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Ce reférentiel constitue des propositions therapeutiques qui servent de fondements aux avis émis
en réunion de concertation pluridisciplinaire. Il doit étre apprécié sous la responsabilité de
medecins dans le respect des principes deontologiques d'indépendance et d'exercice personnel
de la meédecine conformeément a l'article 64 du code de déontologie médicale, et en fonction de
l'état pathologique du patient.

Ce référentiel a été élaboré par des professionnels de santé sur base de leur expertise, de l'état
des connaissances scientifiques au moment de leur élaboration. Ainsi, il ne peut étre exclu qu'au
moment de leur consultation pour la pratique meédicale quotidienne, les données mises a
disposition soient incompletes, inexactes ou obsolétes. Il revient aux professionnels de santé de
déterminer et de décider, sous leur responsabilité, de faire ou non application des référentiels.

Conforméement a la circulaire du 22 février 2005 relative a 'organisation des soins en cancerologie,
« lorsque le praticien propose au patient de ne pas appliquer l'avis de la RCP mais de recourir a un
autre traitement, il doit pouvoir le justifier et il est nécessaire de le mentionner dans le dossier »,

Lien vers la fiche RCP UROLOGIE : https://www.onco-hdf.fr/boite-a-outils/outils-dcc-et-rcp/fiches-rcp/

Rappel :
Pour chaque RCP, le quorum applicable est a minima celui de la HAS ou de la DGOS :

. Quorum HAS:
« La pluridisciplinarité correspond a la présence d'au moins 3 spécialités differentes qui
doivent étre adaptées au type de la RCP. »

Il. Quorum DGOS:
« L'organisation des RCP doit prévoir un quorum de base pour chaque type d'organe,
prévoyant au minimum 3 spécialités différentes dont un oncologue, un chirurgien et un
radiologue. »

Le groupe de travail Urologie adopte le quorum HAS qui prévoit la présence d'au moins 3
spécialités différentes en RCP.
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1. Le dossier de tout nouveau patient atteint de cancer doit étre présenté en RCP avant le premier acte
thérapeutique. Il peut s'agir d'un enregistrement simple avec validation par le Président de séance ou
d'une discussion pluridisciplinaire. Le plan de traitement sera ensuite proposé au patient.

2. Si le traitement correspond a un traitement standard (décrit dans les Référentiels Régionaux d'aide a
la décision en RCP) il fera l'objet d'un simple enregistrement en RCP avant l'acte thérapeutique

3. S'il y a différentes alternatives thérapeutiques, le dossier fera l'objet d'une discussion en RCP avant
l'acte thérapeutique.

4. Les dossiers concernant une chirurgie des cancers de 'ocesophage, du foie, du pancréas, du rectum
sous peéritonéal et de l'ovaire feront obligatoirement l'objet d'une discussion avant l'acte thérapeutique
et en présence du chirurgien qui opérera le patient (cf. criteres d'agrement).

5. En cas d'acte de radiologie interventionnelle a visée diagnostique ou de chirurgie réalisée en
urgence, la discussion du dossier du patient en RCP pourra avoir lieu aprées lintervention : le dossier ne
sera pas seulement enregistré apres l'acte, il devra faire l'objet d'une discussion en RCP pour la suite du
traitement.

6. Les Soins Oncologiques de Support sont intégrés dans 'organisation des RCP.

Exigences qualité dans la prise en charge

- Les modalités de prise en charge du patient font l'objet d'une discussion en Réunion de Concertation
Pluridisciplinaire (RCP) tenant compte de son age, du Performance Status (PS), de ses comorbidités, du
stade TNM, des caractéristiques biologiques de la tumeur et de la situation sociale. Les informations sont
transmises dans les meilleurs délais au médecin traitant.

- Les différents aspects de la maladie et des traitements sont expliqués au patient et a ses proches. Des
documents d'information sur les différents aspects de la maladie et des thérapeutiques sont disponibles
et remis au patient, ainsi qu'un document tracant le Parcours Personnalisé de Soins (PPS).

- Les protocoles et schémas thérapeutiques sont écrits, disponibles, connus et régulierement actualisés.
IL existe des protocoles relatifs a la prise en charge des effets secondaires.

- Le patient doit pouvoir bénéficier d'une prise en charge de la douleur.

- Le patient doit bénéficier de soins de support (diététique, réhabilitation..) tout au long de la prise en
charge.

- Le patient peut bénéficier de soins palliatifs par une eéquipe et/ou une structure spécialisée, fixe ou
mobile.

- Le patient et sa famille peuvent bénéficier d'une prise en charge psychologique et d'une prise en
charge sociale.

- En cas de constatation de plusieurs cas de cancers dans la famille du patient, une consultation
d'oncogénétique peut étre proposée.

- La participation a un protocole de recherche clinique doit étre envisagée a toutes les etapes de la
maladie (cf. lien vers Archimaid via WebDCR)

- Pour les patients agés de 15 a 24 ans, linstruction n"DGOS/R3/INCA/2016/177 du 30 mai 2016
énonce les objectifs d'une structuration régionale de la prise en charge des adolescents et jeunes
adultes atteints de cancer et la nécessité d'organiser une double expertise medicale adulte/pediatrie
pour la prise de décision thérapeutique. L'organisation des réunions de concertation pluridisciplinaire
(RCP) aux niveaux regionaux et inter-regionaux doit prendre en compte cet objectif. Pour les modalites
d'adressage en RCP pédiatriques interregionales : assistantes-EquipAJA@o-lambret.fr



mailto:assistantes-EquipAJA@o-lambret.fr

(%]
‘0
-
—

©

[
‘0

c
‘0
(O]

Charte graphique

La charte graphique permet de concevoir de maniere identique les arbres de décision dans
chaque réferentiel regional.

L'arborescence décisionnelle est constituée des formes suivantes :

Situation de prise en charge

Question

Diagnostic / Examens

Chirurgie

Radiothérapie

Traitement médical spécifique
(Chimiothérapie, hormonothérapie, immunothérapie, ..)

Traitements combinés
(Radiothérapie Chimiothérapie concomitante, ..)

Suivi / Surveillance

1CHARNOC

Discussion en RCP




ADP : Adénopathie

AJA : Adolescents Jeunes Adultes

AML : Angiomyolipome

AMM : Autorisation de Mise sur le Marché

ASAP : Atypical Small Acinar Proliferation

BP : Biopsie de Prostate

CCAFU : Comité de Cancérologie de l'Association Francaise d'Urologie
CEC : Circulation Extra Corporelle

CECOS : Centre d'Etude et de Conservation des CEufs et du Sperme humain
CIS : Carcinome In Situ

CRPPE : Centre regional de Pathologies Professionnelles et Environnementales
DGOS : Direction Générale de l'Offre de Soins

ECOG : échelle de l'Eastern Cooperative Oncology Group

ELV : Envahissement Lympho-Vasculaire

FH : géne Fumarate Hydratase

FLCN : géne Foliculin

HAS : Haute Autorité de Santée

HIFU : High Intensity Focused Ultrasound

HNG : Hormonothérapie de Nouvelle Géneration

IPOP : Instillation Post-Opératoire précoce de mitomycine C

IMRT : Intensity Modulated Radiation Therapy / Radiotherapie par modulation d'intensité
MET : proto-oncogéne MET

MP : Maladie Professionnelle

NUT : Néphro-Urétérectomie Totale

PIN . Néoplasie prostatique intraépithéliale

PSA : Prostate Specific Antigen / Antigene Prostatique Specifique

RCP : Réunion de Concertation Pluridisciplinaire

RTUP : Résection Trans-Urétrale de Prostate

RTUV : Résection Endoscopique de Vessie

SDHB : Succinate Dehydrogenase complex iron sulfur subunit B

SO : Scintigraphie Osseuse

TFPM : Tumeur a Faible Potentiel de Malignité

TMT : Traitement TriModal
TR : Toucher Rectal

TVIM : Tumeurs de Vessie Infiltrant le Muscle

TVNIM : Tumeurs de Vessie N'Infiltrant pas le Muscle
UICC : Union for International Cancer Control

UPR : Urétéro Pyélographie Rétrograde

VHL : Von - Hippel-Lindau
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@ 1. Diagnostic

[ Suspicion de tumeur rénale ]

v

Tumeur
solide typique

v

Tumeur
bénigne typique

Tumeur
atypique

vy

Suspicion de J [ Diagnostic ] [ Kyste de } Kyste AML

tumeur incertain Bosniak (angiomyolipome)

v v

|
| S— }

Métastases Pas de
[ ] ) Kyste de AML ou Kyste
metastases ) i
Bosniak | ou ll Bosniak 2 IIF
I ¥
s N
Pas de Selon les
surveillance caractéristiques :

traitement ou
surveillance

* +/- IRM cérébrale si métastases thoraciques

Place de la biopsie rénale :

e Avant la décision de surveillance active d'une petite tumeur rénale (faible)

e Avant de réaliser un traitement ablatif percutané (faible)

e Avant tout traitement systémique s'il n'y a pas de preuve histologique (tumeur non
extirpable ou situation metastatique pour laquelle une néphrectomie n'est pas envisagee)
(fort)

e Dansle cas d'une néphrectomie partielle techniquement difficile pour éliminer une tumeur
bénigne (faible)

e En cas dlincertitude diagnostique sur limagerie : lymphome, sarcome, « pseudotumeur »
du rein, métastase rénale d'une autre tumeur (faible)




2. Classification TNM

Tumeur primitive

Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

Pas de signe de tumeur primitive

Tumeur < 7cm dans sa plus grande dimension, limitée au rein

Tumeur < 4 cm

Tumeur>4cmets<s7cm

Tumeur > 7cm dans sa plus grande dimension, limitée au rein

Tumeur > 7 cm mais < a10 cm

Tumeur > 10 cm, limitée au rein

Tumeur étendue aux veines majeures ou envahissant les tissus périrénaux mais
respectant la glande surrénale homolatérale sans dépasser le fascia de Gérota

Tumeur envahissant la veine rénale ou ses branches segmentaires ou tumeur
envahissant la region pyéelocalicielle ou la graisse périrenale et/ou la graisse du sinus
rénal (péripelvienne) mais sans dépasser le fascia de Gérota

Tumeur étendue dans la veine cave au-dessous du diaphragme

Tumeur étendue dans la veine cave au-dessus du diaphragme ou envahissant la
paroi de la veine cave

Tumeur étendue au-dela du fascia de Gérota (extension contiguie a la glande
surrénale homolatérale incluse)

Ganglions régionaux

Renseignements insuffisants pour classer l'atteinte des ganglions lymphatiques

Pas d'atteinte des ganglions lymphatiques régionaux

Métastase(s) ganglionnaire(s) régionale(s)

Métastases a distance

Pas de métastases a distance

Métastase tissulaire a distance

Critéres de risque intermédiaire (Source CCAFU 2022 - 2024 : rein)

Tableau 6 La classification de 'IMDC (Heng).

Classification de I'IMDC (Heng)

Index de Karnofsky (performance status) Inférieur a 80 %
Intervalle libre entre le diagnostic et le traitement systémique Inférieur a un an
Hémoglobinémie Inférieure a la normale
Calcémie corrigée Supérieure a la normale
Thrombocytémie Supérieure a la normale
Neutrophilie Supérieure a la normale

0 facteur : bon pronostic
1 ou 2 facteurs : pronostic intermédiaire
3 facteurs ou plus : mauvais pronostic




3. Traitement

Tumeur rénale non métastatique

[ Tumeur rénale non metastatique ]

v

RCP

NON ¢ QU
/ Tumeur T1-T2 ?

