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Dmax : Dose maximale.

Dmoy : Dose moyenne.

PRV : Volume recevant la dose de référence.

El : effet(s) indésirable(s)

RD : Radiodermite.



INTRODUCTION




e cancer constitue l'une des principales menaces pour la santé mondiale (1). Son
incidence continue d'augmenter a I'échelle planétaire ; les prévisions pour I'année
2040 indiquent une augmentation significative, avec approximativement 29,5

millions de nouveaux cas prévus dans le monde entier (2).

Le Maroc n'échappe pas a cette réalité préoccupante, enregistrant environ 50 000 nouveaux
cas de cancer chaque année. Malgré les efforts déployés, les tumeurs demeurent la deuxieme

cause de déces dans le pays apres les maladies cardiovasculaires.

Parmi les cancers les plus répandus et les plus mortels, les cancers pelviens occupent une place
prépondérante. A |'échelle mondiale, plus de 4 millions de nouveaux cas de cancers pelviens
sont diagnostiqués chaque année, représentant pres de 20 % de tous les cancers. Ces cancers
donnent lieu a plus de 2 millions de décés par an, soit environ 15% des déces par cancer. Cette
catégorie englobe notamment les cancers de la prostate chez I’homme, du col de |'utérus et du
corps utérin chez lafemme, de la vessie, du rectum et du canal anal chez les deux sexes. Le
cancer de la prostate, le plus fréquent et le plus mortel des cancers pelviens masculins, occupe
le 2éme rang entermes d’incidence et le 4eme pour la mortalité, alors que chez la femme c’est
le cancer du col utérin qui est le plus fréquent et le plus mortel au niveau pelvien, occupant le

3eme rang sur les deux plans (2).

Au Maroc, en |'absence d'un registre national, les données recueillies entre 2013 et 2018 dans
le registre de la région du Grand Casablanca ont révélé que, chez les femmes, les cancers
pelviens les plus fréquents étaient ceux du col de 'utérus, le cancer colorectal, du corps utérin
et de la vessie. Pour les hommes, c’est le cancer de la prostate, le cancer colorectal et le cancer

de la vessie qui constitue les localisations pelviennes les plus répondues. (3).

La radiothérapie occupe une place centrale dans le traitement des cancers, y compris ceux de
la région pelvienne. Elle est souvent utilisée en combinaison avec d'autres modalités
thérapeutiques pour offrir une prise en charge multidisciplinaire. Cependant, malgré le
développement des techniques de radiothérapie, des complications locales peuvent survenir,
liées aux effets des radiations ionisantes sur les tissus sains. La survenue de ces effets

indésirables est déterminée par de nombreux facteurs liés au patient et au traitement.



Parmi ces facteurs on retrouve certaines comorbidités telles que le diabéte, I'HTA, I’obésité et
le tabagisme. Ces comorbidités sont souvent associées aux cancers pelviens et peuvent

constituer en méme temps des facteurs de risque de développement de certains de ces

cancers.(4)

L’objectif de notre étude est d’évaluer I'impact des comorbidités des patients ayant recu une
radiothérapie externe pour un cancer pelvien non métastatique, sur la tolérance de ce
traitement. Nous décrivons également les données épidémiologiques, cliniques,

thérapeutiques et évolutives de ces patients.



PATIENTS ET




I. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude de cohorte rétrospective menée chez un groupe de patients suivis au

service de radiothérapie du CHU Mohamed 6 de Tanger.

II. Durée et période de I'étude

Notre étude a été menée sur une période de 3 ans et 8 mois, allant d’avril 2017 a décembre

2020.

I1l. Participants

Cette étude a concerné les patients suivis au service de radiothérapie du CHU Mohamed 6 de
Tanger pour un cancer pelvien prouvé histologiquement, non métastatique, traités a visée
curative par radiothérapie externe. Les données ont été recueillies a partir des dossiers
papiers, du systeme hospitalier informatisé Enova, des fiches de traitement de radiothérapie
et du systéme de planification de radiothérapie. L’ensemble des données recueillies ont été

rapportées en utilisant une fiche d’exploitation préétablie. (Annexe 1)

Les criteres d’exclusion étaient :
o Dossierinexploitable ou contenant des données incomplétes.
e Tumeur pelvienne d'emblée métastatique.
e Tumeur pelvienne localisée n’ayant pas regu de radiothérapie.
e Tumeur a point de départ extra-pelvien avec extension locale au pelvis.
e Les patients n'ayant pas recu la radiothérapie au CHU Mohamed 6 de Tanger.

e Les patients perdus de vue.

