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~ Serment d'hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale,
Je m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ["honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.

Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales
d’une fagon contraire aux lois de [ humaniteé.

Je m’y engage [ibrement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Ce moment est ['occasion d'adresser mes remerciements et

ma reconnaissance et de dédier cette thése .......

Je dédie cette these



A Allah Le tout puissant, le trés miséricordieux, Le tout puissant, Qui m'a
inspiré, Qui m’'a guidé sur le droit chemin. Je vous dois ce que jétais, Ce
que je suis et ce que je serais InchaAllah. Soumission, louanges et
remerciements Pour votre clémence et miséricorde.

A mon premier cadeau de Dieu : des parents en Or,

A ma trés chére maman,
A la meilleure, la plus forte et la plus merveilleuse de toutes les meres.

Quoique je puisse dire et écrire, les mots ne sauront exprimer ma grande
affection et ma reconnaissance éternelle. Tous les mots du monde ne
sauraient exprimer [immense amour que je te porte, ni la profonde gratitude
que je te témoigne pour tous les efforts et les sacrifices que tu n'as jamais cessé
de consentir pour mon instruction et mon bienétre. Tu n'as pas cessé de me
soutenir et de m'encourager, ton amour, ta générosité exemplaire et ta
présence constante ont fait de moi ce que je suis aujourd hui. Je te rends
hommage par ce modeste travail en guise de mon infini amour. Puisse Dieu
tout puissant, te préserver et t'accorder santé, longue vie et Bonheur que je

_puisse te rendre un minimum de ce que je te dois.

A mon magnifique pére,

Plus qu'un pére, tu as toujours été mon meilleur ami et mon confident. Ta
simplicité de vivre, ton optimisme et ton grand cceur m’ont appris
Cessence de la vie. De tous les peéves, tu es le meilleur. Tu as été et tu sevas
toujours un exemple pour moi par tes qualités humaines, ta persévérance
et perfectionnisme. En témoignage de brut d’années de sacrifices, de
sollicitudes, d’encouragement et de priérves. En ce jour, jespére réaliser
('un de tes réves. Aucune dédicace ne saurait exprimer mes respects, ma
reconnaissance et mon profond amour. Puisse Dieu te préserver et te

procurer santé et bonheur.



A ma sceur Mouna et mon frére Souhail,
En temoignage de mon amour, mon attachement et ma gratitude. Mais aussi

en guise de ma rveconnaissance pour votre affection, votre soutien et votre
serviabilité. Je vous remercie pour tous les moments agréables que nous
avons partage, pour tout le bonheur que vous me procurez. Merci de m'avoir
épaulé dans les instants les plus difficiles. Votre place dans mon cceur est
irremplacable. Qu’Allah nous garde a jamais unis dans la joie et la prospérité,

et qu'il vous préserve du mal et vous accorde sante et réussite.

A mon neveu Anas,
Avoir un neveu est le plus beau cadeau qu’une sceur puisse vous faire. Je

te dédie ce travail en témoignage de ma profonde affection et de mon
attachement indéfectible. Ta joie, ta gaieté et ton innocence me comblent

de bonheur.

A toute ma famille
Aucun langage ne saurait exprimer mon respect et ma considération

pour votre soutien et encouragements. Je vous dédie ce travail en
reconnaissance de Lamour que vous m'offrez quotidiennement et votre
bonté exceptionnelle. Que Dieu le Tout Puissant vous garde et vous

procure santé et bonheur.

A mes meilleures amies Chaimaa, Saida,Sanae
A tous les moments qu’on a passés ensemble, d tous nos souvenirs ! Sans

vous ces longues années d’études n'auraient pas été les mémes. En
hommage a notre belle amitié et aux années d venir. Que notre amitié
reste éternelle, que ce lien si spécial que nous avons tissé au fil du temps
soit éternellement incassable.Je vous dédie ce travail en témoignage de

ma reconnaissance et de mon amouyr sincere et fidéle.






A notre maitre et Président de thése
Professeur I. SARF
Professeur d’urologie au CHU Mohamed VI de Marrakech

Je suis trés honorée de vous avoir comme président du jury de ma theése.
Votre compétence professionnelle incontestable ainsi que vos qualités
humaines vous valent Cadmiration et le respect de tous. Vous étes
Cexemple de rigueur et de droiture dans [exercice de la profession.
Veuillez trouver, cher Maitre, dans ce modeste travail Lexpression de ma

haute considération.

A notre cher maitre et rapporteur de thése
Professeur AM. LAKMICHI
Professeur d’urologie au CHU Mohamed VI de Marrakech

Jai eu un grand plaisiv atravailler sous votre divection. Jai trouvé en
vous le conseiller qui m’a recue en toute circonstance avec sympathie,
sourire et bienveillance Vous m'avez toujours réservée le meilleur accueil
malgré vos obligations professionnelles. Votre amabilité, votre
compétence, vos qualités humaines et professionnelles m’inspivent une
admiration et un grand respect. Je vous remercie infiniment, cher
Maitre, pour avoir consacré d ce travail votre temps précieux et de
m'avoir guidée tout au long de sa rvéalisation. Veuillez accepter, cher
maitre, dans ce travail Cassurance de ma sincére reconnaissance et de

mon profond respect.



A notre Maitre et Juge de thése,
Professeur G. BELBARAKA
Professeur d'oncologie médicale au CHU Mohamed VI de Marrakech

C'est pour nous un grand honneur de vous voir siéger dans notre jury.
Nous vous sommes trés reconnaissants de la spontanéité et de L amabilité
avec lesquelles vous avez accepté de juger notre travail. Veuillez trouver

ici, professeur, Lexpression de notre profond respect.

A notre Maitre et Juge de thése,
Professeur K. MOUFID

Professeur d'urologie a ChAdpital militaire Avicenne de Marrakech

Nous vous remercions pour Chonneur que vous nous faites en siégeant
parmi notre honorable jury. Vos compétences professionnelles et vos
qualités humaines seront pour nous un exemple dans lexercice de la

profession. Nous vous prions d’accepter, cher maitre, Lexpression de nos

remerciements les plus distingués.
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: Répartition des urologues selon le nombre de prostatectomies radicales
pratiquées par année.
: Les criteres d’indication de la prostatectomie radicale selon les médecins.
: Répartition des médecins selon la voie d’abord pour la prostatectomie
radicale.
:Les criteres d’indication d’un curage ganglionnaire selon les médecins.

: Les indications d’un curage ganglionnaire extensif selon les médecins.
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: Les modalités d’hormonothérapie.

:Répartition des médecins selon la prescription de la curiethérapie.

: Cas 1 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de
plus de 10 ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de
prostate localisé de bas risque proposez-vous ?

:L’avenir des thérapies focales au Maroc

: Cas 2 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de
plus de 10 ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de
prostate localisé a risque intermédiaire proposez-vous ?

: Cas 3 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de
plus de 10 ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de
prostate localisé a haut risque proposez-vous ?

:Attitudes des médecins face a un cancer de la prostate d’emblée métastatique.
: Examens demandés par les médecins devant une récidive biologique a
distance d’une prostatectomie radicale (marges négatives).

. Attitudes des médecins devant une récidive biologique a distance d’une
prostatectomie radicale (marges négatives).

. Attitudes des médecins devant une résistance a la castration.

:Les taux d’incidence et de mortalité des cancers les plus fréquents dans le
monde.

:Biopsie échoguidée de la prostate.

: IRM prostatique (axiale T2) : lésion cible prostatique latéralisée a droite
avec bombement capsulaire en regard (Cancer prostatique localement
avancé).

: Scintigraphie osseuse présentant des métastases d’un cancer de la prostate
sur le crane et une cote.

: Tumeur cT2b, score 4+3, PSA 20 ng/mL. a: TEP-choline ; b : foyers du
lobe gauche étendus jusqu’au releveur; c: adénopathie ilio-obturatrice
droite ;d : métastase osseuse sacro-iliaque gauche.

: Représentation du grade de Gleason.

:Les stades du cancer de la prostate T1, T2, T3, T4.

. prostatectomie radicale.

: Les techniques de la prostatectomie radicale.

: Vaisseaux iliaques externes et bifurcation iliaque mis a nu.

: La curiethérapie de la prostate.

: L’espérance de vie en fonction de la vitesse de la marche.






Liste des abréviations

AFU : Association Francaise d’Urologie.

ACTH : Adreno-Cortico-Tropic Hormone.

CaP : Cancer de la prostate.

CHU : Centre Hospitalier Universitaire.

CPRC : Cancer de la prostate résistant a la castration.
CROM : Conseil Régional de I’Ordre des Médecins.
C3G : Céphalosporine de troisieme génération.
ECBU : Examen cytobactériologique des urines.
EAU : European Association of Urology.

GAJ : Glycémie a jeun.

Gy : Gray.

HIFU : Ultrasons focalisés de haute intensité.

HFX : radiothérapie hypofractionnée.

IMC . Indice de masse corporelle.

IMRT : radiothérapie a modulation d'intensité.

ISUP : International Society of UrologicalPathology.
IRM : Imagerie par résonance magnétique.

LH-RH : Luteinizing Hormone-Releasing Hormone.
MEOPA : Mélange équimolaire oxygéne protoxyde d'azote.
Mhz : Mégahertz.

mg : Milligramme.

ml : Millilitre.

hg : Nanogramme.

NFS : Numération formule sanguine.

PCa : Prostate Cancer.

PIN :Néoplasie intra-épithéliale.

PT : Prostatectomie totale.



PR
PSA
SRT
SRP
RANKL
RCRC
RECIST
RTH
RTE
RTUP
TEP
TUBA
TDM
TF
TNM
TR
uv
USA
USPSTF

VMAT

: Prostatectomie radicale.

: antigéne spécifique de la prostate.

: radiothérapie de sauvetage.

: prostatectomie radicale de sauvetage.

: Receptor activator of nuclear factor.

: Registre des cancers de la région du grand Casablanca.
: Response Evaluation Criteria in Solid Tumors.
: Radiothérapie.

: Radiothérapie externe.

: Resection transurétrale de la prostate.

: Tomographie par émission de positons.

: Troubles urinaires du bas appareil.

: Tomodensitométrie.

: Thérapie focale.

: Taille, Node (ganglion), métastase.

: Toucher rectal.

: urographie intraveineuse.

: Etats-Unis d’Amérique.

: United States Preventive Services Task Force.

: radiothérapie a faisceau externe a arc volumétrique.
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Le cancer de la prostate est devenu un probléme de santé publique de premier plan au
cours des dernieres années, il représente le deuxiéme cancer le plus fréquemment diagnostiqué
chez I’lhomme apres le cancer du poumon.

Le diagnostic du cancer de la prostate, dans notre pays a connu des progrés significatifs
ces derniers temps, Il s’agit notamment des biopsies ciblées par fusion d’images IRM et
I’échographie, c’est une technique innovante basée sur l'incorporation des images IRM et
échographiques afin de localiser avec précision une lésion suspecte et d’effectuer les
préléevements nécessaires au diagnostic d’un certain nombre de cancer qui ne serait pas détecté
autrement permettant ainsi un diagnostic et un traitement précoce.

En revanche, les progres réalisés au niveau des traitements du cancer de la prostate sont
en nette progression dans notre pays. L’'arsenal thérapeutique s’est enrichi par, la chirurgie
robotique, les thérapies focales, les hormonothérapies de nouvelle génération.

La chirurgie prostatique au Maroc avance sur la voie d'évolution des gestes vers moins
d'invasité, plus d'efficacité et une tracabilité meilleure. Notamment La coelioscopie qui offre
I’lavantage d’éviter les larges incisions de la paroi, et donc la réduction du temps
d’hospitalisation. Et la chirurgie robotique qui constitue, elle aussi, une véritable révolution, elle
permet notamment des gestes de plus en plus petits et précis, mais elle est encore
d’introduction difficile au Maroc car I'investissement est conséquent.

Par ailleurs, la radiothérapie s'impose comme une arme thérapeutique incontournable
contre le cancer de la prostate. En effet, le Maroc suit I'innovation par I'acquisition de la derniere
version d’accélérateur de particules(radiothérapie de pointe), qui permet un repérage précis de la
tumeur, sans toucher au tissu sain. D’autre part les thérapies focales représentent, elle aussi,
une avancée importante dans le traitement du cancer de la prostate, elles constitueront I’avenir
de la prise en charge de cette maladie au Maroc.

Jusqu’a trés récemment, la chimiothérapie était la seule option de traitement possible au
Maroc pour les patients souffrant de cancer de la prostate métastatique résistant a la castration,

aujourd’hui I'avéenement des hormonothérapies de nouvelle génération a révolutionné la prise en
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charge de ces patients. Il s’agit notamment de I'Enzalutamide, un ingrédient actif qui cible et
bloque la voie de signalisation des récepteurs des androgénes, freinant ainsi la croissance des
cellules prostatiques cancéreuses.

Les questions qui se posent actuellement sont les suivantes, Ou est ce qu’on est au
milieu de ce progrés? A-t-on réussi a étre a jour en tant que praticiens et en tant que
personnels de santé ? Quels sont les principaux obstacles empéchant une prise en charge
optimale des patients avec un cancer de prostate dans notre pays ?

Pour répondre a ces questions, il nous est apparu intéressant de mener, a I’échelle de la
région d’AGADIR-SOUSS-MASSA, une enquéte afin de réaliser pour la premiére fois un état des
lieux sur la prise en charge des patients atteints de cancer la prostate. Une série d’étude et

d’enquétes de ce genre tenteront de couvrir le territoire national dans le futur proche.
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|. Objectif de I’étude

L'objectif principal de notre travail est :
e Evaluer a I’échelle de la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA la prise en charge du cancer
de la prostate et les pratiques professionnelles des médecins intervenant dans ce

contexte.

Les objectifs secondaires sont :
e Estimer le degré d’évolution de la prise en charge du cancer de la prostate dans cette
région, par rapport au progres du Maroc dans ce domaine.
e Optimiser et standardiser la prise en charge du cancer de la prostate dans notre
région, en proposant des éléments d’amélioration.
e Constituer la premiere étape d’une série des enquétes ultérieures plus globales, sur
I’échelle nationale, illustrant la pratique réelle des médecins en matiere de la prise en

charge du cancer de la prostate.

Il. Type et durée de I'étude

Il s’agit d’'une étude observationnelle transversale, dressant un état des lieux des
pratiques professionnelles des médecins urologues, oncologues et radiothérapeutes exercants
dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA en matiere de la prise en charge du cancer de la

prostate. Cette étude s’est déroulée sur une période de 5 mois entre mars et juillet 2020.
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lll. Population cible

La population cible était formée de 42 médecins urologues, oncologues, et
radiothérapeutesexercants dans le secteur privé, public, et militairede la région d’AGADIR-
SOUSS-MASSA.

Les listes des médecins du secteur privé ont été fournies par le Conseil Régional de
I’Ordre des Médecins (CROM).

Les médecins du secteur public ont été répertoriés a partir de leurs services d’exercice
aux centres hospitaliers, compte tenu de notre inaccessibilité a la liste des médecins publics

inscrits a I’Ordre National des Médecins.

Tableau | : Nombres des urologues, oncologues, et radiothérapeutes exercants
dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA.

PUBLIC
Centre hospitalier Centre PRIVE | MILLITAIRE
HASSAN 2 HospitalierINZGANE
Urologues 5 1 16 1
Oncologues /Radiothérapeutes 13 _ 6 _

IV. Collecte des donnés

Les données ont été collectées a travers un questionnaire anonyme composé de 6 pages
et 44 questions dont certaines sont fermées (questions a choix unique), d’autres sont semi-
ouvertes (questions a choix multiples), et 3 questions correspondaient a des mini cas cliniques.

Ces questions ont été réparties en 5 sections :

e Description de la population.

e Sensibilisation au cancer de la prostate.
e Dépistage du cancer de la prostate.

e Biopsie prostatique.

e Prise en charge thérapeutique.
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V. Distribution des questionnaires

Les questionnaires ont été distribués directement aux médecins au niveau de leurs lieux
de travail apres avoir présenté le contexte de I'enquéte et son objectif et recueilli le

consentement des médecins.

VI. Difficultés rencontrées

Nous avons rencontré des difficultés dans la conduite pratique de notre enquéte a savoir :
e Retrouver les différents lieux d’exercice des médecins.
e Le délai de récupération des questionnaires allant d’une journée a un mois (rarement
immédiat).

e Certains cas de non-réponses.

VII. Analyse des données

Nous avons considéré comme exploitables les questionnaires pour lesquels plus de deux
tiers des questions étaient remplis.
Les données ont été exportées sous forme d'un fichier Excel, et analysées a l'aide du

logiciel Microsoft® Excel® 2019 pour Windows®.

VIIl. Considérations éthiques

Tous les participants ont été informés sur I'objectif de I’étude et leur participation a été

volontaire, avec respect de 'anonymat.
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I. Taux de réponse

Pour les 42 questionnaires distribués, nous avons recu 34 réponses ; soit un taux de
participation de 80 %.
Deux questionnaires étaient exclus de I'étude (taux de remplissage ne dépasse pas les

deux tiers).

Il. Description de la population

1. Répartition selon la spécialité

Pour notre étude, 18 médecins étaient urologues, et 14 médecins étaient

oncologues/radiothérapeutes.

= Urologues = Oncologues/Radiothérapeutes

Figure 1 : Répartition des médecins selon la spécialité

2. Répartition selon le secteur d’exercice

Parmi les médecins, 15 exercaientdans le secteur privé, 14 dans le secteur public,2dans

le secteur universitaire, et 1 dans le secteur militaire.
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3%

= Public
" privé
= universitaire

= militaire

Figure 2 : Répartition des médecins selon le secteur d’exercice

lll. La sensibilisation au cancer de la prostate

Dans notre étude, la sensibilisation des patients au sujet du cancer de la prostate et de
son dépistage, s’inscrive dans la pratique quotidienne de la plupart des médecins,

systématiquement pour 31%, souvent pour 44%, et rarement pour 25% des médecins.

B Systématiquement
H souvent

M rarement

Figure 3 : La sensibilisation au cancer de la prostate et son dépistage

- 10 -
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IV. Dépistage du cancer de la prostate

Le dépistage du cancer de la prostate chez les patients consultant pour un motif autre
qgue des troubles urinaires du bas appareil, était réalisé rarement par37% des médecins, souvent

par 28%, systématiquement par 19%, et jamais par16%des médecins.

W systematiquement M souvent M jamais rarement

Figure 4 : Le dépistage du cancer de la prostate chez les patients consultant pour un motif autre

que des troubles urinaires du bas appareil.

Avant de lancer la procédure du dépistage du cancer de la prostate, la majorité des

médecins informaient leurs patients sur les bénéfices et les risques de la détection précoce du

m systématiquement
souvent

B rarement

cancer de la prostate.

® jamais

Figure 5 : Répartition des médecins selon I'information des patients sur les bénéfices et les

risques de la détection précoce du cancer de la prostate

-11 -
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Parmi les 32 médecins qui ont répondu a [I'étude, 14 médecins impliquaient
systématiquement leurs patients dans la décision du dépistage précoce en demandant leur

consentement éclairé, 8 le demandaient souvent, 4 rarement,et 6médecins ne le demandaient pas.

m systématiquement ®m souvent = rarement jamais

Figure 6 : Demande du consentement des patients

V. Biopsie prostatique

Concernant la biopsie prostatique, 75% des médecins ne demandaient pas I'IRM

prostatique avant la biopsie.

®Ooui ®non

Figure 7 : Répartition des médecins selon la prescription de I'IRM prostatiqueavant la biopsie

-12 -
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Soixante-deux pour cent 62% des médecinsréalisaient la biopsie prostatique dans un

milieu hospitalier, et 38% dans leurs cabinets médicaux.

B Au cabinet médical Dans un milieu hospitalier / Clinique

Figure 8 : Répartition des médecins selon le lieu de réalisation de la biopsie

Cependant, avant de procéder a la biopsie ; 23 médecins informaient leurs patients sur
les modalités et les complications de la biopsie,17 recherchaient les facteurs de risque

allergique, et 9 médecins recherchaient les facteurs de risque hémorragique.

Tableau Il : Modalités de réalisation de la biopsie

Attitudes Effectifs | Pourcentage |
Informer le patient sur I'objectif, les modalités de réalisation et les 53 1%
complications éventuelles de la biopsie
Rechercher les facteurs de risque de complications allergique au Latex, 9 5 8%

lidocaine, antiseptiques ou antibiotiques

Rechercher les facteurs de risque de complications hémorragiques,
trouble de coagulation, prise d’anticoagulants ou d’antiagrégants 17 53%
plaguettaires

- 13-
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Les réponses des médecins concernant la gestion du risque infectieux, sont résumées

dans le tableau suivant :

Tableau lll : Gestion du risque infectieux

Attitudes Effectifs Pourcentage
La recherche des facteurs de risque de complications infectieuses
a type d’antécédents de prostatite, infection symptomatique de 16 50%
I’appareil urinaire ou génital
La recherche des facteurs de risque de résistance aux quinolones 5 15%
La recherche d’infection urinaire par ’anamneése 10 31%
La prescription d’ECBU systématiquement avant de réaliser des 9 58%
biopsies prostatiques
La prescription de maniere systématique d’une
16 50%

antibioprophylaxie avant le geste

Pour I'antibioprophylaxie, les Quinolonesétaient les antibiotiques les plus prescrits par

les médecins (62%).

70%
60%
62%
50%
40%

30%

% des médecins

N
o
X

19%
10% 16%

0%

Antibiotiques

Figure 9 : Les familles d’antibiotiques prescrites par les médecins

- 14 -
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Cinquante-huit pour cent (58%) des médecins prescrivaient I'antibioprophylaxie pendant
5 jours, alors que 42% des médecins adoptaient le protocole de dose unique une heure avant le

geste

B Dose unique, une heure avant le
geste

m Couverture du geste pendant 5
jours

Figure 10 : Les protocoles d’antibioprophylaxie adoptés par les médecins

Dans notre enquéte, 67% des médecins réalisaient les biopsies prostatiques sous guidage

échographique, et 33% sous guidage digital.