NON Patient

opérable ?

A\ 4

\ 4 Traitement thermo
ablatif ** ou
radiothérapie
stéréotaxique ***
et/ou
symptomatique

NON Tumeur accessible a oul
une néphrectomie
partielle ?

Patient
opérable ?

Traitement Néphrectomie Néphrectomie Néphrectomie
systémique ou élargie +/- chirurgie élargie partielle

symptomatique spécialisée +/- CEC

Surveillance *

* Pas d'indication a un traitement anti angiogénique en adjuvant hors essai

« Le pembrolizumab est ainsi une option a considérer aprés néphrectomie pour les cancers du rein
a cellules claires localisés de risque intermédiaire-haut et haut risque tels que définis par l'étude
(pT2 Grade 4 ou sarcomatoide, pT3 tous grades NO, M0 et pT4 tous grades No, Mo ou pT tout stade,
N+, MO0). »

AMM obtenue pour le pembrolizumab. A noter que nous sommes en attente des données de survie
globale et que 3 autres études en adjuvant étaient négatives.

A noter que 3 autres études en adjuvant étaient négatives

** Traitement thermo-ablatif par Cryothérapie et Radiofrequence en alternative a la chirurgie
partielle a discuter en fonction de la taille de la tumeur, son caractére non kystique et le bilan
d'opérabilité. Cryothérapie limitée a certains centres. Indiquée pour une tumeur proche des
vaisseaux du hile.

*** | a radiothérapie stéréotaxique permet de traiter des tumeurs de plus de 4 cm et/ou proches de
luretére et du hile.
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Contact au CHU de Lille : Dr Vianney Gaillard, Radiologue, service du Pr Puech, imagerie génito-
urinaire : 03.20.44.63.27 (imaginterv.huriez@chu-lille.fr)

Contact au CHU d'Amiens : Dr Cédric Renard et Dr Cyril Chivot, Radiologues, Service d'imagerie et
de radiologie médicale : 03.22.08.75.15

Contact a I'Hopital Prive Le Bois a Lille : Dr Bertrand Etienne, Radiologue Imagerie IRIS, Service de
radiologie interventionnelle de 'Hopital Prive Le Bois : 03.20.22.56.12

Contact au CH de Valenciennes: Dr Marc Haberlay et Dr Xavier Pauwels, Radiologues
interventionnels, service de radiologie interventionnelle et therapies mini invasives : 03.27.14.04.31

Contact au GHICL : Dr Mustapha Azahaf et Dr Arnaud Delebarre, Radiologues, Service d'imagerie
medicale : 03.20.22.50.22

Contact au Centre Radiologique Cap Sud a Saint Martin-Boulogne : Dr Abdellatif Bertal, Radiologue
interventionnel : 03.21.30.00.11
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> Tumeur rénale métastatique (carcinomes a cellules claires)
-> Pour les carcinomes non a cellules claires, pas de standard : une

discussion en RCP de recours est conseillée




> Traitement médical du cancer du rein métastatique

[ Cancer du rein a cellules claires - 1% ligne ]

|
v v

. Pronostic intermeédiaire et
Pronostic favorable . .
mauvais pronostic

¢ A 4

[ Standard [ Standard ]

Pembrolizumab + Axitinib Nivolumab + Ipilimumab

Nivolumab + Cabozantinib Pembrolizumab + Axitinib

Pembrolizumab + Lenvatinib Nivolumab + Cabozantinib

Pembrolizumab + Lenvatinib
[ Option ]
Sunitinib
Pazopanib

[ Cancer du rein a cellules claires - 2°™e et 3™ lignes ]

v v v

Traitement recu en 1" ligne

Sunitinib Pembrolizumab + Axitinib Nivolumab + Ipilimumab
Pazopanib

v
[ 2°me ligne ]

Cabozantinib [

Pembrolizumab + Lenvatinib

Nivolumab + Cabozantinib ﬂ]

v

2°me ligne ]

3°™e ligne
TKI anti-VEGF non utilisé en

Autre thérapie ciblée

Nivolumab

1% ligne

[ 3% lighe ]

Nivolumab [ 3°me ligne ]
Cabozantinib

Autre thérapie ciblée
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[ Cancer du rein non a cellules claires - 1° ligne ]

|
v v

[ Carcinomes papillaires ] [ Carcinomes non papillaires ]

v v

Inscrire son dossier en

Inscrire son dossier en
RCP CARARE (cf. page 16)

RCP CARARE (cf. page 16)

[ Standard ]

Cabozantinib *

[ option |

Sunitinib *
Pembrolizumab *

Pembrolizumab en adjuvant

* Pas d'/AMM pour ces tumeurs rares

[ Cancer du rein non a cellules claires - 2°™¢ ligne ]

|
v v

[ Carcinomes papillaires ] [ Carcinomes non papillaires ]

v

Inscrire son dossier en

Inscrire son dossier en
RCP CARARE (cf. page 16)

RCP CARARE (cf. page 16)

Cabozantinib *
Sunitinib *
Everolimus
Pembrolizumab *

* Pas d'/AMM pour ces tumeurs rares

14



4. Surveillance post-traitement

La surveillance permet de dépister les complications post opératoires, de surveiller la fonction
rénale, de détecter les éventuelles récidives locales ou controlatérales et les métastases.

3 6 12 18 24 30 36 >5ans
. . : : i \ . >3ans -
mois mois mois mois mois mois mois (optionnel)
Bas risque - CT - CT - CT - C1s2 -
ans

_Risque - CT CT - CT - CT CT/an | CT/zans
intermediaire

Haut risque CT CT CT CT CT - CT CT/an CT/2ans

5. Consultation d’'oncogénétique

Patient présentant l'un des critéres suivants :
- Tumeur rénale unique avant 50 ans
- Tumeurs rénales multiples ou bilatérales
Antécédent familial de tumeur rénale
- Association a d'autres manifestations cliniques (personnelles ou chez les apparentés)

v

Consultation d'oncogénétique » Manifestations cliniques syndromiques
Tumeur(s) rénale(s) isolée(s) Analyse genétique ciblée

v v v v v

Cellules claires Papillaire type 1 Papillaire type 2 Chromophobe ~ Oncocytome
l ¢ ¢ Tumeur hybride ¢

VHL MET FH i FLCN
SDHB < 40 ans FLCN si multiple
FLCN et caryotype ou familial
si familial

- Cartographie des consultations oncogénétiques en Hauts-de-France ;
https.//www.onco-hdf.fr/onco-genetique/

Dr Audrey Mailliez, Centre Oscar Lambret

Dr Sophie Lejeune, service d'oncogénétique, CHU Lille

Dr Emma Lachaier, service d'oncogénétique, CHU Amiens

Dr Claude Adenis, Ramsay Sante
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6. Réseau CARARE

Réseau INCA national cancers rares du rein (CARARE) qui recense :

e Toute tumeur avant 50 ans
e Toute tumeur qui n'est pas a cellules claires ou papillaires

Cancers rares du rein - Réseau CARARE

Pathologiste référent du réseau Carare pour les Hauts-de-France : Pr Xavier LEROY

Les relectures seront demandées par le réseau CARARE directement apres enregistrement du
dossier en RCP CARARE.

P Inscrire son dossier en RCP CARARE - RCP mercredi tous les 14 jours :
https.//www.carare.fr/les-rcp/

7. Repérage et déclaration d’'un cancer professionnel
Certaines expositions professionnelles méme anciennes peuvent jouer un role dans la survenue du

cancer du rein et les patients exposés peuvent bénéficier d'une reconnaissance en maladie
professionnelle (MP).

Repérer l'origine professionnelle des

cancers durein : - Tableau de maladie professionnelle
101 (Regime Géneral)
Expositions passées a du trichloroéthyléne : Outils - Consultations du CRPPE

degraissage de metaux et outils (en

- Flyer d'information
meécanique et électricité)

- Autoquestionnaire

Surtout avant 1995

Jou

Rédaction d'un Certificat Médical Initial

(M) Outils Consultations du CRPPE

Déclaration en MP par le patient

l

Avantages de la reconnaissance en maladie professionnelle pour le patient : prise en charge
des soins a 100%, indemnités journalieres majorées, indemnisation financiere (capital ou rente a
vie et réversion aux ayants droits), indemnités de licenciement doublées s'il ne peut plus travailler.

Le Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales (CRPPE) met a
disposition
e Des consultations (réalisation d'un cursus professionnel par téléconsultation, ou
consultation présentielle) pour repérer les expositions et accompagner le patient dans les
démarches (rédaction des Certificats Médicaux Initial et Final, conseils)
e Des consultations d'aide au maintien en emploi pour les actifs
¢ Des flyers d'information et autoquestionnaires de repérage a distribuer aux patients
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Contacts:

e CRPPE - CHU Lille

Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales,
CHU de Lille, 1 avenue oscar Lambret, 59037 Lille Cedex

Secrétariat ; secretariatpathopro@chu-lille.fr
Tel: 03204457 94

e CRPPE - CHU d’Amiens

Centre regional de pathologies professionnelles et environnementales,

CHU Amiens-Picardie, 1 rond-point du Professeur Christian Cabrol, 80054 Amiens
Secrétariat : CPPE@chu-amiens.fr

Tel: 0322087760
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Prostate

IV. Prostate

® 1. Diagnostic

» Epidémiologie

Incidence 2018 59 885/an cas et mortalité 8 100 ca/an. Le taux d'incidence standardisé monde du
cancer de la prostate, qui a fortement augmentée de 1990 a 2005, a ensuite diminué de facon
sensible par la suite, avant qu'une nouvelle augmentation ne se manifeste a partir de 2015. (Lapotre-
Ledoux BEH, 2023).

L'age médian de diagnostic se situe juste a 69 ans et 'age median de décés se situe aprés 83 ans.
La survie nette standardisée est de 93% a 5 ans. La prévalence est estiméee a 643 156 personnes en
2017.

Source : Incidence et mortalité en France en 2023 (INCa Panorama des cancers en France)

1* CANCER CHEZ LES HOMMES ET 3* CAUSE DE DECES
PAR CANCER CHEZ LES HOMMES

DECES EN 2018

NOUVEAUX CAS

EN 2018
. l -37%
-11% l PAR AN
PAR AN
(2010-2018)

Facteurs de risque :
- age, antécedents familiaux de cancer de la prostate ou du sein et ethnie afro-antillaise

P Dépistage

Les recommandations de l'Association Francaise d’'Urologie (AFU http://www.urofrance.org/)
pour le dépistage individuel du cancer de la prostate si l'espérance de vie est 2a 10 ans : Un dosage
du PSA sérique total et un toucher rectal tous les ans des 50 ans et jusqu'a 75 ans (des 45 ans si
risque familial ou ethnique ou 40 ans en cas de mutation germinale BRCA2 ou HOXB13).

En 2022 la Commission Européenne recommande d'ajouter le dépistage du cancer de la prostate
a la liste des cancers devant étre depistées chez 'lhnomme.

