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Tumeurs du Stroma Endométrial (OMS 2014)
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Les Sarcomes du Stroma Endométrial : 
histoire des classifications
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Le diagnostic des
Tumeurs du stroma Endométrial

Sur pièce opératoire (hystérectomie)



Nodule du Stroma Endométrial

Tumeur du Stroma 
Endométrial

• SANS invasion du myomètre  

• SANS angio-invasion

Nucci M Modern Path 2016

• ou avec  invasion minime 

Règle des 3

(≤ 3 protrusions de ≤ 3 mm 

dans le myomètre)



Nodule du Stroma Endométrial

•Bien limité par rapport au 
myomètre

• Jaunâtre, blanchâtre de 
consistance molle, rénitente

•Peut être kystique

•Taille variable jusqu’à 10 cm

MACROSCOPIE

Dionigi A et al AJSP 2002



Nodule du Stroma Endométrial

•Bien limité par rapport au 
myomètre

• Jaunâtre, de consistance 
molle

•Peut être kystique

•Taille variable jusqu’à 10 cm

MACROSCOPIE

Dionigi A et al AJSP 2002



•Bien circonscrit

•Vascularisation
artériolariforme

Nodule du Stroma Endométrial

MICROSCOPIE



•Cellules « stroma en phase 
proliférative »
•Cellules ovoïdes

• A cytoplasme peu apparent

• Les cellules autour de 
vaisseaux spiraliformes

Nodule du Stroma Endométrial

MICROSCOPIE



Nodule du Stroma Endométrial

CD10 desmine caldesmon
BIOLOGIE MOLECULAIRE

IHC

Réarrangement 

JAZF1-SUZ12 t(7;17)(p15;q21) 



Nodule du Stroma Endométrial : Diagnostics Différentiels

1. sarcome du stroma endométrial de bas grade 

2. sarcome du stroma endométrial de bas grade 
avec infiltration limitée

3. léiomyome cellulaire
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Nodule du Stroma Endométrial versus ESS de bas grade

Nodule du Stroma
ESS de bas grade

Comment les distinguer

Les contours

Nucci M Modern Path 2016



Nodule du Stroma Endométrial versus ESS de bas grade

Nodule du Stroma ESS de bas grade

Comment les distinguer

Les contours



Nodule du Stroma Endométrial versus ESS de bas grade

Quelques astuces …Les contours

Certains ESS de Bas Grade peuvent apparaître bien limités

Bien échantillonner les nodules : 1 bloc par cm

Courtesy of Dr Baylac F



Nodule du Stroma Endométrial versus ESS de bas grade

Quelques astuces …

Certains ESS de Bas Grade peuvent apparaître bien limités

Chercher l’infiltration « en doigt de gant »Chercher l’angio-invasion

Bien échantillonner les nodules : 1 bloc par cm



Nodule du Stroma Endométrial : Diagnostics Différentiels

1. sarcome du stroma endométrial de bas grade 

2. sarcome du stroma endométrial de bas grade 
avec infiltration limitée

3. léiomyome cellulaire



Tumeur du Stroma Endométriale/ESS de Bas Grade
avec infiltration limitée

Absence d’infiltration perméative

du ESS de Bas Grade

CD10

> 3 projections >3 mm 
dans le myomètre

mais



Tumeur Stromale Endométriale avec Infiltration limitée

Expérience limitée, 

suivi clinique recommandé 



Tumeur du Stroma Endométriale/ESS de Bas Grade
avec infiltration limitée

• “sarcome du stroma endometrial de bas grade avec infiltration 
limitée » 

• ou « tumeur du stroma endométrial avec infiltration limitée »

Un suivi clinique est recommandé

En Pratique le diagnostic proposé sera de : 



Nodule du Stroma Endométrial : Diagnostics Différentiels

1. sarcome du stroma endométrial de bas grade 

2. sarcome du stroma endométrial de bas grade 
avec infiltration limitée

3. léiomyome cellulaire



Nodule du Stroma Endométrial versus Léiomyome Cellulaire

Léiomyome cellulaire

gros vaisseaux à paroi épaissie

« fusion » avec le myomètre adjacent



Zones plus typiques d’un 
léiomyome (aspect fasciculé)

Nodule du Stroma Endométrial versus Léiomyome Cellulaire

Léiomyome cellulaire



Nodule du Stroma Endométrial

Tumeur Bénigne

CLINIQUE

Taille : 1.2 to 22 cm (moyenne 7.1 cm) 

• 3/50 extensions >3 mm

• 1/3 vivante à 5 ans

• 2/3 perdues au suivi

32/50 suivi clinique

32/32 vivantes sans maladie (moyenne 

43.5 mois)