IV. Caractéristiques sociodémographiques

Les données sociodémographiques collectées comprennent :

o Llesexe
o L'age
e L’origine

e L’activité professionnelle
e |'état matrimonial

e La couverture médicale



e Les antécédents :
o L’hypertension artérielle
o Le diabete
o L’insuffisance rénale chronique
o Maladies cardio-vasculaires
o La chirurgie pelvienne
o La radiothérapie pelvienne
o MiCl
o Alcoolisme
o Tabagisme

o Autres ATCDS

V. Caractéristiques de la pathologie tumorale

Les caractéristiques de la pathologie tumorale ont été également notées :
e Lalocalisationtumorale : prostate, vessie, corps utérin, col utérin, vagin, vulve, rectum
et canal anal.
e Le type histologique de la tumeur
e La classification (TNM, FIGO, Gleason...)
e Le stade de la tumeur
e La stratégie thérapeutique
o La radiothérapie externe
« La technique utilisée
e La dose totale
o L’étalement
e Le fractionnement
e Le volume cible
e Les contraintes des organes a risque
o La curiethérapie
« Le délai radiothérapie externe-curiethérapie
e La dose totale

« L’étalement et le fractionnement



o La chirurgie

Chirurgie pré ou post radiothérapie externe

o Type de chirurgie
o Classification pTNM
o Marges de résection
+ Complications post opératoires
o La chimiothérapie
e Le type de chimiothérapie : néoadjuvante, adjuvante ou radiochimiothérapie
concomitante
+ Le protocole utilisé
« Le nombre des cures recues
o L’hormonothérapie

o Le type de I’hormonothérapie

VI. Le traitement par radiothérapie externe (RE)

Les patients colligés ont été traités par radiothérapie au sein du service du CHU de Tanger. Le
traitement a été fait par radiothérapie externe délivrée par I'intermédiaire d’un accélérateur

linéaire Varian, type UNIQUE en utilisant des faisceaux de photons d’une énergie de 6 MV.

Aprés la réalisation d’un scanner de simulation, les images sont transférées a un systeme de
planification qui permet au médecin traitant de définir les volumes cibles a irradier, mais
également les organes a risque a protéger afind’éviter au maximum les complications. Le plan

de traitement est alors réalisé par les physiciens et validé en accord avec le médecin traitant.

Les patientes traitées pour cancer du corps utérin et du col utérin ont également recu une

curiethérapie (radiothérapie endocavitaire) en complément a la radiothérapie externe.

Les indications thérapeutiques suivent les référentiels nationaux et internationaux pour

chaque localisation.



VIl. Evaluation des effets indésirables de la RE et de I'évolution de

la maladie :

Le recueil de ces données a été fait a partir des comptes rendus de :

e Consultations de surveillance hebdomadaire en cours de traitement par radiothérapie
externe lors de laquelle le médecin consigne et gére les toxicités aigues de la
radiothérapie.

e Consultations de surveillance post-thérapeutique oU sont rapportées les toxicités

tardives, les résultats thérapeutiques et I’évolution de la maladie.

Les données collectées sont :
e L’arrét de la radiothérapie externe
. Arrét temporaire entre les séances ou arrét définitif
- Jours d’arrét
o Les effets indésirables de la radiothérapie externe
- Les effets indésirables aigues
x La toxicité dermatologique
x La toxicité gastro-intestinale
% La toxicité urinaire
x La toxicité des organes gynécologiques
- Les effets indésirables tardifs
x La toxicité gastro-intestinale
% La toxicité urinaire
% La toxicité des organes gynécologiques
e L|’évolution de la maladie
- Lerecul
. Le dernier événement connu

. Délai de dernier événement connu



VIIl. Etude statistique

L'entrée des données et I'étude statistique analytique a été faite sur le logiciel IBM SPSS dans
sa version 21. L’'analyse descriptive des caractéristiques sociodémographiques, de la

pathologie tumorale et des données thérapeutiques a d’abord été faite.

