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Résume

Le cancer du rein est relativement rare par rapport a
dlautres cancers, mais sa gravité et son développement
parfois totalement silencieux nécessitent un diagnos-
tic et un traitement précoces. Son incidence a net-
tement augmenté ces derniéres décennies en raison
de la place importante que I'imagerie médicale a pris
dans le diagnostic médical, et en raison de l'augmenta-
tion des facteurs de risques tels que THTA et l'insuffi-
sance rénale chronique. La plupart des cancers du rein

Kidney cancer is relatively rare compared to
other cancers, but its severity and sometimes
completely silent development require early dia-
gnosis and treatment. Its incidence has increased
markedly in recent decades due to the important
role that medical imaging has taken in medical
diagnosis and because of the increase in risk

sont des carcinomes a cellules rénales dont (80 a 90 %)
sont des carcinomes a cellules claires. Lessentiel de la
prise en charge repose sur la néphrectomie soit totale
ou partielle associée dans les formes métastatiques a
des traitements médicaux associant immunothérapie,

factors such as hypertension and chronic renal
failure. kidney cancers are renal cell carcinomas
of which (80 to 90 %) are clear cell carcinomas.
Most of the management is based on total or par-
tial nephrectomy associated in metastatic forms
with combination immunotherapy medical treat-

ments, antiangiogenic tyrosine kinase inhibitors
and mTOR inhibitors. Management improves the
vital prognosis of patients

antiangiogéniques, inhibiteurs des tyrosines kinases et
inhibiteurs mTOR. Une prise en charge améliore le pro-
nostic vital des patients

Clear cell adenocarcinoma, partial or complete nephrec-
tomy, immunotherapy and tyrosine kinase inhibitors

Adénocarcinome a cellules claires, néphrectomie partielle
ou totale, immunothérapie et inhibiteurs des tyrosines kinases.

Epidémiologie :

Plus de 190.000 nouveaux cas de cancer du rein apparaissent dans le monde chaque année.

Le cancer du rein est rare. Il représente environ 3 % de lensemble des cancers de I'adulte et, cest le 3*™ cancer urogé-
nital apres le cancer de la prostate et la vessie. Il est bilatéral dans 2 % des cas et multifocal dans 5 % des cas. Il touche
deux fois plus les hommes que les femmes. Il touche l'adulte de plus de 50 ans dans 95 % des cas. Lage moyen au
moment du diagnostic est de 65 ans ®.

En France en 2015, 13.000 nouveaux cas déclarés. Il représente 2,6 % des décés par cancer (au 7°™ rang).

Le cancer du rein était a lorigine de prés de 4.000 décés par an en France en 2012 (71819,

En Algérie, I'incidence du cancer du rein se situe entre 2 et 2,5 sur 100.000 habitants, soit 800 a 1.000 nouveaux cas
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par an. Les chiffres sont en constante augmentation. En
Algérie toujours, 53.000 cas de cancer du rein ont été
répertoriés en 2016 ©.

Causes possibles et

facteurs de risque :

On ignore les causes exactes du cancer du rein. Cepen-
dant, certains facteurs peuvent augmenter le risque détre
atteint, mais ne peuvent pas étre considérés comme la
cause directe d'un cancer. D’'une maniére générale, la
probabilité de développer un cancer augmente si une
personne cumule plusieurs facteurs de risque dont le
principal est I'insuffisance rénale chronique notamment
celle liée a la polykystose rénale et un traitement par
dialyse depuis plus de trois ans. Ces facteurs multiplient
par 7 le risque de cancer du rein surtout de type papil-
laire. Le tabagisme, le surpoids et lobésité, 'HTA sont
autant d’autres facteurs qui favorisent sa survenue.

La pollution par des métaux lourds et des produits
chimiques tels que cadmium, arsenic, plomb de méme
que le contact fréquent avec certains solvants utilisés
dans l'industrie des colorants et des plastiques, les huiles
pétrolieres, les procédés d'imprimerie sont des facteurs
de risque reconnus pour le développement du cancer
du rein. Lexposition professionnelle au trichloréthylene,
solvant utilisé dans le dégraissage des métaux et comme
additif chimique est un facteur de risque reconnu par
le CIRC. 50 % des patients présentent un ou plusieurs
facteurs.

