Champ d’application

Cet ensemble de données a été élaboré pour la création de rapports sur les échantillons, y compris
de résection, de biopsie et de lymphadénectomie, provenant de patients présentant un carcinome
du pénis. Ce protocole s’applique au carcinome primitif du pénis ainsi qu’aux carcinomes
épidermoides de I'urétre distal.

Les mélanomes et les autres carcinomes de I'uretre ne sont pas inclus dans le champ d’application
de cet ensemble de données. Pour ces carcinomes, d’autres ensembles de données sont
disponibles et doivent étre utilisés.

Remarque 1 - Informations cliniques (recommandé)

Justification/preuves

Les antécédents de tumeurs du pénis et les traitements, notamment le traitement topique, la
radiothérapie et la chimiothérapie, doivent étre indiqués, en particulier si le patient a été
traité dans un autre établissement.

Conformément aux bonnes pratiques cliniques, il est recommandé de transcrire toutes les
informations cliniques du formulaire de demande dans le rapport de pathologie?. Ceci est
recommandé plutot que requis, car il appartient au clinicien demandant I’examen pathologique
d’un échantillon de fournir les informations pouvant avoir un impact sur la démarche diagnostique
ou sur son interprétation.
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Remarque 2 — Protocole opératoire!(requis)
Justification/preuves

Le traitement du cancer du pénis est principalement chirurgical. La formation de super-réseaux
dans certains pays a rendu largement accessibles les techniques épargnant I'organe associées a la
reconstruction, de sorte que la pénectomie totale ou partielle ne constitue plus le traitement
standard de cette maladie, sauf dans les cas avancés*®.

L'atteinte ganglionnaire est un facteur prédictif reconnu de pronostic défavorable. Dans le cas d’une
maladie avec atteinte ganglionnaire, une analyse multivariée a montré que le nombre de ganglions
atteints, la présence d’une extension extracapsulaire (EEC) et le niveau de I'atteinte ganglionnaire
(pelvienne par rapport a inguinale) influencent la survie. Ceci est reflété dans les manuels de
stadification TNM7% et TNM8® qui classent toute atteinte ganglionnaire pelvienne ou extension
extracapsulaire d’un ganglion régional (inguinal ou pelvien) comme pN3 dans le systeme TNM du
cancer du pénis mais pas de l'uretre.

L’étendue de I’atteinte ganglionnaire inguinale et la présence d’une EEC prédisent
6,7,9,10
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également une atteinte ganglionnaire pelvienne



Le nombre de ganglions lymphatiques observés dans un échantillon donné doit étre précisé dans le
rapport. La taille du dép6t tumoral le plus grand (et non la taille du ganglion lymphatique) ainsi que
la présence d’une extension extraganglionnaire doivent également étre consignées, car cela peut
modifier le pronostic.

La présence ou l'absence de tumeurs, la taille du dépo6t tumoral et la présence ou I'absence d’EEC
sont consignées séparément pour chaque site ganglionnaire individuel. De temps a autre, des
cellules tumorales individuelles sont identifiées dans le sinus périphérique. Méme si leur importance
n’est pas clairement établie, il convient de les décrire dans les rapports.

L'immunohistochimie est essentielle pour évaluer les micrométastases dans les ganglions
sentinelles, car les petites métastases de moins de 2 mm ou les cellules tumorales isolées peuvent
facilement échapper a I'observation.
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Remarque 3 — Nombre de foyers tumoraux (recommandé)

Justification/preuves

Certains types de carcinomes épidermoides du pénis peuvent étre multifocaux, notamment s’ils
sont associés a des |ésions précancéreuses (néoplasies intraépithéliales du pénis [PelN]
différenciées ou non). Peu de données ont été publiées a ce sujet. Toutefois, un article signale
que jusqu’a 5 % des tumeurs sont multifocales??.
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Remarque 4 — Sites tumoraux macroscopiques'®2* (requis)

Justification/preuves

Le ou les sites des tumeurs primitives du pénis et de I'urétre doivent étre notés au niveau
macroscopique. Le pronostic de tumeurs équivalentes du prépuce peut étre plus favorable par
rapport a celles du gland. Les tumeurs de I'urétre présentent un pronostic moins favorable que
celles du pénis ou du prépuce. La présence ou I'absence de PelN ou de carcinome urothélial in situ
peut étre utile a la distinction entre les carcinomes primitifs du pénis ou épidermoides de I'uretre
par rapport aux carcinomes urothéliaux.

Les mélanomes du pénis ou de I'urétre et les tumeurs cutanées primitives du corps de la
verge doivent étre traités et rapportés a I'aide des ensembles de données du mélanome et
des tumeurs cutanées, respectivement.
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Remarque 5 — Dimensions macroscopiques maximales de la tumeur®>?’ (requis)

Justification/preuves

La profondeur de I'invasion, mesurée en millimétres depuis la membrane basale de I'épithélium
adjacent jusqu’au point d’invasion le plus profond, ou I'épaisseur ou la taille maximale de la
tumeur peut également donner des informations pronostiques, comme c’est le cas pour les
tumeurs épidermoides dans d’autres sites, tels que la peau. Un risque minimal de métastases est
signalé dans le cas des tumeurs mesurant moins de 5 mm d’épaisseur. Les tumeurs présentant
une invasion plus profonde des structures anatomiques du pénis sont généralement associées a
un risque plus élevé d’atteinte ganglionnaire (voir Remarque 9 — DIMENSIONS MICROSCOPIQUES
MAXIMALES DE LA TUMEUR). L’épaisseur des tumeurs du pénis est plus facilement évaluée que la
profondeur d’invasion, particulierement dans le cas des tumeurs de grande taille, en raison de la
complexité anatomique de cet organe.