L'Association Européenne d'Urologie (EAU) a propose, en lien avec cette recommandation
Européenne, un arbre décisionnel, basé sur un avis d'experts, pour adapter le rythme de la
détection précoce au risque individuel.

L'arbre décisionnel adapte la fréquence des consultations et des tests PSA selon le taux initial et
integre l'IRM dans la prise de décision en cas de risque jugé éleveé sur les données cliniques et
biologiques :
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Le PSA est recommandé tous les ans, En cas de PSA < 2 ng/mL avant 60 ans un controle de PSA a
5-8 ans est suffisant. En cas PSA > 3ng/mL une IRM est demandée. En cas de PSA > 1 ng/mL, avant
40 ans ou > 2 ng/mL avant 60 ans, et que le toucher rectal est non suspect, un suivi annuel est
suffisant.

Réaliser IRM avant biopsie de la prostate

- SiIRM suspecte (PI-RADS = 3), combiner biopsie ciblée et systématique

- Si IRM non suspecte (PI-RADS < 2) et que la suspicion clinique de cancer de la prostate est
faible (densité de PSA < 0,15 ng/mL ou calculateurs de risque), pas de biopsie aprés
échange/concertation avec le patient

Differents calculateurs de risque ont aussi été proposes ces dernieres annees (PCPT, ERSPC,
4Kscore, S3M. . ). Ces calculateurs permettent de déterminer le risque individuel de cancer de la
prostate et sont pour la plupart disponibles en ligne. Ces calculateurs de risque incluent des
marqueurs cliniques, biologiques et radiologiques (IRM) standards ainsi que pour certains de
nouveaux biomarqueurs.

Le depistage organise a l'échelle de toute la population n'est pas recommandeé par les autorités de
santé en France.

Pour en savoir plus :

e Synthese sur les bénéfices et les risques d'un dépistage du cancer de la prostate par
dosage du PSA (INCa) https.//www.e-cancer.fr/Expertises-et-publications/Catalogue-
des-publications/Synthese-sur-les-benefices-et-les-risques-d-un-depistage-du-cancer-
de-la-prostate-par-dosage-du-PSA

e Le dépistage du cancer de la prostate - S'informer avant de décider (INCa) https.//www.e-
cancer.fr/Expertises-et-publications/Catalogue-des-publications/Le-depistage-du-
cancer-de-la-prostate-S-informer-avant-de-decider

» Bilan diagnostique

Situations diagnostiques :

Depistage individuel ou diagnostic précoce

Symptédmes urinaires

Autres symptémes d'appel (douleur osseuse)

Découverte fortuite (chirurgie pour hypertrophie bénigne de la prostate)

Prostate
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® 2. Bilan pré thérapeutique

Classification selon NCCN guidelines version 4.2023* ¥

Formes
métastatiques

A\ 4

v

v

Faible risque Risque intermédiaire Haut risque
PSA < a10 ng/ml Aucun critere de haut risque PSA > a 20 ng/ml

et Groupe de Grade 1

1 ou plusieurs critéres parmi:
et stade clinique cT1ic ou PSA entre 10 et 20 ng/ml

cTaa ou Groupe de Grade 2 ou 3
ou stade clinique cT2b - cT2c

ou Groupe de Grade 2 4
ou stade clinique 2 cT3a

v

Risque intermédiaire favorable
Tous les criteres parmi :
1 seul critére de RI
Grade groupe 1 0ou 2
< 50% de biopsies positives **

v

Risque intermédiaire défavorable
1 ou plusieurs des criteres suivants :
2 ou 3 critéres de RI
Ou Grade groupe 3
Ou 2 50% de biopsies positives **

Groupes de Grade : Groupes pronostiques de la classification ISUP 2016
* Classification simplifiee, pas de report des groupes a trés bas risque ni tres haut risque
** Une lésion ciblée en écho ou IRM échantillonnée plusieurs fois ne doit compter que comme 1

biopsie positive

Le radiologue peut renseigner un schema anatomique détaillant les lesions observees et precisant
le score de suspicion de 1 a 5 et la taille pour les lésions décrites ainsi que l'extension peri-

prostatique.

Schéma de la prostate de localisation des lésions suspectes vues a I'IRM

Vésicules séminales

Droite @ Gauche

Adapté d'aprés Dickinson et al.

© Oncolor
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P Recommandations pour la bonne pratique des biopsies prostatiques (CCAFU 2022-2024) :

https.//www.urofrance.org/

P Anatomopathologie du cancer de la prostate

v v v y

Biopsies Néoplasie intra-épithéliale Microfoyers Biopsie(s) non
tumorales prostatique (PIN) suspects (ASAP) tumoral(es)

| ' '
Poursuite
- -

Faible risque Risque intermédiaire Haut risque

- IRM pelvienne

- IRM pelvienne

- Scintigraphie osseuse Options
- IRM pelvienne . . - TEP PSMA (si disponible)
(optionnelle si risque -~ .
- Scintigraphie osseuse + TDM
favorable)
TAP
- TEP Choline
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Prostate

® 3. Classification TNM

T : Tumeur primitive

TX Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive
To Pas de signe de tumeur primitive
T1 Tumeur indétectable cliniquement, non palpable ou non visible en imagerie
Tumeur de découverte fortuite lors d'un examen histologique représentant moins de
Tia o . NP
5% du tissu réseque et Groupe de Grade 1
Tumeur de découverte fortuite lors d'un examen histologique représentant plus de
Tib o . R
5% du tissu réséqué et Groupe de Grade > 1
T Tumeur identifiee par biopsie a laiguille, par exemple dans le cas d'antigene
ic . o o
prostatique spécifique (PSA) eleve
T2 Tumeur palpable et limitée a la glande prostatique (apex compris)
T2a Tumeur envahissant la moitié ou moins d'un seul lobe
T2b Tumeur envahissant plus de la moitié d'un lobe mais pas les 2 lobes
T2c Tumeur envahissant les 2 lobes
T3 Extension tumorale au-dela de la capsule prostatique*
T3a Extension extraprostatique (uni- ou bilatérale) incluant l'envahissement
microscopique du col vésical
T3b Tumeur envahissant la ou les vésicule(s) séminale(s)
T4 Tumeur fixée ou envahissant des structures adjacentes autres que les vesicules
séminales : sphincter externe, rectum, muscles élévateurs et/ou paroi pelvienne
Note * 'invasion de l'apex ou de la capsule prostatique sans la dépasser est classee T2 et non T3
N : Ganglions régionaux
Nx Renseignements insuffisants pour classer latteinte des ganglions lymphatiques
régionaux
No Pas d'atteinte des ganglions lymphatiques regionaux
N1 Atteinte des ganglions lymphatiques regionaux
Note Les métastases de moins de 0,2 cm peuvent étre classées pNmi
N1imi Meétastase ganglionnaire < 0,2 cm

M : Métastases a distance

Mo Pas de metastases a distance
M1 Métastases a distance

Mia Adénopathie(s) non régionale(s)
M1ib Os

Mic Autre(s) localisation(s)
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® 4. Traitement

P Cancer de la prostate a faible risque

PSA < 10ng/ml Prise en charge selon:
Et T1ou T2a Age, G8 (si > 70ans), bilan
Et Groupe de Grade 1 oncogeériatrique en fonction du score
G8, volume tumoral local (IRM et
¢ biopsies), facteurs de morbidite,
RCP contre-indications)

v

Espérance de vie >10 ans ?

(Pondérée par les >

comorbidités)

Surveillance/abstention avec l

traitement différé a 'apparition
de signes cliniques Non visible a l'IRM Visible a l'IRM :
Tres faible volume

Surveillance active * - Surveillance active

- Prostatectomie totale

- Curiethérapie **

- Radiothérapie externe
normofractionnée

- Radiothérapie externe
hypofractionnement modéré
(dose par séance < 3 Gy)
Option :

- Radiothérapie externe avec
hypofractionnement extréme
(dose par séance 2 6 Gy)

Dans le cadre de registres ou

d'essais thérapeutiques
* Modalités : - Traitement Glande entiére

HIFU / cryothérapie
- Traitement partiel HIFU /
cryothérapie

- Si absence de risque héreditaire important
- PSA tous les 6 mois
- Biopsies et IRM en fonction du PSA et du risque

** Centres pratiquant la curiethérapie de prostate
Centre de radiothérapie et d'oncologie Bourgogne
144 avenue de Dunkerque 59000 Lille - 03.20.00.97.57
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P> Cancer de la prostate a risque intermédiaire

10 < PSA < 20 ng/ml Prise en charge selon:
ou stade clinique T2b ou Age, G8 (si > 70ans), bilan
Groupe de Grade 2-3 oncogériatrique en fonction du score
G8, volume tumoral local (IRM et
¢ biopsies), facteurs de morbidite,
RCP contre-indications)
Espérance de vie >10 ans ? oul

(Pondérée par les
comorbidités)

Surveillance/abstention

avec traitement difféere

y v

Traitements standards : Traitements optionnels : Dans le cadre de
registres ou d'essais

- Prostatectomie totale - Curiethérapie associée a
avec curage lymphonodal une radiothérapie externe
en fonction du conformationnelle
nomogramme - Curiethérapie exclusive
pour les groupes
favorables

- Radiothérapie externe
avec hypofractionnement

thérapeutiques :

- Traitement Glande
entiéere HIFU /

cryothérapie
- Traitement partiel
HIFU / cryothérapie

- Radiothérapie externe
avec modulation
d'intensité (IMRT) avec
augmentation de dose >
74 Gy

- Radiothérapie externe
avec hypofractionnement
modéré (dose par séance
<3 Gy)

+ Hormonothérapie courte
(6 mois) si groupe
défavorable

extréme (dose par séance >
6 Gy) (risque intermédiaire
favorable)

+ Hormonothérapie courte
(6 mois) si groupe
défavorable
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P Cancer de la prostate a haut risque

PSA>200uzT30uU Prise en charge selon:

Groupe de Grade 4-5 Age, G8 (si > 70ans), bilan
, oncogeériatrique en fonction du score
l G8, volume tumoral local (IRM et

biopsies), facteurs de morbidite,

RCP contre-indications)
NON Esperance de vie >10 ans ? ouUl

(Pondérée par les
comorbidités)

Traitements standards :

Hormonothérapie ou - Radiothérapie externe prostatique et pelvienne avec
une hormonothérapie longue (18 mois a 3 ans) par
agoniste ou antagoniste LH-RH *

Surveillance / abstention
thérapeutique

- Prostatectomie totale avec curage lymphonodal

aprés TEP PSMA et information du risque de
traitement multimodal

* | 'ajout d'acétate d'abiratérone (hors AMM) peut se discuter en cas de stade N1 ou trés haut risque.

Radiothérapie adjuvante

Une atteinte extra-prostatique (pT3), surtout si elle s'accompagne de marges positives, est associee
a un risque de récidive plus élevé. Cependant une radiothérapie adjuvante a la prostatectomie
totale n'est pas recommandée (Recommandation de grade A).

En cas de curage ganglionnaire 'examen extemporané est non recommandé : Le bilan par
imagerie pré-opératoire doit faire discuter les options de traitement avant la prostatectomie.