Facteurs génétiques : Dans certaines familles, on
observe une fréquence importante de cancers du rein.
Ce taux élevé de tumeurs est lié a lexistence d’une pré-
disposition héréditaire responsable de 1 & 5 % des can-
cers du rein @,

Il s'agit de maladies génétiques, dont la plus connue est
la maladie de Von Hippel Lindau. Le risque de dévelop-
per un cancer du rein est également fortement augmen-
té dans la léiomyomatose familiale, la sclérose tubéreuse
de Bourneville et le carcinome rénal papillaire. Lorigine
héréditaire du cancer du rein est fortement suspectée
lorsquelle touche un patient jeune de moins de 40 ans
ou lorsque les deux reins sont simultanément touchés .

Lorsqu'une forme clinique de cancer familial a été iden-
tifiée, le diagnostic peut étre confirmé par une analyse
génétique dans la plupart des cas puisque les principaux
genes de prédisposition au cancer du rein (VHL, MET,
BHD, FH, SDHB, HNF1p, TSC) sont désormais connus.
Ce test permettra un diagnostic pré symptomatique
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et un traitement précoce des tumeurs chez les personnes
arisque de la famille. Un suivi clinique régulier sera mis
en place chez les personnes porteuses de la mutation ®.

Deépistage : En cas de risque familial de cancer du
rein dorigine génétique, certains examens de dépistage
peuvent se révéler judicieux pour les proches parents de
personnes ayant un cancer rénal. Les membres des fa-
milles concernées peuvent se renseigner aupres de leur
médecin ou d’un service de consultation génétique pour
obtenir les informations nécessaires .

Les symptomes qui alertent :

Le cancer du rein ne provoque pas de symptémes aux
premiers stades de développement et cest seulement
pour les formes plus avancées que des signes appa-
raissent. Le diagnostic est donc souvent posé tardive-
ment au cours de [évolution de la maladie a la suite de
signes trés génants (60% des cas) .

Les signes révélateurs
les plus fréquents sont alors :

* Une hématurie, une douleur dans le flanc liée a la pré-
sence de la tumeur, une varicocéle ou une pyélonéphrite.
* Une altération de létat de santé général qui se mani-
feste par une perte de poids et/ou une fiévre inexpliquée
au long cours @.

* Un examen radiologique systématique pour une autre
pathologie. Actuellement les tumeurs du rein sont dé-
couvertes dans 40% des cas de fagon fortuite a loccasion
de la réalisation d’'un examen d’imagerie de la région
(échographie notamment) pratiqué pour un autre motif .

* Parfois, un cancer du rein est révélé par des symptémes
provoqués par des métastases ; une toux ou une dys-
pnée en rapport avec des métastases pulmonaires. Cest
lorgane le plus fréquemment touché par les atteintes
secondaires du cancer du rein mais elles peuvent aussi
concerner dautres localisations comme notamment les
os, le foie et le cerveau®.

* Des signes paranéoplasiques présents dans 5% des cas
peuvent étre révélateurs d'un cancer du rein. Une HTA
rebelle, une hypercalcémie, une VS accélérée, une po-
lyglobulie, une anémie, une cholestase anictérique, un
syndrome de Cushing, des phlébites récidivantes, une
insuffisance cardiaque. Plus rarement, le cancer du rein
se révele par une complication comme un cedéme au
niveau des jambes dii & lobstruction de la veine cave par
des cellules cancéreuses ©.
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Comment est établi le diagnostic . - UIRM : Dans certains cas de tumeurs atypiques, une
’ IRM peut étre pratiquée en complément, afin de préci-

ser la nature tissulaire de la Iésion ou pour préciser une
atteinte vasculaire, ou lorsqu’il nest pas possible deffec-
tuer un scanner a la suite d’'une altération de la fonction

Deux types dexamens sont nécessaires pour établir pré-
cisément un diagnostic de cancer du rein : des examens
radiologiques et un examen anatomo-pathologique de

O
la tumeur ©. rénale. On le pratique également en cas denvahissement
1. Examens radiologiques : par la tumeur de la veine rénale ou de la veine cave infé-
. J. . b) . .
Ces examens permettent de déterminer le foyer tumoral, rieure, lorsqu'il est important davoir une image exacte
son extension et la présence éventuelle de métastases. pour opérer le cancer du rein.

