wh Jla 1S
yirSlyo - daunllg

MARRAKECH  FAcULTE DE MEDECINE

sablis pelill Geals ET DE PHARMACIE - MARRAKECH
UNIVERSITE CADI AYYAD

Année 2026

Thése N° : 65

Kit d’auto-apprentissage
des cancers prostatiques

THESE

PRESENTEE ET SOUTENUE PUBLIQUEMENT LE 21/01/2026

PAR
Mlle. Nehaila OUACHOU

Médecin interne au CHU Mohammed VI a Marrakech

Née le 06 octobre 1999

POUR L’'OBTENTION DU DOCTORAT EN MEDECINE

MOTS-CLES :

Cancer de la prostate - Cas cliniques - Auto-apprentissage

JURY

Mr. I. SARF
Professeur d’Urologie
Mme. M. KHOUCHANI
Professeur de Radiothérapie

Mme. H. RAIS

Professeur d’Anatomie Pathologique
Mr. M. A. LAKMICHI

Professeur d’Urologie
Mr. B. BOUTAKIOUTE

Professeur de Radiologie

PRESIDENT

RAPPORTEUR

> JUGES







o \’//{/{ > 2~ \

aﬁ‘f\ M\ SJJM 19






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
dignite. 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
consideration politique et sociale, ne s’interposera entre mon
devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine des sa
conception. Méme sous la menace,

Je n’userai pas mes connaissances médicales d’une fagon
contraire aux lois de [’humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Declaration Geneve, 1948
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343 | TLEMCANI Younes MC Ophtalmologie

344 |SOLEH Abdelwahed MC Traumato-orthopédie

345 | OUALHADJ Hamza MC Immunologie

346 |BERGHALOUT Mohamed MC Psychiatrie

347 | EL BARAKA Soumaya MC Chimie analytique-bromatologie




348 | KARROUMI Saadia MC Psychiatrie

349 | EL-OUAKHOUMI Amal MC Médecine interne

350 | AJMANI Fatima MC Médecine légale

351 | ZOUITEN Othmane MC Oncologie médicale

352 | MENJEL Imane MC Pédiatrie

353 | BOUCHKARA Wafae MC Gynécologie-obstétrique

354 | ASSEM Oualid MC Pédiatrie

355 |ELHANAFI Asma MC Médecine physique et réadaptation
fonctionnelle

356 | ABDELKHALKI Mohamed Hicham MC Gynécologie-obstétrique

357 | ELKASSEH Mostapha MC Traumato-orthopédie

358 | EL OUAZZANI Meryem MC Anatomie pathologique

359 |HABBAB Mohamed MC Traumato-orthopédie

360 | KHAMLI Aimad Ahmed MC Anesthésie-réanimation

361 |EL KHADRAOUI Halima MC Histologie-embryologie-cyto-
génétique

362 |ELKHETTAB Fatima Zahra MC Anesthésie-réanimation

363 | SIDAYNE Mohammed MC Anesthésie-réanimation

364 | ZAKARIA Yasmina MC Neurologie

365 | BOUKAIDI Yassine MC Chirurgie Cardio-vasculaire

366 | NABIL Mehdi MC Anesthésie-réanimation

367 | KAAKOUA Mohamed MC Oncologie médicale

368 |FIQHI Mohammed Kamal MC Stomatologie et chirurgie maxillo-
faciale

369 |BEN ELHEND Salah MC Radiologie

370 | KHERRAB Anass MC Rhumatologie

371 | AWATI El Mehdi MC Hématologie

372 |HAOUANE Mohamed Amine MC Anatomie pathologique

373 | BOUABBADI Salah eddine MC Ophtalmologie

374 | MOUNIR Reda MC Chirurgie Cardio-vasculaire




375 | AHCHOUCH Siham MC Hématologie clinique
376 | AZRIOUIL Ouhb MC Traumato-orthopédie
377 | CHALOUAH Badr MC Traumato-orthopédie
378 | EL BEJJAJ latimad MC Anatomie pathologique
379 |BABA Zineb MC Rhumatologie

380 | OUSSAYEH Imane MC Anesthésie-réanimation

LISTE ARRETEE LE 25/11/2025
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Je tiens a exprimer toute ma profonde reconnaissance a toutes les personnes qui
m’ont accompagnée et soutenue tout au long de mon parcours, et qui, par leur
présence et leurs encouragements, m’ont permis d’avancer et d’atteindre mon

objectif.
C’est avec amour, respect et une immense gratitude que

Je dédie cette thése a ...
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A mon cher peére,

A toi qui as toujours été pour moi un repére solide, un modéle
silencieux et une source inépuisable d’'inspiration. Depuis
toujours, tu as ete présent a mes cotes, me soutenant sans

reldche, aussi bien moralement que matériellement, avec une

générosité et une discrétion qui te ressemblent.

Tu es celui vers qui je me tourne lorsque tout semble se
compliquer, celui qui transforme les obstacles en solutions et le
doute en apaisement. Tu as toujours su me motiver, me relever

et me rappeler, depuis mon enfance, que pour toi jétais la
meilleure, que jétais capable d’excellence et que je pouvais aller
au bout de mes ambitions. Cette foi que tu as placée en moi a été
lCun de mes plus grands moteurs.
Savoir que tu es ld, comme dernier recours, m'a donné une force
immense : celle d’avancer sans peur, certaine que je ne sevai
jamais seule. Tu ne m’as jamais décue, et tu as toujours su me
rappeler que rien n'est impossible lorsque Con croit et que Lon
persévere.

Ton amour se manifeste dans les moindres détails, dans chaque
geste, chaque parole, chaque sacrifice consenti sans jamais
attendre en retour. Il est rare de rencontrer un pére aussi
aimant, aussi attentif, aussi profondément investi dans le

bonheur et Lavenir de ses enfants. Tu as bdti autour de moi un

cadre de confiance et de sérénité qui m’a permis d aller au bout
de mes réves.

Ce travail t'est dédié, avec toute ma gratitude, mon respect et

mon affection la plus profonde.



A ma chére meére,

Tu es la lumiére douce et constante de notre famille, celle qui
éclairve nos vies par son amour infini, sa générosité et son
dévouement sans limites. Par ta présence rassurante et ton coeur
immense, tu as toujours su faire passer mon bien-étrve avant le
tien, avec une force silencieuse et une bienveillance admirable.
A chaque étape de mon parcours, tu as été ld, me soutenant, me
protégeant et m'encourageant sans jamais faibliv. Peu importe
les années qui passent ou les responsabilités que jendosse, pour
toi je restevai toujours ton enfant, entourée d’un amour sincere,
pur et inconditionnel, source de confiance et de sérénite.
Grdce d toi, j'ai toujours su que, méme lorsque jai tort, il existera
quelquun capable de me défendre avec force, de trouver les mots
justes et de me protéger sans hésiter. Cette certitude m'a donné
une sécurité intérieure immense et la liberté d’avancer sans
peur.

Ta tendresse se (it dans chacun de tes gestes, ton attention dans
chaque détail, et ta capacité a aimer sans réserve font de toi une
meére exceptionnelle, vare et précieuse. Grdce d toi, jai appris la
patience, la douceur et la force du ceeur.

Ce travail t'est dédié avec tout Lamour, la reconnaissance et la
gratitude que les mots peinent d exprimer.



A mes chers parents, s’il existait des mots plus forts que pére et
mere, ils _porteraient vos noms.
Ce travail est le fruit de votre dévouement et de votre confiance.
Je vous aime profondément, plus que les mots ne sauraient
Cexprimer.

A ma chére grand-mére paternelle
Iy a des personnes qui ne font pas de bruit, mais qui laissent
une trace éternelle.
Tu es de celles-(a.

Par ton regard, ta douceur et ta présence silencieuse, tu m’as
appris la paix, la patience et la force tranquille. Sans toujours
parler, tu as su me rassurer, mapaiser et me guider.

Ce travail porte en (ui un peu de ton amour, un peu de ta
sagesse, et beaucoup de ce que tu es pour moi.

T avoir dans ma vie est une bénédiction que je garderai toujours
dans mon cceur.

A [a mémoire de mon grand-pére paternel
Tu étais un homme calme et bienveillant. Tu ne m’as jamais fait
de mal, et de toi, je ne garde que de beaux souvenirs et une
image empreinte de paix et de bonté. Ton souvenir demeure
vivant dans mon ceeur, associé d la sévénité et au respect. Que ce
travail soit un humble témoignage de Caffection et de la belle
image que je conserverai toujours de toi.



A [a mémoire de mes grands-parents maternels
Votre présence continue de vivre d travers les valeurs que vous
m'avez transmises et les souvenirs paisibles que vous avez laissés
dans mon ceeur. Méme absents, votre influence demeure, discréte
mais profonde, et accompagne chacun de mes pas.

Ce travail est aussi un hommage silencieux d votre bienveillance
et d la place précieuse que vous occuperez toujours dans ma vie.
Votre mémoire restera d jamais source de vespect et de
reconnaissance.

A ma chére sceur, Ikram Ouachou,

A toi qui occupes une place unique et précieuse dans ma vie, je
tiens a adresser ces quelques mots remplis de gratitude et
d’amour. Ta présence a toujours été pour moi un refuge, un
soutien discrvet mais constant, et une source de réconfort
inestimable tout au long de mon parcours.

Dans ton regard, jai toujours (u ta fierté, une fierté sincere et
silencieuse qui m’a profondément touchée. Elle a été pour moi
une force immense, un moteur qui m'a poussée d perséverer, d
me dépasser et d croire en moi, méme lorsque le doute
s'installait. Savoir que tu croyais en moi m’a souvent donné le
courage d’avancer.

Ton affection, ta bienveillance et ton soutien indéfectible ont
accompagné chacun de mes pas. Ce travail porte aussi
Cempreinte de ta présence et de ce lien fort qui nous unit.
Avec toute ma gratitude, mon affection et mon amour, je te
dédie ce travail.



A ma chére sceur, Ouissal Quachou,

Bien que plus jeune que moi, tu as toujours occupé une place
immense dans mon cceur et dans ma vie. Tu es ce soutien
précieux et naturel, celui qui ne fait pas de bruit mais qui est
toujours ld, au bon moment. Tu es celle qui me comprend le
mieux, parfois méme sans que jaie besoin de parler. Bien
souvent, avant que je n'exprime mes pensées, tu les as déjd
devinées.

Dans les moments ou jai besoin de force, de réconfort ou
simplement d’une présence sincere, je sais que je peux compter
sur toi. Tu sais me motiver, mencourager et m'insuffler cette
énergie positive qui te caractérise tant. Toujours portée par les
good vives, tu as ce don rare de transmettre confiance,
enthousiasme et [égeéveté, méme dans les périodes les plus
exigeantes.

Ta présence rassurante, ton soutien sincére et ta joie
communicative ont illuminé mon parcours et rendu les
difficultés plus faciles a surmonter. Tu fais partie de ces
personnes qui rendent la vie plus douce, simplement par leur
facon d’étre.

Ce travail t'est dédié, avec toute mon affection, mon amour et
ma reconnaissance.



A ma chére sceur, Douae Ouachou,

Et pour finir, la petite cerise sur le gdteau : la plus jeune, la plus
vive d’esprit, la plus drole. Tu es cette présence lumineuse qui
apporte naturellement de [a joie, de [énergie et de la [égéreté

autour d’elle. Ton intelligence, ton humour et ton regard
toujours pétillant font de toi une personne unique, capable de
transformer les moments ordinaires en instants précieux.

Je n'ai aucun doute sur ton avenir. Je sais que tu feras un
excellent médecin. Ton sérieux, ton ambition, ta sensibilité et ton
grand cceur te méneront loin. Tu as déja en toi cette force
tranquille et cette humanité qui font les bons médecins. Jespére
simplement que, le jour ou tu écriras d ton tour ta thése, tu te
souviendras de moi... et que tu ne m’oublieras pas dans tes
remerciements.

Tt pour toi aussi...

Oui, toi, Ouissal, qui viens de lire ces lignes avec ce petit sourire

en coin, en te disant déja :
« Quelle audace... elle a oublie de dire ca dans mon paragraptie !

»

Rassure-toi, le message est exactement le méme pour toi aussi.
L'amour, la fierté et la veconnaissance sont partagés, sans
exception.

Alors bien sur, Douae, ce travail t’est dédie, avec toute mon
affection, ma fierté et mon amour...



A ma grande famille
A ma grande famille, pour Caffection, (a solidarité et le soutien
sincére dont j'ai toujours bénéficié. Votre présence, vos
encouragements et vos prieres m’ont accompagnée tout au long
de ce parcours.
Ce travail est aussi le reflet de ces liens familiaux forts qui m'ont
donné la force d’avancer et la confiance de persévérer. Chacun
de vous occupe une place précieuse dans mon ceeur et dans cette
réussite. Avec toute ma reconnaissance et mon profond
attachement, je vous dédie ce travail.

A ma chére amie Zainab Ouaddali,

Nous n’étions, au départ, que binomes par hasard. Puis, trés vite,
ce hasard est devenu un choix, et je (ui suis profondément
reconnaissante de nous avoir réunies. De cette rencontre est née
une complicité forte et sinceére, faite de confiance, de loyauté et
de présence.

Deés le début, tu as été [d : constante, fiable, attentive,
m'accompagnant d chaque étape de mon parcours en médecine.
Ensemble, nous avons traversé des services exigeants, enchainé
des gardes éprouvantes, partagé des nuits de fatigue — parfois
assoupies sur des chaises, que ton service actuel n'a siurement pas
oubliées — mais aussi des moments de joie, de rires et de [égéreté
qui rendaient tout plus supportable.

Mevrci pour ta présence indéfectible, ton soutien discret et cette
amitié née la ou on ne Lattendait pas. Cette thése porte
Cempreinte précieuse de ce chemin partageé.



A ma chére amie Oumaima Nouhail,

A toi qui incarnes la sagesse, la douceur et la bonne éducation, je
tiens d adresser ces mots avec beaucoup d affection. Ta manieére
d’étre, ton calme et ton respect ont toujours inspiré confiance et

apaisement autour de toi. Ensemble, nous avons partagé de
beaux moments de joie, mais aussi traversé des services
exigeants, cote d cote. Nous avons vécu des instants simples et
sinceéres, fait de discussions, de rires et de solidarité, qui ont
renforcé cette belle amitié née naturellement entre nous. Ta
présence a rendu ce parcours plus léger et plus humain. Avec
toi, Lamitié a toujours été synonyme de respect, de
compréhension et de sincérité. Ce sont ces valeurs qui font de toi
une personne si précieuse. Mevrci pour ces moments partages et
pour cette amitié authentique. Ce travail garde une trace de ces
souvenirs et test dédié avec toute mon affection.



A ma chére amie Meryem Obail,

Si ce parcours avait une bande-son, tes rirves en feraient clairement
partie. Tu es une fille exceptionnelle, lumineuse, avec ce don rare de
transformer la fatigue des services en moments de [égéreté. Avec toi,
on a ri sans compter, parfois méme quand on n'avait plus la force de

tenir debout. On a traversé des services ensemble, partagé des
journées intenses et des instants simples, mais toujours vrais. Ton
grand ceeur, ta douceur et ton cété profondément aimant font de toi
une présence rassurante, presque évidente. Avec toi, je peux tout
dire, sans filtre, sans retenue, sans jamais craindre le regard ou le
jugement. Tu écoutes avec le cceur, tu comprends sans critiquer, et tu
offres cet espace précieux ou Lon peut étre soi, tout simplement. Merci
d’avoir été cette amie sincere, drile et profondément humaine. Ce
travail porte Cempreinte de tes rives, de ta bienveillance et de cette
amitié qui rend tout plus beau.

A mon groupe de stage , Groupe 10,
Merci a vous.

Merci Oussama Oussouss, merci Anas Nebbou, mevci Ibtihal
Mouaatarif, merci hakima Nadi, merci Anas Mouhda, merci Assia
Ouajoud, merci Imane Moustansir, mevci Said Ouassi, mevci Ouissal

Mrini, merci Zakaria Quahdi... (et fous les autres),
Avec vous, tout était simple. Pas de jugement, pas de critiques, pas de
masques. Juste des personnes vraies, naturelles, bienveillantes. Je me
suis sentie d Laise des le début, [ibre d’étre moi-méme, spontanée, sans
calculer, sans réfléchir d ce que Con allait penser de moi. Vous étiez
un groupe ou Lon pouvait parler, rire, travailler, se soutenir, sans
jamais se sentir de trop. Un groupe ou Lentraide était naturelle, ou
chacun trouvait sa place. J'ai vraiment eu de la chance de faire
partie d'un groupe aussi sain, aussi respectueux et aussi humain.
Merci pour cette ambiance, pour cette simplicité, pour cette
authenticité. Groupe 10, vous avez rendu ce parcours plus légev, plus
vrai, et bien plus beau.



Aux internes de la 23 éme promotion,

Jai ouvert cette page avec Lintention simple d’écrire vos noms,
un par un. Jai d’abovd pensé commencer par les plus proches,
ceux avec qui les liens étaient les plus forts. J'ai écrit, puis
réécrit... et trés vite, les phrases se sont allongées, les
paragraphes se sont multipliés. A chaque nom, un souvenir
revenait. A chaque souvenir, une histoire s'ajoutait. J'ai alors
compris qu'il était impossible de vous séparer, parce que vous ne
Cavez jamais été.

Yous avez été bien plus que des colléegues : vous avez été ma
deuxiéeme famille. Nous avons partagé deux années intenses —
deux années de bravoure, de travail acharné, de responsabilités
lourdes, de dizaines de gardes, de fatigue parfois extréme. Mais
aussi deux années de solidarite, de rires, de soutien silencieux et
de moments ou Lon se comprenait sans méme parler.
Ensemble, nous avons tenu. Ensemble, nous avons appris, résiste,
grandi. Ensemble, nous avons soigné, accompagné, soulagé. Ft
aprés Dieu, nous avons été, chacun d notre place, une des causes
de la guérison de nombreux patients. Peu importaient les
équipes, les plannings ou les combinaisons de garde : nous avons
toujours su rester unis. Méme sépareés par les services, nous
étions une famille.

Ily avait toujours quelquun pour aider, pour soutenir, pour
relever Cautre quand la fatigue devenait trop lourde. Cette force
collective, cette humanité partagée, restevont d jamais gravées
dans ma mémoire. Je vous remercie du fond du ceeur, chacun et
chacune d’entre vous. Individuellement et collectivement. Pour
ces deux années, pour cette fraternité, et pour tout ce que nous
avons accompli ensemble.



Mercii a ,

Mariam Zidouh, Ilham Eljazouli, Imane Boulmani, Boutaina
Mouzeyar, Salah Eddine Lasri, Fatima Zahra Teffahi, Bilal
Jaffal, Ghalia EC Adnani, Nada Karkouri, Kaoutar Soulaimani,
Abdelhakim Bradia, Aya Tariki, Kenza Ajarra, Manal Aboubi,
Mohamed Kabbaj, Hajar Elfadil, Ghita Ghannane, Zakaria
Serhani, Oussama Wachkad, Imane Anjar, Souhaila Khayi,
Manal Ouzine, Maria Sadedine, Hafsa Rzama, Wiam AL Mazdi,
Ayoub Benmansour, Abdelouahab Kabil, Youness Ait Abbou,
Khadija Setli, Meriam Boukrimi, Zineb Belkhattaf, Hamza
Zrikem, Amal Ejjaidali, Houda Hakam, Sara Soukrat, Nehaila
Ouachou ( oui je mérite un merci quand- méme), Manal Katif,
Mohamed Berrakkouch, Zakaria Aginane, Ilyas Elamrani,
Soufiane Ait Ozzo, Oumaima Mohammadi, Hiba Khoujammi,
Amine Elhajji, Ismail Azizi Samir, Abderrahim El Jazouli,
Hasna Dahmouni, Zainab E[ Moutaalik Billah, Nassima
Boulemnazel, Younes Boughalem, Adil Hechadi, Hiba
Moustahfid, Salma Fennane, Chaima Morau, Kenza Laousy,

Asmaa Bouabbou, Khaoula Boulali, Younes Mousa, Aya
Boudalaoui et Hafsa Belouali.



- -

e ———————

REMERCIEMENT
v—

———



A notre cher Maitre et Président de Thése
Professeur Sarf Ismail
Professeur durologie
Chef du service d"Urologie
Hopital Errazi - CHU Mohammed VI de Marrakech

C'est avec un profond respect et une grande considération que nous
vous adressons nos remerciements. Nous sommes particuliérement
honorés que vous ayez accepté de présider le jury de cette these.
Votre parcours remarquable, votre expertise reconnue en chirurgie
urologique et votre engagement constant au service des patients
constituent pour nous un modele d’excellence professionnelle et
humaine. Votre rigueur scientifique, votre sens de [éthique et votre
exigence de qualité ont toujours été une source d’inspirvation tout au
long de notre formation.

En acceptant d’encadrer et d honorer ce travail de votre présence,
vous [ui conférez une valeur scientifique et académique particuliere.
Veuillez trouver ici, cher Maitre, Lexpression de notre profonde
gratitude, de notre admiration et de notre respect le plus sincere.



A notre chére Maitre et Rapporteur de Thése
Professeur Khouchani Mouna
Professeur de Radiothérapie
Cheffe du service de Radiothérapie
Hopital A’Onco-hématologie - CHU Mohammed VI de Marrakech

Nous vous adressons nos remerciements les plus sincéres pour
Chonneur que vous nous avez fait en acceptant d assuver le vapport
de ce travail.

Votre expertise scientifique, votre grande rigueur méthodologique et
votre parfaite maitrise de la prise en charge des cancers ont été
déterminantes pour la qualité de cette thése. Vous nous avez
accompagnés avec une grande disponibilité, une écoute attentive et
des conseils précieux da toutes les étapes de ce travail. Votre aide,
votre exigence bienveillante et votre implication constante ont
largement contribué da son amélioration et d sa solidité scientifique.
Veuillez trouver ici, chére Maitre, Lexpression de notre profonde
gratitude, de notre respect le plus sincére et de notre haute
consideération.



A notre chére Maitre et Membre du Jury
Professeur Hanane Rais
Professeur d’ Anatomie Pathologique
Cheffe du service 4’ Anatomopathologie
Hopital Errazi - CHU Mohammed VI de Marrakech

Nous vous remercions treés sincérement d avoir accepté de faire
partie du jury de cette thése et de 'intérét que vous avez bien voulu
porter d notre travail.

Votre expertise reconnue en anatomie pathologique, discipline
centrale dans le diagnostic et la caractérisation des pathologies
tumorales, apporte d cette recherche une valeur scientifique
essentielle. Votre regard rigoureux et éclairvé contribue de maniére
significative d Cenvichissement de ce travail.

Nous sommes honorés par votre présence au sein de ce jury. Veuillez
trouver ici, chéve Maitre, Lexpression de notre profonde
reconnaissance et de notre respect.

A notre cher Maitre et Membre du Jury
Professeur Lakmichi Mohamed Amine
Professeur d*Urologie
Hopital Errazi - CHU Mohammed VI de Marrakech

Nous vous remercions tres sincérement d avoir accepté de faire
partie du jury de cette these et de lintérét bienveillant que vous avez
porté a ce travail. Votre expertise reconnue en urologie, et plus
particulierement dans la prise en charge des pathologies prostatiques,
apporte d cette étude une valeur scientifique et clinique considérable.
Votre grande expérience, votre rigueur et la pertinence de vos
analyses enrichissent de maniére significative évaluation de ce
travail et en renforcent la qualité. Les vemarques et observations
issues de votre regard éclairé constituent pour nous un apport
précieux tant sur le plan scientifique que pédagogique.
Veuillez trouver ici, cher Maitre, Lexpression de notre profonde
gratitude, de notre respect et de notre sincére reconnaissance pour
Chonneur que vous nous avez fait en participant a ce jury.



A notre cher Maitre et Membre du Jury
Professeur Boutakioute Badr
Professeur de Radiologie
Hopital Errazi - CHU Mohammed VI de Marrakech

Nous vous adressons nos sincéres remerciements pour Chonneur que
vous nous faites en acceptant de siégev parmi les membres du jury de
cette thése. Votre présence au sein de ce jury constitue pour nous un
privilége et un gage de la qualité scientifique de ce travail.
Votre compétence reconnue en imagerie médicale, et plus
particulierement dans Cexploration diagnostique des pathologies
prostatiques, confére d cette recherche une dimension scientifique et
clinique essentielle. La rigueur de votre démarche, la précision de vos
analyses et la pertinence de votre regard critique enrichissent
considérablement (évaluation de ce travail et contribuent d en
renforcer la valeur académique.

Nous sommes profondément honorés par votre participation et par
[intérét que vous portez d cette étude. Veuillez trouver ici
Cexpression de notre respect, de notre vive reconnaissance et de notre
sincére gratitude.



A notre cher Maitre
Professeur Saadoun Mohamed
Professeur de Radiothérapie
Hopital £’'Onco-hématologie - CHU Mohammed VI de Marrakech

Je vous remercie sincérement pour [aide précieuse que vous m’avez
apportée tout au long de la réalisation de ce travail. Votre
disponibilité constante, votre sens de [enseignement et votre
engagement exemplaire ont constitué un soutien essentiel d chaque
étape de cette recherche.

Grdce d la pertinence de vos conseils, d la qualité de votre
encadrement et d votre rigueur scientifique, j'ai pu mener d bien
cette thése dans les meilleures conditions. Votre accompagnement m'a
permis non seulement de progresser sur le plan scientifique, mais
également d’acquérir une méthode de travail solide et exigeante.
Je vous exprime ma profonde gratitude pour votre professionnalisme,
votre bienveillance et votre implication, ainsi que pour la confiance
que vous m'avez accordée tout au long de ce parcours.

A docteur Ousalem Rajae
Je tiens d vous exprimer, Docteur Rajae, ma profonde gratitude pour
votre précieuse contribution d ce travail. Votre aide constante, vos
conseils avisés, vos encouragements et votre esprit de collaboration
ont constitué un soutien déterminant tout au long des différentes
étapes de cette these.

Votre regard scientifique rigoureux, la qualité de vos remarques et
votre grande disponibilité ont largement contribué a améliover la
pertinence et la valeur académique de ce projet. Vos interventions
ont permis d’enrichir Lanalyse, d affiner la réflexion et de renforcer
la solidité méthodologique de ce travail.

Grdce d votre accompagnement bienveillant, j'ai pu avancer avec
plus de confiance et de sérénité dans la réalisation de cette recherche.
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Le cancer de la prostate constitue aujourd’hui un probleme majeur de santé publique, tant
par sa fréquence que par son impact sur la qualité de vie des patients. Il est désormais reconnu
comme I'un des cancers les plus courants chez I’lhomme, et son incidence ne cesse d’augmenter a
I’échelle mondiale. Cette tendance s’observe également au Maroc, ou I’amélioration de I’espérance
de vie et I'évolution des pratiques diagnostiques contribuent a son émergence progressive. Dans la
région de Marrakech, la prise en charge du cancer de la prostate représente une part significative de
I’activité des services de radiothérapie et d’oncologie du CHU Mohamed VI, qui voient affluer chaque
année un nombre croissant de patients.

Malgré les progres réalisés dans les techniques de dépistage, notamment grace au dosage du
PSA et a I'imagerie moderne, une proportion importante de patients continue d’étre diagnostiquée a
des stades avancés. Les raisons sont multiples : manque d’information dans la population masculine,
absence de programme national de dépistage organisé, difficulté d’accés au spécialiste ou encore
banalisation des premiers symptomes. Cette réalité clinique souligne la nécessité d’une
sensibilisation accrue et d’une meilleure structuration du parcours de soins.

La prise en charge du cancer de la prostate repose sur plusieurs étapes complémentaires :
évaluation clinique, interprétation des examens d’imagerie, classification du stade de la maladie,
décision thérapeutique adaptée au profil du patient et suivi post-traitement rigoureux. Chacune de
ces étapes implique une maitrise solide des connaissances théoriques et pratiques, ce qui peut
constituer un défi pour les internes et les jeunes médecins. L’absence d’outils pédagogiques
spécifiques, adaptés au contexte local et basés sur des cas rencontrés en pratique quotidienne,
complique encore davantage I'apprentissage.

C’est dans cette perspective que s’inscrit ce travail. Nous nous sommes fixés pour objectif
d’élaborer un kit d’auto-apprentissage consacré au cancer de la prostate, concu a partir de
I'expérience accumulée au sein des services de radiothérapie et d’oncologie du CHU Mohamed VI. |l
s’agit d’un outil structuré, pensé pour guider I'apprenant de maniére progressive, en partant des
notions fondamentales — anatomie, physiologie, facteurs de risque — jusqu’aux aspects plus
complexes tels que la démarche diagnostique, la compréhension des images radiologiques,

I’évaluation des options thérapeutiques et les modalités du suivi post-thérapeutique.
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L’intégration de situations cliniques réelles constitue un élément essentiel de ce kit. Ces cas,
issus de la pratique quotidienne du CHU, permettent a I'apprenant de se confronter a des situations
variées, représentatives des réalités locales, et de raisonner a partir d’éléments cliniques, biologiques
et radiologiques . Ce type d’approche favorise le développement de compétences décisionnelles et

améliore la compréhension globale du parcours du patient.

Parallélement a la construction de cet outil pédagogique, ce travail ambitionne également de
dresser un profil épidémiologique, clinique, paraclinique et thérapeutique des patients atteints de
cancer de la prostate pris en charge dans notre centre. Une telle analyse est précieuse car elle permet
de contextualiser les spécificités régionales de la maladie, d’identifier les points forts et les limites
des pratiques actuelles, et d’orienter d’éventuelles améliorations dans les stratégies de dépistage et

de traitement.

En somme, ce travail vise non seulement a proposer un support d’auto-formation clair,
pratique et directement utilisable, mais également a contribuer a une meilleure compréhension de
la réalité du cancer de la prostate au niveau du CHU Mohamed VI. Nous espérons ainsi renforcer la
formation des jeunes médecins, améliorer leur autonomie dans la prise en charge de cette pathologie

et, a terme, participer a I’optimisation du parcours de soins des patients.
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l. Matériel d’étude

1. Type d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective, monocentrique, a visée descriptive et qualitative, réalisée
au sein du service d’oncologie-radiothérapie dans I’hopital d’oncologie-hématologie du CHU
Mohammed VI de Marrakech. Elle s’est déroulée sur une période de trois ans, couvrant les années

2022, 2023 et 2024, et a porté sur un total de 139 cas de cancer de la prostate.

2. Critéres d’inclusion

Ont été inclus dans notre étude :

e Les patients ayant un diagnostic confirmé de cancer de la prostate, établi par un examen

anatomopathologique (biopsie prostatique).

e Les dossiers médicaux contenant les informations minimales nécessaires a |’évaluation

clinique,biologique, radiologique et thérapeutique.

3. Criteres d’exclusion

Ont été exclus :

Les dossiers incomplets, absents ou insuffisamment exploitables pour une évaluation clinique

ou radiothérapeutique rigoureuse

A partir des dossiers retenus, nous avons concu un kit d’auto-apprentissage destiné aux
étudiants en médecine et aux jeunes praticiens.Ce kit regroupe 10 cas cliniques détaillés, illustrant

les présentations les plus fréquentes du cancer de la prostate rencontrées dans notre service
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. Méthodes d’étude

Pour mener a bien ce travail, nous avons élaboré une fiche d’exploitation spécialement concue
pour recueillir 'ensemble des informations nécessaires a I’analyse des cancers de la prostate pris en
charge dans notre service. La collecte des données a été effectuée a partir des registres du service

et des dossiers médicaux des patients.

Cette fiche comportait différentes catégories de variables permettant d’obtenir une vision
globale et précise du profil des patients. Les données sociodémographiques incluaient la fréquence
des cas recensés, I’dge au moment du diagnostic, la profession et le niveau socio-économique. Les
habitudes de vie et les facteurs de risque ont également été pris en compte, notamment le tabagisme,
la consommation d’alcool, I'indice de masse corporelle (IMC) et la présence éventuelle d’antécédents

familiaux de cancer.

Le volet clinique et paraclinique reposait sur les circonstances de découverte de la maladie,
les résultats de I’examen clinique — en particulier le toucher rectal — ainsi que les examens
biologiques, avec une attention particuliere portée au taux de PSA initial. Il comprenait également le
bilan d’imagerie, réalisé selon les indications cliniques et biologiques, incluant I’échographie vésico-
prostatique, I'IRM prostatique multiparamétrique, la tomodensitométrie thoraco-abdomino-
pelvienne, la scintigraphie osseuse et, chez certains patients, la TEP-TDM au PSMA. Ces examens ont
permis d’évaluer I’extension locale de la tumeur, la présence d’une atteinte ganglionnaire et la

recherche de métastases a distance.

Le bilan d’extension a été établi selon la classification TNM, permettant de déterminer le stade
tumoral (T), I’atteinte ganglionnaire (N) et la présence ou non de métastases (M), sur la base des

données cliniques, biologiques et radiologiques.
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Sur le plan anatomopathologique, plusieurs éléments ont été analysés : le type histologique,
le score de Gleason obtenu a partir des biopsies prostatiques et la classification ISUP, utilisée pour
évaluer le degré d’agressivité des tumeurs. La classification pronostique a ensuite été réalisée a I’aide

du systéme de D’Amico, permettant de regrouper les patients selon leur niveau de risque.

Enfin, la prise en charge thérapeutique a été décrite dans toutes ses dimensions. L’analyse a
porté sur I’ensemble des options thérapeutiques utilisées, incluant la prostatectomie radicale,
I’hormonothérapie — en précisant le type de castration, la durée du traitement et les effets
secondaires —, la radiothérapie selon les indications curatives, palliatives ou mixtes et les effets
indésirables observés, ainsi que la chimiothérapie avec ses indications et sa tolérance.
L’hormonothérapie de nouvelle génération et la surveillance active ont également été prises en

compte parmi les modalités thérapeutiques analysées.