P Bilan d’extension initial au stade localisé, localement avancé et métastatique

Standard Option
Risque SO avec TEMP-TDM
Bilan d'extension initial | "tormediaire
au stade localise TEP choline ou
Haut risque TEP-PSMA fluciclovine si PSMA

non disponible

Récidive biochimique
Seulement si impact sur
la prise en charge
thérapeutique

TEP choline ou
TEP-PSMA fluciclovine si PSA > 1 et
si PSMA non disponible

SO = scintigraphie osseuse
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P Echec des traitements locaux

Echec thérapeutique
Bilan de réévaluation

v \4

Reécidive dans la loge a l'imagerie ou Recidive a
rechute biologique isolée distance

v v Hormonothérapie

Apres Apres radiothérapie /
prostatectomie curiethérapie (preuve
biopsique)

Bilan par TEP PSMA et
IRM recommandé si PSA
> 0,2 ng/ml

Si arguments pour récidive
locale : privilégier les
registres et essais cliniques
quel que soit le traitement
local envisagé

- HIFU

Radiothérapie de

rattrapage :

- PSA > 0,2ng/ml
D - Prostatectomie de

- Rac.llofheraple l_oge +/- rattrapage

irradiation ganglions

pelviens +/- - Curie de rattrapage

surimpression +/- - Radiothérapie

hormonothérapie stéréotaxique de rattrapage

Chez les patients Mo résistants a la castration avec un temps de doublement du PSA < 10 mois, un
traitement par hormonothérapie de nouvelle génération en association a la castration peut étre

propose.
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P Cancers métastatiques

Recherche de mutation tumorale de BRCA 2 et BRCA 1 (7% des cancers de prostates
meétastatiques). Eventuellement recherche du statut MSI (moins de 1% des cancers

meétastatiques).
- Hormonothérapie de 1° génération par antagoniste (Degarelix ou Relugolix per os)

[ Cancers métastatiques d'emblée ]

v

RCP

! !

\ 4 A
Patient fragile avec Faible volume tumoral Haut volume
espérance de vie courte

(moine de 2ans) Castration + HNG Castration + HNG

(apalutamide, enzalutamide (apalutamide, enzalutamide
,abiratérone) ,abiratérone ou

Castration seule

+ Radiothérapie normo ou ehlE iR C

hypofractionnée de la tumeur
primitive

6 cures de Docetaxel +/- en
association avec abiraterone
ou darolutamide

+ Radiothérapie normo ou
hypofractionnée de la tumeur
primitive

* AMM mais non remboursée

[ Rechute métastatique J

v

RCP

v

Castration + HNG (abiratérone, apalutamide,
enzalutamide)
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Prostate

Le traitement des lignes ultérieures sera en fonction du traitement réalisé en 1°© ligne, :

- Acetate d'abiratérone

- Enzalutamide

- Docetaxel

- Cabazitaxel aprés échec docetaxel
- Radium 223

- Inhibiteur de PARP seul ou en association avec acétate d'abiratérone par Olaparib (si
mutation tumorale BRCA2/BRCA1) ou Niraparib (quel que soit le statut mutationnel)

- Radiothérapie interne vectorisée

F18-PSMA-1007

Radiopharmaceutique Radelumin ®

Gab8-PSMA-11
Locametz ®
Radelumin ®

F18-DCF-Pyl
piflufolastat

Bilan de la récidive

Bilan d'extension initial
des hauts risques

Bilan de la récidive

Bilan d'extension initial
des hauts risques

Indicati tU'AMM | . i
ndication ayan biochimique biochimique B_llan .de. la récidive

. e . biochimique

Bilan pré-thérapeutique

de RIV

AMM
Disponibilité régionale AEAM - CHU Lille AP2

- Large

- CH Valenciennes

Résistance a la castration
- Sipatient traité par castration seule

o Efficacité de castration supérieure a 2 ans et patient peu symptomatique : ajout

d'une HNG
o Dans le cas contraire : docetaxel

- Sipatient traité par HNG : pas d'enchainement d'une 2éme HNG, docetaxel

Traitement ciblant U'os : 2 molécules disponible
(Acide Zolédronique) et Denosumab

S

e Supériorité de Denosumab démontrée (niveau de preuve de grade A)

o Eniereintention supplémentation vitam

ino-calcique

e Durée du traitement recommandée : 24 mois +/- réévaluation (cf. recommandations ESMO

au-dela de 24 mois)

28




Prévention des effets secondaires :

Modalité Evaluation initiale Evaluation de suivi
Clinique Qualité de vie Oui Oui
Asthénie Oui Oui
Facteurs de risque cardio- oui oui
vasculaires
Facteurs dg risque oui oui
fracturaires
Facteurs de risque de chute Oui Oui
Erections + Sexualité Oui Oui
Humeur Oui Oui
Poids + Taille Oui Oui
Paraclinique Bilan hépatique Optionnel Optionnel
Glycémie a jeun Oui Oui
Bilan lipidique Oui Selon le risque
Vitamine D Oui Oui

Oui (réévaluation de la
densitomeétrie osseuse
Oui apres 12-24 mois
d’hormonothérapie, en
fonction du T score initial)

Ostéodensitométrie
(hanche + rachis)

Hemoglobine Optionnel Optionnel
. Optionnel (surtout si Optionnel (surtout si
Phosphatases alcalines . .
atteinte osseuse) atteinte osseuse)
PSA Oui Oui

Oui, de maniere
concomitante au dosage
du PSA chez les patients

meétastatiques sous
leuproréline et/ou selon
la réponse therapeutique
(PSA)

Si signe d'appel de

Tesizgisenenie déficit androgénique

® 5. Avis oncogénétique

En cas de formes héréditaires une forme précoce de cancer de la prostate (avant 50 ans) et une
forme associée au cancer du sein ou de l'ovaire. Les genes en cause dans l'heredité monogénique
les plus souvent décrits sont les génes de réparation de 'ADN (notamment BRCA2, BRCA1, ATM) et
le geneHOXB13 [16,17]. Les caractéristiques des cancers héeréditaires monogéniques sont un age
de survenue précoce, et une forte agressivité lors de mutations de BRCA2 et deHOXB13.

- Fiche d'adressage pour testing génétique sur matériel tumoral adressée a son centre
d'anatomopathologie

- Cartographie des consultations oncogénétiques en Hauts-de-France et contacts :
https.//www.onco-hdf.fr/onco-genetique/

- CHU Amiens Picardie

- CHU de Lille et consultations avancées (CH Arras, CH Boulogne-sur-mer, CH Fourmies, CH
Lens et CH Valenciennes)

- Centre Oscar Lambret

- Ramsay Santé (Hopital Prive La Louviere Lille, Arras Les Bonnettes, Saint-Amé Lambres lez
Douai)
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® 6. Repérage et déclaration d'un cancer professionnel

Certaines expositions professionnelles méme anciennes peuvent jouer un role dans la survenue du
cancer de la prostate et les patients exposes peuvent bénéficier d'une reconnaissance en maladie
professionnelle (MP).

Repérer l'origine professionnelle des - Tableau de maladie professionnelle
cancers de la prostate : 102 (Régime Général) et 61 (Régime
N o o Agricole)
Expositions passées a des pesticides - Consultations du CRPPE

. (herbicides, inseéti’ci.de.s, fongicid.es, . - Flyer dinformation
biocides, produits vétérinaires) : fabrication - Autoquestionnaire
et application des produits (sur les cultures,

animaux, espaces verts, locaux, bois..),
entretien du matériel ..

Ooul

\4

Rédaction d’'un Certificat Médical Initial
(€MD) Consultations du CRPPE

Déclaration en MP par le patient

\4

Avantages de la reconnaissance en maladie professionnelle pour le patient : prise en charge
des soins a 100%, indemnites journalieres majorees, indemnisation financiere (capital ou rente a
vie et réversion aux ayants droits), indemnités de licenciement doublées s'il ne peut plus travailler.

Le Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales (CRPPE) met a
disposition
e Des consultations (realisation d'un cursus professionnel par téléconsultation, ou
consultation présentielle) pour repérer les expositions et accompagner le patient dans les
démarches (rédaction des Certificats Médicaux Initial et Final, conseils)
e Des consultations d'aide au maintien en emploi pour les actifs
¢ Des flyers d'information et autoquestionnaires de repéerage a distribuer aux patients

Contacts:

e CRPPE - CHU Lille

Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales,
CHU de Lille, 1 avenue oscar Lambret, 59037 Lille Cedex

Secrétariat : secretariatpathopro@chu-lille.fr

Tel:0320 445794

e CRPPE - CHU d'Amiens

Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales,

CHU Amiens-Picardie, 1 rond-point du Professeur Christian Cabrol, 80054 Amiens
Secreétariat : CPPE@chu-amiens.fr

Tel: 0322087760
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V. Vessie

® 1. Diagnostic
Examens recommandeés :
Toucher pelvien
Cytologie urinaire (classification Paris 2022)
Cystoscopie descriptive et cartographie
Uro TDM (ou Uro IRM si contre-indication)

Résection Résection endoscopique* avec fluorescence ;

endoscopique* - Cytologie de haut grade isolée, tumeur de haut grade,
Toutes les tumeurs primaires (sauf unifocale) GRADE B

v

Histologie

TVNIM | TVIM

Indication de RTUV de 2°™¢ look : Bilan d’extension :

-Ta - Scanner TAP

- Tumeurs volumineuses / résection incompléte - Scintigraphie osseuse si signe d'appel
- Muscle non analysé - IRM pelvienne optionnelle

4

[ Faible risque ] Risque intermédiaire ] Haut risque ] [ Trés haut risque ]
Premier diagnostic Ta de Tumeurs non définies pT1 pT1 HG/G3 + CIS
bas grade unique par les catégories et/ou ou pT1 HG/G3 multifocal
diametre - de 3cm adjacentes Haut grade ou pT1 HG/G3 > 3cm
ou et/ou ou pT1 HG/G3 + ELV
Tumeur a faible CIS .
. L pT1G3 prostatique
potentiel de malignité -
TFPM) ou pT1formes agressives

**  Variants histologiques . carcinomes
urotheliaux micropapillaires, microkystiques,
a différentiation trophoblastique ; carcinomes

* Cartographie vésicale (Source : cf. ONCOLOR) :

FACE POSTERIEURE FACE ANTERIEURE 1. Col vésical - région postérieure épidermoides ou adénocarcinomes purs ou
2. Orifice urétéral droit majoritaires (sup 50%), formes en nids,
3. Orifice urétéral gauche . . .
4. Trigone plasmocytoide, sarcomatoide, rhabdoide,
5. Face latérale droite St A, i )
6 Face latérale gauche lymphoeépithéliomatoide, & grandes cellules,
7. Rétrotrigone indifférenciées ; carcinomes neuroendocrines,
& Uréfre prostatique sus-montanal N . . . .
9. Lobe prostatique droit a petites cellules, carcinoides, invasion
10. Lobe prostatique gauche lymphovasculaire sur la RTUV

11. Col vésical : région antéreure
12. Face latérale droite antéreure
13. Face latérale gauche antérisure
14. DB&me vésical. Bulle d'air
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@ 2. Classification TNM

T : Tumeur primitive

TX Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

To Pas de signe de tumeur primitive

Ta Carcinome de type papillaire non infiltrant

Tis Carcinome in situ plan : « flat tumour »

T1 Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous-epithélial

T2 Tumeur envahissant la musculeuse

T2a Tumeur envahissant la musculeuse superficielle (moitié interne)

T2b Tumeur envahissant la musculeuse profonde (moitié externe)

T3 Tumeur envahissant le tissu périvesical

T3a Atteinte microscopique

T3b Atteinte macroscopique (masse extra-vésicale)

T4 Tgm_eur envahissant liune ou l’aut.re des structlures suiyantes: prostate, vésicules
séminales, utérus, vagin, paroi pelvienne et paroi abdominale

T4a Prostate, vésicules seéminales, utérus, ou vagin

T4b Paroi pelvienne ou paroi abdominale

N : Ganglions régionaux

Nx Renseignements insuffisants pour classer latteinte des ganglions lymphatiques
régionaux

No Pas d'atteinte des ganglions lymphatiques régionaux

N1 Atteinte d'un seul ganglion lymphatique pelvien (hypogastrique, obturateur, iliaque
externe ou pré-sacré)

N2 Métastase dans de multiples ganglions pelviens (hypogastrique, obturateur, iliaque
externe ou pré-sacré)

N3 Métastase(s) ganglionnaire(s) iliaque(s) primitive(s)

M : Métastases a distance

Mo Pas de metastases a distance
Mia Atteinte métastatique de ganglions lymphatiques non regionaux
Mib Autres sites metastatiques
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@ 3. Traitement

P Prise en charge des TVNIM de faible risque et risque intermédiaire

RCP
v

4 ; I '

TVNIM Faible risque TVNIM Risque intermédiaire
Premier diagnostic, Toute tumeur non définie par les
ET Ta catégories adjacentes.