- Téchographie rénale © : Elle permet de visualiser les 2. Etude anatomopathologique de la tumeur :
reins et les organes de voisinage.

- Le scanner rénal ou uroscanner © : Cest lexamen de
choix. Toute masse pleine, de densité tissulaire au scan-
ner dont la densité se rehausse apres I'injection du pro-
duit de contraste est jusqua preuve du contraire un can- Classification anatomopathologique
cer du rein. Le scanner permet d’identifier :

H 3) =
- la tumeur : taille, localisation centrale sur le rein ou des cancers du rein ©® :

réalisée lors du geste chirurgical. Elle permet dapporter
les informations nécessaires pour caractériser la nature
de la tumeur et son risque évolutif.

périphérique sur les poles, son extension aux organes de 90 % des cancers du rein sont des carcinomes a cellules
voisinage ou a la graisse péri-rénale, lenvahissement des rénales, répartis en différents types histologiques :
cavités rénales. « Carcinome a cellules claires du rein (80 a 90 %).

- lexistence éventuelle d’un bourgeon cancéreux dans la « Carcinome papillaire subdivisé en Carcinome pa-
veine rénale et dans la veine cave inférieure. pillaire de type 1 et Carcinome papillaire de type 2
- lexistence éventuelle de volumineux ganglions lym- (10 4 15 %).

phatiques le long des gros vaisseaux, laorte a gauche, la o Carcinome & cellules chromophobes (4 4 5 %) type
veine cave inférieure en cas de tumeur droite. histologique rare mais de bon pronostic.

- Iétat du foie et celui des vertébres thoraciques et lom- « Carcinome de Bellini ou carcinome des tubes collec-
baires. teurs (1 %).

- Iétat des vaisseaux du rein pathologique et notamment « Carcinomes inclassables tels les lymphomes primitifs,
la disposition de lartére et de la veine rénale, sujettes a carcinome  petites cellules, sarcome ©.

de nombreuses variations. Ces notions sont utiles pour

déterminer la technique chirurgicale. La biopsie rénale® :

- [état du rein du c6té opposé appelé a prendre seul en

haree la fonction rénale © Dans certains cas particuliers, I'analyse anatomopatho-
charge la fonction rénale ©.

logique est faite apres une biopsie. Cest notamment le
cas des personnes les plus fragiles, a haut risque chirur-
gical et pour lesquelles on préfére sassurer de la nature
maligne de la tumeur avant denvisager une opération
chirurgicale. Le prélevement d’un échantillon de la tu-
meur, repérée par imagerie, est alors réalisé sous anes-
thésie locale et est adressé en anatomopathologie 1.

Pour évaluer la gravité d’une tumeur confirmée par
Tumeur / lanalyse histologique, les protocoles de traitements
du rein ainsi que les taux de survie, 'urologue prend surtout en
compte un grade appelé « grade de Fuhrman » et le
« stade TNM » de la tumeur.

Le grade de Fuhrman:

Clest un facteur pronostique majeur du cancer du rein.
En fonction de la morphologie nucléaire (aspect du

noyau, taille des nucléoles), on distingue les tumeurs de
Figure 1 : Cancer du rein droit vu au scanner
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bas grade (Fuhrman 1 et 2) et de haut grade dont le pro-
nostic est plus péjoratif (Fuhrman 3 et 4) (9.

Les 4 grades de I’échelle
de Fuhrman (19 ;

Léchelle de Fuhrman est décomposée en grades d’agres-
sivité croissante :

- G1: membranes nucléaires, noyaux ronds et de forme
réguliere, aspect normal et bon pronostic.

- G2 : membranes nucléaires peu irréguliéres, noyaux
un peu plus gros et visibles, cellules se divisant plus vite
et pronostic intermédiaire.

~ (3 : membrane nucléaire irréguliere, noyaux volumi-
neux et de formes variables, cellules se multipliant rapi-
dement et pronostic intermédiaire.

