
BIOPATHOLOGIE
Le diagnostic du cancer de l’ovaire repose sur l’examen clinique (examen abdominal et gynécologique)
et l’imagerie (scanner, IRM : bilan d’extension). Le diagnostic est confirmé par l’analyse des prélèvements
tissulaires réalisés par coelioscopie ou laparotomie.
Le diagnostic est souvent posé tardivement car l’examen clinique peut rester longtemps normal et les
symptômes, lorsqu’ils s’expriment, sont peu spécifiques : asthénie, amaigrissement, altération de
l'état général, douleurs dorsales, sensation de gonflement abdominal, douleurs de l'abdomen, envie
urgente d'uriner. Or, la survie des patientes est directement liée à la précocité du diagnostic.

Au plan biologique, le principal marqueur est le CA125 sérique, mais il est de faibles spécificité et
sensibilité. 
Le dosage du CA125 n’est pas recommandé pour le dépistage du cancer de l’ovaire. Selon l’HAS, il est
recommandé en bilan initial, surveillance et suivi de toutes les patientes ayant un cancer de l’ovaire.

HE4 est une glycoprotéine appartenant à la famille des WFDC2 (Whey Acidic Four Disulfide Core 
protein) anciennement WAP gene family, comportant des inhibiteurs de protéases. 

HE4 est surexprimée chez les patientes ayant un cancer de l'ovaire, même dans les premiers stades
(I et II) du cancer, principalement dans les cancers de type séreux, endométroïdes et à cellules claires.
Son expression est indépendante de celle du CA125, et effective dans 50 % des cancers qui n'expriment
pas le CA125. 

HE4 est plus sensible et plus spécifique que le CA125 et leur association offre la meilleure sensibilité
de détection des cancers ovariens aux stades précoces et de leurs récidives (Moore RG et al. Gynecol
Oncol 2008).

Algorithme ROMA™ : Risk of Ovarian malignancy Algorithm (%)
L'algorithme ROMA évalue un risque de malignité, en associant les mesures sériques d'HE4, du CA125
et le statut ménopausal.
Il permet de classer les patientes selon leur niveau de risque de malignité, faible ou élevé, en tenant
compte de leur statut ménopausal. Dans une étude de Moore RG (Gynecol Oncol 2009), ce risque a été
correctement évalué pour 93,8 % des patientes.

INDICATIONS DU DOSAGE
Aide au diagnostic précoce de cancer de l’ovaire
Stratification du risque  chez une femme ayant  une masse pelvienne ou un kyste ovarien - Suivi des
femmes ayant un cancer de l’ovaire : détection des récidives 
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TECHNIQUE DE DOSAGE
Electrochimiluminescence, sur automate Cobas® Roche.

Pour l'algorithme ROMA, HE4 et CA125 doivent être dosés avec la même technologie, ce qui n'autorise
pas l'intégration d'un résultat transmis de CA125. Le statut ménopausal doit impérativement être précisé.
La prescription doit préciser le calcul du ROMA pour qu’il soit effectué.

INTERPRETATION pour cette technique de dosage

Chez la femme Préménopausée :
ROMA ≥ 11,4 = haut risque de cancer de l’ovaire
ROMA < 11,4 = faible risque de cancer de l’ovaire

Chez la femme Postménopausée :
ROMA ≥ 29,9 = haut risque de cancer de l’ovaire
ROMA < 29,9 = faible risque de cancer de l’ovaire

Pour la détection du cancer de l’ovaire : HE4 est plus performant que le CA 125,  plus sensible et plus
spécifique (notamment, il ne s’élève pas dans les endométrioses). Ce marqueur n’est toutefois pas 
totalement spécifique du tissu ovarien, ni du cancer de l’ovaire : il est surexprimé dans les cancers 
thyroïdiens, des glandes salivaires et de l’endomètre et son expression est forte à modérée dans les
adénocarcinomes pulmonaires, mammaires et les mésothéliomes.
Chez les patientes présentant une masse pelvienne ou un kyste ovarien, le ROMA permet une meilleure
évaluation du risque de cancer. Il permet de réduire le nombre d’interventions chirurgicales inutiles
ou, a contrario, d’orienter rapidement une femme ayant un risque élevé vers une équipe spécialisée.

Dans le suivi des cancers de l’ovaire : HE4 est utile notamment dans les cas où le CA125 n’est pas 
informatif. Sa concentration sérique augmente 2 à 5 mois avant la récidive clinique.

PRELEVEMENT
Prélever du sérum : 1 ml requis ; quantité minimale : 600 μl. 
Le sérum doit être séparé du caillot puis congelé.

COTATION HE4 : 25€ HN ROMA : 25€ HN (HE4) + B60 (CA125)

CONTACT
Christine Hamberger - Laboratoire Biomnis Ivry-sur-Seine : 01 49 59 16 57 
Biologiste responsable du secteur « marqueurs tumoraux ».
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