L’analyse rétrospective de I’ensemble de ces données a permis d’obtenir les résultats
présentés ultérieurement. Parallelement, un kit d’auto-enseignement a été élaboré a partir des
dossiers sélectionnés. Il comprend dix cas cliniques représentatifs des situations les plus
fréiquemment rencontrées dans notre service, intégrant données biologiques, radiologiques,

anatomopathologiques, éléments de prise en charge et évolution.

lll. Aspect éthique

Cette étude s’inscrit dans le cadre d’un travail de these réalisé a la Faculté de Médecine et de

Pharmacie de Marrakech et a été validée par le comité des theses.

L’ensemble des données recueillies a été traité dans le strict respect de I'anonymat et de la
confidentialité. L'équipe de recherche a veillé a ce qu’aucune information nominative ne soit

divulguée et a garantir la protection des patients tout au long du processus d’analyse.
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l. Données sociodémographiques

1. Fréquence :

Au cours de la période d’étude s’étendant de 2022 a 2024, 139 cas de cancer de la prostate

ont été enregistrés et pris en charge dans notre centre d’oncologie.

2. Age :

L’analyse de la distribution d’age (Figure 1) montre que la majorité des patients pris en charge
pour un cancer de la prostate appartiennent aux tranches 60-69 ans (31 %) et 70-79 ans (31 %). Ces

deux catégories regroupent pres des deux tiers de I’ensemble des cas recensés.

Les patients agés de 80 ans et plus représentent 22 % de I’échantillon. La tranche d’age 50-
59 ans constitue 16 % des cas observés, tandis qu’aucun patient agé de moins de 50 ans n’a été

identifié dans notre série.

Cette répartition met en évidence une concentration des cas dans les catégories d’age
supérieures a 60 ans, avec une présence notable de patients trés agés (= 80 ans), et une fréquence

plus faible des diagnostics avant 60 ans.

31%

m<50ans m®50-59ans 60-69 ans 70-79 ans W >80 ans

Figure 1 : répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon I’age
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3. Profession

Dans un total de 139 patients, la répartition professionnelle montre que :

e 60 patients exercent le métier d’agriculteur, soit 43,2 % de '’ensemble.

e 10 patients sont soudeurs, représentant 7,2 % de la population.

¢ Les 69 patients restants appartiennent a d’autres catégories professionnelles, correspondant

a 49,6 % des cas.

Cette répartition (figure2) met en évidence une prédominance du groupe des agriculteurs,

suivi des autres métiers, tandis que les soudeurs constituent une proportion plus faible.

. 49.6
Autres métiers
69
7.2
Soudeur -
N
. 43.2
Agriculteur
60
0 10 20 30 40 50 60 70

M Pourcentage M Effectif

80

Figure 2 : répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon la profession
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4, Niveau d’instruction

La Figure 3 illustre la répartition des patients selon leur niveau d’instruction.
Elle montre que 45,3 % des patients (n = 63) ne disposent d’aucun niveau d’instruction.
Le niveau primaire concerne 28,8 % des patients (n = 40).

Le niveau secondaire est observé chez 16,5 % des patients (n = 23), tandis que le niveau

universitaire représente 6,5 % de I’échantillon (n = 9).

La figure met ainsi en évidence une prédominance des patients sans instruction formelle,

suivis par ceux ayant un niveau primaire, tandis que les niveaux secondaire et universitaire sont

45,3
40
28,8
23
16,5
| l -

Effectif Pourcentage

moins représentés.

70

63

60

50

40

30

20

10

B Aucun niveau M Niveau primaire B Niveau secondaire Niveau universitaire

Figure 3 : répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le niveau d’instruction
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. Habitudes de vie et facteurs de risque

1. Tabagisme et autres habitudes toxiques

L’analyse des habitudes de vie, notamment le tabagisme et les autres comportements
toxiques tels que la consommation d’alcool, est présentée a la Figure 4. Dans notre population
d’étude, 67,6 % des patients (n = 94) se déclarent non tabagiques, tandis que 32,4 % (n = 45) sont

fumeurs actifs ou anciens fumeurs, traduisant une nette prédominance des sujets non-fumeurs.

Concernant les autres habitudes toxiques, en particulier la consommation d’alcool, celles-ci
sont tres faiblement représentées et demeurent négligeables au sein de notre étude, ne permettant
pas de mettre en évidence un impact significatif sur le profil de risque des patients étudiés. Ces
résultats suggerent que, dans notre population, les facteurs liés aux comportements toxiques jouent

un réle secondaire par rapport a d’autres déterminants du cancer de la prostate.

H Non tabagique HTabagique

Figure 4 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le statut tabagigue
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2. IMC (kg/m?)

L’analyse de I'Indice de Masse Corporelle (IMC) des patients, classé selon les seuils

standardisés :
e IMC < 18,5 kg/m2 : Maigreur
e IMC 18,5 - 24,9 kg/m2 : Corpulence normale
e [IMC 25 - 29,9 kg/m2 : Surpoids
e IMC = 30 kg/mz2 : Obésité
e IMC = 35 kg/mz2 : Obésité sévere
e IMC = 40 kg/mz? : Obésité morbide
= Montre la distribution suivante dans notre population :
> Corpulence normale (18,5 - 24,9 kg/m?)

Cette catégorie est la plus représentée, regroupant 63 patients (47,0 %) de la population
étudiée.

> Surpoids (25 - 29,9 kg/m?2)
Une proportion également importante de patients se situe dans cette catégorie, avec 50
patients (37,1 %).

> Obésité (= 30 kg/m?)
La proportion de patients obéses (IMC > 30 kg/m?) constitue un groupe non négligeable,
représentant 18 patients, soit 13,9 % de ’effectif total.

> Obésité sévere ( 35 kg/m?)

Cette catégorie n’a pas été retrouvée dans notre série.

13
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> Obésité morbide (= 40 kg/m?)
Aucun patient n’appartient a cette catégorie.

> Maigreur (IMC < 18,5 kg/m?)

Les cas de maigreur (IMC < 18,5 kg/m?) sont rares dans la population étudiée, ne concernant que 3

patients, soit 2,2 % des cas

> AU TOTAL:

Les corpulences normales et les surpoids regroupent la majorité des patients.
Les formes d’obésité (= 30 kg/m?2) représentent une part plus limitée mais non négligeable.

La maigreur, I'obésité sévere et I’obésité morbide sont exceptionnellement rares dans cette étude.

2%

H Corpulence normale HESurpoids i Obésité i Maigreur

Figure 5 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon I’IMC
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3. Antécédents familiaux de cancer

L’étude des antécédents familiaux de cancer (Figure 6) montre que 80,6 % des patients (n =

112) ne rapportent aucun antécédent familial de pathologie cancéreuse.

A I'inverse, 19,4 % (n = 27) déclarent au moins un antécédent familial de cancer. Parmi eux,
10,1 % (n = 14) rapportent un antécédent familial direct de cancer de la prostate, tandis que 9,4 %
(n = 13) mentionnent un antécédent d’un autre type de cancer, principalement du sein, de I'ovaire

ou du colon.

120 80,60%
100
_. 80
=
=
© 60
Q
i
40
20 9,40% 10,10%
. I
Catégorie
B Aucun antécédent familial B Antécédent familial autre cancer (sein/ovaire...)

M Antécédent familial de cancer de la prostate

Figure 6 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon les antécédents familiaux

de cancer
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lll. Profil clinique et paraclinique

1. Circonstances de découverte

L’analyse des circonstances de découverte du cancer de la prostate (Figure 7) montre que les
symptomes urinaires constituent le mode de révélation le plus fréquent, retrouvés chez 106 patients
(76,3 %). Le dépistage par dosage du PSA et les douleurs pelviennes sont rapportés chacun dans 10,1

% des cas (n = 14).

Un toucher rectal suspect est a 'origine du diagnostic chez 8,6 % des patients (n
Par ailleurs, 17 patients (12,2 %) ont été diagnostiqués au stade métastatique, généralement a

I'occasion de douleurs osseuses ou d’anomalies radiologiques. Enfin, 7 patients (5 %) présentent une

découverte fortuite lors d’examens réalisés pour un autre motif.
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Figure 7 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon les circonstances de
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2. Examen clinique (Toucher rectal)

L’examen clinique par toucher rectal (TR) (Figure 8) montre une prédominance d’anomalies
palpables dans notre population. Une prostate pierreuse est observée chez 35,9 % des patients (n =

49), tandis qu’un aspect nodulaire ou multinodulaire est retrouvé dans 30,9 % des cas (n = 43).

Une augmentation de taille isolée est notée chez 18,3 % des patients (n = 25). Un TR normal

est rapporté dans 14,9 % des cas (n = 22).

H Normal M Prostate augmentée de taille M Prostate pierreuse i Nodule / Prostate multinodulaire

Figure 8 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon la constatation du

toucher rectal
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3. Examens biologiques

> Répartition des taux de PSA

L’analyse des taux de PSA (Figure 9) montre que la majorité des patients, soit 65 % (n = 90),
présentent une valeur comprise entre 20 et 100 ng/mL. Les taux supérieurs a 100 ng/mL sont
observés chez 32 % des patients (n = 45). Les valeurs tres élevées dépassant 1000 ng/mL concernent

3 % des cas (n = 4). Enfin, les taux inférieurs a 10 ng/mL représentent 8,6 % des patients (n = 12).
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Figure 9 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon Le taux de PSA
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4, Bilan radiologique

4.1. Echographie vésico-prostatique

L’échographie vésico-prostatique a été réalisée chez 67 patients, soit 48 % de la

population étudiée, tandis que 72 patients (52 %) n’ont pas bénéficié de cet examen.

vl
N

Sans échographie

I

B
oo

Echographie vésico-prostatique

()]
~

o

10 20 30 40 50 60 70 80

H Pourcentage (%) @ Nombre de patients

Figure 10 : Répartition des patients selon la réalisation d’'une échographie vésico—prostatigue (n =

139)
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4.2. TDM thoraco-abdomino-pelvienne(TAP)

La tomodensitométrie thoraco-abdomino-pelvienne (TDM TAP) a été réalisée chez 115

patients, soit 83 % de la population étudiée, tandis que 24 patients (17 %) n’en ont pas bénéficié.

140
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TDM TAP réalisée TDM TAP non réalisée

M Nombre de patients  ®Pourcentage (%)

Figure 11 : Répartition des patients selon la réalisation de la TDM TAP (n = 139)

4.3. IRM prostatique

L’imagerie par résonance magnétique (IRM) prostatique a été réalisée chez 100 % des patients

de la population étudiée.

4.4. Scintigraphie osseuse

La scintigraphie osseuse a été réalisée chez 110 patients, soit 79 % de la population étudiée,

tandis que 29 patients (21 %) n’en ont pas bénéficié.
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Figure 12 : Répartition des patients selon la réalisation de la scintigraphie osseuse (n = 139)

4.5. TEP-choline(tomographie par émission de positons a la choline)

Dans notre étude, aucun patient n’a bénéficié d’une TEP-choline.

4.6. TEP PSMA (Tomographie par Emission de Positons ciblée sur I'Antigéne Membranaire Spécifique

de la Prostate

La TEP-TDM au PSMA a été réalisée chez 3 patients, soit 2,2 % de la population étudiée.

97.8
Indiquée mais non réalisée (défaut de
moyens)
136

TEP-TDM PSMA réalisée
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H Pourcentage (%) H Nombre de patients

Figure 13 : Répartition des patients selon la réalisation de la TEP-TDM PSMA (n = 139)
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IV. Bilan d’extension : Classification TNM

1. Répartition selon la classification TNM

La classification TNM (Tumor - Node - Metastasis) constitue un élément fondamental dans la
stadification du cancer de la prostate. Elle permet d’évaluer I’extension tumorale locale (T), 'atteinte

ganglionnaire (N) et la présence de métastases a distance (M).

1.1. Stade T
L’analyse de la répartition selon le stade T (Figure 14) montre une prédominance des stades
localement avancés. Le stade T4 est le plus représenté avec 79 patients (59 %), suivi du T3b chez 21
patients (16 %) et du T3a chez 5 patients (4 %). Ainsi, 79 % des patients de la série présentent un

stade T supérieur ou égal a T3.

Les stades localisés (T1 et T2) sont moins fréquents. Le stade T1c est observé chez 9 patients

(7 %), le T2a chez 6 patients (5 %), le T2b chez 6 patients (4 %) et le T2c chez 4 patients (3 %).

ETASEREBRERN CRE2 a2 bR R 3 asmil3c

Figure 14 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le stade T (TNM)
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1.2. — Stade N (Atteinte ganglionnaire)

L’analyse du statut ganglionnaire (Figure 15) montre que 87 patients (65 %) présentent une

atteinte ganglionnaire pelvienne (N1), tandis que 46 patients (35 %) ne présentent pas d’adénopathie

identifiable (NO).

EN1 mNO

Figure 15 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le statut ganglionnaire

(NO-N1)

1.3. Stade M

L’analyse du stade M (Figure 16) montre que 48 patients (36 %) présentent des métastases
osseuses (M1b) et 45 patients (34 %) une atteinte viscérale ou multiple (M1c). Une atteinte

ganglionnaire extra-pelvienne (M1a) est retrouvée chez 4 patients (3 %).

Les patients classés MO, c’est-a-dire sans métastases détectables au diagnostic, représentent

36 cas (27 %).
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M1la 3%

M1c 349
MO 27% c 34%

M1b 36%

Figure 16 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le stade M (TNM)

2. Interprétation globale du TNM

L’analyse globale des stades TNM dans notre série montre qu’une proportion majoritaire de

patients présente une maladie classée comme localement avancée ou métastatique (70 a 80 % des

cas).

Les stades localisés (T1-T2, NO, MO) sont moins fréquemment observés.
Ainsi, la répartition TNM met en évidence une prédominance des formes avancées au diagnostic dans

la population étudiée.
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V. Profil anatomopathologique

1. Types histologiques

La Figure 17 illustre la répartition des types histologiques des 139 cancers de la prostate

recensés.

L’ensemble des cas correspond a des adénocarcinomes, soit 100 % de la population étudiée.

Parmi eux, on distingue :
e 126 cas (90,6 %) d’adénocarcinome acinaire,
e 13 cas (9,4 %) d’adénocarcinome canalaire.

Aucun autre type histologique n’a été identifié dans notre série. Ainsi, aucun patient ne
présente de carcinome neuroendocrine, a petites cellules, épidermoide, urothélial ou toute autre

variante histologique rare.

m Adénocarcinome acinaire = Adénocarcinome canalaire = Autres types

Figure 17 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le type histologique
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2. Score de Gleason

La figurel18 montre la répartition des 139 patients selon les différentes catégories du score

de Gleason. Les résultats révelent une prédominance de :
> Les tumeurs de Gleason 7, avec :
e 7(3+4) représentant 42 cas (30,2 %),
e 7(4+3) représentant 13 cas (9,4 %).
e Ces deux catégories totalisent 39,6 % de I’ensemble des patients.

> Les tumeurs de Gleason 8 constituent également une proportion importante, réparties

comme suit :
e 8(4+4):24cas (17,3%)
e 8(3+5):7 cas (5,0%)
e 8(5+3):4 cas (2,9%)
e Au total, les formes a score 8 regroupent 35 cas (25,2 %).
> Les tumeurs de Gleason 9 sont représentées par :
e 9(4+5):19cas (13,7%)
e 9(5+4):6 cas (4,3 %)
e Soit 25 cas (18,0 %).

> Le score 6(3+3), correspondant a la forme la plus différenciée, est observé chez 15 patients

(10,8 %).

> Enfin, la catégorie la plus élevée, 10(5+5), concerne 5 cas (3,6 %).
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Figure 18 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le score de gleason

3. Classification ISUP

L’'analyse de la classification ISUP (Figure 19) montre une prédominance des grades
intermédiaires. Le grade ISUP 2 est observé chez 31,9 % des patients (n = 44), tandis que le grade

ISUP 4 concerne 25,9 % des cas (n = 36).
Le grade ISUP 5 est retrouvé chez 22,2 % des patients (n = 31).
Les grades ISUP 1 et ISUP 3 représentent respectivement 11,1 %(n = 15) et 8,9% (n = 12).

Ainsi, plus de la moitié des patients présentent des tumeurs classées ISUP 3, 4 ou 5, soit 56,9

% (n = 79) de I'’ensemble de la étude.
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Figure 19 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon la classification ISUP

4, Classification de D’Amico

L’analyse de la classification de D’Amico (Figure 20) montre une prédominance du groupe a

haut risque, représentant 78,7 % des patients (n = 85).

Le groupe a risque intermédiaire concerne 13 % des patients (n = 14), tandis que le groupe a

faible risque représente 8,3 % des cas (n = 9).
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Figure 20 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon la classification d’Amico

28



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

VI. Prise en charge thérapeutique

1. Répartition globale des patients selon le traitement

L’analyse de la répartition des traitements administrés aux 135 patients de la série (Figure
21) montre que la castration est le traitement le plus fréquemment utilisé, retrouvée chez 113

patients (83,7 %). Celle-ci inclut aussi bien la castration médicale que la castration chirurgicale.

La radiothérapie a été administrée a 60 patients (44,4 %).

- La chimiothérapie concerne 33 patients (24,4 %).

- L’hormonothérapie de nouvelle génération a été prescrite chez 25 patients (18,5 %).
- La prostatectomie radicale a été réalisée chez 11 patients (8,1 %).

- La surveillance active a été adoptée chez 10 patients (7,4 %).

b 185
b 25

R 244
b 33

s 837

Hormonothérapie de nouvelle génération

Chimiothérapie

Castration
s 113
Radiothérapie 444
R 60
Prostatectomie radicale H 8.1
11
Surveillance active bl 7.4
had 10
0 20 40 60 80 100 120

M Pourcentage (%) H Nombre de patients

Figure 21 : Répartition des traitements administrés dans la population étudiée
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2. Prostatectomie radicale

La prostatectomie radicale a été réalisée chez 11 patients, soit 7,9 % de la population étudiée,
tandis que 92,1 % des patients n’en ont pas bénéficié. Cette faible proportion refléte la rareté des
formes localisées diagnostiquées précocement dans notre série, la majorité des patients présentant

des stades localement avancés ou métastatiques, ne relevant pas d’un traitement chirurgical curatif.
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Figure 22 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon la réalisation de la

prostatectomie radicale
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3. Traitement hormonal

3.1. type de castration

L’analyse de la répartition des types de castration chez les 113 patients ayant recu un

traitement hormonal (Figure 23) montre une prédominance de la castration médicamenteuse,
réalisée chez 83 patients (73,4 %).

La castration chirurgicale est observée chez 30 patients (26,6 %).

M Castration médicamenteuse

M Castration chirurgicale (pulpectomie)

Figure 23 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le type de castration

(medicamenteuse et chirurgicale)

a. Castration médicamenteuse

«» Durée de ’hormonothérapie

L’analyse de la durée de I’hormonothérapie (Figure 24) chez les 83 patients concernés montre
une prédominance des traitements prolongés. Une hormonothérapie a vie a été administrée a 63,9
% des patients (nh = 53).

Un traitement de longue durée a été observé chez 31,3 % des patients (h = 26), tandis que

4,8 % (n = 4) ont recu une hormonothérapie de courte durée.
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B Longue durée M Courte durée M Avie

Figure 24 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le type de

I’hormonotherapie

®

<+ Effets secondaires

L’analyse des effets indésirables rapportés chez les 83 patients traités par hormonothérapie
médicamenteuse (Figure 25) montre que les troubles sexuels sont observés chez 39,8 % des patients
(n = 33), proportion identique a celle du syndrome métabolique, également présent chez 39,8 % (n

= 33).
- Les troubles psychiques et cognitifs sont signalés chez 36,1 % des patients (n = 30).
- L’ostéoporose est retrouvée chez 30,1 % (n = 25).

- Les bouffées de chaleur concernent 20,5 % des patients (n = 17) et la gynécomastie est

rapportée chez 12 % (n = 10).
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Figure 25 : Effets indésirables observés chez les patients suivis pour cancer de la prostate sous

hormonothérapie médicamenteuse (n = 83)

b. Castration chirurgicale

La castration chirurgicale est observée chez 30 patients (26,6 %).

La figure 26 présente la répartition des principaux effets indésirables observés chez les 30

patients ayant bénéficié d’une castration chirurgicale.

Les troubles sexuels constituent la complication la plus fréquente, retrouvés chez 80 % des
patients (n = 24), suivis par le syndrome métabolique dans 66,7 % des cas (n = 20) et ’ostéoporose

chez 50 % des patients (n = 15).

Les bouffées de chaleur (40 %, n = 12) et les troubles psychiques et cognitifs (33,3 %, n = 10)
représentent également des effets notables, alors que la gynécomastie demeure plus rare (20 %, n =

6).
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effets secondaires

Effets secondaires de I’"hormonothérapie
chirurgicale (n = 30)
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Figure 26 : Effets secondaires de I’hormonothérapie chirurgicale (n = 30)
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4, Radiothérapie

4.1. Type (curative, palliative, mixte

L’analyse de la répartition des types de radiothérapie administrée (Figure 27) montre que,
parmi les 60 patients traités par irradiation, 36 patients (60 %) ont recu une radiothérapie a visée

curative.
- Une radiothérapie palliative a été réalisée chez 14 patients (23,3 %).

- Une radiothérapie a la fois curative et antalgique a été administrée chez 10 patients (16,7 %).

60
36
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Figure 27 : Répartition des patients suivis pour cancer de la prostate selon le type de radiothérapie

administrée
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e Réalisation :
< Simulation :
e Scanner dosimétrique :

Dans notre étude, un scanner dosimétrique a été systématiquement utilisé dans le cadre de
la prise en charge des patients candidats a une radiothérapie. Il s’agit d’'un examen d’imagerie réalisé
en conditions strictement reproductibles, permettant d’acquérir des images tomodensitométriques

nécessaires a la planification dosimétrique du traitement.

Dans notre étude, le scanner dosimétrique a été réalisé afin de définir avec précision les
volumes cibles (prostate, loge prostatique et/ou aires ganglionnaires selon I'indication) ainsi que les
organes a risque adjacents, notamment la vessie, le rectum, les tétes fémorales et I'intestin gréle.
Cette étape a permis d’optimiser la distribution des doses d’irradiation, en assurant une couverture

adéquate de la cible tumorale tout en respectant les contraintes de tolérance des tissus sains.

La réalisation du scanner dosimétrique dans notre travail s’est inscrite dans une démarche de
sécurisation et de personnalisation du traitement, condition indispensable a I’élaboration d’un plan
de radiothérapie conforme aux recommandations, visant a améliorer le contr6le tumoral tout en

limitant la toxicité radio-induite.

4.2. Radiothérapie curative :

< Etapes :

- Positionnement-Contension—-Acquisition des données anatomiques:

Décubitus dorsal, mains sur la poitrine

e (ales sous les genoux et pieds

e Vessie semi pleine (1/21), rectum vide

e Injection PDC (meilleure visualisation de la tumeur et gg)

e Billes de positionnement, lasers d’alignement

36



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

e Sur la console de simulation :

v'Acquisition de L2-L3 jusqu’a petits trochanters

v' Coupes d’épaisseur de2- 3 mm

v' Transfert des données via TPS sur la console de contourage
e Contourage des volumes d’intérét

Le contourage des volumes d’intérét a constitué une étape essentielle de la planification de
la radiothérapie, permettant de définir avec précision les volumes cibles a irradier ainsi que les

organes a risque a protéger.
¢ Volumes cibles

Chez les patients présentant une prostate en place, le volume cible clinique principal (CTV 1)
correspondait a la prostate avec une marge de 5 mm. Les vésicules séminales étaient incluses selon
le niveau de risque : les deux premiers centimeétres pour les patients a risque intermédiaire ou élevé,

ou en totalité en cas d’atteinte documentée.

Pour I’extension ganglionnaire, les aires ilio-obturatrices étaient incluses jusqu’au niveau L5-
S1, voire L4-L5 en cas de tumeur évoluée ou d’atteinte ganglionnaire confirmée, avec inclusion

éventuelle des chaines présacrées lorsque le risque d’atteinte était inférieur a 10 %.

L’irradiation ganglionnaire était indiquée chez les patients classés a risque intermédiaire ou
élevé selon plusieurs critéres : une probabilité d’atteinte ganglionnaire supérieure a 15 % estimée
par la formule de Roach (2/3 PSA + 10 x [score de Gleason - 6]), 'absence ou l'insuffisance de

curage ganglionnaire, ou la présence d’un statut N positif.

Le CTV 2 correspondait aux vésicules séminales atteintes et/ou aux aires ganglionnaires

envahies, tandis que le CTV 3 incluait la prostate dans sa totalité.
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¢ Volumes cibles planifiés (PTV)

Le volume cible planifié PTV 1, correspondant au pelvis, était obtenu par I’'ajout d’une marge
de 6 2 10 mm autour du CTV tumoral, réduite a 4-5 mm en situation postopératoire. Pour les aires

ganglionnaires, une marge de 10 mm était appliquée.

Le PTV 2, destiné aux vésicules séminales atteintes ou aux ganglions positifs en radiothérapie
exclusive, était défini avec une marge de 6 a 10 mm (réduite en postopératoire), ainsi qu’une marge

ganglionnaire de 10 mm.

Le PTV 3 correspondait a la prostate ou a la loge prostatique en cas de résidu tumoral

postopératoire, avec une marge de 6 a 10 mm, réduite a 4-5 mm en situation postopératoire.
¢ Organes a risque (OAR)

Une attention particuliére a été portée au contourage des organes a risque afin de limiter la
toxicité radio-induite. Les contraintes dosimétriques retenues étaient les suivantes : dose maximale
au gréle limitée a 50 Gy sur quelques centimétres cubes, volume recevant 50 Gy inférieur ou égal a
10 % pour les tétes fémorales, volume recevant 60 Gy inférieur ou égal a 50 % pour la vessie et le
rectum. Le canal anal, les artéres pudendales et le bulbe pénien ont également été systématiquement

identifiés et pris en compte lors de la planification.

- Planification du traitement

e Dose, fractionnement et étalement

La radiothérapie pelvienne (PTV 1) était délivrée a la dose de 46 Gy en 23 fractions de 2 Gy,

a raison de cing séances par semaine sur cing semaines.

En cas d’atteinte des vésicules séminales ou de ganglions positifs en radiothérapie exclusive,
ou dans la loge prostatique en situation postopératoire, le PTV 2 recevait une dose complémentaire

de 14 Gy en 7 fractions de 2 Gy, pour une dose totale de 60 a 66 Gy.

Pour le PTV 3, correspondant a la prostate ou a un résidu tumoral postopératoire, la dose

totale était complétée jusqu’a 70-74 Gy.
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e Balistique et technique d’irradiation

Tous les patients ont été traités selon une technique de radiothérapie conformationnelle
tridimensionnelle (RC3D), utilisant quatre faisceaux disposés en « boite » (antérieur, postérieur,

latéral droit et latéral gauche).

Lors de la phase initiale a 46 Gy, les limites supérieures des champs étaient fixées a L5-S1,
voire L4-L5 pour les tumeurs évoluées, tandis que la limite inférieure se situait au niveau des ischions
ou 4 cm au-dessous de I’extension tumorale. Les limites antérieure et postérieure correspondaient
respectivement a la symphyse pubienne et a S2-S3, avec des limites latérales s’étendant a 2 cm en

dehors du détroit supérieur afin de couvrir les aires ganglionnaires.

Pour les faisceaux réduits délivrant des doses supérieures ou égales a 70 Gy, la limite
supérieure était ajustée a la partie supérieure de I'acétabulum, avec des limites inférieures,
antérieures et postérieures similaires, et des limites latérales incluant les deux tiers des trous

obturateurs.
- Controle de qualité et suivi

Le controle de qualité reposait sur la vérification systématique du bon positionnement du
patient et de l'isocentre par comparaison des images portales (IP) aux images de référence
reconstruites numériquement (DRR). Ces contrdles étaient réalisés lors des deux a trois premiéres
séances de la premiére semaine, puis de facon hebdomadaire et a chaque modification du traitement.
Des corrections étaient apportées en fonction des marges d’incertitude tolérées, avec renouvellement
des marques de repérage en cas de risque de disparition. La dose cumulée liée aux imageries de
controle était prise en compte dans I’évaluation globale de I'irradiation. Le respect strict de la
prescription, la protection du personnel et le suivi clinique approprié des patients ont été assurés

tout au long du traitement.
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- [Effets secondaires

L’'analyse des effets secondaires observés chez les 46 patients traités par radiothérapie
curative (Figure 28) montre que les toxicités aigués les plus fréquentes sont la fatigue générale,
rapportée chez 20 patients (43,5 %), la rectite radique aigué chez 9 patients (19,6 %) et la cystite

radique aigué chez 7 patients (15,2 %).

Concernant les effets tardifs, une dysfonction érectile associée a une baisse de libido est
observée chez 10 patients (21,7 %). Une rectite radique chronique est retrouvée chez 4 patients (8,7

%) et une incontinence urinaire chez 2 patients (4,3 %).

Par ailleurs, 10 patients (21,7 %) n’ont présenté aucun effet secondaire clinique identifié.

Dysfonction érectile / baisse de libido(tardif) — 10

Incontinence urinaire(tardif) H 2
Rectite radique chronique(tardifs) _ 4
Cystite radique aigué  |— 7
Rectite radique aigué _ 9
Fatigue générale (aigué) | 20
Aucune toxicité  |—— 10

0 5 10 15 20 25

effes secondaires

H Nombre de patients

Figure 28 : Effets secondaires observés chez les patients suivis pour cancer de la prostate traités

par radiothérapie curative (n = 46)
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4.3. Radiothérapie palliative :

Dans notre série, la radiothérapie palliative a été indiquée chez des patients atteints de cancer
de la prostate présentant des localisations osseuses symptomatiques, responsables essentiellement
de douleurs invalidantes et/ou exposant a un risque de complications locales. Les sites traités étaient
exclusivement osseux, intéressant principalement le rachis (rachis dorsal, lombaire), le sacrum ou

des localisations osseuses périphériques.
e Volumes d’intérét et organes a risque
% Volumes d’intérét

Les volumes cibles étaient définis de maniere limitée et ciblée, centrés sur la Iésion osseuse

métastatique responsable de la symptomatologie.
- Le volume cible clinique (CTV) comprenait la Iésion osseuse visible a I'imagerie (scanner, IRM
ou scintigraphie selon les cas), avec une marge adaptée pour tenir compte de I’extension locale.
- Levolume cible planifié (PTV) était obtenu par I’'ajout d’'une marge de sécurité afin de prendre
en compte les incertitudes de positionnement.
% Les organes a risque (OAR) dépendaient du site irradié :
- pour le rachis et le sacrum : moelle épiniere, queue de cheval, intestin gréle, rectum ;

- pour les localisations périphériques : structures vasculo-nerveuses adjacentes, peau et

articulations voisines.
= Une attention particuliere était portée au respect des contraintes dosimétriques des OAR,

afin de minimiser la toxicité, dans un contexte ou I'objectif était palliatif.
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¢ Modalités d’irradiation et principes de traitement

La radiothérapie était délivrée selon des schémas hypofractionnés, conformément aux
recommandations internationales en situation palliative. L’objectif principal du traitement était le
soulagement rapide de la douleur, 'amélioration de la qualité de vie et la prévention des
complications locales (fracture pathologique, compression médullaire), sans recherche d’escalade de

dose ni d’intention curative.

L'irradiation était réalisée par photons de haute énergie, avec une technique
conformationnelle simple, permettant une couverture adéquate du volume cible tout en préservant

les tissus sains adjacents.
¢ Schémas d’irradiation recommandés et utilisés

Les schémas d’irradiation utilisés dans notre étude (figure 29) étaient conformes aux

pratiques usuelles en radiothérapie palliative des métastases osseuses :

Le schéma 20 Gy en 5 fractions de 4 Gy sur une semaine a été le plus fréquemment utilisé,
concernant 12 patients (50 %), traduisant un compromis entre efficacité antalgique et bonne

tolérance.

Le schéma 30 Gy en 10 fractions de 3 Gy a été administré chez 10 patients (41,7 %),
principalement chez des patients ayant une espérance de vie plus longue ou présentant des

localisations rachidiennes, afin d’obtenir un meilleur contréle local.

Enfin, le schéma 8 Gy en une fraction unique a été réservé a 2 patients (8,3 %), notamment

chez des patients fragiles ou nécessitant un soulagement rapide de la douleur.

Dans tous les cas, l'objectif principal de la radiothérapie palliative était le contrdle
symptomatique, en particulier le soulagement de la douleur, I’'amélioration de la qualité de vie et la

prévention des complications locales, sans recherche d’escalade de dose.
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= 8 Gy (1 fraction) = 20 Gy (5 fractions) = 30 Gy (10 fractions)

Figure 29 : Distribution des schémas de radiothérapie palliative osseuse chez les patients suivis

pour cancer de la prostate

o Effets secondaires :

L’'analyse des effets secondaires observés chez les 24 patients ayant bénéficié d’une
radiothérapie a visée palliative (Figure 30) montre que la fatigue générale aigué est rapportée chez

10 patients (41,7 %).

Des troubles digestifs, tels que diarrhée ou inconfort abdominal, sont observés chez 6

patients (25 %).

De troubles cutanés trophiques ou une fibrose tardive sont notés chez 2 patients (8,3 %).

Enfin, 8 patients (33,3 %) ne présentent aucune toxicité cliniquement rapportée.
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Troubles trophiques / fibrose cutanée (tardifs) - 2

Troubles digestifs (aigus) _ 6

2 4 6 8 10 12

effets secondaires

o

H Nombre de patients

Figure 30 : Effets secondaires observés chez les patients suivis pour cancer de la prostate traités

par radiothérapie palliative (n =24)
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5. Chimiothérapie

5.1. Indication :
La chimiothérapie a été indiquée chez 33 patients (24,4 %).

Dans notre série, 33 patients atteints de cancer de la prostate métastatique ont été traités
par chimiothérapie a base de docétaxel, administrée en association a I’hormonothérapie (ADT),
conformément aux pratiques standards utilisées dans le cancer de la prostate métastatique
hormonosensible (MHSPC) et dans le cancer de la prostate métastatique résistant a la castration

(mCRPC) aprés échec ou progression sous hormonothérapie.

Le schéma thérapeutique reposait sur I'administration de docétaxel a la dose de 75 mg/m2,
par voie intraveineuse, en perfusion d’une heure, répétée toutes les trois semaines (J1 tous les 21
jours), associée a une corticothérapie continue par prednisone ou prednisolone a la dose de 5 mg

deux fois par jour.