- G4 : membranes nucléaires tres irréguliéres, noyaux
tres gros, cellules se multipliant trés rapidement et mau-
Vvais pronostic.

La classification TNM
des carcinomes rénaux mise a jour
en 2011 61216 ;

A Pissue du bilan initial, lextension de la tumeur est éva-
luée selon la classification TNM de 1997.

o T (Tumeur)

- T'x non déterminée

- T0 pas de tumeur

- T limitée au rein et 7 cm
= Tla<4cm
= Tlb>4et<7cm

- T2 limitée au rein et > 7 cm
-T3

= T3a envahissement de la graisse péri rénale et/ou de
la surrénale

= T3b envahissement de la veine rénale et/ou de la veine
cave sous-diaphragmatique

= T3¢ envahissement de la veine cave sus-diaphragmatique

- T4 franchissement du fascia de Gerota

« N (Adénopathies régionales)

- Nx non déterminé

- NO pas de métastase ganglionnaire

- NI métastase au niveau d’un ganglion unique

- N2 métastases au niveau de plusieurs ganglions

w EL HAKIM

o M (Métastases a distance)

- Mx non déterminé

- MO pas de métastase

- M1 métastase(s) a distance ¢:¢12)

Figure 2 : Cancer du rein Figure 3 : Adénocarcinome du rein

Figure 4 : Tumeur rein G au scanner (urovelay.fr)

Figure 5 : Scanner abdominal montrant une tumeur rénale gauche
avec franchissement de la capsule

Examens biologiques :

Il nexiste pas de marqueurs sanguins du cancer du rein,
a la différence du cancer de la prostate. Certains exa-
mens biologiques peuvent étre perturbés : anémie, aug-
mentation de la VS.

Une évaluation de la fonction rénale par MDRD ou
CKD-EPI est demandée afin dévaluer les conséquences
possibles d’'une ablation totale du rein atteint, si une
chirurgie partielle nest pas envisagée.
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Le bilan d’extension @ :

Comme tout cancer, il est nécessaire dévaluer létendue
de la maladie et son extension éventuelle en dehors du
rein.

Luroscanner permet une bonne évaluation locale et
régionale. Il nécessite détre complété par un scanner
thoraco abdominal, a la recherche de métastases pul-
monaires et hépatiques de méme qu’un scanner cérébral
a la recherche de métastases cérébrales.

Dans certains cas, une scintigraphie osseuse est demandée
afin de rechercher déventuelles métastases osseuses.

A Tissue du bilan dextension, il est possible de classer la
maladie selon son stade, en utilisant la classification TNM,
T « tumor » signifie tumeur, N pour « node » = ganglion,
et M « metastasis » = métastase.

Traitement du cancer du rein :

Le traitement est choisi en fonction de la situation
personnelle du patient. Il dépend des facteurs suivants :
o Le stade de la maladie,

o La localisation de la tumeur dans le rein,

o Létat et le bon fonctionnement de lautre rein,

o Le type de tumeur,

o Les troubles occasionnés par la tumeur,

« Lage et létat général,

Les objectifs visés et les principes thérapeutiques varient
en fonction du type de tumeur et du stade de la maladie.

Modalités thérapeutiques :

Le traitement du cancer du rein est multimodal, il repose
sur les traitements locaux (chirurgie, radiofréquence et
Cryo ablation) et les traitements généraux (thérapies
ciblées et immunothérapie).

1. Traitement chirurgical du cancer du rein :

Le traitement curatif du cancer du rein est basé sur la
chirurgie qui consiste & assurer lexérése du rein porteur
de la tumeur. Elle peut étre pratiquée par voie chirurgi-
cale a ciel ouvert ou par laparoscopie. La glande surré-
nale peut étre laissée en place ou enlevée dans le méme
temps.

La néphrectomie peut étre radicale et totale, ou partielle
pour conserver une partie du parenchyme rénal nor-
mal. Initialement réservée aux cancers du rein sur rein
unique, la néphrectomie partielle a vu ses indications
élargies progressivement. Cette tumorectomie peut
étre faite de maniere chirurgicale conventionnelle, par
radiofréquence ou par cryothérapie.