Les variables continues sont présentées sous forme de moyenne plus ou moins une déviation

standard, tandis que les variables catégoriques ont été présentées sous forme de

pourcentage.

Une étude analytique a été réalisée par l'intermédiaire du test de Student (t-test) pour
comparer les moyennes et par I'intermédiaire du chi-test pour comparer les pourcentages.

L’étude de la corrélation entre les comorbidités et les complications du traitement a été

réalisée par régression linéaire multivariée.

IX. Considérations éthiques

Les données ont été collectées en préservant I'anonymat des patients et la confidentialité de

leurs informations.






I. Etude descriptive de la population:

1. Etude Epidémiologique :

1.1. Fréquence des cancers pelviens

Entre avril 2017 et décembre 2020, apres avoir exclu les patients qui ne répondent pas aux
critéres d’inclusion, nous avions colligé 137 patients présentant un cancer pelvien dont la

répartition est présentée dans la figure 1.

la vulve
2%
(n=2)

la vessie
7%
(n=9)

le corps utérin

13% Le col utérin
(n=18) 26%
(n=36)

Figure 1 : la répartition des patients selon la localisation de leur cancer pelvien

La fréquence moyenne était de 37.4 cas par an ; celle spécifique de la localisation est

présentée dans le tableau l.

Tableau | : La fréguence spécifique des cancers pelvien dans I’échantillon

localisation Fréquence en cas/an

Le col utérin 9.8

La prostate 8.7

Le rectum

Le corps utérin 5

Le canal anal 2.7

La vessie 2.5

La vulve 0.5
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1.2. Age des patients :

1.2.1. Répartition globale :

L’age médian des patients était de 63 ans avec des extrémes allant de 35 a 86 ans. La tranche

d’age la plus touchée était celle entre 45 et 65 ans, représentant 41,6 % des cas. (Figure 2)

50
41,6%
45 (n=57)

40

35
26,3%

30 (n=36)
21,2%

25 (n=29)

20 10,9%
15 (n=15)

10

<45 45-65 66-75 >75

Figure 2 : Répartition des patients en fonction de I’age.

L’age moyen des patients de notre série, selon la localisation de leur cancer pelvien, est

répertorié dans le tableaull :

Tableau Il : L’dge moyen des patients selon la localisation de leur cancer pelvien

Age moyen Ages extrémes
La prostate 74,3 54-85
Le canal anal 64 45-81
La vessie 63,5 43-82
Le col utérin 60.9 39-79
Le rectum 59,5 37-86
Le corps utérin 58,5 35-82
La vulve 46 40-52
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1.2.2. Répartition selon la localisation du cancer pelvien :

En répartissant les patients de notre étude selon leur tranche d’age et leur type de cancer

pelvien, on obtient les résultats suivants : (figure 3)

20
20
18 17
16 15
14
11 11

12 i 10
10

8

5

6 4 4

4 2

; ] 15 =

0

la prostate lavessie Le col utérin Le corps Le rectum  Le canalanal La vulve

utérin

<45 m45-65 m66-75 m>75

Figure 3: La répartissant les patients selon leur tranche d’age et leur type de cancer pelvien

1.3. Sexe des patients

1.3.1. Le sexe Ratio

Le ratio hommes/femmes (H/F) étaita 0.96. Sur les 137 patients inclus, la distribution par sexe
était la suivante (figure 4) :

e 70 patients étaient de sexe féminin, représentant ainsi 51% de I'ensemble de notre
population.

e 67 des patients étaient de sexe masculin, constituant 49% de I'ensemble de notre
population.