Parmi les 33 patients inclus, 25 patients (75,8 %) ont recu le schéma complet de 6 cures de
docétaxel, correspondant au protocole standard utilisé dans les formes métastatiques

hormonosensibles, tel que décrit dans les essais CHAARTED et STAMPEDE.

Chez les autres patients, le traitement a été interrompu avant ’achévement du schéma

complet (a cause des effets secondaires) :
e 5 patients (15,2 %) ont recu 3 cures de docétaxel,
e 2 patients (6,1 %) ont recu 4 cures,
¢ 1 patient (3,0 %) n’a recu qu’une seule cure.

Ainsi, 8 patients (24,2 %) n’ont pas pu compléter le nombre de cures initialement prévu ( par

défaut de moyen), traduisant une interruption précoce du traitement au cours de la prise en charge.
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Schéma complet (6 cures)

4 cures

3 cures
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H Pourcentage (%) ® Nombre de patients

Figure 31 : Répartition des patients atteints de cancer de la prostate traités par docétaxel selon le

nombre de cures réalisées

5.2. Effets secondaires

L’analyse des effets secondaires observés chez les 33 patients traités par chimiothérapie

(Figure 32) montre que I’alopécie est rapportée chez 100 % des patients (n = 33).
L’asthénie est présente chez 97 % des patients (n = 32).

Neuropathies périphériques sensitives sont rapportées par 24 patients (72,72%)

Des troubles digestifs (nausées, vomissements, diarrhée) sont observés chez 22 patients (66,7 %).
La neutropénie est notée chez 21 patients (63,6 %).

La mucite ou la présence d’aphtes buccaux est rapportée chez 10 patients (30,3 %).
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Mucite / Aphtes 10
Troubles digestifs 22
Neutropénie 21

Neuropathies périphériques sensitives 24

EFFETS SECONDAIRES

Asthénie 32
Alopécie 33

0 5 10 15 20 25 30 35

Nombre de patients

Figure 32 : Effets secondaires observés chez les patients suivis pour cancer de la prostate traités

par chimiothérapie (n =33)

6. Autres traitements

6.1. Hormonothérapie de nouvelle génération :

L’hormonothérapie de nouvelle génération a été prescrite chez 25 patients (18,5 %).

Tous les patients ont été traité par I'acétate d’abiratérone, instaurée dans un contexte de
maladie avancée (hormonosensible ou résistante a la castration selon le cas). Le traitement a été
administré selon le schéma standard, a la dose de 1 000 mg par jour par voie orale (4 comprimés de
250 mg), a jeun, en association systématique a une corticothérapie par prednisone a la dose de 10
mg par jour, (afin de prévenir les effets liés a I’excés de minéralocorticoides). L’abiratérone a été
prescrite pour une durée initiale de 30 jours, avec renouvellement mensuel, conditionné par la
tolérance clinico-biologique et I'absence de toxicité limitante. Dans notre étude, parmi les 25
patients traités par hormonothérapie de nouvelle génération (acétate d’abiratérone), la tolérance a
été globalement acceptable, avec des toxicités variables ayant nécessité une adaptation de la prise

en charge.

47



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

Une toxicité biologique hépatique, a type élévation des transaminases, a été observée chez 4
patients(16%). Chez ces patients, la conduite a tenir a consisté en une surveillance rapprochée du
bilan hépatique (ASAT, ALAT, bilirubine), avec controle biologique rapproché, interruption
temporaire du traitement en cas d’élévation significative, puis reprise éventuelle a dose adaptée

apres normalisation des parameétres.

Une toxicité minéralocorticoide a été notée chez 3 patients(12%), se manifestant par une
hypertension artérielle, une hypokaliémie et/ou des cedémes. La CAT a reposé sur une correction
symptomatique (traitement antihypertenseur, supplémentation potassique si nécessaire), le
renforcement de la corticothérapie associée, ainsi qu’une surveillance clinique et biologique étroite,

sans arrét définitif du traitement dans la majorité des cas.

Par ailleurs, 6 patients(24%) ont présenté une toxicité clinique significative (asthénie marquée,
altération de I’état général ou symptomes cliniques mal tolérés), ayant conduit a une réévaluation du
rapport bénéfice-risque, avec adaptation thérapeutique, pause transitoire ou arrét du traitement

selon la sévérité et I’évolution clinique.

Le reste des patients n’a présenté aucune toxicité notable, permettant la poursuite du

traitement avec un renouvellement mensuel, sous réserve d’une bonne tolérance clinico-biologique.

Toutefois, 5 patients (20%) ont d(i interrompre le traitement en raison d’un défaut de moyens

financiers, indépendamment de I’efficacité ou de la tolérance du traitement.

La surveillance sous abiratérone a reposé sur un suivi régulier comprenant la pression
artérielle, le bilan hépatique (ASAT, ALAT, bilirubine), la kaliémie, ainsi que I’évaluation clinique
générale et le PSA, afin de dépister précocement les principales toxicités attendues, notamment

I’hypertension artérielle, I’hypokaliémie, la rétention hydrosodée et les cytolyses hépatiques.
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Figure 33 : Répartition des toxicités observées sous hormonothérapie de nouvelle génération

(acétate d’abiratérone) chez les patients traités pour cancer de la prostate

6.2. Surveillance active :

La surveillance active a été adoptée chez 10 patients (7,4 %).

Dans notre étude de patients atteints de cancer de la prostate, la surveillance active a été
retenue comme option thérapeutique chez des patients sélectionnés, présentant une maladie
localisée a faible risque, caractérisée par un PSA bas et stable, un score de Gleason faible, une atteinte
tumorale limitée et I’absence de signes de progression clinique ou radiologique. Ce choix a été
motivé par la volonté d’éviter ou de différer un traitement actif potentiellement morbide, tout en

maintenant un controéle strict de la maladie et en préservant la qualité de vie des patients.

La surveillance active reposait sur une surveillance clinico-biologique réguliére, incluant un
dosage périodique du PSA, un examen clinique, des examens d’imagerie si nécessaire, et une
réévaluation histologique selon I’évolution. Le passage a un traitement actif n’était envisagé en aucun
cas (pas de progression biologique ; par d’élévation significative du PSA, ni de progression

radiologique ou histologique.
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Ainsi, dans notre étude, la surveillance active a représenté une stratégie thérapeutique
raisonnée et sécurisée, permettant un équilibre entre contréle oncologique et limitation des effets

indésirables des traitements.

En revanche, la surveillance active n’a pas été envisagée chez les patients présentant une
maladie localement avancée ou métastatique, un score de Gleason élevé, une progression rapide du
PSA, des symptomes cliniques significatifs, ou un profil évolutif agressif, pour lesquels un traitement

actif immédiat était jugé nécessaire.

VIl. Synthése des résultats

Cette étude met en évidence un profil de cancer de la prostate dominé par des patients agés,
majoritairement issus de milieux socio-économiques défavorisés, avec un faible niveau d’instruction.
Le diagnostic est le plus souvent tardif, motivé par des symptOmes urinaires, et associé a des

anomalies cliniques et biologiques marquées.

Le bilan d’extension révele une prédominance des formes localement avancées et
métastatiques au moment du diagnostic, traduisant un retard de prise en charge. Sur le plan
histopathologique, les tumeurs sont essentiellement des adénocarcinomes de haut grade, classées

majoritairement dans les groupes pronostiques intermédiaires a élevés.

En conséquence, la prise en charge thérapeutique repose principalement sur des traitements
hormonaux et systémiques, avec une place limitée pour les stratégies curatives locales, reflétant le

stade évolutif avancé de la maladie dans notre contexte.
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RAPPEL

l. Embryologie de la prostate

1. Origine embryologigue

e La prostate dérive de '’endoderme du sinus urogénital primitif (uretra prostatique) et de ses

interactions avec le mésenchyme environnant.

e Vers la 9¢ 2 10¢ semaine de gestation, chez I’humain, on observe les premiers bourgeons
épithéliaux s’émanant de la portion prostatique de l'urétre, poussant dans le mésenchyme

du sinus urogénital.

e Ces bourgeons définissent les canaux prostatiques primitifs : ils s’épaississent, s’enfoncent
puis, au fur et a mesure, se ramifient. Les structures glandulaires acquiérent des lumiéres

(canaux ouverts) par la suite. [1]

Figure 34 : Bourgeonnement initial des épithéliums prostatiques a partir du sinus urogénital (~10¢

semaine).

2. Role de la signalisation androgénigue et de la DHT dans I’embryologie de la

prostate
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e La différenciation et la croissance de ces bourgeons dépendent fortement de la
dihydrotestostérone (DHT), convertie a partir de la testostérone grace a I'’enzyme 5ux-

réductase, présente dans le mésenchyme et I’épithélium ciblés.

e Le mécanisme comprend la liaison de la DHT aux récepteurs aux androgénes dans le
mésenchyme (et dans I’épithélium), déclenchant une cascade de signalisation qui induit la
prolifération, la ramification (branching morphogenesis), et la différenciation épithéliale et

stromale. [2], [5]

BMP4/7

FGF10

DHT

HOXB13
NKX3.1
FOXA1/2

UGM cell UGE
Stages of
development 1 2 3 4 5
Human 9 wks 10-11 wks =11 wks > 11 wks > 11 wks
Mouse E13-15 E16-18 P1-40 P1-40 P1-40
Rat E14-18 E19 P1-50 P1-50 P1-50

Figure 35 : Etapes moléculaires et morphogénétiques du développement de la prostate

Figure 35: Développement de la prostate.

1 : stade pré-bourgeon ;2 : bourgeonnement initial ;3 : élongation du bourgeon ;4 : morphogenése

ramifiée ;5 : ramification et canalisation ductale.
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3.

Chronologie du développement foetal

Les bourgeons apparaissent dés ~10 semaines.

Entre les semaines 13 a 15, il y a augmentation de la ramification, formation des lumieres
(acini primitifs), et différenciation des trois lignées épithéliales principales : basal, luminal,
neuroendocrine. Le stromal entourant (fibroblastes, muscles lisses, myofibroblastes) se

développe simultanément. [1], [3]

Apres environ la semaine 25, le développement feetal actif de la prostate ralentit, les taux

hormonaux diminuent, et la glande reste dans un état relativement quiescent jusqu’a la
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Figure 36 : Formation des acini prostatiques et différenciation des lignées épithéliales (~13-15

semaines).
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4, Développement pubertaire

e Ala naissance, la prostate est morphologiquement immature et peu fonctionnelle, avec peu
d’activité sécrétoire.
e Durant I’enfance, I’activité hormonale est tres faible (faibles taux d’androgenes) — la prostate

reste quiescente.

e A la puberté, sous l'influence des androgénes (testostérone, DHT), il se produit une
hypertrophie glandulaire, prolifération des acini, maturation de I’épithélium, augmentation

de la sécrétion prostatique, et la prostate atteint sa taille adulte. [4]
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Figure 37 : Croissance pubertaire de la prostate sous influence androgénique.
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5. Zones anatomiques et origine embryonique

Le développement des différentes zones prostatiques (zone périphérique, zone centrale, zone
transitionnelle / péri-urétrale) est lié a I'origine des bourgeons épithéliaux (endoderme vs
mésoderme) et a leur position. Les bourgeons supérieurs, dérivés en partie du mésoderme
(structures de Wolff) donnent les zones centrales / transitionnelle, tandis que les bourgeons

inférieurs (endodermiques) appartiennent a la zone périphérique.

Le mésenchyme (stroma) joue un réle essentiel (interactions épithélium-stroma) pour la
morphogeneése, la différenciation des cellules musculaires lisses, du tissu conjonctif, ainsi que pour

I'organisation du réseau vasculaire.
Les différentes zones prostatiques dérivent de territoires embryonnaires distincts :
Zone périphérique (ZP) — origine endodermique — siége principal des cancers prostatiques.
Zone transitionnelle (ZT) — origine partiellement mésodermique — zone typique de I’HBP.
Zone centrale — origine mixte — fonction structurale.
Cette distribution reflete la diversité des interactions épithélio-stromales au cours du

développement feetal. [2], [3]

6. Importance en cancérologie / implications clinigues

e La sensibilité permanente de la prostate aux androgénes depuis son développement foetal
souligne pourquoi I'axe androgénique (testostérone / DHT) reste si central dans la
physiologie de la prostate adulte, mais également dans la pathologie, notamment le cancer.

e Le fait que le développement glandulaire (acini, différenciation cellulaire) se fasse sous
influence hormonale explique pourquoi I’hormonothérapie (bloquant les androgénes ou

inhibant la 5x-réductase) est efficace dans certaines formes de cancer prostatique.

e De plus, des perturbations précoces de la signalisation androgénique (par exemple déficit en
S5x-réductase) sont associées a des anomalies du développement de la prostate et des
structures génitales, ce qui renforce le concept que les périodes embryonnaires sont des

fenétres critiques. [1], [2], [4]
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II. Anatomie de la prostate

1. Généralités

La prostate est un organe musculo-glandulaire impair, médian et rétro-pubien, pesant
environ 20 a 25 g chez I'adulte jeune. Elle est située immédiatement sous la vessie, en avant du
rectum, et enveloppe la portion initiale de 'uretre prostatique. Elle est contenue dans une capsule

fibreuse dense et repose sur le diaphragme uro-génital. [5], [6]

2. Situation et rapports

La prostate est une glande périnéale profonde située sous la vessie, Elle est traversée par
I'uretre prostatique, recevant les orifices des canaux éjaculateurs au niveau du veru montanum. Ces

rapports intimes expliquent les troubles urinaires et éjaculatoires en cas de pathologie prostatique.

[5]
Elle repose sur le diaphragme urogénital et est en rapport avec :
e En arriere : le rectum, ce qui permet son exploration par toucher rectal.
e En avant : symphyse pubienne.
e En arriere : ampoule rectale.
e En haut : col vésical.
e En bas : sphincter strié de 'uretre.

e Latéralement : avec les muscles élévateurs de 'anus. [5],[6]
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Figure 38 : Anatomie de prostate : coupe sagittale
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Figure 39 : Vue anatomigue postérieure du pelvis masculin montrant la prostate située entre les

vésicules séminales et les canaux déférents.
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3.

Morphologie externe

La prostate présente une forme de chataigne aplatie, avec une base supérieure adhérant au

col vésical et un sommet inférieur reposant sur le diaphragme uro-génital.
Poids moyen : 15-20 g chez I’adulte jeune.
Dimensions : 4 cm de large, 3 cm de haut, 2,5 cm d’épaisseur.

La surface postérieure est convexe et parcourue par le sillon médian, repérable au toucher

rectal.[5] ,[6]

Figure 40 : Vue macroscopique extene de la prostate apres prostatectomie
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Figure 41 : Schéma des différente zones anatomiques de la prostate : zone périphérique (PZ),

zone transitionnelle (TZ) et stroma fibromusculaire antérieur (AFMS).
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Figure 42 : Vues macroscopiques antérieure et postérieure réelles de la prostate et des vésicules

séminales
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4, Organisation interne (zones de McNeal)

Selon la description de McNeal (1981), la prostate n’est pas homogene mais divisée en zones

anatomiques distinctes, chacune ayant une fonction et une signification clinique particulieres :
e Zone périphérique (ZP)
o Localisation : Située en arriere et en bas, autour de la partie postérieure de la prostate.
o Proportion : Représente environ 70 % du volume total de la prostate.
o Importance clinique : Zone la plus souvent concernée par le cancer de la prostate.
o Fonction : Contient la majorité des glandes sécrétoires. [7], [8]
e Zone centrale (ZC)
o Localisation : Entoure les canaux éjaculateurs.
o Proportion : Environ 25 % du volume prostatique.
o Importance clinique : Moins souvent touchée par le cancer que la zone périphérique.
o Fonction : Protége les canaux éjaculateurs. [7]
e Zone de transition (ZT)
o Localisation : Autour de I'urétre proximal (au centre, prés de la vessie).
o Proportion : Environ 5 % du volume.

o Importance clinique : C’est la zone ou se développe le plus souvent I’hypertrophie bénigne

de la prostate (HBP).
o Fonction : Glande sécrétoire, peut grossir avec I’age. [8]
e Stroma fibromusculaire antérieur
o Localisation : Partie antérieure de la prostate.
o Composition : Tissu conjonctif et musculaire, ne contient pas de glandes.

o Fonction : Support structurel.
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Figure 43 : Schéma des différente zones anatomiques de la prostate : zone périphérique (PZ),

zone transitionnelle (TZ) et stroma fibromusculaire antérieur (AFMS).
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Figure 44 : Anatomie zonale de la prostate
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5. Vascularisation de la prostate

5.1. Artéres principales

e Artére prostatique :

Branche de I'artere iliaque interne (chez la femme, elle est différente et appelée artére vésico-

vaginale). Elle pénétre la prostate au niveau postéro-latéral.

Elle irrigue principalement la prostate, la vésicule séminale, la partie inférieure de la vessie,

et parfois la partie inférieure de 'urétre prostatique.
e Artére vésico-prostatique :

Petite branche issue de I’artére iliaque interne ou de I’artére vésico-vaginale. Elle alimente la

prostate ainsi que la vessie, participant a la vascularisation des zones transitionnelles et centrales.

e Artéres dorsales du pénis :

Elles donnent occasionnellement des branches pour la prostate, contribuant a la

vascularisation accessoire de la glande. [5]

Branche vésico-
prostatique

;

{

N
) Artere vésicale
g ,' ' 7 ., inférieure
\,

Territoire de”~
La branche vésico-\ \
prostatique Branche prostatique

Colliculus séminal

Figure 45 : Vascularisation artérielle de la prostate - branches capsulaires et urétrales

65



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

5.2 Veines principales

e Plexus veineux prostatique (plexus de Santorini) :

Réseau veineux dense entourant la prostate, situé en avant de l'urétre prostatique.

Il communique avec les veines vésicales, iliaques internes, pudendales, et le plexus veineux vertébral,

favorisant un drainage veineux efficace.

Ce plexus est cliniqguement important car il constitue une voie possible de dissémination

métastatique du cancer de la prostate via la circulation sanguine. : [5], [8]

Plexus veineux vésical Veine iliaque interne

_____ -ou hypogastrique

Veines vésicales-.._}

latérales et

postériéures Veine génito-vésicale
de Farabeuf

V. dorsale profonde \

du pénis (ou du clitoais).\_ X

Veines honteuses internes et g
Pr. =7 A Em— - Veine iliaque interne

Plexus veineux prostatique

Figure 46 : Veines de la vessie et plexus veineux prostatique (vue schématique anatomique)
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Figure 47 : Drainage veineux prostatique et vésical - veine pudendale interne et plexus rétro-

pubien
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6. Lymphatiques

Le drainage lymphatique de la prostate se fait principalement vers plusieurs groupes de

ganglions situés dans le pelvis. Les ganglions obturateurs, situés prés du foramen obturé, sont

souvent les premiers concernés. Le drainage se poursuit ensuite vers les ganglions hypogastriques

(ou ganglions pelviens internes), puis vers les ganglions iliaques internes et externes [5].

Extemal iliac nodes _

Pathway along
inferior vesical
vessels to internal ihiac
nades (prevesical
pathway)—___

Pathway over
the bladder to
external iliac nodes
(obturator
pathway)

Lymphatic
drainage
from
prostate

Prevesical plexus and
pathway (broken line)
to external iliac nodes

Promotorial
node J

Promontorial

, Internal
hac nodes

(hypogastric)

Pathway alongside
rectum to middle

and lateral sacral nodes

/
Pathway (broken line) from
lower prostate and
membranous urethra along
internal pudendal vessels to
internal iliac nodes

Figure 48 : Drainage lymphatique depuis la prostate

Cette organisation explique pourquoi les métastases ganglionnaires pelviennes

sont

fréquentes dans les cancers de la prostate, car les cellules tumorales peuvent suivre ces voies

lymphatiques pour se propager.

Le réseau lymphatique prostatique est donc un élément crucial a prendre en compte lors du

bilan d’extension d’un cancer prostatique et pendant la chirurgie ou la radiothérapie pelvienne. [8]
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7. Innervation

L’innervation de la prostate provient essentiellement du plexus hypogastrique inférieur, qui

contient des fibres a la fois sympathiques et parasympathiques.

e Le systéme sympathique intervient dans la contraction des muscles lisses, notamment ceux

des canaux éjaculateurs et de la prostate, jouant un réle dans I’éjaculation.

e Le systéme parasympathique est impliqué dans la vasodilatation et la sécrétion glandulaire.

(5]

sympathetio trunk ganglion
— plexus sacral

\

| plexus pelvien

nerf pudendal

muscle élévateurdel'anus

branche extrapérinéale
pudendale

* vers sphincter uréthral strié

sphincter urétral strié

Figure 49 : Innervation pelvienne : plexus hypogastrigue, nerfs pelviens, plexus prostatigue

Cette innervation explique pourquoi les traitements chirurgicaux ou radiothérapeutiques de
la prostate peuvent entrainer des troubles sexuels, comme des problémes d’éjaculation, d’érection,
ou une modification de la fonction urinaire. La préservation des fibres nerveuses lors des

interventions est donc essentielle pour maintenir la qualité de vie sexuelle [8].
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lll. Physiologie de la prostate

1. Les protéines majeures de la sécrétion prostatique

La prostate contribue de maniere essentielle a la composition du liquide séminal, auquel elle
fournit environ 30 % du volume total. Son activité sécrétoire produit un fluide Iégerement alcalin
riche en protéines, dont six constituent la majorité des constituants identifiés : I’albumine, la
phosphatase acide prostatique (PAP), I'x1-acide glycoprotéine, la zinc-x2-glycoprotéine, I’antigéne

spécifique de la prostate (PSA) et la protéine PSP94 [9].
De nombreuses autres protéines mineures sont également présentes, comme décrit par
Lizana et Eneroth [10].
1.1. Albumine

L’albumine, bien qu’abondante, n’est pas synthétisée par la prostate : elle provient du
compartiment sanguin et diffuse vers la lumiere glandulaire. Son réle dans le sperme demeure
discuté. Quelques études suggerent une influence sur la motilité ou la survie des spermatozoides,

mais aucun lien direct avec la fertilité n’a été établi [9].

1.2. Phosphatase acide prostatique (PAP)

Trés représentée dans le liquide prostatique, la PAP est une enzyme capable de
déphosphoryler diverses protéines d’origine séminale ou spermatozoide. Par cette activité, elle
pourrait participer a plusieurs processus clés, comme la capacitation des gameétes ou les
phénomenes de coagulation et de liquéfaction du sperme, bien que ses fonctions exactes ne soient

pas encore entierement caractérisées [9], [10].
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1.3. al-acide glycoprotéine

D’abord connue comme protéine sérique d’origine hépatique, 'x1-acide glycoprotéine est
aussi produite localement par la prostate. Ses propriétés immunomodulatrices pourraient réduire les
réactions inflammatoires et limiter les réponses immunitaires dirigées contre les spermatozoides au

sein de I'appareil reproducteur féminin [9], [10].

1.4. Zinc-a2-glycoprotéine (Zn-02-GP)

Sécrétée spécifiquement par les cellules prostatiques et fortement concentrée dans le liquide
séminal, la Zn-&2-GP possede une structure proche de certaines molécules du systéme immunitaire.
Cette ressemblance suggére un role potentiel dans la tolérance immunitaire permettant aux

spermatozoides de circuler sans étre détruits [9], [10].

1.5. Antigéne spécifique de la prostate (PSA)

Le PSA est central dans la liquéfaction du sperme. Aprés I’éjaculation, il hydrolyse les
protéines responsables de la formation du coagulum. Cette activité est modulée par la concentration
en zinc, qui peut inhiber partiellement la fonction enzymatique et ajuster la rapidité du processus

[91, (101, [19].
1.6. PSP94

Majoritairement produite par la prostate, la PSP94 se fixe a la surface des spermatozoides
apres I’éjaculation. Elle pourrait retarder leur capacitation ou masquer certains antigenes, offrant
une protection immunologique supplémentaire. Sa fonction précise fait toujours I'objet de

recherches [9], [18].

Dans I'ensemble, ces protéines interviennent dans la liquéfaction du sperme, la protection

immunitaire, la régulation de la capacitation et le maintien de la motilité des gameétes [9], [10], [138].
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Figure 50 : Schéma montrant les acini prostatiques sécréteurs connectés aux canaux excréteurs et
leur contribution au liguide séminal.

2. Métabolisme des androgénes et role de la DHT

La prostate est une glande strictement dépendante des androgénes, en particulier de la
dihydrotestostérone (DHT). Celle-ci provient de la réduction de la testostérone par I’enzyme 5a-

réductase, qui existe sous deux isoformes :
e Type 1, présente surtout dans la peau et le foie.

e Type 2, isoforme prédominante dans la prostate [11].

S5a-Reductase
Type 1

A4

S5a-Reductase
Type 2

“

Figure 51 : Conversion de la testostérone en DHT par la 5-alpha-réductase (types 1 et 2)
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La déficience en 5a-réductase de type 2 entraine une incapacité a produire la DHT localement,

comme observé dans le cas bien documenté des pseudohermaphrodites dominicains [11].

Une fois formée, la DHT se fixe au récepteur des androgénes (AR), activant des voies de
signalisation qui régulent la croissance, la différenciation et la fonction sécrétoire de la glande [11],

[12].

Un déficit androgénique, qu’il soit naturel ou induit (hypogonadisme, traitements anti-
androgenes), conduit a une régression du tissu prostatique, alors qu’une stimulation excessive

favorise I’hyperplasie bénigne de la prostate (HBP) [11].

3. Role du récepteur aux androgéenes (AR)

Le récepteur aux androgenes est indispensable au fonctionnement prostatique. Activé par la
DHT, il pénetre dans le noyau et se fixe a des séquences spécifiques de I’ADN, régulant des genes
impliqués dans la croissance cellulaire, la survie des cellules épithéliales et les activités sécrétoires

[11], [12].

Dans le cancer de la prostate, I’AR conserve son importance méme aux stades avancés. Il peut

étre activé anormalement par :
e Des mutations modifiant sa sensibilité aux ligands,
e Des perturbations des co-régulateurs qui modifient sa capacité transcriptionnelle,
e Des voies de signalisation intracellulaires indépendantes de la DHT [12].

Ces éléments justifient le développement de stratégies thérapeutiques ciblant I’AR ou ses

voies associées [12].

4, Role des prostasomes

Les prostasomes sont des vésicules extracellulaires sécrétées par I'épithélium prostatique. lls
se mélangent ensuite a d’autres vésicules d’origine épididymaire ou vésiculaire lors de I’éjaculation.

IIs interviennent potentiellement dans :
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e Larégulation de la capacitation,

e La modulation de la motilité,

e La facilitation de la réaction acrosomique,

e La protection immunitaire des spermatozoides [13].

Leur diversité, leur mode d’action exact et leur organisation en sous-populations restent
encore mal compris. Par ailleurs, des prostasomes dérivés de cellules tumorales pourraient

contribuer a la progression du cancer de la prostate et servir de biomarqueurs circulants [13].

5. Role de la prostate dans le mécanisme de I’éjaculation

La prostate joue un réle majeur dans la phase d’émission de I’éjaculation. Sous I'action des
fibres sympathiques issues du plexus hypogastrique, le muscle lisse prostatique se contracte,

propulsant le liquide prostatique dans l'urétre.

Ces sécrétions se mélangent ensuite a celles des vésicules séminales et du canal déférent

pour constituer le sperme [14].

La prostate fournit également des enzymes (dont le PSA) essentielles pour liquéfier le sperme
apres I’éjaculation. Toute atteinte des voies nerveuses autonomes (neuropathie, chirurgie pelvienne)
peut perturber ces mécanismes et provoquer des troubles éjaculatoires, notamment I’éjaculation

rétrograde [14].

6. Influence du vieillissement et implications cliniques

Avec l'avancée en age, la prostate subit des modifications hormonales et histologiques :
baisse progressive de la testostérone, augmentation relative des cestrogéenes, remplacement du tissu

glandulaire par du tissu fibreux et musculaire.

L’activité accrue de la S5x-réductase contribue a l'apparition de I'HBP, responsable de

symptoémes urinaires obstructifs aprés 50 ans.
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La stimulation androgénique persistante demeure également un facteur majeur dans le

développement du cancer de la prostate [11].

IV. Epidémiologie descriptive et facteurs de risque

1. Epidémiologie descriptive mondiale et marocaine

Le cancer de la prostate est actuellement le deuxié€me cancer le plus fréquent chez I’lhomme
dans le monde, apres le cancer de poumon »., représentant prés de 15 % de tous les cancers

diagnostiqués chez I’lhomme et la cinquiéme cause de décés par cancer [15].

Selon les estimations les plus récentes du GLOBOCAN 2022, environ 1,5 million de nouveaux

cas ont été recensés dans le monde, causant plus de 375 000 décés chaque année [15].

| Males
Lung
Prostate
Others

Colorectum

Stomach

Liver

Total: 10 311 610

Rank  Cancer site Number of cases Percent
1st [ ] Lung 1572 045 15.2%
2nd ® Prostate 1467 854 14.2%
3rd Colorectum 1069 446 10.4%
4th @ stomach 627 458 6.1%
Sth Liver 600 676 5.8%
Others 4974 131 48.2%

Number of new cases in 2022, males, all ages

Figure 52 : Répartition des nouveaux cas de cancer chez les hommes selon le site tumoral (monde,

2022)
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> Répartition mondiale

L’incidence et la mortalité varient fortement selon les régions :

e Les pays développés (Etats-Unis, Europe occidentale, Australie) enregistrent les taux les plus
élevés, dépassant souvent 110 cas pour 100 000 hommes, conséquence directe du dépistage

systématique par le dosage du PSA et de la longévité accrue [16].

Incidence

F
£ \

Rate per 100,000 population
® 699-1575

51.5-69.8

37.3-514

26,2-37.2
120-261

@ 11-119

No data or not applicable { /

Figure 53 : Incidence mondiale du cancer de la prostate chez I’Thomme (taux pour 100 000

habitants)

Sur le plan du stade au diagnostic, ces pays se caractérisent par une prédominance de formes
précoces : environ 75-80 % des cancers sont diagnostiqués a un stade localisé, 15-20 % a un stade

localement avancé et moins de 5 % a un stade métastatique [15], [19].

e Avlinverse, 'Afrique subsaharienne et I’Asie du Sud-Est présentent des taux plus faibles (20-
30/100 000), mais avec une mortalité proportionnellement élevée, traduisant un diagnostic

souvent tardif et des ressources thérapeutiques limitées [15], [17].
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Figure 52 : Incidence et mortalité du cancer de la prostate en Asie (taux standardisés pour I’age,

pour 100 000 hommes)

Dans ces régions, la distribution par stade est inversée : seulement 20-30 % des cancers sont

localisés 25-35 % sont localement avancés et 40-55 % sont diagnostiqués au stade métastatique [17].

e En Europe, le cancer de la prostate constitue environ 30 % des cancers masculins. Comme
illustré dans la Figure 55 , les taux d’incidence les plus élevés sont observés en Europe du
Nord et de I'Ouest, notamment au Royaume-Uni, en Norvege et en Suede, tandis que I’Europe

de I’Est présente des taux plus faibles mais en augmentation rapide[18].
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Figure 53 : Incidence du cancer de la prostate en Europe (taux standardisés pour I’age, pour 100

000 hommes)

Globalement, la répartition par stade en Europe est intermédiaire : 65-70 % de formes

localisées, 20-25 % de formes localement avancées et 5-10 % de formes métastatiques [15], [18].

» Sur le plan pronostique :

Pour les pays a ressources élevées disposant d’un suivi et d’un diagnostic précoce (dépistage
organisé ou dépistage systématique), la survie a 5 ans pour le cancer de la prostate est tres élevée

(souvent > 90 %) [19].

En revanche, dans certaines régions a ressources limitées, le pronostic semble beaucoup plus
sombre, notamment lorsque le diagnostic est tardif et les traitements moins accessibles , ce qui peut

entrainer des survies bien inférieures [20]
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> Données marocaines

Au Maroc, Selon le Registre des Cancers du Grand Casablanca pour la période 2018-2021,
1369 nouveaux cas de cancer de la prostate ont été recensés. Cette localisation représente 14 % des
cancers masculins et 6,2 % de I’ensemble des cancers diagnostiqués durant cette période. L’incidence
brute atteignait 15 pour 100 000 hommes, tandis que I’incidence standardisée sur la population

mondiale était estimée a 16,3 pour 100 000.

La distribution par 4ge montre que le groupe des 75 ans et plus concentre la majorité des
cas, représentant 32,4 % des diagnostics (figure 56). Comme attendu pour ce type de cancer, les
taux d’incidence augmentent avec I’'age, culminant a 228,6 pour 100 000 chez les hommes de 75

ans ou plus (figure 57).
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Figure 54 : Répartition des cas de cancer de la prostate par tranche d’dge (2018-2021).RCGC
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Figure 55 : Incidence spécifigue du cancer de la prostate pour la période 2018-202.RCGC

Le stade tumoral n’était renseigné que pour environ la moitié des dossiers, mais parmi les
cas documentés, le stade T4 dominait nettement, représentant 55,7 % des situation, suivi des stades
T3 (21,4 %) et T2 (13,8 %). Cette proportion élevée de formes avancées souligne la persistance d’un

diagnostic souvent tardif.

> Tendance évolutive

Les données du registre montrent également une progression notable sur le long terme. Entre
2004 et 2021, I'incidence brute du cancer de la prostate est passée de 6,9 a 15 pour 100 000, soit
une augmentation estimée a 115,5 %. Le cancer de la prostate est désormais le cancer masculin le
plus fréquent dans la région et constitue la deuxié@me localisation la plus fréquente chez I'homme

tous cancers confondus [21].

Ces chiffres soulignent la nécessité d’un programme national de dépistage structuré, ciblant

les groupes a risque élevé et intégrant le PSA, 'IRM multiparamétrique et le dépistage génétique.