La radiofréquence est une alternative intéressante a la
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chirurgie technique et est peu invasive réservée au trai-
tement des tumeurs rénales de moins de 04 centimetres
et pour les patients présentant des contre-indications
opératoires ou anesthésiques.

La cryothérapie est aussi une autre alternative qui
consiste & insérer des aiguilles dans la masse a traiter et
diffuser un gaz trés froid (le gaz Argon), qui en se dé-
tendant congele la tumeur. Sous leffet du réchauffement
au contact du corps humain, la membrane de la cellule
explose et la tumeur éclate en autant de cellules mortes
que lorganisme évacue.

Lintervention se déroule avec des alternances de froid et
de réchauffement : dix minutes de gel, puis un réchauf-
fement dit « passif » par la chaleur du corps humain,
puis a nouveau dix minutes de gel. Soumises a ces effets
de refroidissement-réchauffement, les cellules finissent
par éclater. Au bout d’'un an environ, les cicatrices que
lon voit au scanner sur lorgane montrent des tumeurs
réduites et détruites.

2. Traitement médical du cancer du rein :

En cas de situation métastatique, les traitements anti-
angiogéniques, sopposant au développement de la néo-
angiogenése et par conséquent au développement de la
tumeur, ont révolutionné la prise en charge des patients
atteints de cancer du rein.

Dautres alternatives médicales basées sur des théra-
peutiques ciblées ont vu le jour, dont les inhibiteurs de
tyrosine kinase ayant pour rdle principal de bloquer cer-
taines tyrosines kinases, perturbant ainsi la croissance,
la division et 'approvisionnement en sang des cellules
cancéreuses. IlIs sont essentiellement utilisés, avec une
efficacité démontrée mais restant modérée, avec un taux
de rémission complete de lordre de 1 %.

Les inhibiteurs de mTOR : utilisés dans le traite-
ment des tumeurs rénales peuvent ralentir ou bloquer
pendant un certain temps la division et la croissance des
cellules cancéreuses. Ils constituent la thérapie de choix
si un traitement a base d’inhibiteurs de tyrosine kinase
a échoué, au stade avancé de la maladie ou lorsque Iétat
général du patient nest pas bon.

Traitement aux différents stades de
la maladie :

Traitement aux stades débutant et intermédiaire >4 :
Lorsque la tumeur est limitée au rein, la chirurgie consti-
tue le principal traitement. Lopération consiste a une
néphrectomie radicale ou partielle. En cas de cancer du
rein héréditaire, d’altération de la fonction rénale ou de



cancer bilatéral, on peut, a titre exceptionnel, avoir re-
cours a la thermoablation par radiofréquence. Lorsque
la tumeur a un diamétre inférieur a 2 cm, on peut, sous
certaines conditions, différer le début du traitement et
observer. Lorsque la tumeur a un diamétre inférieur a
4 cm et quaucun ganglion lymphatique nest touché,
on peut lexciser chirurgicalement. Le rein concerné est
alors conservé ; le chirurgien enleve uniquement le tissu
cancéreux avec une marge de sécurité (31420,

Si la tumeur dépasse 4 cm ou si des ganglions lympha-
tiques sont atteints, on procede a l'ablation de tout le
rein touché.

Un traitement médicamenteux avec un inhibiteur de ty-
rosine kinase peut étre proposé a la suite d'une néphrec-
tomie radicale ou partielle (31429,

Traitement du cancer métastatique :

Lorsque les métastases sont découvertes au moment
du diagnostic, il est justifié de réaliser la néphrectomie
chez un patient en bon état général, avec une maladie
dévolution lente et des sites métastatiques accessibles a
la chirurgie. Un traitement médical & base d’un inhibi-
teur de tyrosine kinase permettra de ralentir Iévolution
de la maladie @.

La radiothérapie trouve aussi sa place dans cette situa-
tion notamment dans les métastases uniques du cerveau
ou des localisations métastatiques osseuses symptoma-
tiques @.

