

2. Pour les formes invasives

Extension locoregionale

Les cancers latéraux (grandes et petites levres) peuvent s’étendre le long
de la branche ischio-pubienne et en hauteur sur le vagin. L’invasion
ganglionnaire se fait dans les ganglions de I’'aine homolatéraux. Le risque
d’invasion des ganglions contre-latéraux est élevé s’il y a déja un
envahissement homolatéral et si la tumeur primitive est localisée a moins de
un cm de la ligne médiane (266), alors que les cancers médians envahissent
les deux régions inguinales.

Il faut distinguer les cancers antérieurs d’extensions graves vers |'uretre
et son méat, des cancers postérieurs rares, mettant en péril le canal anal et
son sphincter.

Dans notre série, on a noté deux cas d’extension au 1 / 3 inférieur du
vagin et un cas d’envahissement de méat urétral , et trois cas d’extension au

commissure post.
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Extension a distance :

Elle est exceptionnelle, mais possible notamment dans les tumeurs
mélanomateuses et sarcomateuses.

Dans notre série, nous avons noté 2 cas de métastases (pulmonaires et
osseuses pour une patiente, et gonglionnaires pour une autre).

Déces

Il est souvent dii a la cachexie et aux complications intercurrentes
(Infectieuses, respiratoires, thromboemboliques).
Dans notre série, nous avions eu deux cas de déces dans différents

tableaux.

B. Evolution post opératoire

1. Les complications précoces

La morbidité de la chirurgie vulvaire carcinologique reste trés importante
selon les différentes séries mondiales, dominée par la surinfection de la plaie
et le retard de la cicatrisation. Cependant, les thromboses et les lymphoceles
étaient les complications les plus fréquentes du curage inguinal. Comme le

montre le tableau 26 suivant :
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Tableau 25:La répartition des complications de la chirurgie inguino-

vulvaire dans les différentes séries.

Complicatio |ABBOUD SENN AHIZECHUK SEDK |MAKAR AFALAH Notre

Ins (122) (111) WU (94) I (264) (108) etude
(159)

Surinfection [26,6% 5,6% 9,1% 28,5 18% 25% 25%
7%

Cicatisation [26,6% 31,5% 27,3% 14,2 |40% 20 % 10%

- 8%

ILymphocéle [11,8% 1,9% 18,2% 0 31% 0 ——

Thrombose 0 0 9,1% 14,2 12% 0 15%
8%

|[Hémorragie |0 12% 27,3% 0 5% 0 - —

Nécrose 0 6,5% 0 0 0 —— ——

infection 20,6% 0 9,1% 0 0 —— ——

urinaire

2. Les complications tardives :

Les complications tardives sont dominées par I’altération de I'image de
soi, le retentissement psychique, la perturbation de la vie sexuelle et les
troubles urinaires, ces complications n’ont pas d’impact sur la survie ; alors
que les récidives et les métastases affectent la survie de la patiente.

La plupart des récidives (de 60 a 70%) surviennent dans les 2 premieres
années, et plus particulierement chez les patientes N+ .

Les récidives précoces sont le plus mauvais pronostic et sont le plus
souvent ganglionnaires.

Cependant, de 20 a 35% des récidives surviennent dans les 5ans et plus
(170). Il existe aussi un risque de survenue d’un deuxieme CE anogénital

lorsque le CE est secondaire a une infection a HPV oncogéne ou lorsque les
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zones de LSV associé restantes sur la vulve (lors de vulvectomie partielle) ne
sont pas traitées.
3. Récidives

i. Récidives locales

De 43 a 57% des récidives sont vulvopérinéales (171). Les facteurs de
récidive locale sont la persistance d’un LSV non traité ou la persistance de
lésions de VIN HPV induite sur la vulve restante (97), des marges d’exérése
insuffisamment larges (inférieures a 1cm), le degré d’invasion du stroma et la
taille de la tumeur. Dans notre série on a objectivé 2 cas soit 10% de récidive
vulvopérinéales (1cas de récidive locale et un seul cas de récidive
ganglionnaire). Ce qui corrobore avec les résultats d’ABBOUD (31) avec une
fréquence de 1,9% beaucoup moins importante que celle de SENN (172) avec
une fréquence de 8,21%. Méme en cas de curage inguinal complet, le risque
de récidive locale est loin d’étre nul.

La survie a 1 an de ces récidives est évaluée a 70%, et la survie a 5ans
est de 50 a 60% si une exérese chirurgicale complete des lésions a été possible.
Si les récidives locales paraissent plus fréquentes avec l'intervention en trois
incisions par rapport a la vulvectomie radicale (respectivement 33 et 20%), il
semble qu’il n’y ait pas de différence sur la survie globale si les récidives sont
Iobjet d’un traitement adapté (145). Les récidives locales a distance de la
cicatrice (plus de 2 cm) sont plutot considérées comme une deuxieme tumeur
sur un terrain prédisposant et sont de meilleur pronostic (67% a 3ans) que les
récidives sur le site initial. Les récidives du pont cutané (dont le mécanisme
peut s’apparenter a des migrations d’emboles lymphatiques) sont de pronostic

le plus souvent fatal (173).
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ii. Les récidives ganglionnaires locorégionales

De 6 a 30% des récidives sont ganglionnaires. Elles sont favorisées
par I’atteinte ganglionnaire initiale. Une récidive est constatée dans 13% des
cas si le curage inguinal initial était négatif, 26% si moins de trois ganglions
sont atteints, et 31% s’il y a plus de trois ganglions.