80



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

2. Facteurs de risque — Pathogénie et preuves épidémiologiques

A~

2.1. Age
Selon plusieurs études épidémiologiques internationales, la majorité des cancers de la
prostate surviennent chez les hommes agés de plus de 65 ans. Chin et al. rapportent que prés de 65
% des nouveaux cas concernent cette tranche d’age, un chiffre cohérent avec les estimations

européennes situant cette proportion autour de 70 %.[22]. [23]..
Ce phénomeéne est lié a :.
¢ |’accumulation progressive de mutations somatiques,

¢ ladiminution de la capacité de réparation de I’ADN, et la modification du microenvironnement
hormonal. Des études épidémiologiques européennes montrent que 70 % des cancers de la

prostate surviennent apres 65 ans [22],[23].
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2.2. Antécédents familiaux et prédispositions génétiques

e Les antécédents familiaux et certaines altérations génétiques augmentent significativement
le risque de développer un cancer de la prostate. Les formes dites « familiales »

représenteraient environ 10 a 15 % des cas [23].

e Parmi elles, les mutations BRCA2 occupent une place centrale, étant associées a un risque
fortement accru et a des formes plus agressives et plus précoces. Comme illustré dans la
Figure 58, le risque cumulatif de cancer de la prostate chez les porteurs de mutations BRCA2
augmente nettement avec I’age, atteignant des valeurs largement supérieures a celles de la
population générale [24].

PROSTATE CANCER
RISK

After 75 Years

BRCA1
mutation carriers

After 85 Years

Figure 56 : Risqgue cumulatif de cancer de la prostate chez les porteurs de mutations BRCA1 et

BRCA? selon I’age

Au-dela du cancer prostatique, les mutations BRCA2 sont également impliquées dans un
syndrome de prédisposition tumorale héréditaire, associant un risque accru de cancer du sein
masculin et féminin, de cancer de I’ovaire, de cancer du pancréas, ainsi que de certains mélanomes
et cancers digestifs. Cette diversité de localisations refléte le role fondamental de BRCA2 dans les

mécanismes de réparation de I’ADN par recombinaison homologue.
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La transmission des mutations BRCA2 suit un mode autosomique dominant, impliquant un
risque de transmission de 50 % a chaque descendant, indépendamment du sexe. Cette
caractéristique explique la fréquence des agrégations familiales de cancers multiples et justifie le
recours au dépistage génétique ciblé et a une surveillance oncologique adaptée chez les apparentés

a risque[24].

e Le variant HOXB13 (G84E) est un marqueur reconnu de susceptibilité héréditaire dans les

populations nord-européennes [25].

e Des mutations dans ATM, CHEK2, PALB2 et les génes MMR (MLH1, MSH2) ont été identifiées

comme cofacteurs génétiques [26].

e Les recommandations de la NCCN 2024 et de 'EAU 2024 suggerent un dépistage génétique

et un suivi spécifique pour les porteurs a haut risque [27], [28].

2.3. Origine ethnique et sociale

L’origine africaine constitue un facteur de risque majeur : les hommes afro-descendants ont
une incidence 2 a 3 fois supérieure et une mortalité 50 % plus élevée que les hommes caucasiens

[29].

Les populations asiatiques présentent a I'inverse des taux plus faibles, probablement en lien
avec des facteurs génétiques protecteurs et des habitudes alimentaires riches en antioxydants et

faibles en graisses animales [30].
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2.4. Facteurs hormonaux

La prostate étant androgéno-dépendante, la testostérone et la dihydrotestostérone (DHT)
jouent un role clé dans la carcinogenese. [11]

Les essais PCPT [31] et REDUCE [32] ont montré que les inhibiteurs de la 5x-réductase
réduisent la fréquence des tumeurs de bas grade mais peuvent augmenter la détection de tumeurs
a haut grade .

Ces observations soulignent la complexité du role hormonal dans la pathogénie prostatique.

Testosterone

.

DHT

| |

A . DHT

Figure 57 : Conversion de la testostérone en DHT et action hormonale chez I’lhomme

2.5. Obésité et syndrome métabolique

L'obésité est associée a une forme plus agressive et a un risque accru de récidive apres

Traitement[33].

Les mécanismes impliquent :
¢ Une inflammation chronique de bas grade,
e Une résistance a I'insuline,

e Et une baisse du PSA sérique liée a I’lhémodilution. [34].
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¢ Une méta-analyse publiée dans The Lancet Oncology (2023) montre qu’une augmentation de

5 unités d’IMC accroit de 15 % la mortalité spécifique [35].

2.6. Tabac
Le tabagisme actif augmente le risque de récidive biochimique aprés prostatectomie et la
mortalité spécifique [36].
Les carcinogénes du tabac (NNK, cadmium) favorisent les mutations oxydatives et la

résistance apoptotique des cellules cancéreuses[37].

2.7. Inflammation prostatique et expositions professionnelles

La prostatite chronique, par son microenvironnement inflammatoire, induit une libération
prolongée de cytokines pro-inflammatoires (IL-6, TNF-&) favorisant la carcinogenése [38].
Les expositions professionnelles au cadmium, aux solvants et aux pesticides sont également

suspectées d’augmenter le risque de cancer prostatique, notamment chez les travailleurs [39]
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V. Dépistage — principes, preuves et recommandations

1. Principes généraux du dépistage

Le dépistage du cancer de la prostate repose sur la détection précoce des tumeurs

potentiellement curables avant I’apparition de symptomes cliniques.

L’outil historique principal est le dosage sérique de I’antigéne spécifique de la prostate (PSA),

souvent associé au toucher rectal (TR) et, plus récemment, a I'IRM multiparamétrique (IRM mp) [40].

Le PSA n’est pas un test spécifique du cancer, car il peut étre élevé dans I’hypertrophie
bénigne (HBP) ou les prostatites. Néanmoins, il demeure un marqueur sensible permettant une
réduction de la mortalité spécifique lorsqu’il est utilisé dans des programmes structurés de dépistage

[41].

La stratégie moderne repose sur un dépistage individuel et raisonné, tenant compte de I'dge,

des antécédents familiaux, du patrimoine génétique et de I’espérance de vie.

2. Epidémiologie et fondement scientifique

Le dépistage systématique de la population masculine a entrainé une baisse de la mortalité
spécifique de 20 a 30 % dans les pays européens disposant de programmes organisés (ERSPC) [42].
Cependant, le bénéfice absolu reste modeste : il faut dépister environ 781 hommes et traiter 27
cancers pour éviter un déces lié au cancer de la prostate selon I'essai européen ERSPC. [43].
Aux Etats-Unis, I’essai PLCO n’a pas mis en évidence de réduction significative de la mortalité,
principalement en raison d’un taux élevé de contamination du groupe témoin (plus de 80 % ayant

subi un dosage PSA hors protocole) [44].

Les données combinées suggerent donc que le dépistage par PSA réduit la mortalité
spécifique, mais expose au surdiagnostic et au surtraitement, nécessitant des stratégies de triage

améliorées[45].
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VI. Triage pré-biopsie : role combiné de I'IRM et des biomarqueurs

1. Introduction et justification du triage pré-biopsie

Le recours systématique a la biopsie prostatique aprés un PSA élevé a conduit, pendant des

décennies, a un surdiagnostic de cancers indolents.

Depuis 2019, les recommandations internationales (EAU, AUA, HAS) recommandent une
approche de triage avant toute premiére biopsie afin de distinguer les patients a haut risque de ceux

susceptibles d’éviter un geste invasif .[46],[53],[54],[55].

Cette stratégie repose sur la combinaison de I'IRM multiparamétrique (IRM mp) et des
biomarqueurs sériques ou urinaires, afin d’améliorer la spécificité du dépistage tout en préservant

sa sensibilité

2. L’IRM multiparamétrigue (IRM mp)

I'IRM mp est considérée, depuis 2019, comme un examen de triage avant toute premiere

biopsie. [46]

Elle permet de distinguer les tumeurs cliniquement significatives (PIRADS >=3) des lésions
indolentes, avec une sensibilité de 93 % et une spécificité de 41 % selon I’étude PRECISION (Lancet,

2018) [47].

3. Biomarqueurs sériques et urinaires

Plusieurs tests biologiques ont été validés comme outils de triage complémentaires au PSA.

> Prostate Health Index (PHI)

Le PHI combine le PSA total, le PSA libre et le [-2]proPSA.

Il améliore la spécificité du dépistage et réduit les biopsies inutiles de 25 a 35 % selon Eur

Urol, 2022 [48].
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Un seuil de PHI >35 est considéré comme indicateur d’un risque significatif de cancer

cliniquement pertinent.

> 4Kscore
Ce test sérique évalue quatre kallikréines (PSA total, libre, intact, et hK2) et intégre I'age, le

toucher rectal et les antécédents familiaux.
Le 4Kscore permet de prédire la présence d’un cancer de la prostate cliniquement significatif

(ISUP = 2) avec une excellente capacité de discrimination. En effet, son aire sous la courbe
ROC (AUC) est de 0,82, valeur correspondant a une excellente performance diagnostique, alors que
le PSA total seul présente une AUC de 0,67, indiquant une performance seulement faible a modérée.
Cela signifie que le 4Kscore distingue nettement mieux les patients atteints d’un cancer significatif

de ceux qui ne le sont pas [49].

>  Tests urinaires : SelectMDx et ExoDx Prostate

Basés sur la détection d’ARN messagers de génes associés a I’agressivité tumorale (HOXC6,
DLX1, ERG), ces tests permettent d’éviter jusqu’a 35 % des biopsies négatives tout en maintenant

une sensibilité >90 % pour les cancers cliniquement significatifs [50],[51].

4. Combinaison IRM + biomarqueurs

Les approches intégrées, combinant IRM mp + PHI ou 4Kscore, atteignent une AUC de 0,89 a

0,91, surpassant les stratégies isolées.

Cette synergie est désormais recommandée par les guidelines EAU 2024 pour le triage des

patients avant premiere biopsie [53].

5. Recommandations actuelles

> European Association of Urology (EAU, 2024)

e Dépistage individuel a partir de 50 ans, ou dés 45 ans chez les sujets a haut risque

(antécédents familiaux, BRCA2, origine africaine).
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e Utilisation de PSA + IRM mp avant biopsie.

e En cas de Iésion PIRADS <2, la décision d’abstention doit étre associée a une évaluation

biologique complémentaire.

e En cas de PIRADS =3, les biopsies ciblées sont recommandées, associées ou non a des

biopsies systématiques selon le contexte clinique [53].
e Réévaluation du PSA tous les 2 a 4 ans selon le niveau initial [53].

> American Urological Association (AUA, 2023)

e Dépistage partagé entre 55 et 69 ans aprés information éclairée.
e Arrét du dépistage systématique aprés 70 ans ou espérance de vie <10 ans [54].

> Haute Autorité de Santé (HAS, France, 2024)

e Pas de dépistage de masse.
e Discussion individuelle du dépistage a partir de 50 ans, plus tot si haut risque.

¢ |IRM avant biopsie obligatoire dans le cadre du parcours diagnostique [55].

6. Limites et risques du dépistage

Bien que le dépistage du cancer de la prostate par PSA ait démontré un certain bénéfice en
termes de réduction de la mortalité spécifique, il comporte plusieurs limites et risques qu’il est

essentiel de considérer dans la pratique clinique.
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> Surdiagnostic

Le surdiagnostic correspond a la détection de cancers de la prostate indolents, c’est-a-dire
des tumeurs qui n’auraient pas évolué vers une forme cliniquement significative au cours de la vie
du patient. Ce phénomene est particulierement fréquent chez les hommes agés ou présentant des
comorbidités importantes. Le surdiagnostic expose les patients a une anxiété inutile, des
investigations supplémentaires et, souvent, a des interventions thérapeutiques qui n’apportent pas

de bénéfice réel sur la survie JAMA Network) [56].

> Le surdiagnostic entraine fréquemment un surtraitement, c’est-a-dire la mise en ceuvre de
traitements invasifs (chirurgie, radiothérapie, hormonothérapie) pour des cancers qui

n’auraient pas eu de conséquences cliniques [56].
Les complications associées peuvent inclure :

¢ Incontinence urinaire : perte partielle ou totale du controle mictionnel, qui peut persister

a long terme apres prostatectomie [57].

¢ Dysfonction érectile : atteinte des fonctions sexuelles due a des lésions neurovasculaires
lors de la chirurgie ou a des effets secondaires des traitements hormonaux/radiothérapie.

[57].

e Toxicités des traitements : troubles digestifs, fatigue chronique, et impacts

psychologiques sur la qualité de vie.

> Complications liées a la biopsie La réalisation d’une biopsie prostatique, souvent guidée par
échographie ou IRM, comporte un risque non négligeable de complications. Les plus

fréquentes sont :

¢ Infections urinaires et prostatites aigués, pouvant nécessiter une hospitalisation dans les

cas séveres.

e Hématurie, hémospermie et rectorragies : généralement transitoires mais parfois

inquiétantes pour le patient.
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e Réactions systémiques rares, telles que septicémie post-biopsie, nécessitant une prise en

charge immédiate [58].

Ces limites soulignent I'importance d’une approche individualisée du dépistage, ou
I'information et la décision partagée entre le médecin et le patient sont centrales. Les stratégies
récentes combinant PSA, score de risque, biomarqueurs et imagerie multiparamétrique permettent
de réduire le surdiagnostic et de limiter le surtraitement, tout en conservant |’efficacité du dépistage

pour les cancers cliniquement significatifs [58].

7. Perspectives et innovations

Les recherches actuelles se concentrent sur I'intégration de I’intelligence artificielle (IA) dans
I'interprétation IRM et sur le développement de biomarqueurs génomiques (Decipher®, Oncotype

DX®, Prolaris®) pour affiner la stratification du risque [60].

Ces outils pourraient, a terme, permettre une médecine de précision, limitant les biopsies

aux cas a haut risque évolutif.

VIl. Diagnostic clinigue et radiologique

1. Circonstances de découverte

Le cancer de la prostate est souvent asymptomatique a ses débuts et découvert de facon
fortuite, lors d’un dépistage biologique (PSA) ou d’'un examen clinique systématique[61].

Les principales circonstances de découverte sont :
o Dépistage opportuniste : élévation du PSA sérique au-dela du seuil de normalité pour I'age.

e Anomalie au toucher rectal (TR) : induration asymétrique ou nodule dur, souvent du lobe

périphérique.

e Symptomatologie urinaire : signes obstructifs ou irritatifs (pollakiurie, dysurie, jet faible)

pouvant faire évoquer une hypertrophie bénigne, mais révélant parfois une tumeur [61].
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e Découverte sur imagerie : lésion suspecte lors d’une IRM pelvienne, d’une échographie

prostatique ou d’un scanner réalisé pour un autre motif [62].

e Découverte métastatique : douleurs osseuses, lombaires ou pelviennes, amaigrissement,

anémie ou syndrome inflammatoire, révélant une forme avancée [63].

2. Interrogatoire et anamneése

L’interrogatoire oriente la démarche diagnostique et évalue les facteurs de risque, les

symptomes urinaires et le contexte général du patient.
> Antécédents personnels et familiaux
e Antécédents d’hypertrophie bénigne de la prostate ou d’infection urinaire chronique.

e Antécédents familiaux de cancer de la prostate, du sein, de I’ovaire ou du pancréas

(suggérant mutations BRCA2, ATM, CHEK2, etc.).
e Facteurs hormonaux (androgénothérapie, anomalies endocriniennes) [64].
> Signes fonctionnels urinaires
e Symptomes du bas appareil urinaire (SBAU) : pollakiurie, nycturie, dysurie, urgenturie.
e Présence d’hématurie macroscopique ou de douleurs pelviennes[65].
> Etat général
e Amaigrissement, asthénie, douleurs osseuses (en cas de métastases).
e Evaluation des comorbidités (cardiovasculaires, métaboliques, neurologiques) [66].
L’interrogatoire doit également évaluer la fonction sexuelle (érection, éjaculation), essentielle

dans la décision thérapeutique future [61].

3. Examen clinique

L’examen clinique reste une étape clé dans la démarche diagnostique.
» Toucher rectal (TR)

C’est I’'examen de référence permettant d’apprécier :
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e Le volume prostatique, sa consistance (dure, pierreuse, nodulaire).
e L’asymétrie ou la fixité de la glande.
e L’existence d’un nodule postérieur ou d’une induration localisée évoquant un

adénocarcinome.

Le TR permet aussi d’évaluer les rapports avec le rectum et de détecter une extension locale.

Il est anormal dans environ 20-25 % des cancers diagnostiqués [67].

Figure 58 : coupe sagittale du pelvis illustrant la proximité rectum-prostate et le geste du toucher

rectal.
> Autres examens cliniques
e Palpation des aires ganglionnaires inguinales et iliaques.
e Examen abdominal (hépatomégalie, masse pelvienne).

e Examen ostéo-articulaire en cas de douleurs diffuses (métastases osseuses possibles).

4, Examens paraclinigues

Les explorations complémentaires constituent la base du diagnostic positif et de I’évaluation

du stade tumoral.
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4.1. Bilan biologique

a. Antigéne spécifique de la prostate (PSA)

Le PSA sérique total est I’examen biologique de premiére intention

Le PSA a profondément bouleversé la prise en charge du cancer de la prostate depuis son
introduction. Son dosage simple et peu coliteux en a fait le marqueur le plus utilisé. Pourtant, son
interprétation reste délicate : il manque de spécificité, puisqu’une élévation peut aussi bien traduire

un cancer qu’une hyperplasie bénigne ou une prostatite.

Les seuils retenus guident la décision : un PSA inférieur a 4 ng/mL rassure, mais n’exclut pas
totalement la maladie. Au-dela de 10 ng/mL, la suspicion est forte. Entre 4 et 10 ng/mL, on se situe
dans une zone d’incertitude qui impose de compléter le bilan par d’autres paramétres (PSA

libre/total, densité du PSA, IRM).
e PSA libre/total <0,15 suggére un risque tumoral élevé.
e PSA densité (PSAD) >0,15 ng/mL/cm3 renforce la suspicion [68].

Les cinétiques du PSA (vitesse d’élévation, densité rapportée au volume prostatique)

apportent une finesse supplémentaire au raisonnement clinique.
¢ Une vitesse d’élévation >0,75 ng/mL/an ou un doublement rapide est suspecte [69].

> Précautions avant dosage du PSA

e Pas de rapport sexuel, massage prostatique, ni d’activité cycliste dans les 48-72 h

précédentes.
e Exclure toute infection urinaire (ECBU).

e Reporter le test apres toute manipulation endo-urétrale récente [70].
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b.Autres marqueurs (cités dans le chapitre DEPISTAGE)

Ces dernieres années, plusieurs biomarqueurs comme le PHI, le 4Kscore ou encore le PCA3
sont venus enrichir I'arsenal diagnostique. Leur objectif n’est pas de remplacer le PSA, mais de
I’affiner afin de réduire les biopsies inutiles. Ils occupent une place croissante, notamment en cas

de doute apres une premiére série de biopsies négatives. [71].

4.2. Imagerie prostatique

a. Echographie endorectale (TRUS)

L’échographie endorectale reste largement disponible et continue d’étre utilisée, surtout pour
guider les biopsies. Néanmoins, sa capacité a identifier un cancer est limitée, car I'aspect

échographique de I’hyperplasie bénigne et du cancer se recoupent souvent[61].

Figure 59 : coupe sagittale montrant la sonde endorectale et le trajet de I’aiguille de biopsie.

IRM multiparamétrique (mpMRI)

e L’IRM multiparamétrique représente un véritable tournant diagnostique. Grace a ses
différentes séquences (T2, diffusion (DWI), perfusion (DCE)), elle permet de localiser la lésion,

d’évaluer I'’extension extra-capsulaire et de guider la biopsie ciblée [61].

e L’introduction du score PIRADS a aussi standardisé les pratiques, facilitant la communication

entre radiologues et urologues.
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> _Anatomie radiologique

o Differentes structures anatomiques

A. Sagittal image of the prostate shows theurethra (U), the
course of ejaculatory duct (arrow) andthe level of
verumontanum (*) where the ejaculatory ducts merge and
enter the mid prostaticurethra.

B. Coronalimage of the prostate illustrates thecentral zone
(CZ) and peripheral zone (PZ). Note that CZ has the shape
of aninverted cone with its base oriented towards the base
of the gland and is homogeneously hypointense as it
contains more stroma thanglandular tissue. CZ is well seen
in younger patients; however age-related expansion of the
transition zone by benign prostatic hyperplasia (BPH) may
resultin compression and displacement of the CZ leading to
its poor visibility.

C. Axial image of the prostate base, that constitutesthe upper
1/3 of the gland just below the urinary bladder, shows the
following anatomical zones: anterior fibromuscular stroma
(AFS) containing smooth muscle, which mixes with muscle
fibers around the urethra(U) at the bladder neck and
contains no glandular tissue, hence it is markedly
hypointense; central zone (CZ) surrounding the ejaculatory
ducts (arrows); and peripheral zone (PZ) that covers the
outer lateral and posterior regions of the prostate.

D. Axial image of the midgland, that constitutes the middle
1/3 of the prostate and includes verumontanum in the mid
prostatic urethra, shows anterior fibromuscular stroma
(AFS) and transition zone (TZ) tissue around the urethra.
Noteincreasing volume of peripheral zone (PZ) in the
midgland where it occupies the outer lateral and posterior
regions of the prostate and is homogeneously
hyperintense. Arrow points to converging ejaculatory ducts
asthey enter the mid prostatic urethra atverumontanum.

E. Axial image of the apex of the prostate, that constitutes the
lower 1/3 of the prostate, shows hypointense anterior
fibromuscular stroma (AFS)in front of the urethra (U).
Peripheral zone (PZ) makesup most of the apex of the
prostate.

N

Figure 60 : Anatomie de la prostate illustrée sur une imagerie pondérée T2
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o Mesure de la prostate

A. Sagittal image of the prostate shows measurement of
maximal length of the gland

B. Axialimage of the prostate shows measurements of
maximal width (transverse) and height (anterior-posterior)
of the gland.

Figure 61 : Mesures de la prostate sur des images pondérées T2 utilisées pour I’évaluation du

volume avec la formule de I’ellipsoide allongé (longueur X largeur X hauteur X 0,52).
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Negative No early enhancement, or;
diffuse enhancement not corresponding to a focal finding on T2W and/or DWI, or;
focal enhancement corresponding to a lesion demonstrating features of BPH on

T2W

Positive Focal (arrow), and;

earlier than or contemporaneously with enhancement of adjacent normal prostatic
tissues, and;

corresponds to suspicious finding on T2W and/or DWI

Peripheral Zone

Transition Zone

Figure 62 : Mesures de la prostate sur des images pondérées T2 utilisées pour |'évaluation du

volume avec la formule de I'ellipsoide allongé (lonqueur X largeur X hauteur X 0,52).
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» Scores PI-RADS

Le score PI-RADS (Prostate Imaging — Reporting and Data System) est un systéme standardisé de
classification des lésions prostatiques en IRM multiparamétrique. Il permet d’estimer la probabilité qu’une
Iésion corresponde a un cancer de la prostate cliniquement significatif, facilitant ainsi I'interprétation des

images, la prise de décision clinique et la communication entre radiologues et urologues.

Chaque lésion est notée de 1 a 5 selon sa probabilité d’étre un cancer significatif :
e PI-RADS 1 : Tres faible probabilité

Aspect normal ou presque normal, aucune anomalie suspecte.

e PI-RADS 2 : Faible probabilité

Anomalie bénigne probable (inflammation, HBP nodulaire, etc.).

e PI-RADS 3 : Probabilité intermédiaire (équivoque

Anomalie indéterminée — nécessite souvent biopsies ou suivi rapproché.

e PI-RADS 4 : Forte probabilité

Lésion suspecte, cancer significatif probable.

e PI-RADS 5 : Trés forte probabilité

Lésion trés évocatrice de cancer significatif (taille = 1,5 cm, extension capsulaire possible)

[72].

- Séquences et zones dominantes

e Zone périphérique (PZ) :

— Séquence clé : diffusion (DWI / ADC). Les anomalies sont d’abord évaluées sur la diffusion.

T2 et perfusion (DCE) servent de séquences secondaires.
e Zone transitionnelle (T2) :

— Séquence clé : T2 haute résolution.
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La diffusion est utilisée pour ajuster la classification si doute.
e Zone centrale et autres localisations rares :
— Analyse combinée T2 + diffusion[72].

- Apparence des lésions selon la classification PI-RADS a I'IRM

L’aspect des anomalies varie en fonction de la zone prostatique concernée et de la séquence

utilisée comme référence principale.

= Zone périphérique (critére principal = diffusion DWI/ADC)

No abnormality (i.e. normal) on ADC and high
b- value DWI.

Indistinct hypointense on ADC (arrow).

Focal mildly/moderately hypointense on ADC
(arrow) and isointense/mildly hyperintense on
high b-value DWI.

Focal markedly hypointense on ADC (arrow)
and markedly hyperintense on high b-value
DWI;

<1.5cm on axial images.

Same as 4 but 21.5¢cm in greatest dimension
(arrow) or definite extraprostatic extension /
invasive behavior.

High b-value DWI ADC map

Figure 63 : Fvaluation PI-RADS de la zone périphérique sur I'imagerie pondérée en diffusion.
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PI-RADS 1 : diffusion normale, signal homogene, ADC élevé — aspect rassurant.

PI-RADS 2 : anomalies bénignes probables (zones de signal hétérogéne, petites cicatrices

ou séquelles inflammatoires).

PI-RADS 3 : zone légérement hypointense en ADC, hyperintense modérée en DWI, sans

caractéristiques franches — image équivoque.
PI-RADS 4 : nette hypointensité focale en ADC + hyperintensité franche en DWI.

PI-RADS 5 : lésion volumineuse (>1,5 cm) avec forte restriction de diffusion, extension

capsulaire possible.
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= Zone transitionnelle (critére principal = T2)

Homogeneous intermediate signal intensity (normal).

Circumscribed (arrows) hypointense or heterogeneous
encapsulated nodule(s) (BPH).

3 Heterogeneous signal intensity with obscured margins
(arrow). Includes others that do not qualify as 2, 4, or 5.
4 Lenticlular (arrow) or non- circumscribed, homogeneous,

moderately hypointense, and

<1.5 cm in greatestdimension.

Same as 4, but =2a1.5cm in greatest dimension (arrows) or
definite extraprostatic extension/invasive behavior.

Figure 64 : Evaluation PI-RADS de la zone de transition sur I’imagerie pondérée T2.
e PI-RADS 1 : architecture nodulaire typique de I’HBP, bien limitée, encapsulée.
e PI-RADS 2 : nodules bénins, contours réguliers, sans infiltration.

¢ PI-RADS 3 : masse mal définie, signal intermédiaire en T2, difficile a différencier d’'une

hyperplasie.

e PI-RADS 4 : nodule mal limité, hypointense en T2, aspect « lenticulaire », parfois associé

a une restriction de diffusion.

e PI-RADS 5 : large masse hypointense mal circonscrite, envahissant les structures

adjacentes, trés suspecte[72].
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= Role de la perfusion (DCE) ( IRM dynamique avec contraste amélioré)

Negative No early enhancement, or;
diffuse enhancement not corresponding to a focal finding on T2W and/or DWI, or;
focal enhancement corresponding to a lesion demonstrating features of BPH on

T2W

Positive Focal (arrow), and;

earlier than or contemporaneously with enhancement of adjacent normal prostatic
tissues, and;

corresponds to suspicious finding on T2W and/or DWI

Peripheral Zone

Transition Zone
<
*

Figure 65 : Evaluation PI-RADS pour I'IlRM dynamique avec contraste amélioré.

e Une prise de contraste focale, précoce et intense, dans une zone périphérique équivoque

(PI-RADS 3) peut reclasser la lésion en PI-RADS 4.
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e Sile rehaussement est diffus, hétérogéne ou non spécifique, il n'apporte pas d’argument fort
pour un cancer [72].

4.3. Biopsie prostatique (examen clé)

a. Indications

La biopsie prostatique constitue I'examen de référence pour le diagnostic histologique du

cancer de la prostate.
Elle est indiquée dans les situations suivantes :

e PSA sérique élevé ou en augmentation significative (habituellement >4 ng/mL, mais
dépend du contexte clinique et du volume prostatique).
¢ IRM multiparamétrique suspecte (Iésion PIRADS >3).
e Anomalie au toucher rectal (nodule, induration, asymétrie persistante).
e Surveillance active : confirmation histologique ou re-biopsie lors de la progression
biologique.
Les recommandations de I’EAU 2024 précisent que la décision de biopsie doit toujours étre
précédée d’une évaluation du risque individuel (age, antécédents familiaux, origine ethnique,
comorbidités) [61].

b. Précautions avant dosage du PSA et réalisation de la biopsie

Avant tout dosage de PSA, certaines précautions sont nécessaires pour éviter les faux positifs:
e S’assurer de I’absence d’infection urinaire ou prostatique (ECBU normal).

o Eviter le rapport sexuel, I’éjaculation ou le massage prostatique dans les 48 & 72 heures

précédentes.

e Reporter le test en cas de rétention urinaire ou de manipulation endo-urétrale récente

[73].
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Avant la biopsie :
e Vérifier I'absence de troubles de la coagulation ou d’anticoagulants non arrétés.

e Prescrire une antibioprophylaxie ciblée (fluoroquinolone ou céphalosporine selon la

sensibilité locale) [74].

e Réaliser un lavement rectal la veille ou le matin de I'’examen pour diminuer le risque

infectieux [74].

c. Techniques de biopsie

= Voie transrectale (TRUS-guidée)
C’est la méthode la plus utilisée historiquement.
e Elle se fait sous guidage échographique avec prélévement a I'aiguille automatisée (18G).

e Les biopsies systématiques comportent 10 a 12 carottes, réparties dans les lobes

périphériques postérieurs.

e Elle peut étre combinée a des biopsies ciblées IRM-fusion en cas de Iésions PIRADS

suspectes.

e Ses avantages sont la rapidité et la disponibilité ; les inconvénients principaux sont le

risque infectieux et la contamination fécale [74].
= Voie transpérinéale
Recommandée de plus en plus fréquemment depuis 2021 par I'EAU et I’AUA.

e Elle se pratique sous anesthésie locale ou rachidienne, a travers la peau du périnée, ce

qui réduit nettement les infections (septicémie <0,5 %).
e Elle permet un meilleur échantillonnage de la zone antérieure de la prostate.

e Les protocoles comportent 12 a 18 carottes systématiques, parfois associées a des

biopsies ciblées fusion IRM/échographie [61].
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= Biopsies ciblées par fusion IRM/échographie
Elles utilisent la cartographie PIRADS pour prélever directement les zones suspectes.

e Trois techniques sont reconnues : fusion cognitive (repérage manuel), fusion logicielle

(systémes Artemis®, Koelis®), et fusion directe IRM in-bore.

e Elles permettent une détection accrue des cancers cliniquement significatifs (ISUP >2),

tout en réduisant les biopsies inutiles [75].

Figure 66 : une biopsie de la prostate guidée par fusion IRM-échographie
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d. Complications

La biopsie prostatique est un geste invasif, exposant a des risques précoces et retardés :
= Complications infectieuses

e Prostatite aigué post-biopsie : 1-3 % des cas, parfois nécessitant hospitalisation.

e Septicémie : rare (<1 %), mais potentiellement grave.

e L’antibioprophylaxie et la voie transpérinéale ont permis de réduire drastiquement ces

risques.
= Complications hémorragiques
e Hématurie (40-60 %), hémospermie (30-50 %), rectorragies légéres (20-30 %).

e Généralement bénignes et autolimitantes ; il faut rassurer le patient et éviter les

anticoagulants pendant 7 jours aprés le geste .
= Complications douloureuses ou urinaires
e Douleur périnéale ou anale transitoire.
e Dysurie post-procédure (rare).

- Une anesthésie locale périprostatique ou rachidienne est recommandée pour améliorer le

confort [76].

e. Interprétation histologique

e Evaluation selon le score de Gleason (2-10) et la classification ISUP (2014).

e La présence de structures glandulaires fusionnées ou cribriformes indique un grade élevé

[77].

e Les résultats guident la stratification du risque (D’Amico / NCCN) et la prise de décision

thérapeutique.
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f- Suivi post-biopsie

e Surveiller la température et les signes infectieux pendant les 48 heures suivant le geste.
e Poursuivre I'antibiotique selon protocole (généralement 24-48 h).

e Reprendre les anticoagulants seulement aprés 48-72 h si I’absence de saignement est

confirmée.

e Le résultat histologique, basé sur le score de Gleason et la classification ISUP, oriente la

stratégie thérapeutique ultérieure [61] .

Les biopsies négatives mais avec IRM PIRADS =3 justifient soit une ré-biopsie ciblée, soit une

surveillance par IRM annuelle [61].

g. Innovations récentes

e La biopsie ciblée unique guidée par IRM en temps réel (“in-bore”) améliore la précision

diagnostique, avec un taux de détection de 85 % des cancers significatifs [78].

e Les micro-ultrasons haute résolution (29 MHz) offrent une alternative émergente a I'IRM

pour guider la biopsie ciblée [79].

e L’intégration de I'lA dans la cartographie 3D prostatique optimise la localisation des

prélévements et la reproductibilité des résultats [80].
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VIIL.

Bilan d’extension

Le bilan d’extension vise a déterminer le stade évolutif du cancer de la prostate aprés

confirmation histologique.

Il permet d’évaluer :

L’extension locale (capsule, vésicules séminales, col vésical) ;
e L’envahissement ganglionnaire ;

e Etla présence de métastases osseuses ou viscérales.

L’'objectif est d’établir le stade TNM (AJCC 8¢ édition) afin d’adapter la stratégie

thérapeutique[81].

1.

Evaluation de ’extension locale

= |IRM pelvienne multiparamétrique

C’est I’examen de référence pour I’évaluation loco-régionale.

Elle permet de préciser :
e Le volume tumoral et sa localisation ;

e La rupture capsulaire (signe du bulging capsulaire, envahissement de la graisse péri-

prostatique) ;
e L’atteinte des vésicules séminales ;
¢ L’invasion du col vésical ou du sphincter externe [82].