Traitement de la douleur :

A un stade avancé, le cancer du rein peut provoquer des
douleurs tres pénibles a supporter en l'absence de traite-
ment. Un traitement est alors proposé @,

Pronostic :

Le pronostic du cancer du rein au moment du diagnos-
tic dépend du stade TNM, du grade de Furhman, de
létat général du patient et de I'invasion des parois vas-
culaires. Lorsque les métastases apparaissent secondai-
rement, aprés une premiere prise en charge du cancer a
un stade localisé, le pronostic dépend de Iétat général
du patient, le délai entre la néphrectomie initiale et la
rechute et le nombre de sites métastatiques.

e TIT2NOMO = 45 % (survie a 5 ans 65 %)

e T3 =25 % (survie a 5 ans 40 %)

e T4 et/ou N1IN2 et/ou M1 = 30 % (survie a 5 ans 10 %)
Les métastases sont d’autant plus fréquentes que le pa-
tient est jeune, concernant surtout les poumons, les os,
le foie, le cerveau @.

La thrombose de la veine rénale pouvant remonter
jusqua la veine cave inférieure, voire jusqua latrium
droit, se voit dans 10 % des cas ®.

w EL HAKIM

Le suivi post thérapeutique : Les patients opérés pour
un cancer du rein doivent étre suivis durant 10 ans : chaque 6
mois pendant 5 ans, puis chaque année les années sui-
vantes. Cette surveillance doit étre clinique, biologique
et radiologique.

Des métastases, parfois uniques, peuvent survenir méme
tres a distance d'une exérése chirurgicale, apres parfois plus
de 15 ans sans aucun nouvel événement cancéreux ®.

Cas particulier du cancer du rein de lenfant : Le
néphroblastome ou tumeur de WILMS 9

Le néphroblastome représente environ 8 % des can-
cers de lenfant. Son incidence est de 1/10.000 nais-
sances, avec 7 nouveaux cas par an par million den-
fants (soit 100-120 nouveaux cas/an en France). Elle
survient le plus souvent chez des enfants 4gés de 6 mois
a 5 ans. Les données algériennes ont montré un total
de 76 cas jusqua lannée 2003 . Cest la tumeur maligne
rénale la plus fréquente de lenfant. Elle se développe habi-
tuellement a partir de tissu dorigine embryonnaire rénal.

Diagnostic :

Il s’agit souvent de la découverte fortuite d'une masse
abdominale. Elle peut étre associée a des douleurs ab-
dominales, une hypertension artérielle, une hématurie.
Des signes respiratoires sont trés rarement observés en
cas de métastases pulmonaires .

Confirmation diagnostique :

Léchographie puis le scanner ou I'TRM de I'abdomen
confirment lorigine rénale de la masse (figure 6).

Le bilan morphologique recherche aussi une atteinte tu-
morale extrarénale par extension locale ou métastatique
ganglionnaire, hépatique ou pulmonaire.

Une documentation histologique par biopsie de la
masse nest indispensable quen cas de présentation cli-
nique atypique, afin de permettre le diagnostic avec les
autres lésions rénales tumorales ().

Figure 6 : TDM abdominale injectée en coupe axiale mettant en évidence une
volumineuse tumeur rénale droite, hétérogéne, cloisonnée, prenant peu le
contraste, refoulant en avant une couronne de parenchyme rénal sain (fleches
blanches) raccordé a angle aigu avec la tumeur (signe de Iéperon)
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Prise en charge thérapeutique :

Selon les protocoles SIOP (Société Internationale d'On-
cologie Pédiatrique) utilisés dans les pays européens,
le traitement commence systématiquement par une
chimiothérapie premiére de 4 4 6 semaines par vincris-
tine et actinomycine (+ adriamycine en cas de métas-
tase), afin de diminuer le volume tumoral et donc
le risque de rupture tumorale lors du geste chirurgical.
Une néphrectomie totale sera ensuite réalisée dans
la grande majorité des cas.

11 peut consister en une observation simple dans les cas
les plus favorables, jusqua une chimiothérapie intense
associée a une irradiation pour les formes défavorables.
Suivi et pronostic 9 :

Les différentes thérapeutiques permettent dobtenir une
survie globale denviron 90 %. Le pronostic dépend :

« Du type histologique de la tumeur (classification
SIOP),

« Du stade dextension tumorale.

Date de soumission :

22 Mai 2018
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