Tumeur Stromale 

Endométriale avec 

Infiltration limitée

Expérience limitée, 

suivi clinique 

recommandé 



Le diagnostic des
Tumeurs du stroma Endométrial

Sur biopsie/curetage



Tumeurs du Stroma Endométrial sur curetage



Tumeurs du Stroma Endométrial sur curetage

• Angio-invasions

• Infiltration du myomètre

Difficiles à voir

Difficile voire impossible de distinguer avec certitude 

un Nodule d’un sarcome du Stroma Endométrial 

sur biopsie/curetage

Diagnostic : 

Tumeur Stromale de l’Endomètre



Tumeurs du Stroma Endométrial sur curetage

Tumeur du Stroma Endométrial endomètre atrophique 
• par compression (aglandular functionalis) 

• ou atrophique (menopause)

Diagnostic Différentiel :



Tumeurs du Stroma Endométrial sur curetage

En faveur d’une Tumeur Stromale :

• Nombreux Fragments d’endomètre dépourvus de glandes 

• ou avec rares glandes poussées à la périphérie

normal

normal
Tumeur du Stroma 

Endométrial



Tumeurs du Stroma Endométrial sur curetage

Tumeur du Stroma 

Endométrial



Sarcome du Stroma 
Endométrial de Bas Grade…



Le Sarcome du Stroma Endométrial (ESS) de Bas Grade

Nucci M modern Pathol 2016,  WHO 2014

OMS 2014 :Tumeur maligne

• cellules du stroma endométrial en phase proliférative

• infiltration du myomètre de type perméatif

• et ou avec angio-invasions vasculaires



Le ESS de Bas Grade : Clinique

• 1% des cancers de l’utérus 

• le deuxième sarcome utérin après le LMS (30% des sarcomes utérins)

Bon Pronostic

• Survie globale à 5 ans : 72% (Hosh 2016), 86% (Burghaus 2016)

• Survie globale à 5 ans : 84% au Stade I (Abeler 2009)

• 62% stade II

• 40% stade III

275 ESS de Bas Grade

Novembre 2017



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade: macroscopie

Nodules mal définis, 

confluents

Nodules blanchâtres, jaunâtres

Infiltration du Myomètre

Courtesy of Dr Baylac F

Courtesy of Dr Averous G



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade : microscopie

Infiltration du myomètre

Infiltration en

doigt de gant



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade : microscopie

Cellules monotones, ovoïdes rondes

Enroulement autour des vaisseaux arteriolarisés



Variantes morphologiques du Sarcome du Stroma 
Endométrial de Bas Grade

À cellules claires Sex Cord 



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas grade : immunophenotype

CD10, actine positive, Desmine negative ou faiblement positive , RE and RP le plus souvent positifs

CD10 desmine H-caldesmone

H-Caldesmone en general négative

Les keratines peuvent être positives



desmine H-caldesmone

Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade 
avec Différenciation Musculaire Lisse



CD10

Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade 
avec Différenciation Musculaire Lisse



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas grade : 
alterations génétiques récurrentes
JAZF1-SUZ12 t(7;17)(p15;q21) (Koontz 2001)

30-48% des ESS  de bas grade

FISH Break-apart

Nucci M and Lee CH Histopathology 2015 , Micci F Genes Chromosomes and Cancer 2016

amplification de MDM2

(à ne pas confondre avec le diagnostic de liposarcome dédifférentié)

• JAZF1-PHF1 t(6;7) (p21; p15)
• EPC1-PHF1 t(6;10)(p21; p11)
• MEAF6-PHF1 t(1;6) (p34;p21)
• MBTD1-CXorf67 t(X;17)(p11.2;q21.33)

La translocation ZC3H7B-BCOR 

der(22)t(X;22)(p11;q13) rapportée à l’origine dans un

cas de LGESS est actuellement associée au HGESS.



Effects Oncogéniques des translocations dans les sarcomes
du Stroma endometrial de Bas Grade

JAZF1
Represseur de la 

Transcription

SUZ12

MBTD1

PHF1

Polycomb group protein

Repression de la TranscriptionAltération de la 

transcription

BCOR

EPC1-PHF1 et MEAF6-PHF1

Alterent l’acetylation des histones

Effets Oncogéniques :

Perte de regulation dans la 

transcription des progéniteurs du 

stroma endometrial Micci F et al 2016 



1. Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade

2. Nodule du Stroma Endométrial

3. Léiomyomatose intravasculaire

4. UTROSCT

Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade : 
Diagnostic Différentiels



Sarcome du Stroma Endométrial de Bas Grade : 
Diagnostic Différentiels

1. Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade

2. Nodule du Stroma Endométrial

3. Léiomyomatose intravasculaire

4. UTROSCT



Léiomyomatose intravasculaire versus ESS de Bas Grade

Nucci M Modern Path 2016
Dr G Averous

Macroscopie : superposable !