t Retour

Remarque 6 — Clé d’identification des blocs''%2° (recommandé)

Justification/preuves

L’origine/la désignation de tous les blocs de tissus doit étre consignée et il est préférable que cette
information soit documentée dans le rapport de pathologie final. Ceci est particulierement
important au cas ol un examen interne ou externe s’avere nécessaire et pour les échantillons
complexes de grande taille et/ou ceux comportant des repéres d’orientation. L'examinateur doit
connaitre I'origine de chaque bloc afin de pouvoir fournir un avis de spécialiste informé,
comportant une détermination exacte du stade. Si cette information n’est pas incluse dans le
rapport de pathologie final, elle doit étre disponible dans le systéme informatique du laboratoire et
transmise au pathologiste réalisant I'examen.

Des photos et/ou des schémas annotés des échantillons peuvent étre utiles pour clarifier la clé
d’identification des blocs. Ces documents doivent également étre accessibles dans le cadre du
dossier de pathologie.

Consigner I'origine/la désignation des blocs de tissus facilite en outre la récupération des blocs,

par exemple pour réaliser d’autres analyses immunohistochimiques ou moléculaires, des études

de recherche ou des essais cliniques.

La disponibilité d’'une technologie adaptée aux blocs de grande taille est fortement recommandée
dans le cas des échantillons volumineux, tels que ceux de glandectomie et de pénectomie, car elle
facilite la détermination du stade et permet d’identifier plus facilement les structures profondes, en
particulier 'urétre, le corps spongieux et le corps caverneux.

Il est recommandé de noter quel bloc de paraffine de bonne qualité est représentatif de la
tumeur et si des tissus congelés sont conservés.
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Remarque 7 — Type histologique de la tumeur?-?’ (requis)
Justification/preuves

Le livre le plus récent de I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) (2016)% attribue les classes
et codes suivants aux tumeurs malignes épithéliales épidermoides du pénis :

Classification OMS des tumeurs du pénis??®

Descripteur Codes
CiMm-0
Tumeurs épithéliales malignes
Carcinome épidermoide, SAl 8070/3
Carcinome verruqueux 8051/3
Carcinome adénosquameux 8560/3
Carcinome épidermoide sarcomatoide 8074/3
Carcinome épidermoide mixte 8070/3
Carcinome épidermoide basaloide 8083/3
Carcinome condylomateux 8054/3
Carcinome papillaire (SAl) 8050/3
Carcinome lympho-épithélial 8082/2

Lésions précurseurs

Néoplasie intraépithéliale du pénis

De bas grade 8077/0

De haut grade 8077/2
PelN condylomateuse/PelN basaloide/PelN condylomateuse-basaloide

PelN différenciée 8071/2

Maladie de Paget 8542/3

a Les codes de morphologie proviennent de la Classification internationale des maladies pour I'oncologie
(CIM-0). Le comportement est codé /0 pour les tumeurs bénignes ; /1 pour les comportements non spécifiés ;
a la limite de la malignité ou incertains ; /2 pour les carcinomes in situ et les néoplasies intraépithéliales de
grade Il ; et /3 pour les tumeurs malignes.

© OMS/Centre international de recherche sur le cancer (CIRC). Reproduit avec permission.

Dans la récente publication de I’'OMS, les tumeurs sont également sous-classifiées en tumeurs
associées ou non au VPH. Toutefois, il y a un certain chevauchement entre les groupes, en
particulier dans les carcinomes épidermoides de type habituel, dont une proportion est positive
pour le VPH. Les carcinomes mixtes peuvent également présenter une hétérogénéité et inclure a la
fois des types de tumeurs associées et non associées au VPH.

A. Carcinomes épidermoides (CE) du pénis non associés au VPH
1.CE

Carcinome habituel

Carcinome pseudohyperplasique

Carcinome pseudoglandulaire

2. Carcinome verruqueux

Carcinome verruqueux pur



Carcinome cuniculatum

3. Carcinome papillaire, SAl

4. Carcinome adénosquameux

5. Carcinome épidermoide sarcomatoide
6. Carcinome mixte

B. CE du pénis associés au VPH

7. Carcinome basaloide
Carcinome papillaire-basaloide
8. Carcinome condylomateux

Carcinome condylomateux-basaloide
Carcinome a cellules claires

9. Carcinome lympho-épithélial

C. Autres carcinomes rares

Divers sous-types de carcinomes du pénis ont été définis, qui semblent associés a différents
pronostics et peuvent ainsi justifier la mise en ceuvre de différentes stratégies de traitement.

Plus de 95 % des cancers du pénis sont des carcinomes épidermoides, et les cas de sarcomes,
mélanomes ou carcinomes neuroendocrines (y compris les carcinomes neuroendocrines a grandes
cellules et a petites cellules) sont rares. En plus du type de carcinome épidermoide habituel, qui est
le plus courant, il existe des sous-types papillaires, basaloides, condylomateux, verruqueux et
sarcomatoides.