80%
70%
60%
50%
40%
30%

% des médecins

20%

10%
0%

0%

digito-guidées échoguidées Par fusion d’images (Echo-IRM)
Biopsies prostatiques

Figure 11 : Répartition des médecins selon le type de guidage de biopsie utilisé

- 15 -
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La grande majorité des médecins (82%)adoptaient la voie transrectale pour les biopsies

prostatiques échoguidées.

90% 82%
80%
70%
£60%
o
3 50%

£ 40%
)]
©
230%
20%
10%

0%

18%

Trans-réctales Trans-périnéales

Voie d'abord des biopsies prostatiques

Figure 12 : Répartition des médecins selon la voie d’abord des biopsies prostatiques

Cinquante-trois pour cent (53%) des médecins travaillaient avec une sonde endorectale

Bi-planaire, et 47% avec une sonde Mono-planaire.

®m Mono-planaire = Bi-planaire

Figure 13 :Types de sonde endorectale

- 16 -
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Pour notre étude, tous les médecins préconisaient I'anesthésie locale, 55% pour

I’instillation intra-rectale de gel anesthésiant, et 45% pour le bloc périprostatique de lidocaine1%.

60%
50%
40%

30%

% Des médecins

20%

10%
0% 0%

0%
Instillation intra-rectale de Bloc péri prostatique de rachianesthésie sédation
gel anesthésiant lidocaine a 1%

Modes d'anesthésie

Figure 14 : Les modes d’anesthésie pratiqués par les médecins

Le schéma étendu de douze prélevements était le schéma de biopsie le plus adopté par

nos médecins (47%).

50% 47%
45%
40%
2 35% 31%
§ 30% 25%
o 25% 18%
€ 20% c
3 15%
X 10% 6%
5%
oo ]
En double sextant Schéma étendu de Biopsies de Quelques biopsies Deux prélevements
12 prélévements saturation (18 ciblées sur une biopsiques dans
prélévements ou anomalie au chaque lobe en cas
plus) toucher rectale ou a de stade avancé ou
I'imagerie métastatique

Shémas de biopsies

Figure 15 : Répartition des médecins selon les schémas de biopsies adoptés

-17 -
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Les complications les plus rencontrées au décours de la biopsie prostatique, selon nos

médecins, sont: I’hématurie 53%, ’hémospermie 28%, la rectorragie 22%, et la prostatite19%.

Tableau IV : Les complications de la biopsie prostatique

Complications Effectifs Pourcentage (%)
Prostatite 6 19%
Hémospermie 9 28%
Hématurie 17 53%
Urétrorragie 5 15%
Rectorragie 7 22%
Orchié-épididymite 2 6%
Rétention aigué d’urine 3 9%
Majoration des TBAU 2 6%

En cas de premiere série de biopsies négatives, 47% des médecins optaient pour le

controle du taux de PSA a 3 mois, alors que 43% demandaient une IRM prostatique.

contréler le taux dePSA totale a 1 mois - 9%

réaliser d'emblée une deuxiéme série de biopsies

prostatiques

contréler le taux dePSA totale a 3 mois

emander une IRM prostatique multiparamétrique

0%

10%

30% 40% 50%

% des médecins

Figure 16 : Approches des médecins en cas de premiere série de biopsies néqgatives

VI. Bilan d’extension

En termes de bilan d’extension, 26 des médecins demandaient la scintigraphie osseuse,

21 réalisaient la TDM thoraco-abdomino-pelvienne, et 4 demandaient TEP scan a la choline.
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Figure 17 :Bilan d’extension réalisé par les médecins

VIIl. Prise en charge thérapeutique

1. Critéres de la prise en charge thérapeutique

D’apreés les médecins interrogés, les principaux critéres pris en compte dans la stratégie
thérapeutique étaient, par ordre :

L’'age du patient et son espérance de vie 84%, I'état général du patient et les tares
associées 81%, le désir du patient75%, les groupes de risque d’AMICO 68%, la classification TNM

62%, et enfin les nomogrammes 25%.
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m ['3ge du patient et son
espérance de vie

m Le désir du patient

= |’état général du patient et
les tares associées

La classification TNM

® Les groupes de risque
d’AMICO

m Les nomogrammes

Figure 18 : Critéres pris en compte dans la stratégie thérapeutiqgue

2. Réunion de concertation pluridisciplinaire

Vingt et un de nos médecins soit 68% ont affirmé qu’ils disposaient d’une réunion de

concertation pluridisciplinaire dans leur secteur ou dans leur région d’exercice.

m Oui = Non

Figure 19 : Répartition des médecins selon la disposition ou non de réunion

de concertation pluridisciplinaire.
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3. Surveillance active

Pour notre série, 21 médecins soit 68% ont déja proposé une surveillance active dans la

prise en charge de leurs patients.

B Oui B Non

Figure 20 : Les médecins ayant déja proposé une surveillance active

dans la prise en charge de leurs patients.

Par ailleurs, 75% des médecins proposaient la surveillance active devant I’dge du patient,
71% devant un cancer de bas risque, 65% devant le taux de PSA, et 59% devant les données de la

biopsie prostatique.

80% 75%
71%
70% 65% B I'age de patient et les tares associées
60% >
’ B Le taux de PSA

"
§ 50% ,
3 B Les données du TR
£ 40%
3
T 30% 1 Les données de la biopsie prostatique
X 22%

20%

B Un cancer de prostate de bas risque
10%
- 0% mU de prostate de ri
0% . n can?er _e prostate de risque
Indications de la surveillance active intermédiaire

Figure 21 :Les indications de la surveillance active selon les médecins.

-21 -



Etat des lieux sur la prise en charge du cancer de la prostate dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA

4. Prostatectomie radicale

Parmi les 18 urologues qui ont répondu, 12 médecins soit 67% pratiquaient la

prostatectomie radicale, alors que 6 médecins soit 33% ne lapratiquaient pas.

= OUl = NON

Figure 22 : Répartition des urologues selon la pratigue de la prostatectomie radicale

Pour les 12 urologues qui pratiquaient la prostatectomie radicale, 11 ont estimé que le
nombre total de prostatectomies radicales par année est moins de 20, alors qu’un seul urologue

a déclaré qu'’il faisait plus de 20 prostatectomies radicales par année.

B Moinsde 20 ™ Plus de 20

Figure 23 : Répartition des urologues selon le nombre

de prostatectomies radicales pratiqguées par année
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Les criteres d’indication de la prostatectomie radicale selon les médecinsétaient par
ordre : I'age et I’état général du patient (65%), le cancer de prostate localisé (65%), le groupe de

risque d’AMICO (59%), la classification TNM (37%).

I’age du patient et de son état général _ 65%
les groupes de risque d’AMICO _ 59%
la classification TNM _ 37%
un cancer de prostate localisé _ 65%
un cancer de prostate localement avancé _ 15%

un cancer de prostate oligo-métastatique I 2%

Indications de la prostatectomie

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

% des médecins

Figure 24 : Lescritéres d’indication de la prostatectomie radicale selon les médecins

La voie d’abord de référence pour la prostatectomie radicale (89%) selon les médecins
était la voie ouverte rétro-pubienne, la voie laparoscopique trans—péritonéale était optée par 11%

des médecins.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

89%

% des médecins

11%
10%
0%
la voie ouverte rétro- La voie ouverte périnéale La voie laparoscopique La voie laparoscopique
pubienne trans-péritonéale pré-péritonéale
Voie d'abord de la prostatectomie radicale

Figure 25 : Répartition des médecins selon la voie d’abord pour la prostatectomie radicale
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Les criteres d’indication d'un curage ganglionnaire selon les médecins étaient

essentiellement, les groupes de risque d’AMICO (59%), et le stade TNM (34%).

70%

60% >9%
(']
w» 20%
(=
2
0,
:8 40% 34%
£
o 30%
© 0,
X 20% 19% -
(o]
- . l
0%
I’age du patient Le stade TNM Les groupes de risque Les résultats des
d’AMICO nomogrammes

Indications du curage gonglionnaire

Figure 26 : Les criteres d’indication d’un curage ganglionnaire selon les médecins

Le curage ganglionnaire extensif est indiqué devant le cancer de la prostate de haut
risque par 50%des médecins,devant un cancer de risque intermédiaire par 25%, devant un risque

d’envahissement supérieur a 5% par 19%, et systématiquement par 19% des médecins.

Devant un risque élevé selon AMICO 50%

Devant un risque intermédiaire selon AMICO 25%

evant un cancer de prostate de faible risque selon

Indications dygurage extensif

0,
AMICO 0%
Devant un risque d’envahissement supérieur a 5% 19%
selon les nomogrammes ?
Systématiquement 19%

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

Figure 27 : Indications d’un curage ganglionnaire extensif selon les médecins
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5. Radiothérapie externe

Soixante-quinze pour cent(75%) des médecins utilisaient la radiothérapie externe en tant

gue traitement local exclusif pour un cancer de la prostate localisé.

Tableau V : Indications de la radiothérapie externe selon les médecins

Radiothérapie externe Effectifs | Pourcentage (%)

En tant que traitement local exclusif pour un cancer de prostate

_ 24 75%
localisé

En tant que traitement adjuvant immédiat aprés prostatectomie

. 16 50%
radicale pour des tumeurs pT3 ou pTxR]1
En tant que traitement adjuvant de rattrapage apres 16 50%
prostatectomie radicale en récidive biologique 0
En tant que traitement palliatif dans le cancer de prostate
13 40%

métastatique, avec des métastases osseuses symptomatigues

6. Hormonothérapie

Les modalités d’hormonothérapie les plus utilisées par les médecins étaient : la castration

chimique par les agonistes de la LHRH (56%) et la castration chirurgicale (50%).

m Castration chirurgicale
= Castration chimique utilisant les oestrogénes

= Castration chimique utilisant les agonistes de la
LHRH

Castration chimique utilisant les antagonistes de
LHRH

= Castration chimique utilisant les anti-androgenes

= Blocage androgénique complet

Figure 28 : Modalités d’hormonothérapie
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En outre, 31 médecins prescrivaient I’hormonothérapie longue durée en association a une
radiothérapie externe pour le cancer de la prostate de haut risque, et 24 médecins prescrivaient
I’hormonothérapie courte durée en association a une radiothérapie externe pour le cancer de la

prostate de risque intermédiaire.

Tableau VI : La prescription de I’hormonothérapie

.. Groupe de risque Groupe de haut
Hormonothérapie . Ly .
intermédiaire risque

Courte durée en association a une

. . . 31 (96%) 0%
radiothérapie externe
Longue durée en association a une

_g . 6 (18%) 24 (75%)
radiothérapie externe

Pour le bilan a réaliser avant de démarrer I’hormonothérapie, la majorité des médecins
soit 75% se basaient sur l'anamnése, 65% sur |’examen clinique, et 56%des médecins

demandaient le bilan lipidique.

Tableau VIl : Bilan a réaliser avant I’lhormonothérapie

Bilan Effectifs Pourcentage
Anamnese a la recherche de probables
. ) . 24 75%

facteurs de risques d’effets secondaires
Examen clinique avec mesure de la pression

L. . . , 21 65%
artérielle, le poids, la taille, et I'l|MC
Glycémie a jeun 16 50%
NFS 15 46%
Bilan lipidique 18 56%
Vitamine D 14 43%
Ostéodensitométrie 8 25%

Tous les médecins interrogés (n=32) proposaient régulierement une surveillance clinique

et biologique pour les patients sous hormonothérapie.
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120%

100%

100%

80%

60%

% des médecins

40%

20%
0%

0%
Oul NON

Surveillance des patients sous hormonothérapie

Figure 28 :La surveillance des patients sous hormonothérapie

7. Curiethérapie

La curiethérapie est pratiquée dans la prise en charge du cancer de la prostate par 45%

des médecins.

Non 54%

%des médecins

Oui 45%

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

Curietérapie

Figure 29 : Répartition des médecins selon la pratique de la curiethérapie
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VIII. Cancer de prostate localisé de bas risque

Devant un cancer localisé a faible risque avec espérance de vie de plus de 10ans,19
médecins prescrivaient la prostatectomie radicale, 14 la radiothérapie externe, 12 la

curiethérapie, et 11 médecins proposaient la surveillance active.

70%
60% 59% H surveillance active
50% m prostatectomie
g radicale
o 40% 37%
3 m radiothérapie externe
€
g 30%
X i curiethérapie
20%
0% B hormonothérapie
b 6%
o -

Traitelents

Figure 30 : Cas 1 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10

ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé de bas

risqueproposez-vous ?

Une question a été posée aux médecins a propos de I'avenir des thérapies focales du
cancer de la prostate au Maroc, 78% des médecins déclaraient que les thérapies focales auront
un avenir au Maroc, alors que 22% des médecins ont une vue négative sur |'avenir de cette

approche au Maroc.
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mOul ® NON

Figure 31 : Les thérapies focales auront un avenir au Maroc ?

7 N\

IX. Cancer de prostate localisé a risque intermédiaire

Devant un cancer de prostate localisé a risque intermédiaire avec espérance de vie de
plus de 10 ans, 25 médecins proposaient la radiothérapie externe, 17 la prostatectomie radicale,

et 12 I’hormonothérapie.

o 7%
(o]

70%

60% 53%
50%

40%

30%

20% 12%

10%

o R
surveillance prostatectomie  radiothérapie curiethérapie hormonothérapie
active radicale externe

37%
21%

% des médecins

Traitements

Figure 32 : Cas 2 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10
ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé a risque
intermédiaire proposez-vous ?
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7 N\

X. Cancer de prostate localisé a haut risque

Devant un cancer de prostate localisé a haut risque avec espérance de vie de plus de 10
ans, 26 médecins proposaient la radiothérapie externe, 16 I’hormonothérapie, 13 Ia

prostatectomie radicale.

90%

81%

80%

70%

2 60%
'g 50%
© 50%
k= 40%
@ 40%
©
X 30%

20% 15%

0% |

surveillance active prostatectomie radiothérapie curiethérapie hormonothérapie
radicale externe

Traitements

Figure 33 : Cas 3 : Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10

ans, en bon état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé a haut risque

proposez-vous ?

Xl. Cancer de la prostate métastatique

Pour un cancer de la prostate d’emblée métastatique, la majorité des médecins 72%

prescrivaient une hormonothérapie classique d’abord.

-30-



Etat des lieux sur la prise en charge du cancer de la prostate dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA
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des deux

10%
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Figure 34 : Attitudes des médecins face a un cancer de la prostate d’emblée métastatique

Xll. Récidive biologique

Devant une récidive biologique a distance d’une prostatectomie radicale (marges
négatives) :
e¢Vingt et un 21 médecins demandaient un TEP scan, 11 demandaient une IRM
prostatique, 10 demandaient une TDM thoraco-abdomino-pelvienne.
e Pour le traitement,18 médecins proposaient une hormonothérapie classique, 6
médecins proposaient une simple surveillance, alors que 8 médecins n’ont pas

répondu a la question.
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B Demander un TEP scan

B Demander une IRPM
pelvienne

B Demander une TDM thoraco-
abdomino-pelvienne

1 Demander un curage
ganglionnaire de rattrapage

Figure 35 : Examens demandés par les médecins devant une récidive biologique a distance d’une

prostatectomie radicale (marges négatives).

70%

62%

60%
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40%

30%

25%
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20%
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Introduire une Une simple surveillance pas de réponse
hormonothérapie classique
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Figure 36 : Traitement proposé par les médecins devant une récidive biologique a distance d’une

prostatectomie radicale (marges négatives)
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Xlll. Résistance a la castration

Devant une résistance a la castration, 78% des médecins préconisaient les nouvelles
molécules (Enzalutamide), 56% prescrivaient la chimiothérapie a base de taxane, et 15% des

médecins proposaient une manipulation hormonale.

= Manipulations hormonales

Introduire les nouvelles
molécules (Enzalutamide)

m Chimiothérapie a base de
taxanes

Figure 37 : Attitudes thérapeutiques des médecins devant une résistance a la castration.
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. Epidémiologie

Le cancer de la prostate est le deuxieme cancer le plus fréquemment diagnostiqué et la
sixieme cause de décés par cancer chez ’'homme dans le monde, avec environ 1 276 000
nouveaux cas de cancer et 359 000 déces en 2018 [1].

Le fardeau mondial du cancer de la prostate devrait atteindre pres de 2,3 millions de
nouveaux cas et 740 000 déces d'ici 2040 simplement en raison de la croissance et du
vieillissement de la population [1].

Un age plus avancé, une race noire et des antécédents familiaux de la maladie sont les
seuls facteurs de risque bien établis du cancer de la prostate [2]. Il existe des preuves de la
graisse corporelle, de la taille atteinte a I'dge adulte, des produits laitiers, d'une alimentation
riche en calcium et d'une faible teneur en sélénium plasmatique et en alpha-tocophérol

concentrations augmentant le risque de cancer de la prostate [3]

Incidence Mortality

Breast
Prostate
Lung
Colorectum
Cervix uteri
Stomach
Liver
Corpus uteri
Thyrold
Ovary

30 a0 50 L)
ASR (World) per 100 000

Figure 38 : Taux d’incidence et de mortalité des cancers les plus fréquents dans le monde
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1. Incidence

Les taux d'incidence estimés du cancer de la prostate en 2018 varient considérablement
entre les différentes zones géographiques, les taux les plus élevés étant observés en Australie /
Nouvelle-Zélande, en Amérique du Nord, en Europe de I'Ouest et du Nord et dans les Caraibes,
en grande partie en raison de l'utilisation des tests d'antigene prostatique spécifique (PSA) et du
vieillissement de la population, tandis que les taux les plus bas sontobservés en Asie centrale du
Sud, Afrique du Nord et Asie du Sud-Est.

Au Maroc, selon le rapport de 2012 du (RCRC) le registre de la région du grand
Casablanca [4], reconnu comme référence a I’échelle nationale,l’incidence enregistrée sur les 3

années entre 2008 et 2012était 13.6/100000 habitant.

Tableau VIl : Incidence brute, standardisée et cumulée du cancer de la prostate, REGISTRE DES
CANCERS DU GRAND CASABLANCA 2008 - 2012.

Paramétre Résultat
MNouveaux cas 1343,0
Incidence brute 13,6
Incidence standardisée sur la population Maroc 11,3
Incidence standardisée sur la population Monde 18,8
Incidence cumulée 0-64 ans 0,6
Incidence curnulée 0-74 ans 23
2. Mortalité

La mortalité varie selon les pays mais avec des écarts moins importants que pour l'incidence.
En revanche, les taux de mortalité par cancer de la prostate estimés les plus élevés sont observés
dans les pays a population d'ascendance principalement africaine, y compris les Caraibes et
I'Afrique australe et centrale, tandis que les taux les plus faibles sont observés dans la plupart

des régions d'Asie et d’Afrique du Nord.
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Au cours des 5 dernieres années, la plupart des pays ont affiché des tendances de
stabilisation ou de diminution des taux d'incidence et de mortalité, les baisses étant plus
prononcées dans les pays a haut développement humain. Cependant en Afrique les tendances
pour les 5 derniéres années était stable.

La tendance a la baisse ou a la stabilisation de la mortalité peut refléter I'amélioration
des traitements, y compris la chirurgie, I' hormonothérapie et la radiothérapie, et I'amélioration

de I'accés et de la diffusion de ces thérapies[5].

Il. Dépistage

Le dépistage de la population ou de masse est défini comme I'examen systématique des
hommes asymptomatiques (a risque) et dont I'objectif principal est la réduction de la mortalité
spécifique et I’'amélioration de la qualité de vie de la population dépistée.

Il existe un débat en cours sur l'intérét du dépistage du cancer de la prostate. Il est
clairement établi qu'un dépistage de masse n'est pas nécessaire pour le cancer de la prostate,
mais le diagnostic précoce individuel reste recommandé.

L'Association francaise d'urologie, les épidémiologistes ainsi que les autorités sanitaires
francaises sont contre un dépistage de masse et contre l'utilisation large du PSA, mais
I'Association européenne d'urologie tout comme ['Association francaise d'urologie souligne
I'intérét d'un diagnostic précoce pour les hommes de moins de 75 ans ayant une espérance de
vie de plus de 10 ans, Ainsi, il peut étre proposé aprés discussion avec le patient, la réalisation
du PSA et du toucher rectal a partir de 45 ans pour les patients a risque et a partir de 50 ans
pour les autres.[6]

Dans ce cadre, L'Association européenne d'urologie propose de faire un premier dosage
de PSA a 40-45 ans, Une valeur de PSA > 1 ng/mL a 45 ans et une valeur de PSA > 2 ng/mL a 60
ans seraient associées a une augmentation significative du risque de mortalité spécifique

et de cancer avancé ou métastatique.
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Aprés les premiers dosages, le rythme de surveillance doit étre adapté a la valeur du
dosage :
e intervalle de 2 a 4 ans pour les hommes ayant un PSA > 1 ng/mL (et < 4 ng/mL) ;

e intervalle de 8 ans pour les patients ayant un PSA inférieur a 1 ng/mL.

En 2017, I'USPSTF (United States Preventive Services Task Force) a publié une déclaration
suggérant que les hommes agés de 55 a 69 ans devraient étre informés des avantages et des
inconvénients du dépistage basé sur le PSA, car cela pourrait étre associé a un petit avantage de
survie[7].

En conformité avec les recommandationsavant de lancer la procédure du dépistage la
majorité des participants de notre enquéte informent leurs patients sur les bénéfices et les
risques de la détection précoce du cancer de la prostate ; 44% systématiquement, 31% souvent,
16% rarement, aussi la plupart des enquétés impliquent les patients dans la décision de
dépistage précoce 43% systématiquement, 25% souvent, 15% rarement.