Les séquences de diffusion (DWI) et de perfusion (DCE) améliorent la détection des extensions
extra-capsulaires.
Une IRM positive pour une extension locale modifie souvent la stratégie chirurgicale ou

radiothérapeutique [83] .
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2. Evaluation ganglionnaire

= Scanner ou IRM pelvienne

Le scanner pelvien reste utile pour rechercher des adénopathies iliaques internes, externes

et obturatrices.
Les criteres radiologiques classiques sont :
e Diametre court > 8 mm ;
e Perte de la structure hilaire ;
¢ Rehaussement anormal.
Cependant, leur sensibilité reste limitée (<40%), surtout pour les micrométastases [84].
= TEP-Scanner au PSMA (Prostate-Specific Membrane Antigen)

C’est I’examen le plus sensible et spécifique pour le staging ganglionnaire et métastatique.
Il détecte des Iésions infracentimétriques non visibles au scanner conventionnel[85].
Le PET/CT au Ga-68 PSMA ou F-18 PSMA est désormais recommandé dans les cancers a risque

intermédiaire ou élevé (selon NCCN et EAU 2024) [86],[87] .
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3. Evaluation métastatique

= Scintigraphie osseuse
C’est ’examen classique du bilan d’extension osseuse.
e Indiquée pour tout patient avec PSA >10 ng/mL, score de Gleason >7, ou stade T3-T4.

e Recherche les métastases osseuses, souvent multiples et localisées au squelette axial

(rachis, bassin, fémur proximal).

e L’association d’une scintigraphie positive et de douleurs osseuses a une valeur prédictive
élevée [86], [88].

84:88: 0 27:549: 3
B1 c¢m 2332865696 20:7 min 61 cm 2412352:693 20:7 min

=

HERMES from Nuclear Diagnostics

Figure 67 : Scintigraphie osseuse au 99mTc-MDP (métastases osseuses d un cancer de prostate

diffuses)
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= TEP-PSMA ou TEP-Choline

Les TEP modernes (au PSMA ou Choline-F18) surpassent la scintigraphie conventionnelle.
Elles permettent une cartographie précise des métastases osseuses, ganglionnaires et viscérales,

méme a faible taux de PSA[85].

Elles sont particulierement utiles pour les rechutes biologiques ou les formes

oligométastatiques [89]

Figure 68 : PET-CT au PSMA montrant une lésion prostatique hyperfixante
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= Autres examens

¢ IRM rachidienne ciblée : en cas de douleurs localisées ou de compression médullaire

suspectée.

e Scanner thoraco-abdomino-pelvien : pour évaluer le foie et les poumons, sites rares mais

possibles de métastases viscérales [82].

4, Bilan biologique complémentaire.

e Phosphatases alcalines : reflet de I'activité ostéoblastique.
e Calcium sérique : hypercalcémie rare mais grave.
e PSA : corrélé au volume tumoral et a la progression métastatique.

e Bilan hépatique et rénal : utile avant traitement [61].

5. Classification TNM (ajcc 8¢ édition) (voir chapitre histologie et classification)
Catégorie Définition

T1 Tumeur non palpable nivisible a I'imagerie (découverte histologique).

T2 Tumeur confinée a la prostate.

T3 Extension extra-capsulaire ou atteinte des vésicules séminales.

Invasion des structures adjacentes (col vésical, rectum, paroi

T4
pelvienne).
N1 Atteinte ganglionnaire régionale.
Mla Métastases ganglionnaires a distance.
M1b Métastases osseuses.
Milc Métastases viscérales (poumon, foie, etc.)

Tableau | : Schéma récapitulatif du staging TNM du cancer de la prostate (AJCC 8e éd.).
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6. Svynthése clinigue du bilan d’extension

Stade clinique Examens clés Objectif

Risque faible (PSA <10,
IRM pelvienne Localiser la tumeur
Gleason <6)

Déterminer extension

Risque intermédiaire IRM + TEP-PSMA
ganglionnaire
Risque élevé / localement IRM + TEP-PSMA + Cartographier I’extension
avancé scintigraphie osseuse et ganglionnaire.[86].

Tableau II: Synthese des examens d’imagerie du bilan d’extension du cancer de la prostate en

fonction du risque clinique

Le bilan d’extension complet oriente ainsi la stratégie thérapeutique :
e Tumeur localisée — traitement curatif (chirurgie, radiothérapie).

e Tumeur localement avancée ou métastatique — traitement systémique (hormonothérapie

+ chimiothérapie) .) [87].
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IX. Histologie et classification

Le cancer de la prostate est une entité hautement hétérogéne sur le plan histologique. Sa
classification morphologique est fondamentale pour orienter la stratégie thérapeutique, évaluer le
pronostic et stratifier les risques évolutifs.

L’étude histologique repose sur I'analyse fine de I'architecture glandulaire, du degré de
différenciation cellulaire et de la présence de structures spécifiques (cribriformes, solides ou

neuroendocrines) [90].

1. Histologie du cancer de la prostate

1.1. Types histologiques

L’adénocarcinome acinaire représente de loin la majorité des cancers prostatiques, soit plus
de 95 % des cas. Cette tumeur prend généralement naissance dans la zone périphérique de la
prostate, ce qui explique pourquoi elle est souvent détectée a un stade relativement avancé, parfois
uniquement grace au dépistage systématique par PSA ou lors d’une biopsie ciblée. Sur le plan
morphologique, il se caractérise par :

e Une prolifération de glandes atypiques infiltrant le stroma,

¢ Des glandes de taille et de forme variables, parfois fusionnées ou irréguliéres,

e Et une perte de la couche basale, identifiable par I'absence d’expression de p63 et

CK5/6[90].
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Figure 69 : Coupe histologigue d’un adénocarcinome acinaire de la prostate.

D’autres formes de I’adénocarcinome (plus rare):

Adénocarcinome canalaire Variante rare, souvent plus agressive, a architecture papillaire
ou cribriforme, fréquemment diagnostiquée a un stade avancé.
Adénocarcinome avec différenciation neuroendocrine : adénocarcinome classique

contenant des cellules neuroendocrines ; son impact pronostique est variable.

D’autres formes histologiques sont beaucoup plus rares, représentant moins de 5 % des cas:

Carcinomes neuroendocrines : Tumeurs rares et agressives, incluant le carcinome a
petites cellules et le carcinome neuroendocrine a grandes cellules. lls sont souvent PSA
négatifs et résistants a I’hormonothérapie.

Carcinome urothélial envahissant la prostate : Dérive de I'urothélium vésical ou urétral,
avec des caractéristiques morphologiques distinctes et une prise en charge spécifique.
Formes indifférenciées ou mixtes : Associent plusieurs types cellulaires, posant des
difficultés diagnostiques et pronostiques.

Tumeurs rares ( stromales, sarcomes, carcinoides): Trés peu fréquentes, avec un

comportement biologique variable [91].
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1.2. Score de Gleason

a. Principe
Depuis son introduction par Donald Gleason en 1966, le score de Gleason demeure un outil
central pour évaluer le degré de différenciation des cellules tumorales prostatiques. Il repose sur

I’examen de I’architecture glandulaire et attribue un gradede 1 a5 :

Grade Description morphologique
1 Glandes bien différenciées, réguliéres.
2 Glandes encore individualisées, contours irréguliers.
3 Glandes fusionnées, structures irréguliéres.
4 Architecture cribriforme, perte de la différenciation.
5 Aucune formation glandulaire, tumeur solide ou nécrotique.

Tableau lll: Classification histopronostique du cancer de la prostate selon le score de gleason

Le score de Gleason = somme des deux grades prédominants

Le score final résulte de la somme des deux grades les plus représentés dans la tumeur. Ainsi,
un Gleason 3+4 = 7 est associé a un meilleur pronostic qu’un Gleason 4+3 = 7, car le grade
prédominant est plus différencié. Cette nuance, subtile mais cruciale, influence les décisions

thérapeutiques [77].
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Benign

Grade 1

Grade 2

Glodsarasoall, | Glandsacetngeraod | Gilande awe fiither There are 1o gleads, and
sheets of cancer cells are
well-formed, and have more space apart, darker, and throughout the
close together between them have different shapes I i
Gleason Score Gleason Score Gleason Score Gleason Score
3+3=6 3H4=7 4+3=17 4+4o0r5+3=8 445,544 orS45=9or 10

Figure 70 : Scores de Gleason et systéme de classification du cancer de la prostate

TRFem e

:

Figure 71 : Adénocarcinome de la prostate, grade de Gleason 3 + 3 = score de 6 (groupe de grade

1 ; avec des glandes uniques, séparées et bien formées dans la biopsie a I'aiguille de la prostate).
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Figure 72 : Adénocarcinome de la prostate, grade de Gleason 4 + 4 = score de 8 (groupe de grade

4 :avec des glandes cribriformes et fusionnées dans la biopsie a l'aiguille de |la prostate).

Figure 73 : Adénocarcinome de la prostate, grade de Gleason 5 + 5 = score de 10 (groupe de

grade 5 ; avec une croissance solide en forme de nappe dans la biopsie a l'aiguille de la prostate).

b. Limites du systéeme de Gleason

Malgré son utilité, le score de Gleason présente certaines limites :

e |l existe une variabilité inter-observateurs, qui peut entrainer des différences

d’interprétation entre pathologistes [92].
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e Les biopsies limitées peuvent ne pas représenter I’ensemble de la tumeur, ce qui

complique I’évaluation exacte.

e La précision pronostique reste parfois insuffisante dans les cas intermédiaires,

nécessitant la prise en compte d’autres parametres cliniques et biologiques [93].

2. Classification

2.1. Classification ISUP (2014)

Afin d’améliorer I’lhomogénéité du pronostic et de lever certaines ambiguités du score de
Gleason, I'ISUP (International Society of Urological Pathology) a proposé en 2014 une classification

pronostique en cinq groupes, désormais appelée grade group ISUP.

Cette classification repose sur le score de Gleason mais distingue clairement les tumeurs de
score 7 selon la prédominance architecturale, ce qui permet une meilleure stratification pronostique

et thérapeutique.

Groupe ISUP Score Gleason Pronostic
1 <6 (3+3) Tres favorable
2 7 (3+4) Intermédiaire favorable
3 7 (4+3) Intermédiaire défavorable
4 8 (4+4, 3+5,5+3) Mauvais
5 9-10 (4+5, 5+4, 5+5) Trés mauvais

Tableau IV: Groupes pronostiques ISUP (2014).

Cette classification est aujourd’hui intégrée aux recommandations internationales,
notamment celles de I'EAU et du NCCN, pour guider la décision thérapeutique, la surveillance active

et I’évaluation pronostique des patients atteints de cancer de la prostate [94].
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Figure 74 : Classification histopronostique des cancers de la prostate selon I’'ISUP Grades 1 ( en

haut) a5 ( en bas).
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2.2. Classification TNM (AJCC 8¢ édition)

La classification TNM(Tumor-Node-Metastasis) adoptée par I’AJCC 2017est basée sur
I’extension anatomique du cancer, évaluée a partir de données cliniques, radiologiques et

histopathologiques

Elle décrit I'extension tumorale selon trois critéres : la tumeur primitive (T), les ganglions

régionaux (N) et les métastases a distance (M) [81].
> Selon I’'AJCC, la stadification peut étre :
e clinigue (cTNM) : basée sur I’examen clinique, I'imagerie et les biopsies,

e pathologique (pTNM) : basée sur I’analyse histologique des piéces opératoires.

Figure 75 : Stades T du cancer de la prostate selon la classification TNM
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v" Tumeur primitive (T)
e T1 :tumeur non palpable, découverte souvent aprés biopsie ou chirurgie.
o Tla: <5%du tissu réséqué
o Tlb:>5%
o Tlc: découverte suite a un PSA élevé
e T2 :tumeur limitée a la prostate
o T2a:<50%d’un lobe
o T2b:>50%dun lobe
o T2c: les deux lobes
e T3 : extension extra-capsulaire
o T3a: franchissement capsulaire
o T3b: atteinte des vésicules séminales
e T4 : atteinte des organes voisins (col vésical, rectum, paroi pelvienne)
Adénopathies régionales (N)
e NO : absence d’atteinte ganglionnaire
e NI : adénopathies pelviennes (obturatrices, iliaques, hypogastriques)
Métastases a distance (M)
e MO : pas de métastases
e M1la : ganglions non régionaux
e M1b : métastases osseuses
e MIlc : métastases viscérales (poumon, foie, etc.) [81].

- Le stade clinique TNM compléte I’évaluation pronostique :
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e Les tumeurs T1-T2 sont généralement confinées a la glande et compatibles avec une

approche curative (chirurgie ou radiothérapie) (bon pronostic).

Les stades T3-T4 refletent une extension extra-capsulaire ou vésiculaire, souvent associée a un

risque de récidive biologique et a une survie sans progression plus courte (mauvais pronostic) [81].

2.3. Classification de D’ Amico (stratification clinico-biologique du risque)+++

En pratique clinique, au-dela des critéres histologiques isolés, une stratification globale du
risque est indispensable car elle permet d’estimer le pronostic, de comparer les populations et
surtout d’orienter la stratégie thérapeutique. Dans ce cadre, la classification de D’Amico est I'un des

modeles les plus utilisés : elle repose sur trois parameétres simples et disponibles au diagnostic :

- PSA initial,

score de Gleason / grade ISUP,

stade clinique (TNM).
Elle distingue classiquement :
e Faiblerisque : PSA < 10 ng/mL et Gleason < 6 (ISUP 1) et stade T1-T2a
e Risque intermédiaire : PSA 10-20 ng/mL ou Gleason 7 (ISUP 2-3) ou T2b
e Hautrisque : PSA > 20 ng/mL ou Gleason > 8 (ISUP 4-5) ou > T2c

L’intérét majeur de cette classification est qu’elle agrége les informations biologiques,
histologiques et cliniques en une catégorie de risque directement actionnable, ce qui explique son
intégration dans les algorithmes thérapeutiques des recommandations contemporaines. En
particulier, I'identification d’un groupe a haut risque justifie le plus souvent une intensification
thérapeutique (radiothérapie + hormonothérapie prolongée et/ou stratégie multimodale), tandis que
les formes a faible risque peuvent relever d’une surveillance active chez les patients sélectionnés

[82,871].
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3. Role pronostique de I'IRM prostatique

L’IRM prostatique multiparamétrique (IRMmp) est un facteur pronostique majeur du cancer
de la prostate, permettant I’évaluation de I’extension locale tumorale (extension extracapsulaire,
envahissement des vésicules séminales, atteinte des structures adjacentes), éléments associés a un
mauvais pronostic ; le score PI-RADS, en particulier les lésions PI-RADS 4-5, est corrélé a un Gleason
élevé, a un risque accru de récidive et contribue a la stratification du risque et a I'orientation

thérapeutique [61].

4, Facteurs biologiques et moléculaires

> Le taux sérique de PSA (Prostate Specific Antigen) au diagnostic demeure un marqueur

essentiel de I’agressivité tumorale.

Un PSA supérieur a 10 ng/mL est fréquemment corrélé a une atteinte locale avancée ou a une
propagation ganglionnaire.

Au-dela de 20 ng/mL, la probabilité de métastases osseuses augmente significativement, ce

qui justifie la réalisation d’un bilan d’extension systématique (IRM, PSMA PET-scan) [97].

> L’avénement de la biologie moléculaire a profondément transformé la compréhension du

pronostic du cancer prostatique.

Plusieurs altérations génétiques germinales ou somatiques sont désormais reconnues comme

facteurs pronostiques et prédictifs de réponse thérapeutique [98].
e Mutations des génes de réparation de ’ADN

Les mutations BRCA2 et ATM, impliquées dans la réparation des cassures double brin,
conferent un risque de 2 a 5 fois supérieur de développer un cancer agressif et métastatique[98].
Elles sont également associées a une moindre sensibilité a I’hnormonothérapie classique, justifiant le

recours a des inhibiteurs de PARP (olaparib, rucaparib) chez ces patients [99].
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Ces thérapies ciblées, validées par des essais multicentriques, ont permis d’allonger la survie

globale dans les formes avancées BRCA2+ [99].
e Récepteur des androgénes et variante AR-V7

L’expression de la variante splice AR-V7 du récepteur aux androgenes, détectable dans les
cellules tumorales circulantes, est un biomarqueur de résistance a I’enzalutamide et a I’abiratérone.
Les patients porteurs de cette mutation répondent mieux a la chimiothérapie a base de taxanes, ce

qui souligne la valeur théranostique de ce marqueur [100].
e Signatures génomiques et tests pronostiques

Des tests multigéniques, tels que Oncotype DX, Decipher et Prolaris, évaluent la probabilité

de récidive apres prostatectomie ou radiothérapie.

Ces outils de stratification moléculaire intégrent des panels de génes liés a la prolifération, a

la signalisation androgénique et a la réparation de I’ADN.

Bien qu’encore coliteux et inégalement disponibles, ils constituent une avancée majeure vers

la médecine de précision en urologie [101].

5. Intégration pronostigue et perspectives thérapeutigues

L’approche contemporaine combine ces facteurs dans une modélisation pronostique

intégrée, tenant compte de :
e La charge tumorale (PSA, TNM),
e La différenciation histologique (ISUP/Gleason),

e et le profil génomique individuel[102].
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Cette approche holistique permet d’orienter le patient vers :

e Une prise en charge curative (prostatectomie, radiothérapie + hormonothérapie) pour les

formes localisées [102],[103].

e Ou vers une prise en charge systémique (thérapies ciblées, hormonothérapies de nouvelle
génération, essais cliniques) pour les formes métastatiques ou génétiqguement

instables[103].

Groupe de risque
Score ISUP / Classification Exemple de prise
(EAU-NCCN PSA (ng/mL)
Gleason TNM en charge
2025)
Surveillance
Faible risque <10 ISUP 1 (3+3) T1-T2a active ou
curiethérapie
RT +
Risque ISUP 2-3 (3+4 ou
10-20 T2b-T2c hormonothérapie
intermédiaire 4+3)
courte / PR
RT + ADT longue
Risque élevé >20 ISUP 4-5 (=8) T3-T4
+ chirurgie
Hormonothérapie
Métastatique — Variable N1 ou M1 + chimio = RT
palliative

Tableau V: Algorithme de décision thérapeutigue selon le groupe de risque.

La compréhension approfondie de ces déterminants est désormais indispensable a la

personnalisation des soins, placant le cancer de la prostate au coeur de I’oncologie de précision [103].
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X. Prise en charge thérapeutique

1. Principes généraux de la prise en charge

Le cancer de la prostate est un modéle de médecine personnalisée, car son évolution naturelle
varie considérablement d’un patient a I'autre ; allant de formes indolentes, découvertes fortuitement,

a des formes hautement agressives et métastatiques.

Le choix du traitement dépend du stade tumoral (TNM), du score ISUP/Gleason, du taux de
PSA, de I'espérance de vie, des comorbidités, ainsi que des préférences du patient aprés une

information éclairée.

L’objectif principal est d’obtenir un contréle oncologique durable tout en préservant la qualité

de vie[104].

2. Objectifs thérapeutiques

2.1. Objectif curatif :

Indiqué pour les cancers localisés ou localement avancés a visée d’éradication tumorale.

Modalités : prostatectomie radicale, radiothérapie externe, curiethérapie.

Condition : espérance de vie >10 ans, bon état général [102].

2.2. Objectif de controle local et palliatif :

Indiqué surtout pour les formes métastatiques ou récidivantes

Vise a ralentir la progression, soulager les symptomes (douleurs osseuses, rétention,

hématurie), et préserver la qualité de vie.

Modalités : hormonothérapie, radiothérapie palliative, chimiothérapie, traitements focaux

ou isotopiques [102].

2.3. Evaluation initiale du patient et détéction des facteurs influencant le choix du traitement

e Espérance de vie : seuil critique de 10 ans pour les traitements curatifs [102].
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o Ftat général et comorbidités : le score Charlson Comorbidity Index (CCl) est souvent

utilisé pour estimer la tolérance potentielle[102],[107].

e Fonction sexuelle et urinaire de base : ces paramétres orientent le choix entre chirurgie,

radiothérapie ou traitement focal[102].

e Préférences du patient : la décision doit étre partagée, basée sur une information éclairée

sur les bénéfices, les risques et les séquelles fonctionnelles [102],[108].

2.4. Approche multidisciplinaire

La décision de traitement se prend lors d’une Réunion de Concertation Pluridisciplinaire (RCP).
Chaque dossier est présenté conjointement par I'urologue, I’oncologue médical, le radiothérapeute,

le radiologue, et I’anatomopathologiste[105].
Cette concertation garantit :
e une stratégie thérapeutique personnalisée,
¢ la réduction des biais individuels,

e et la standardisation des indications selon les recommandations EAU, NCCN, ESTRO et

AFU [106].

3. Modalités thérapeutigue

3.1. Surveillance active :

La surveillance active est une stratégie thérapeutique recommandée chez les patients atteints
d’un cancer de la prostate localisé a faible risque, et chez certains patients soigneusement
sélectionnés a risque intermédiaire favorable. Elle consiste a différer le traitement curatif (chirurgie
ou radiothérapie) tant que la maladie reste stable, afin d’éviter ou de retarder les effets indésirables
liés aux traitements tout en maintenant une possibilité de prise en charge curative en cas de
progression. Les critéres habituels d’éligibilité incluent un PSA faible, un score ISUP 1 (Gleason 6),

un stade T1-T2a, un faible nombre de biopsies positives et une faible charge tumorale.
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La surveillance active repose sur un suivi rigoureux et protocolisé, associant des dosages
réguliers du PSA, des examens cliniques avec toucher rectal, une imagerie par IRM prostatique
multiparamétrique, ainsi que des biopsies prostatiques répétées a intervalles définis. L'objectif est
de détecter précocement toute progression biologique, radiologique ou histologique justifiant un

traitement curatif.

Les études ont montré que cette stratégie permet de préserver la qualité de vie, notamment
sur les plans urinaire et sexuel, sans altérer la survie spécifique, a condition d’une sélection
appropriée des patients et d’une observance stricte du suivi. La surveillance active constitue ainsi
une alternative thérapeutique validée, particulierement adaptée aux patients a faible risque et a

espérance de vie prolongée [95].

3.2 Traitement curatif :

a. Traitement chirurgical : Prostatectomie radicale

La prostatectomie radicale (PR) consiste en I’ablation compléte de la prostate, des vésicules

séminales et, le cas échéant, des tissus adjacents envahis.

a.l Indications

Les principales indications de la prostatectomie radicale sont :

e Cancers localisés a faible ou intermédiaire risque (T1-T2, PSA < 20 ng/mL, ISUP < 3)

(traitement curatif de référence) ;

e Cancers localement avancés sélectionnés (T3a) sans atteinte des vésicules séminales ni

métastases ;

e Récidives locales apres radiothérapie, dans le cadre d’'une prostatectomie de rattrapage

[112].

Une espérance de vie supérieure a 10 ans est recommandée pour envisager une chirurgie a

visée curative selon les recommandations de I'EAU et du NCCN [87].
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a.2 Techniques chirurgicales et voies d’abord

La prostatectomie radicale peut étre réalisée selon trois approches principales :

e Voie rétropubienne ouverte (technique de Walsh) : permet un excellent contréle visuel et
I’association aisée a un curage ganglionnaire pelvien. Elle demeure une technique de

référence dans les centres a forte expertise [113].

e Voie laparoscopique conventionnelle : moins invasive, elle réduit la perte sanguine et le

temps d’hospitalisation, mais nécessite une courbe d’apprentissage importante.

e Voie robot-assistée (systéme Da Vinci®) : représente aujourd’hui la technique dominante
dans les pays développés. Elle offre une précision accrue, une meilleure conservation des
bandelettes neurovasculaires, et donc une récupération fonctionnelle plus rapide, avec

moins d’incontinence et de dysfonction érectile [114].
La durée opératoire moyenne varie entre 2 a 4 heures, avec une perte sanguine souvent

inférieure a 300 mL pour les techniques mini-invasives [115].

Simple
Prostatectomy

Anesthesia

= a™ Arm
Angle 105°
Tilt +-15°

Surgeon
Right Hand
Angle 220°

Tilt -30°

Surgeon
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Tilt -30°

Endoscope
Angle 175°
Tilt —4s*

Figure 76 : Prostatectomie radicale robot-assistée (systéme Da Vinci®)
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a.3 Curage ganglionnaire pelvien

Le curage ganglionnaire ( lymphadénectomie pelvienne) est indiqué dans les formes a risque
intermédiaire ou élevé, ou lorsque la probabilité d’atteinte ganglionnaire dépasse 5 % selon les

nomogrammes ( Briganti, MSKCC).
o |l s’effectue généralement sur les aires obturatrices, iliagques internes et externes.

e L’analyse histologique des ganglions permet une évaluation pronostique précise et guide

la décision d’un traitement adjuvant (radiothérapie, hormonothérapie) [116].

e Le nombre de ganglions retirés varie selon la technique et la voie d’abord, entre 8 et 20

en moyenne [117].
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Figure 77 : Aires du curage ganglionnaire pelvien étendu dans le cancer de la prostate

- Des complications peuvent survenir, telles que lymphocéles, infections pelviennes ou

thromboses, mais leur incidence reste faible (<10 %) dans les centres spécialisés [118].

a.4 Préservation des bandelettes neurovasculaires

La préservation des faisceaux neurovasculaires de Walsh est essentielle pour maintenir la

fonction érectile post-opératoire.
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Cette technique repose sur une dissection fine des tissus péri-prostatiques afin d’éviter les

|ésions nerveuses iatrogenes.

La préservation bilatérale est possible chez les patients avec tumeurs confinées a la glande
et sans extension capsulaire, tandis qu’une préservation unilatérale est indiquée pour les tumeurs

localisées a un seul lobe [119].
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Figure 78 : Anatomie pelvienne masculine et préservation des bandelettes neurovasculaires lors de

la prostatectomie radicale (technique de Walsh)

a.5 Suites opératoires et complications

% Suites immédiates
e Sonde urinaire laissée en place pendant 7 a 14 jours.
e Surveillance de la diurese, de la perméabilité vésicale et des saignements.
e Reprise du transit en 24-48 h.

e Sortie a J3-)7 selon I’évolution [119].
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< Complications précoces
¢ Hémorragies post—-opératoires, nécessitant parfois une transfusion (<2 %).
¢ Infections urinaires ou pelviennes.
e Fistule vésico-urétrale, rare mais possible [115].

< Complications tardives

¢ Incontinence urinaire (10-15 % a long terme), améliorée par la rééducation périnéale et

les techniques mini-invasives.

¢ Dysfonction érectile, conséquence d’une atteinte neurovasculaire (jusqu’a 50 % des cas

selon I’dge et la technique) [115].

e Sténose anastomotique ou lymphocéle persistante [118].

a.6 Résultats oncologiques et fonctionnels

Les taux de controle local aprés prostatectomie radicale varient entre 80 et 90 % a 10 ans

pour les stades localisés, avec une survie spécifique a 10 ans de 90-95 % .
Les meilleurs résultats sont observés chez les patients avec :
e PSA < 10ng/mL,
e Gleason < 7,
e marges chirurgicales négatives,
e absence d’atteinte ganglionnaire [121].

L’association a une radiothérapie adjuvante ou de rattrapage permet d’améliorer le controle

biochimique en cas de marges positives ou de récidive biologique [122].
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a.7 Chirurgie de rattrapage

La prostatectomie de rattrapage (salvage prostatectomy) est proposée dans les récidives
locales apres radiothérapie exclusive, chez des patients sélectionnés (PSA < 10 ng/mL, absence de

métastases).

Bien que techniquement plus complexe, elle peut offrir une survie spécifique comparable a la

chirurgie initiale, mais avec un risque fonctionnel accru (incontinence, sténoses, fistules) [123].
= Au total :

La chirurgie conserve une place majeure dans la prise en charge du cancer de la prostate

localisé.

Les progrés des techniques mini-invasives et de la robotique ont permis d’améliorer la
morbimortalité opératoire, la préservation fonctionnelle et les résultats oncologiques, rendant la

prostatectomie radicale une option s(ire et efficace pour un large éventail de patients [119].

b. Hormonothérapie (Thérapie de privation androgénique — ADT)

b.1. Indications

L’hormonothérapie est utilisée dans plusieurs contextes du cancer de la prostate :

e Traitement combiné curatif : associée a la radiothérapie externe pour les formes

localement avancées ou a haut risque (T3-T4, PSA >20 ng/mL, ISUP =4) [102].

e Traitement néoadjuvant : administrée avant la radiothérapie ou la prostatectomie pour

réduire le volume prostatique et améliorer la conformation du traitement [124].

e Traitement adjuvant : aprés radiothérapie ou chirurgie, en cas de marges positives ou

d’extension extracapsulaire [102].
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b.2. Types de traitement hormonal

< Castration chirurgicale (Orchidectomie bilatérale)

C’est la méthode la plus ancienne et la plus radicale, consistant a retirer les testicules,

principaux sites de production de testostérone.

Elle entraine une chute rapide des taux d’androgenes, généralement en moins de 24 heures.
Bien qu’efficace, son caractere irréversible et son impact psychologique expliquent sa diminution

d’utilisation au profit des castrations médicales [125].
% Castration médicale (Agonistes et antagonistes de la LHRH)
e Agonistes de la LHRH (leuproréline, goséréline, triptoréline)

o Provoquent initialement une poussée androgénique transitoire (flare-up) avant

d’entrainer la désensibilisation hypophysaire.

o Nécessitent souvent une couverture temporaire par antiandrogéne les deux premiéres

semaines [126].
e Antagonistes de la LHRH (dégarelix, relugolix)
o Bloquent directement les récepteurs hypophysaires sans phase de flare-up.

o Offrent une castration immédiate et réversible, avec un meilleur profil de tolérance

cardiovasculaire [127].
e Antiandrogénes

o Non stéroidiens (bicalutamide, flutamide, nilutamide) : bloquent la liaison de la DHT
au récepteur androgénique.

o De nouvelle génération (enzalutamide, apalutamide, darolutamide) : inhibent la
translocation nucléaire du récepteur AR, améliorant la survie sans progression dans

les formes résistantes a la castration [128].
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e Inhibiteurs de la synthése des androgénes
o Abiratérone acétate, inhibiteur de la CYP17, bloque la conversion des stéroides
surrénaliens en testostérone.

Administrée avec la prednisone, elle est indiquée dans les formes métastatiques hormonosensibles

ou résistantes a la castration [129].

= Place de PADT dans le traitement curatif

Les essais EORTC 22863 et RTOG 92-02 ont démontré que I’association de la radiothérapie
et de I’ADT a long terme améliore la survie spécifique et globale des patients a haut risque, par

rapport a la radiothérapie seule [132], [133].
< Castration radique

La castration radique est une méthode de privation androgénique définitive obtenue par
irradiation bilatérale des testicules, entrainant une baisse progressive de la testostérone a des

niveaux de castration.

Elle est aujourd’hui rarement utilisée, réservée a certains patients atteints de cancer de la
prostate avancé ou métastatique lorsque les autres formes de castration ne sont pas possibles ou

refusées.

Ses effets secondaires sont ceux de la privation androgénique (baisse de la libido, dysfonction
érectile, bouffées de chaleur, fatigue, ostéoporose), et son principal inconvénient est son caractére

irréversible, ce qui explique qu’elle ait été largement remplacée par la castration médicale [87]..

b.3. Durée de I’hormonothérapie médicamenteuse

La durée de I’lhormonothérapie dans le cancer de la prostate dépend du stade de la maladie,
du niveau de risque, du contexte thérapeutique (curatif ou palliatif) et de la réponse au traitement.

Elle peut étre de courte durée, de longue durée ou prolongée a vie.
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e Hormonothérapie de courte durée (4 a 6 mois)

Elle est principalement indiquée chez les patients atteints d’un cancer de la prostate a risque
intermédiaire, en association avec la radiothérapie externe. Dans ce contexte, I’ADT améliore le
controle biologique et local de la maladie tout en limitant I’exposition prolongée aux effets
indésirables de la privation androgénique. Cette stratégie est également utilisée en néoadjuvant

afin de réduire le volume prostatique avant radiothérapie.

e Hormonothérapie de longue durée (18 a 36 mois) Elle est recommandée chez les patients
présentant un cancer localement avancé ou a haut risque (T3-T4, PSA élevé, ISUP >4), traités par
radiothérapie a visée curative. Plusieurs essais randomisés ont montré qu’une ADT prolongée
dans ce contexte améliore significativement la survie globale, la survie spécifique et diminue le
risque de récidive. Cette durée constitue aujourd’hui le standard thérapeutique dans les formes

a haut risque.

e Hormonothérapie prolongée ou a vie L’hormonothérapie est indiquée a long terme, voire a vie,
chez les patients atteints d’un cancer de la prostate métastatique, qu’il soit hormonosensible ou
résistant a la castration. Dans ces situations, ’ADT constitue le socle du traitement systémique,
souvent associée a d’autres thérapeutiques (antiandrogénes de nouvelle génération,
chimiothérapie, abiratérone). L'objectif est alors palliatif : contréler la progression tumorale,

améliorer la survie et préserver la qualité de vie.

=  La durée du traitement est réguli@rement réévaluée en fonction de I’évolution
clinique,biologique (PSA, testostérone) et de la tolérance, afin d’adapter au mieux le

rapport bénéfice/risque pour chaque patient[95].

b.4. Effets secondaires et surveillance

- Les effets secondaires sont liés a la carence androgénique prolongée :
e Maétaboliques : prise de poids, insulinorésistance, dyslipidémie.

e Ostéoporose et risque accru de fractures.
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e Bouffées de chaleur, fatigue, anémie.

e Troubles sexuels : baisse de libido et dysfonction érectile [130].

e Risque cardiovasculaire accru (particulierement avec les agonistes LHRH) [131].
- La surveillance comprend :

e Dosages réguliers de PSA et testostérone,

o Evaluation de la densité osseuse (ostéodensitométrie),

e Controle glycémique et lipidique,

e Suivi cardiovasculaire régulier [131].