Les récidives ganglionnaires ont un pronostic trés sévere, avec une
médiane de survie de neuf mois et un déces lié a la maladie dans 90% des cas.
Dans notre série, nous avons noté un seul cas de récidive ganglionnaire d’un
mélanome vulvaire avec métastases a distance .

4. Les métastases

La taille de la lésion, les marges de résection <8 mm, et le statut
ganglionnaire a la chirurgie primaire sont les principaux prédicateurs de
récidive (174). Il ya plusieurs sites de métastase. Les métastases documentées
a ce jour ; sont le poumon, la peau périnéale, I’os, I'abdomine, le cceur, les
muscles et le systeme nerveux central (175,176).

Des métastases cérébrales provenant du cancer vulvaire ont été
rapportées dans la littérature. Aucune métastase cérébelleuse découlant du
cancer vulvaire n'a été signalée auparavant.

Dans notre série, nous avons révélé deux cas de métastases a distances.

5. Les complications de la radiothérapie

Les effets de l'irradiation sur la vulve sont peu différents de ceux
habituellement observés au niveau des autres revétements cutanés, cependant
la tolérance de la vulve aux effets des radiations ionisantes est plus faible car

elle est enfouie dans des plis cutanés et soumise a des frottements répétés.
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Actuellement grace a la connaissance des doses critiques et I’'amélioration des
conditions dosimétriques, elles sont de plus en plus rares.
On distingue deux types de complications :

v' Les complications aigues :

Les effets aigus de la radiothérapie sont marqués par une radiodermite
suintante dont l'intensité est proportionnelle a la dose totale et au volume
irradié, elle est constante avec un taux de toxicité de grades 1,2,3 et 4 de
respectivement 26,7%, 73,3%, 0% et 0% (177)

Les réactions sont plus fortes dans les plis en raison des frictions et aussi
de (I'effet bolus) produit, particulierement chez les obéses. Ces réactions
s’estompent en 2 a 4 semaines, en laissant habituellement une épilation et une
hyperpigmentation.

Les patientes irradiées apres une intervention chirurgicale sont, de plus,
exposées a un lachage de suture, a une ulcération ou une nécrose dont la
cicatrisation peut prendre plusieurs mois.

Un cedéme vulvaire peut apparaitre de 1 a 3 mois apres la radiothérapie.

Cet ;cedeme est habituellement indolore, mais il peut étre sévere et géant
pour certaines patientes. Il peut se compliquer de lymphangite
streptococcique, qui est souvent méconnue car elle simule une infection
banale.

Un érytheme vulvaire est habituel, une fievre, des céphalées, des
nausées et des vomissements y sont fréquemment associés.

- Prise en charge

L’hydratation locale, 'utilisation de colorants (éosine aqueuse ou bleu

de milian), les crémes, éventuellement a base de corticostéroides, les
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traitements locaux et généraux d’éventuelles surinfections bactériennes et/ou
fongiques aident a diminuer I'inconfort.

Si la souplesse de la patiente le permet, les cuisses peuvent étre
écartées, les jambes placées sur un support plat horizontal sur la table de
traitement.

Cette position tend a minimiser la dose et les réactions cutanées aux
plis inguino-cruraux.

Malgré la survenue quasi constante d’une mucite autour de la
quatrieme semaine de traitement, une dose adéquate doit étre délivrée au
revétement cutané vulvaire pour la réalisation d’une radiothérapie optimale.

Les troubles sont d’autant mieux tolérés que la patiente est informée
a l'avance de la forte probabilité de ces réactions et de leur caractere
réversible.

Cependant, une interruption temporaire de l'irradiation est parfois
nécessaire. Son délai est réduit au minimum (si possible inférieur a deux
semaines) pour éviter le phénomene de repopulation des cellules tumorales.

v" Les complications tardives :

Les effets tardifs s’installent en 6 a 12 mois apres la radiothérapie ; ils
sont marqués par un amincissement, une atrophie, une sécheresse, des
douleurs, un prurit et, parfois, des télangiectasies. La fibrose des tissus sous
cutanés peut occasionner une dyspareunie car elle englobe le clitoris et
I’introit. Une ulcération, souvent douloureuse, peut se voir 1 a 2 ans apres le
traitement ; il est alors indispensable d’éliminer une récidive.

Des fractures et lésions des tétes fémorales ont été rapportées chez des

patientes ayant recu une irradiation inguinale (120).

Mr. ABDI Mohamed lemine 179



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

Avec une technique d’irradiation rigoureuse, le risque de
complications tardives majeures apres irradiation ganglionnaire seule voire
apres curage semble étre faible, mais I’analyse des complications tardives

n’entrait pas réellement en compte dans les études publiées.

VII. PRONOSTIC

A. Etude de la survie

1) Survie globale pour tous stades confondus

Tableau 26:Survie a 5 ans selon les auteurs.

Auteurs Nombre de cas Pourcentage(%)
Body (131) 90 37,3
Abboud (122) 34 64,7
Ouguerri (126) 112 53,3
ANTO B.A (125) 43 62,3
MARIAN (205) 125 58
BELGHMI (120) 64 57,2

2) Survie en fonction des stades

La survie a 5 ans est élevée pour les stades précoces (l et 1), alors qu’elle
est presque nulle pour le stade IV pour la plupart des auteurs, d’ou I'intérét
d’un diagnostic précoce.