ET Bas grade (G1) (Exemple : Ta Bas Grade multifocal)

ET<3cm +

ET sans carcinome in situ .

K / "'4{ Reratoife

/ pstittatiop post=opera

|

Instillation post-

opératoire précoce '

NON

Suivi (pas de ttt endovésical adjuvant)
v v v

g

-

oul

Récidive

Récidive > 1 an Si Recidive et
Et récidive || <5 tumeurs
< 5 tumeurs s5mm BCG entretien +/- MMC
<1cm Cytologie - 1 an minimum d’entretien 1 an
Cytologie - l (option)
F

Surveillance 7
active (niveau
preuve 3) Si récidive
Vv
RTUV *

*En cas de fulguration, elle doit étre associee a une histologie. Le photodiagnostic par HEXVIX doit
étre disponible si besoin en référant le patient a un centre equipé.
**A débuter 2 a 4 semaines apres la RTUV
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P Prise en charge des TVNIM de haut risque

o

RCP

|
v !

[ TVNIM Haut Risque ] [ TVNIM Trés Haut Risque ]

Seconde RTUV 4 Cystectomie totale

v

TVIM Cystectomie si pT 2 BCG x 6 si pT < 1 quel que soit le grade
1HG*
RAS :
La réinduction BCG est possible i BCG x 3 + entretien 3 ans
uniquement si CIS a 3 mois. (1an minimum grade A)

\ 4 A 4 \4

TVIM Récidive Récidive Récidive
HG < 6mois HG > 6mois bas grade
CIS < 12 mois CIS > 12 mois

v

Poursuite du BCG

BCG x 3 + entretien

Cystectomie
totale

3 ans (1an minimum
grade A)

* HG de lOMS73
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P Prise en charge des TVIM

[ TVIM

A 4

Uro-TDM

TDM thoracique

v

[ TVIM localisée ]

v

[ cT2 - T4a No Mo ]
¢ cN

!

[ TVIM localement ]

|
v v

[ cT4b ou cN2-N3 ]

¢ A 4

v

v

Eligible a la chirurgie Eligible a la chirurgie
et au cisplatine mais pas au cisplatine

Non éligible a
la chirurgie

d’induction (idéalement

Chimiothérapie
} type mVAC)

l ' xI

Non optimal

l

T™MT

v v

Si bonne réponse ] [ Si progression ]

CNA + Cystectomie TMT optimal
Cystectomie immédiate RTUV compleéte
Pas de CIS
Pas d’hydronéphrose
>ypT2-T4 >pTl3-T4 [
et/ou ypN+ +/- pN+

l l

Discuter chimiothérapie ou

immunothérapie adjuvante

>ypT2-T4
et/ou ypN+

Immunothérapie
adjuvante
Nivolumab si PD-L1 > 1%

Surveillance

T™MT

En option

Immunologie
Avelumab entretien

Si
progression

2°me ligne : Pembrolizumab
(sauf si avelumab)

Enfortumab vedotin
Erdafitinib si mutation FGFR
Essai clinique
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Traitement

standard

1°¢ ligne

2éme ligne

3°me ligne et +

TVIM
métastatique
v

RCP
|

Chimiothérapie* a Chimiothérapie
base de sels de Carboplatine/Gemcitabine
platine (max 6 cures)

Immunothérapie (soit par avelumab en cas de

stabilité ou réponse, soit par pembrolizumab
en cas de progression)

Enfortumab vedotin ou taxane
Options : inhibiteur de FGFR**

Traitement palliatif

* Enfortumab Vedotin + Pembrolizumab 17 ligne en mi-2024 accés précoce

** Discuter testing FGFR, si muté inhibiteur de FGFR par Erdafitinib (essai THOR)
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B Chimiothérapie néoadjuvante

Deux protocoles de chimiothérapie néoadjuvante peuvent étre administres :

- 6 cures de MVAC dose dense (Methotrexate, vincristine, cisplatine, doxorubicine) : 1 cure tous
les 15 jours

- Ou 4 cures de cisplatine gemcitabine
La chimiothérapie néocadjuvante ne peut étre envisagee que si elle comporte au moins du
cisplatine. Elle ne doit étre realisée que si l'état genéral et la fonction rénale le permettent. L'état
général du patient doit rester satisfaisant pour permettre ensuite le traitement local chirurgical
optimal.
Le traitement local ne doit pas étre différe (délai de 3 mois maximum entre le TU et la chirurgie).

Sélection des patients avec: OMS 0-1, DFG 2 60 mL/min, ou si DFG entre 50 et 60 mL/min en
adaptant la dose de cisplatine a 50mg/m2, absence d’hypoacousie sévere, absence d'insuffisance
cardiaque séveére, HTA controlée, diabéte contrélé, absence de neuropathie périphérique sévere.

M Traitement trimodal (TMT)

Historiquement, le traitement tri-modal (TMT) était retenu pour les patients inopérables. Cette prise
en charge présente des résultats similaires a la chirurgie et constitue donc une alternative de méme
niveau pour les patients opéerables sélectionnés.

Il est conseillé que les patients opéerables et présentant les criteres optimaux puissent voir un
radiothérapeute et un chirurgien pour faire leur choix de maniéere éclairée. Le patient doit étre
prévenu de limpossibilité de réalisation d'une néovessie en cas d'indication opératoire apres TMT.

¢ Indication et sélection des patients (cf. schéma)

Selon les recommandations de 'AFU :

- Patient opérable et compliant : Patient cT2-3, unifocal, absence de cis étendu (CIS péri lésionnel
acceptable), absence d'utérohydronéphrose, bonne fonction vésicale (IPSS < 8)

ou

- Patient inopérable avec des critéeres moins rigoureux mais efficacité thérapeutique non
comparable

o Etapes de la prise en charge

» Résection étendue (RTUV) pour résection maximale endoscopique
Dans les 8 semaines avant le début de la radiothérapie (idéalement < 6 semaines). Une nouvelle
RTUV étendue doit étre proposée apres ce délai.

P Radiothérapie associée a la chimiothérapie

Radiothérapie :

- Volume: Il existe plusieurs articles de recommandations concernant la radiothérapie dont un
consensus francais

. Le volume inclus la vessie en totalité, inclusion de la prostate ou du vagin selon les situations. Pas
de recommandation forte pour l'inclusion ou non du pelvis

- Dose et fractionnement : En cas d'irradiation ganglionnaire pelvienne, la dose recommandée est
de 64Gy en 32 fractions et un étalement sur 6,5 semaines.
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En l'absence de volume ganglionnaire, il est possible de proposer une dose de 55Gy en 20 fractions
et un étalement de 4 semaines.

En cas de radiothérapie normo-fractionné, il est possible de refaire une reevaluation a 45Gy par
scanner et endoscopie pour proposer un éventuel traitement de rattrapage chirurgical aux patients
non repondeurs

Chimiothérapie concomitante :
ILn'y a pas de standard preférentiel actuellement.

On retrouve des schémas de type :
- 5-FU 500mg/m? J1-J5 puis J16-J20 avec un infuseur et Mitomycine 122mg/m?2 J1.
Compatible méme en cas de traitement hypofractionné

- Autres possibilites: CDDP hebdomadaire, CDDP-paclitaxel, dose faible de gemcitabine,
carboplatine hebdomadaire en cas d'impossibilite de faire les autres traitements

ILn'y a pas de recommandation en faveur d'une chimiothérapie neo-adjuvante.

Place de la stratégie de préservation vésicale basée sur le traitement trimodal

Diagnostic de carcinome infiltrant de vessie
2T2NOMO

Place d'un TMT ?

IPatientnonopérable | Evaluation multi-disciplinaire
e m *l Opérabilité « limite » Patientopérable

/ Critéres clinico-pathologiques spécifiques \

N

Patient candidat idéal : Patient candidat non-idéal :

-T2 -cT3-T4
-et |ésion umfocalle Candidat«lessthanideal »> - et lésion multifocale
- et pas d’hydronéphrose - et hydronéphrose

Selon le nombre de critéres de haut risque

- et CIS extensif *
- et impossibilité d'une RTV compléte

- et pas de CIS extensif
-et RTV compléte
- et bonne fonction vésicale

Eléments décisionnels supplémentaires
pour les candidats « less than ideal »

V

Biomarqueurs moléculaires ?
- Mutation genes de réparation ADN (Mre11...)
- Sous-types moléculaires
- Mutation voies oncogéniques (FGFR...)

- Profil immunitaire (PD-L1...)

- Signatures moléculaires
-Imagerie moléculaire (IRM multi-modale)
- Radiomique

|

Contexte patient :
- Représentation mentale du cancer
- Perception du schéma corporel
- Perception de la quaité de vie

| )

TMT — Décision finale partagée —— Ch | ru rgie

Urologue / onco-med / RT / patient

Eléments renforgant le choix du TMT :
- Non-éligible au cisplatine
- Opérabilité « limite »

Eléments renforgant le choix de la chirurgie :
- Possibilité d’une néo-vessie
- Tumeur diverticulaire
- Fonction vésicale altérée

Fig. 1. Démarche décisionnelle pour le positionnement de la stratégie de préservation vésicale en traitement d’un carcinome infiltrant de vessie localisé. La case « chirurgie »
se référe a la cystectomie radicale avec curage précédée d'une chimiothérapie néoadjuvante. La case « TMT » se référe au traitement trimodal, comprenant une résection
trans-uréthrale de vessie suivie de chimioradiothérapie. * : critére devant classiquement, a lui seul, orienter vers une prise en charge chirurgicale. RTV : résection trans-urétrale
de vessie ; RT : radiothérapeute.
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B Chimiothérapie adjuvante

La chimiothérapie adjuvante peut étre proposée en cas de tumeur a haut risque de récidive sur les
données de l'analyse anatomopathologique chez les PD-L1 < 1% et notamment : stade pT3 et pT4,
statut ganglionnaire N+ marges chirurgicales positives (en labsence de chimiothérapie
néoadjuvante)
Protocoles possibles :

- MVAC

- Cisplatine Gemcitabine
Option su contre-indication au cisplatine : carboplatine-gemcitabine

Immunothérapie adjuvante :

Nivolumab tous les 15 jours ou tous les mois pendant 1 an :
- Apres chimiothérapie néoadjuvante ; tumeur ypT2-T4 et/ou ypN+ et score CPS > 1%
- Sans chimiothérapie néoadjuvante ; tumeur pT3-T4 et/ou pN+ et score CPS > 1%

B Meétastatiques

Cf. algorithme page 36

Recommandations :

¢ Chimiothérapie a base de sels de platine en 1ére ligne. Favoriser une chimiothérapie a

base de cisplatine si la fonction rénale le permet.
e Soins de support :
o Cystectomie ou pelvectomie de confort en cas de tumeur symptomatique

Dérivation urinaire externe
Radiothérapie palliative ou des métastases
Résection endoscopique palliative
Traitement symptomatique

O O O O

® 4. Surveillance

En raison du risque de recidive tumorale et de progression de la maladie vésicale, la fréequence des
cystoscopies est a moduler en fonction du groupe de risque pour une surveillance adaptee.