¢. Radiodiothérapie
c. 1. Principes et role
La radiothérapie constitue I'un des piliers du traitement curatif du cancer de la prostate.
Elle repose sur I'irradiation ciblée de la prostate et, selon les cas, des vésicules séminales et aires

ganglionnaires, afin d’éradiquer les cellules tumorales tout en épargnant les tissus sains [87].

c.2. Indications

e Curative : cancers localisés ou localement avancés.
e Adjuvante : aprés prostatectomie avec marges positives ou extension capsulaire (T3a-T3b).
e De rattrapage : en cas de récidive biologique post-chirurgicale (PSA >0,2 ng/mL).

e Palliative : pour soulager douleurs osseuses, compression médullaire ou hématurie récidivante

[87],[120].
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c.3. Techniques modernes de radiothérapie du cancer de la prostate

< Radiothérapie conformationnelle tridimensionnelle (RC3D)

Technique historique utilisant des champs fixes conformés au volume prostatique.

Doses usuelles de 74-76 Gy en fractions de 2 Gy.

Progressivement remplacée par des techniques plus avancées [102], [134].

Figure 79 : Radiothérapie conformationnelle tridimensionnelle (RC3D) de la prostate
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N.B : c’est la téchnique utilisée dans notre service.
7

% Radiothérapie avec modulation d’intensité (IMRT) et VMAT

e Techniques de référence actuelles permettant une modulation fine de la dose selon la

géomeétrie tumorale.

e Réduction significative de l'irradiation des organes a risque (rectum, vessie, tétes

fémorales).

e Doses curatives de 78-80 Gy, avec un excellent contréle local [120].

Figure 80 : Radiothérapie prostatique par modulation d’intensité (IMRT/VMAT) avec épargne des

organes a risque

*,

% Radiothérapie guidée par I'image (IGRT)
¢ Modalité de sécurisation et de précision, associée a I'IlMRT, la VMAT ou la SBRT.

e Utilise I'imagerie quotidienne (cone-beam CT, marqueurs fiduciaires).
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I —
e Permet la réduction des marges et améliore le controle tumoral tout en limitant la toxicité

[102].

Figure 81 : Radiothérapie prostatique guidée par I’'image (IGRT) utilisant le cone-beam CT
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< Radiothérapie stéréotaxique corporelle (SBRT)

e Technique hypofractionnée reposant sur I'IMRT/VMAT associée a I'IGRT.

e Schémas typiques : 5 fractions de 7-8 Gy.

e Option validée pour les cancers a faible risque (et intermédiaire favorable), avec une
efficacité oncologique comparable aux schémas conventionnels [102].
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Figure 82 : Radiothérapie stéréotaxique corporelle (SBRT) de la prostate
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< Radiothérapie adaptative guidée par I’intelligence artificielle (AI-RT)
Evolution récente de I'IGRT permettant une adaptation quotidienne du plan en fonction
des variations anatomiques.

Intégre des algorithmes d’intelligence artificielle pour I’auto-contourage et I’optimisation
en temps réel.

Prometteuse pour améliorer la précision et réduire la toxicité, en particulier dans les

traitements hypofractionnés[135].

3. Image registration
+ deformable contour
propagation (ATS)

During MR-Linac treatment
2. Daily MR acquisition

Before MR-Linac treatment

1. Planning CT and/or MR

After MR-Linac treatment
8. Post-treatment MR

i

6. Position verification
MR +/- translation of
contours (ATP)

7. Treatment delivery
+ simultaneous
3D cine MR imaging

Figure 83 : Radiothérapie adaptative prostatique guidée par I’intelligence artificielle (AI-RT)
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c.4. Volumes cibles et organes a risque

< Définition des volumes cibles

La définition des volumes cibles repose sur les recommandations de I'lCRU (rapports 50 et
62) et sur les référentiels de la Société Francaise de Radiothérapie Oncologique (SFRO) [136]. Elle

comprend :
v' GTV (Gross Tumor Volume) :

En radiothérapie prostatique curative, le GTV correspond généralement a ’ensemble de la

prostate, la tumeur n’étant pas individualisable en imagerie conventionnelle.
v' CTV (Clinical Target Volume) :

Correspond au volume anatomique englobant la tumeur macroscopique et/ou les zones a
risque de diffusion microscopique, nécessitant une irradiation afin d’assurer un contrdéle tumoral

optimal.
- Cancer de la prostate a faible risque
e CTV : prostate seule
o Dose totale recommandée :
o 76-78 Gy en fractionnement conventionnel (1,8-2 Gy/fraction)
o ou 36,25-40 Gy en 5 fractions en SBRT [87], [102], [137].
- Cancer a risque intermédiaire
e CTV : prostate + base des vésicules séminales
¢ Dose prostatique :

078-80 Gy (fractionnement conventionnel)
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o Dose aux vésicules séminales (si incluses) :
050-56 Gy [87], [102], [137].
- Cancer a haut risque ou localement avancé
o CTV:
oProstate + vésicules séminales
o+ aires ganglionnaires pelviennes (iliaques internes, externes, obturatrices)
e Doses recommandées :
oProstate : 78-80 Gy
oVésicules séminales : 54-56 Gy
oGanglions pelviens:45-50,4Gy (1,8 Gy/fraction) [87], [102]
v" PTV (Planning Target Volume)

Le PTV est obtenu par I’ajout d’une marge au CTV afin de tenir compte des incertitudes de

repositionnement et des mouvements inter- et intra—fractionnels.
e Marges usuelles :
05-7 mm dans toutes les directions
o 3-5 mm en postérieur (grace a I'lGRT quotidienne)
e DoseauPTV:

o ldentique a celle prescrite au CTV correspondant, avec un objectif de couverture > 95 %

du volume recevant > 95 % de la dose prescrite [136].
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7
L %4

Situation post-prostatectomie

CTV : loge prostatique (définie selon reperes anatomiques standardisés)
Dose recommandée :

oAdjuvante ou de rattrapage précoce : 64-66 Gy

oRattrapage tardif (PSA plus élevé) : jusqu’a 68-70 Gy

Ganglions pelviens (si indiqués) :

045-50 Gy [120],[137]

Organes a risque (OAR)

La délinéation précise des organes a risque est une étape essentielle de la planification

dosimétrique. Elle conditionne la réduction de la toxicité aigué et tardive, notamment digestive et

urinaire [138].

*,
0.0

Les principaux organes a risque en radiothérapie prostatique sont :

Rectum (organe creux a architecture mixte)
Vessie

Intestin gréle (en cas d’irradiation ganglionnaire)
Tétes fémorales

Bulbe pénien (fonction érectile)

Canal anal (selon I'extension postérieure des volumes)

Contraintes dosimétriques usuelles

Les contraintes dosimétriques sont définies a partir des histogrammes dose-volume (DVH) et

reposent sur des données issues de la littérature et synthétisées par la SFRO [138],[139].
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A titre indicatif pour un fractionnement conventionnel (1,8-2 Gy/fraction) :
e Rectum
o V70Gy < 15-20%
o V60Gy<35%
o Dmax la plus basse possible
e Vessie
o V65Gy<50%
o Dmax limitée
e Tétes fémorales
o Dmax < 50 Gy
¢ Bulbe pénien
o Dmoy < 50 Gy (objectif fonctionnel)
< Apport des techniques modernes
Les techniques d’IMRT, VMAT et IGRT permettent :
e Une meilleure conformité de dose autour du PTV
e Une réduction significative de la dose aux organes a risque
e Une diminution des toxicités rectales et urinaires de grade > 2

La radiothérapie stéréotaxique (SBRT) impose des exigences encore plus strictes sur la

délinéation et le respect des contraintes aux OAR, compte tenu des doses par fraction élevées [140].
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c.5. Effets secondaires et gestion

Les effets indésirables de la radiothérapie prostatique sont classiquement distingués en
toxicités aigués (pendant le traitement et jusqu’a 3 mois) et toxicités tardives (au-dela de 3-6 mois,
parfois plusieurs années). Leur fréquence dépend du volume irradié, de la dose, du fractionnement,
et surtout de la dose recue par les organes a risque (rectum, vessie, bulbe pénien, intestin gréle), ce

qui justifie une délinéation rigoureuse et des contraintes DVH adaptées [137],[141].

% Toxicités aigués (pendant RT - < 3 mois)
e Génito-urinaires (GU)

o Pollakiurie / urgenturie, dysurie (brllures mictionnelles), nycturie

o Faible débit, sensation de vidange incompléte

o  Rare :rétention aigué d’urines, hématurie légere

Ces symptomes sont liés a I'inflammation vésico-urétrale induite par I'irradiation[142].

- Prise en charge:

o Mesures générales : hydratation, éviter irritants vésicaux (caféine, sodas, alcool),

dépister/traiter infection urinaire si suspicion.

o Traitement symptomatique fréquent : alpha-bloquants (ex. tamsulosine) s/ symptémes
obstructifs/irritatifs, antalgiques; prise en charge au cas par cas car l'efficacité en

préventif systématique est discutée [87],[143].
e Gastro-intestinaux (Gl)
o Rectite aigué : faux besoins, ténesme, inconfort rectal, petites rectorragies

o Diarrhée, crampes, ballonnements (surtout si irradiation pelvienne/ganglionnaire) [141].
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- Prise en charge :

o Diététique (réduction irritants, adaptation fibres selon transit), antidiarrhéiques si
besoin, hydratation; rechercher autres causes si symptomes sévéeres. (Approche
cohérente avec les algorithmes de prise en charge des complications digestives post-

RT.) [144].
e Générale / cutanée
o Fatigue (tres fréquente)
o  Réactions cutanées pelviennes modestes (surtout avec techniques modernes)

— Les recommandations modernes (IMRT/VMAT, IGRT) visent a préserver

rectum/vessie et a réduire ces toxicités[137].
< Toxicités tardives (> 3-6 mois, parfois tardives a distance)
e Toxicités digestives (rectum/canal anal)
o Rectite radique chronique : rectorragies récidivantes, douleurs, diarrhée chronique,
impériosité, sténose (rare), ulcérations (rare) [145].

o Prise en charge (selon sévérité) :

— Options endoscopiques : coagulation au plasma argon (APC) pour rectorragies

persistantes (recommandée comme option efficace).

— Oxygénothérapie hyperbare : option validée dans certaines formes

réfractaires[146]
o Toxicités urinaires (vessie/ureétre)
o Cystite radique chronique : pollakiurie/urgenturie persistantes, douleurs, hématurie
parfois importante (cystite hémorragique), sténose urétrale (moins fréquent).
e Prise en charge :

o Mesures initiales : évaluation, lavage vésical si caillots, cystoscopie selon contexte,

prise en charge urologique si hématurie significative [147].
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o En cas de cystite hémorragique persistante : plusieurs options existent;
I’oxygénothérapie hyperbare est souvent citée comme traitement non invasif avec

un niveau de preuve parmi les plus solides dans les revues [148].

e Sexualité / fonction érectile

o Dysfonction érectile progressive possible (atteinte neurovasculaire + facteurs

associés : age, comorbidités, hormonothérapie).

— Prise en charge : information, dépistage, options thérapeutiques (PDE5-i
(inhibiteurs de la phosphodiestérase-5), sexologie et accompagnement

psychosexuel) selon filieres locales [57].
e Second cancer radio-induit

o Risque faible mais non nul a long terme (notion discutée surtout avec doses “faibles”

étendues), pris en compte dans I'optimisation dosimétrique [149].

c.6. Prévention

e Optimisation technique

o IMRT/VMAT + IGRT : meilleure conformité et diminution des doses rectales et

vésicales — réduction des toxicités (objectif de “therapeutic ratio”) [137],[150].
e Respect strict des contraintes DVH et délinéation OAR

o La qualité de la délinéation influence directement les DVH et donc le risque de

complications [151].
e Mesures de protection rectale (selon disponibilité et indication)

o Spacer hydrogel : dans un essai randomisé multicentrique, I'augmentation de
I'espace prostate-rectum réduit I'irradiation rectale et diminue la sévérité de la

toxicité rectale / altération de la qualité de vie intestinale [152].
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c.7. Suivi et surveillance

o PSA : apres radiothérapie, la baisse est plus lente qu’apres prostatectomie, et le nadir

peut prendre jusqu’a 3 ans (ou plus).

o Rythme recommandé (EAU) : PSA tous les 6 mois jusqu’a 3 ans, puis annuel ensuite

(adaptable au risque et a I'espérance de vie) [120].

o Définition de la récidive biologique post-RT : consensus RTOG-ASTRO (Phoenix) = PSA

nadir + 2 ng/mL (valable méme avec hormonothérapie) [120],[153].

o Imagerie : a la récidive, elle doit étre réalisée si elle modifie la stratégie thérapeutique

[154].

d. Curiethérapie prostatique (brachythérapie)

La curiethérapie prostatique est une technique de radiothérapie interne permettant de délivrer
une dose élevée et trés localisée au sein de la prostate. Elle peut étre utilisée comme traitement
exclusif, complément de la radiothérapie externe, ou comme traitement de rattrapage en cas de

récidive locale [155].
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Prostate

Aiguille

Sonde
Prostate

Injection des grains
a travers |'aiguille

Figure 84 : Curiethérapie prostatique trans—périnéale guidée par échographie avec implantation de

grains radioactifs

d.1. Indications

7

« Indications standards

La curiethérapie est principalement indiquée chez les patients atteints d’un cancer de la

prostate localisé, avec une espérance de vie suffisante.
e Cancers a faible risque
o PSA < 10ng/mL
o Score de Gleason < 6 (Grade Group 1)
o Stade clinique T1-T2a — Curiethérapie a bas débit (lode-125) en monothérapie [156]
e Cancers a risque intermédiaire
o Gleason 7 (3+4 ou 4+3)
o PSA10-20 ng/mL

o Stade T2b-T2c — Curiethérapie a haut débit (Iridium-192), souvent associée a une

radiothérapie externe [157].
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< Indications particuliéres
e Patients refusant la chirurgie
e Patients non éligibles a la prostatectomie radicale
e Alternative chez certains sujets agés avec tumeur localisée [87],[120]

d.2. Volume prostatique

Le volume de la prostate est un critére déterminant pour la faisabilité technique :
e Volume idéal : < 50-60 cm3
e Un volume trop important :

o Complique I'implantation des sources

o Augmente le risque de toxicité urinaire [158].

= Une hormonothérapie néoadjuvante peut étre utilisée pour réduire le volume

prostatique avant la curiethérapie si nécessaire [159].

d.3. Contre-indications

% Contre-indications absolues
e Métastases a distance
e Envahissement local étendu (T3-T4)
e Troubles majeurs de la coagulation non controlés
e Espérance de vie limitée [160]
% Contre-indications relatives
e Volume prostatique > 60 cm3
e Symptomes urinaires séveres (IPSS élevé)
e Antécédent de résection transurétrale étendue (RTUP)

e Atteinte rectale ou troubles sphinctériens significatifs [87] ,[120].
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d.4. Effets secondaires de la curiethérapie prostatique

La curiethérapie prostatique entraine principalement des effets urinaires, le plus souvent
transitoires, tels que pollakiurie, dysurie et urgenturie , liés a I’cedéme prostatique post-traitement.

Des complications urinaires tardives (sténose urétrale, incontinence) sont rares.

La toxicité digestive est généralement faible et se manifeste par des symptomes rectaux

modérés, le plus souvent temporaires.

Les troubles sexuels, notamment la dysfonction érectile, peuvent survenir progressivement

et dépendent des facteurs individuels et des traitements associés.
= Globalement, la curiethérapie présente une toxicité limitée, avec une bonne tolérance
lorsque les indications et la sélection des patients sont appropriées [167].

Les résultats a moyen terme montrent un contréle tumoral local >80 %, avec une meilleure

préservation de la continence et de la fonction érectile par rapport a la chirurgie [168].

d.5. Curiethérapie focale

La curiethérapie focale vise a irradier uniquement la zone tumorale identifiée, en épargnant

le reste de la prostate.
% Indications
e Cancer de la prostate unifocal ou dominant
e Faible ou intermédiaire risque sélectionné
e Localisation précise par IRM multiparamétrique et biopsies ciblées [161].
« Avantages
e Réduction des effets secondaires urinaires et sexuels

e Préservation de la fonction prostatique [162].
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< Limites
e Données de suivi a long terme encore limitées
e Risque de maladie multifocale non traitée

e Cette approche est encore considérée comme en cours d’évaluation [163].

d.6. Curiethérapie de rattrapage (salvage)

La curiethérapie de rattrapage est utilisée en cas de récidive locale aprés radiothérapie

externe ou autre traitement local.

% Conditions nécessaires
e Récidive strictement locale confirmée
e Absence de métastases
e Bon état général du patient
e Prostate techniquement accessible [164].

< Particularités
e Risque plus élevé de toxicité urinaire et rectale
e Sélection tres rigoureuse des patients indispensable

= Elle représente une alternative a la prostatectomie de rattrapage, souvent plus

morbide [165].
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Avantages

o Tres forte dose tumorale

o lIrradiation précise

o Durée de traitement courte

o Bonne préservation des organes a risque (vessie, rectum) [166].
/A Limites

o Risque de complications urinaires

o Technique dépendante de I’expertise

o Indications strictes [87],[120].

e. Autres thérapie focale

e Cryothérapie : destruction tissulaire par congélation a -40 °C.

e Ultrasons focalisés de haute intensité (HIFU) : coagulation par élévation thermique

localisée.

e Laser interstitiel et photothérapie dynamique : traitement mini-invasif, encore

expérimental.
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3.3 Traitements palliatifs :

Les traitements palliatifs visent a ralentir la progression, soulager les symptémes et préserver

la qualité de vie. lls concernent les cancers métastatiques ou résistants a la castration [120].

a. Hormonothérapie

e Traitement de premiére intention palliatif : chez les patients métastatiques ou inopérables

[ 87]

e Utilisation d’antiandrogénes de nouvelle génération (enzalutamide, apalutamide) ou

d’inhibiteurs de la synthése des androgénes (abiratérone).
e Objectif : prolonger la survie sans progression [128].

b. Chimiothérapie

b.1. Principes généraux

La chimiothérapie occupe une place importante dans la prise en charge des formes
métastatiques ou résistantes a la castration du cancer de la prostate. Historiquement, son utilisation
était limitée aux stades avancés réfractaires a I’hormonothérapie[169]., mais depuis les essais
récents (CHAARTED, STAMPEDE), son introduction précoce dans les formes métastatiques

hormonosensibles (MHSPC) a haut volume est devenue un standard de soins [170].
L’objectif de la chimiothérapie est double :
e Réduire la charge tumorale et le risque de progression métastatique ;
e Améliorer la survie globale tout en maintenant la qualité de vie.

b.2. Molécules utilisées et protocoles standards

< Docétaxel : premiére ligne de référence

Le docétaxel (Taxotere®) est un taxane semi-synthétique qui agit en stabilisant les

microtubules et en bloquant la mitose cellulaire.

Il représente le traitement de premiére ligne dans les formes métastatiques hormonosensibles

a haut volume tumoral, ou dans les formes métastatiques résistantes a la castration (mCRPC) [171].
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— Posologie : 75 mg/m2 en perfusion intraveineuse toutes les 3 semaines, associé a la

prednisone 10mg 1 fois/jour pour réduire la toxicité cortico-induite.

La cure est répétée 6 a 10 fois selon la tolérance et la réponse biologique (PSA et imagerie)

[172].
— Etudes clés :

e L’essai CHAARTED (NEJM, 2015) a démontré une augmentation significative de la survie
globale (57,6 mois vs 44,0 mois, HR 0,61) chez les patients mHSPC a haut volume

recevant docétaxel + ADT par rapport a ADT seule .

e L’essai STAMPEDE (Lancet, 2016) a confirmé ces résultats avec un gain médian de 10 mois

de survie globale [170].
— Indications :
e Maladie métastatique hormonosensible a haut volume.

hY

¢ Maladie résistante a la castration, apres échec de I’hormonothérapie de nouvelle

génération (enzalutamide, abiratérone).
% Cabazitaxel : deuxiéme ligne aprés docétaxel

Le cabazitaxel (Jevtana®) est un taxane de nouvelle génération capable d’échapper aux

mécanismes de résistance liés a la P-glycoprotéine.

Il est indiqué en deuxiéme ligne chez les patients présentant une progression aprés docétaxel

[173].

— Posologie : 20-25 mg/m? toutes les 3 semaines en perfusion IV, associé a la

prednisone[173].
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— Etudes clés :

e TROPIC (Lancet, 2010) : gain de survie globale de 2,4 mois (15,1 vs 12,7 mois, HR 0,70)

par rapport a mitoxantrone [173].

e PROSELICA (JCO, 2017) : efficacité similaire entre 20 mg/m2 et 25 mg/m?2, avec une

toxicité moindre a la dose réduite [174].
Autres agents cytotoxiques (moins utilisés aujourd’hui)

¢ Mitoxantrone : ancien standard avant I'arrivée des taxanes ; améliore la qualité de vie

mais sans bénéfice de survie démontré [175].

e Estramustine phosphate : utilisé auparavant en combinaison, désormais obsoléte a cause

de sa toxicité thromboembolique élevée [176].

b.3 — Criteres de choix du protocole

Le choix du protocole dépend de :

L’état général (PS) et les comorbidités du patient ;
¢ Le volume tumoral métastatique (haut ou bas) ;
¢ L’hormonorésistance ou non de la tumeur ;

¢ L’exposition antérieure aux antiandrogénes. [120].

Situation clinique Traitement recommandé
mHSPC (haut volume) ADT + Docétaxel
mHSPC (bas volume) ADT =+ antiandrogénes de nouvelle génération
MCRPC post-ADT Docétaxel ou Abiratérone/Enzalutamide
MCRPC post-Docétaxel Cabazitaxel ou thérapies ciblées (PARP, PSMA)

Tableau VI: Algorithe simplifié de traitement de cancer de prostate métastatique
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b.3. Evaluation de la réponse

La réponse thérapeutique est évaluée sur plusieurs plans :
e Clinique : amélioration de la douleur, du statut de performance (ECOG).
e Biologique : baisse du PSA >50 % par rapport a la valeur initiale.

¢ Radiologique : diminution de la taille des lésions métastatiques sur scanner ou

scintigraphie osseuse.

Le suivi est réalisé toutes les 3 a 6 semaines pendant la chimiothérapie, puis tous les 3 mois

apres la fin du traitement [177].

b.4. Effets indésirables

Les effets secondaires des taxanes sont fréquents mais généralement réversibles :
¢ Hématologiques : neutropénie (35-50 %), thrombopénie, anémie.

¢ Neurologiques : neuropathie périphérique sensitive cumulative.

e Digestifs : nausées, mucite, diarrhée.

e Généraux : fatigue, alopécie, arthralgies, cedémes périphériques.

¢ Infectieux : risque de neutropénie fébrile nécessitant une prophylaxie par G-CSF

(filgrastim, pedfilgrastim) [178].

Les formes graves nécessitent un ajustement posologique ou un report de cure.
Un soutien nutritionnel, psychologique et une réévaluation fonctionnelle sont recommandés pour

maintenir la qualité de vie.

b.5. Nouvelles perspectives et combinaisons thérapeutiques

Les recherches actuelles se concentrent sur des stratégies combinées intégrant

chimiothérapie, hormonothérapie et thérapies ciblées.
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e Les essais PEACE-1 et ARASENS (Lancet 2022) ont démontré que la triple association (ADT
+ Docétaxel + Abiratérone/Darolutamide) améliore la survie globale sans majorer la

toxicité sévere [129],[179].

c. Radiothérapie palliative

La radiothérapie palliative constitue le traitement de référence pour le soulagement des
douleurs osseuses et des complications locales du cancer de la prostate métastatique. Elle est
indiquée en cas de métastases osseuses douloureuses, de fracture pathologique ou menacgante, de
compression médullaire ou de symptomes pelviens tels que I’lhématurie. Son objectif est un contrdle
rapide des symptomes, sans visée curative, dans une optique d’amélioration de la qualité de

vie[182],[184].

c.1. Volumes d’irradiation

Le volume cible comprend la lésion osseuse macroscopique (GTV) identifiée a I'imagerie,
élargie au segment osseux concerné (CTV) afin de couvrir les extensions microscopiques et le risque
mécanique. Dans les atteintes rachidiennes, I'irradiation inclut généralement la vertébre atteinte et
les niveaux adjacents, en particulier en cas de risque neurologique. Le PTV est obtenu par I’ajout

d’'une marge de sécurité (5-10 mm), adaptée a la technique utilisée[102].

c.2. Organes a risque :

Lors de la radiothérapie palliative du cancer de la prostate, I'irradiation est généralement
ciblée sur des volumes symptomatiques, mais elle expose néanmoins plusieurs organes a risque

(OAR) dont la protection conditionne la tolérance du traitement.

Les principaux OAR sont la vessie et le rectum, en raison de leur proximité anatomique avec
la prostate et le pelvis, avec un risque de symptomes urinaires irritatifs, d’hématurie ou de rectite

aigué, le plus souvent transitoires en situation palliative.

L'intestin gréle et le sigmoide peuvent également étre concernés, notamment lors
d’irradiations pelviennes étendues, exposant a des troubles digestifs fonctionnels tels que diarrhée

ou douleurs abdominales.
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Dans les irradiations osseuses rachidiennes a visée antalgique, la moelle épiniére constitue
I’organe critique majeur, imposant un strict respect des contraintes dosimétriques afin d’éviter toute

toxicité neurologique[182],[187].

Enfin, la téte fémorale et les structures cutanées doivent étre prises en compte selon la

localisation traitée, en particulier en cas de lésions osseuses a risque mécanique[102].

La prise en compte rigoureuse de ces organes a risque, méme en contexte palliatif, permet
d’assurer un traitement efficace tout en limitant les effets indésirables et en préservant la qualité de

vie[182],[187].

c.3. Doses et fractionnement

Plusieurs schémas sont validés avec une efficacité antalgique comparable (70-85 %) :
¢ 8 Gy en une fraction : patients fragiles ou espérance de vie limitée ;
e 20 Gy en 5 fractions : schéma standard le plus utilisé ;

e 30 Gy en 10 fractions : situations a risque neurologique ou meilleure espérance de vie.
La dose unique est associée a un taux plus élevé de retraitement, tandis que les schémas

fractionnés offrent un meilleur contrdle local prolongé[183].

c.4. Techniques
La radiothérapie est le plus souvent réalisée en 3D conformationnelle, avec recours a
I'IMRT/VMAT lorsque les organes a risque (moelle épiniére, intestin) sont proches. L’IGRT est

recommandée pour les localisations rachidiennes.

c.5. Effets secondaires

La tolérance est généralement bonne. Les effets indésirables sont le plus souvent légers et
transitoires, incluant fatigue, réaction cutanée locale ou recrudescence douloureuse transitoire (“pain
flare”). Les toxicités séveéres sont rares lorsque les contraintes aux organes a risque sont

respectées[182].
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d. Traitements complémentaires de la douleur osseuse

La radiothérapie s’integre dans une approche multimodale associant :
e Antalgiques selon I’échelle OMS,

e Bisphosphonates (4 mg IV toutes les 4 semaines)ou dénosumab(120 mg SC toutes les 4
semaines.)Avec supplémentation en calcium/vitamine D pour la prévention des

complications osseuses , [185]
¢ Radiopharmaceutiques (radium-223, '77Lu-PSMA) en cas de métastases diffuses, [186]

e Chirurgie orthopédique pour les fractures pathologiques ou menacantes nécessitent une

évaluation orthopédique :
o Ostéosynthése prophylactique pour éviter I’effondrement osseux.
o Vertébroplastie / kyphoplastie : en cas de tassement vertébral douloureux.

o Décompression chirurgicale en cas de compression médullaire avec déficit -

neurologique [188].

e. Thérapies ciblées et nouvelles approches

¢ Inhibiteurs de PARP (olaparib, rucaparib) : indiqués chez les patients avec mutations

BRCA1/2[180].

¢ Radioligand thérapie (Lu-177-PSMA) : approche émergente avec résultats prometteurs

dans les métastases osseuses réfractaires [181].
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XI. Evaluation pronostigue et espérance de vie

L’espérance de vie est un facteur déterminant dans la décision de traiter ou non de maniére
curative.
Chez les patients de plus de 75 ans, elle dépend plus des comorbidités que du cancer lui-méme

[189].

Espérance de vie >10 ans : traitement curatif privilégié (chirurgie ou radiothérapie).

Espérance de vie 5-10 ans : traitement sélectif selon les symptomes et le risque tumoral.

Espérance de vie <5 ans : approche palliative et surveillance symptomatique.

- L’utilisation d’outils comme le Charlson Comorbidity Index et les niveaux d’autonomie (ADL,

IADL) aide a estimer la longévité et la tolérance thérapeutique [102].

Xll. Récidive biologique et suivi et surveillance post-thérapeutique

1. Récidive biologique

1.1. Définition

La récidive biologique correspond a une réascension du PSA aprés traitement curatif :

Aprés prostatectomie radicale : PSA > 0,2 ng/mL confirmé sur deux dosages successifs

[190].

Aprés radiothérapie : augmentation du PSA > nadir + 2 ng/mL (critere de Phoenix) [120],

[137],[153].

1.2. Facteurs prédictifs de récidive

Score de Gleason =8.

e Marges chirurgicales positives.

Invasion des vésicules séminales ou adénopathies N+.
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e Temps de doublement du PSA <10 mois.

Ces éléments guident la décision d’un traitement de rattrapage (salvage) [191].

1.3. Conduite a tenir devant une récidive

a. Récidive locale aprés chirurgie

e Radiothérapie de rattrapage sur le lit prostatique (66-70 Gy) si PSA <0,5 ng /ml [191].

e Association possible a une ADT courte pour renforcer le contréle local.
Les essais GETUG-AFU 16 et RTOG 9601 ont montré une amélioration significative de la

survie sans progression avec cette approche [192].

b. Récidive locale aprés radiothérapie

e Prostatectomie de rattrapage possible dans des centres experts.
e Alternatives : HIFU, cryothérapie, curiethérapie de rattrapage.

e Lechoix dépend du statut fonctionnel et du risque de complications (incontinence, rectite)

[123].

c. Récidive métastatique

e Mise en route d’'une hormonothérapie systémique = chimiothérapie.
e Si mutation BRCA/ATM : introduction d’un inhibiteur de PARP (olaparib, rucaparib) [180].
e Si expression PSMA : radioligand thérapie (Lu-177-PSMA) [181].

e L’objectif est le contrble systémique et la préservation de la qualité de vie.
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2. Suivi et surveillance

Le suivi repose sur :
e Dosage du PSA tous les 3-6 mois pendant 5 ans, puis annuel [120].
¢ IRM pelvienne multiparamétrique et/ou TEP-PSMA en cas de récidive biologique.

o Evaluation clinique (état général, symptdmes urinaires, fonction érectile, douleurs

osseuses).

e Prévention des effets secondaires (ostéoporose, syndrome métabolique, fatigue

chronique).

Une prise en charge multidisciplinaire intégrée (médecine générale, urologie, oncologie,
nutrition, psychologie, rééducation) est essentielle pour limiter les séquelles et maintenir une qualité

de vie satisfaisante [172].
= Au total

Le cancer de la prostate représente un modele emblématique de I’évolution actuelle de
I’'oncologie vers une prise en charge intégrée et individualisée. La discussion des données cliniques,
biologiques, anatomopathologiques et radiologiques met en évidence le role fondamental des outils
classiques de stratification, tels que le PSA, le score ISUP/Gleason, la classification TNM et I'imagerie
multiparamétrique, tout en soulignant I’apport croissant des avancées récentes issues de la biologie

moléculaire et de la génomique.

Les recommandations internationales actuelles, notamment celles des sociétés savantes, ainsi
que les données issues des grandes études publiées, constituent aujourd’hui le socle de la prise en
charge moderne du cancer de la prostate. Elles ont servi de référence pour I’élaboration du rappel
théorique et pour I'analyse des facteurs diagnostiques, pronostiques et thérapeutiques présentés

dans ce travail.
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Dans cette perspective, le chapitre suivant sera consacré a la discussion de nos résultats, en
les confrontant de maniére critique aux données de la littérature internationale et aux
recommandations actuelles ayant servi de sources de référence pour ce travail. Cette comparaison
permettra d’évaluer la concordance de nos observations avec les standards actuels, d’identifier

d’éventuelles divergences et d’en discuter les implications cliniques et pratiques dans notre contexte

de prise en charge.
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l. Profil épidémiologique et sociodémographique

Dans notre série, le cancer de la prostate touche majoritairement des patients agés de plus
de 60 ans, avec une concentration importante dans les tranches 60-79 ans et une proportion non
négligeable de patients trés agés (= 80 ans). Cette distribution est en parfaite concordance avec les
données de la littérature internationale, qui rapportent que plus de 65-70 % des cancers prostatiques
surviennent aprés I’age de 65 ans [22,23]. Les données issues de GLOBOCAN et des grandes séries
populationnelles confirment cette prédominance chez le sujet agé, soulignant le caractére age-

dépendant de cette pathologie [15,16].

La prédominance des patients agés observée dans notre étude refléete le caractére fortement
lié au vieillissement du cancer de la prostate, en rapport avec l'accumulation de mutations
somatiques, les modifications hormonales et I’évolution du microenvironnement prostatique au
cours du temps [12,38]. Ces résultats sont également cohérents avec les données marocaines issues

des registres régionaux, ou I'incidence augmente fortement apres 70 ans [21].

Sur le plan socio-économique, la forte proportion de patients peu ou non instruits observée
dans notre série pourrait contribuer au retard diagnostique, en limitant I'accés a I'information
médicale, au dépistage opportuniste et a une consultation précoce. Ce constat rejoint les
observations rapportées dans plusieurs études menées en Afrique subsaharienne et dans d’autres

contextes a ressources limitées [17,20].

. Habitudes de vie et facteurs de risque

Le tabagisme est présent chez environ un tiers des patients de notre série, tandis que la
consommation d’alcool apparait faiblement représentée. Cette observation est cohérente avec la
littérature, qui considére le tabac non pas comme un facteur majeur d’incidence, mais plutét comme
un facteur associé a la progression tumorale, a la récidive biologique et a une mortalité spécifique
accrue [36,37]. Certaines données suggerent également un réle des toxiques environnementaux
dans I'agressivité tumorale et les mécanismes inflammatoires chroniques favorisant la carcinogenése

prostatique [38,39].
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Concernant I'I[MC, la prédominance des corpulences normales et du surpoids, associée a une
proportion non négligeable d’obésité, rejoint les observations de la littérature indiquant que I’obésité
est plus fréquemment associée a des formes agressives, a un risque accru de récidive et a une
mortalité spécifique plus élevée [33-35]. Ces éléments pourraient contribuer a expliquer la sévérité

des tableaux cliniques observés dans notre série.

lll. Circonstances de découverte et retard diagnostiqgue

Dans notre étude, la découverte du cancer de la prostate se fait majoritairement sur des
symptomes urinaires, tandis que le dépistage par PSA reste minoritaire. Cette situation contraste
nettement avec les pays disposant de programmes de dépistage structurés, ou la majorité des
cancers sont diagnostiqués a un stade localisé et souvent asymptomatique [15,19,41].