Dr Pascal Guichard et colloborateurs ont estimé la survie en fonction
des stades et de 'atteinte ganglionnaire comme suit.

e Stade | 90%
e Stade Il 80%

e Stade Ill 50% a 75%
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e Stade IV 20% a 30%

3) Survie en fonction de I’envahissement ganglionnaire

Le taux de survie a 5 ans est meilleur en cas d’intégrité des ganglions.
Selon PODRATZ (36) Si I’histologie montre :
= Que les ganglions inguinaux sont indemnes, la survie a 5 ans est
de 96%.
= Par contre, ’envahissement ganglionnaire fait chuter ce taux de
survie est de 64%.

Tableau 27: Survie en fonction de I’envahissement Ganglionnaire

Auteurs N- (%) N+ (%)
PODRATZ (136) 96 64
Hoffmann (138) 78 46

B. Facteurs pronostics

Le pronostic du cancer vulvaire dépend de plusieurs facteurs :
1) Age
Pour la plupart des auteurs I’age avancé est corrélé souvent a un stade
avancé, alors a un mauvais pronostic.
Dans notre série, la tranche d’age la plus touchée est entre 65 et 75 ans.

2) Taille de la tumeur

L’atteinte ganglionnaire a I’histologie est corrélée a un moindre degré
au diametre de la tumeur.

L ’approche thérapeutique du cancer primitive de la vulve dépend
essentiellement de sa taille. Les tumeurs T1 et T2 sont généralement de

traitement facile, une exérese locale est suffisante. Mais lorsque la tumeur
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prend des proportions importantes T3 et T4 la chirurgie est tres souvent
radicale ou ultra radicale parfois impossible nécessitant un traitement
néoadjuvant ou palliatif.

Les tumeurs T1 et T2 ont un pronostic meilleur que les tumeurs T3 et
T4.

3) Siége de la tumeur

C’est un facteur de grande importance. Les localisations antérieures
spécialement clitoridiennes sont tres lymphophiles et donc de trés mauvais
pronostic. Il en est de méme pour les tumeurs envahissant le bas appareil
urinaire et/ou le canal anal du fait du retentissement fonctionnel et des
difficultés thérapeutiques.

4) Type histologique de la Iésion et le degré de différenciation

Les carcinomes épidermoides bien différenciés ont un meilleur pronostic
que les formes indifférenciées.

Le carcinomes baso-cellulaire est de bon pronostic.

Les mélanomes malins, les sarcomes et les adénocarcinomes sont de
mauvais pronostic.

Ainsi la présence d’emboles néoplasiques vasculaires au niveau de la
tumeur est également défavorable surtout favorisant la dissémination
lymphatique.

5) Etats histologique des ganglions

La présence ou I’absence d’envahissement ganglionnaire est un facteur
capital du pronostic et il est comme on le sait directement lié au volume

tumoral ainsi que la rupture capsulaire des ganglions.
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Dr Pascal Guichard et collaborateurs ont estimée la survie a 90% si N,
50% si N+ et a 10% si N+ pelvien .

6) Traitement appligué

Vu la multifocalité et I’extension lymphatique précoce et fréquente, la
vulvectomie totale avec curage inguinal bilatéral constitue le meilleur
traitement. Le respect d’une marge de sécurité chirurgicale est le facteur le

plus important dans le traitement chirurgical du cancer de la vulve

VIIl. _PREVENTION ET DEPISTAGE :

A. La prevention

Environ 75% des femmes sexuellement actives rencontreront un HPV lors
de leur vie et seront susceptibles de développer une pathologie viro-induite
(178,179). On estime que 70% des infections virales disparaissent
spontanément a 1 an, 90% a 3 ans.

L’age avancé, un terrain immunodéprimé, une charge Vvirale
importante, le tabagisme (avec effet temps et effet dose), un groupe HLA
particulier sont incriminés dans la persistance de l'infection et le risque
d’apparition de lésions histologiques viro-induites (177).

La prévalence de I'infection HPV est maximum dans les tranches d’age
jeune (pic de fréquence lors de la deuxieme décennie) et diminue ensuite
progressivement en particulier apres 35 ans, avec dans certains pays un 2éme
pic en pré-ménopause mal expliqué (ré infestations, réactivations ?) (180) .

Le risque oncologique est lié au potentiel oncogéne du virus en cause :
quel que soit leur siege (cervical, vaginal, anal, vulvaire) les lésions de haut

grade contiennent tres majoritairement des HPV a haut risque (en France, les
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HPV 16 ou 18 sont retrouvés dans 64% des lésions de haut grade et seulement
30 % des lésions de bas grade). Les lésions extra cervicales accompagnent
souvent les lésions cervicales dépistées (79). Elles surviennent en regle plus
tard, ont une incidence croissante (+ 411% selon les SEER américaines en 28
ans) (80) et sont fréquentes (53507 cas estimés en 2002 en France selon
Lukasiewicz (183)). La vulve est la plus fréquemment atteinte (69 %), suivie du
périnée (39 %) et de I'anus (22 %) (184). Les HPV a haut risque sont a la base
des lésions extra cervicales malignes et pré malignes viro-induites
carcinomes épidermoides de I'anus (95% des HPV a haut risque pour Frisch
184 vulvaires (185), et vaginaux. Les HPV 6 et 11 sont majoritairement en
cause dans les condylomes acuminés (90 %aux Etats-Unis (186)).