L'objectif du suivi est d'éviter un retard dans le diagnostic et la prise en charge thérapeutique de
récidives tumorales de haut grade a fort potentiel d'infiltration musculaire menacgant la vie du
patient. Ainsi, le résultat de la premiere cystoscopie a 3 mois de la RTUV initiale est un facteur
pronostique tres important tant pour la récidive tumorale que pour le risque de progression
musculaire (Niveau de preuve 3).

Les examens du suivi sont effectues selon le groupe de risque de la maladie
vésicale (Recommandation de grade C).
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Figure 3 : Calendrier de traitement endovésical et de suivi des TVNIM en fonction de leur groupe de risque

Nombre de mois aprés RTUV

3 6 9 1215 18 21 24 30 36 42 48

"""""""""""""" ososcope|l | NN T

TVNIM a faible
risque : suivi

3 6 9 12215 18 21 24 30 36 42 48

TVNIM a risque ceosone [0 10 10 T

intermédiaire : suivi

Instillations de MMC FI“””””“

Induct

Instillations de BCGI I l I

3 6 9 121518 21 24 30 36 42 48

"""""""""""""""" coscone [ [ TN TTN TN T

TVNIM & haut
risque : suivi

Instillations de BCG II l l l .

Ind

Surveillance et prise en charge des rechutes locales

Modalités minimales de suivi apres un traitement trimodal :

- TDM TAP a 3 mois

- RTUV+ Cytologie urinaire a 3 mois pour les patients opérables (prévoir des biopsies
systématiques méme en l'absence de lésion visible - zone cicatricielle +/- biopsies recherche de
CIS)

- Cystoscopie + cytologie a 3 mois chez les patients non opérables

- Cystoscopie, cytologie et TDM TAP tous les 6 mois pendant 3 ans, annuel ensuite a vie

Prise en charge des rechutes

La rechute locale sur un mode non-infiltrant se prend en charge de la méme maniere qu'une TVNIM
d'emblée sans toxicité majoree ou degradation du pronostic.

La rechute infiltrante (ou pT1 HG précoce) doit se faire par cystectomie de rattrapage sans
possibilité de dérivation orthotopique continente. Il n'existe pas de surrisque de complication post-
opératoire,
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® 5. Repérage et déclaration d'un cancer professionnel

Certaines expositions professionnelles méme anciennes peuvent jouer un role dans la survenue du
cancer urothélial de la vessie et les patients exposés peuvent bénéficier d'une reconnaissance en
maladie professionnelle (MP).

Repérer l'origine professionnelle des cancers de
vessie
. . Principaux .
Principales expositions secteurs/meétiers/ utilisations - Tableau de maladie
Métallurgie, cokerie, ramonage, professionnelle 15 ter/16 bis
Dérivés de la houille™ et industries de ['aluminium, du g .n B e . q
suies du charbon*, caoutchouc, pétroliére, plasturgie (Regime Geéneral) ; 35 bis/10
amines aromatiques"’, (résine polyurethane, (Regime Agricole)
arsenic™, gaz expoxydique), des revétements _ .
d'échappement diesel’, routiers, imprimerie, industrie COhSUl.t-atIOI’lS dl_J CRPPE
huiles minérales textile et nettoyage a sec, - Flyer d'information
usagees’, Métiers de pompier _ : f
tétrachoroéthyléne” professionnel, de peintre, de Autoquestionnaire
coiffeur et barbier
““avérées ou tableau de MP ; * suspectées

OuUl

Rédaction d’'un Certificat Médical Initial (CMI) Consultations du CRPPE

Déclaration en MP par le patient

Avantages de la reconnaissance en maladie professionnelle pour le patient : prise en charge
des soins a 100%, indemnites journalieres majorees, indemnisation financiere (capital ou rente a
vie et réversion aux ayants droits), indemnités de licenciement doublées s'il ne peut plus travailler.

Le Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales (CRPPE) met a
disposition
o Des consultations (réalisation d'un cursus professionnel par téléconsultation, ou
consultation présentielle) pour repérer les expositions et accompagner le patient dans les
demarches (rédaction des Certificats Medicaux Initial et Final, conseils)
¢ Des consultations d’aide au maintien en emploi pour les actifs
¢ Des flyers d'information et autoquestionnaires de repérage a distribuer aux patients

Contacts:

e CRPPE - CHU Lille

Centre regional de pathologies professionnelles et environnementales,
CHU de Lille, 1 avenue oscar Lambret, 59037 Lille Cedex

Secrétariat : secretariatpathopro@chu-lille.fr

Tel: 0320 44 57 94

e CRPPE - CHU d'Amiens

Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales,

CHU Amiens-Picardie, 1 rond-point du Professeur Christian Cabrol, 80054 Amiens
Secrétariat : CPPE@chu-amiens.fr

Tel. 0322087760
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VI.Voies excrétrices
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@ 1. Diagnostic

= Uroscanner (ou UrolRM sj contre-indication)

m Cystoscopie

m Cytologie

= UPR

m Urétéroscopie souple avec biopsie conseillée

@ 2. Bilan d’extension

® TDM thoracique
B Scintigraphie osseuse si signe d'appel
® TDM cérébral si signe d'appel

® 3. Traitement (valable uniquement pour les patients sans rein unique et avec une fonction rénale
préservee)

[ HG No Mo tous stades ] [ Ta de bas grade ]
v

v v

RCP RCP RCP RCP
v v v L
STANDARD OPTION PAS DE PAS DE
v v STANDARD STANDARD

Néphro urétéréctomie Pas de standard

totale + curage Chimiothérapie
palliative

Traitement conservateur* a
discuter en RCP

Néphro urétéréctomie
totale + curage
(endoscopique ou
urétéréctomie segmentaire)

Urétéréctomie
pelvienne
segmentaire

RCP : discuter
chimiothérapie

Absence de progression : Avelumab en
entretien

v

*CRITERES NECESSAIRES DU TRAITEMENT CONSERVATEUR (Source : CCAFU)

Tumeur unifocale (Recommandations de grade B)

Taille (plus grand diametre) < 1 CM (Recommandations de grade B)

Tumeur de bas grade en cytologie ou sur les biopsies (Recommandations de grade B)

Aucun elément en faveur d'une infiltration a l'uro TDM (Recommandations de grade B)

Traitement conservateur complet envisageable (Recommandations de grade C)

Surveillance endoscopique (ureteroscopie souple) rapprochée si possible (Recommandations de grade C)
Information et compliance du patient vis-a-vis du rythme de surveillance (Recommandations de grade B)

\4

IPOP délai 7 a 10 jours si NUT (niveau de preuve 1)

Chimiothérapie adjuvante (pT2-T4 No-N3 Mo) délai 90 jours si NUT (niveau de preuve 1 Etude POUT)
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® Chimiothérapie adjuvante
Protocole : Cisplatine Gemcitabine.
Si fonction rénale altérée : Carboplatine Gemcitabine

B Rein unique ou insuffisant rénal sévere: avis RCP centre expert avant décision néphro
uréterectomie.

B mmunothérapie adjuvante

Les données en survie globale de la checkmate 274 ne sont pas encore disponibles. L'agence
européenne du medicament a octroye une indication de traitement adjuvant par nivolumab chez
les patients atteints de cancer urothélial infiltrant avec expression tumorale de PDL1>1% et a haut
risque de rechute. Toutefois, le niveau de preuve est actuellement insuffisant pour recommander
d'utiliser une immunothérapie adjuvante aprés NUT pour le traitement des TVES localement
avanceée (Niveau de preuve 2).

Cependant on peut indiquer le Nivolumab chez les patients unfit

® 4. Surveillance

En cas de NUT, pendant au moins 5 ans :

1) TVEUS non infiltrante Cystoscopie/cytologie urinaire a 3 mois, puis annuellement uro-scanner
tous les ans pendant 5 ans minimum.

2) TVEUS infiltrante Cystoscopie/cytologie urinaire a 3 mois, puis annuellement uro-scanner tous
les 6 mois pendant 2 ans, puis annuellement pendant 10 ans minimum.

Aprés traitement conservateur, pendant au moins 5 ans :

- Cytologie, uro-scanner a 3 mois, puis a 6 mois, puis tous les ans.

- Cystoscopie, uretéroscopie et cytologie in situ a 3 mois, a 6 mois puis tous les 6 mois pendant 2
ans, puis tous les ans pendant 5 ans minimum.

® 5. Repérage et déclaration d’'un cancer professionnel

Certaines expositions professionnelles méme anciennes peuvent jouer un réle dans la survenue du
cancer des voies urinaires et les patients exposés peuvent benéficier d'une reconnaissance en
maladie professionnelle (MP).

Repérer l'origine professionnelle des cancers
des voies urinaires

Principales expositions Principaux
secteurs/métiers/utilisations
Métallurgie, cokerie, ramonage,
Dérives de la houille™ et industries de l'aluminium, du
suies du charbon™, caoutchouc, pétroliere, plasturgie
amines aromatiques™, (résine polyurethane,
arsenic™, gaz expoxydique), des revétements
d'echappement diesel’, routiers, imprimerie, industrie
huiles minérales textile et nettoyage a sec,
usagées’, Métiers de pompier
tétrachoroéthyléene” professionnel, de peintre, de
coiffeur et barbier

““avérées ou tableau de MP; " suspectées

oul

Rédaction d'un Certificat Médical Initial (CMI)

Déclaration en MP par le patient
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Avantages de la reconnaissance en maladie professionnelle pour le patient : prise en charge
des soins a 100%, indemnites journalieres majorees, indemnisation financiere (capital ou rente a
vie et reversion aux ayants droits), indemnités de licenciement doublées s'il ne peut plus travailler.