Il est essentiel de rappeler que la stratégie individualisée de détection précoce adaptée au
risque peut encore étre associée a un risque important de sur-diagnostic, donc rompre le lien
entre le diagnostic et traitement actif est le seul moyen de diminuer le sur-traitement, tout en
conservant le bénéfice potentiel du diagnostic précoce individuel pour les hommes qui en font la

demande.
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Tableau IX :Les recommandations de I’EAU pour le dépistage

Recommandations

Indice de force

Ne soumettez pas les hommes a un test d'antigene prostatique spécifique
(PSA) sans les conseiller sur les risques et les avantages potentiels.

Fort

Proposer a un homme bien informé une stratégie individualisée et adaptée
aux risques de détection précoce et une espérance de vie d'au moins 10 a
15 ans.

Faible

Offrez des tests de PSA précoces aux hommes bien informés a risque élevé
de PCa:

hommes> 50 ans;

hommes> 45 ans et antécédents familiaux de PCa;

les hommes d'ascendance africaine> 45 ans;

hommes porteurs de mutations BRCA 2> 40 ans.

Fort

Proposer une stratégie adaptée au risque (basée sur le niveau de PSA initial),
avec des intervalles de suivi de 2 ans pour les personnes initialement a
risque:

les hommes avec un taux de PSA> 1 ng / mL a 40 ans;

les hommes avec un taux de PSA> 2 ng / mL a 60 ans;

Reportez le suivi a 8 ans chez les personnes sans risque.

Faible

Arréter le diagnostic précoce de I'PCa en fonction de l'espérance de vie et
du statut de performance; les hommes dont I'espérance de vie est inférieure
a 15 ans n'en bénéficieront probablement pas.

Fort

lll. Diagnostic clinigue

Le cancer de la prostate est habituellement suspecté sur la base du TR et / ou du taux de
PSA. Le diagnostic définitif dépend de la vérification histopathologique de I'adénocarcinome dans
les carottes de biopsie de la prostate ou des prélévements de résection transurétrale de prostate

(RTUP) ou de prostatectomie pour une hypertrophie bénigne de la prostate[6]. Le diagnostic est

le plus souvent fait alors que le patient est asymptomatique.
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1. Signes fonctionnels :

La présence de certains symptomes doit faire évoquer un cancer de la prostate
localement avancé ou métastatique :

odes troubles urinaires irritatifs ou obstructifs, signe d'un envahissement trigonal par
le cancer de la prostate

oune hématurie

oune altération de I'état général

odes douleurs osseuses, révélatrices de métastases osseuses

odes signes neurologiques (paresthésie, déficit musculaire des jambes, un syndrome
de la queue-de-cheval) faisant évoquer une compression médullaire par des

métastases rachidiennes.

2. Toucher rectal

La plupart des cancers de la prostate sont situés dans la zone périphérique et peuvent
étre détectés par le toucherrectal lorsque le volume est > 0,2 ml.
Quel que soit le taux de PSA le toucher rectal doit étre systématiquement réalisé.
Il faut penser au cancer de la prostate devant :
oun nodule dur, irrégulier, non douloureux ;
oun envahissement de la capsule, des vésicules séminales ou des organes de

voisinage.

Un toucher rectalanormal est une indication formelle de biopsie prostatique.
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3. Examen clinique

L'examen clinique est le plus souvent pauvre en dehors du toucher rectal, Il s'attachera a
rechercher d'autres signes évocateurs du cancer de la prostate ou d'une complication :
ogros rein
oglobe vésical
ofoie métastatique
ocedéme d'un des membres inférieurs

odéficit neurologique.

4. L'antigéne prostatique spécifique

4.1. PSA total

L’antigene prostatique spécifique (PSA) est une protéine qui a été mise en évidence pour
la premiere fois en 1971 dans le liquide séminal par Harra et Coll. C’est une glycoprotéine, de la
famille des kallikréines, produite exclusivement par les cellules prostatiques.

L'utilisation du PSA comme marqueur sérique a révolutionné le diagnostic du cancer de la
prostate [8], L'antigéne est spécifique de la prostate mais pas spécifique du cancer ; par conséquent,
il peut étre élevé dans I'hypertrophie bénigne de la prostate, la prostatite et d'autres affections non
malignes.

En tant que variable indépendante, le PSA est un meilleur prédicteur du cancer que le
toucher rectal ou I'échographie transrectale [9]En effet des niveaux élevés de PSA indiquent une
plus grande probabilité de cancer de la prostate. Néanmoins beaucoup d'hommes peuvent

héberger un cancer en dépit d'un faible taux de PSA sérique.

4.2. Rapport PSA libre/PSA total

Le PSA dans le sang peut rester libre ou se fixer a des macromolécules. Il est possible de

doser les différentes fractions. Dans le cancer de la prostate, la fraction de PSA libre est moins
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élevée que dans I'hyperplasie de prostate. Il a été établi qu'un rapport PSA libre sur PSA total
supérieur a 20 % est plus en faveur d'une hyperplasie bénigne de la prostate, alors qu'un rapport
de moins de 10 % est en faveur d'un cancer ou d'une prostatite. Ce test n'a pas d'intérét en
premiere intention, Il est réservé aux patients avec un PSA entre 4 et 10 ng/mL, chez qui une
premiere série de biopsies était normale et pour lesquels la poursuite de I'élévation du PSA fait

se poser la question de l'indication d'une nouvelle série de biopsies.

4.3. Autres marqueurs : proPSA/PhiPSA, PCA3

La recherche clinique apporte régulierement des pistes pour de nouveaux marqueurs du
cancer de la prostate afin d'améliorer la sensibilité et la spécificité du taux de PSA.

Le PCA3 est un géne non codant surexprimé par le cancer de la prostate, Il est possible
de doser les ARNm du PCA3 et du PSA dans les urines aprés massage prostatique, Le rapport
ARNm PCA3/PSA urinaire donne une probabilité de risque de cancer de la prostate, Cela reste un
examen coliteux en pratique courante. Un autre test évaluant des fractions du PSA dans le sang,
dont le proPSA, permet aussi d'évaluer le risque de cancer. Le score PhiPSA est associé aussi a
une probabilité de risque de cancer [10].

L'avenir est probablement représenté par les analyses génétiques de [I'ADN
constitutionnel et/ ou de I'ADN tumoral permettant d'associer un risque de cancer et un risque

de cancer agressif.

Tableau X : Les recommandations de I’association européenne d’urologie pour I'évaluation des

risques chez les hommes asymptomatiques

Recommandation Indice de force

Pour éviter les biopsies inutiles, proposez une évaluation plus approfondie
des risques aux hommes asymptomatiques avec un examen rectal
numérique normal et un niveau d'antigene spécifique de la prostate entre
2 et 10 ng / ml avant d'effectuer une biopsie de la prostate. Utilisez I'un Fort
des outils suivants:
calculateur de risque;
imagerie;

un test sérique ou urinaire supplémentaire. Faible
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5. Biopsie prostatique

La biopsie permet d'affirmer le diagnostic de cancer de la prostate des lors qu'elle est
positive, La nécessité d'une biopsie de la prostate est basée sur le taux de PSA et / ou un toucher
rectal suspect et / ou une imagerie suspecte, I'age, la morbidité potentielle et les conséquences
thérapeutiques doivent également étre considérés et discutés au préalable [11], une élévation
limitée du PSA seule ne devrait pas entrainer une biopsie immédiate.

Le niveau d'antigéne spécifique de la prostate doit étre vérifié aprés quelques semaines,
dans le méme laboratoire, en utilisant le méme test dans des conditions standardisées (c'est-a-

dire sans éjaculation, manipulations et infections des voies urinaires)[12] .

5.1. Avant la réalisation de la biopsie prostatique

L’'information du patient doit étre préalable a la réalisation des biopsies et doit
préciser I'objectif, les modalités de réalisation et les complications éventuelles des biopsies.

Il est recommandé de rechercher par un interrogatoire ciblé :

v Les facteurs de risque de complications allergiques (latex, Lidocaine®, antiseptiques,

antibiotiques).

v Les facteurs de risque hémorragiques troubles innés ou acquis de la coagulation par

prise d’anticoagulants ou d’antiagrégants plaquettaires.

Le risque hémorragique lié au traitement anticoagulant par antivitamine K peut étre
considéré comme élevé donc doit étre arrétée et, si nécessaire, remplacée par une héparine
calcique ou une héparine de bas poids moléculaire.L’aspirine a faible dose au long cours n’est
pas une contre-indication a la réalisation des biopsies.Les risques sous clopidogrel, ticagrélor,
dabigatran et rivaroxaban n’ont pas été étudiés et il est recommandé de les arréter ou les
substituer en vue des biopsies.

v Les facteurs de risque de complications infectieuses :

o0 Antécédents de prostatites

o Infection symptomatique de I’appareil urinaire ou génital
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o Facteurs de risque de résistance aux quinolones : infection urogénitale, présence de
sonde vésicale, voyage international ou hospitalisation au cours des 6 mois

précédents.

Pour minimiser le risque d'infection sévere due a une flore rectale résistante aux
quinolones, des articles d’origine américaine proposent chez les patients présentant l'un de ces
facteurs de risque une biopsie avec écouvillon rectal préalable et une antibioprophylaxie ciblée
[13]; mais il ne s’agit pas la d’une recommandation. Ainsi il semble inutile de pratiquer un ECBU
avant la biopsie prostatique sauf en cas de facteur de risque infectieux.

Dans notre enquéte la grande majorité des médecins soit 71% prévient leurs patients sur
les modalités de réalisation et les complications possibles de la biopsie a I’avance, ainsi 53% des
médecins cherchent les facteurs de risque hémorragique ce qui rejoint les recommandations.

Cependant ; bien que trés recommandée, les facteurs de risque de complications
allergique sont demandés seulement par 28% des médecins.

Concernant la gestion du risque infectieux,50% des médecinsrecherchent les facteurs de
risque infectieux,31% demandent a l'interrogatoire les signes d’infection urinaire, et 15%
cherchent les facteurs de risque de résistance aux quinolones, et 28% des médecins demandent

I’ECBU systématiquement avant la biopsie,ce qui est discordant avec les recommandations.

5.2. Antibioprophylaxie

Une antibioprophylaxie est recommandée avant la réalisation de biopsies prostatiques.

Les fluoroquinolones systémiques (ofloxacine 400 mg ou ciprofloxacine 500 mg) sont
recommandées en une prise unique par voie orale, une a deux heures avant la réalisation de
I’acte, En cas d’allergie, d’intolérance ou de résistance aux quinolones, 'option alternative est la
ceftriaxone.

Il n’y a pas d’indication a traiter systématiquement par antibiotique plusieurs jours un

patient ayant une biopsie de prostate.
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Dans notre enquéte la majorité des médecins prescrivent systématiquement une
antibioprophylaxie a base de Quinolones avant la biopsie ; Néanmoins 42 % des médecins
adoptent le protocole de dose unique une heure avant le geste, et 58% prescrivent

I’antibioprophylaxie pendant 5jours.

5.3. Anesthésie

Selon I'association européenne d’urologie,une anesthésie locale par bloc périprostatique
de lidocaine a 1 % est recommandée, puisque l'instillation intra-rectale de gel anesthésiant est
moins efficace que le bloc périprostatique,

L’analgésie au MEOPA(Mélange équimolaire oxygene protoxyde d'azote) est possible,
avec un personnel soignant formé et une salle équipée, dans un environnement médicalisé.

Une anesthésie générale ou locorégionale peut étre réalisée dans certains cas particuliers
. intolérance physique ou psychologique a I’acte, sténose anale, antécédents de chirurgie ou de
pathologie anorectale, voie d’abord périnéale.

Les facteurs ayant fait décider d’une anesthésie générale ou locorégionale doivent étre
précisés dans le dossier médical.

Dans notre enquéte ; 55% des médecins préconisent l'instillation intra-rectale de gel

anesthésiant, et 45% le bloc périprostatique de lidocaine1%.

5.4. Latechnigue

Le standard actuel est donc la biopsie échoguidée par voie transrectale, une sonde
échographique de fréquence élevée (7 Mhz) est utilisée, permettant une analyse fine de
I’échostructure du parenchyme prostatique et des vésicules séminales.

La voie trans-périnéale est une alternative a la voie transrectale, en cas d’impossibilité
d’accéder au canal anal (sténose anale, amputation anorectale...), I’'anesthésie dans ce cas doit
étre générale ou locorégionale.

Sur les biopsies de base, ou aucune imagerie préalable avec IRM n'a été réalisée, ou

lorsque IRM n'a montré aucune lésion suspecte, les sites d'échantillonnage doivent étre
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bilatéraux de l'apex a la base, aussi loin que possible postérieur et latéral dans la glande

périphérique. Des carottes supplémentaires doivent étre obtenues dans les zones suspectes

identifiées par le toucher rectal.

La biopsie de prostate se fait dans le cadre de soins externes. Lorsque |’état du patient

nécessite une surveillance plus intensive, une hospitalisation ambulatoire peut étre nécessaire,

rarement une hospitalisation compléte.

Dans notre enquéte, et conformément aux recommandations la grande majorité des

médecins réalisent les biopsies prostatiques par voie transrectale(82%) et sous guidage

échographique (67%), les types de sonde endorectale utilisées par les médecins sont ; 53% sonde

Bi-planaire, 47% sonde Mono-planaire. Concernant le lieude réalisation de la biopsie, 62% des

enquétés réalisent la biopsie dans un milieu hospitalier, 32% au cabinet médical.

Vue rapprochée de
- la prostate

prélévement

w —Gulde algullle

Sonde A ultrazons

Figure 39 :Biopsie échoguidée de la prostate
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5.5. Complications

Les complications infectieuses constituent le premier motif d’hospitalisation apres
biopsies prostatiques, principalement sous forme de prostatite, parfois septicémie. Toute fiévre
(>38°) apres biopsie de la prostate doit suspecté prostatite aigué d’autant plus si signes
urinaires associés, dans ce casun traitement antibiotique adapté est nécessaire en urgence, sans
attendre les résultats des examens. Si I’antibiotique avant les biopsies était une Quinolone, il est
alors recommandé d’administrer par voie intraveineuse une combinaison de deux antibiotiques :
une Céphalosporine de troisieme génération (Cefotaxime ou Ceftriaxone) et un Aminoside.

Les saignements sont fréquents aprés la biopsie,une rectorragie peut se produire
pendant quelques heures a quelques jours, aussi une hémospermie peut étre présente pendant
quelques semaines, I’hématurie est plus rare, mais il peut entrainer une rétention urinaire par
formation de caillots. Les complications hémorragiques graves sont trés rares et nécessitent une
prise en charge en hospitalisation[14].

Les autres complications tels que la rétention urinaire, les douleurs prolongées, sont peu
fréquentes, en cas de rétention aigue d’urine une dérivation des urines par sondage ou par
cathétérisme sus—-pubien peut étre nécessaire.

Dans notre enquéte les complications les plus rencontrées au décours d’une biopsie

prostatique sont : I’hématurie (53%), ’lhémospermie (28%), rectorragie(22%),la prostatite(19%).

5.6. Biopsies initiales

Bien que la méthode du sextant ait été la premiére méthode systématique décrite de
biopsie de la prostate, d’autres méthodes ont démontré que la technique du sextant telle que
décrite a I'origine présentait un taux de faux négatifs d’environ 30%. Ce taux de falsification est
compréhensible, car cette méthode implique non seulement de prendre moins de carottes
(6carottes), mais échantillonne également un pourcentage plus faible de la zone périphérique de
la prostate, ou se trouvent 80% des adénocarcinomes de la prostate. Plusieurs équipes ont alors
proposé différents protocoles faisant varier le nombre de biopsies, pour aboutir a un protocole

optimal de 8 a 12 préléevements qui combine les 6 biopsies classiques et 2 a 6 biopsies
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supplémentaires latérales a mi-chemin entre le bord externe de la prostate et le trajet des
biopsies en sextant, allant jusqu'a plus de 24 préléevements par série. En ’absence d’anomalie
clinique (stade cT1c) et/ou a I'imagerie (échographie ou IRM), le schéma étendu de 12
préléevements est recommandé comme schéma standard. Pour chaque lobe, les prélévements
sont réalisés au niveau médio-lobaire et latéral : a la base, au milieu et a I'apex.

En cas de stade métastatique avec cancer localement avancé et étendu a I'’ensemble de la

glande, deux prélévements dans chaque lobe suffisent.

5.7. Deuxieme série de biopsies

En cas d’atypie (atypicalsmallacinarproliferation [ASAP]) ou de doute diagnostic quant a la
présence de cellules cancéreuses sur une premiere série de biopsies, une deuxiéme série est
recommandée. Cette deuxiéme série est recommandée dans les trois a six mois. Dans cette
situation, le taux de détection de cancer par la deuxiéme série de biopsies est élevé, environ de
40 %. Le taux de cancer détecté est plus élevé lorsque les lésions d’ASAP sont associées a des
lésions de néoplasie intra-épithéliales prostatiques (PIN). En cas de lésions isolées de PIN de
haut grade, une deuxiéme série de biopsies n’est pas recommandée. Aussi, une deuxieme série

est indiquée si la premiére série n’a pas été réalisée suivant un schéma étendu a 12 biopsies.

5.8. Biopsies de saturation

Elles ne sont pas recommandées en routine. La plupart des études publiées ont inclus des
patients ayant une suspicion persistante d’un cancer de prostate et au moins une série de
biopsies négatives ou dans le cadre de protocoles de thérapie focale. Chez les patients ayant eu
une premiére série de biopsies négative, le taux de détection est de 36 % avec une majorité de
cancers antérieurs[15], leur place a considérablement diminué depuis I'utilisation de I'IRM et des

biopsies ciblées.

5.9. Biopsies ciblées

Les biopsies ciblées sont indiquées en cas de lésions suspectes détectées a I'IRM ou au

toucher rectale, Jusqu’a récemment I’échographie était I’examen de référence pour la réalisation
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des biopsies ciblées [16], mais I'évolution et les progres de l'imagerie par résonance magnétique
permettent aujourd'hui de réaliser une cartographie de plus en plus précise de la prostate en
repérant des zones a risques. Afin de réaliser ce ciblage des lésions, il faut réaliser une fusion
d'image entre les images clés obtenues par I'IRM et les images échographiques, ce qui permet de
projeter la cible définie par la Iésion IRM suspecte sur le volume échographique, a ce stade, la
réalisation des biopsies peut débuter, en prélevant 12 échantillons prostatiques selon un schéma
préétabli[17], ces biopsie semblent permettre une meilleur classification des patients éligibles

pour la surveillance active du cancer de la prostate localisé.

5.10. Biopsies des vésicules séminales

Les indications de biopsies des vésicules séminales sont réduites du fait de la
performance de I'IRM pour le bilan local. Elles peuvent étre réalisées en cas de cible IRM, si le

résultat est susceptible de modifier I’attitude thérapeutique.

5.11.Biopsie de la zone de transition

L'échantillonnage de la zone de transition pendant les biopsies de base a un faible taux
de détection et devrait étre limité a des biopsies répétées.

En conformité avecles recommandationsla majorité des participants de notre enquéte
(47%) adoptent le schéma de 12 prélévements. Néanmoins,en cas d’anomalie au toucher rectale
ou a I'imagerie, 31% des médecins optent pourles biopsies ciblées, et en cas de stade avancé ou

métastatique 25% des médecins optent pourdeux prélevements dans chaque lobe.

Tableau Xl :Les recommandations de I’association européenne d’urologie

pour le diagnostic clinique du cancer de la prostate

Recommandations Indice de force
Effectuer des biopsies transrectales a l'aiguille de la prostate sous Fort
or
protection antibiotique.
Utiliser un anesthésique local par infiltration péri-prostatique pour les Fort
S or
biopsies prostatiques a l'aiguille.
Ne proposez pas d'échantillonnage de zone de transition non ciblé lors )
C . . , . Faible
des biopsies initiales en raison des faibles taux de détection.
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IV. Imagerie

1. Echographie

L’échographie est peu sensible et peu spécifique pour la détection du cancer de la prostate,elle
n’a aucune place pour le dépistage ni le bilan d’extension[18],elle est utilisée pour I'évaluation du

volume prostatique, I’évaluation du résidu post-mictionnel et pour le guidage des biopsies.

2. IRM

L’imagerie par résonance magnétique s'impose comme |'examen d'aide au diagnostic et
au pronostic du cancer de la prostate, il permet d'obtenir des images trés précises du contour de
la prostate, de déceler si le cancer s’est étendu ou non au-dela de la prostate et de rechercher si
il y a une extension vers les ganglions lymphatiques.

Actuellement, une IRM prostatique doit étre multiparamétrique et associe les séquences
morphologiques T2 (plan axial et sagittal) aux séquences fonctionnelles de perfusion et de diffusion.

L’IRM posséde une sensibilité de 13 a 95% pour I’extension extra-capsulaire, et de 20 a
83% pour I’extension aux vésicules séminales. Elle a aussi une meilleure spécificité de 49 a 97%
pour I’envahissement extra prostatique et de 92 a 98% pour les vésicules séminales.

Les signes de franchissement capsulaire sont : I'oblitération de I’angle prostato-rectal,
I’lasymétrie des pédicules vasculaires et nerveux latéraux, I’irrégularité de la capsule en regard

de la tumeur.

2.1. Place de I'’IRM avant les biopsies Avant la premiére série de biopsies :

L'IRM avant la premiére série de biopsie permet d’augmenter le taux de détection des
cancers cliniquement significatifs, en revanche elle ne doit pas étre utilisée chez les patients qui
n'ont pas d'indication de biopsie de la prostate sur la base de leurs antécédents familiaux et des

données cliniques et biochimiques[19].
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En cas d’IRM normale, devant une suspicion de cancer, les biopsies systématiques restent
indiquées.

En cas d’IRM positive, définie par une lésion de score PIRADS > 3, des biopsies ciblées
associées a des biopsies systématiques sont recommandées.

Dans notre enquéte, il s’est révélé que la majorité des médecins 75% ne demandent pas I'IRM

prostatique avant la biopsie, tandis que I'association européenne d’urologie le recommande.