D’ou l'intérét de lutter contre l'infection a HPV selon les moyens
suivants:

a. La vaccination

Aux Etats-Unis, chaque année, 4 000 décés surviennent en raison du
cancer du col de l'utérus, et plus de 12 000 nouveaux cas sont diagnostiqués
(187). Les colts annuels associés a la morbidité et a la mortalité des maladies
liées au VPH sont estimés a environ 4 milliards de dollars. L'Australie a lancé
le premier programme de vaccination contre le VPH en 2007, qui a duré deux
ans (187). Le premier vaccin prophylactique contre le VPH a été mis sur le
marché en 2006, couvrant 4 types de VPH (16,18 et 6,11, responsables de 90%
des verrues génitales); en 2007, un vaccin bivalent a été mis sur le marché,
ciblant uniguement les types 16 et 18. Plus récemment, un vaccin

supplémentaire a été développé, ajoutant 5 autres types au vaccin quadrivalent
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existant: 31,33,45,52,58; GARDASIL 9 vise a prévenir environ 90% des
maladies liées au VPH. (187)

La campagne a débuté avec un calendrier de vaccination HPV
quadrivalent a trois doses pour les filles agées de 12 a 16 ans, et a duré jusqu'a
la fin de 2009, avec une vaccination scolaire de routine pour les jeunes de 12
a 13 ans par la suite. En 2013, la vaccination de routine a débuté pour les
garcons jusqu'a I'age de 15 ans. La question de savoir si 2 ou 3 doses sont
suffisantes est largement étudiée et principalement influencée par lI'age de
I'initiation du vaccin.(188)

Des études d'immunogénicité ont découvert que la vaccination a un
jeune age entraine des titres d'anticorps initiaux et ultérieurs plus élevés chez
les jeunes. Les titres d'anticorps sont plus élevés chez les hommes que chez
les femmes, et la différence entre 2 et 3 doses n'est pas aussi prononcée que
la différence entre 1 et 2 doses. L'Organisation mondiale de la santé
recommande une vaccination HPV a deux doses si la premiére dose est initiée
avant 15 ans pour augmenter la conformité et réduire le colt de la vaccination.
(188)

De nombreux pays ont déja adopté cette stratégie. La coadministration
du vaccin HPV avec d'autres vaccins pour adolescents ne diminue pas les
réponses immunitaires au VPH. En Australie, en 2014, il n'y a eu aucun
nouveau cas de verrues génitales chez les femmes de moins de 21 ans en
raison de la mise en ceuvre du vaccin. Il y a également eu une diminution des
verrues génitales chez les hommes hétérosexuels appariés par age, d'environ

82%, suggérant une protection collective. (187,188)
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Les premiers effets du programme de vaccination contre le VPH en
Australie sont une diminution de l'incidence des anomalies cervicales de haut
grade (associées aux types 16 et 18), mais aucune diminution significative des
anomalies cervicales de bas grade (principalement liées a d'autres types de
VPH ou a l'inflammation). Des données récentes suggerent un effet réel et
mesurable de la vaccination Gardasil sur les types de VPH non ciblés. (187)

Un autre avantage de la vaccination pourrait survenir chez les personnes
déja infectées par les types de VPH ciblés. Il y a peu d'informations sur ce sujet,
mais la possibilité que les anticorps puissent interrompre le cycle de
réinfection existe, réduisant ainsi le temps de résidence de l'infection et
diminuant le risque de transmission. Vacciner le personnel médical pourrait
avoir un impact réel, comme le rapport de deux chirurgiens gynécologiques
au laser atteints d'un carcinome épidermoide du pharynx positif au VPH-16.
(188)

Une étude sur l'immunogénicité des vaccins contre le VPH chez les
femmes infectées par le VIH est en cours (188). La durée de protection apres
la vaccination n'est pas entierement connue, mais certaines études suggerent
au moins 8 a 9 ans. Les personnes séropositives produisent des anticorps plus
élevés en réponse au vaccin HPV, de sorte que l'exposition ultérieure apres la
vaccination pourrait servir de rappel pour prolonger la protection.

L’efficacité prophylactique est importante, supérieure a 95% chez les
femmes « naives » (non infectées par le type viral inclus dans le vaccin) tant au
niveau du col (néoplasies intraépithéliales et adénocarcinomes in situ) que sur

les localisations extracervicales (néoplasies intraépithéliales vulvaires

Mr. ABDI Mohamed lemine 186



Cancer de la vulve, Expérience du service de gynécologie obstétrique Il sur 5 ans

vaginales anales et verrues génitales) ou chez les patientes anciennement
infectées ayant clairé le virus.

L’efficacité thérapeutique est marginale chez les patientes ayant une
infection récente a un des virus HPV présents dans le vaccin ainsi qu’a un autre
type de virus que celui contenu dans le vaccin, nulle chez les patientes ayant
une infection persistante au type de virus HPV étudié .

On a deux types de vaccin (189) :

- Selon FUTURE (Females United to Unilaterally Reduce Endo/Ectocervical
Disease) le vaccin GARDASIL protege contre HPV types 6,11,16 et 18 ; en trois
prise 0,1,et 6mois

- Selon PATRICIA (Papilloma Trial Against Cancer in Young Adults) le
vaccin CERVARIX protege contre les types 16 et 18 ; en trois prises 0, 1, et
6mois.

Le comité technique des vaccinations et du conseil supérieur d’hygiene
publique de France recommande, dans la perspective de la prévention des
lésions précancéreuses et cancéreuses du col de I'utérus et la vulve (189):

- La vaccination des jeunes filles de 14 ans.

-La proposition du vaccin aux jeunes filles et jeunes femmes de 15 a 23
ans qui n’auraient pas eu de rapports sexuels ou au plus tard dans I’année
suivant le début de leur vie sexuelle.