Léiomyomatose ESS de Bas Grade



Léiomyomatose intravasculaire versus ESS de Bas Grade

En faveur de la léiomyomatose :

1. Vaisseaux Epaissis

2. Contours lobulés en Fente

3. Architecture fasciculée

4. Cellules en « bout de cigare »

5. IHC : desmine +, H-caldesmone +

Nucci M Modern Pathol 2016



Léiomyomatose intravasculaire versus ESS de Bas Grade

En faveur de la léiomyomatose :

1. Vesseaux Epaissis

2. Contours lobulés en Fente

3. Architecture fasciculée

4. Cellules en « bout de cigare »

5. IHC : desmine +, H-caldesmone +

Dans les vaisseaux 

H-caldesmone est faible et le 

CD10 +Nucci M Modern Pathol 2016 H caldesmone



Sarcome du Stroma Endométrial de haut Grade

• Tumeur Rare

Pronostic :

• Plus agressif que le ESS de Bas grade (Lee CH AJSP 2012)

• Intermédiaire entre  ESS de Bas Grade et un Sarcome Utérin Indifférencié

• Le plus souvent mais pas toujours associé au réarrangement YWHAE-NUTM2(Lee Ch PNAS 2012, 

Croce S Modern path 2012, Sciallis 2014, Micci 2016) ou au réarrangement BCOR (Hoang AJSP 2016)

• Thérapie hormonale pas efficace (RE et RP négatifs)

Probably underdiagnosed

23 ESS de haut grade

Novembre 2017



Nucci M Modern Pathology 2016

Extension à la séreuse

utérine

Sarcome du Stroma Endométrial de haut Grade

Souvent diagnostiqué 

à un stade plus avancé 

que le ESS de Bas Grade



Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade

Infiltration du Myomètre diffuse et perméative

Angio-invasions



Cellules rondes, épithélioïdes, 

Noyaux vésiculeux

Mitoses>10 /10 HPF



Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade

Aspect monotone, de « sarcome à translocation » Cellules rondes, épithélioïdes



RE/RP

Cycline D1 positive (>70% des cellules)

RE/RP et CD10 negative (CH Lee, PNAS 2012, CH Lee AJSP 2012)

Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade : Immunophénotype

Cycline D1

CD10

BCORBCOR



WHAE FAM22A/B

Lee CH PNAS 2012, Lee CH AJSP 2012, Croce S Modern Pathol 2013, Gremel G IJC 2014, Sciallis AJSP 2014,Hodge JC  Jmol Diag 2016, Micci F Gene Chrom Cancer 2016

t(10;17)(q22;p13)

Break-apart

5’ 3’

YWHAE- NUTM2A/B

1 2 2 3 4-73 4 5

YWHAE (ch17) NUTM2A/B (ch10)

Modified from Lee 

PNAS 2012

Translocation récurrente dans le ESS de haut grade 

La grande partie des ESS de haut grade mais pas tous ont la translocation YWHAE-NUTM2

Les  translocations YWHAE-NUTM2 et JAZF1-SUZ12 mutuallement exclusives

Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade



Sarcome du Stroma Endométrial fibromyxoïde de haut grade

• Patientes jeunes (<45 ans)

• Stades avancés

• Aspect tantôt myxoïde, tantôt fusocellulaire

• Mitotique

• IHC hétérogène : CD10 +, RE/RP + (1/3)

• Clinique :  évolution rapide

ZC3H7B-BCOR der(22)t(X;22)(p11;q13)



Sarcome du Stroma Endométrial de haut grade : BCOR

Bonne sensibilité

• BCOR (95% des cellules) + dans 100% des ESS haut grade YWHAE réarrangés

• BCOR + dans 50% des ESS haut grade BCOR réarrangés

Bonne spécificité

• BCOR faible (<5% des cellules) en 66% des ESS de bas grade

• 6% des nodules du stroma endométrial

• 19% des LMS

BCOR utile pour détecter les ESS de haut grade 
• Quand la cycline D1 est négative

• Dans les variantes morphologiques de ESS (fibromyxoide)

BCOR



Sarcome du Stroma Endométrial de Haut Grade

Profil phénotypique aberrant

RE BCOR CYCLINE D1

FISH YWHAE



UUS
pleomorphe

ESS de haut Grade et sarcoma utérin Indifférencié : 
Quelle connection ?

