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IMPORTANCE DU PHÉNOTYPE MSI DANS LA PRISE EN CHARGE 

ü Le phénotype dMMR/MSI oriente vers un syndrome de Lynch, mais  nôest en aucun cas un 

diagnostic.

ü 25-30 % des tumeurs de l'endomètre sont de phénotype dMMR/MSI

ü mais seulement 3 % d'entre eux sont bien liées au sd de Lynch

ü Détection en IHC, biologie moléculaire

üEnjeux personnel,familial
üEnjeu théranostique=> désescalade thérapeutique si M0, immunothérapie si M+, 

Gènes de réparation des erreurs de 

r®plication dôADN: le syst¯me MMR:

MLH1, MSH2, MSH6, PMS2

Syndrome de Lynch : Risque de cancer du 

colon/rectum

Utérus

Ovaire

urothéliaux
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(megace+ mais risque Thromboemboligene
Autres options tamoxifene, anti aromatase , 
analogue de la LHRH) 

Chirurgie ou RTE

En 2023

Ajout dostarlimab+ pacli carbo en 2024
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TOXICITÉS DE LA CHIMIOTHÉRAPIE
PACLITAXEL /CARBOPLATINE

Allergie 
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La r®volution de lôimmunoth®rapie dans le cancer de lôendom¯tre 

métastatique

inhibiteurs de point de contrôle immunitaire ciblant PD1 ouPD-L1

ü Le Blocage du point de contrôle immunitaire en empêchant 

l'interaction entre PD-1/PD-L1 permet de lever l'inactivation du 

système immunitaire, qui peut donc à nouveau combattre la 

cellule tumorale.

ü Les tumeurs dMMR/MSI, caractérisées par des anomalies de la r®paration de lôADN

- favorisent la formation et le développement des cellules cancéreuses avec de nombreux 

néo-antigènes

- en réaction, une intense réaction du système immunitaire

=>important biomarqueur pr®dictif de l'efficacit® des traitements dôimmunoth®rapie
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Å 9L ŘŜ ƎǊŀŘŜ җо Υ ŜƴǾƛǊƻƴ мл ҈ 

Å Toxicités de tous grades :5 à 20 % : 
fatigue, céphalée, arthralgie, éruption cutanée, prurit, 
pneumopathie, diarrhée, colite, hépatite et 
endocrinopathie

Å svt réversibles, mais des troubles endocriniens de 
longue durée sont également fréquents 

Å Pas + fréquents ou sévères chez les personnes âgées

Å EI mortels :   entre 0,3 % et 1,3 % 
-surviennent + tôt au cours du traitement 
-évoluent svt rapidement stt en association avec la 
chimio ou TKI.

Martins, 2019; Lacono2021

Toxicité des anti PD1/PDL1



8

ω Anti PD1/PDL1 en monothérapie 

=> 2ème ligne chez les dMMR

Quelle immunothérapie/combinaisondans le cancer de ƭΩŜƴŘƻƳŝǘǊŜmétastatique

CT 2 èmeligne
faible efficacité PFS entre 3 et 4 mois, RR 15 %

Oakninjco2022, Mirza 2023

Å Anti PD1/PDL1 + Carbo Pacli 6 cycles 

Ý en 1ère ligne méta

Ý Facteurs IHC et moléculaires prédictifs de réponse

dostarlimab

mPFSNR vs 7.7 m mPFS11, vs 7.9 m

PFS dMMR PFS overall
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Quelle combinaisonavec ƭΩƛƳƳǳƴƻǘƘŞǊŀǇƛŜen 2ème dans le cancer de ƭΩŜƴŘƻƳŝǘǊŜ
Pembrolizumab + lenvatinib

ü TKI thérapie orale+ qui cible le VEGFR1-3, le FGFR 

1ï4, PDGFR-Ŭ, RET et c-kit

ü£valuation minutieuse de lô©ge, de la fragilit® et des 

comorbidités +++

ü Bilan oncogériatrique / G8 +

ü Réseau ville/hôpital +

=>Evaluation balance bénéfice/ risque +
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[ΩŀǊǊƛǾŞŜ ŘŜǎ ŀƴǘƛŎƻǊǇǎ ŘǊƻƎǳŜǎ ŎƻƴƧǳƎǳŞǎ Υ lô¯re de la chimioth®rapie 

vectorielle

ü Conjuguer un anticorps monoclonal avec une chimiothérapie à 

lôaide dôune mol®cule de liaison.

ü La dose de chimiothérapie délivrée au niveau de la tumeur est 

augmentée et les effets indésirables sur les tissus sains sont 

réduits.