La détermination des sous-types est nécessaire, car les carcinomes verruciformes (papillaires,
condylomateux ou verruqueux) présentent un meilleur pronostic. Les carcinomes basaloides,
pseudoglandulaires/acantholytiques et sarcomatoides sont toujours de haut grade, avec un
pronostic plus défavorable que le type habituel de carcinome épidermoide, et peuvent étre plus
susceptibles de se propager par la circulation sanguine pour former des métastases a distance,
par exemple dans le poumon. Des schémas histologiques mixtes sont souvent présents et, dans
ce cas, tous les sous-types identifiés doivent étre consignés.

Divers schémas de croissance peuvent également étre différenciés. Les carcinomes a croissance
verticale/endophytiques sont associés a un risque plus élevé de métastases que les carcinomes a
extension superficielle/exophytiques, mais il n’est pas certain que cette distinction offre un meilleur
pouvoir pronostique par rapport au stade tumoral.

Il peut également étre utile de réaliser un marquage ou une évaluation de p16 dans les sous-types
associés au VPH pour la détermination des sous-types de tumeurs épidermoides, mais cela n’est pas
obligatoire.

Sous-types tumoraux du carcinome épidermoide

e Carcinome épidermoide de type habituel (SAI)1%?°

e Carcinome épidermoide basaloide°

e Carcinome épidermoide condylomateux3:32
e Carcinome épidermoide verruqueux?®

e Carcinome épidermoide papillaire3

e Carcinome épidermoide mixte (spécifier les sous-types) %
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Autres sous-types tumoraux rares

Variants de carcinome épidermoide

e Carcinome épidermoide pseudohyperplasique?®343>

e Variant de carcinome verrugqueux

o Carcinome cuniculatum3*3

e Carcinome épidermoide sarcomatoide (a cellules fusiformes)®’
e Carcinome épidermoide pseudoglandulaire (adénoide/acantholytique)3*38
e Carcinome épidermoide lympho-épithélial®®
e Variant de carcinome condylomateux
o Carcinome a cellules claires®*
o Carcinome épidermoide condylomateux basaloide®
e Carcinome adénosquameux*

Tumeurs non épidermoides

e (Carcinomes neuroendocrines de haut grade, notamment carcinome neuroendocrine a
grandes cellules et carcinome 3 petites cellules3#4243

e Mélanome malin®

e Tumeurs mésenchymateuses!!

e Carcinome urothélial de I'urétre®!

e Maladie de Paget extramammaire®?

e Tumeurs cutanées annexielles!?

e Tumeurs métastatiques?®

e Lymphomes et tumeurs hématologiques®!
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Remarque 8 — Grade histologique!%-16.28:37.4546 (requis)
Justification/preuves

Une identification précise du stade et du grade des tumeurs est utilisée pour déterminer la prise
en charge clinique et le suivi ultérieurs. Divers sous-types de carcinomes du pénis ont été définis,
qui semblent associés a différents pronostics et peuvent ainsi justifier la mise en ceuvre de
différentes stratégies de traitement.

Il n’existe aucun consensus concernant la détermination du grade, et la classification la plus récente
de 'OMS (2016)? recommande un systéme a trois étapes reposant sur le degré de pléomorphisme
et de kératinisation, dans lequel le grade global est déterminé par la région la plus touchée, méme
si elle ne représente qu’un faible pourcentage de la tumeur. Les lignes directrices les plus récentes
du College of American Pathologists (CAP)* offrent des conseils généraux qui sont applicables au
type habituel de carcinome épidermoide.

La méthode « classique » définit les carcinomes bien, modérément et peu différenciés en fonction
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du degré d’atypie cytologique, de kératinisation, de ponts intercellulaires et d’activité mitotique
(voir le tableau 1). Ces criteres sont difficiles a appliquer a certains sous-types de carcinomes du
pénis, comme les carcinomes verrugqueux qui sont bien différenciés mais présentent souvent peu ou
pas de kératinisation.

Les changements sarcomatoides constituent une autre catégorie, qui est souvent associée a d’autres
types tumoraux et évoque un pronostic trés défavorable. Toutes les tumeurs présentant des zones
sarcomatoides doivent étre classées en grade 3, mais cette observation doit également étre
consignée séparément, car les tumeurs a zones sarcomatoides ont un pronostic plus défavorable
que les tumeurs de grade 3 en général®.

Le grade des tumeurs est généralement déterminé en fonction de leur pire élément. Bien qu’a un
moment donné, un seuil de 50 % de cancer peu différencié ait été suggéré comme ligne de
démarcation la plus apte a prédire les métastases ganglionnaires, des études récentes ont montré
que tout élément propre aux tumeurs de haut grade évoque un pronostic plus défavorable et doit
donc étre inclus dans le grade final®. Tout doit étre mis en ceuvre pour attribuer un grade final, car
il s’agit d’un facteur pronostic important, et ce grade doit reposer sur I'’élément le moins
différencié, quelle que soit sa taille.