- En insistant sur la nécessité de la continuation de I’amélioration du
dépistage du cancer du col utérin et les lésions précancéreuses vulvaire et de
I'information des patientes concernées .

Femmes antérieurement infectées :
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Chez les femmes susceptibles d’étre infectées, la priorité est a la
prévention secondaire par dépistage cytologique. Les résultats témoignent de
I'labsence d’efficacité thérapeutique du vaccin prophylactique chez les
infectées récentes (patientes PCR+/séro-) et persistantes (patientes
PCR+/séro+). Cependant, il existe éventuellement un bénéfice individuel a
vacciner les femmes susceptibles d’étre antérieurement infectées :

- La vaccination protege contre I'infection due aux autres types que ceux
ayant déja contaminés la patiente, sans effets déléteres particuliers.

- Les résultats de la vaccination chez les patientes antérieurement
infectées et ayant clairé le virus (patientes PCR-/séro+) sont comparables a
ceux obtenus chez les patientes naives: cependant les essais manquent de
recul, et les populations considérées sont numériquement faibles.

- Il est possible que la vaccination diminue les risques
d’autoinoculation et de transmission, et réduise les risques oncologiques liés
aux infections HPV d’autres organes (ORL, oesophage...), ainsi que celui de
papillomatose laryngée néonatale. L’'intérét de la vaccination de rattrapage
chez les jeunes femmes ayant une activité sexuelle ancienne nécessite d’étre
évaluée.

Vaccination des hommes :

La vaccination des hommes pourrait protéger leurs partenaires et
diminuer chez les sujets vaccinés le risque de Iésions HPV induites.

Vaccination chez les sujets immuno-déprimés :

Les sujets immuno-déprimés (infectés par le VIH et transplantés) sont
particulierement susceptibles vis-a-vis des infections HPV : elles sont plus

souvent dues a plusieurs types différents, avec une forte charge virale, leur
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clairance est moins bonne et les cancers viro-induits plus fréquents (285). Sur
des modeles animaux murins CD-4 déficients une réponse immunitaire post-
vaccinale a été mise en évidence (190) : I'efficacité de la vaccination est en
cours d’évaluation chez I'immuno-déprimé ou les hypotheses de doses
vaccinales plus élevées et de I'intérét des injections de rappel doivent étre
vérifiées.

b. Le preservatif

L’utilisation du préservatif ne protéege qu’aux alentours de 70% pour la
transmission de HPV car le risque de transmission par contact avec la peau
génitale est toujours présent (286). Mais son utilisation est toujours
recommande pour lutter contre les autres IST, y compris HIV qui reste toujours
un facteur de risque pour I'infection HPV, et par la suite c’est un facteur de

risque pour les VIN ; a savoir que la relation cause a effet est déja prouvé .

B. Le depistage

Le cancer vulvaire est une pathologie rare mais grave sur les différents
plans dont le traitement repose sur la vulvectomie totale dans la majorité des
cas. Cette chirurgie a un impact psycho-social trés important de temps plus
gu’on assiste a un rajeunissement de la population concernée. D’ou l'intérét
d’une meilleure information des médecins généralistes attirant I’attention sur
le prurit vulvaire chez une femme ménopausée ainsi que la femme jeune
;comme signe d’alarme du cancer vulvaire ou de VIN qu’il ne faut pas le
banaliser, afin de permettre un diagnostic précoce des lésions précancéreuses
qui reste le seul garant d’un traitement moins mutilant et un pronostic

meilleur.
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Les moyens de dépistage sont déja cités dans le chapitre examens
paracliniques de dépistage mais la regle d’or reste : tout prurit qui n’a pas fait
preuve de son étiologie et toute lésion vulvaire doit étre biopsie.

Actualité, c’est I'avenement d’un test de dépistage HPVHR, l'auto-
prélevement vaginal est une technique de dépistage mieux acceptée, de
qualité satisfaisante et pouvant étre proposée aux femmes ne participant pas
au dépistage, afin d’augmenter la couverture de dépistage de la population,
dans la mesure ou les examens complémentaires requis en cas de test HPVHR+

sont réalisés (186).
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CONCLUSION
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A partir d'une étude rétrospective portant sur le cancer de la vulve chez
des patientes recueillies au service de gynécologie obstétrique Il de I'hdpital
mere enfant du CHU Hassan Il a Fés sur une période de cing ans (de janvier
2018 a décembre 2022), certains points méritent d'étre soulignés :

v' Le cancer de la vulve est l'une des néoplasies féminines les plus
rares, avec une fréquence comprise entre 3 et 5 %, représentant moins de 1 %
de I'ensemble des cancers.

v' C'est un cancer particulier qui affecte principalement les femmes
agées de plus de 65 ans. Il se développe le plus souvent dans un contexte
d'hypo-oestrogénie, et sur une vulve présentant des lésions dystrophiques.

v Sur le plan histologique, le carcinome épidermoide demeure de loin
le cancer le plus fréquent de la vulve, représentant 75 % des cas dans notre
série. Les carcinomes épidermoides vulvaires surviennent soit sur des
néoplasies liées a une infection par le virus du papillome humain (HPV)
oncogene, dont l'incidence a considérablement augmenté depuis plusieurs
décennies, soit sur des néoplasies intraépithéliales vulvaires non liées a I'HPV,
survenant sur une affection dermatologique (lichen scléreux) évoluant de
maniere chronique et touchant préférentiellement la vulve chez les femmes
ménopausées.

v' Dans notre série, les signes d'appel sont principalement dominés par
le prurit et la tuméfaction. Rarement, le cancer peut étre révélé par des
douleurs de type brilure ou des hémorragies locales.

v'  Le diagnostic est généralement facile et doit toujours étre précoce.