Homme
49%
(n=67)

Figure 4 : Répartition des patients en fonction du sexe
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Pour les cancers touchant a la fois les femmes et les hommes, la répartition selon le sexe est

illustrée dans le tableau lll :

Tableau lll : Le sexe ratio des cancers touchant les deux sexes

Localisation Homme Femme Sexe Ratio H/F
Rectum 18 12 1.5

Canal anal 8 2 4
Vessie 9 0 -

1.3.2. Répartition des cas de cancers pelvien selon le sexe des patients :

Chez I’homme, c’est le cancer de la prostate qui était le plus fréquent avec 32 cas (48%)

le rectum
27%
(n=18)

La vessie
13%
(n=9)

Figure 5 : la répartition des cancers masculins

Chez la femme, le cancer le plus fréquent était le cancer du col utérin avec 36 cas (51%)

la vulve
3%
(n=2)

le rectum
17%
(n=12)

Le col utérin
51%
(n=36)

le corps utérin
26%
(n=18)

Figure 6 : la répartition des cancers féminins
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2. Etude clinique :

2.1. Comorbidités des patients :

2.1.1. Répartition globale des comorbidités dans la population :

La figure 7 présente les comorbidités les plus observées parmi les patients de notre étude.

e Le tabagisme chronique était la comorbidité la plus fréquente dans cet échantillon,

affectant 28 patients dont 4 femmes (20.4%).
e Le diabéte sucré a été retrouvé chez 24 patients (17.5%).
e L’HTA affectait 21 patients soit (15.3%).
e L’obésité touchait 23 patients (15.5%).
e 8 patients avaient un antécédent de chirurgie pelvienne (5.8%)

e 3 patients présentaient d’'une maladie cardio-vasculaire (2.2%)

e L'insuffisance rénale chronique a été constatée chez un seul patient (0.7%) qui

présentait un cancer du rectum

e Un antécédent de radiothérapie pelvienne a été trouvé chez une patiente (0.7%)

atteinte d’un cancer de la vulve.

0,
(n=23)
0,
ATCD de radiothérapie pelvienne (0’73
n=

5,8%
(n=8)

ATCD de chirurgie pelvienne

Maladies cardio-vasculaires - 2,2%

Tabagisme chronique

0,7%

Insuffisance rénale chronique
(n=1)

17,5%
(n=24)

Diabete sucré

0,
o [
(n=21)

10 15 20

o
(6]

Figure 7 : la répartition des comorbidités dans I’échantillon (%)

20,4%
(n=28)
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2.1.2. La répartition des comorbidités en fonction de la localisation

e Le cancer de la prostate :

Le diabéte sucré a été la comorbidité la plus fréquente chez les patients atteints du cancer de

la prostate, affectant 7 patients (21,9%).

50
40
30 21,9%
(n=7) 18,8% 18,8%
15,6% (n=6) (n=6)
20 (n=5)
10 3,1%
(n=1)
0
HTA Diabete sucré Maladies cardio- Tabagisme chronique Obésité
vasculaires

Figure 8 : les comorbidités des patients atteints d’un cancer de la prostate (%)

e Le cancerde la vessie :

Le Tabagisme chronique a été la comorbidité la plus fréquente avec 8 cas (88.9%)

100 88,9%
(n=8)

90
80
70
60
50

40
22,2%

30 (n=2)

11,1%
(n=1)

11,1%

20 (ne)

10

HTA Diabete sucré Tabagisme chronique ATCD de chirurgie pelvienne

Figure 9 : les comorbidités des patients atteints d’un cancer de la vessie (%)
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e Le cancer du col utérin :

L’'obésité a été retrouvée chez 8 patientes (22.2%)

25 22,2%
(n=8)
15
11,1% 11,1% 11,1%
(n=4) (n=4) (n=4)
5,5%
(n=2)
5
HTA Diabete sucré Obésité ATCD dechirurgie Tabagisme
pelvienne chronique
-5

Figure 10 : les comorbidités des patients atteints d’un cancer du col utérin (%)

e Le cancer du corps utérin :

Le diabéte sucré a été la comorbidité la plus fréquente chez les patients atteints du cancer du

corps utérin avec 9 cas (50%), suivi par I’HTA et I'obésité avec 7cas chacune (38.9%)

50
50%
38,9% (n=9) 38,9%
40 (n=7) (n=7)

30
20
10
0

HTA Diabete sucré Obésité

Figure 11 : les comorbidités des patients atteints d’un cancer du corps utérin (%)
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e Le cancer du rectum :
Chez ces patients c’est le diabéte sucré et le tabagisme chronique qui ont été les plus

fréquents avec 5 cas chacune (16.7%)