Tableau 1 : Détermination du grade du carcinome épidermoide du pénis*

Caractéristique Grade 1 Grade 2 Grade 3 Zones
sarcomatoides
présentes
(grade 3)

Atypie Légere Modérée Anaplasie Sarcomatoide

cytologique

Kératinisation Générale Moins Peut étre Absente

ment prononcé présente
abondant e
e

Ponts Prononcés Occasionnels | Peu nombreux | Absents

intercellulaires

Activité mitotique | Rare Accrue Abondante Abondante

Marge tumorale « Pushing »/ | Infiltrante/ Infiltrante/ Infiltrante/

bien mal mal mal délimitée
délimitée délimitée délimitée

* Tableau adapté de I'ensemble de données du Royal College of Pathologists (RCPath) pour les rapports

d’histopathologie du cancer du pénis et de |'urétre distal, 2¢ édition, 2015
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Remarque 9 — Dimensions microscopiques maximales de la tumeur (requis)

Justification/preuves

Remarque : les dimensions des tumeurs doivent étre déterminées a I'aide d’une
combinaison d’évaluations macroscopiques et microscopiques, particulierement si les
tumeurs sont de tres grande taille.

Pour les preuves, voir la Remarque 5 — DIMENSIONS MACROSCOPIQUES MAXIMALES DE LA TUMEUR.
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Remarque 10 — Etendue de I'invasion517.484° (requis)

Justification/preuves

Les tumeurs présentant une invasion plus profonde des structures anatomiques du pénis sont
généralement associées a un risque plus élevé d’atteinte ganglionnaire. Il existe également une
corrélation entre une infiltration plus profonde et un grade histologique plus élevé, avec toutefois
guelques exceptions. Les tumeurs infiltrant le corps caverneux présentent un risque plus élevé de
métastases ganglionnaires que celles qui touchent uniquement le corps spongieux. Bien que ces
deux types de tumeurs aient été classés au stade T2 dans le manuel de stadification TNM7 de
I’'Union internationale contre le cancer (UICC)® et de I’American Joint Committee on Cancer
(AJCC)’, I'édition TNMS8? attribue maintenant un stade T3 en cas d’invasion du corps caverneusx,
indépendamment de toute atteinte urétrale. La tunique albuginée, qui sépare le corps spongieux
du corps caverneux, est considérée comme faisant partie du corps caverneux’.

L'anatomie du pénis est complexe et des difficultés apparaissent fréqguemment lorsqu’il s’agit de
distinguer les niveaux d’invasion. La distinction entre la lamina propria et le corps spongieux se fait
sur la base de la vascularisation. Les vaisseaux sanguins des tissus érectiles sont plus anguleux,
présentent une paroi plus mince et sont entrecoupés de tissu fibromusculaire, alors que les
vaisseaux de la lamina propria sont de taille plus variable et séparés par du tissu conjonctif lache.
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Remarque 11 - Invasion lymphovasculaire*>*° (requis)

Justification/preuves

L’invasion vasculaire, lymphatique ou veineuse a un impact négatif sur le pronostic du cancer du
pénis. La classification du stade TNM de la septiéme édition de I’AJCC Cancer Staging Manual’
subdivise les tumeurs T1 en T1a et T1b selon I'absence ou la présence d’invasion
lymphovasculaire (ILV) ou le caractere faiblement différencié des tumeurs. C'est également le cas
dans la huitiéme édition du manuel (TNM8)8, qui comprend en outre le critére de stratification
supplémentaire d’invasion périneurale (voir la Remarque 12 — INVASION PERINEURALE).



L'atteinte embolique des espaces vasculaires lymphatiques se produit généralement a proximité du
front invasif des tumeurs, mais peut également s’observer a une certaine distance de la tumeur
primitive dans les régions anatomiques comme la lamina propria, le fascia de Buck et
particulierement dans les tissus conjonctifs sous-épithéliaux entourant I'uretre pénien. L'invasion
veineuse indique un stade plus avancé de la maladie et est associée a |'atteinte des structures
veineuses érectiles spécialisées des corps spongieux et caverneux.

L'invasion vasculaire peut étre difficile a évaluer, en particulier dans les biopsies de petite taille et,
dans certains cas, I'immunohistochimie réalisée a I'aide de marqueurs vasculaires peut étre utile.
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Remarque 12 — Invasion périneurale'®'’*° (requis)
Justification/preuves

Des systemes de stratification des groupes de risque sont disponibles pour prédire la probabilité
d’une atteinte ganglionnaire inguinale ainsi que pour planifier le traitement ; ils reposent sur une
combinaison du grade histologique et du stade pT. Le meilleur pouvoir prédictif est obtenu en
combinant le grade histologique, le niveau anatomique d’infiltration le plus profond et la présence
d’une invasion périneurale. Ces facteurs sont utilisés pour calculer I'indice pronostique. Le manuel
TNMBS inclut désormais I'invasion périneurale en tant que critére de stratification entre les tumeurs
TlaetTlb, en plus de I'ILVE.

L'invasion périneurale peut étre difficile a évaluer, particulierement dans les biopsies de
petite taille et/ou superficielles. L'immunohistochimie avec des marqueurs neuraux peut
étre utile dans certaines circonstances.
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Remarque 13 — Néoplasie intraépithéliale du pénis (PelN) associée!**>51-5
(recommandé)

Justification/preuves

Au cours des quelques derniéres années, la nomenclature en pathologie et la description des
diverses formes de Iésions pré-invasives du pénis ont été radicalement modifiées. Des termes
cliniques tels que I'érythroplasie de Queyrat et la maladie de Bowen ont été abandonnés dans les
rapports de pathologie, en faveur du terme plus global de néoplasie intraépithéliale du pénis
(PelIN).