Cependant, il arrive souvent que les patientes consultent tardivement en raison
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de la négligence, de l'ignorance ou de la pudeur. Dans notre série, environ 65
% des patientes ont consulté apreés six mois.

De plus, ce cancer est accessible au dépistage par la recherche du prurit lors
de l'interrogatoire et I'examen de la vulve, ou lors de tout examen
gynécologique de routine. La biopsie de toute lésion suspecte a I'emporte-
piece sous anesthésie locale est un geste simple et non traumatisant mais
essentiel. Elle permet un diagnostic précoce, garantissant ainsi une meilleure
prise en charge, une amélioration de la qualité de vie de la patiente, un impact
psychologique moindre et une meilleure survie.

v' Le traitement chirurgical constitue la pierre angulaire de la prise en
charge du cancer de la vulve. Il implique la réalisation d'une vulvectomie, ou
I'obtention de marges d'exérese saines avec une marge suffisante est cruciale
pour le succes de l'intervention. Les lymphadénectomies inguinales font partie
intégrante du traitement des carcinomes invasifs. De plus, l'utilisation
judicieuse de la radiothérapie et/ou de la chimiothérapie contribue au succes
thérapeutique des formes les plus avancées.

La technique du ganglion sentinelle, récemment introduite dans notre
pratique, représente un facteur prometteur pour réduire de maniere
significative le recours excessif aux curages ganglionnaires.

v' Le pronostic s'améliore considérablement lorsque le diagnostic est
posé précocement et que la prise en charge est adéquate et rapide. Cependant,
comme nous l'avons constaté, la majorité des patientes consultent a un stade
avancé. Il est donc crucial d'informer davantage les médecins généralistes sur
I'importance du prurit vulvaire chez les femmes ménopausées en tant que

signe d'alarme potentiel de cancer de la vulve, qu'il ne faut pas banaliser. Cela
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permettrait de favoriser un diagnostic précoce des lésions précancéreuses,

garantissant ainsi un traitement moins mutilant et un pronostic plus favorable
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RESUMES
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RESUME

Le cancer de la vulve est une affection néoplasique rare, représentant 3
a 5 % des cancers gynécologiques. Il survient généralement chez les femmes
agées. L'objectif de cette étude analytique rétrospective, portant sur une série
de 20 cas de cancer de la vulve recueillis au sein du service de gynécologie et
d'obstétrique Il du Centre Universitaire Hassan Il de Fes, sur une période de 5
ans allant de janvier 2018 a décembre 2022, est d'évaluer le profil
épidémiologique, clinique, histologique, et de discuter la prise en charge
thérapeutique et le pronostic de ces patientes.

L'age moyen des patientes était de 61 ans, avec des extrémes allant de
25 a 76 ans. Parmi nos patients, 85 % étaient ménopausées. Le délai moyen de
consultation dépassait les 6 mois chez 65 % des cas. Sur le plan clinique, la
symptomatologie était principalement marquée par le prurit et la tuméfaction
vulvaire, tandis que les douleurs pelviennes, les saignements et les
métrorragies étaient moins fréquents.

Les formes bourgeonnantes et ulcéro-bourgeonnantes représentaient
respectivement 40 % et 55 % des cas. Concernant les modalités diagnostiques,
la biopsie vulvaire a été réalisée dans la totalité des cas et a conclu que le
carcinome épidermoide était le type histologique le plus fréquent, observé
dans 75 % des cas. Le bilan d'extension a révélé des métastases chez 7
patientes.

Sur le plan thérapeutique 90% de nos patientes ont bénéficié d’une
chirurgie type vulvectomie totale avec curage ganglionnaire. Les complications
postchirurgicales ont été dominées par I'infection et le retard de cicatrisation.

75% des pateintes ont bénéficié d’une radiothérapie adjuvante. La
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chimiothérapie quant a elle n’a été indiqué que chez 10% des cas.

La chirurgie demeure la pierre angulaire du traitement du cancer de la
vulve et varie principalement en fonction du stade de la tumeur. Cependant,
d'autres options thérapeutiques sont également disponibles, telles que la
radiothérapie et la chimiothérapie.

Le pronostic du cancer de la vulve dépend de plusieurs facteurs, dont
les facteurs histopronostiques tels que le type histologique, la taille de la
tumeur et l'envahissement lymphovasculaire. En général, le diagnostic est
souvent posé a un stade localement avancé, soulignant ainsi I'importance du
dépistage précoce des lésions précancéreuses pour améliorer le pronostic. Le
traitement doit étre personnalisé en fonction du stade clinique de la tumeur
afin de réduire les conséquences fonctionnelles et psychologiques du

traitement, qui reste principalement chirurgical.
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SUMMARY

Cancer of the vulva is a rare neoplastic disease, representing 3-5% of
gynecological cancers. It occurs most often in elderly women. The objective of
our retrospective analytical study is to evaluate the epidemiological, clinical,
and histological profile of vulva cancer. This study covers a series of 20 cases
collected within the Gynecology and Obstetrics Service Il of the HASSAN I
University Center in Fes, during a period of 5 years from January 2018 to
December 2022. Additionally, we aim to discuss the therapeutic management
and prognosis of these patients.