2.2. Place de I'’IRM dans la détection tumorale aprés une premiere série de biopsies négatives :

En cas de suspicion clinique ou biologique de cancer de la prostate, la réalisation d'une
IRM avant la réalisation d’'une deuxiéme série de biopsies prostatiques permet d'orienter les
prélevements sur les zones considérées comme suspectes, et améliore la détection des cancers
de la prostate dans les zones mal échantillonnées par les biopsies systématisées, (détection des

lésions antérieures).

2.3. Place de I’IRM dans planification thérapeutique :

La cartographie tumorale obtenue peut aider a la planification du traitement avant la
chirurgie (mode de dissection, préservation ou non des bandelettes), avant la radiothérapie
(franchissement de la capsule, envahissement des vésicules séminales), avant la thérapie focale
(contourage des lésions, évaluation précoce et tardive du traitement) ou dans le cas d'une

surveillance active (éliminer une lésion agressive, monitoring des patients).

Figure 40 : IRM prostatique (axiale T2) : Iésion cible prostatiquelatéralisée a droite avec
bombement capsulaire en regard (Cancer prostatigue localement avancé)[20]
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Tableau XII : Les recommandations de I’association européenne d’urologie pour l'imagerie dans

la détection du cancer de la prostate

Déclaration liminaire

La biopsie systématique est une approche acceptable en cas d'indisponibilité de I''lRMmp.

Recommandations pour tous les patients

Indice de force

Ne pas utiliser I'imagerie par résonance magnétique multiparamétrique

Fort
(IRMmp) comme outil de dépistage initial.
Adhérez aux directives PI-RADS pour l'acquisition et l'interprétation de
I''RMmp et évaluez les résultats de I'IRM lors de réunions multidisciplinaires Fort

avec un retour pathologique.

Recommandations chez les patients naifs de biopsie

Indice de force

Effectuer une IRM avant la biopsie de la prostate. Fort
Lorsque IRM est positif (c'est-a-dire PI-RADS > 3), combiner biopsie ciblée et Fort
systématique.

Lorsque I'IRM est négative (c.-a-d. PI-RADS < 2) et que la suspicion clinique

de cancer de la prostate est faible, omettre la biopsie sur la base d'une prise Faible

de décision partagée avec le patient.

Recommandations chez les patients ayant déja subi une biopsie négative

Indice de force

Effectuer une IRM avant la biopsie de la prostate. Fort
Lorsque IRM est positif (c'est-a-dire PI-RADS > 3), effectuez une biopsie ciblée Faible
uniquement.

Lorsque I'IRM est négative (c.—a-d. PI-RADS < 2) et que la suspicion clinique

de cancer de la prostate est élevée, effectuez une biopsie systématique basée Fort

sur une prise de décision partagée avec le patient.

3. 1D

Dans le cadre du cancer de la prostate, la TDM abdomino-pelvienne est utile pour :

oRechercher un envahissement métastatique ganglionnaire

ganglion est considéré comme anormal s’il est augmenté de volume :

sachant que le caractére négatif de

microscopique des ganglions.

I'examen n’élimine pas

ilio-obturateur (un

> Tcm), en

I’envahissement
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oAnalyser l'aspect local de la prostate et aussi I’envahissement des organes de
voisinages ou des muscles releveurs de I'anus ainsi que le retentissement sur le haut
appareil (images TDM couplées avec les clichés d’UIV en fin de procédure).
oRechercher des métastases hépatiques et pulmonaires.

oRechercher des anomalies osseuses (petit bassin, rachis lombaire).

En cas de maladie localisée, le scanner est actuellement supplanté par I'IRM dont les
performances sont identiques pour I’extension ganglionnaire, mais reste indiqué en cas de

contre-indication a I'IRM.

4, Scintigraphie osseuse :

Le caractére ostéoblastique des métastases osseuses du cancer de la prostate facilite leur
détection en scintigraphie. La forte incidence des adénocarcinomes de la prostate, I'impact
économique de leur prise en charge et I'ostéophilie de ces tumeurs font que la place de la
scintigraphie osseuse dans le bilan d’extension du CaP soit largement étudiée. Du fait de la forte
relation entre la probabilité de métastases osseuse et le taux du PSA, les indications de la
scintigraphie osseuse sont pondérées en fonction de ce taux mais aussi de I’extension locale de
la tumeur et de sa différenciation. Dans les recommandations du Comité de Cancérologie de
I’Association Francaise d’Urologie, les indications sont en fonction du risque de progression
métastatique et de déces spécifique.

Ainsi, la scintigraphie osseuse n’est pas indiquée a titre systématique dans le bilan
d’extension initial des cancers a faible risque d’Amico. Dans le groupe a risque intermédiaire, la
scintigraphie osseuse est recommandée pour les tumeurs palpable T2b avec un PSA > 10 ng/ml
ou uncontingent de grade 4 sur les biopsies prostatiques. Dans le groupe a haut risque, elle est

indiquée systématiquement.
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SCINTIGRAPHIE OSSEUSE
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Figure 41 : Scintigraphie osseuse présentant des métastases d’un cancer

de la prostate sur le crane et une cote[21]

5. TEP SCAN :

Cette technique, permettrait une détection plus aisée des récidives ou des localisations

métastatiques.

L’'analyse des ganglions métastatiques pelviens montre que la sensibilité et la spécificité
de la TEP-choline varient de 42 a 56 % et de 94 a 99 % respectivement. Il existe un risque de

faux négatifs pour des ganglions < 5 mm, donc la TEP-choline ne peut pas se substituer au

curage.
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La TEP-choline couplée a I'IRM améliore les performances diagnostiques de I'IRM au
niveau des ganglions pelviens, en détectant plus de ganglions pathologiques que I'IRM seule,
comparé a I'histologie [16], [22], [23].

Dans notre étude, les examens réalisés pour le bilan d’extension sont ; la scintigraphie
osseuse par 81% des médecins, la TDM thoraco-abdomino-pelvienne par 65%, et TEP scan a la
choline par 12% médecins ce qui est en phase avec les recommandations de |’association
européenne d’urologie quipréconise la scintigraphie osseuse et au moins une imagerie

abdomino-pelvienne pour le cancer de la prostate a risque intermédiaire et a haut risque.

Figure 42 : Tumeur cT2b, score 4+3, PSA 20 ng/mL.a : TEP-choline ; b : foyers du lobe gauche
étendus jusgu’au releveur ; c : adénopathie ilio-obturatrice droite ;d : métastase osseuse sacro-
iliaque gauche[24].
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Tableau XIlI : Les recommandations de I’association européenne d’urologie pour la classification

du cancer de la prostate

Tous les groupes de risque Indice de force

Utilisez une IRM pré-biopsie pour les informations de classification locale. Faible

Maladie localisée a faible risque

N'utilisez pas d'images supplémentaires a des fins de préparation. Fort

Maladie a risque intermédiaire

Au grade ISUP > 3, inclure au moins une imagerie abdomino-pelvienne

. , - . . Faible
transversale et une scintigraphie osseuse pour le dépistage métastatique.
Maladie localisée a haut risque / maladie localement avancée
Effectuer un dépistage métastatique, y compris au moins une imagerie Fort
or

abdomino-pelvienne transversale et une scintigraphie osseuse.

V. Anatomopathologie

1. Score de Gleason et grades ISUP

Le systéme de grading défini par Gleason en 1966 comporte 5 grades architecturaux
allant de 1 a 5, dont la somme définit 9 scores de 2 a 10. Ce systeme de grading a été revu lors
des conférences de consensus de I'ISUP (International Society of UrologicalPathology), en 2005
puis en 2014 [25].

Pour une meilleure reproductibilité et une corrélation optimale avec les données
pronostiques actuelles, il a été recommandé en 2005 de ne plus utiliser de score 2 (1 + 1) et
d’éviter les scores 3 et 4. La définition du grade 4, limité dans le systéme initial aux glandes
fusionnées, a été étendue aux petites glandes mal formées a lumiére difficilement visible, et aux
lésions cribriformes.

Plusieurs défauts persistent dans cette classification, tout d’abord, la presque totalité des
cancers de la prostate diagnostiqués actuellement ont un score minimal de 6, correspondant a

des cancers trés bien différenciés. Il est de ce fait difficile pour les patients de comprendre qu’ils
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ont un cancer indolent, alors que leur score se situe dans la médiane de I’échelle de Gleason, de
plus, le score de Gleason ne fait pas de différence entre les scores 7 (3 majoritaire) et 7 (4
majoritaire).

Enfin, beaucoup d’études définissent comme « haut grade » les scores de Gleason 8 a 10,
sans différencier les scores 8 par rapport aux 9—10, dont le pronostic n’est pas le méme.

Pour pallier ces insuffisances, une nouvelle classification a été proposée par I'ISUP, la
valeur pronostique de cette classification en 5 groupes a été validée rétrospectivement par des
études multi-institutionnelles[26]. Il est recommandé d’utiliser cette nouvelle classification, en

mentionnant dans un premier temps entre parenthéses le score de Gleason correspondant.

Tableau XIV : Groupes pronostiques de la classification ISUP

Groupel Anciennement score de Gleason 6 (3 + 3)
Groupe? Score de Gleason 7 (3 majoritaire)
Groupe3 Score de Gleason 7 (4 majoritaire)
Groupe4 Score de Gleason 8 (4 + 4,3 + 5,0u5 + 3)
Groupe5 Score de Gleason 9 ou 10

Paties glandes bign fifférencites
Frorpars cirpomscrils

GRances réguligres n taille
et en farme
Forpeers 4 bords mal céfinis

Glancos do Laille, da harme variah|es
Espacemants irrdguliars,
Fowars a bords tris imégulioes

Gances [usiorndes, massils el cardons

n Irreguliers
o 3 o 1.0 -

a O'i“.r"‘ Mg .
R T, T
5 % a ﬂ il.( r?:_ i L'# i Desparifion daos structures glarduaies

Figure 43 : Représentation du grade de Gleason[27]
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VI. Les classifications

1. Classifications TNM clinigue :

La classification clinique TNM (cTNM) est établie a partir des données du toucher rectal et

des examens d’imagerie c’est le systeme de classification le plus fréquemment employé pour

classer le cancer de la prostate selon 4 stades (T1, T2, T3 et T4).

1.1. Classification TNM 2016

» T : Tumeur primitive

TO

T1

T2

T3 :

: tumeur primitive non retrouvée.

: tumeur ni palpable au toucher rectal (TR) ni visible en imagerie.

Tla : tumeur occupant moins de 5 % du tissu réséqué avec un score de
Gleason< 7 ou absence de grade 4 ou 5.

T1b : tumeur occupant plus de 5 % du tissu réséqué ou un score de
Gleason> 7 ou présence de grade4 ou 5.

Tlc : tumeur découverte sur une biopsie prostatique en raison d’une

élévation de la valeur du PSA.

: tumeur limitée a la prostate.

T2a : tumeur atteignant la moitié d’un lobe ou moins.

T2b : tumeur atteignant plus de la moitié d’un lobe mais sans atteindre les
deux lobes.

T2c : tumeur atteignant les deux lobes.

extension au-dela de la prostate.

T3a : extension extra-prostatique uni- ou bilatérale.

T3b : extension aux vésicules séminales uni- ou bilatérale.
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T4 : tumeur fixée ou atteignant d’autres structures que les vésicules séminales

(sphincter externe, rectum, muscle élévateur de I'anus ou la paroi pelvienne).

» N_: Ganglions régionaux

Nx : ganglions régionaux non évalués.
NO : absence de métastase ganglionnaire régionale.
N1 : atteinte ganglionnaire régionale.

N1 mi : métastase ganglionnaire < 0,2 cm (optionnel).

> M : Métastases a distance

Mx : métastases a distance non évaluées.

MO : absence de métastase a distance.

M1 : métastases a distance.
M1a : atteinte des ganglions non régionaux.
M1b : atteinte osseuse.

MT1c : autres sites avec ou sans atteinte osseuse.

2. Classification TNM pathologique.

La classification pathologique TNM (pTNM) est a distinguer de la classification clinique TNM
(CTNM) car elle est établie a posteriori apres chirurgie. Elle concerne des tumeurs présumées
localisées lors de la classification clinique initiale, puis opérées par prostatectomie, voire curage
ganglionnaire. Elle prend en compte le caractére intra—prostatique ou non de la tumeur, I'existence
de marges d’exéréses positives, le score de Gleason établi sur la piece de prostatectomie, I'existence
ou non d’une invasion des vésicules séminales et/ou de métastases ganglionnaires. L’existence ou
non de marges d’exérese positives a une valeur pronostique établie. La valeur pronostique est
cependant différente selon qu’il existe ou non une extension extra—prostatique, mais aussi en

fonction de la multiplicité des marges et de leur caractere uni ou bilatéral.
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Les marges positives dépendent logiquement du volume tumoral et leur fréquence a
diminué parallelement au volume des tumeurs depuis l'utilisation du PSA pour le diagnostic.
Elles dépendent aussi de I'existence ou non d’une extension extra-prostatique, la technique
chirurgicale et la technique d’analyse de la piece de prostatectomie interviennent aussi. Les
marges positives a I’apex ou au niveau du col ont une valeur pronostique péjorative par rapport
aux autres localisations. La plus grande fréquence de marges positives en cas de conservation
des pédicules neurovasculaires de I’érection n’est pas retrouvée par tous les auteurs et dépend
probablement de la sélection des patients pour ce type de chirurgie en fonction des parameétres

tumoraux préopératoires.

2.1. Classification pathologique (pTNM)

pTO : absence de tumeur identifiée apres prostatectomie totale.
pT2 : tumeur limitée a la prostate, quelle que soit sa localisation.
pT3 : tumeur dépassant les limites de la prostate.
opT3a : extension extra-prostatique uni ou bilatérale incluant le col vésical.
opT3b : envahissement des vésicules séminales uni ou bilatérale.
pT4 : envahissement d’autres structures que les vésicules séminales (sphincter
externe, rectum, muscles releveurs de I’anus ou la paroi pelvienne).
NB : Pas de classification pT pour le stade T1.
R Reliquat tumoral postopératoire ou marges d’exérése chirurgicales :
oRx : marges d’exérése non évaluées.
oRO : marges d’exérése négatives.
oR1 : atteinte microscopique des marges d’exérese (focale ou étendue).

oR2 : reliqguat macroscopique.
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Figure 44 :Les stades du cancer de la prostate T1, T2, T3, T4[28]

3. Classification d’ Amico

La classification D'Amico est établie par la combinaison des facteurs pronostiques
précédents (score de Gleason, classification TNM, et le taux de PSA), cette classification permet
de constituer des groupes pronostiques, afin d'estimer, pour les tumeurs localisées, le risque de
progression apres traitement (risque de rechute biologique a 10 ans) elle classe les patients en
3 catégories :

= Faible risque : PSA < 10 ng/mL, et score de Gleason < 6, et stade clinique T1c ou T2a.

= Risque intermédiaire : PSA entre 10 et 20 ng/mL, ou score de Gleason 7, ou stade
clinigue T2b.

= Risque élevé : PSA > 20 ng/mL, ou score de Gleason > 7 (8, 9 ou 10), ou stade

clinique T2c.

Tableau XV : Les recommandations de I’association européenne d’urologie pour la classification

Recommandations Indice de force
Utilisez la classification TNM (Tumor, Node, Metastasis) pour classer Fort
or
lePCa.
Utilisez le systeme de la Société internationale de pathologie Fort
or

urologique (ISUP) pour le classement de la PCa.
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VII. Les différentes modalités thérapeutiques

1. Abstention-surveillance (watchfulwaiting)

Elle consiste a la recherche de signes de progression clinique avec instaurationd’un
traitement a visée palliative a l'apparition de symptomes d'évolution tumorale ou a
I'augmentation du taux de PSA chez les patients ayant une espérance de vie limitée en raison
des polypathologies associées avec un cancer initialement localisé. Le risque de décées spécifique

est lié au grade de la tumeur.

2. Surveillance active

Contrairement a l'abstention-surveillance, la surveillance active est une option
thérapeutique curative qui déplace I'éventuel moment du traitement tout en restant dans la
fenétre de curabilité de la maladie.

Le principe consiste a sélectionner les patients avec un cancer de la prostate cliniquement
localisé a faible risque de progression.Les critéres de sélection des patients éligibles a la
surveillance active varient d’une étude a I'autre, Ills sont basés sur I’'examen clinique, le PSA total,
le score de Gleason et la charge tumorale sur les biopsies (nombre de biopsies positives,
pourcentage d’envahissement par carotte).

Les recommandations européennes considerent comme éligibles a une surveillance active
les cancers de la prostate a trés bas risque définis par les critéres du Johns Hopkins Hospital :
PSA < 10, Gleason 6, 1—2 biopsies positives envahissantmoins de 50 % des carottes.

Dans notre étude, il s’est avéré que la surveillance active a une place non négligeabledans
la prise en charge thérapeutique des cancers de la prostate puisque la majorité des médecinssoit
68% I’adopte comme option thérapeutique. Quant aux critéres d’indication de cette approche,

nos enquétés utilisent les mémes que ceux recommandés : ’dge de patient et les tares associées
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par 75%des médecins, un cancer de prostate de bas risque par 71%, le taux de PSA par 65%, et
les données de la biopsie prostatique par 59% des médecins.

Les modalités de la surveillance active comportent un contréle du PSA tous les 3 a 6 mois
pour calculer le temps de doublement et un TR tous les 6 a 12 mois ; le controle histologique
par nouvelles biopsies entre 3 et 18 mois apres la biopsie initiale est fondamental pour réduire
la probabilité de sous-évaluation initiale.

La nécessité de renouveler les biopsies de contrble est discutée, surtout en cas d'IRM
estimée normale.

L'aggravation d'un des criteres de surveillance doitamener le praticien a proposer
aupatient un traitement actif. Les critéresconduisant a un tel choix sont :

oune modification du toucher rectal témoignant d’une évolutivité clinique.
oune augmentation du PSA au-dessus de la valeur seuil (généralement 10ng/ml) ou un
temps de doublement du PSA rapide (généralement inférieur a 3 ans), témoignant

d’une évolutivité biologique.

La présence d’un seul de ces critéres suffit a recommander un arrét de lasurveillance et

'instaurationd’un traitement radical local.

3. Prostatectomie totale

Prostatectomie totale est un des traitements de référence ducancer de la prostate
localisé, qui offre le plus de garantie de contrdole carcinologique a long terme.

L’objectif de la chirurgie est I'ablation de la totalité de la prostate et des vésicules
séminales,suivie d'une anastomose vésico-urétrale en permettant de respecter les structures
responsables de la continence et de I’érection[29]

Les approches chirurgicales se sont étendues des approches ouvertes périnéales et rétro-
pubiennes aux techniques laparoscopiques et robotisées. Les anastomoses ont évolué des

sutures d'approximation a des anastomoses étanches a suture continue sous vision directe, et la
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cartographie de I'anatomie du complexe veineux dorsal et des nerfs caverneux a conduit a une
excellente visualisation et un potentiel de préservation de la fonction érectile[30].

Il n’y a pas d’age seuil pour indiquer la prostatectomie radicale mais le bénéfice en survie
globale n’est présent qu’en cas d’espérance de vie > 10 ans[31]. I’évaluation globale des

morbidités par des scores adaptés et validés est indispensable[31][32].

PROSTATECTOMIE RADICALE

Figure 45 : prostatectomie radicale[33]

3.1. Indications

Les indications de la prostatectomie radicale sont celles du traitement curatif d’un cancer
de prostatelocalisé ou localement avancé. La prostatectomie totale estenvisageable pour les
tumeurs de faible risque, elle est indiquée pour les tumeurs de risque intermédiaire et peut
étreproposée pour les tumeurs de haut risque avec la possibilitéd’un traitement multimodal
associé.

Les recommandations de I'association européenne d’urologie (EAU) pour le cancer de la
prostate statuent que la prostatectomie radicale est envisageable chez des patients jeunes
présentant un cancer de prostate avec les parameétres suivants : PSA inférieur a 20ng/ml, tumeur

inférieure ou égale a T3a et score de Gleason des biopsies inférieur ou égal a 8.

- 64 -



Etat des lieux sur la prise en charge du cancer de la prostate dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA

Les recommandations de I’Association francaise d’urologie (AFU) sont plus restrictives sur
les parametres : cT3a, NO, PSA inférieur a 10-15ng/ml, score de Gleason inférieur ou égal a 7.

Dans notre enquéte, parmi les 18 urologues ayant répondu, seulement 12 médecins soit
(67%) pratiquent la prostatectomie radicale, avec un taux annuel de moins de 20
prostatectomie/an pour la grande majorité des urologues. Par ailleurs, les indications de ce
choix thérapeutique désignées par les médecins sont; le cancer de prostate localisé (65%), I’age
et I’état général du patient (65%), le groupe de risque d’AMICO (59%), la classification TNM (37%),

ce qui esten phase avec les recommandations.

3.2. Préparation préopératoire

a. Education préopératoire des patients

Comme avant toute chirurgie, une éducation appropriée et le consentement du patient
sont obligatoires avant la prostatectomie radicale[34], Il a été démontré que I'augmentation du
matériel pédagogique oral et écrit standard, comme [lutilisation d’outils multimédias
interactifs[35], [36], et des modeéles de prostate imprimés en 3D préopératoires spécifiques au

patient[37] améliore la compréhension et la satisfaction des patients.

b. Exercices préopératoires du plancher pelvien

Bien que de nombreux patients ayant subi une prostatectomie radicale connaitront un
retour a la continence urinaire[38], l'incontinence urinaire temporaire est fréquente tot aprés la
chirurgie, ce qui réduit la qualité de vie. Des exercices préopératoires du plancher pelvien,

peuvent étre utilisés dans le but de réduire cette incontinence postopératoire précoce.

3.3. Antibiotiques prophylactigues

Des antibiotiques prophylactiques peuvent étre utilisés, cependant, aucune preuve de
haut niveau n'est disponible pour recommander des antibiotiques prophylactiques spécifiques
avant la chirurgie. En outre, étant donné que la sensibilité des bactéries pathogenes et la
disponibilité des antibiotiques varient dans le monde entier, toute utilisation d'antibiotiques

prophylactiques doit respecter les directives locales.
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3.4. Voies d’abord

La prostatectomie radicale peut étre réalisée par voie ouverte, rétro-pubienneou plus
anciennement périnéale. Les approches mini-invasives se sont développées : laparoscopie ou
laparoscopierobot assistée.