Le Centre régional de pathologies professionnelles et environnementales (CRPPE) met a
disposition
e Des consultations (réalisation d'un cursus professionnel par téléconsultation, ou
consultation présentielle) pour repérer les expositions et accompagner le patient dans les
déemarches (rédaction des Certificats Médicaux Initial et Final, conseils)
¢ Des consultations d'aide au maintien en emploi pour les actifs
e Des flyers d'information et autoquestionnaires de repérage a distribuer aux patients

Contacts:

e CRPPE - CHU Lille

Centre regional de pathologies professionnelles et environnementales,
CHU de Lille, 1 avenue oscar Lambret, 59037 Lille Cedex

Secrétariat : secretariatpathopro@chu-lille.fr

Tel: 0320 44 57 94

e CRPPE - CHU d'Amiens

Centre regional de pathologies professionnelles et environnementales,

CHU Amiens-Picardie, 1 rond-point du Professeur Christian Cabrol, 80054 Amiens
Secrétariat : CPPE@chu-amiens.fr

Tel:032208 7760
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VII. Testicules

@ 1. Diagnostic

P Tumeurs germinales testiculaires

RCP

v

* [ ‘abord scrotal est a
proscrire

Séminome Tumeur germinale non

- aFP normale séminomateuse (TGNS)

- hCG normale ou élevee L

* -

RCP de recours :

- Tumeur sur testicule unique et indications de chirurgie partielle
- Rechute

- Biopsies testicule controlatéral (onco TESE)

- Résidus tumoraux opéres a histologie positive

- Tumeur testiculaire autre que tumeurs germinales

*CECOS de Lille : CHU de Lille Hopital Calmette - Boulevard Professeur Jules Leclercq - 59037

Lille cedex — Tél: 03.20.44.66.33
CECOS Amiens : CHU Amiens Picardie Site Sud Service de Médecine et biologie de la reproduction,
cytogeéneétique et CECOS de Picardie, Centre de Biologie Humaine - Avenue René Laennec - 80480

Salouél - Tél: 03.22.08.73.80
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Testicules

» Tumeurs germinales du rétropéritoine

RCP
—
v v

Traitement séminomes Traitement TGNS
Stade IIC, Il Stade lIC ou Il

* [ 'obtention d'une
histologie est
recommandee

» Tumeurs germinales du médiastin

RCP
* | 'obtention d'une
histologie est
recommandee
Traitement seminomes Traitement TGNS
Stade Il Stade lll, pronostic défavorable




® 2. Classification TNM /7 pTNM

pT: Tumeur
pTX Non évaluable
pTo Pas de tumeur primitive identifiee
pTis Néoplasie germinale in situ
T1 Tumeur limitée au testicule (y compris envahissement du rete testis) sans invasion
P lymphovasculaire
Tumeur limitée au testicule (y compris envahissement du rete testis) avec invasion
T2 lymphovasculaire au sein du testicule ou du cordon OU
P Tumeur envahissant les tissus mous du hile ou l'épididyme ou pénétrant le feuillet
viscéral de la vaginale sur l'albuginée avec ou sans invasion lymphovasculaire
T3 Tumeur envahissant le cordon spermatique par continuité (un envahissement
P discontinu serait considéré d'origine lymphovasculaire et reléverait d'un stade M1)
pT4 Tumeur envahissant le scrotum avec ou sans invasion lymphovasculaire

N : Ganglions régionaux

cNX Non évaluables

cNo Pas de ganglion pathologique

cN1 Ganglion pathologique unique ou multiples, tous < 2 cm de grand axe

cN2 Ganglion pathologique unique ou multiples, un au moins > 2 cm mais aucun < 5cm

cN3 Ganglion pathologique > 5 cm de grand axe

pPNX Non évaluables

pNo Pas de ganglion pathologique

pN1 Ganglion pathologique unique < 2 cm de grand axe OU < 5 ganglions tous < 5 cm
Ganglion pathologique unique > 2 cm mais < 5 cm OU > 5 ganglions tous < 5 cm OU

2 extension extra-ganglionnaire

pN3 Ganglion pathologique > 5 cm de grand axe

M : Métastases a distance

Mx Non évaluables

Mo Absence de métastase

Mia Métastases pulmonaires et ganglions en dehors du rétropéritoine
M1b Autres sites métastatiques
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Testicules

® 3. Marqueurs tumoraux sériques

SX Etude des marqueurs seriques non disponible ou non realisee
SO Les taux de marqueurs seriques sont dans les limites de la hormale
LDH (UI/L) hCG (Ul/mL) AFP (ng/ml)
S1 <15xN et < 5000 et <1000
S2 15-10xN ou 5000 - 50 000 ou 1000 - 10 000
S3 >10 x N ou > 50 000 ou >10 000
N est la limite supérieure de la normale du taux de LDH
Groupement pronostiques
Stade 0 pTis No Mo So
Stade | pT1-T4 No Mo SX
Stade IA pT1 No Mo So
Stade IB pT2-T4 No Mo So
Stade IS Tous pT/Tx No Mo S1-S3
Stade ll Tous pT/Tx N1-N3 Mo SX
Stade A Tous pT/Tx N1 Mo So
Tous pT/Tx N1 Mo S1
Stade 1IB Tous pT/Tx N2 Mo So
Tous pT/Tx N2 Mo S1
Stade lIC Tous pT/Tx N3 Mo So
Tous pT/Tx N3 Mo S1
Stade Il Tous pT/Tx Tous N Mia SX
Stade IlIA Tous pT/Tx Tous N M1a So
Tous pT/Tx Tous N Mia S1
Stade IlIB Tous pT/Tx N1-N3 Mo S2
Tous pT/Tx Tous N Mi1a S2
Stade lIIC Tous pT/Tx N1-N3 Mo S3
Tous pT/Tx Tous N Mia S3
Tous pT/Tx Tous N M1b Tous S
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® 4. Traitement

Principe général de présentation et discussion dans les difféerentes RCP

e Contact: assistantes-EquipAJA@o-lambret.fr

e Programmation d'un parcours medico-psycho-socio-éducatif

- Patients < 15 ans : RCP pédiatrique

- Patients de 15 a 18 ans : RCP pédiatrique par défaut en présence d'un oncologue adulte par visio
a partir de 15 ans pour valider la double expertise AJA. Prise en charge dans le service du Centre
Oscar Lambret.

- Patients > 18 ans : RCP adulte par défaut a chaque étape de la prise en charge en présence d'un
oncologue pédiatre par visio pour valider la double expertise AJA si < 25 ans. Prise en charge
possible ou bien a Oscar Lambret, ou bien dans un autre service.

p Stade 1

Tumeurs Germinales du Testicule
Echographie testiculaire
Marqueurs seriques : AFP, LDH, HCG total
TDM Thorax-Abdo-Pelvis

Prélevement de sperme CECOS
Orchidectomie par voie inguinale

A4 v
[ Séminome pur ] [ Tumeur Germinale Non Séminomateuse ]

A\ 4

v
[ Stade 1 (NOMO) ] [ Stade 1 (NOMO) ]

|
v

STANDARD Chimiothérapie
Surveillance 1cycle de

carboplatine

Surveillance Chimiothérapie Curage

(si embole 1 cycle de BEP (si ganglionnaire de
vasculaire -) embole vasculaire +) stadification
AUC7 si tumeur

de plus de 4 cm

Orienter le patient vers un centre

de reférence en chirurgie par voie

coelioscopique (ex : Centre Oscar
Lambret : Dr C. Martinez)

Doit étre réserve au haut risque chez
des cas sélectionnes
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Testicules

» Stade métastatique

Métastatique (N+/M+)
Avis en centre de référence

v

[ Séminome Stade IIA-IIB (< 3cm) ] [ Séminome > IIB 2 3 cm et TGNS ]

v

Radiothérapie Chimiothérapie
3 BEP ou 4 EP si

Chimiothérapie

- Bon pronostic : 4 cures de EP ou 3 BEP
- Pronostic intermediaire : 4 cycles de BEP (ou 4 VIP)

- Mauvais pronostic : chimiothérapie (1 cycle de BEP)

puis adaptée a la décroissance des marqueurs entre
Jiet J18-J21 du 1* cycle*

=

Tumeur Germinale Non Séminomateuse ]

[ Séminome pur ]

Masse > 1cm

NON Masse > 3cm Oul NON OuUl
de grand axe l de grand axe
oul Tumeur active (cellules Nécrose, fibrose,
tumorales viables) tératome mature

NON

TEP Scan +
l ¢ et immature

Surveillance Chirurgie d'exérése

* Avis RCP Surveillance

(Traitement post
op ou surveillance)

Cl a la bleomycine

Orientation vers une équipe chirurgicale de recours
(ex : Centre Oscar Lambret : Dr C. Martinez, chir thoracique
et vasc CHU)

Centre de recours pour l'intensification : Dr AMELA, Centre Oscar Lambret. Suivi de la décroissance

des marqueurs a C2, logiciel pour l'aide a la décision.




Figure 3.

® 5. Surveillance

Le suivi est clinique, biologique et radiologique.

Il n'existe pas de consensus sur la frequence de réalisation des examens et la durée du suivi (5 ou 10
ans) Les recommandations reposent sur l'accord d'experts. Un suivi @ 10 ans est recommande pour les
TGNS de stade initial avancé (risque de rechute tardive).

L'interét de la TEP dans le suivi des tumeurs germinales n'est pas etabli Une TEP de reference peut
étre proposée 3 mois apres la fin de la chimiothérapie pour les TGS métastatiques en cas de masse
residuelle de plus de 3 cm.

L'IRM cérébrale est recommandée en cas de signe clinique évocateur
La surveillance du testicule controlatéral par échographie annuelle est recommandeée.

Le 1er bilan de réféerence doit étre effectue 1 mois apres la fin du traitement (examen clinique,
biomarqueurs, TDM)

Modalité [ a1 | m3 [ m6 [ mo [ m12 [ mi5 | mig | m21 | m24 | m3c | m36 | M42 | mag | ms4 | meD
TGS stade |
Examen clinique,
marqueurs
Scanner TAP

TGNS stade | ILV-
Examen clinique*,
margueurs
Scanner TAP

TGNS stade I ILV+
Examen clinique*,
margqueurs
Scanner TAP

*Chez un patient sans plainte fonctionnelle, 'examen clinique peut n'étre réalisé que tous les 6 mois

Modalités de suivi des TG de stade I.

Source : Recommandations francaises du Comité de Cancérologie de 'AFU - Actualisation 2022 -
2024 : tumeurs germinales du testicule
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Testicules

Modalité [ m1 [ m3 [ m6 [ mo [ miz [ mis [ mis [ Mm21 | m2a [ m30 | m36 | maz | mas | msa [ meo
TGTm de pronostic bon ou intermédiaire selon I'lGCCCG, en rémission compléte apreés
chimiothérapie, sans lésion active dans les masses résiduelles

Examen clinique*,
marqueurs
Scanner TAP

*Chez un patient sans plainte fonctionnelle, I'examen clinique peut n’étre réalisé que tous les 6 mois

Modalité [ m2 [ ma [ me [ ma | mio | m12 [ m16 [ m20 | m24 | m30 | m36 | ma2 | mag | msa [ meo
TGTm de mauvais pronostic selon 'lGCCCG ou aprés lésion active dans les masses résiduelles
Examen clinique*,
marqueurs
Scanner TAP

*Le pronostic étant déterminé par I'évolution a distance, I'examen clinigue peut n’étre réalisé que tous les 2 dosages
biologiques lorsque ceux-ci restent normaux.

Figure 4. Modalités de suivi des TG de stade Il et Ill selon le risque évolutif (échelle de temps différente).