The average age of the patients was 61 years, with ages ranging from
25 to 76 years. Among our patients, 85% were menopausal. The average time
of consultation was more than 6 months in 65% of cases. Clinical
symptomatology was dominated by pruritus and vulvar swelling, while pelvic
pain, leukorrhea, and metrorrhagia were rarer.

Budding and ulcerobudding forms account for 40% and 55% of cases
respectively. Regarding diagnostic modalities, vulvar biopsy was performed in
100% of cases, concluding that squamous cell carcinoma is the most common
histological type, present in 75% of cases. Extension testing revealed
metastases in 7 patients.

From a therapeutic perspective, 90% of our patients underwent surgery,
such as total vulvectomy with lymph node dissection. Post-surgical
complications were mainly dominated by infection and delayed healing.
Additionally, 75% of patients received adjuvant radiotherapy. Chemotherapy
was administered in only 10% of cases.

Surgery indeed stands as the cornerstone of treatment and is primarily
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determined by the stage of the tumor. However, other therapeutic options
remain available, including radiation and chemotherapy. Prognosis depends
on several factors, including tumor size and lymph node invasion.

Diagnosis is often made at a locally advanced stage, highlighting the
importance of early detection of precancerous lesions, which can improve
prognosis. Treatment should be personalized based on the clinical stage of
the tumor to minimize the functional and psychological consequences of

treatment, which remains primarily surgical.
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ANNEXES
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Année :

N°dossier :

CAS N°:

|. INTERROGATOIRE :
A- IDENTITE :

Age :

Situation familiale :
Origine :  RuralO
B- ANTECEDENTS :

1) Personnels :

Fiche d’exploitation :

1-1) Gynéco-obstétricaux :

- Ménarche : 1:10-12

- Age du premier rapport: 1 : <17ans

précisé 4 :vierge.
- Rapport a risque
- IST: 1 : non
- Contraception : 1
oui, Autres

- Statut hormonal :

3 :ménopauser

1 :Activité génitaleO

MariéeO Divorcéen Célibatairen VeuveO
urbainO
2:13-14 3:15-16
2:>17ans 3 :non
1 : oui 2 :non 3 : non précisé
2 : oui, type 3 : non précisé
: non 2 : oui, orale hormonal 3 :oui, DIU 4:

2 :Péri ménopaused

- Parité : 1 : nullipare 2 : pauci-pare 3 : multipare

- Antécédents carcinologiques : 1

_Sein O

- Autres antécédents gynécologiques : 1

Col utérinmo

> non 2

VessieO

. nhon

:oui sioui préciser
Anus O autres O
2 : oui siouipréciser
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_condylome vulvaire ProlapsusO FibromeD Autres
1-2) Médicaux :
Diabetem  HTAO  Obésitéo Tabaco  dyslipidémien cardiopathier
néphropathieo  AutresO
1-3) Infectieux :
HIVDO HSVO  HPVO SYPHILISO TUBERCULOSEO non précisén
1-4) Etats précancéreux :
Lichen scléreux O
Leucoplasie O
Maladie de BowenO
Papulose bowénoide O
AutresO
1-5) Antécédents chirurgicaux :
Ouio NonO

1-6) Antécédents toxiques

Tabagisme actif Ooul o NON O Si OUI combien de PA
Tabagisme passif oul O NON O
Prise de plantes Oul O NONDO
Automédication Oul o NON O Si OUI préciser les

médicaments pris
2) Familiaux :

—-Cas similaires dans la famille : 1 : non 2 : oui 3 :autres
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Il. DIAGNOSTIC POSITIF :

A- CIRCONSTANCE DE DIAGNOSTIC :

1) Signes révélateurs :

1 : Prurit 2 : Tuméfaction 3 : Ulcération 4 : Signes urinaires
5 : Douleur 6 : leucorrhées 7 : saighement 8 : Dyspareunie
9 :autres a préciser

2) Délai de diagnostic
1 :<6 moisO 2:6mois<D<lano 3:>1anO 4 :Non préciséd
3) Etat général :

Conservén : Altérén :

B - EXAMEN GENERAL : scorePS 0O 10 20 30 40

C- EXAMEN GYNECOLOGIQUE :

31- Examen de la vulve et de la lIésion vulvaire :

_ Aspect macroscopique de la lésion vulvaire :

Bourgeonnant O Ulcéro-bourgeonnantC Ulcéréo
Inflammatoire O VerrueQd Polyper noduled Autres

_ Siege de la lésion :

Clitoris O

Vestibule O

Petites levres Unic BiO

Grandes levres Unig BiC

Fourchette vulvaire O

Fourchette ano-rectale O

Glande de Bartholin O

Toute la vulve O
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Localisation multifocale O
-La palpation :
-Infiltration : 1: non 2 : oui
-Saigne au contact : 1 : non 2 : oui
-Lataille:1:<2cm 2 :entre2et4 cm 3 :supérieure ou égale a 4cm
-Envahissement :  méat urétrale 1: <lcm 2:> lcm
:envahissement macroscopique 4 :a distance 5 : non précisé)

: méat vaginal 1: <lcm 2:> 1lcm
:envahissement macroscopique 4 :a distance 5 : non précisé)

: Marge anale 1: <lcm 2:> 1cm
:envahissement macroscopique 4 :a distance 5 : non précisé)
-Dépassement de la ligne médiane 1 : non 2 : oui
_ présence de lésions associées : 1: non 2: oui
= Si oui préciser la lésion :
2- Examen au spéculum :
*Extension vaginale : 1 : 1/3 sup 2 : 1/3 moyen 3 : 1/3 inférieur 4 : non
: inconnue
*Extension cervicale : 1 : non 2 : oui 3 : inconnue
3- Toucher rectal :