25
16,7% 16,7%
(n=5) (n=5)
15
6,7% 6,7% 6,7% 6,7%
(n=2) (n=2) (n=2) (n=2)
3,3%
> (n=1)
HTA Diabete sucré IRC Maladies cardio-  Tabagisme Obésité ATCD de
vasculaires chronique chirurgie
-5 pelvienne

Figure 12 : les comorbidités des patients atteints d’un cancer du rectum (%)

e Le cancerdu canal anal :

Le tabagisme chronique a été le plus fréquent avec 5 cas (50%)

50
40
30
20
10% 10%
(n=1) (n=1)
10
0
HTA Tabagisme chronique ATCD de chirurgie pelvienne

Figure 13 : les comorbidités des patients atteints d’'un cancer du canal anal (%)

e lavulve:
L’'une des deux patientes présentait un antécédent de radiothérapie pelvienne.
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2.2. Examen clinique :

2.2.1. Etat général : Indice de performance status (0.M.S.) (Annexe 2)
L'OMS 1 a été retrouvé chez 52 % des patients

L’Indice de performance des patients de notre série est représenté dans la figure 14.

OoOMS 0
17%
(n=24)

OMS 1
52%
(n=71)

Figure 14 : Répartition des patients selon I'Indice de performance status (0.M.S.)

2.2.2. L'indice de masse corporelle (Annexe 3)

La répartition de nos patients en fonction de leur IMC est présentée dans la figure 15.

Figure 15 : Répartition des patients selon |'IMC
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3. Etude paraclinique :

3.1. Le type histologique :

Le tableau IV représente la répartition des types histologiques en fonction de la localisation

du cancer, avec le pourcentage correspondant pour chaque type.

Tableau IV : Le type histologique par localisation dans |I’échantillon

localisation Type histologique Pourcentage

[0)

La prostate ADK 100%
. 4 k) 0

la vessie Carcinome urothélial 88.9%

CE 11.1%

o,

Le col utérin CE 88.9%

ADK 11.1%

Adénocarcinome 77.8%

le corps utérin
Endométrioide

Carcinome a cellules claires 22.2%
| ADK lieberkuhnien 96.7%
e rectum
ADK a cellules en bague a 3.3%
chaton

[0)

Le canal anal ADK 20%
CE 80%

o)
la vulve CE 100%

3.2. Le stade de la maladie :

Pour classer nos patients, on s’est basé sur :
e La classification TNM pour le cancer de la prostate, de la vessie, le rectum et le canal anal

(Annexe 4)
e La classification de FIGO pour les cancers gynécologiques. (Annexe 5)
e La classification de D’Amico pour le cancer de la prostate. (Annexe 6)
e La classification FIGO et ESMO pour le cancer du corps utérin. (Annexe 7)
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3.2.1. La prostate
Le stade le plus fréquent était le stade 1B avec 12 cas (38%).

Stade IVA
6%
(n=2)

Stade Il
22%
(n=7)
Stade IIB
38%
(n=12)

Figure 16 : Stades cliniques des cancers de la prostate selon la classification TNM.

La classification de de D’Amico :

Tableau V : La répartition des cancers de la prostate selon la classification de D’Amico

Groupe de risque Effectif Pourcentage
Faible risque 1 3.2%

Risque intermédiaire 4 12.5%
Risque élevé 27 84.3%

3.2.2. Lavessie :

Le stade le plus fréquent était le stade Il avec 6 cas (67%).

Figure 17 : Stades cliniques des cancers de la vessie selon la classification TNM.
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3.2.3. Le col utérin :
Le stade IIB était le plus fréquent avec 56% des patientes.

Stade llIC1 Stade |
8% 5%
(n=3) (n=2) stade IIA
17%

Stade llIB
14%
(n=5)

(n=6)

Stade IIB;
56%
(n=20)

Figure 18 : Stades cliniques des cancers du col utérin selon la classification FIGO.

3.2.4. le corps de l'utérus

Le stade IB était largement majoritaire avec 10 cas (55.6%).

Figure 19 : Stades cliniques des cancers du corps utérin selon la classification FIGO.

La classification ESMO :

Tableau VI : La répartition des cancers du corps utérin selon la classification ESMO.