La proportion importante de diagnostics a un stade localement avancé ou métastatique
observée dans notre série est comparable aux données rapportées en Afrique subsaharienne et dans
plusieurs pays a ressources limitées, ou I’absence de dépistage organisé entraine un diagnostic tardif
dans plus de 40-50 % des cas [17,20]. Ces résultats confirment I’existence d’un retard diagnostique

significatif dans notre contexte.

IV. Données cliniques, biologigues et imagerie

L’examen clinique par toucher rectal met en évidence, dans notre série, une forte proportion
de prostates anormales, notamment d’aspect pierreux ou nodulaire, ce qui est en adéquation avec
la fréquence élevée des stades localement avancés observés au diagnostic. Dans les pays ou le
dépistage est structuré, le toucher rectal est plus souvent normal ou peu contributif, du fait d’un
diagnostic plus précoce lié au PSA [41-43,54,67].

Les taux de PSA observés dans notre série sont majoritairement élevés, avec une
prédominance de valeurs supérieures a 20 ng/mL et une proportion non négligeable dépassant 100
ng/mL. Ces résultats sont en accord avec les données montrant que [|’élévation du PSA est
étroitement associée a I’extension loco-régionale et au risque métastatique, justifiant son role

central dans la stratification pronostique et I'orientation du bilan d’extension [69,70,73,82,88].
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Sur le plan radiologique, notre série se caractérise par un recours important aux examens de
stadification. L’échographie vésico-prostatique n’a été réalisée que chez 48 % des patients,
confirmant son r6le d’examen morphologique de premiere intention, utile pour I'évaluation du
volume prostatique et du retentissement vésico-urinaire, mais dont la contribution a la stadification

oncologique demeure limitée dans les formes avancées [61,86].

A I’inverse, la tomodensitométrie thoraco-abdomino-pelvienne a été réalisée chez 83 % des
patients, en raison de sa place centrale dans le bilan d’extension, notamment pour |’évaluation
ganglionnaire et la détection des métastases viscérales, conformément aux recommandations
internationales [82,86-88]. La performance du scanner pour I’évaluation ganglionnaire, bien que
limitée, a été largement discutée dans les méta-analyses comparatives scanner/IRM [84].

L'IRM prostatique a été réalisée chez 100 % des patients, traduisant son intégration
systématique dans notre parcours diagnostique. L'IRM multiparamétrique est reconnue comme
I'examen de référence pour I’évaluation loco-régionale, I’analyse de I’extension extra-capsulaire et
I'atteinte des vésicules séminales, améliorant la stadification TNM et I'orientation thérapeutique
[62,72,83]. Son role dans I’'amélioration du rendement diagnostique et I’optimisation des biopsies

ciblées est désormais bien établi [47,75].

La scintigraphie osseuse a été réalisée chez 79 % des patients, ce qui est cohérent avec la
fréquence élevée des métastases osseuses dans le cancer de la prostate, I’os constituant le site
métastatique le plus fréquent [63]. Son utilisation demeure recommandée dans les cancers a haut
risque ou associés a un PSA élevé, notamment dans les contextes ou I’acces a I'imagerie nucléaire
avancée est limité [86,88].

Concernant I'imagerie nucléaire de pointe, aucun patient n’a bénéficié d’une TEP-choline,
tandis que la TEP-TDM au PSMA n’a été réalisée que chez 2,2 % des patients. Cette faible proportion
s’explique principalement par des contraintes d’accessibilité. Pourtant, la TEP-PSMA est aujourd’hui
reconnue comme supérieure aux examens conventionnels et a la TEP-choline pour la détection des
métastases et la reclassification du stade tumoral, avec un impact significatif sur la stratégie

thérapeutique [85,89,154].
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V. Bilan d’extension et classification TNM

L’analyse du bilan d’extension dans notre série met en évidence une prédominance nette des
stades localement avancés et métastatiques, avec une majorité de patients classés T3-T4, une
atteinte ganglionnaire fréquente et une proportion importante de métastases, principalement
osseuses et parfois viscérales. Cette répartition contraste fortement avec les séries européennes et
nord-américaines, dans lesquelles 65 a 80 % des cancers de la prostate sont diagnostiqués a un

stade localisé, souvent grace au dépistage par le PSA [15,18,41].

En revanche, nos résultats sont comparables a ceux rapportés dans plusieurs séries africaines
et marocaines, ou les stades avancés dominent largement au moment du diagnostic [17,21]. Cette
situation reflete principalement I’absence de dépistage organisé et le retard a la consultation,

conduisant a une découverte tardive de la maladie.

La classification TNM demeure ainsi un élément central dans I’évaluation pronostique de nos
patients, conditionnant directement les choix thérapeutiques. La fréquence élevée des atteintes
ganglionnaires et métastatiques observée dans notre étude est également en adéquation avec les
données anatomopathologiques et biologiques (PSA élevé), confirmant la cohérence globale du bilan

d’extension [63,81,82].

VI. Profil anatomopathologigue et classification pronostique

Sur le plan histologique, I’adénocarcinome prostatique constitue 'unique type histologique
observé dans notre série, ce qui est conforme aux données de la littérature, ce type représentant

plus de 95 % des cancers de la prostate dans toutes les séries [23,90].

La distribution des scores de Gleason et des groupes pronostiques ISUP montre une
prédominance des tumeurs de risque intermédiaire a élevé, avec une proportion importante de
scores ISUP > 3. Cette répartition est cohérente avec le stade évolutif avancé au diagnostic et rejoint
les données montrant que les scores élevés sont associés a un risque accru de progression, de

récidive et de mortalité spécifique [77,92,94].
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La classification pronostique de D’Amico appliquée a notre étude confirme la prédominance
des groupes a haut risque. Cette observation est concordante avec les séries issues de pays sans
dépistage structuré, et explique en grande partie le recours limité aux stratégies conservatrices et la
prédominance des traitements systémiques ou multimodaux dans notre population [93,96]. Ainsi,
les données anatomopathologiques et pronostiques confirment le caractére agressif des formes

diagnostiquées dans notre contexte.

VIl. Prise en charge thérapeutique et comparaison aux

recommandations

La prise en charge thérapeutique observée dans notre série repose principalement sur
I’lhormonothérapie, la radiothérapie et, dans les formes avancées, la chimiothérapie. Cette stratégie
est globalement conforme aux recommandations internationales actuelles (EAU, NCCN), qui
préconisent des traitements systémiques et/ou combinés pour les cancers localement avancés ou

métastatiques [27,28,64,87].

La faible proportion de prostatectomies radicales s’explique par la rareté des formes
localisées diagnostiquées précocement dans notre population. Dans les séries occidentales, ou le
diagnostic est plus précoce, la chirurgie et la surveillance active occupent une place plus importante
dans I’arsenal thérapeutique [18,19,96]. A I'inverse, dans notre contexte, la majorité des patients ne
releve pas d’un traitement chirurgical curatif, en raison du stade avancé au moment de la prise en

charge.

Ces résultats illustrent I’adaptation pragmatique des stratégies thérapeutiques au profil réel
des patients pris en charge, tout en mettant en évidence les limites imposées par le retard
diagnostique. Ils soulignent également I'importance d’une approche multidisciplinaire et
individualisée, tenant compte du stade tumoral, du terrain du patient et des ressources disponibles

[66,102,104].
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VIIIl. Synthése et implications

Globalement, nos résultats sont en cohérence avec les données issues de la littérature
concernant les pays a ressources limitées et confirment I'impact majeur du retard diagnostique sur
le profil clinique, pronostique et thérapeutique du cancer de la prostate. La prédominance des stades
avancés au diagnostic conditionne fortement les options thérapeutiques et limite I'acces aux

traitements curatifs [17,21].

Ces constatations soulignent la nécessité de renforcer les stratégies de dépistage ciblé,
d’améliorer I'accés au diagnostic précoce et d’optimiser les parcours de soins. Dans cette
perspective, I'intégration progressive des outils modernes recommandés par les sociétés savantes
internationales, notamment I'IRM multiparamétrique, I'imagerie moléculaire (TEP-PSMA) et les
approches thérapeutiques combinées, constitue un enjeu majeur pour améliorer la prise en charge

des patients dans notre contexte [85,102,104].

Enfin, I’évolution rapide des connaissances biologiques et des technologies thérapeutiques
ouvre des perspectives prometteuses vers une prise en charge plus personnalisée du cancer de la
prostate. L’intégration des données moléculaires, génomiques et de I’intelligence artificielle pourrait
permettre, a terme, d’affiner la stratification pronostique et d’adapter plus finement les stratégies
thérapeutiques, avec pour objectif d’améliorer la survie tout en préservant la qualité de vie des

patients [60,80,109].
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l. Cas clinique 1

Cancer de la prostate a bas risque

(Surveillance active en premiére intention)

1). Données clinigues

Un patient agé de 58 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation suite a la découverte

d’un PSA légérement élevé lors d’un dépistage opportuniste.
Le patient est asymptomatique et tres préoccupé par les effets secondaires des traitements.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Aucun antécédent notable

e Bonne espérance de vie

e Absence de cancer prostatique familial

3). Examen clinique

e OMSO
e Toucher rectal strictement normal
e Pas d’adénopathies palpables

4). Données biologiques

e PSA total : 5,1 ng/mL

e PSA stable sur 12 mois

e Densité de PSA basse
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5). Imagerie

IRM prostatique

@) (b) (@

IRM prostatique avec 3 séquences :T2(a),diffusion(b),ADC(c)

IRM prostatique montrant une petite Iésion focale de la zone périphérique, discrétement
hypointense en T2, associée a un hypersignal modéré sur les séquences de diffusion avec une
restriction limitée sur la carte ADC. L’aspect est celui d’une lésion de faible volume, sans signe
d’extension extra-prostatique ni atteinte des vésicules séminales, compatible avec une Iésion de bas

grade classée PI-RADS 3.

6). Données anatomopathologigues

Biopsies prostatiques :

Adénocarcinome prostatique

Score de Gleason : 3 +3 =6

ISUP grade 1

Atteinte de faible volume

7). Classification clinigue TNM

e (Tlc
e NO
e MO
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8). Questions pédagogiques (étudiant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?
2. Quels éléments permettent de proposer une surveillance active ?

3. Quelle est la PEC thérapeutique ?

4. Quels sont les principes et objectifs de la surveillance active ?

9). Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

Elément Données

Age 58 ans
Symptomes Asymptomatique
PSA 5,1 ng/Ml

IRM PI-RADS 3
Histologie Gleason 3+3
ISUP 1

Volume tumoral Faible

TNM cT1c NO MO
Groupe de risque Bas risque
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9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA bas et stable

e Gleason 6

e ISUP1T

e PI-RADS 3

e Faible volume tumoral

e Cancer localisé

e Surveillance active

o Eviter le surtraitement

9.3 Espace de réponse (étudiant).

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?

Il s’agit d’un cancer de la prostate localisé a bas risque.

- Selon la classification de D’Amico, un cancer de la prostate est classé a bas risque lorsqu’il

réunit I’ensemble des criteres suivants :
e PSA<10ng/mL,
e score de Gleason < 6 (3+3),
e stade clinique < T2a.
= Dans ce cas :

e PSA =5,1 ng/mL,
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e Gleason = 3+3 (ISUP 1),
e stade cTlc,
ce qui permet de classer ce cancer dans le groupe bas risque selon D’Amico.

- Selon la classification NCCN, ce patient présente également un cancer de la prostate a bas

risque, défini par :

e PSA <10 ng/mL,

e ISUPT,

e maladie strictement localisée (NO, MO).

2. Quels éléments permettent de proposer une surveillance active ?

La surveillance active peut étre proposée devant :

e un cancer de la prostate a bas risque,

e un faible volume tumoral,

e une absence de signes d’agressivité histologique (Gleason 3+3, ISUP 1),
e une IRM peu suspecte (PI-RADS 3),

e un PSA bas et stable,

et une bonne espérance de vie.

L’ensemble de ces critéres est réuni chez ce patient, rendant la surveillance active appropriée.

3. Quelle est la PEC thérapeutique ?

Aprés information éclairée du patient :
e on a opté pour une surveillance active :
o  PSA régulier( tous les 3 mois les deux premiéres années , puis tous les 6 mois).

o IRM de controle(a 12 mois apres I'inclusion en surveillance active, puis a 24 mois
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7 Aucun traitement immédiat n’a était indiqué.
> Evolution
A 24 mois : pas de progression ni clinicobiologique ni radiologique ;
e PSA stable
¢ IRM inchangée
e Pas de reclassification histologique
4.Quels sont les principes et objectifs de la surveillance active ?
La surveillance active repose sur :

e un suivi biologique régulier du PSA( tous les 3 a 6 mois les deux premiéres années , puis

tous les 6 a 12 mois).

e ,une surveillance par IRM prostatique( a 12 mois aprés I'inclusion en surveillance active,

puis tous les 18 a 24 mois
e des biopsies de contrle si nécessaire.,
Les objectifs sont :
o d’éviter un traitement inutile chez les patients présentant une maladie indolente,
e de préserver la qualité de vie,
e tout en maintenant la possibilité d’un traitement curatif précoce en cas de progression.

11). Messages pédagogiques clés

e Tous les cancers de la prostate ne nécessitent pas un traitement immédiat.
e La surveillance active est une stratégie validée dans les formes a bas risque.
e Elle permet de préserver la qualité de vie sans compromettre le pronostic.

e Le suivi doit étre rigoureux et bien expliqué au patient.
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Il. Cas clinique 2

Cancer de la prostate a risque intermédiaire favorable
(Radiothérapie + hormonothérapie de courte durée)

1). Données cliniques

Un patient agé de 63 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’urologie pour

I’exploration d’une élévation modérée du PSA lors d’un bilan de suivi.
Le patient est asymptomatique, sans troubles urinaires ni douleurs osseuses.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Hypertension artérielle bien controlée

e IMCa 26 kg/m?

e Absence d’antécédent urologique

e Absence de cancer prostatique familial connu

3). Examen clinique

o Ftat général conservé (OMS 0)
e Toucher rectal :
o prostate de taille normale
o induration localisée du lobe droit

e Pas d’adénopathies palpables
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4). Données biologiques

e PSA total : 8,6 ng/mL

e PSA libre abaissé

e Testostéronémie normale

e Fonction rénale conservée
5). Imagerie

e |IRM prostatique multiparamétrique

T2 Diffusion ADC

IRM prostatique multiparamétrique coupe axiale montrant une lésion focale de la zone
périphérique, hypointense en T2, en hypersignal sur les séquences de diffusion avec restriction sur
la carte ADC, classée PI-RADS 4, sans signe d’extension extra-capsulaire ni atteinte des vésicules

séminales.

6). Données anatomopathologiques

Biopsies prostatiques ciblées :

e Adénocarcinome prostatique

e ScoredeGleason:3 +4=7

e ISUP grade 2

e Atteinte limitée a un seul secteur

e Faible volume tumoral
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7). Classification clinique TNM

e cT2a
e NO
e MO

8). Questions pédagogiques (étudiant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?

2. Quels éléments permettent de préciser le caractére favorable ou défavorable de ce risque

intermédiaire ?

3. Quelle est la prise en charge thérapeutique recommandée et quelle est la durée de

I’lhormonothérapie ?

9). Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

E\
[0

ment
Age
Symptomes
PSA

IRM
Histologie
ISUP
Extension

TNM

Groupe de risque
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Données

63 ans

Asymptomatique

8,6 ng/Ml

PI-RADS 4, localisée

Gleason 3+4

Absente

cT2a NO MO

Intermédiaire favorable
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9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA modérément élevé
e Gleason 3+4
e ISUP2
e PI-RADS 4
e Maladie localisée

e Risque intermédiaire favorable

Radiothérapie
9.3. Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?

Selon la classification de D’Amico, ce patient présente un cancer de la prostate a risque

intermédiaire, en raison de la présence d’un score de Gleason égal a 7.

2. Quels éléments permettent de préciser le caractére favorable ou défavorable de ce risque

intermédiaire ?

La distinction entre risque intermédiaire favorable et défavorable repose sur les critéres de la

classification NCCN.

- Dans ce cas, le risque intermédiaire est qualifié de favorable car :
e un seul facteur de risque intermédiaire est présent (Gleason 3+4),
e le PSA est inférieur a 10 ng/mL,

e la maladie est strictement localisée (cT2a NO MO0),

186



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

I’IRM ne montre aucune extension extra-prostatique,

le volume tumoral est limité.

3. Prise en charge thérapeutique

Aprés discussion en RCP. La stratégie recommandée a reposé sur :
une radiothérapie externe de la prostate,

associée a une hormonothérapie de courte durée (4 mois).

L’hormonothérapie courte permet d’améliorer le contréle tumoral et de potentialiser

I'efficacité de la radiothérapie tout en limitant la toxicité liée a un traitement prolongé.

(N.B : la chirurgie a été discutée, mais non retenue comme stratégie thérapeutique)
> Evolution

Bonne tolérance

PSA a 0,9 ng/mL a 6 mois

Absence de progression clinique ni radiologique

11). Messages pédagogiques clés

La classification de D’Amico permet de définir le groupe de risque global.
La distinction favorable / défavorable repose sur les criteres NCCN.

En risque intermédiaire favorable, la radiothérapie associée a une hormonothérapie courte

(4-6 mois) est une stratégie validée.
L’hormonothérapie courte est indiquée dans des situations sélectionnées

L’objectif est un contréle oncologique optimal avec une toxicité minimale.
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lll. Cas clinique 3

Cancer de la prostate localisé a risque intermédiaire défavorable
(Risque intermédiaire défavorable - Radiothérapie + hormonothérapie prolongée)

1). Données clinigues

Un patient agé de 68 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’urologie pour
I’exploration d’une élévation du PSA associée a des troubles urinaires modérés (pollakiurie, nycturie

), évoluant depuis plusieurs mois.
Il ne rapporte pas de douleurs osseuses ni de signes généraux.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Hypertension artérielle bien controlée
e Tabagisme sevré
e IMCa27 kg/mz2
e Absence de cancer prostatique familial connu
3). Examen clinique
o FEtat général conservé (OMS 0-1)
e Toucher rectal :
o Prostate augmentée de volume
o Induration étendue intéressant le lobe droit

e Absence d’adénopathies palpables

188



Kit d’auto-apprentissage des cancers prostatiques

4). Données biologiques

e PSA total : 15,2 ng/mL

e PSA libre abaissé

e Testostéronémie normale
e Fonction rénale conservée

5). Imagerie

e IRM prostatique multiparamétrique

T2 Diffusion ADC

IRM prostatique multiparamétrique , coupe axiale montrant une lésion au niveau de la zone
périphérique, hypointense en T2, en hypersignal marqué sur les séquences de diffusion avec
restriction franche sur la carte ADC, classée PI-RADS 5, avec suspicion de franchissement capsulaire

focal, sans atteinte des vésicules séminales.

6). Données anatomopathologiques

Biopsies prostatiques systématisées et ciblées :
e Adénocarcinome prostatique
e ScoredeGleason:4 +3 =7

o ISUP grade 3

o Atteinte multifocale (= 50 % des prélevements positifs)
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7).

8).

9).

Classification clinigue TNM

cT2c
NO
MO

Questions pédagogiques (étudiant)

1.Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?
2.Quels éléments permettent de conclure a un risque intermédiaire défavorable ?

3.Quelle est la prise en charge thérapeutique recommandée et quelle est la durée de

I’lhormonothérapie ?

Fiche étudiant - Aide au raisonnement

1. Données synthétiques

Elément Données

Age 68 ans

Symptémes Troubles urinaires

PSA 15,2 ng/mL

IRM PI-RADS 5, suspicion EPE
Histologie Gleason 4+3

ISUP 3

Volume tumoral Elevé

TNM cT2c NO MO
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2. Mots-clés que I’étudiant doit identifier
e PSA>10ng/mL
e Gleason 4+3
e ISUP3
e PI-RADS 5
e Maladie localisée
e Plusieurs facteurs intermédiaires
e Risque intermédiaire défavorable
e Radiothérapie
e Hormonothérapie prolongée

3. Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?

Selon la classification de D’Amico, ce patient présente un cancer de la prostate a risque

intermédiaire, du fait d’un PSA > 10 ng/mL et d’un score de Gleason 7
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2 - Justification du caractére défavorable

Selon les criteres de la classification NCCN, ce risque intermédiaire est qualifié de défavorable,

en raison de :

La présence de plusieurs facteurs de risque intermédiaires (PSA > 10 ng/ml et Gleason 4+3),
e Un score de Gleason dominant 4,
e Un volume tumoral élevé,
e Une lésion étendue classée PI-RADS 5.
3 - Quelle est la prise en charge thérapeutique et durée de I’lhormonothérapie
Chez ce patient, la stratégie thérapeutique a reposé sur:
¢ Une radiothérapie externe de la prostate,
e Associée a une hormonothérapie prolongée, d’une durée de 12 mois.
Cette association permet :
e D’améliorer le contréle tumoral,
e De réduire le risque de récidive biologique,
e Et d’optimiser la survie sans progression.

(N.B : la prostatectomie radicale a été proposé,mais elle n’a pas été retenue en raiso, du refus

du patient)
11). Evolution
e Bonne tolérance globale
e PSAal,2 ng/mL a 6 mois

e Absence de progression clinique ou radiologique
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12). Messages pédagogiques clés

Le risque intermédiaire n’est pas une entité homogéne.

La distinction favorable / défavorable repose sur les critéeres NCCN.

Le Gleason 4+3 est un facteur péjoratif par rapport au 3+4.

En risque intermédiaire défavorable, I’lhormonothérapie doit étre prolongée.

La stratégie thérapeutique doit étre discutée en RCP.
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IV.

1).

Cas clinique 4

Cancer de la prostate localisé a haut risque
(Haut risque - Radiothérapie + hormonothérapie prolongée)

Données clinigues

Un patient agé de 76 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’urologie pour

I'exploration d’une élévation marquée du PSA, associée a des troubles urinaires obstructifs modérés

(dysurie, jet faible).

2).

3).

Il ne rapporte aucune douleur osseuse ni altération de I’état général.

Antécédents et facteurs de risque

Hypertension artérielle bien contrélée
Diabéte de type 2 équilibré

IMC a 28 kg/m?2

Absence de cancer prostatique familial connu

Examen clinique

Etat général conservé (OMS 1)

Toucher rectal :

o Prostate augmentée de volume

o Induration diffuse intéressant les deux lobes

Absence d’adénopathies palpables
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4). Données biologiques

e PSA total : 26 ng/mL

e PSA libre abaissé

e Testostéronémie normale
e Fonction rénale conservée

5). Imagerie

e IRM prostatique multiparamétrique

T2 DIFFUSION ADC

o Interprétation :

IRM prostatique multiparamétrique, coupe axiale montrant une lésion étendue bilatérale de
la zone périphérique, hypointense en T2, en hypersignal intense sur les séquences de diffusion avec
restriction marquée sur la carte ADC, classée PI-RADS 5, avec suspicion de franchissement capsulaire

sans envahissement des vésicules séminales et sans extension extra-prostatique certaine.

6). Données anatomopathologiques

Biopsies prostatiques systématisées :
e Adénocarcinome prostatique
e ScoredeGleason:4 +4 =38
e ISUP grade 4

e Atteinte multifocale bilatérale
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7).

8).

9).

Classification clinigue TNM

cT2c

NO

MO

IV. Questions pédagogiques (étudiant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?
2. Quels critéres permettent de définir un cancer de la prostate a haut risque ?
3. Quelle est la prise en charge thérapeutique recommandée dans cette situation ?

Fiche étudiant - Aide au raisonnement

1. Données synthétiques

Elément Données

Age 76 ans

Symptémes Troubles urinaires
PSA 26 ng/mL

IRM PI-RADS 5, bilatérale
Histologie Gleason 4+4

ISUP 4

Extension Absente

TNM cT2c NO MO
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2. Mots-clés que I’étudiant doit identifier
e PSA > 20 ng/mL
e Gleason = 8
o ISUP 4
e PI-RADS 5
e Cancer localisé
e Haut risque
e Radiothérapie
e Hormonothérapie prolongée

3. Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment classer ce cancer de la prostate selon le groupe de risque ?
Selon la classification NCCN, ce patient présente un cancer de la prostate a HAUT RISQUE.
2. Quels critéres permettent de définir un cancer de la prostate a haut risque ?

Selon la classification NCCN, un cancer de la prostate est classé a haut risque lorsqu’il

présente au moins un des criteres suivants :
e PSA supérieur a 20 ng/mL,
e Score de Gleason > 8 (ISUP = 4),
e Stade clinique T3a.

- Dans ce cas, le patient présente :
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e un PSA a26 ng/mL,

e un score de Gleason 4+4 = 8 (ISUP 4), ce qui permet de le classer sans ambiguité dans le

groupe haut risque, en I'absence de critéres de trés haut risque.
3. Quelle est la prise en charge thérapeutique recommandée dans cette situation ?

Chez un patient présentant un cancer de la prostate localisé a haut risque selon NCCN, la

prise en charge thérapeutique recommandée repose sur :

une radiothérapie externe de la prostate,

e associée a une hormonothérapie prolongée, pour une durée de 18 a 36 mois.
Cette stratégie permet :

e d’améliorer la survie globale,

e de réduire le risque de récidive biologique,

e d’optimiser le contrdle local de la maladie.

(N.B : Bien que la prostatectomie radicale fasse partie des options thérapeutiques pour ce
stade de la maladie, elle n’a pas été retenue au profit d’une radio-hormonothérapie, jugée plus

appropriée dans ce contexte).

11). Messages pédagogiques clés

La classification NCCN distingue clairement haut risque et trés haut risque.

e Le haut risque est défini par PSA > 20, Gleason = 8 ou T3a.
e L’absence de T3b, N+ ou M+ exclut le tres haut risque.
e Le traitement standard associe radiothérapie + hormonothérapie prolongée.

e La stratégie doit étre discutée en RCP.
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V. Cas clinigue 5

Cancer de la prostate a tres haut rique

(cT3-T4 NO MO)

I. Observation clinigue

1). Données clinigues

Un patient agé de 68 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’urologie pour

I’exploration de troubles urinaires du bas appareil évoluant depuis plusieurs mois, a type de :

e Pollakiurie,
e Dysurie,
e Sensation de vidange incomplete.

Il n’existe aucune douleur osseuse ni signe fonctionnel évocateur de maladie métastatique.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Hypertension artérielle traitée
e Tabagisme sevré
e Absence d’antécédent urologique

e Absence de notion de cancer prostatique familial

3). Examen clinique

o Ftat général conservé (OMS 0)

e Toucher rectal :
o Prostate augmentée de volume,
o Indurée, irréguliére,
o Fixée aux plans profonds

e Absence d’adénopathies superficielles palpables
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4). Données biologiques

e PSA total : 48 ng/mL
e Testostéronémie dans les valeurs normales
e Fonction rénale conservée

5). Imagerie

¢ |IRM prostatique :

T2 Diffusion ADC

IRM prostatique multiparamétrique, coupe axiale montrant une lésion étendue de la zone
périphérique, hypointense en T2, en hypersignal marqué sur les séquences de diffusion avec
restriction franche sur la carte ADC et rehaussement précoce apres injection, classée PI-RADS 5,
associée a une extension extra-capsulaire focale, compatible avec un cancer de la prostate

localement avancé.

6). Données anatomopathologiques

Les biopsies prostatiques ont mis en évidence :
e Adénocarcinome prostatique
e ScoredeGleason:4 +4 =28

e ISUP grade 4
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7).

8).

9).

Classification clinigue TNM

T3a

NO

MO

Questions pédagogiques

1.Comment classer ce cancer selon les classifications D’Amico et NCCN ?

2. Quelle est la prise en charge thérapeutique ?

3. Quel est I’'ntérét du traitement combiné radiothérapie + ADT ?

Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

E\
[0

ment

Symptomes

PSA

Imagerie clé

Histologie

Gleason / ISUP

TNM

Risque

Métastases

Données

68 ans

Troubles urinaires

48 ng/mL

IRM PI-RADS 5 avec EPE

Adénocarcinome

8 - ISUP 4

cT3a NO MO

Tres haut risque (NCCN) - Haut risque (D’Amico)

Absentes
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9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA élevé
e Extension extra-capsulaire
e Atteinte des vésicules séminales
e Absence de métastases
e Cancer localement avancé
e Haut risque
e Traitement combiné radio-hormonal

Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment classer ce cancer selon les classifications D’Amico et NCCN ?

- Selon la classification de D’Amico, ce patient présente un cancer de la prostate a haut risque,

en raison d’un PSA > 20 ng/mL, d’un score de Gleason 8 et d’un stade T3a.

- Selon la classification NCCN, il s’agit d’un cancer a trés haut risque, car le patient cumule

plusieurs criteres de haut risque (PSA > 20 ng/mL, Gleason > 8 et extension extra-capsulaire T3a).
2. Prise en charge thérapeutique

Aprés discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire, la stratégie thérapeutique

retenue a été :
e Radiothérapie externe de la prostate, des vésicules séminales et des aires ganglionnaires.

e Androgénothérapie associée prolongée
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e Surveillance clinique et biologique rapprochée
> Evolution
Aprés 6 mois de traitement :
e Bonne tolérance globale
e Amélioration des symptomes urinaires
e Diminution du PSA a 0,9 ng/mL
e Absence de progression radiologique
3. Intérét du traitement combiné
L’association radiothérapie + ADT permet :
¢ Une meilleure efficacité oncologique,

e Une réduction du risque de récidive,

Un meilleur contréle de la maladie a long terme.

11). Messages pédagogiques clés

e Le cumul PSA élevé, Gleason 8 et extension extra-capsulaire classe le patient en trés haut

risque selon la NCCN.
e L’absence de métastases permet une stratégie curative.
e Le traitement combiné radio-hormonal est un standard.
e L'IRM prostatique est essentielle pour la stadification locale.

e La prise en charge doit étre discutée en RCP.
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VI. Cas clinigue 6

Cancer de la prostate oligométastatique osseux

1). Données clinigues

Un patient agé de 64 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’oncologie pour
I'exploration d’une réascension du PSA survenant 18 mois aprés prostatectomie radicale réalisée

pour un cancer de la prostate localisé.
Le patient est asymptomatique, sans douleurs osseuses ni altération de I’état général.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Prostatectomie radicale pour cancer localisé

e PSA postopératoire initial indétectable

e Absence de radiothérapie adjuvante

e Hypertension artérielle bien controlée

e Absence de cancer prostatique familial

3). Examen clinique

o Ftat général conservé (OMS 0)

e Toucher rectal : loge prostatique souple

e Absence d’adénopathies superficielles palpables

4). Données biologigues

e PSA actuel : 12 ng/mL, en augmentation progressive

e Testostéronémie dans les valeurs normales

e Fonction rénale conservée
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5). Imagerie

1. IRM médulaire

IRM médullaire , coupe sagittale , séquence T1,montrant :
e Lésion vertébrale focale au niveau de T8, L1 en hyposignal T1

e Absence de compression médullaire
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6). Scintigraphie osseuse

Scintigraphie osseuse montrant un hyperfixation au niveau de T8,L1.

7). Données anatomopathologiques initiales

e Adénocarcinome prostatique
e Score de Gleason initial : 3 +4 =7
e ISUP grade 2

8). Classification clinigue TNM

e TO (loge prostatique)
e NO
e M1b (deux métastases osseuses)

Cancer de la prostate oligométastatique osseux
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9).

Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

E\
m\

ment

Age

Contexte

PSA

Testostérone
Scintigraphie osseuse
IRM

Métastases viscérales
TNM

Type

Histologie initiale

Données

64 ans

Récidive biologique apres prostatectomie

12 ng/mL, en augmentation

Normale

métastases osseuses (T8,L1)

Lésions osseuses T8 et L1

Absentes

TO NO M1b

Cancer oligométastatique

Gleason 3+4 - ISUP 2

9.2. Mots-clés que I’étudiant doit identifier

Récidive biologique
PSA en augmentation
TEP-PSMA positif

Deux lésions osseuses

Absence de métastases viscérales

Oligométastatique
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e Mlb

e Traitement local des métastases
e Androgénothérapie courte

e Radiothérapie externe ciblée

Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Définition d’une maladie oligométastatique
Un cancer de la prostate est dit oligométastatique lorsqu’il existe :
e un nombre limité de métastases (généralement < 3 a 5),
e sans atteinte viscérale diffuse,
e avec une maladie potentiellement contrblable par des traitements locaux.

Dans ce cas, le patient présente deux métastases osseuses uniquement, sans autre

localisation — maladie oligométastatique M1b.
2. Role de la scintigraphie osseuse
La scintigraphie osseuse permet :
e de détecter les métastases osseuses actives,
e d’évaluer leur nombre et leur localisation,
e de compléter le bilan morphologique et fonctionnel,

e de suivre la réponse au traitement.
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Dans ce cas, la scintigraphie confirme la présence de foyers osseux actifs au niveau vertébral

et costal, en concordance avec I'IRM, validant le caractere oligométastatique.
3. Prise en charge thérapeutique

Chez ce patient présentant une récidive oligométastatique hormono-sensible, la stratégie a

reposé sur :
e Une radiothérapie externe ciblée sur les deux métastases osseuses,
e Associée a une androgénothérapie courte,
e Avec surveillance clinique, biologique et radiologique.
Cette stratégie vise a :
e Controler les lésions visibles,
e Retarder I’évolution vers une maladie diffuse,
e Différer I'instauration d’un traitement systémique prolongé.
> Evolution
Apres 12 mois de suivi :
e Excellente tolérance
e PSA redevenu indétectable
e Absence de nouvelles lIésions a I'imagerie
e Qualité de vie conservée
4. Intérét du traitement local des métastases
Le traitement local des métastases permet :
e un meilleur controle tumoral local,

e unretard a la progression métastatique,
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e Un retard a I’lhormonothérapie prolongée,
e Une préservation de la qualité de vie.