La nouvelle classification OMS des néoplasies intraépithéliales du pénis fait la distinction entre trois
groupes : 1) PelN (différenciées ou simplex) non associées au VPH, 2) PelN (non différenciées)
associées au VPH (basaloides, condylomateuses et condylomateuses-basaloides) et 3) autres
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(pléomorphiques, a cellules fusiformes, a cellules claires, pagétoides)?®. Les PeIN non différenciées
associées au VPH présentent des caractéristiques basaloides et/ou condylomateuses sur toute
I’épaisseur (elles étaient auparavant appelées dysplasies séveres/carcinomes in situ). Les PelN
différenciées se limitent généralement a la couche basale et sont associées a une atypie
architecturale et une kératinisation aberrante ; elles présentent des caractéristiques comparables
aux lésions précancéreuses de la vulve. Les PelN non différenciées sont associées a une positivité
pour pl16 et aux tumeurs invasives basaloides/condylomateuses, alors que les PelN différenciées
sont associées au lichen scléreux (lichen scléro-atrophique), que I'on observe plus souvent dans les
tumeurs verruqueuses et pseudohyperplasiques, et sont généralement négatives pour p16. Il faut
également souligner que les PelN de tout type sont souvent multifocales.

La présence de PelN et leur sous-type doivent étre consignés dans le rapport, ainsi que I'état de leur
marge, indépendamment de la tumeur invasive a laquelle elles sont associées. La division de PelN
en sous-grades (par exemple I-1ll ou bas grade/haut grade) n’est pas recommandée par les auteurs.
Les rapports par écrit doivent indiquer le sous-type et I'’étendue des PelN et si la marge est atteinte
ou non.

Des lésions précancéreuses identiques aux PelN différenciées et non différenciées sont visibles dans
I'urétre pénien distal, mais il n’y a aucune indication sur la maniéere de les signaler. Plutét que de les
désigner comme des carcinomes in situ ou des dysplasies séveres, il peut étre préférable d’utiliser
le terme PelN dans ce contexte également.

Un probleme existe en présence d’anomalies cytologiques qui ne sont pas jugées suffisamment
séveres pour étre désignées comme des PelN de I'un ou 'autre sous-type. Dans ce cas, il est
possible d’utiliser une catégorie comme « atypie mais sans PelN » et de recommander un suivi pour
éviter un traitement excessif.

S'il s’agit de la seule anomalie présente, sans carcinome invasif, il n’est pas nécessaire de signaler la
PelN a I'aide de I'’ensemble de données complet.

L'immunohistochimie pour p16 peut étre utile a la sous-classification des PelN, mais elle n’est pas
considérée comme obligatoire. Elle peut également étre utile dans I'identification des VPH a haut
risque dans les condylomes atypiques.
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Remarque 14 — Etat des marges®s57 (requis)
Justification/preuves

Les techniques de préservation du pénis ont mené a des marges chirurgicales plus étroites aprées la
résection de la tumeur. Les données disponibles indiquent que cela ne compromet pas de maniere
significative les taux de récidive locale si la marge elle-méme ne contient pas de cellules tumorales.
Les marges positives doivent étre consignées par site et la distance microscopique entre la tumeur
et les marges proches (5 mm ou moins) doit étre notée en mm. Une positivité de la marge
microscopique peut étre observée de facon inattendue dans les tumeurs qui infiltrent largement
sans créer un effet de masse. Cependant, la présence d’une atteinte microscopique des marges
chirurgicales a des implications pour la vérification de la stadification réalisée avant I'opération
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et/ou I'évaluation des techniques chirurgicales. La mesure réelle de I'étendue linéaire des marges
atteintes est un élément non essentiel mais considéré comme utile par les chirurgiens dans
|’évaluation de leurs techniques.

La détermination du stade en présence de marges positives doit étre entreprise et communiquée
clairement aux cliniciens. Le terme « au moins », par exemple « au moins pT2 », peut étre utilisé
pour indiquer une marge positive. Il n’est pas pertinent pour les cliniciens de ne pas attribuer de
stade si les marges sont positives.

La marge de tissu mou central profond est définie comme des zones de tissu environnant non
identifié comme du tissu péri-urétral, du corps caverneux ou des marges circonférentielles du
corps de la verge, ou peut étre utilisée si le site spécifique de la marge profonde est
indéterminé.

Marges de résection des spécimens de pénectomie (a I’exception de la circoncision)
Urétrales

Tissus péri-urétraux, notamment la lamina propria et le corps spongieux

Corps caverneux

Marges circonférentielles du corps de la verge nue

Peau périphérique

Marge de tissu mou central profond (autre que tissu péri-urétral, corps caverneux ou
marges circonférentielles du corps de la verge)

I Retour

Remarque 15 — Statut ganglionnaire?*6°.101458 (requis)
Justification/preuves

L’atteinte ganglionnaire est un facteur prédictif reconnu de pronostic défavorable. Dans le cas d’une
maladie avec atteinte ganglionnaire, une analyse multivariée a montré que le nombre de ganglions
atteints, la présence d’une EEC et le niveau de I'atteinte ganglionnaire (pelvienne par rapport a
inguinale) influencent la survie. Ceci est reflété dans les manuels de stadification TNM7%7 et TNM8?
qui classent toute atteinte ganglionnaire pelvienne ou extension extracapsulaire d’un ganglion
régional (inguinal ou pelvien) comme pN3 dans le systéme TNM du cancer du pénis mais pas de
I'urétre. Cependant, dans la classification TNM82 pour le pénis, le nombre de ganglions qui délimite
les stades N1 et N2 est de deux ou plusieurs ganglions unilatéraux, alors que dans la classification
TNM7%7, il s’agissait d’un ou plus. L’étendue de I'atteinte ganglionnaire inguinale, dont le nombre de
ganglions lymphatiques touchés, et la présence ou I'absence d’EEC sont utilisées pour déterminer la
nécessité de procéder a une biopsie ou une excision des ganglions pelviens.