pléomorphe uniforme

UUS

Karyotype

Complexe

Atypie+

Nécrose +

Mitoses+ Poor 

prognosis

UUS uniforme

ESS de bas 
Grade 

Dédifférencié

Transition abrupte de 
Bas grade à Haut

Grade

Necrose +

Mitoses ++

Pas de translocation

connue

Uniforme

Atypie de haut grade

Nucléoles ++

Necrose +

Mitoses ++

Pas de translocation

Connue

Avec rearrangement 
YWHAE-NUTM2A/B

Ou

ZC3H7B-BCOR

Cellules uniformes rondes

Nucléoles peu évidents

Mitoses ++

Réarrangements

YWHAE and BCOR



Sarcome Utérin Indifférencié (UUS)

• 57% de survie à 5 ans au stade I (Abeler 2009)

• Toutes les patients de stade plus avancé meurent dans les 5 ans (Abeler 2009)

• Âge : peri et postménopause

Mauvais pronostic

130 UUS

Novembre 2017



Sarcome de Haut grade sans une ligne spécifique de différenciation

Diagnostic d’Exclusion LMS avec phenotype musculaire lisse

incomplet / absent

Carcinome indifférencié

Carcinosarcome

MMMT

MASO : adénosarcome Mullerian  

avec sur-représentation sarcomateuseImportance de 

l’échantillonnage !!

Nucci M and Lee Ch Histopathology 2015

Sarcome Utérin Indifférencié (UUS)



Sarcome Utérin Indifférencié (UUS)

CD10+, RE et RP-, p53+



Sarcome Utérin Indifférencié 

UUS ont un profil 

moléculaire different des 

LMS et ESS

Nombre élevé de Macrophages 

associés à la tumeur (TAMs) dans les UUS Panorama 

Mutationnel des  UUS

Charge mutationnelle



UTROSCT: Uterine Tumors Resembling Sex Cord 
Tumor of the ovary

WHO 2014 «Tumeur Utérine ressemblant à un tumeur ovarienne des 
cordons sexuels sans composante de Stroma Endométrial »

Qu’est ce que c’est ??

L’histogenèse n’est pas connue

Probablement pas reliée au ESS 

(Absence de translocations récurrentes des ESS)



Tubes

travées

Nids solides

Cellules épithélioïdes



UTROSCT en immunohistochimie
profil polyphenotypique

Keratines/EMA Desmine/H-caldesmone Inhibine



UTROSCT: IHC et mutation FOXL2

40- 53% des UTROSCT expriment FOXL2 in IHC, 58% SF1

Pas de mutation FOXL2 ni DICER1

FOXL2



UTROSCT et ESS avec différenciation sex cord (ESTSCLE) 

1. Rechercher des zones plus typiques de Tumeur 

Stromale

….Quelques astuces…

2. Les ESS avec différenciation sex cord souvent ont les 

réarrangements (JAZF1 et surtout PHF1)

3. UTROSCT n’ont pas de réarrangement JAZF1

Bien échantillonner !!!

Le diagnostic de UTROSCT  ne devrait pas être porté sur 

biopsie/curettage



UTROSCT : évolution clinique

• 23.5% des patientes ont une évolution péjorative 

• 9% sont décédées

UTROSCT a longtemps été considérée comme une tumeur bénigne ou à évolution indolente

(Clement and Scully Am J Clin Pathol 1976) 

Pas de paramètre histologique pronostique

Présence de nécrose et 2 mitoses/ 10 champs



Bordeaux

Strasbourg
Torino

Bordeaux

Merci de votre

attention





Sarcomes du Stroma Endométrial et Sarcome Indifférencié : 
profiles génomiques hétérogènes

ESS bas grade

Profil 

plat

Profil 

réarrangé

ESS de haut grade
Profil 

Complexe

Profil 

très 

complexe

UUS



Sarcome Utérin Indifférencié 

UUS ont un profil moléculaire different des LMS et ESS

Nombre élevé de Macrophages associés à la tumeur (TAMs) 

dans les UUS

Panorama Mutationnel des  UUS

Charge mutationnelle



Index génomique et sarcomes du stroma endométrial

CGH-array réalisée sur 19 tumeurs  : 9 LG ESS, 3 HG ESS, et  7 UUS)

• ESS de bas grade et Haut grade : profil génomique (median GI = 0 et 5, respectivement )

• UUS profil génomique remanié (median GI = 57, range 20–81)

Analyse par exome :

• genes fréquemment mutés dans les cancers (TP53, PIK3CA, KRAS, FBXW7, PTCH1)

• Potentiellement targetables