Source : Recommandations francaises du Comite de Cancerologie de l'AFU - Actualisation 2022 -2024 : tumeurs
germinales du testicule

Recommandations pour le bilan de suivi pour les patients de 15 a 18 ans

Selon le référentiel de pédiatrie actuel (SFCE) :

- Fréquence : tous les 3 mois les 2 premiéres années, puis tous les 6mois la 3°™° année, puis tous
les ans les 4°™e et 5°™M€ année.

- Examen Clinique

- Marqueurs tumoraux

- Echographie testicule + abdominale + Rx de Thorax

Protocoles de chimiothérapie :

Protocole EP

e Cisplatine J1a J5: 20 mg/m?/J
e Etoposide J1 a4 J5:100 mg/m?/J
® Reprise a J22

Protocole BEP

® Bléomycine : 30 mg a Ji, J8 et J15
e Etoposide J1 a4 J5:100 mg/m?/J
e Cisplatine J1a J5:20 mg/m?/J

® Reprise a J22

Protocole VIP

e Etoposide J1a J5:75 mg/m?/J

e [fosfamide J1 a J5: 1200 mg/m?/J
e Cisplatine J1a J5:20 mg/m?/J

® Mesha J1 a J5:1500 mg/m?/J

® Reprise a J22

Protocole VelP

¢ Vinblastine J1 et J2: 0,11 mg/kg/J
e [fosfamide J1 a J5:1200 mg/m?/J
e Cisplatine J1a J5:20 mg/m?/J

® Mesha J1a J5:1500 mg/m?/J

® Reprise a J22
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Protocole TIP

e Paclitaxel J1 175 mg/m?/J

e [fosfamide J1a J5:1200 mg/m?/J
e Cisplatine J1a J5:20 mg/m?/J

® Mesna J1 a J5:1500 mg/m?/J

® Reprise a J22

® 6. Rechute ou poursuite évolutive

A référer en centre expert
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VIIl.Pénis

® 1. Diagnostic

Note :

- Examen du conjoint pour recherche d'infection HPV préconisee
- Prise en charge en centre de recours urologique et dermatologique

P Examens cliniques: Description, localisation, extension locale (palpation évaluant
l'envahissement de voisinage)

B Biopsies
B Palpation aires ganglionnaires
B |RM de verge apres érection pharmaco-induite

[ Tumeurs du pénis ]

l

-
cNo cN+
Pas d'adénopathie palpée Adénopathie palpée
\
' l

RCP

[ Si tumeur < pT1 G1 ] [ Si tumeur > pT1 G1 ]

I }

RCP RCP

! !

Surveillance Ganglion
clinique sentinelle ou

curage inguinal
modifié

* Présentation a la phase diagnostique en RCP régionale onco dermatologique (Dr CHABI CHU
Amiens et Pr MORTIER CHU Lille), et/ou urologique (Dr RINGEVAL GHICL St Philibert)
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m 2. Classification TNM/pTNM

T : Tumeur

TX Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

To Pas de sighe de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ (néoplasie intraépithéliale penienne - PelN)

Ta Carcinome épidermoide non invasif localisé (carcinome verruqueux inclus)
Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous-épithélial

T Gland : invasion du chorion
Corps de la verge : quelle que soit la situation de la tumeur, invasion du tissu conjonctif entre
l'épiderme et les corps érectiles

Tia Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous-épithélial sans invasion
lymphovasculaire ou perinerveuse et qui n'est pas « peu différenciee »

T1b Tumeur envahissant le tissu conjonctif sous-épithélial avec invasion
lymphovasculaire ou périnerveuse ou qui est « peu différenciée »

T2 Tumeur envahissant les corps spongieux avec ou sans invasion de l'urétre

T3 Tumeur envahissant le corps caverneux avec ou sans invasion de l'urétre

T4 Tumeur envahissant d'autres structures adjacentes

N : Ganglions régionaux

NX Renseignements insuffisants pour classer latteinte des ganglions lymphatiques
régionaux
No Pas de ganglion lymphatique inguinal palpable ou manifestement augmenté de
volume
N1 Ganglion inguinal unilatéral palpable mobile
N2 Ganglions inguinaux palpables mobiles multiples ou bilatéraux
N Masse ganglionnaire inguinale fixee ou adénopathie(s) pelvienne(s) unilatérale(s) ou
3 | bilatérale(s)
NX Renseignements insuffisants pour classer latteinte des ganglions lymphatiques
P régionaux
pNo Pas d'atteinte ganglionnaire régionale
pN1 1 métastase ganglionnaire inguinale unilatérale sans extension extra capsulaire
N2 > 2 métastases ganglionnaires inguinales unilatérale ou atteinte bilatérale, sans
P extension extra capsulaire
PN3 Métastase ganglionnaire pelvienne, extension extra-capsulaire

M : Métastases a distance

Mo

Pas de métastases a distance

M1

Présence de métastase(s) a distance
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® 3. Traitement

Tableau 2 Indications thérapeutiques locales en fonction du stade T.

Stade T (type de
Iésion) Options thérapeutiques Grade
Tis Crémes cytotoxiques puis surveillance rapprochée Fort
Laser CO2 ou Yag puis surveillance rapprochée
Biopsie-exérése ou resurfagage
Photothérapie dynamique avec biopsie de controle obligatoire Faible
Ta, Tla Curiethérapie Fort
Laser CO2 ou Yag puis surveillance rapprochée Fort
Biopsie-exérese/resurfagage/glandulectomie Fort
Tib, T2 Biopsie-exérése/glandulectomie Fort
Curiethérapie Fort
Amputation partielle (dans des cas sélectionnés) Fort
T3 proximaux Amputation partielle si possible Fort
T3ducorpsdu | Amputation totale et urétrostomie périnéale Fort
pénis
T4 Chimiothérapie néo-adjuvante et amputation chez le répondeur Fort
Récidive locale | Chirurgie conservatrice si les corps caverneux ne sont pas envahis | Faible
apres chirurgie
conservatrice Amputation partielle ou totale Faible

Source : Recommandations francaises du Comite de Cancerologie de l'AFU - Actualisation 2022 -2024 . tumeurs du
pénis
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Recommandations des indications thérapeutiques des aires ganglionnaires

e )

|
\4 \ 4
[ <pTiaG1 ] [ 2 pT1bG2 ]

Ganglion sentinelle
v v |
Négatif [ Non contributif } Non contributif Positif

bilatéral unilatéral

! !

Refaire ganglion Refaire ganglion
sentinelle ou curage sentinelle ou curage

Surveillance

Curage inguinal
complet coté pN+

modifié bilatéral modifié coté muet

(pas de curage céte
PNO +++)

cN+

A 4

s N
TEP-TDM 18FDG
(sinon TDM TAP)

N Y,
A
[ cN1etcN2 ] [ cN3 inguinal ] [ cN3 pelvien ]
\4 v \ 4
[ Page 57 ] [ Page 57 ] [ Page 58 ]
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cN1 et cN2

—

Cytoponction
Option conseillée

positive

LDN inguinale totale c6té pN+

+ GS (ou curage modifié controlatéral)

v

LDN pelvienne
ipsilatérale au pN+

+ chimiothérapie
adjuvante

négative

Exérése ganglionnaire
(analyse extemporanée)
+ GS (ou curage
modifié) controlatéral

positive

négative

|

LDN totale coté N+
+/- Curage pelvien ipsilatéral si

> 2N+ ou EEC

[ cN3 inguinal

!

Cytoponction

Option conseillée

positive

GETUG 25

A\ 4

Si non incluable :

[ Si inopérable

Chimiothérapie

——

Chimiothérapie
néoadjuvante

A4

[ répondeurs progression ] stabilite ]

J
!

LDN inguinale

totale coté N+

LDN modifiée
coté No

vy

.

négative

Exérése ganglionnaire
(analyse extemporanée)

+ GS (ou curage
modifié) controlatéral

positive négative

LDN totale coté Surveillance

N+

PULSE * si
stable ou en
réeponse

Traitements
palliatifs (y
compris chirurgie
ou radiothérapie)

AcSé Nivolumab

+/- Curage
si résistants ou
réfractaires

pelvien ipsilatéral
si> 2N+ ou EEC

v

Si contre-indication
Chimiothérapie

Traitements palliatifs
dont chirurgie
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[ cN3 pelvien ]

|

LDN inguinale et pelvienne
et GS controlatérale

+/- chimiothérapie néoadjuv.

Radiothérapie ou

Chimiothérapie adjuvante
(sauf si chimio néoadjuv.)

Traitement des stades métastatiques :

En cas de maladie metastatique, chimiothérapie palliative a base de sels de platine TIP ou TPF ou
essai thérapeutique.

Protocoles:

Protocole TIP

e Paclitaxel 175 mg/m? sur 3h J1

e [fosfamide 1200 mg/m? J1a J3

e Cisplatine 25 mg/m? J1 a J3 - 1 cure toutes les 3 a 4 semaines

Protocole TPF

¢ Docétaxel 75 mg/m? a J1

e Cisplatine 75 mg/m? a J1

¢ 5-fluorouracile a la dose 750 mg/m? de J1 a J5 en perfusion continue avec une J1 = J21

Protocole CDDP-5FU
e Cisplatine 100 mg/m? sur 1h J1
® 5FU 1000 mg/m? sur 24h J1 a J4 - 1 cure toutes les 3 semaines, 6 cures maximum

® 4. Surveillance

Il n'existe pas de consensus dans les modalités et la frequence de la surveillance.

Recommandations régionales :

m Dépister une dermatose pré-néoplasique sous-jacente (notamment le lichen, éventuellement
avec laide d'un Dermatologue) qu'il faudra prendre en charge apres la prise en charge du
carcinome afin de limiter le risque d'apparition d'une nouvelle lésion

B Si ADP palpable avec cytoponction neg, discuter surveillance. Si ADP reste palpable : TEP,
Adenectomie, ou Surveillance tres rapprochée (pas de délai dans le réferentiel pour cette situation
pas si rare et a risque +++)
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Modalité Mi_| M3 | M6 | M9 | Miz | Mi5 | Mi8 | M2i | M24 | M30 | M36 | M4z | M48 | M54 | e
Traitement local non chirurgical

Apprentissage de
I"auto-examen
régulier
Examen clinigue

Biopsie Au moindre doute et
Au moins une biopsie négative dans les deux si CIS

Traitement local chirurgical (biopsie exérése, glandulectomie partielle ou resurfacage)
Apprentissage de
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Figure 3. Suivi local du pénis aprées différents types de traitement (biopsie au moindre doute par inspection ou palpation).
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Imagerie 18FDG TEP-TDM, IRM et scanner TAP : utilisation et rythme a définir au
cas par cas en RCP

Figure 4.  Suivi loco-régional des aires ganglionnaires en fonction de la prise en charge initiale.
Source : Recommandations francaises du Comite de Cancerologie de 'AFU - Actualisation 2022 -2024 . tumeurs
du pénis

Récidive locale : En cas de geste conservateur initial, une reprise par un geste conservateur doit
étre préférée, s'il est possible. En cas d'atteinte profonde, une amputation partielle ou totale est
recommandeée.

Récidives ganglionnaires : En cas de récidive inguinale, une lymphadénectomie inguinale compléte
doit étre proposee si elle n'a pas éte réalisee. Dans le cas contraire, il n'y a pas de consensus valide
mais une chimiothérapie et une radiothérapie de rattrapage doivent étre discutées.
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