La taille du dépot tumoral le plus grand (et non la taille du ganglion lymphatique) doit également
étre consignée, car cela peut modifier le pronostic du cancer du pénis. Les manuels TNM7 et TNM8
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classent les trés petites quantités de tumeur comme des micrométastases (jusqu’a 0,2 mm)®8>° et
les cellules tumorales isolées comme NO (i+)8. Cependant, il n’y a pas de données probantes
indiquant une ligne de démarcation pronostique pour la taille des métastases ganglionnaires dans le
cancer du pénis, de sorte qu’il est recommandé de consigner la dimension maximale du plus grand
dépot tumoral et de classer les cas de dépdts de plus de 0,2 mm comme N1.

Pour le cancer de 'urétre, dans le manuel TNM7%7, |a distinction entre les stades N1 et N2 est
déterminée par la taille de la métastase dans un seul ganglion régional (supérieure a 2 cm) ou par
I'implication de plusieurs ganglions, mais dans le manuel TNM82, aucune taille de métastase n’est
spécifiée et le seul critére de stratification est la présence d’un ou de plusieurs ganglions régionaux.

La présence ou I'absence de tumeur, la taille du dép6t tumoral et la présence ou I'absence d’EEC
sont consignées séparément pour chaque site ganglionnaire individuel, tant dans le cas des
ganglions réséqués que des ganglions sentinelles. De temps a autre, des cellules tumorales
individuelles sont identifiées dans le sinus périphérique. Méme si leur importance n’est pas
clairement établie, il convient de les décrire dans les rapports. L'immunohistochimie est essentielle
pour I'évaluation des ganglions sentinelles. La biopsie dynamique du ganglion sentinelle, réalisée
soit a I'aide de la technique du colorant bleu ou de la lymphoscintigraphie, se rapporte a
I'identification peropératoire du premier ganglion de drainage de la tumeur. Elle repose sur
I’hypothése que I’extension lymphatique est un processus par étapes, et donc que si le ganglion
sentinelle est négatif, la dissection d’autres ganglions produira des résultats négatifs. Cette
technique peut étre utilisée dans certains centres chez les patients qui ne présentent aucun signe
clinique d’atteinte ganglionnaire.

Bien que les catégories N différent pour les tumeurs primitives P(p)éniennes et U(u)rétrales, il est
recommandé de consigner les éléments de données comme indiqué dans cette section pour les
tumeurs de ces deux sites, car les tumeurs de I'urétre distal, contrairement a celles de 'urétre
proximal, semblent se propager aux ganglions locaux de la méme maniere que celles du pénis.

t Retour

Remarque 16 — Détermination du stade pathologique (requis et recommandé)
Justification/preuves

Cet ensemble de données comprend les définitions de la 8 édition du manuel TNM de I’'AJCC8. La
mise en ceuvre de la 8¢ édition du manuel TNM de I’AJCC a été reportée jusqu’a janvier 2018 dans
certaines juridictions. Dans l'intervalle, la 7¢ édition de I"'UICC® ou la 7¢ édition de I'’AJCC’ peut étre
utile. Si la 7¢ édition du manuel TNM est utilisée, les points suivants doivent étre pris en compte :

1) Linvasion périneurale est maintenant comprise en tant que critéere de stratification entre les
tumeurs Tla et T1b, en plus de I'invasion lymphovasculaire et du haut grade dans le TNMS.

2) La distinction entre les stades T2 et T3 dans la classification TNM8 pour le pénis dépend
entierement de la présence ou de I'absence d’invasion du corps spongieux ou du corps
caverneux, indépendamment de toute atteinte urétrale. Il s’agit ici du changement le plus
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4)

5)

significatif entre les éditions TNM7 et TNM8.

Le nombre de ganglions unilatéraux nécessaires pour indiquer un stade N2 au lieu de N1
dans le cancer du pénis a augmenté de 2 a 3.

La taille des métastases n’est plus utilisée comme critére de stratification entre N1 et
N2 pour les ganglions régionaux unilatéraux dans le cancer de I'uretre.

L'utilisation de la classe TX doit étre évitée autant que possible et la classe MX ne doit pas étre utilisée.

Le stade pathologique ne doit pas étre indiqué si le spécimen soumis est insuffisant pour
déterminer une stadification définitive. Cela peut se produire dans le cas des biopsies ou
d’autres spécimens ou la profondeur de l'invasion ou les caractéristiques anatomiques
nécessaires ne peuvent étre discernées/évaluées.

La détermination du stade en présence de marges positives doit étre entreprise et
communiquée clairement aux cliniciens. Le terme « au moins », par exemple « au moins
pT2 », peut étre utilisé pour indiquer une marge positive. Il n’est pas pertinent pour les
cliniciens d’omettre la détermination du stade si les marges sont positives.