Groupe de risque Effectif Pourcentage
Faible risque 0 0%
Risque intermédiaire 46 33.6%
Risque élevé 91 66.4%
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3.2.5. Lerectum:
Le stade llIB-représentait plus de la moitié de I'échantillon avec 16 cas (53.3%).

Stade lIA
17%
(n=5)

Stade IIIC
30%
(n=9)

Stade llIB
53%
(n=16)

Figure 20 : Stades cliniques des cancers du rectum selon la classification TNM.

3.2.6. Le canal anal :

Le stade lll représentait 60% des cas.

Stade Il
40%
(n=4)

Stade IIA
20%
(n=2)

Figure 21 : Stades cliniques des cancers du canal anal selon la classification TNM.

3.2.7. Lavulve:

Tous les cas de cancer de la vulve dans I'échantillon étudié sont de stade IB.
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4. Prise en charge thérapeutique :

4.1. La Radiothérapie externe :

Elle a été réalisée chez tous les patients de notre série.

La radiothérapie a été associée a :

Une curiethérapie chez 89% des patientes traitées pour cancer du col utérin et chez
67% des patientes traitées pour cancer du corps utérin.

Une chirurgie chez 6% des cancers de la prostate, tous les cas de cancer de la vessie,
du corps utérin et de la vulve, 77% des cancers du rectum et 20% des cancers du canal
anal.

Une hormonothérapie chez 94% des cancers de la prostate.

Une chimiothérapie chez tous les cas de cancers de la vessie, du col utérin et du canal
anal, 61% des cancers du corps utérin, 83% des cancers du rectum et 50% des cancers

de la vulve.

4.1.1. Technique de radiothérapie :

La technique de radiothérapie qui a été utilisée, toute localisation confondue, était comme

suit :

62% des patients ont recu une radiothérapie externe conventionnelle
tridimensionnelle (RC3D).
38% ont regus une radiothérapie externe VMAT (Arcthérapie volumétrique par

modulation d'intensité).

Tenant compte de la localisation, la répartition de la technique utilisée dans notre échantillon

est représentée dans la figure 22.

100%

90%
80%

70%
60% 94%
50% 88%
40% 72%
30%
20%
10%

0%

La prostate La vessie  Le col utérin  Le corps Le rectum Lecanalanal Lavulve
utérin

3D EmVMAT

Figure 22 : la technique de la radiothérapie externe utilisée pour chague localisation
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4.1.2. la dose prescrite :

La dose prescrite pour chaque localisation selon les recommandations internationales
est représentée dans le tableau VII:

Tableau VIl : La dose de la RE selon la localisation du cancer

La localisation du cancer la dose prescrite Pourcentage
La prostate 70 - 76 Gy 96.8%
60 Gy en 20 fractions 3.2%
La vessie 64 Gy 100%
Le col utérin 46 Gy +/- boost 9 - 30 Gy 100%
Le corps utérin 45 - 50.4 Gy 100%
Le rectum 50 Gy 76.7%
25 Gy (5 séances de 5Gy) 23.3%
Le canal anal 64 Gy 100%
La vulve 46 Gy 100%

4.1.3. Le fractionnement

Dans notre série le fractionnement utilisé était de 1,8 a 2 Gy par séance (fractionnement
classique).

e 1 fraction/jour

e 5 fractions/semaine

Pour le cancer du rectum traité en schéma court, le fractionnement était de 5 séances de 5 Gy.
Un schéma hypofractionné de 20 séances de 3 Gy chacune a été utilisé dans le cancer de la

prostate en plus du schéma classique.

4.1.4. I'étalement

Calculé depuis ledébut jusqu’a lafin d’irradiation. Il varie entre 5 et 90 jours avec une médiane
de 48 jours. L’étalement moyen ainsi que ses extrémes sont représentés en fonction de la
localisation du cancer dans le tableau VIII.