Les différentes analyses ne mettent pas en évidencede différence nette en matiére de
controle carcinologique et de récupération de la continence,ne montrant qu’un avantage en

transfusion sanguine etdurée d’hospitalisation en cas de chirurgie mini-invasive[39], [40].

a. Voie périnéale
La voie périnéale n’est qu’exceptionnellement pratiquée en France. Ses contre-indications
sont I'obésité pour certains, les prostates d’un volume de plus de 50mL, les antécédents de
chirurgie rectale. Elle peut s’effectuer par voie sus-sphinctérienne, trans-sphinctérienne ou
sous-sphinctérienne. Elle évite la dissection du plexus de Santorini et permet une anastomose
vésico-urétrale sous controle de la vue, maiselle ne permet pas de réaliser un curage
ganglionnaire par la méme incision ,et la préservation des bandelettes neuro-vasculaires doit

étre envisagée dés le premier temps opératoire..

b. Voie rétro-pubienne

La voie d’abord ouverte rétro-pubien nécessite une courte incision médiane sous-
ombilicale et permet d'associer une lymphadénectomiepelvienne, lorsqueelle est indiquée, a
I'ablation proprement dite de la prostate et des vésicules séminales. Initialement grevée d'effets
secondaires jugés parfois rédhibitoires, elle a progressivement acquis ses lettres de noblesse
grace aux raffinements techniques développés essentiellement par PC Walsh. En 1982, qui a
standardisé la méthode en améliorant les connaissances anatomiques et physiologiques de la
région. La quasi-disparition des incontinences postopératoires et la réduction drastique des taux

d'impuissance en ont fait le gold standard a I'heure actuelle[41].
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c. Voie laparoscopique

Les voies laparoscopiques peuvent s’effectuer par voie trans- ou extra-péritonéale, avec
ou sans l'aide du robot. Elles s’effectuent le plus souvent par voie antérograde méme si la
technique rétrograde peut également étre effectuée. Les avantages de la voie extra—-péritonéale
sont le contrdle visuel des vaisseaux épigastriques, I'absence d’iléus et de pneumopéritoine
post-opératoire faisant diminuer les douleurs post-opératoires et facilitant la reprise du transit,
I’labsence de risque d’uro- et d’hémopéritoine et I'absence de risque de brides intra-
péritonéales. La voie extra-péritonéale offre un espace plus réduit et limite la réalisation d’un
curage ganglionnaire étendu, méme si les comparaisons n’ont pas mis en évidence de
différences significatives[42].

Dans notre étude, la majorité des médecins soit 89% optent pour la voie ouverte rétro-
pubienne comme voie de référence pour la prostatectomie radicale, tandis que la voie

laparoscopique trans-péritonéale est pratiquée par 11% des médecins.

Vessie — __Indsion. pour exfroite —
operatoire lo prostate .
'l '

Prostatectomie rétropublenne « 3 ciel ouvert » [ Prostatectomie coslioscopique
Prostate
Instruments Yessie
de dissaction
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/te dissection \>
fp Incision

Prostote —

=

Figure 46 : Techniques de la prostatectomie radicale[43]

3.5. Préservation nerveuse

Pendant la prostatectomie, la préservation des faisceaux neurovasculaires avec les branches

nerveuses parasympathiques du plexus pelvien peut épargner la fonction érectile[44][45].
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Bien que l'dge et la fonction préopératoire puissent rester les prédicteurs les plus
importants de la fonction érectile postopératoire, I'épargne nerveuse a également été associée a
une amélioration des résultats de la continence et peut donc encore étre pertinente pour les
hommes ayant une fonction érectile médiocre[46][47].

La préservation peut étre effectuéeen cas de tumeur localisée[46], elle n’est pas
recommandée dans les cas de risque élevé de franchissement capsulaire (cT3 ou cT2, toutes les
biopsies envahies du méme c6té, SG> 7).

L’IRM multiparamétrique et les nomogrammes préopératoires permettent d’évaluer le
risque de franchissement capsulaire et d’adapter le geste chirurgical[48].

Une classification du risque carcinologique de la préservation en fonction des données
préopératoires et de I'imagerie permet de mieux définir la technique chirurgicale a utiliser[49].

La préservation vasculonerveuse est un facteur indépendant de récupération des érections.

3.6. Curage ganglionnaire

Le curage ganglionnaire dans le cancer de la prostate apporte de nombreuses
informations concernant le pronostic du cancer. Lorsqu’il est indiqué, il est pratiqué le plus
souvent un curage ilio-obturateur standard.

Le curage ganglionnaire standard est défini comme [I’exérése des ganglions ilio-
obturateurs. Il est plus ou moins étendu a la veine iliaque externe, qui va de la bifurcation iliaque
en proximal jusqu’au canal fémoral en distal, bordé par la veine iliaque externe, et jusqu’au nerf
obturateur en profondeur. Un curage extensif aux aires iliaques communes, internes, externes et
pré-sacrées, améliore la précision du pronostic et a également un bénéfice thérapeutique.

Le curage extensif concerne en plus l'artére iliaque externe, les vaisseaux iliaques
internes, les vaisseaux iliaques primitifs et l'aire pré-sacrée; Le curage s’étend donc
latéralement au bord supérieur de la veine iliaque externe, en distal jusqu’au canal fémoral, au

niveau proximal a partir du croisement des vaisseaux iliagues communs par |'uretére,
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médialement jusqu’a la paroi vésicale et en profondeur jusqu’a la fosse obturatrice et les

vaisseaux iliaques internes, dans un curage étendu les vaisseaux sont pelés et mis a nu[50].

Figure 47 : Vaisseaux iliagues externes et bifurcation iliague mis a nu[50]

Le curage ganglionnaire reste le meilleur moyen de classification quand il est réalisé de
facon étendue,aucun examen d’imagerie n’offre cette qualité.Le curage ganglionnaire standard
n’est pas suffisant pour établir une classification précise de la maladie car il omet plus de 50 %
des ganglions atteints, comparé au curage extensif, en effet les données de plusieurs études[50]
s’accordent a dire qu'un curage ganglionnaire extensif permet d’obtenir un nombre plus
important de ganglions et que deux tiers des patients avec des ganglions atteints ont des
ganglions malades au niveau des vaisseaux iliaques internes, région qui n’est pas concernée par
le curage standard.Le taux de complication est augmenté en cas de curage extensif (de I'ordre
de 20 %) avec une proportion plus importante de lymphocéle en cas d’approche extra-
péritonéale [51]

Les derniéres recommandations indiquent que le curage étendu peut étre proposé pour
les tumeurs a risque intermédiaire (PSA de 11 a 20 ng/ml ou score de Gleason biopsique=7 ou
stade clinique T2b), a haut risque (tumeur>T2c ou PSA>20ng/ml ou score de Gleason

biopsique=>8) et en cas de risque d’envahissement estimé a plus de 5%.
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Les résultats de notre enquéte sont concordants avec les recommandations, vu que les
criteres d’indication d’un curage ganglionnaire désignés par les médecins sont ; les groupes de
risque d’AMICO par 59%, et le stade TNM par 34%. Les résultats des nhomogrammeset I’age du
patient sont cités respectivement par 21%,19% des médecins.

Néanmoins, il n’existe pas de corrélation entre les recommandations et les réponses des
participants en ce qui concerne les indications du curage ganglionnaire extensifpuisque
seulement19% des médecins le proposent devant un risque d’envahissement supérieur a 5%, et
25% des médecins le préconisentdevant le cancer de risque intermédiaire,50% devant un cancer
par a haut risque, tandis que 19% des médecinsoptent pour le curage extensif systématiquement

des que I'indication du curage est posée.

4. Radiothérapie externe

Elle consiste a utiliser les rayonnements produits par un accélérateur linéaire de
particules pour détruire les cellules cancéreuses. Ces rayons X, de tres haute énergie, agissent
en altérant le patrimoine génétique des cellules. La dose administrée doit étre optimale pour
provoquer des lésions de I’ADN suffisamment importantes et nombreuses pour que ces cellules
se trouvent dans l'incapacité de les réparer. Dés lors, ces cellules meurent au moment ou elles
tentent de se multiplier.

Il existe deux types de radiothérapie externe : la radiothérapie conventionnelle (la plus
ancienne) et la radiothérapie conformationnelle (la plus utilisée actuellement). On parle de
radiothérapie conformationnelle lorsque le traitement s’appuie sur la reconstitution préalable de
la prostate et des organes voisins en trois dimensions grace a des images réalisées par un
scanner et un logiciel informatique spécifique. A partir de I'observation de la configuration de
I’organe et de la localisation de la tumeur, la dose de rayons et la topographie de I'irradiation
sont calculées par l'ordinateur de maniére a viser précisément une zone cible en évitant
d’exposer les tissus adjacents. Il s’agit de se conformer au mieux a la morphologie et aux

besoins du patient[52].
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La radiothérapie conformationnelle peut se réaliser en modulation d’intensité (RCMI ou
IMRT en anglais). En comparaison a la radiothérapie conventionnelle, elle permet a dose
équivalente, de réduire la toxicité tardive ainsi que d’augmenter la dose délivrée a la tumeur,
sans toutefois augmenter significativement la toxicité.

L’analyse de séries monocentriques a validé la faisabilité¢ d’un hypo-fractionnement
« léger » a des doses par fraction de moins de 6Gy. De méme, différentes équipes ont montré la
possibilité d’une irradiation stéréotaxique permettant de délivrer des protocoles de radiothérapie
hypo-fractionnée « sévére » a des doses de plus de 6Gy par fraction. Quelle que soit la dose par
fraction, I'analyse des données actuelles permet de conclure qu’une radiothérapie hypo-
fractionnée n’engendre pas de toxicité majorée a moyen terme et peut méme améliorer le taux
de controle biochimique.

En outre, la radiothérapie adjuvante a la prostatectomie radicale, permet un gain
d’environ 20 % en termes de survie sans progression biologique pour les tumeurs pT3 ou pTxR1
(essais EORTC et ARO 96-02 - AP 09/95)[53][54], et une amélioration a 15 ans de la survie sans
métastase et de la survie globale pour les tumeurs pT3NOMO (SWOG 8794) [55].

Il est recommandé d’informer le patient en cas de facteur de risque présent sur la piéce
opératoire (pT3 ou R1) du risque de récidive et de la nécessité potentielle d’une irradiation
complémentaire[56],[57]. Cependant, la place de la radiothérapie adjuvante immédiate par
rapport a la radiothérapie différée a la récidive biologique reste a préciser et plusieurs essais
sont en cours pour répondre a cette question.

La radiothérapie adjuvante est bien tolérée et s’accompagne d’une toxicité urinaire de
grades 3—4 dans moins de 3,5 % des cas (niveau de preuve 1) d’autant plus que le retour a la
continence est acquis.

La radiothérapie externe peut étre aussi associée a I’hormonothérapie dans les cancers
localisés a haut risque et dans les cancers localement avancés. En effet, ’hormono-radiothérapie
a démontré une supériorité a la radiothérapie seule sur le contrble local, le contréle biochimique,

I’apparition de métastases et sur la survie globale a 10 ans (Etude EORTC, niveau de preuve 1).
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De plus, I’hormono-radiothérapie est également supérieur a I‘hormonothérapie seule sur le
controle biochimique, la survie sans métastases et la survie globale (étude TOG,)[58]. Enfin, la
radiothérapie externe traite également les douleurs des métastases osseuses[59].

Par ailleurs, il existe une corrélation entre les résultats de notre enquéte et les
recommandations puisque 75% des médecins indiquentla radiothérapie externeen tant que
traitement local exclusif pour le cancer de prostate localisé.

Néanmoins,50% des médecins proposent la radiothérapiecomme traitement adjuvant
immédiat aprés prostatectomie radicale pour des tumeurs pT3 ou pTxR1,50% en tant
guetraitement adjuvant de rattrapage apreés prostatectomie radicale en récidive biologique, etpar
40% des médecinsen tant que traitement palliatif dans le cancer de prostate métastatique, avec
des métastases osseuses symptomatiques. Devant toutes ces situations la radiothérapie peut

étre proposée selon recommandations standards.
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Tableau XVI: Les recommandations de I’association européenne
d’urologie pour le traitement actif.

Recommandations Indice de force

Informer les patients qu'aucune modalité de traitement actif n'a montré de
supériorité sur toute autre option de prise en charge active ou de traitement actif Fort
différé en termes de survie globale et spécifique au cancer de la prostate pour une
maladie cliniquement localisée.
Proposer une politique d'attente vigilante aux patients asymptomatiques dont Fort

. . . ez or
I'espérance de vie est <10 ans (en fonction des morbidités).
Informez les patients que tous les traitements actifs ont des effets secondaires. Fort
Traitement chirurgical
Informer les patients qu'aucune approche chirurgicale (prostatectomie radicale
ouverte, laparoscopique ou robotique) n'a clairement montré de supériorité en Faible
termes de résultats fonctionnels ou oncologiques.
Lorsqu'une dissection des ganglions lymphatiques est jugée nécessaire, effectuez Fort
un modele étendu pour une classification optimale.
Ne pas pratiquer de chirurgie ménageant les nerfs en cas de risque d'extension
extra-capsulaire ipsilatérale (sur la base du stade cT, du grade ISUP, du Faible
nomogramme, de l'imagerie par résonance magnétique multiparamétrique).
Ne pas proposer de thérapie néo-adjuvante de privation androgénique avant la chirurgie. Fort
Traitement par radiothérapie
Offrir une radiothérapie a modulation d'intensité (IMRT) ou une radiothérapie a
faisceau externe a arc volumétrique (VMAT) pour le traitement définitif de la PCa Fort
par radiothérapie a faisceau externe.
Offrir une hypofraction modérée (HFX) avec IMRT / VMAT, y compris une
radiothérapie guidée par l'image de la prostate, a des patients soigneusement Fort
sélectionnés atteints d'une maladie localisée.
S'assurer que le HFX modéré adhére aux protocoles de radiothérapie des essais
avec un résultat et une toxicité équivalents, a savoir 60 Gy / 20 fractions en 4 Fort
semaines ou 70 Gy / 28 fractions en 6 semaines.
Options thérapeutiques actives en dehors de la chirurgie et de la radiothérapie
Ne proposez la cryothérapie et les ultrasons focalisés de haute intensité que dans le Fort
cadre d'un essai clinique ou d'une étude de cohorte prospective bien concue.
Offrez une thérapie focale uniquement dans le cadre d'un essai clinique ou d'une Fort
, . . or
étude de cohorte prospective bien concue.
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5. Hormonothérapie

La découverte de I'hormono-sensibilité de la glande prostate et du cancer de la prostate
est due a Charles Huggins ayant recu le prix Nobel pour ces travaux. La glande prostatique et le
cancer de la prostate sont liés a la présence de testostérone, et lI'absence de cette derniéere
entraine une apoptose massive des cellules. Dans le cas des cellules tumorales, un contingent
est capable de survivre et de se développer en l'absence d'androgenes et va étre responsable de
I'évolution péjorative.

Le blocage androgénique a pour but la suppression de l'effet des androgeénes par
suppression de leur production, associée ou non a un blocage des récepteurs périphériques aux
androgenes. Son efficacité pendant la période transitoire peut aller de quelques mois a plusieurs
années. En moyenne chez le patient métastatique, I'efficacité est de 3 ans.

La suppression androgénique peut étre chirurgicale par la réalisation d'une pulpectomie
bilatérale elle est alors définitive ou médicale (hormonothérapie).La suppression androgénique
par agoniste ou antagoniste de la LH-RH a pour but d'obtenir un taux de castration avec une

testostéronémie inférieure a 0,5 ng/mL.

Tableau XVII : Bilan a réaliser avant prescription d’'une hormonothérapie.

Examen Bilan

Facteurs de risque cardiovasculaires ; Facteurs d’ostéoporose ;
facteurs de risque de chute ; trouble de I'humeur ; trouble de la
sexualité.

Clinique Pression artérielle

Poids

Taille

Périmeétre abdominal et IMC

Glycémie a jeun
Bilan lipidique (triglycérides, cholestérol total, HDH-Chol, LDL-Chol)

Paraclinique ) .
Vitamine D

Ostéodensitométrie

Cependant le bilan demandé par les participants de notre enquéte avant

I’hormonothérapie repose essentiellement sur I'anamnése (75%) et I’examen clinique (65%), les
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examens paracliniques ne sont pas demandés systématiquement, notamment la glycémie a jeun
par 50% des médecins, NFS par 46%, le bilan lipidique par 56%, Vitamine D par 43%, et

I’ostéodensitométrie par 25% des médecins.

5.1. Hormonothérapie médicale

L'hormonothérapie médicale utilise les approches suivantes :

a. Lesagonistesde la LH-RH :

Ces traitements ont pour but de saturer la voie de la LH-RH aboutissant progressivement
a l'arrét de production de la testostérone. Il existe un effet rebond a l'induction du traitement
entrainant une élévation brutale de la testostéronémie avant son effondrement, cet effet est dit «
flare up » nécessitant une co-prescription d'un antiandrogéne pendant au moins 1 mois
« Blocage androgénique complet ».

Les molécules sont la triptoréline (Décapeptyl®), l'acétate de leuproréline (Eligard®,

Enantone®) et I'acétate de goséréline (Zoladex®).

b. Les antagonistes de la LH-RH :

Ce traitement bloque directement la voie de la LH-RH aboutissant a I'effondrement de la
testostéronémie aussi rapidement qu'une castration chirurgicale. L’antagoniste de LHRH

disponible est le dégarelix [Firmagon®]. Il n'y a pas de risque de flare up.

¢. Lesantiandrogénes stéroidiens ou non stéroidiens :

Leur objectif est de bloquer le récepteur des androgenes directement et ils sont parfois
associés a une inhibition centrale pour les antiandrogenes stéroidiens. Ex. :
oantiandrogeénes stéroidiens : acétate de cyprotérone (Androcur®),

oantiandrogeénes non stéroidiens : bicatulamide (Casodex®), nicutamide (Anandron®).
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d. Nouvelles hormonothérapies

d.1. L'acétate d'abiratérone

C’est un inhibiteur sélectif oral, irréversible de CYP17, enzyme clé de la biosynthése des
androgenes qui catalyse deux réactions importantes impliquant la 17 alpha hydroxylase et la
C17-20-lyase [61].

L'acétate d'abiratérone n'entraine pas d'insuffisance surrénalienne, la synthese de
corticostérone, un corticostéroide plus faible que le cortisol, est préservé, Il en résulte une
élévation de I'ACTH avec un syndrome d'hypersécrétion de minéralocorticoides, caractérisé par
une rétention hydrosodée, une hypokaliémie, et une hypertension. L'utilisation d'une
corticothérapie (prednisone, dexaméthasone) supprime cette élévation d'ACTH et les signes

d'hyperaldostéronisme.

d.2. L'enzalutamide

C’est un inhibiteur du récepteur des androgénes sans effet agoniste qui bloque la fixation
des androgénes sur le récepteur, empéche la translocation nucléaire du complexe androgene/
récepteur et le recrutement de co-activateurs[62], Il présente une affinité importante pour le
récepteur des androgénes et sans effet agoniste.L'effet secondaire le plus fréquent est la
fatigue[63].

L'acétate d'abiratérone et I'enzalutamide ont été enregistrés dans les cancers
métastatiques résistants a la castration a la suite des résultats des études de phase lll en pré- et
post-docétaxel (COU-AA 301 et 302) [64]pour le premier, en post-docétaxel pour le second
(AFFIRM) [65].

L'acétate d'abiratérone est prescrit a la dose de 1 000mg/j en prise unique a distance du
repas, un traitement par prednisone (10mg/j) doit étre systématiquement associé afin de
prévenir les risques d'hyperminéralocorticisme.

L'enzalutamide est prescrit a la dose de 160mg/j en une prise, les antécédents

épileptiques constituent une contre-indication.
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5.2. Indications

L’hormonothérapie peut étre indiquée dans les situations suivantes :

Dans le groupe des cancers localisé a risque intermédiaire, une hormonothérapie courte
(6 mois) associée a une irradiation prostatique de 70 Gy améliore la survie globale des patients,
par rapport a une radiothérapie exclusive a dose conventionnelle de 70 Gy.

Dans les formes de cancers a haut risque, une hormonothérapie longue doit-étre associée a
I'irradiation. Dans les formes de cancers localement avancés, I’hormono-radiothérapie améliore la
survie globale, ainsi que la survie sans progression clinique et biologique.

Enfin, dans les formes de cancers métastatiques, le traitement immédiat par
hormonothérapie est recommandé par rapport a un traitement différé a I’apparition dessymptomes.

L’administration de I’hormonothérapie peut étre continue ou intermittente, une
hormonothérapie intermittente ne peut s'envisager qu'apres évaluation de la réponse du PSA (<
4ng/ml) a une phase d'induction par blocage androgénique complet de 6 mois.

L' hormonothérapie intermittente est probablement non inférieure a la continue sur la
survie globale, au moins concernant les patients en récidive biologique apres radiothérapie, mais
n'est pas recommandée pour les patients métastatiques[60].

Dans notre enquéte, les réponses de la majorité des médecins sont compatibles avec les
recommandations ;96% médecins prescrivent I’hormonothérapie longue durée en association a
une radiothérapie externe pour le cancer de la prostate de haut risque, et 75% médecins
prescrivent I’hormonothérapie courte durée en association a une radiothérapie externe pour le
cancer de la prostate de risque intermédiaire.Cependant,a l'inverse des recommandations,
I’hormonothérapie longue durée en association a une radiothérapie externe est proposée pour le
cancer de la prostate de risque intermédiaire par 18% des médecins.