Par convention, la désignation T se rapporte a une tumeur primitive qui n’a pas été traitée

auparavant. Le symbole p fait référence a la classification pathologique du systéme TNM, par
opposition a la classification clinique, et est basé sur I'examen macroscopique et microscopique. pT
nécessite une résection de la tumeur primitive ou une biopsie adéquate pour évaluer la catégorie pT
la plus élevée, pN implique le retrait adéquat de ganglions pour valider les métastases
ganglionnaires et pM implique I’examen microscopique des Iésions a distance. La stadification

pathologique est généralement réalisée apres la résection chirurgicale de la tumeur primitive.

Descripteur supplémentaire

Le suffixe m indique la présence de multiples tumeurs primitives et est noté entre parenthéses, p.
ex. pTa(m)NO.

Tumeurs du pénis et du prépuce (TNM7 et TNM8)16:17:48:49

Tumeur primitive (T)

Les changements entre TNM7 et TNMS sont indiqués et/ou en caractéres gras

TX Latumeur primitive ne peut étre évaluée

TO Aucun signe de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ (néoplasie intraépithéliale du pénis [PeIN])

13



Ta

TNM7* Carcinome verruqueux non invasif

TNM8* Carcinome épidermoide localisé non invasif

T1 TNM7 Tumeur infiltrant les tissus conjonctifs sous-épithéliaux

TNMBS8 Gland : tumeur infiltrant la lamina propria

Prépuce : tumeur infiltrant le derme, la lamina propria ou le muscle dartos

Corps : tumeur infiltrant le tissu conjonctif entre I’épiderme et les corps, indépendamment de
I'emplacement

Tous les sites avec ou sans ILV ou invasion périneurale et haut grade ou non

Tla ** Tumeur infiltrant la lamina propria ou les tissus conjonctifs sous-épithéliaux et sans invasion

lymphovasculaire ou périneurale et n’étant pas de haut grade (c.-a-d. grade 3 ou sarcomatoide)

Tib ** Tumeur infiltrant la lamina propria ou les tissus conjonctifs sous-épithéliaux et présentant

T2

T3

T4

une invasion lymphovasculaire ou périneurale et/ou étant de haut grade (c.-a-d. grade 3 ou
sarcomatoide)

TNM7 Tumeur infiltrant le corps spongieux ou caverneux

TNMS8 Tumeur infiltrant le corps spongieux (soit le gland, soit le corps ventral) avec ou sans
invasion de l'uretre

TNM7 Tumeur infiltrant 'uretre

TNMS8 T3 Tumeur infiltrant le corps caverneux (y compris la tunique albuginée) avec ou sans
invasion de l'urétre

Tumeur infiltrant d’autres structures adjacentes

* Les auteurs de cet ensemble de données estiment qu’il est préférable d’éviter la catégorie de
carcinome verruqueux non invasif dans le TNM7 et la catégorie de carcinome épidermoide
localisé non invasif dans le TNM8 de I’AJCC, car elles ne reposent pas sur des données
probantes.

** Le TNM8 de I’AJCC introduit I'invasion périneurale dans la catégorie pT1, mais le TNMS8 de
I’AJCC et celui de I'UICC n’incluent pas I'invasion périneurale en tant que critere de stratification
dans la catégorie pT1.
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Ganglions lymphatiques
régionaux (N)

pNX La présence de métastases ganglionnaires ne peut pas étre établie.
pNO Aucune métastase ganglionnaire.

pN1 TNM7 Les métastases sont localisées dans un seul ganglion inguinal.

TNMS8 Deux ou plusieurs métastases inguinales sans extension extraganglionnaire (ENE)

pN2 TNM7 Les métastases sont localisées dans plusieurs ganglions inguinaux ou bilatéralemer

TMNS8 Au moins trois métastases inguinales unilatérales ou métastases bilatérales

pN3 ENE de métastases ganglionnaires ou de métastases ganglionnaires pelviennes

Métastase(s) a distance (M)
MO Aucune métastase a distance (catégorie clinique uniquement)
M1 Métastase(s) a distance présente(s)

M1 comprend les métastases ganglionnaires a I'extérieur du petit bassin en plus des sites viscéraux ou
0SSeux.

Une identification précise du stade et du grade des tumeurs est utilisée pour déterminer
la prise en charge clinique et le suivi ultérieurs.

L’anatomie du pénis est complexe et des difficultés apparaissent fréquemment lorsqu’il
s’agit de distinguer les niveaux d’invasion. La distinction entre la lamina propria et le corps
spongieux se fait sur la base de la vascularisation. Les vaisseaux sanguins des tissus érectiles
sont plus anguleux, présentent une paroi plus mince et sont entrecoupés de tissu
fibromusculaire, alors que les vaisseaux de la lamina propria sont de taille plus variable et
séparés par du tissu conjonctif lache.