10). Messages pédagogiques clés

e L’oligométastase est une situation intermédiaire entre maladie localisée et maladie

métastatique diffuse
e La scintigraphie osseuse permet de confirmer I’activité des lésions
e Le traitement local des métastases améliore le contrdle tumoral

e Une stratégie personnalisée est indispensable
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VIl. Cas clinigue 7

Cancer de la prostate métastatique sensible a la castration

1). Données clinigues

Un patient agé de 69 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’oncologie pour
une altération progressive de I'état général, associée a une asthénie marquée et un amaigrissement

non chiffré, évoluant depuis environ deux mois.
Il rapporte également des douleurs osseuses diffuses, prédominant au niveau du rachis.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Diabéte de type 2 sous antidiabétiques oraux

e Hypertension artérielle bien équilibrée

e Absence d’antécédent urologique connu

e Absence de notion de cancer prostatique familial

3). Examen clinique

o FEtat général modérément altéré (OMS 1-2)
e Toucher rectal : prostate augmentée de volume, dure et irréguliere
e Sensibilité osseuse diffuse a la mobilisation

e Absence d’adénopathies superficielles palpables
e Absence de signes neurologiques déficitaires

4). Données biologigues

e PSAtotal : 118 ng/mL
e Testostéronémie dans les valeurs normales
e Cytolyse hépatique modérée

e Fonction rénale conservée
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5). Imagerie

¢ |IRM prostatique multiparamétrique

T2 Diffusion ADC

e |IRM prostatique multiparamétrique , coupe axiale montrant une lésion étendue de la zone
périphérique , hypointense en T2, en hypersignal marqué sur les séquences de diffusion
avec restriction franche sur la carte ADC. La lésion présente un rehaussement précoce
apres injection, traduisant une néovascularisation tumorale. L’ensemble des signes est en
faveur d’un cancer de la prostate cliniquement significatif classé PI-RADS 5, avec
extension extra-capsulaire et envahissement de la vésicule séminale droite, sans autre

extension locorégionale visible.
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e TDM thoraco-abdomino-pelvienne

Coupe axiale coupe sagitale , fenetre osseuse

e Multiples lésions hépatiques hypodenses évocatrices de métastases (Coupe axiale).
e Lésions osseuses secondaires diffuses au niveau et du rachis (coupe sagitale).

6). Données anatomopathologiques

Les biopsies prostatiques ont mis en évidence :
e Adénocarcinome prostatique
e Score de Gleason:4+4=8

e |ISUP grade 4
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7). Classification clinigue TNM

e T3b
e NO
e Milc (métastases viscérales hépatiques)

8). Questions pédagogiques

1.Qu’est-ce qu’une atteinte viscérale dans le cancer de la prostate ?
2.Pourquoi ce patient est-il classé d’emblée haut volume métastatique ?

3.Quelle est la PEC thérapeutique et quelle est la place des nouvelles hormonothérapies et la

radiothérapie dans ce contexte ?

9). Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

Elément Données

Age 69 ans

Symptdémes dominants Asthénie, amaigrissement, douleurs osseuses
PSA Tres élevé

Imagerie clé Métastases hépatiques et osseuses
Histologie Adénocarcinome prostatique

Gleason / ISUP 8 - ISUP 4

TNM T3b NO Mi1c

Type Mhspc

Volume métastatique Haut volume
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9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e Métastases viscérales hépatiques

e PSA trés élevé

e Cancer de la prostate hormono-sensible
e Haut volume métastatique

e Pronostic défavorable

¢ Intensification thérapeutique précoce

Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Qu’est-ce qu’une atteinte viscérale dans le cancer de la prostate ?

Une atteinte viscérale correspond a la présence de métastases au niveau d’organes non

osseux, tels que le foie, le poumon ou plus rarement le cerveau.

Dans le cancer de la prostate, les métastases viscérales traduisent une maladie avancée,

associée a un pronostic défavorable, et sont classées M1c selon la classification TNM.
2. Pourquoi ce patient est-il classé d’emblée haut volume métastatique ?

Selon les critéres de stratification du volume métastatique, un cancer de la prostate est classé

haut volume en présence :
e d’au moins une métastase viscérale, et/ou
e d’au moins quatre métastases osseuses, dont une extra-axiale.

Dans ce cas, la présence de métastases hépatiques suffit a classer le patient d’emblée en haut

volume métastatique, indépendamment du nombre de lésions osseuses associées.
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3.Quelle est la PEC thérapeutique ? Et Quelle est la la radiothérapie dans ce contexte ?

Compte tenu : du caractére hormono-sensible, de la présence de métastases viscérales, du
haut volume tumoral, et de I'état général du patient, la décision thérapeutique retenue en réunion

de concertation pluridisciplinaire a été : une intensification thérapeutique précoce, comprenant : :
e Androgénothérapie (ADT)
¢ Nouvelle hormonothérapie (NHA)

La chimiothérapie n’a pas été retenue en premiére intention, compte tenu du profil clinique

et biologique du patient
11). Evolution
Aprés 3 mois de traitement :
e Amélioration de I’état général
e Diminution des douleurs osseuses
e Régression partielle des lésions hépatiques a I'imagerie

Chute du PSAa 15 ng/mL
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Evolution du PSA sous hormonothérapie

120 7

100 A

80 A

60 A

PSA (ng/mL)

40 1

20 A

T T T T T T T

0.0 0.5 1.0 15 2.0 2.5 3.0
Temps (mois)

Evolution du PSA sous androgénothérapie associée 3 une nouvelle hormonothérapie,

montrant une diminution rapide du PSA a 3 mois de traitement.

4. Place de la radiothérapie prostatique

La radiothérapie prostatique n’est pas indiquée dans les formes métastatiques a haut volume,

son bénéfice étant limité aux formes bas volume.

12). Messages pédagogiques clés

e Toute atteinte viscérale classe le patient en haut volume métastatique.
e Les formes viscérales sont associées a un pronostic plus défavorable.
¢ Une intensification thérapeutique est nécessaire deés le diagnostic.

e Les nouvelles hormonothérapies constituent une option efficace.

e lLaradiothérapie prostatique est réservée aux formes bas volume.

e La prise en charge doit étre discutée en réunion de concertation pluridisciplinaire.
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VIIl. Cas clinigue 8

Cancer de la prostate résistant a la castration

1). Données clinigues

Un patient agé de 75 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’oncologie pour
une réascension du PSA associée a la réapparition de douleurs osseuses diffuses, évoluant depuis

plusieurs semaines.

Ces douleurs siégent principalement au rachis dorsal et lombaire, d’intensité modérée,

nécessitant des antalgiques de palier Il.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Cancer de la prostate diagnostiqué 6 ans auparavant traité par une prostatectomie radicale

+ Radiothérapie adjuvante prostatique + androgénothérapie continue
e Hypertendu sous traitement
e Absence de cancer prostatique familial connu
3). Examen clinigue
o Etat général conservé (OMS 1)
e Douleurs osseuses provoquées a la palpation rachidienne
e Absence de déficit neurologique
e Absence d’adénopathies superficielles palpables

4). Données biologiques

e PSA: 38 ng/mL, en progression sous ADT
e Testostéronémie effondrée (< 0,5 ng/mL)
e Fonction rénale conservée

¢ Phosphatases alcalines modérément élevées
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5). Imagerie

6).

8).

TEP-TDM au PSMA :
Y )
‘\ L 4
= fE- e

- 3

Lo 2
e 2
o Multiples foyers d’hyperfixation osseuse au niveau du rachis et du bassin

o Absence de métastases viscérales

Imagerie compatible avec une progression osseuse sous castration

Données anatomopathologiques

Adénocarcinome prostatique connu
Score de Gleason initial : 4 + 4 = 8

ISUP grade 4

. Classification clinique TNM

Maladie métastatique osseuse évolutive
Testostérone a taux de castration
= Cancer de la prostate résistant a la castration métastatique osseux (mCRPC)

Questions pédagogiques

1.Quels critéres permettent de définir un cancer de la prostate résistant a la castration ?

2.Quelle est la PEC thérapeutique et quelle et quelle est la place des nouvelles

hormonothérapies dans le mCRPC ?

3.Quel est I’intérét des traitements de soutien osseux dans cette situation ?
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9). Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

Elément Données

Age 75 ans

Contexte Cancer prostatique évolutif
PSA En progression sous ADT
Testostérone Taux de castration

Imagerie Métastases osseuses multiples
Type mCRPC

Atteinte viscérale Absente

Problématique Résistance a la castration

9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA en progression
e Testostérone basse
e Métastases osseuses
e Résistance a la castration
¢ mCRPC
¢ Nouvelles hormonothérapies
e Prise en charge osseuse

Espace de réponse (étudiant)
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10). Corrigé type (enseignant)

1. Quels critéres permettent de définir un cancer de la prostate résistant a la castration ?

Un cancer de la prostate est dit résistant a la castration (CRPC) lorsqu’il existe une progression
de la maladie malgré une testostéronémie a un taux de castration (< 0,5 ng/mL).

Cette progression peut étre :
e biologique, avec une élévation du PSA,
e et/ou radiologique, avec I'apparition ou I’aggravation de lésions métastatiques.

Dans ce cas, la réascension du PSA sous androgénothérapie, associée a une progression

osseuse a I'imagerie, malgré une testostérone effondrée, permet de poser le diagnostic de mCRPC.

2. Quelle est la PEC thérapeutique et quelle et quelle est la place des nouvelles

hormonothérapies dans le mCRPC ?

Apres discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire, la décision thérapeutique a

reposé sur :
repose sur :
e La poursuite de I’androgénothérapie, afin de maintenir un taux de castration,

¢ L’introduction d’une nouvelle hormonothérapie (nha), type acétate d’abiratérone, qui

constitue un pilier du traitement du mcrpc.
e adaptation du traitement antalgique

Ces traitements permettent de :
e Ralentir la progression tumorale,
e Améliorer le contrble biologique (psa),

e Et retarder 'apparition de complications cliniques.
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Dans ce cas, le choix d’une nouvelle hormonothérapie est justifié par I'atteinte osseuse

prédominante, I’absence de métastases viscérales et I’état général conservé du patient.
11). Evolution
Aprés 4 mois de traitement :
e Amélioration partielle des douleurs osseuses
e Stabilisation clinique
e Diminution du PSA a 18 ng/ml
Absence de nouvelles localisations viscérales.
- Prise en charge osseuse

Les traitements de soutien osseux, tels que I’acide zolédronique ou le denosumab, ont pour

objectifs :
e de réduire le risque d’événements osseux (fractures, compressions médullaires),
e de limiter les complications liées aux métastases osseuses,
o et d’améliorer la qualité de vie des patients atteints de mCRPC.

IIs constituent un élément essentiel de la prise en charge globale des patients présentant des

métastases osseuses multiples.

12). Messages pédagogiques clés

e La progression sous ADT définit la résistance a la castration.
e Le PSA reste un marqueur essentiel de suivi.

e Les nouvelles hormonothérapies sont un pilier du mCRPC.

e La prise en charge osseuse est indispensable.

e Le traitement doit étre discuté en RCP.
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IX. Cas clinique 9

Récidive biologique aprés traitement local du cancer de la prostate

1). Données clinigues

Un patient agé de 67 ans, de sexe masculin, est suivi pour un cancer de la prostate traité

quatre ans auparavant par prostatectomie radicale a visée curative.

Il est adressé en consultation pour la découverte d’une réascension progressive du PSA, mise

en évidence lors du suivi biologique systématique.
Le patient est asymptomatique, sans douleurs osseuses ni troubles urinaires.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Cancer de la prostate localisé traité par prostatectomie radicale il y a 4 ans
e Absence de radiothérapie adjuvante initiale

e Hypertension artérielle bien équilibrée

e Absence de cancer prostatique familial connu

3). Examen clinigue

o Ftat général conservé (OMS 0)

e Toucher rectal : loge prostatique souple

e Absence d’adénopathies superficielles palpables

4). Données biologiques

e PSA postopératoire initial indétectable
e PSA actuel : 0,42 ng/mL, en augmentation sur deux dosages successifs
e Testostéronémie dans les valeurs normales

e Fonction rénale conservée
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5). Imagerie

e TEP-TDM au PSMA :

C’ est un TEP PSMA ,coupe sagittale qui montre :
e Foyer d’hyperfixation localisé a la loge prostatique
e Absence:
o De métastases osseuses
o De métastases viscérales
o D’adénopathies a distance
e Aspect compatible avec une récidive locale post-prostatectomie

6). Données anatomopathologiques initiales

e Adénocarcinome prostatique

e ScoredeCleason:3 +4=7
e ISUP grade 2

e Marges chirurgicales négatives

7). Situation évolutive

e PSA détectable et en progression aprés prostatectomie
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e Absence de localisation métastatique identifiée
= Récidive biologique post-prostatectomie

8). Questions pédagogiques (étudiant)

1. Comment définir une récidive biologique apres prostatectomie radicale ?
2. Quelle est la place du TEP-TDM au PSMA dans cette situation ?
3. Quelle est la prise en charge thérapeutique ?

9). Fiche étudiant - Aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

Elément Données

Age 67 ans

Traitement initial Prostatectomie radicale
PSA postopératoire Indétectable

PSA actuel 0,42 ng/mL
Symptomes Absents

TEP-PSMA Normal

Type d’évolution Récidive biologique
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9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA détectable aprés prostatectomie
e Progression biologique
e Absence de métastases
e Récidive biologique
e Traitement de rattrapage local

Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Définition de la récidive biologique
Aprés prostatectomie radicale, une récidive biologique est définie par :
e unPSA > 0,2 ng/mL,
e confirmé par deux dosages successifs.
2. Place du TEP-TDM au PSMA
Le TEP-TDM au PSMA permet :
e de rechercher une localisation tumorale,
e mais peut étre négatif a de faibles valeurs de PSA,
e un examen normal n’exclut pas une récidive biologique.
3. Prise en charge thérapeutique
Aprés discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire, la stratégie retenue a été :
¢ Radiothérapie de rattrapage de la loge prostatique
e Surveillance biologique rapprochée du PSA

e Absence d’indication immédiate a un traitement systémique
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11). Evolution
Aprés 6 mois de radiothérapie de rattrapage :
e Bonne tolérance clinique
e PSA redevenu indétectable
e Absence de signes cliniques de progression
En cas de récidive biologique isolée :
¢ la radiothérapie de rattrapage de la loge prostatique est recommandée,

e jdéalement a faible taux de PSA,

sans indication immédiate a une hormonothérapie.

12). Messages pédagogiques clés

e Une réascension du PSA aprés prostatectomie définit une récidive biologique.
e Le seuil de 0,2 ng/mL est déterminant.

e Laradiothérapie de rattrapage est le traitement de référence.

e Une prise en charge précoce améliore le controle de la maladie.
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X. Cas clinique 10

Récidive locale du cancer de la prostate apreés radiothérapie

1). Données clinigues

Un patient agé de 72 ans, de sexe masculin, est adressé en consultation d’oncologie pour
une réascension progressive du PSA, survenue cinq ans aprés une radiothérapie externe prostatique

réalisée a visée curative pour un cancer de la prostate localisé.
Le patient est asymptomatique, sans douleurs osseuses ni signes urinaires nouveaux.

2). Antécédents et facteurs de risque

e Cancer de la prostate localisé traité par radiothérapie externe exclusive
e Hormonothérapie courte associée a la radiothérapie (6 mois)

¢ Hypertension artérielle bien controlée

e Absence de cancer prostatique familial connu

3). Examen clinique

o Etat général conservé (OMS 0-1)

e Toucher rectal :
o Prostate de consistance globalement souple
o Induration focale postérieure droite

e Absence d’adénopathies palpables

4). Données biologiques

e PSA nadir post-radiothérapie : 0,6 ng/mL
e PSA actuel : 2,8 ng/mL, confirmé sur deux dosages successifs
e Cinétique du PSA progressive

e Testostéronémie normale
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5). Imagerie

¢ IRM prostatique multiparamétrique

T2 Diffusion ADC

IRM prostatique multiparamétrique, coupe axiale montrant un nodule focal postérieur de la
zone périphérique, en hyposignal T2, avec hypersignal sur les séquences de diffusion et restriction

sur la carte ADC, évocateur d’une récidive locale intra-prostatique apreés radiothérapie.
e TEP-TDM au PSMA

(Bilan d’extension)

!

?-

TEP-TDM au PSMA mettant en évidence une hyperfixation focale unique au niveau de la
prostate, sans hyperfixation ganglionnaire, osseuse ou viscérale, compatible avec une récidive locale

isolée.
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6). Données anatomopathologiques

Biopsies prostatiques ciblées (guidées par IRM) :
e Adénocarcinome prostatique

e ScoredeGleason:4+3 =7

e ISUP grade 3

e Confirmation histologique de récidive locale

7). Situation évolutive

e PSA en réascension aprés radiothérapie
e Localisation strictement prostatique
e Absence de métastases a distance
= Récidive locale aprés radiothérapie prostatique

8). Questions pédagogiques (étudiant)

1. Comment définir une récidive biologique aprés radiothérapie prostatique ?
2. Quels examens permettent de localiser une récidive locale ?

3. Quelle est la prise en charge thérapeutique possible dans cette situation ?
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9). Fiche étudiant - aide au raisonnement

9.1. Données synthétiques

Elément Données

Age 72 ans

Traitement initial Radiothérapie externe

PSA nadir 0,6 ng/mL

PSA actuel 2,8 ng/mL

Cinétique Progressive

IRM Lésion focale prostatique
TEP-PSMA Hyperfixation prostatique unique
Métastases Absentes

9.2. Mots—clés que I’étudiant doit identifier
e PSA nadir post-radiothérapie

e Critére de Phoenix

e Récidive biologique

e Récidive locale

e |IRM prostatique

e TEP-PSMA

e Traitement de rattrapage
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Espace de réponse (étudiant)

10). Corrigé type (enseignant)

1. Comment définir une récidive biologique apreés radiothérapie prostatique?

Apres radiothérapie prostatique, une récidive biologique est définie selon le critére de
Phoenix, correspondant a une élévation du PSA > 2 ng/mL au-dessus du nadir.
Dans ce cas, le PSA nadir était a 0,6 ng/mL et le PSA actuel a 2,8 ng/mL, ce qui permet de poser le
diagnostic de récidive biologique.

2. Quels examens permettent de localiser une récidive locale ?

La localisation d’une récidive repose sur :

¢ I'IRM prostatique multiparamétrique, qui permet de détecter une récidive locale intra-

prostatique,

e |le TEP-TDM au PSMA, examen de référence pour le bilan d’extension, permettant de

distinguer récidive locale et maladie métastatique.
Dans ce cas, les deux examens sont concordants en faveur d’une récidive locale isolée.
3. Prise en charge thérapeutique

Chez ce patient présentant une récidive locale isolée aprés radiothérapie prostatique, la

situation a été discutée en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP).
Compte tenu :
e de la localisation strictement prostatique de la récidive,
e de l’absence de métastases ganglionnaires, osseuses ou viscérales,
e du bon état général du patient,

e et de l'espérance de vie satisfaisante, la stratégie thérapeutique retenue a été une

prostatectomie radicale de rattrapage a visée curative.
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Les autres options de rattrapage local (curiethérapie de rattrapage, traitements focaux) ont

été discutées mais non retenues.

Une hormonothérapie systémique n’a pas été indiquée d’emblée, en I'absence de maladie

métastatique.
> Evolution

La prostatectomie radicale de rattrapage a été réalisée sans complication peropératoire

majeure.
Les suites postopératoires ont été marquées par :
e une récupération satisfaisante de I’état général,
e une incontinence urinaire modérée transitoire, en cours de rééducation périnéale,
e absence de complication infectieuse ou thrombo-embolique.
Données anatomopathologiques postopératoires
¢ Confirmation de la récidive locale intra-prostatique
e Adénocarcinome prostatique
e Score de Gleason : 4 + 3 = 7 (ISUP 3)
e Marges chirurgicales négatives
Suivi biologique
e PSAa<0,] ng/mLa 3 mois postopératoires
e PSA restant indétectable lors des contrdles ultérieurs

— Evolution favorable aprés prostatectomie de rattrapage, sans signe de récidive

biologique précoce.
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11). Messages pédagogiques clés (adaptés)

Le critere de Phoenix permet de définir la récidive biologique aprés radiothérapie.

L’IRM prostatique et le TEP-PSMA sont essentiels pour confirmer une récidive locale

isolée.

Une récidive strictement prostatique peut bénéficier d’un traitement de rattrapage curatif.
La prostatectomie de rattrapage est une option valide chez des patients sélectionnés.
L’hormonothérapie n’est pas systématique en I’absence de maladie métastatique.

La décision thérapeutique doit étre discutée en RCP.
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Le cancer de la prostate constitue, dans notre contexte, une pathologie de plus en plus
fréquente et souvent diagnostiquée a un stade avancé, comme l’illustre clairement notre série de
139 patients pris en charge au CHU Mohammed VI de Marrakech entre 2022 et 2024. L’analyse des
données sociodémographiques, cliniques, biologiques, radiologiques et anatomopathologiques met
en évidence une prédominance des formes localement avancées et métastatiques, associées a des
scores de Gleason élevés, des grades ISUP défavorables et un taux important de patients classés a
haut risque selon D’Amico. Ces résultats traduisent un retard diagnostique important, probablement
lié a 'absence de dépistage organisé, au faible niveau d’instruction d’une grande partie des patients

et a la banalisation des symptdomes urinaires.

L’imagerie, et en particulier I'IRM prostatique, occupe une place centrale dans le parcours
diagnostique et thérapeutique de ces patients. Dans notre série, elle a été réalisée chez I’ensemble
des patients et a permis une évaluation précise de I’extension loco-régionale, contribuant de maniere
déterminante a la stadification TNM et a ’orientation thérapeutique. En revanche, ’acces limité aux
techniques d’imagerie moléculaire de pointe, telles que la TEP-TDM au PSMA, souligne les inégalités
d’accés aux examens les plus performants, malgré leur intérét majeur dans la détection des

métastases et des récidives.

La prise en charge thérapeutique observée dans notre population reflete cette prédominance
des formes avancées, avec un recours massif a la castration, a la radiothérapie, a la chimiothérapie
et aux hormonothérapies de nouvelle génération, tandis que la chirurgie a visée curative ne concerne
qu’une minorité de patients. La radiothérapie, qu’elle soit curative ou palliative, occupe une place
essentielle, permettant a la fois le controle tumoral, le soulagement des symptomes et I’amélioration

de la qualité de vie.

Au-dela de I'analyse épidémiologique et clinique, ce travail a permis I’élaboration d’un kit
d’auto-apprentissage basé sur des cas cliniques réels, représentatifs des situations rencontrées dans
notre service. Cet outil pédagogique vise a renforcer les compétences des étudiants et des jeunes

médecins en les confrontant a des situations concrétes intégrant données cliniques, biologiques,
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radiologiques et thérapeutiques. Il constitue un support pratique et structuré pour faciliter

I’acquisition du raisonnement clinique et la prise de décision dans le cancer de la prostate.

En conclusion, notre étude met en évidence la lourde charge du cancer de la prostate au CHU
Mohammed VI de Marrakech, caractérisée par un diagnostic souvent tardif et des formes évoluées
nécessitant des prises en charge complexes. L’amélioration du dépistage, I'acces plus large aux
techniques modernes d’imagerie et le renforcement de la formation des praticiens constituent des
enjeux majeurs pour optimiser le pronostic et la qualité de vie des patients. Le kit d’auto-
enseignement proposé dans ce travail s’inscrit dans cette dynamique, avec I’lambition de contribuer
a une prise en charge plus précoce, plus précise et plus efficace du cancer de la prostate dans notre

contexte.
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Résumé

Introduction :

Le cancer de la prostate représente un probléeme majeur de santé publique par sa fréquence
croissante et son impact sur la morbidité et la qualité de vie des patients. Au Maroc, et
particulierement dans la région de Marrakech, cette pathologie est souvent diagnostiquée a un stade
avancé, en raison de l'absence de dépistage organisé et du retard de consultation. L'imagerie
moderne, notamment I'IRM prostatique, occupe une place essentielle dans le diagnostic, la

stadification et I’orientation thérapeutique.
Objectifs :

L’objectif principal de ce travail était d’analyser le profil épidémiologique, clinique,
paraclinique, anatomopathologique et thérapeutique des patients atteints de cancer de la prostate
pris en charge au CHU Mohammed VI de Marrakech. Un objectif secondaire consistait a élaborer un
kit d’auto-apprentissage basé sur des cas cliniques réels, destiné a renforcer la formation des

étudiants en médecine et des jeunes praticiens.
Matériel et méthodes :

Il s’agit d’une étude rétrospective, monocentrique, descriptive et qualitative, réalisée au sein
du service d’oncologie-radiothérapie du CHU Mohammed VI de Marrakech sur une période de trois
ans (2022-2024). Elle a porté sur 139 patients ayant un diagnostic histologique confirmé de cancer
de la prostate. Les données analysées concernaient les caractéristiques sociodémographiques, les
facteurs de risque, les données cliniques, biologiques (PSA), radiologiques, anatomopathologiques
(score de Gleason, classification ISUP), la stadification TNM et les modalités thérapeutiques.

Parallélement, un kit d’auto-enseignement composé de cas cliniques représentatifs a été élaboré.
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Résultats :

L’Age moyen des patients était majoritairement supérieur a 60 ans, avec une prédominance
des tranches 60-79 ans. La majorité des patients présentait un faible niveau d’instruction. Les
symptomes urinaires constituaient le principal mode de révélation. Les taux de PSA étaient élevés
dans la majorité des cas. L’IRM prostatique a été réalisée chez tous les patients, confirmant son role
central dans I’évaluation loco-régionale. La stadification TNM a montré une prédominance des
formes localement avancées et métastatiques. Sur le plan anatomopathologique, tous les cas
correspondaient a des adénocarcinomes, avec une prédominance des scores de Gleason élevés et
des grades ISUP défavorables. La majorité des patients était classée a haut risque selon D’Amico. La
prise en charge thérapeutique reposait principalement sur I’lhormonothérapie, la radiothérapie, la
chimiothérapie et les hormonothérapies de nouvelle génération, tandis que la chirurgie concernait

une minorité de patients.
Conclusion :

Cette étude met en évidence la fréquence élevée des formes avancées de cancer de la prostate
dans notre contexte, traduisant un retard diagnostique important. L’IRM prostatique constitue un
outil incontournable dans la prise en charge diagnostique et thérapeutique. Le kit d’auto-
apprentissage élaboré a partir de cas cliniques réels représente un support pédagogique pertinent
pour améliorer la formation et le raisonnement clinique des jeunes médecins. Une meilleure
sensibilisation, un dépistage plus précoce et un acces élargi aux techniques d’imagerie moderne

pourraient contribuer a améliorer le pronostic des patients.
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Abstract

Introduction:

Prostate cancer is one of the most common malignancies in men and represents a major
public health issue worldwide. In Morocco, and particularly in the Marrakech region, this disease is
frequently diagnosed at an advanced stage due to the absence of organized screening and delayed
medical consultation. Modern imaging, especially prostate magnetic resonance imaging (MRI), plays

a key role in diagnosis, staging and therapeutic decision-making.
Objectives:

The primary objective of this study was to describe the epidemiological, clinical, paraclinical,
pathological and therapeutic characteristics of patients with prostate cancer managed at the
Mohammed VI University Hospital of Marrakech. A secondary objective was to develop a self-learning
kit based on real clinical cases in order to improve the training of medical students and young

physicians.
Materials and Methods:

This was a retrospective, monocentric, descriptive study conducted in the oncology-
radiotherapy department of Mohammed VI University Hospital between 2022 and 2024. A total of
139 patients with histologically confirmed prostate cancer were included. Data collected included
sociodemographic characteristics, risk factors, clinical findings, prostate-specific antigen (PSA)
levels, imaging results, pathological features (Gleason score, ISUP classification), TNM staging and
therapeutic management. In parallel, a self-learning kit based on representative clinical cases was

developed.
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Results:

Most patients were over 60 years of age, with a predominance of the 60-79 age group. A
large proportion had a low educational level. Urinary symptoms were the main presenting complaint.
PSA levels were markedly elevated in most cases. Prostate MRI was performed in all patients,
highlighting its central role in local staging. Most patients presented with locally advanced or
metastatic disease. Histologically, all tumors were adenocarcinomas, with a predominance of high
Gleason scores and unfavorable ISUP grades. According to the D’Amico classification, most patients
were classified as high-risk. Treatment mainly relied on androgen deprivation therapy, radiotherapy,
chemotherapy and next-generation hormonal therapies, while surgery was performed in a minority

of cases.
Conclusion

This study highlights the high burden of advanced prostate cancer in our setting, reflecting
significant diagnostic delay. Prostate MRI is an essential tool for accurate staging and treatment
planning. The self-learning kit developed in this work represents a valuable educational tool to
improve clinical reasoning and management skills. Strengthening early detection strategies and

improving access to modern imaging techniques could significantly enhance patient outcomes.
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Kit d’auto-apprentissage — Cancer de la prostate
Service de Radiothérapie - CHU Mohammed VI, Marrakech

I. Identification du patient

Elément Données
Nom / Code patient ...
Date de naissance — Age  ......oiiiiiiiiiiiieeiin.l.
Adresse / Origine i
Profession

Niveau d’instruction O Aucun [ Primaire O Secondaire [0 Universitaire

I1. Antécédents & Facteurs de risque

Facteur Oui/Non Précisions

Tabagisme 0O Durée / Quantité :

Alcool / autres substances O

ATCD familiaux (prostate, autres cancers) Mutations [ .....c.cciiiiiiiiiiinnnen.
BRCA2, BRCA1, HOXB13

ATCD médicaux (HTA, diabete, cardiopathie...) I
Chirurgie / Urologie O

II1. Circonstances de découverte

Mode de révélation Oui/Non

Dépistage PSA élevé O

Symptomes urinaires 0 Pollakiurie [ Dysurie [ Nycturie
Toucher rectal O

Douleur pelvienne O

Découverte fortuite O

Stade avancé : douleurs osseuses, métastases. []

Autre (préciser) i
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IV. Examen clinique

Examen Résultats
Etat général (ECOG/OMS) v ieiiieeieeeeee
IMC
Toucher rectal [ Normal [ Induration [ Nodule (localisation : ............ )
Adénopathies palpables [0 Oui [0 Non — localisation : ...........................
Autres constatations ...,

V. Bilan complémentaire

1. Biologique
Examen Résultat
PSAtotal ng/mL
PSA libre /ratio .
NEFS /uree / Créatinine / Bilan hépatique ...........................
2. Imagerie
Imagerie Date Résultats

Echographie vésico-prostatique

IRM prostatique (PIRADS)

TDM TAP

Scintigraphie osseuse / PET-PSMA /PET-Choline

3. Histologie

Données Résultats
Type histologique .................ocooeeeen
Score de Gleason ..........................
Grade group ...
Extension locale ...........................
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V1. Classification et Stratification

Parameétre Valeur
TNM T...N...M...

Groupe de risque (D’ Amico/NCCN) o
[ Bas [J Intermédiaire [] haut

1.Critéres de classification selon D’Amico

Groupe de risque PSA (ng/mL) Score de Gleason Stade clinique (T)

Bas <10 <6 T1-T2a
Intermédiaire 10-20 7 T2b
Haut >20 8-10 >T2¢

2.Critéres selon NCCN (National Comprehensive Cancer Network)

o Risque treés bas : PSA <10, Gleason <6, Tlc, <2 cores biopsie touchés, faible volume tumoral.
Risque bas : PSA <10, Gleason <6, T1-T2a.

Risque intermédiaire : PSA 10-20 ou Gleason 7 ou T2b.
O  Intermédiaire favorable : Gleason 3+4=7
O  Intermédiaire défavorable : Gleason 4+3=7

®  Risque élevé : PSA >20 ou Gleason 8-10 ou T3a.
(] Risque treés élevé : T3b—T4, Gleason 9-10, PSA trés élevé.

®  Meétastatique : présence de métastases ganglionnaires ou a distance.

VII. Indication thérapeutique

Option retenue Oui/Non Détails

Surveillance active O

Prostatectomie radicale O

Radiothérapie externe ] Technique : ...,

Curithérapie I

RT + Hormonothérapie O Type/Durée : ......cccovviiiiininan..
O

Chimiotherapie e

Traitement post-opératoire / Salvage O e

Traitement palliatif O Objectif @ ..o,
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VIII. Planification radiothérapeutique

Elément Détails
Scanner de simulation Date: ...........................
Fusion d’imagerie U CT/IRM
Contours (CTV/PTV) oo

Marges e

Technique 0 3D-CRT O IMRT OO VMAT O SBRT U Curithérapie
Dose / fractionnement ......................e..n

Contraintes OAR Rectum .../ Vessie .../ Autres ...........ccevvveenvnnnn..
IGRT [1 Quotidien [1 Hebdomadaire

ADT associée LOui—Durée: .....covvvvviiniiiinnnn

IX. Suivi et Effets secondaires

Parameétre Détails / Observations

Suivi clinique [ Hebdomadaire LI Mensuel LI Autre : ...............
Evaluation biologique PSA, fonction rénale, hémogramme, autres : ...............
Toxicités aigués (pendant traitement) Rectum : ... / Vessie : ... / Sexualité : ... / AULIeS : ...oovvveverervereeennne

Toxicités tardives (aprés traitement) Rectum : ... / Vessie : ... / Sexualité : ... / AUtres : ....ccocvvevevrrreenene.

X Suivi post-traitement

Examen Fréquence Résultat.s /
Observations
PSA 3mois/ 6 mois/ 12 mois /annuel
Imagerie de controle Selon protocole (IRM, scanner, scintigraphie) ...........................
Evaluation de I’échec Suivi du PSA aprées nadir : valeur +2 ng/mL =
biologique échec biologique e
Selon indication clinique (biopsies, marqueurs

Autres examens

supplémentaires)

Observations /
Commentaires
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XII. Observations et Remarques
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