Par ailleurs, les modalités d’hormonothérapie les plus utilisées par les médecins sont, la
castration chimique par les agonistes de la LHRH (56%) et la castration chirurgicale (50%), suivi

du blocage androgénique complet (31%), les antagonistes de la LHRH (25%).
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5.3. Surveillance de I’hormonothérapie

La surveillance repose essentiellement sur I’évaluation clinique et le dosagedu PSA. Elle
doit étre au moins trimestrielle pendantle premier semestre pour diagnostiquer une
résistanceprimaire a la castration. La valeur du PSA aprés 6 mois decastration est un facteur
pronostique qui permet d’estimerla fréquence du suivi ultérieur, trimestriel ou semestriel. En
outre, il s’est révélé que tous les médecins (100%) participants dans notre enquéte proposent
régulierement une surveillance clinique et biologique pour les patients sous hormonothérapie ce

qui rejoint les recommandations.

Tableau XVIII : Modalités de surveillance de I’hormonothérapie.

Examen Bilan

Facteurs de risque de chute ; trouble de I'lhumeur (mini-GDS) ; trouble
de la sexualité
Pression artérielle

Clinique Poids
Taille
Périmetre abdominal et IMC
PSA
. Glycémie a jeun
Paraclinique

Bilan lipidique (triglycérides, cholestérol total, HDH-Chol, LDL-Chol)
Vitamine D

6. Thérapie focale

L'objectif principal de la thérapie focale est I’ablation des tumeurs de maniéere sélective
tout en limitant la toxicité en épargnant les faisceaux neurovasculaires, le sphincter et l'uretre.

Il s'agit d'une méthode de traitement ciblée et peu invasive, dont I'avantage est de réduire
de maniére importante les principales complications des traitements plus radicaux, tels que la
chirurgie (prostatectomie radicale) et la radiothérapie externe. Elle représente une option de
traitement intéressante dans les situations de cancers localisés de la prostate.

Les moyens physiques utilisés sont HIFU, Cryothérapie, Curiethérapie, Radiofréquence,

Electroporation et le LASER.
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Compte tenu du manque de données comparatives robustes sur les résultats
oncologiques a moyen et long terme de la thérapie focale contre les interventions curatives, des
incertitudes significatives subsistent en ce qui concerne la thérapie focale en tant qu'alternative
éprouvée a la surveillance active ou a la thérapie radicale. Par conséquent, des essais prospectifs
robustes rapportant des résultats standardisés sont nécessaires avant de pouvoir formuler des
recommandations a I'appui de la thérapie focale pour la pratique clinique de routine[69][70] .

En outre, seuls les patients répondant a ces criteres peuvent étre retenus comme « aptes
a la TF » : I'espérance de vie doit étre supérieure a 10 ans, la tumeur doit étre unilatérale et
clairement localisable par imagerie et biopsie par fusion, le PSA généralement retenu est
inférieur a 15, Gleason entre 6 et 7 et le TNM T1-T2, NO, MO[19].

Les thérapies focales ont montré leur potentiel thérapeutique pour le cancer de prostate
tout en limitant la toxicité, elle semble étre la voie d'avenir. Actuellement |’association
européenne d’urologie (EAU) recommande ['utilisation de la thérapie focale uniquement comme
procédure expérimentale dans le cadre d'études cliniques et non dans le cadre de soins
standards, dans notre étude 78% des médecins déclarent que les thérapies focales auront un

avenir au Maroc.

7. Curiethérapie

La curiethérapie est une forme de radiothérapie interneelle consiste a placer des sources
radioactives directement dans le tissu prostatique. Des doses élevées de rayons peuvent ainsi
étre délivrées sur la tumeur, tout en évitant une irradiation excessive de la vessie et du rectum.
Comme le cancer de la prostate est multifocal dans plus de 50 % des cas, tout le volume de la
glande doit étre traité de facon efficace.

L’administration de la curiethérapie se fait de deux facons:

7.1. Lacuriethérapie a faible débit

La curiethérapie a bas débit de dose ou permanente, administre de trés faibles doses de
radiation. Elles sont émises a partir des graines radioactives implantées en permanence dans la

prostate.
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7.2. Lacuriethérapie a haut débit

La curiethérapie a haut débit ou temporaire, utilise une source radioactive introduite
temporairement dans la prostate pour délivrer des radiations.

L'indication a ce jour de la curiethérapie est essentiellement pour les patients atteints
d'un cancer de la prostate localisé et de faibles risque de D'Amico ayant une espérance de vie de
plus de 10 ans.

Les contre-indications sont un volume prostatique > 50 ml, un antécédent de résection
transurétrale de prostate et des signes urinaires obstructifs.

Dans notre enquéte, 54% des médecins pratiquent la curiethérapie pour le cancer de la

prostate alors que 45% ne I’ont jamais proposé comme traitement.

Curiethérapie prostatique

— uretre
vessie

prostate

sonde
echographique

rectum

Figure 48: Curiethérapie de la prostate
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8. Cryothérapie

La cryothérapie utilise des techniques de congélation (-40 ° C) pour induire la mort
cellulaire par déshydratation entrainant une dénaturation des protéines, une rupture directe des
membranes cellulaires par des cristaux de glace et une stase vasculaire et des microthrombies,
entrainant une stagnation de la microcirculation avec apoptose ischémique consécutive. La
congélation de la prostate est assurée par la mise en place de cryo-aiguilles de calibre 17 sous la
direction de I’échographie, la mise en place de capteurs thermiques au niveau du sphincter
externe et de la paroi rectale, et I'insertion d'un réchauffeur urétral.

Actuellement, les appareils de cryothérapie de troisieme et quatrieme génération sont
principalement utilisés. Depuis sa création, la cryothérapie a été utilisée pour le traitement de la glande
entiere dans le cancer de la prostate soit comme une option de traitement primaire ou de sauvetage.

Les principaux effets indésirables de la cryochirurgie sont la dysfonction érectile,
I'incontinence urinaire, la desquamation urétrale, les douleurs et saignements rectaux et la
formation de fistule recto-urétrale[66] .

Iy a un manque de données comparatives prospectives concernant les résultats
oncologiques de la cryochirurgie de la glande entiére comme option de traitement curatif pour
les hommes atteints de tumeur localisée, la plupart des études étant des séries de cas non

comparatives a un seul bras avec de courtes périodes de suivi[67].

9. Ultrasons focalisés de haute intensité

Les ultrasons focalisés de haute intensité consistent en des ondes focalisées, émises par
un transducteur, qui causent des lésions tissulaires par des effets mécaniques et thermiques
ainsi que par cavitation[68].

Le but de HIFU est de chauffer les tissus malins au-dessus de 65 ° C afin qu'ils soient
détruits par nécrose, il est réalisé sous anesthésie générale ou rachidienne, le patient étant

allongé en position latérale ou en décubitus dorsal.
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Les principaux effets indésirables de I'HIFU comprennent la rétention urinaire aigué, la
dysfonction érectile, la sténose urétrale, les douleurs ou saignements rectaux, la fistule recto-
urétrale et l'incontinence urinaire.

Les inconvénients de I'HIFU comprennent la difficulté a réaliser une ablation compléte de
la prostate, en particulier dans les glandes de plus de 40 ml, et a cibler les cancers dans la zone
antérieure de la prostate. Comme pour la cryochirurgie, I'absence de données comparatives
prospectives a long terme sur les résultats oncologiques empéche I'HIFU de la glande entiére
d'étre considérée comme une alternative raisonnable aux options thérapeutiques curatives

établies[66].

10. Chimiothérapie

La chimiothérapieest un traitement du cancer a base de médicaments qui a été découvert
au cours des années 1940. C’est un traitement systémique dit aussi général. Les médicaments
circulent dans le sang pour atteindre les cellules cancéreuses dans le corps tout entier. lls
peuvent étre administrés par voie intraveineuse ou par voie orale.

Ces médicaments ont pour but de détruire les cellules cancéreuses, leur particularité est
la toxicitéde toutes les cellules capables de se diviser. Les chimiothérapies bloquent la
prolifération des cellules cancéreuses tout comme des autres, en empéchant la synthese d'ADN
indispensable a la duplication des cellules et en détruisant les fibres de la trame cellulaire (qui
structurent la cellule).

La chimiothérapie est administrée en cycles. Chaque période de traitement est suivie
d'une période de repos thérapeutique permettant la récupération des lignées cellulaires
normales affectées par le ou les médicaments.

La durée totale d'une chimiothérapie est variable selon les schémas thérapeutiques

utilisés.
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10.1. L es anciens protocoles

a. L’estramustine
C’est une molécule composite d’cestradiol (estra) et d’une moutarde azotée (mustine).
Ce médicament est actif par voie orale.

La dose usuelle est de deux gélules a prendre aprés le petit déjeuner et le diner.

b. La mitoxantrone
C’est un médicament injectable prescrit a la dose de 12 mg/m?2 toutes les 3 semaines. Il
est donné en association avec un corticoide, la prédnisone a la dose de 10 mg/jour.
Ce protocole, standard du cancer métastatique de la prostate est en général bien toléré, méme

chez les personnes agées.

10.2. Docetaxel

Les résultats de deux études, (SWOG et TAX-327) menées avec le docétaxel (Taxotere™)
en association avec I'estramustine, ont démontré I'efficacité de cette approche qui se traduit par
un allongement de la survie et une amélioration de la qualité de vie.

Ce médicament est homologué, en association a la prédnisone ou a la prédnisolone (10
mg/j) dans le traitement du cancer de la prostate métastatique hormono-résistant.
Des travaux récents pourraient faire envisager une chimiothérapie plus précoce en association
avec I'hormonothérapie en cas de cancers agressifs.

Le docétaxelest prescrit soit toutes les semaines, soit toutes les trois semaines. En
général, le traitement comprend 6 cures.

Les effets secondaires possibles sont, une alopécie transitoire, parfois une perte des
ongles, une mucite, des nausées, des neuropathies transitoires et des réactions allergiques.
Des études sont en cours pour déterminer la place du docétaxeldans le traitement adjuvant de la
prostatectomie radicale pour des tumeurs pT3 ou pT4. Si certains résultats préliminaires se
confirment, cela doit déboucher sur une utilisation plus précoce de la chimiothérapie, en
traitement adjuvant ou plus vraisemblablement en traitement de rattrapage, c’est-a-dire,

seulement aprés une rechute biologique.
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10.3. Cabazitaxel

Ce médicament appartient a la méme famille que le docétaxel, les taxanes, Il est actif par
voie injectable.

Le cabazitaxel est la premiere chimiothérapie qui améliore la survie des patients atteints
d'un cancer de la prostate métastatique résistant a la castration ayant progressé aprés un
traitement a base de docétaxel[71][72].

L’essai TROPIC [73]portant sur 755 hommes présentant un cancer avancé a comparé
I'effet du cabazitaxel, administré une fois par semaine pendant trois semaines avec de la
prédnisone, a une chimiothérapie conventionnelle associant la mitoxantrone et la prédnisone.
Dans le groupe mitoxantrone, la médiane de survie s’est établie a 12,7 mois et celle du groupe
recevant le cabazitaxel a 15,1 mois. Statistiquement, la réduction relative du risque de déces,
était de 30 % (intervalle de confiance 17 a 41 %).

Le traitement n’est cependant pas anodin, puisque 7,5 % des patients ont été confrontés
a un effet secondaire sérieux, la neutropénie et des cas de neutropénie fébrile.

Le cabazitaxel est indiqué, en association a la prédnisone ou prédnisolone (10 mg par
jour) administré par voie orale pendant tout le traitement, pour le traitement du cancer de la
prostate métastatique, hormono-résistant, précédemment traité par une chimiothérapie a base
de docétaxel.

Une prémédication est recommandée au moins 30 minutes avant chaque administration
comprend une antihistaminique, un corticostéroide, et avec un antagoniste H2 (ranitidine ou
équivalent). Une prophylaxie contre les nausées (antiémétique) est aussi préconisée. Enfin, une
hydratation adéquate du patient doit étre prescrite[74].

Les protocoles de référence de chimiothérapie font appel :

oen premiere ligne au docétaxel a la dose de 70 mg/m2 tous les 21 jours.

oen deuxieme ligne au cabazitaxel a la dose de 25 mg/m2 tous les 21 jours.
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VIIl. Choix de la stratégie de thérapeutique

Il se fait lors d’une réunion de concertation pluridisciplinaire qui rassemble au moins
trois médecins de spécialités médicales différentes : urologue, oncologue médical, oncologue
thérapeute, anatomopathologiste, etc.

Au cours de cette réunion, le choix des modalités de traitement est fait en se référant au
stade du cancer, a son cas personnel et en s’aidant des recommandations de bonnes pratiques.
Lorsqu’il existe plusieurs options possibles, le choix définitif du traitement appartient au patient.

En dehors de la classification, un certain nombre d’informations sur les patients sont
nécessaires afin de choisir le traitement optimal :

oles antécédents médicaux personnels

oles antécédents de cancer dans la famille, en particulier de cancer de la prostate

oles résultats de ’examen clinique pratiqué par le médecin

oles résultats des analyses de sang effectuées pour évaluer le taux de globules
blancs, de globules rouges, de plaquettes et pour déceler tout probléeme hépatique
ou rénal, ainsi que des problémes osseux

ol’état de santé général du patient

ol'age du patient et son espérance de vie

oles préférences personnelles du patient sur les options de traitement

Dans notre enquéte, 68% des médecins disposent d’une réunion de concertation
pluridisciplinaire dans leur secteur d’exercice, alors que 32% des médecins prennent leurs
décisions thérapeutiques individuellement. Concernant les critéres pris en compte dans la
stratégie thérapeutique, les participants de notre enquéte ont cité ; L’Age du patient et son
espérance de vie (84%), I'état général du patient et les tares associées (81%), le désir du patient
(75%), les groupes de risque d’AMICO (68%), la classification TNM (62%), et enfin les

nomogrammes (25%).

- 85 -



Etat des lieux sur la prise en charge du cancer de la prostate dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA

1. Espérance de vie

L'évaluation de l'espérance de vie et de I'état de santé est importante dans la prise de
décision clinique sur le dépistage, le diagnostic et le traitement du cancer de la prostate. Le
cancer de la prostate est fréquent chez les hommes plus agés (age médian de 68 ans) et les
diagnostics chez les hommes> 65 se traduiront par une augmentation de 70% du diagnostic
annuel d'ici 2030 en Europe et aux Etats-Unis [75][76].

Une espérance de vie de 10 ans est le plus souvent utilisée comme seuil de bénéfice d'un
traitement local. Les hommes plus agés peuvent étre sous-traités. La résolution des déficiences
chez les hommes vulnérables permet une approche urologique similaire a celle des patients en
forme.

L'espérance de vie individuelle peut étre treés variable et doit donc étre individualisée,
d’ou l'utilisation de la vitesse de la marche comme outil prédictif. Par exemple chez les hommes

de 75 ans, la survie a 10 ans variait de 19% <0,4 m / s a 87%, pour > 1,4 m / s (Figure 49)[77].
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Figure 49 : L’espérance de vie en fonction de la vitesse de la marche[19]
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2. Evaluation de |'état de santé

une évaluation systématique de I'état de santé a l'aide de I'outil de dépistage G8
(gériatrique 8) est recommandé avant la prise en charge des personnes agées (tableau XIX) [78].

Les patients en bonne santé avec un score G8> 14 ou les patients vulnérables avec une
déficience réversible aprés résolution de leurs problémes gériatriques doivent recevoir le méme
traitement que les patients plus jeunes.

Les patients fragiles présentant une déficience irréversible doivent recevoir un traitement

adapté. Les patients trop altérés ne devraient recevoir qu'un traitement palliatif [78]
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Tableau XIX : Outil d’évaluation de I’état de santé G8[79]

Eléments Réponses possibles (score)

A | L'apport alimentaire a-t-il diminué au 0 = forte diminution de I'apport alimentaire

cours des 3 derniers mois en raison d'une | 4 _ 4 inytion modérée de I'apport alimentaire

perte d'appétit, de problémes digestifs,

de difficultés a macher ou a avaler ? 2 = pas de diminution de I'apport alimentaire
B 0 = perte de poids> 3 kg

Perte de poids au cours des 3 derniers 1 = ne sait pas

mois ? 2 = perte de poids entre 1 et 3 kg

3 = pas de perte de poids

C 0 = lit ou chaise attaché

Mobilité ? 1 = capable de sortir du lit / chaise mais ne sort

pas
2 = sort

D 0 = démence sévére ou dépression

Probléemes neuropsychologiques ? 1 = démence légere

2 = pas de problemes psychologiques

E 0=IMC <19

1 =IMC19a <21

IMC (poids en kg) / (taille en m 2)
2 =1IMC21 a<23

3=IMC> 23
F Prend plus de trois médicaments sur 0 = oui
ordonnance par jour ? 1 = non
G 0,0 = pas aussi bon

Par rapport a d'autres personnes du 0,5 = ne sait pas

méme age, comment le patient

considere-t-il son état de santé ? 1.0 = aussi bon

2.0 = meilleur

H 0:>85
Age 1:80-85
2:<80

Score total 0-17
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Tableau XX : Les recommandations pour I'évaluation de I'état de santé et de I'espérance de vie

Recommandations Indice de force
Utiliser I'espérance de vie individuelle, I'état de santé et la morbidité Fort
or
dans la prise en charge de la PCa.
Utilisez les outils Geriatric-8 pour le dépistage de I'état de santé. Fort
Effectuer une évaluation gériatrique spécialisée compléte chez les Fort
or
patients avec un score G8 < 14.
Envisager un traitement standard chez les patients vulnérables
présentant des déficiences réversibles (aprés résolution des problemes Faibl
L P . . s . aiple
gériatriques) similaire a celui des patients en forme, si I'espérance de
vie est> 10 ans.
Proposer un traitement adapté aux patients ayant une déficience Faibl
, i aible
irréversible.
Offrir un traitement axé sur les symptémes uniquement aux patients Fort
or
fragiles.

IX. Stratégie thérapeutique selon les stades

1. Cancer de la prostate localisé a faible risque

La prise en charge tient compte des polypathologies associées, de I'information donnée
au patient, et de ses préférences, cette information comprend une présentation des bénéfices et
des risques de chaque traitement. Elle tient compte de I'dge au diagnostic, des troubles
fonctionnels, des facteurs de morbidité compétitive, des diverses contre-indications et des
préférences du patient.

Les cancers a faible risque évolutif relevent habituellement de la surveillance active ou
d’un traitement curatif (prostatectomie totale, radiothérapie externe ou curiethérapie
interstitielle) qui donnent les mémes résultats carcinologiques a long terme [93]. L’HIFU et la

cryothérapie sont en cours d’évaluation dans le cadre des thérapies focales.
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1.1. Les recommandations de I’association européenne d’urologie pour le traitement des tumeurs

a faible risque :

a. Surveillance active

—la surveillance activeest indiquéeaux patients ayant une espérance de vie> 10 ans et une
maladie a faible risque.

—Les patients présentant une histologie intra-canalaire et cribiforme a la biopsie doivent
étre exclus de la surveillance active.

—I’évaluation de l'antigéne prostatique spécifique (PSA) sérique tous les 6 mois et un
examen rectal tous les 12 mois.

—Une biopsie répétée doit étre réalisée s'il existe des signes de progression du PSA, de
progression cliniqueou de progression radiologique sur IRM.

—Conseillez les patients sur la possibilité d'avoir besoin d'un traitement supplémentaire a

I'avenir.

b. Prostatectomie radicale

—la chirurgie et la radiothérapie peuvent étre proposées comme alternatives a la
surveillance active aux patients adaptés a de tels traitements et qui acceptent un
compromis entre toxicité et prévention de la progression de la maladie.

—le curage ganglionnaire étendu n’est pas indiqué si le risque d’envahissement estimé

pour N + < 5%.

¢. Radiothérapie

—une radiothérapie a intensité modulée avec une dose totale de 74-80 Gy ou une
hypofraction modérée (60 Gy / 20 fx en 4 semaines ou 70 Gy / 28 fx en 6 semaines)est
indiquée sans traitement de privation androgénique.

—une curiethérapie a faible débit est recommandée pour les patients présentant un cancer
de prostate a faible risque, sans résection transurétrale antérieure de la prostate, avec un

bon score international des symptomes prostatiques et un volume prostatique <50 mL.
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d. Autres options thérapeutiques

—Proposez un traitement de la glande entiére (comme la cryothérapie, des ultrasons
focalisés de haute intensité, etc.) ou un traitement focal uniquementdans le cadre d'un

essai clinique ou d'une étude de cohorte prospective bien concue.

Dans notre enquéte, la majorité des réponses sont compatibles avec les recommandations
puisque les choix thérapeutiques optés par les médecins devant un cancer de prostate localisé a
faible risque avec une espérance de vie de plus de 10ans, sont la prostatectomie radicale par
59% des médecins, la radiothérapie externe par 43%, la curiethérapie par37%, etla surveillance
active par 34% des médecins. En outre, 2 médecins ont cité I’hormonothérapie comme option a

ce stade ce qui est discordant avec les recommandations.

2. Cancer localisé a risque intermédiaire

Le traitement curatif des tumeurs a risque intermédiaire doit tenir compte des
morbidités du patient et de son espérance de vie, Il n'est donc envisagé que chez les patients
ayant une espérance de vie > 10 ans. Il est légitime de proposer une surveillance simple chez les

patients dont I'espérance de vie est de moins 10 ans.

2.1. Les recommandations de I’association européenne d‘urologie pour les tumeurs de risque

intermédiaire :

a. Surveillance active

—la surveillance active est recommandée pour les patients hautement sélectionnés avec

espérance de vie < 10 ans, acceptant le risque potentiel accru d'autres métastases.

b. Traitement chirurgical
—la prostatectomie radicale est indiquée aux patients présentant une maladie a risque
intermédiaire et une espérance de vie> 10 ans.
—la préservation desbandelettes vasculo-nerveusespeut étre réalisée chez les patients

présentant un faible risque de maladie extra-capsulaire.
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—le curage étendu est recommandé dans une maladie a risque intermédiaire si le risque

estimé de ganglions lymphatiques positifs dépasse 5%.

c. Radiothérapie

—La curiethérapie a faible débit est indiquéeaux patients sans résection transurétrale
antérieure de la prostate, avec un bon score international des symptdomes prostatiques et
un volume prostatique <50 mL.