Bien qu’il existe une catégorie de carcinome verruqueux non invasif dans la classification
de tumeur primitive (Ta) du manuel TNM7, les auteurs de cet ensemble de données
estiment que les criteres du diagnostic de ce type de tumeur et sa distinction de
I’hyperplasie verrugueuse ne sont pas clairs, et par conséquent I'utilisation de cette
catégorie n’est pas recommandée. Bien que les carcinomes verrugueux présentent une
marge refoulante (« pushing ») plutét qu’infiltrante, ils sont néanmoins de caractére
invasif. L'invasion est souvent limitée a la surface, mais des tumeurs présentant une
invasion plus profonde peuvent étre observées. Selon I'expérience des auteurs, les
tumeurs du pénis localisées non invasives d’un sous-type quelconque sont
particulierement rares.
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Dans le manuel TNM7, le stade pT1 est subdivisé en pT1a pour les tumeurs a faible risque
et en pT1b pour les tumeurs a haut risque, selon I'absence ou la présence de tumeur de
haut grade et/ou d’ILV. Le manuel TNMS inclut également I'invasion périneurale en tant
que critére de stratification entre les tumeurs Tla et T1b. Le nombre de ganglions
unilatéraux nécessaires pour la distinction entre pN1 et N2 est passé de deux a trois dans
le TNM8. Les tumeurs métastatiques avec atteinte des ganglions lymphatiques régionaux
et extension extraganglionnaire sont classées comme pN3.

Initialement, il a été proposé que la classification pT2 de la tumeur primitive soit subdivisée
pour faire la distinction entre I'invasion dans les corps spongieux et caverneux, car certains
rapports ont indiqué que le risque de métastases était plus élevé chez les patients
présentant une invasion du corps caverneux. L'ensemble de données du RCPath publié en
2015 recommande de diviser les tumeurs du pénis de stade T2 en T2a (invasion du corps
spongieux) et T2b (invasion du corps caverneux) sur la base des données probantes®. Le
manuel TNM8 recommande maintenant de classer les tumeurs a atteinte du corps
spongieux comme T2 et a atteinte du corps caverneux comme T3, indépendamment de
toute atteinte urétrale. L’ensemble de données du RCPath a également fait I'objet d’une
mise a jour en 2017 pour refléter le TNMS.

Dans le cas de tumeurs multiples, la tumeur présentant la plus haute catégorie T doit étre
classée et la multiplicité ou le nombre de tumeurs doit étre indiqué entre parenthéses, p.
ex. pT2 (m) ou pT2.

L'utilisation de la catégorie TX doit étre évitée et il est préférable d’utiliser p. ex. la
désignation « T (nombre) au moins » si une stadification compléte n’est pas possible en
raison de la nature de I’échantillon (p. ex. biopsies incisionnelles de petite taille) ou en
présence de marges positives.

Si les structures profondes ne sont pas échantillonnées et/ou si la tumeur invasive s’étend
jusgu’aux marges d’exérese, la stadification devrait toujours étre tentée, mais avec une
désignation « pT1 au moins ». La désignation pTX (stadification impossible) doit étre
évitée autant que possible, méme pour les biopsies de petite taille, car elle n"apporte
aucune utilité clinique.

La catégorie MO ne doit pas étre utilisée dans la stadification pathologique. Le terme MX
n’est plus utilisé.

Tumeurs de l'urétre pénien distal (TNM7 et TNM8)%*

Il convient de noter que les catégories N different considérablement entre les tumeurs du
pénis et de I'uretre, et que I'extension extraganglionnaire ne constitue pas un critére de
stadification N du cancer de 'uretre (c.-a-d. qu’il n’y a pas de catégorie N3). Il n’y a que
tres peu de changements entre TNM7 et TNMS.
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Tumeur primitive (T) de I'urétre pénien male
Tx La tumeur primitive ne peut étre évaluée.
TO Aucun signe de tumeur primitive.

Ta Carcinome papillaire non invasif*.

Tis Carcinome in situ™*,

T1 Tumeur infiltrant les tissus conjonctifs sous-épithéliaux.

T2 Tumeur infiltrant I'un des éléments suivants : corps spongieux, muscle péri-uréthral.
T3 Tumeur infiltrant I'un des éléments suivants : corps caverneux.

T4 Tumeur infiltrant d’autres organes adjacents.

* Les auteurs de cet ensemble de données estiment que I'utilisation de cette catégorie de
carcinome épidermoide localisé non invasif est a éviter, car elle ne repose pas sur des
données probantes. Cette catégorie comprend les carcinomes urothéliaux papillaires non
invasifs, mais ils sont trés rares dans |'urétre distal.

** Les auteurs de cet ensemble de données recommandent I’utilisation de la

méme terminologie (PelN) pour les Iésions épidermoides précancéreuses de

I'urétre distal que pour celles du pénis.

Ganglions lymphatiques régionaux (N)
NX Les ganglions régionaux ne peuvent étre évalués
NO Aucune métastase ganglionnaire régionale

N1 TNM7 Métastase(s) dont la dimension maximale mesure jusqu’a 2 cm dans un seul ganglion
lymphatique

TNM8 Métastase(s) dans un seul ganglion lymphatique régional

N2 TNM7 Métastase(s) dont la dimension maximale mesure plus de 2 cm dans un seul
ganglion lymphatique, ou métastases de toute taille dans plusieurs ganglions

TNM8 Métastases ganglionnaires régionales multiples

Il n’y a pas de catégories pN ou cN différentes dans la classification TNM des tumeurs de
I'uretre, contrairement a la classification TNM du cancer du pénis.
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Métastase(s) a distance
(M)
MO Aucune métastase a distance*

M1 Métastase(s) a distance

* Ceci est une catégorie clinique, qui ne doit pas étre utilisée dans les rapports pathologiques.

I Retour
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