Normal 0O Anormal O si anormal type de lésionsO résultats d’examen

inconnusO

4- Toucher vaginal :
1 : non fait
2 : si fait résultats :

Col : Normalo Anormal O si anormal type de lésions
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Vagin : Normal 0 Anormal O si anormal type de lésions

Utérus : Normal 0 Anormald  si anormal type de Iésions

5- Toucher Bidigital :

1- Non fait

2- Fait : résultats

Normald anormalO si anormal, anomalies :

6- Examen des seins :

1- Non mentionné

2- Fait

Normalo Anormal O si anormal type de lésions

C- BILAN D’EXTENSION CLINIQUE :

1) Envahissement locorégional :

Vagin

Uretre

Vessie

Anus

Rectum

Périnée postérieur

Non précisé

2) Envahissement ganglionnaire inguinal :

1 :Unilatéralo 2 : BilatéralO 3 :Pas d’envahissementd 4 :Non
précisérn

= Si oui, les caractéristiques : 1 : mobile 2 : fixe 3 : douloureuse 4 :

fistulisée
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3) Envahissement a distance :

1 :FoieO 2 :Poumond 3 :Pas d’envahissementd 4 :Autre

D- CLASSIFICATION CLINIQUE :

T=T1o T20 T30 T4O

N= NOO N1O N20O non précisée O

M= MOO MTao M1bo MxO

E- ETUDE ANATOMO-CLINIQUE :

1) Tumeur maligne primitive :

1:Carcinome épidermoide différencié

2:Carcinome épidermoide peu ou pas différencié

3:Carcinome micro-invasif

4 :carcinome basocellulaire

5 :Mélanome malin

6 :Adénocarcinome

7 :Autres (a préciser)

2) Tumeur maligne secondaire a localisation vulvaire :

I1l. BILAN D’EXTENSION :

A) BILAN RADIOLOGIQUE :

1- IRM pelvienne : faited non faite si faite résultats

2- Radio pulmonaire/scanner thoracique: Faiteo NFO si faite résultats

3- Echo abdominopelvienne/Scanner abdominal : Faiteo NFO si faite
résultats

4- TDM abdominopelvienne : Faited NFO si faite résultats

5- Pet scan : FaiteO NFO si faite résultats

7- Mammographie : Faiteo NFO si faite résultats
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B) BILAN HISTOLOGIQUE :

1- FCVO Faito NFO

2- Biopsie du col Faite NFO

3- Curetage biopsique de I’endometre Faitc NFO
C) BILAN ENDOSCOPIQUE :

1- Colposcopie

2-Cysto/Urétroscopie : Faite Non faited

3- Recto/Anuscopie : Faited Non faiteO

CLASSIFICATION FIGO :

IV) TRAITEMENT :

A) BILAN PRE-THERAPEUTIQUE :
1- Bilan biologique :

2- Bilan bactériologique :

B) TRAITEMENT INSTITUE :

1- Chirurgie seule :
Vulvectomie totale :
Vulvectomie partielle :

Curage ganglionnaire :

_ Superficiel O

_ Profond O

_ PelvienO

2- ANATOMOPATHOLOGIE DE LA PIECE OPERATOIRE :
Type histologique

Les facteurs histo pronostiques :
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-Embols vasculaires : oui non

-Engainement périnerveux : oui non
-indice de Breslow : 1 : <0.75mm 2:>0.75mm
-Niveau de Clarck : mentionné : résultats non mentionné
-Limites d’exérese : 1 : limites > 1cm 2 : limites inférieurs<1cm
Curage inguinal : nombre de ganglions prélevés :
3- Chirurgie+ radiothérapie :

Oui NonO

Dose délivrée : Nombre de séances :

4- Radiothérapie exclusive :

Ouio NonO

Dose délivrée : Nombre de séances :

5- Radiothérapie + chimiothérapie :

Ouio NonO

Si OUI indications

Protocole de chimiothérapie :

Nombre de séances : Durée de traitement :
Toxicité :

6- Traitement palliatif :

Oui O Non O

V. EVOLUTION :

A) COMPLICATIONS PRECOCES DE LA CHIRURGIE :
Mortalité postopératoired Hémorragied

Phlébite suraled Escarred

Désunion de la cicatriceO Rétention d’urined
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Lymphorragied Hématome O

Autre

B) PEC DES COMPLICATIONS PRECOCES
C) COMPLICATIONS PRECOCES DE LA RTH
D) PEC DES COMPLICATIONS PRECOCES
E) COMPLICATIONS TARDIVES :

Fistule recto-vaginaleo OMIO
Incontinence urinaire d’effort O Cicatrice rétractilen
Autre

F) METASTASE :

Poumont Os O

Autres

G) PEC DES METASTASES

H) RECIDIVES :

Délai : précoce <2ansO tardif> 5ansO
Siege :

Cicatrice de vulvectomie

Ganglions

Autres

VI. PRISE EN CHARGE DES RECIDIVES :

1) Au niveau de la cicatrice de vulvectomie :
Chirurgie

Curiethérapie

Laser
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2) Au niveau des ganglions

Radiothérapie

Chimiothérapie

VII. ETUDE DE LA SURVIE :

Survie globale : TanO 5 ansO

Survie sans récidive : 1 and 5 ansO

Récidive : Locale locorégionale métastase a distanced

Déces :
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