—Pour la radiothérapie externe, utilisez une dose totale de 76-78 Gy ou une hypofraction
modérée (60 Gy / 20 fx en 4 semaines ou 70 Gy / 28 fx en 6 semaines), en association
avec un néo-adjuvant a court terme plus thérapie concomitante de privation
androgénique (4 a 6 mois).

—Chez les patients qui ne souhaitent pas subir de privation androgénique, utilisez une

dose augmentée (76-80 Gy) ou une association avec une curiethérapie.

d. Autres options thérapeutiques

—Ne pas proposer le traitement hormonal en monothérapie aux hommes asymptomatiques

a risque intermédiaire ne pouvant recevoir aucun traitement local.

Dans notre enquéte, les stratégies thérapeutiques proposés par les participants devant un
cancer de prostate localisé a risque intermédiaire avec espérance de vie de plus de 10 ans sont ;
la radiothérapie externe par 78% des médecins,et la prostatectomie radicale par 53%,ce qui
rejoint les recommandations, I’hormonothérapie est citée par 37% des médecins alors qu’elle
n’est pas indiquée en monothérapie a ce stade, la surveillance active est proposée par 12%des
médecins tandis qu’ elle n’est recommandée a ce stade que pour des patients avec espérance de

vie < 10 ans, acceptant le risque potentiel accru d'autres métastases.
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3. Cancer localisé a haut risque

Il n’y a pas de seuil d’espérance de vie défini pour proposer un traitement a visée curative

pour un cancer localisé de la prostate a haut risque.

3.1. Les recommandations de I’association européenne d'urologie pour les tumeurs a haut risque

a. radio-hormonothérapie

—Chez les patients présentant une maladie localisée a haut risque, utilisezla radiothérapie
externeavec 76-78 Gy en association avec une thérapie a long terme de privation

androgénique (2 a 3 ans).

b. Prostatectomie radicale

—la Prostatectomie radicale avec curage étendu peut étre proposée a des patients bien
sélectionnés avec une tumeur localisée a haut risque, dans le cadre d'une thérapie

multimodale potentielle.

c. Options thérapeutiques hors chirurgie et radiothérapie

—pas de thérapie focale chez les patients a haut risque.

—Ne pas utiliser ’hormonothérapie en monothérapie chez les patients asymptomatiques.

En conformité avec les recommandations les thérapies désignées par les participants de
notre enquéte devant un cancer de prostate localisé a haut risque avec espérance de vie de plus
de 10 ans sont; la radiothérapie externe par 81% des médecins, I’hormonothérapie par 50%,la

prostatectomie radicale par 40%.La curiethérapie est proposée par seulement 15% des médecins.
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4. Cancer de la prostate localement avancé

Les tumeurs de la prostate localement avancéessont les tumeurs qui ont envahi les
tissuspéri-prostatiques a travers la capsule, les vésiculesséminales, I'uréetre et le col vésical
sansenvahissement ganglionnaire ou métastases a distance identifiés (T3-T4 NO MO).

Ce groupe des tumeurs est hétérogene il comprend les tumeurs qui se situant entre
lestumeurs localisées et les tumeurs métastatiques, dont le risque d’atteinte ganglionnaire varie
de30 a 50 % et le risque de progression vers un stade métastatique est de I'ordre de 40 % a

cingans et de 65 % a dix ans [86].

4.1. Les recommandations de I’association européenne d‘urologie pour le traitement des tumeurs

localement avancée

a. Radio-hormonothérapie

—Chez les patients atteints d'une maladie cNO localement avancée, proposez une

radiothérapie en association avec une thérapie de privation androgénique a long terme.

b. Prostatectomie radicale

—la prostatectomie radicaleavec curage extensif peut étre proposée a des patients
hautement sélectionnés atteints de cT3b-T4 NO ou de tout cN1 uniquement dans le cadre

d'une thérapie multimodale.

c. Options thérapeutiques hors chirurgie et radiothérapie

—Pas de thérapie focale pour ce groupe.

—le traitement hormonal en monothérapie peut étre indiqué uniquement aux patients qui
ne souhaitent pas ou ne peuvent pas recevoir de traitement local s'ils ont un temps de
doublement del’antigene prostatique spécifique (PSA) <12 mois, et soit un PSA> 50 ng /
mL, une tumeur mal différenciée ou des symptomes locaux génants liés a la maladie.

—Pour les tumeurs cNT un traitement local peut étre proposé (prostatectomie radicale ou

radiothérapie externe) plus hormonothérapie a long terme.
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5. Cancers de la prostate métastatique

Le but du traitement des patients métastatiques est bien sir d’améliorer la survie
globale, mais aussi de retarder les complications osseuses, améliorer la qualité de vie, avec le

meilleur rapport efficacité/tolérance[80].

5.1. Les recommandations de I’association européenne d'urologie pour le traitement du cancer

métastatigue.

a. Hormonothérapie

—Offrir une thérapie de privation androgénique aux patients symptomatiques M1, pour
pallier les symptomes et réduire le risque de séquelles potentiellement graves de la
maladie avancée (compression de la moelle épiniére, fractures pathologiques, obstruction
urétérale).

—Ne pas proposer des antagonistes en monothérapie aux patients atteints de la maladie
MT.

—Proposer la thérapie de privation androgénique associé a l'acétate d'abiratérone plus
prednisone ou apalutamide ou enzalutamide aux patients dont la premiere présentation

est la maladie M1 et qui sont suffisamment en forme pour le schéma thérapeutique.

b. Chimiothérapie
—Proposer une thérapie de privation androgénique associée a une chimiothérapie
(docétaxel) aux patients dont la premiére présentation est une maladie M1 et qui sont

aptes au docétaxel.

c. Traitement locale

—La chirurgie et /ou la radiothérapie peuvent étre proposées aux patients dont la premiére
présentation est la maladie M1 et présentant des signes de complications imminentes

telles qu'une compression de la moelle épiniére ou une fracture pathologique.
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—Ne pas proposer de thérapie de privation androgénique en association avec un traitement
local (radiothérapie / chirurgie) aux patients présentant une maladie M1 a volume élevé

en dehors des essais cliniques (sauf pour le contréle des symptomes).

Dans notre enquéte, en corrélation avec les recommandations la grande majorité des
médecins interrogés soit 75% optent pour une hormonothérapie classique devant un cancer de la
prostate d’emblée métastatique, tandis que 22% des médecins proposent la castration
chirurgicale, aussi 22% des médecins optent pour I’association des deux.

Néanmoins, 18% des médecins proposent d’emblée la chimiothérapie pour le cancer
d’emblée métastatique, tandis que les recommandations indiquent la chimiothérapie en
association a I’hormonothérapie pour ce stade et chez les patients qui sont suffisamment en

forme pour le schéma thérapeutique.

6. Récidive biologique

Le suivi apres traitement local a pour but de vérifier 'absence de récidive et d’évaluer la
tolérance au traitement, il permet de discuter I'intérét d’une deuxiéme ligne de traitement.

La mesure du taux de PSA et le TR sont les examens de premiére intention dans le suivi
apres un traitement local. Un premier dosage du PSA total est recommandé dans les 3 mois
apres l'intervention s’il est indétectable, des contrbles ultérieurs sont recommandés tous les 6
mois pendant 3 a 5 ans, puis tous les ans [87].

Aprés prostatectomie totale, le PSA devient indétectable aprés 4 a 6 semaines en raison
de sa demi-vie de 3-15 jours[88], cette situation est habituelle si la maladie est localisée a la
glande et les limites chirurgicales sont saines.

L’existence d’'un PSA détectable aprés chirurgie est rare, rapporté dans environ 5 % des
cas[89][90], dans la majorité des cas, cette détectabilité témoignela persistance de tissu
prostatique et/ou de cellules malignes au sein de ganglions (surtout s'il n'y a pas eu de curage

ganglionnaire ou s'il a été limité) [91].
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La récidive biologiqueest définie par la persistance d'un PSA détectable aprés un
traitement curatif ou la réapparition d'un PSA détectable aprés une période plus ou moins longue
d'indétectabilité.

Le délai de la récidive et le PSA détectable aprés traitement local par chirurgie ou
radiothérapie ont une valeur prédictive du site de la récidive (locale ou métastatique) et
pronostique de la survie et de la réponse aux traitements complémentaires (par radiothérapie ou
hormonothérapie).

Aprés radiothérapie primaire, avec ou sans manipulation hormonale a court terme, la
définition de I'échec du PSA de la conférence de consensus RTOG-ASTRO Phoenixesttoute
augmentation du PSA> 2 ng / mL supérieure au nadir du PSA valeur, quelle que soit la
concentration sérique du nadir[92], C'est ainsi qu'un patient dont la valeur du PSA est descendue
a 0,3 ng/ml apres une radiothérapie sera considéré en rechute biochimique si le PSA remonte
au-dela de 2,3 ng/ml.

Aprés HIFU ou cryothérapie, aucun critére d'évaluation n'a été validé par rapport a la
progression clinique ou a la survie; il n'est donc pas possible de donner une recommandation

ferme d'un seuil de PSA acceptable aprés ces traitements locaux alternatifs [93].

Par ailleurs, 1l est recommandé de stratifier les patients en récidive biologique a faible
risque«EAU Low-Risk» ou récidive biologique a haut risque«EAU High-Risk» stratification a été
récemment validée dans une cohorte européenne [94].

e Récidive biologique a faible risque :
—Pour la prostatectomie radicale temps de doublement de PSA>1 an ET gradelSUP<4.
—Pour la radiothérapie délai jusqu'a I'échec biologique> 18 mois ET biopsie grade
ISUP<4.
¢ Récidive biologique a haut risque:
—Pour la prostatectomie radicale temps de doublement de PSA <1 an OU grade ISUP 4-5.

—Pour la radiothérapie délai jusqu'a I'échec biologique <18 mois OU biopsie gradelSUP 4-5.
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6.1. Imagerie de la récidive

L’intérét de I'imagerie est d’identifier une récidive locale pouvant justifier d’un traitement
de rattrapage, il n’y a pas d’indication systématique a une imagerie en dehors d’une récidive
biochimique ou clinique aprés traitement local.

Aprés prostatectomie radicale ; la TEP a la choline permet de proposer des traitements de
rattrapage, elle reste insuffisante et n’est pas recommandée pour des valeurs de PSA < 2 ng/mL
dans ce casLa TEP-68Ga-PSMA apparait beaucoup plus sensibleet plus particulierement lorsque
la cinétique du PSA est rapide.

Aprés la radiothérapie ; I'IRM est la meilleure technique pour évaluer la récidive locale,
pour guider des biopsies ciblées et pour planifier des stratégies de traitement de sauvetage [95].

Aprés thérapie focale : L'IRM peut étre effectuée de facon précoce dans les 10jours, afin
d’évaluer la qualité du traitement et détecter d’éventuelles complications, L'imagerie tardive a
6 mois a pour objectif de détecter des récidives, de guider les biopsies dont la rentabilité est
nettement augmentée comparativement aux biopsies systématiques et de préparer une
cartographie pour une nouvelle session de traitement.

Concernant notre étudedevant une récidive apres prostatectomie radicalemarges
négatives), 65% des médecins demandent TEP scan, 34% une IRM pelvienne, et 31% demandent

une TDM thoraco-abdomino-pelvienne.

6.2. Traitement de la récidive

Aprés prostatectomie totale, les options thérapeutiques en cas de récidive locale sont : la

radiothérapie associée ou non a une hormonothérapie, et la surveillance.

a. Radiothérapie

En présence d’une rechute biologique apres prostatectomie totale, une radiothérapie de
rattrapage peut étre proposéeavec une dose minimale efficace de 60 a 66 Gy, le volume irradié
inclut habituellement la loge de prostatectomie, l'irradiation des relais ganglionnaires pouvant
étre discutée selon les caractéristiques tumorales initiales et I'étendue du curage ganglionnaire

réalisé.
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La radiothérapie de rattrapage pour rechute biologique apres prostatectomie totale doit
étre proposée précocement lorsque le taux de PSA est < a 1ng/ml et que les facteurs de risque

orientent plutot vers une rechute locale.

b. Radiothérapie+ hormonothérapie

En cas de récidive biologique de haut risque ,I’association d’ une hormonothérapie a la

radiothérapie peut étre proposé [96].

c. Surveillance

Pour les patients présentant une récidive biologique apres prostatectomie totale avec des
caractéristiques a faible risque qui ne pourraient pas bénéficier de la radiothérapie de

rattrapage,une surveillance de I'antigene prostatique spécifique (PSA) peut étre proposée.

Aprés échec de la radiothérapie ou la curiethérapie

d. Prostatectomie totale

La prostatectomie totale de rattrapage peut étre proposée chez un patient en bon état
général, potentiellement éligible a un second traitement local,avec une tumeur localisée et peu

agressive.

e. HIUF

Les ultrasons focalisés de haute intensité peuvent étre utilisés en cas de récidive apres
radiothérapie externe ou interstitielle, toutefois, cette technique reproductible est encore en
phase d'évaluation pour cette indication qui répond a des criteres de sélection étroits chez des

patients informés et consentants.

f. Cryothérapie
La cryothérapie de rattrapage est une alternative thérapeutique potentielle efficace et peu

toxique, elleest indiquée chez les patients avec peu de morbidités, une espérance de vie > 10
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ans, une maladie localisée avant traitement, un PSA < 10 ng/mL et un temps de doublement lent
a la récidive. Cependant, le faible nombre d'études disponibles ne permet a ce jour de
recommander cette modalité thérapeutique (contrdle carcinologique a long terme non connu) en
dehors d'étude clinique ou aprés évaluation en réunion de concertation pluridisciplinaire et

information du patient.

6.3. Récidive a distance

En cas de récidive a distance, une hormonothérapie de premiére ligne, par privation
androgénique compléte peut étre proposée.

Aprés prostatectomie radicale, dans une large cohorte de patients (1352 patients), une
hormonothérapie précoce, initiée au moment de la récidive biochimique n’améliorait la survie
sans métastase que si le score de Gleason était élevé ou si le temps de doublement du PSA était
inférieur a 12 mois. Dans une large population (19 271 patients), sans traitement local,
I'initiation précoce d’une hormonothérapie n’était pas associée a une amélioration de la survie.

Apreés radiothérapie exclusive (sans chirurgie),l’instauration d’une hormonothérapie doit
étre différée, sauf s’il existe des criteres de mauvais pronostic, le plus important étant temps de
doublement du PSA inférieur a 12 mois, et quand la valeur du PSA dépasse 10ng/mL ou bien s’il
apparait des lésions secondaires sur I'imagerie, la prescription d’une hormonothérapie s’impose.

Par ailleurs, il existe une corrélation entre les recommandations et les réponses des
médecins interrogés car devant une récidive biologique a distance d’une prostatectomie radicale
(marges négatives), la plupartdes médecins soit 68% proposent une hormonothérapie classique,

cependant que la surveillance est proposée seulement par 19%des médecins.
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Tableau XXIlI : Les recommandations de I’association européenne pour le traitement de deuxiéme

intention aprés un traitement a visée curative.

Traitement de sauvetage local Indice de force

Recommandations pour la récidive biochimique aprés une prostatectomie radicale

Offrir une surveillance de l'antigene prostatique spécifique (PSA) aux
patients présentant une récidive biochimique avec des caractéristiques a
faible risque lors d'une rechute et qui pourraient ne pas bénéficier d'une
intervention.

Faible

Offrez une radiothérapie de sauvetage (SRT) aux patients dont le PSA est
passé de la plage indétectable. Une fois que la décision de SRT a été prise, Fort
SRT (au moins 66 Gy) doit étre donnée dés que possible.

Offrez un traitement hormonal en plus de la SRT aux hommes présentant

Faible
une récidive biochimique.

Recommandations pour la récidive biochimique aprés radiothérapie

Traitez les patients hautement sélectionnés avec une PCa localisée et une
récidive locale histologiquement prouvée avec une prostatectomie radicale Faible
de sauvetage (SRP).

La prostatectomie radicale de sauvetage ne doit étre effectuée que dans

.. , Faible
des centres expérimentés.

Proposez uniquement des ultrasons focalisés de haute intensité de
sauvetage, une ablation cryochirurgicale de sauvetage et une curiethérapie de
sauvetage aux patients présentant une récidive locale avérée dans le cadre
d'un essai clinique ou d'une étude de cohorte prospective bien concue.

Fort

Recommandations pour le traitement de sauvetage systémique

Ne pas proposer de traitement de privation androgénique aux patientsM0O

Fort
dont le temps de doublement du PSA est> 12 mois.

7. Cancer de la prostate résistant a la castration

7.1. Définition
La résistance a la castration est actuellement définie par le taux testostérone sérique <50

ng / dLou 1,7 nmol / L plus soit:
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Une progression biochimique: Trois augmentations consécutives du PSA a au moins une
semaine d'intervalle entrainant deux augmentations de 50% par rapport au nadir et un PSA> 2ng/mL.

ou

une progression radiologique: Apparition de nouvelles lésions: soit deux ou plusieurs
nouvelles lésions osseuses sur scintigraphie osseuse, soit une lésion des tissus mous utilisant
RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) [97].

La progression symptomatique seule doit étre remise en question et faire I'objet d'une

enquéte plus approfondie, Il ne suffit pas pour diagnostiquer la résistant a la castration.

7.2. Choix du traitement en cas de résistance a la castration.

Le choix du traitement pour le cancer de la prostate résistant a la castration est
multifactoriel et dépend en général de:
e Traitement antérieur.
e Qualité de la réponse et rythme de progression lors du traitement précédent.
e Résistance croisée connue entre les agents ciblés sur les récepteurs aux androgenes.
e Co-médication et interactions médicamenteuses connues.

e Altérations génétiques connues.

7.3. Cancer de la prostate résistant a la castration non métastatique

a. Surveillance

Le stade de cancer de prostate résistant a la castration (CPRC) non métastatique (MO) est
classiquement défini sur les imageries conventionnelles que sont le scanner et la scintigraphie.

L'évolutivité ganglionnaire pelvienne n'est pas considérée comme métastatique lorsque
les ganglions sont situés sous la bifurcation aortique et avec un diametre<2cm.

En l'absence de métastase visible au bilan d’extension, la surveillance avec poursuite de
I'hormonothérapiepeut étre envisagéesans avoir la possibilité d'accéder aux thérapies du stade
CPRC,cette prise en charge peut encore se discuter en cas de temps de doublement du PSA>10

mois.
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b. Enzalutamide et Apalutamide

En cas de maladie considérée comme a haut risque (temps de doublement<10 mois), Les
recommandations récentes ont cependant suivi les résultats de deux études randomisées
(PROSPER et SPARTAN) qui ont montré un bénéfice a l'ajout de I'enzalutamide et de l'apalutamide
a la suppression androgénique classique, chez les patients non métastatiques et en résistance a
la castration sous hormonothérapie dite de 1ere génération. Ce bénéfice a été prouvé en matiere
de survie sans métastases avec un gain de 21-24 mois et une toxicité acceptable.

L'étude de la toxicité au long cours des deux molécules sera cependant essentielle, dans
une population de patients avec survie longue attendue. En effet le sur-risque de fracture et de
chute pour l'apalutamide et le risque cardiaque pour l'enzalutamide, ainsi que leur toxicité

cognitive commune, nécessiteront une vigilance et une évaluation continue a moyen terme[98].

c. Darolutamide

Une 3e molécule similaire a I'enzalutamide et a I'apalutamide avec un profil de tolérance
différent et un moindre passage de la barriere hémato-encéphalique et donc une moindre
toxicité cognitive et neurologique.[99].

Une étude randomisée(ARAMIS)[100] a comparé une suppression androgénique simple a
une suppression associée au darolutamide, chez des patients porteurs d'un CPRC a haut risque
non métastatique, I'ajout de la molécule a montré une augmentation significative de la survie
sans métastase avec donc une réduction du risque d'apparition de métastases de 59 % il apporte
également plus de 40 mois de survie sans métastases et augmente le délai avant aggravation de

la douleur, le délai avant chimiothérapie et avant un événement osseux symptomatique.
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7.4. Cancer de la prostate résistant a la castration métastatique

Le choix thérapeutique pour le cancer de la prostate résistant a la castration métastatique
ne peut étre établi en I'absence de facteurs prédictifs validés d’efficacité.

Parmi les critéres qui vont orienter le choix, il faut considérer un certain nombre de
facteurs comme le statut de performance et I’dge, la présence de métastases viscérales, le
caractére symptomatique ou pas des métastases, le caractére trés indifférencié neuro-endocrine
de la tumeur, la durée de la réponse a I’hormonothérapie initiale (I’hormono-sensibilité),

I'utilisation du docétaxel a la phase hormono-naive.

a. En présence exclusivement de métastases extra-osseuses

Il n'y a pas d'indication a un traitement préventif de métastases osseuses,le dénosumab
n'a pas été enregistré dans cette indication,il présente un bénéfice significatif de retard a
I'apparition de métastases osseuses de 4 mois dans I'étude de phase Ill versus placebo[101]mais
ce bénéfice n'a pas été jugé suffisant par les autorités, ce d'autant que le taux d'ostéonécrose de
machoire était de 5 % (la médiane de survie était de 44 mois) et que le dénosumab n'améliorait
pas la survie globale, aussi pourl'acide zolédronique, une longue durée d'exposition majore

fortement le risque d'ostéonécrose de maxillaire.

b. En présence de métastases osseuses ou extra-osseuses avant docétaxel peu ou pas

symptomatiques, peuvent se discuter plusieurs choix thérapeutiques :

v" Une hormonothérapie par acétate d'abiratérone sur les données de I'étude COU-AA-302
dont les résultats définitifs ont confirmé le gain significatif en survie globale. L'Europe,
aprés les Etats-Unis, vient d'agréer I'enzalutamide aprés les résultats positifs de I'étude
PREVAIL. La présence de métastases viscérales n'est pas une contre-indication aux
nouvelles hormonothérapies qui ont montré une efficacité potentielle dans ces cas.

v Une immunothérapie par sipuleucel-T aux Etats-Unis. En Europe cette molécule n'est
pas disponible.

v" Un traitement par le radium-233 en cas de métastases osseuses exclusives.

v" L’indication d'une chimiothérapie par docétaxel reste une option possible.
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c. Dans les formes a différenciation neuro-endocrine et les formes trés symptomatiques chez

des patients en bon état général

La chimiothérapie a base dedocétaxel représente le traitement standard, Il entraine une
amélioration de la survie [102]. Chez des patientsincapables de recevoir un schéma standard du
fait de leur age avancé, de leur état général ou de pathologies associées, le docétaxel a 50
mg/mz2 toutes les deux semaines semble étre bien toléré avec moins d'événements indésirables
et un délai prolongé jusqu'a I'échec du traitement.

Chez les patients asymptomatiques, le début du traitement doit étre
discutéindividuellement, plusieurs facteurs de mauvais pronostic ont été individualisés et
regroupés dans des nomogrammes pronostiques.

Aprés docétaxel de la méme facon plusieurs choix sont possibles :

v Soit une chimiothérapie de deuxiéme ligne par cabazitaxel
v Soit une hormonothérapie par abiratérone ou enzalutamide ;

v" Soit le radium-233.

d. Traitement spécifique des métastases osseuses

d.1. Bisphosphonates
Les bisphosphonates inhibent la résorption osseuse liée a I'activité ostéoclastique et ont un
effet clinique sur les complications squelettiques et les douleurs, sa tolérance est habituellement
bonne, en dehors du risque d’ostéonécrose de la machoire qui est rare (favorisée par les avulsions
dentaires, la corticothérapie, la durée d’exposition), la prévention repose sur un bilan avec

panoramique dentaire, des extractions dentaires préalables et une hygiéne dentaire rigoureuse.

d.2. Acide zolédronique
L’acide zolédronique a la dose de 4 mg en injection IV lente toutes les 4 semaines a
démontré son efficacité dans la prévention des complication des métastases osseuses du cancer
de la prostate résistant a la castration (diminution des « événements osseux ») [103], Il existe
une toxicité rénale liée au terrain (diabéte), a la déshydratation, a la durée de perfusion, La dose

doit étre adaptée a I’age et a la clairance de la créatinine (a surveiller).
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d.3. Dénosumab

Ce traitement réduit significativement le risque de fractures vertébrales il doit étre
associé a un supplément systématique en calcium et vitamine D, en effet il a montré une
efficacité supérieure au zolédronate en termes de prévention des événements osseux dans les
CPRCm[104], avec un risque d’ostéonécrose de la machoire comparable a celui de I'acide
zolédronique. Ce traitement nécessite une surveillance ostéocalcique car il peut entrainer une
hypocalcémie. Le dénosumab et I'acide zolédronique nécessitent un bilan dentaire initial vu le

risque d’ostéonécrose de la mandibule.

d.4. Chlorure de Radium-223

Une étude randomisée réalisée dans les cancers de prostate résistant a la castration
(Alsympca) a comparé le 223RaCl contre les meilleurs soins de support : un bénéfice en survie
globale a été observé (médianes de survie : 14 mois vs 11,2 mois) [105]. Les effets secondaires
sont trés limités (parfois des diarrhées), en particulier hématologiques (thrombopénie : 4 %).

Finalement,dans tous les casla poursuite de la castration s'impose en association avec
I'ensemble de ces traitements et le choix du patient doit étre pris en considération et respecté.
Cependant, Il s’est révélé que la majorité des participants de notre enquéte soit 78% opte pour
les nouvelles molécules de I’hormonothérapie devant une résistance a la castration, la
chimiothérapie a base de taxane est désignée par 56% des médecins, ce qui rejoint les

recommandations.
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Cette étude observationnelle transversale, réalisée dans la région d’AGADIR-SOUSS-
MASSA, montre que les médecins de cette région contribuent significativement a la
sensibilisation des patients au sujet du cancer de la prostate et de son dépistage, Ainsi que la
majorité des médecins prennent en considération I'avis du patient lors du choix du traitement vu
I’intérét du partage de la décision médicale dans I'optimisation de la prise en charge du cancer

de la prostate.

Cependant, les modalités de réalisation des biopsies prostatiques doivent faire I'objet
d’une révision et d’'un éventuel ajustement car les habitudes des médecins ne sont pas en bonne

adéquation avec les dernieres recommandations.

Par contre, les recommandations concernant L’'imagerie du cancer de la prostate sont

bien suivies dans cette région.

Enfin, les indications et les modalités du traitement sont aussi relativement bien suivies.
N’empéche que ces éléments devraient faire I’objet d’une révision visant a améliorer les attitudes

des médecins.

A la lumiere de cette enquéte, nous suggérons :

-L’organisation réguliére de tables rondes et de conférencesau sujet de la prise en
charge du cancer de la prostate,pour permettre une meilleure concordance des
prises en charge avec les dernieres recommandations.

-la réalisation d’autres études analysant la prise en charge du cancer de la prostate

dans les différentes régions du royaume.
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ANNEXE
Questionnaire
Prise en charge du cancer de la prostate
Enquéte nationale chez les urologues et les onco-
radiothérapeutes

Priere de nous accorder quelques minutes pour remplir ce questionnaire dans le cadre
d’un travail de thése de médecine
1. Etes-vous ?
A. Urologue
B. Oncologue / radiothérapeute
2. Quel est votre secteur d’exercice?
A. Public
B. Privé
C. Militaire
D. Universitaire
3. Dans votre pratique quotidienne, sensibilisez-vous vos patients au sujet du cancer de la
prostate et de son dépistage ?
A. systématiquement
B. souvent
C. rarement
D. jamais
4. Dans votre pratique quotidienne, réalisez-vous un dépistage du cancer de la prostate chez
les patients consultant pour un motif autre que des troubles urinaires du bas appareil?
A. systématiquement
B. souvent
C. rarement
D. jamais
5. Avant de lancer la procédure du dépistage du cancer de la prostate, donnez-vous une
information éclairée aux hommes sur les bénéfices et les risques de la détection précoce
du cancer de la prostate?
A. systématiquement
B. souvent
C. rarement
D. jamais
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6.

Impliquez-vous les hommes dans la décision du dépistage précoce en demandant leur
consentement éclairé?

A. systématiquement

B. souvent

C. rarement

D. jamais

. réalisez-vous systématiquement une IRM prostatique multiparamétrique avant la biopsie

prostatique ?
A. oui
B. Non

. Réalisez-vous la biopsie prostatique ?

A. Au cabinet médical
B. Dans un milieu hospitalier / Clinique

. Avant de procéder a une biopsie prostatique:

A. Informez-vous votre patient sur l'objectif, les modalités de réalisation et les
complications éventuelles de cette biopsie ?

B. Rechercher vous les facteurs de risque de complications allergique au Latex, lidocaine,
antiseptiques ou antibiotiques ?

C. Rechercher vous les facteurs de risque de complications hémorragiques, trouble de
coagulation, prise d’anticoagulants ou d’antiagrégants plaquettaires ?

10. Concernant la gestion du risque infectieux:

11.

12.

13.

A. Rechercher vous les facteurs de risque de complications infectieuses a type
d’antécédents de prostatite, infection symptomatique de I'appareil urinaire ou génital ?
Rechercher-vous des facteurs de risque de résistance aux quinolones ?

Procédez-vous a la recherche d’infection urinaire par I'anamnése?

. Réalisez-vous un ECBU systématiquement avant de réaliser des biopsies prostatiques?
. Prescrivez-vous de maniére systématique une antibioprophylaxie avant le geste?
Quelle famille d’antibiotiques prescrivez-vous ?

A. Quinolones

B. Trimethoprime-sulfamethoxazole

C. C3G orales

D. Autres

Quel protocole d’antibioprophylaxie adoptez-vous ?

A. Dose unique, une heure avant le geste

B. Couverture du geste pendant 5 jours

Pratiquez-vous le plus souvent des biopsies prostatiques ?

A. digito-guidées

B. échoguidées

C. Par fusion d’images (Echo-IRM)

m o w
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

P

ratiquez-vous des biopsies prostatiques échoguidées ?

A. Trans-réctales

B

. Trans-périnéales

Travaillez-vous avec une sonde endorectale ?
A. Mono-planaire

B

. Bi-planaire

Quel mode d’anesthésie pratiquez-vous ?

A.
B.
C.
D.

Instillation intra-rectale de gel anesthésiant
Bloc péri prostatique de lidocaine a 1%

Une rachianesthésie

Une sédation

Quel schéma de biopsies adoptez-vous?

A.

mo 0N ®

En double sextant

Schéma étendu de 12 prélevements

Biopsies de saturation (18 préléevements ou plus)

Quelques biopsies ciblées sur une anomalie au toucher rectale ou a I'imagerie

Deux prélevements biopsiques dans chaque lobe en cas de stade avancé ou
métastatique

Quelles complications rencontrez-vous le plus souvent au décours d’une biopsie

p

A.
B.
C.

D
E
F
G
H
E

A
B

rostatique
Prostatite
Hémospermie
Hématurie
. Urétrorragie
Rectorragie
Orchié-épididymite
. Rétention aigué d’urine
. Majoration des TBAU
n cas de premiére série de biopsies négatives :
. Contrblez-vous le taux de PSA totale a 1 mois ?
. Controlez-vous le taux de PSA totale a 3 mois ?

C. Demandez-vous une IRM prostatique multiparamétrique si elle n’avait pas été

D
P

A.

B
C
D

pratiquée au préalable ?
. Réalisez-vous d’emblée une deuxiéme série de biopsies prostatiques ?
our le bilan d’extension réalisez-vous?
Une TDM thoraco-abdomino-pelvienne
. Scintigraphie osseuse
. TEP-Scan a la choline
. PSMA-Scan
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21. Dans votre stratégie thérapeutique prenez-vous en compte ?
A. L’age du patient et son espérance de vie
Le désir du patient
L’état général du patient et les tares associées
La classification TNM
Les groupes de risque d’AMICO
Des nomogrammes
22. Disposez-vous d’une réunion de concertation pluridisciplinaire dans votre structure ou
dans votre région d’exercice?
A. Oui
B. Non
23. Dans la prise en charge de vos patients ayant un cancer de prostate, avez vous déja
proposez une surveillance active ?
A. Oui
B. Non
24. Proposez-vous une surveillance active devant ?
A. I’age de patient et les tares associées

mm oo w

B. Le taux de PSA

C. Les données du TR

D. Les données de la biopsie prostatique

E. Un cancer de prostate de bas risque

F. Un cancer de prostate de risque intermédiaire
25. Pratiquez-vous la prostatectomie radicale ?

A. Oui

B. Non
26. Combien de prostatectomie radicale pratiquez-vous par année ?

A. Moins de 20

B. Plus de 20

27. Proposez-vous une prostatectomie radicale ?
A. en tenant compte de I'age du patient et de son état général
selon les groupes de risque d’AMICO
selon la classification TNM
devant un cancer de prostate localisé
devant un cancer de prostate localement avancé
devant un cancer de prostate oligo-métastatique
28. Votre voie d’abord de références pour la prostatectomie radicale est-elle?
A. la voie ouverte rétro-pubienne
B. La voie ouverte périnéale
C. La voie laparoscopique trans-péritonéale
D. La voie laparoscopique pré-péritonéale

mmo o w
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29.

30.

31.

32.

33.

34.

Indiquez-vous un curage ganglionnaire selon ?

A.
B.
C.
D.

I’age du patient

Le stade TNM

Les groupes de risque d’AMICO
Les résultats des nomogrammes

Indiguez-vous un curage ganglionnaire extensif ?
A. Systématiquement

m o O ®

Devant un cancer de prostate de faible risque selon AMICO

Devant un risque intermédiaire selon AMICO

Devant un risque élevé selon AMICO

Devant un risque d’envahissement supérieur a 5% selon les nomogrammes

Pratiquez-vous une radiothérapie externe ?

A.
B.

En tant que traitement local exclusif pour un cancer de prostate localisé

En tant que traitement adjuvant immédiat aprés prostatectomie radicale pour des
tumeurs pT3 ou pTxRI

En tant que traitement adjuvant de rattrapage aprés prostatectomie radicale en
récidive biologique

En tant que traitement palliatif dans le cancer de prostate métastatique, avec des
métastases osseuses symptomatiques

prescrivez une hormonothérapie ?

A.

courte durée en association a une radiothérapie externe pour un groupe de risque
intermédiaire

Courte durée En association a une radiothérapie externe pour un groupe de haut
risque

Longue durée en association a une radiothérapie externe pour un cancer de prostate
de risque intermédiaire

Longue durée en association a une radiothérapie externe pour un cancer de prostate
de haut risque

Quelle(s) modalité(s) d’hormonothérapie utilisez-vous le plus souvent dans votre
pratique quotidienne ?
A. Castration chirurgicale

mm oo w

Castration chimique utilisant les oestrogénes
Castration chimique utilisant les agonistes de la LHRH
Castration chimique utilisant les antagonistes de LHRH
Castration chimique utilisant les anti-androgénes
Blocage androgénique complet

Quel bilan demandez-vous avant de démarrer une hormonothérapie?

A.

B
C.
D

anamnese a la recherche de probables facteurs de risques d’effets secondaires

. examen clinique avec mesure de la pression artérielle, le poids, la taille, et I'IMC
glycémie a jeun
. NFS
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E. bilan lipidique
F. Vitamine D
G. Ostéodensitométrie
35. Proposez-vous une surveillance réguliére, clinique et biologique des patients sous
hormonothérapie ?
A. Oui
B. Non
36. Avez-vous pratiquez une curiethérapie pour un cancer de la prostate?
A. Oui
B. Non
37. Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10 ans, en
bon état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé de bas risque
proposez-vous ?
A. Une surveillance active

B. Une prostatectomie radicale
C. Une radiothérapie externe
D. Une curiethérapie
E. Une hormonothérapie
38. Pensez-vous que les thérapies focales du cancer de la prostate auront un avenir au
Maroc ?
A. Oui
B. Non

39. Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10 ans, en
bon état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé a risque
intermédiaire proposez-vous ?

A. Une surveillance active
B. Une prostatectomie radicale
C. Une radiothérapie externe
D. Une curiethérapie
E. Une hormonothérapie
40. Dans votre pratique, chez un patient, avec une espérance de vie de plus de 10 ans, en bon
état général consultant de novo pour un cancer de prostate localisé a haut risque
proposez-vous ?
A. Une surveillance active
Une prostatectomie radicale
Une radiothérapie externe
. Une curiethérapie

monNnw

Une hormonothérapie

41. Pour un cancer de la prostate d’emblée métastatique, proposez-vous ?
A. D’emblée une chimiothérapie
B. Une hormonothérapie classique d’abord
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42.

43.

44,

C. Une castration chirurgicale

D. D’emblée I’association des deux

Quelle est votre attitude devant une récidive biologique a distance d’une prostatectomie
radicale (marges négatives)?

A. Demander un TEP scan

B. Demander une IRPM pelvienne

C. Demander une TDM thoraco-abdomino-pelvienne

D. Demander un curage ganglionnaire de rattrapage

Quelle est votre attitude thérapeutique devant une récidive biologique a distance d’une
prostatectomie radicale (marges négatives)?

A. Introduire une hormonothérapie classique

B. Une simple surveillance

Devant une résistance a la castration, quelle est votre attitude thérapeutique ?

A. Manipulations hormonales

B. Introduire les nouvelles molécules (Enzalutamide)?

C. Chimiothérapie a base de taxanes
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Résume

Le cancer de la prostate est devenu un probléme de santé publique de premier plan au
cours des dernieres années, il représente le deuxieme cancer le plus fréquemment diagnostiqué
et la sixiéme cause de déces par cancer chez I’lhomme dans le monde. Dans le but d’évaluer la
prise en charge du cancer de la prostate dans la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA,nous avons
réalisé une étude observationnelle transversale, portant sur le secteur privé, public et militaire de
la région d’AGADIR-SOUSS-MASSA,et ce au cours de la période allant du Mars 2020 au Juillet
2020. Les données ont été collectées a travers un questionnaire anonyme comportant 44
questions.Parmi les 32 médecins ayant répondu ,56% étaient urologues, et 44% étaient
oncologues/radiothérapeutes. Il ressort de notre enquéte que les médecins de cette région
contribuent significativement a la sensibilisation des patients au sujet du cancer de la prostate et
de son dépistage, Ainsi que la majorité des médecinsprennent en considération I’avis du patient
lors du choix du traitement.Concernant la biopsie prostatique, 75% des médecins ne demandent
pas I'IRM prostatique avant la biopsie, I'antibioprophylaxie était prescrite systématiquement
avant la biopsie par 50% des médecins. LesQuinolones étaient les antibiotiques les plus prescrits
62%, pendant 5jours par 58% des médecins, et en dose unique une heure avant le geste par 42%,
la voie transrectale était préconisée par 82% des médecins, avec guidage échographique par 67%,
et digital par 33% alors que la fusion d’image n’était pas disponible dans la région. En termes de
bilan d’extension, la scintigraphie osseuse était demandée par 81%, la TDM thoraco-abdomino-
pelvienne par 65%, la TEP scan a la choline par 12% des médecins.Le choix de la stratégie
thérapeutique a tenu compte de I’age du patient et son espérance de vie pour 84% des médecins,
I’état général du patient et les tares associées 81%, le désir du patient 75%, les groupes de risque
d’AMICO 68%, la classification TNM 62%.La voie d’abord de référence pour la prostatectomie
radicale était la voie ouverte rétro-pubienne 89%, la voie laparoscopique trans-péritonéale était

adoptée par11% des médecins.Les modalités d’hormonothérapie les plus utilisées étaient ; la
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castration chimique par les agonistes de la LHRH 56% et la castration chirurgicale 50%. Le bilan
demandé avant I’hormonothérapie reposait essentiellement sur 'anamnése 75% et I’examen
clinique 65%,les examens paracliniques étaient demandés rarement. Par ailleurs,la curiethérapie
était pratiquée par 54% des médecins.Devant un cancer de prostate localisé a faible risque avec
une espérance de vie de plus de 10ans, 59% des médecins optent pour la prostatectomie
radicale. Devant un risque intermédiaire avec espérance de vie de plus de 10 ans, 78% des
médecins proposent la radiothérapie. Devant un cancer localisé a haut risque avec espérance de
vie de plus de 10 ans, 81% des médecins proposent la radiothérapie externe. Pour un cancer
d’emblée métastatique, 75% des médecins optent pour une hormonothérapie classique. Devant
une récidive biologique a distance d’une prostatectomie radicale (marges négatives), 68% des
médecins proposent I’hnormonothérapie classique. Devant une résistance a la castration, 78% des
médecins préconisent les nouvelles molécules de I’hormonothérapie (Enzalutamide).ll ressort de
cette enquéte que les modalités du traitement du cancer de la prostate sont relativement en
phase avec les derniéres recommandations, mais que des efforts doivent étre fournis pour

améliorer celles qui concernent les modalités de réalisations de la biopsie.
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ABSTRACT

Prostate cancer has become a major public health problem in recent years; it is the
second most frequent cancer and the sixth leading cause of cancer death in men worldwide. To
estimate the treatment of prostate cancer in AGADIR-SOUSS-MASSA region, we carried out a
cross-sectional observational study, involving private, public and military sectors of the AGADIR-
SOUSS-MASSA region, during the period from March 2020 to July 2020. The data was collected
through an anonymous questionnaire comprising 44 questions. Of the 32 responding doctors,
56% were urologists, and 44% were oncologists / radiation therapists. Our survey showed that
physicians in this region significantly contribute to patient awareness of prostate cancer and its
screening, and that the majority of physicians take the patient's opinion into consideration when
choosing treatment.Regarding prostate biopsy, 75% of doctors did not ask for prostate MRI
before the biopsy, antibiotic prophylaxis was systematically prescribed before the biopsy by 50%
of doctors, Quinolones were the most prescribed antibiotics 62%, for 5 days by 58% of
physicians, and in a single dose one hour before the procedure by 42%, the transrectal approach
was performed by 82% of physicians, with ultrasound guidance by 67%, and digital guidance by
33% while image fusion was not available in the area. In terms of extension workup, bone
scintigraphy was requested by 81%, thoraco-abdomino-pelvic CT scan by 65%, and choline PET
scan by 12% of physicians.The choice of therapeutic strategy depended on the patient's age and
life expectancy for 84% of physicians, the patient's general condition and associated defects 81%,
the patient's desire 75%, the risk groups for AMICO 68%, TNM classification 62%.The standard
approach for radical prostatectomy for our doctors was the open retro-pubic route 89%, the
transperitoneal laparoscopic route was recommended by 11% of doctors.The most widely used
hormone therapy modalities were; chemical castration by LHRH agonists (56%) and surgical
castration (50%). The assessment requested before hormone therapy was based mainly on the

anamnesis 75% and the clinical examination 65%, blood tests were rarely requested. In addition,
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brachytherapy for prostate cancer was practiced by 54% of doctors.For low-risk localized
prostate cancer with a life expectancy of more than 10 years, 59% of doctors opted for radical
prostatectomy. For intermediate risk cancer with a life expectancy of more than 10 years, 78% of
doctors offered radiotherapy. However, for high-risk localized cancer with a life expectancy of
more than 10 years, 81% of doctors offer external radiotherapy. Though, for cancer that is
immediately metastatic, 75% of doctors offered for conventional hormone therapy. Thus,
forbiological recurrence after radical prostatectomy (negative margins), 68% of doctors offered
classic hormone therapy. For resistance to castration, 78% of doctors recommend new hormone
therapy molecules (Enzalutamide).lt emerges from this survey that the modalities of the
treatment of prostate cancer were relatively in line with the latest recommendations concerning,
but that efforts must be made to improve those which concern the modalities of performing the

biopsy.
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