Tableau VIII : L’étalement de la RE selon la localisation du cancer

La localisation La moyenne Les extrémes
La prostate 61 13-88
Le canal anal 58 17-90
La vessie 52 21-77
Le col utérin 47 31-61
Le corps utérin 45 32-64
La vulve 42 41-43
Le rectum 34 5-73
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4.1.5. Le respect des contraintes de dose des organes a risque :

e Lavessie:

Tableau IX : Le respect des contraintes de dose de la vessie

Localisation du cancer

Respect des contraintes de la vessie

Oui Non
La prostate 100% -
Le col utérin 100% -
Le corps utérin 100% -
Le rectum 100% -
Le canal anal 100% -
La vulve 100% -

e L’intestin gréle :

Tableau X : Le respect des contraintes de dose de I'intestin gréle

Localisation du cancer

Respect des contraintes de l'intestin gréle

Oui Non
La prostate 78% 22%
La vessie 100% -
Le col utérin 72% 23%
Le corps utérin 44% 56%
Le rectum 100% -
Le canal anal 60% 40%
La vulve 50% 50%

e Lerectum:

Tableau Xl : Le respect des contraintes de dose du rectum

Localisation du cancer

Respect des contraintes du rectum

Oui Non
La prostate 93% 7%
Le col utérin 76% 24%
Le corps utérin 100% -
Le rectum 100% -
Le canal anal 100% -
La vulve 100% -

25



4.2, La curiethérapie

Elle a été réalisée chez les patientes atteintes d’'un cancer du corps utérin et chez les patientes
avec un cancer du col utérin

e Sur les 18 patientes avec un cancer du corps utérin, 12 ont recu la curiethérapie
vaginale soit 66.7% des cas.
e Sur les 36 patientes avec un cancer du col utérin, 32 ont recu la curiethérapie utéro-

vaginale soit 88.9% des cas.

4.2.1. Dose et fractionnement :

Pour le cancer du col utérin, toutes les patientes ont recu une dose de 28 Gy (4 séances de 7 Gy)

Pour le cancer du corps utérin, la dose de 12 Gy (2 séances de 6 Gy) a été utilisée chez 6

patientes, soit 50%.

B4Gy*7 W6Gy*2 M5Gy*2 M 7Gy*2  5Gy*1

50% 33.4% 8.3% 8.3%

Le corps utérin (n=6) (n=4) (n=1) (n=1)

100%

Le col utérin
(n=36)

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figure 23 : dose et fractionnement de la curiethérapie

4.2.2. Durée de traitement par curiethérapie :

Pour le cancer du col utérin, la durée entre le jour du début et le jour de fin de la
curiethérapie varie entre un minimum de 5 jours et un maximum de 12 jours avec une
moyenne de 8 jours

Pour le cancer du corps utérin, la durée du traitement variait entre 2 et 9 jours avec une

moyenne de 5 jours.

26



4.2.3. L’étalement Radiothérapie externe-curiethérapie :

Pour le col utérin : I’étalement global moyen était de 55 jours.

Pour le corps utérin : la moyenne était de 50 jours.

4.3. La chirurgie :

e La chirurgie a été pratiquée chez tous les patients atteints de cancer de la vessie, du
corps utérin et de la vulve.

e 77% des patients atteints d'un cancer du rectum, 20% des patients atteints d'un cancer
du canal anal et 6.2% des patients atteints d'un cancer de la prostate ont subi une
intervention chirurgicale au cours de leur traitement.

e La chirurgie n’a été pratiquée chez aucun patient avec un cancer du col utérin.

120

100% 100% 100%
(n=9) (n=18) (n=2)
100
77%
80 (n=23)

60

40

20%
(n=2)

20 6,2%

(n=2)

La prostate lavessie Le col utérin le corps utérin le rectum Le canal anal la vulve

Figure 24 : la chirurgie dans |’échantillon
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4.4, La chimiothérapie

e Lachimiothérapie a été administrée a tous les patients atteints de cancer de la vessie,
du col utérin et du canal anal.
e 83,3% des patients atteints d'un cancer du rectum, 66.7% des patients atteints d'un

cancer du corps utérin et 50% des patients atteints d'un cancer de la vulve I'ont recue.

120

100% 100 100%
(n=9) (n=36) (n=10)

100
83,3%

(n=25)

80 66,7%
(n=12)

50%
(n=1)

60

40

20

La prostate lavessie Le col utérin  le corps utérin le rectum Le canal anal la vulve

Figure 25 : la chimiothérapie dans |I’échantillon

4.4.1. Chimiothérapie concomitante a la radiothérapie :

La chimiothérapie concomitante a été administrée chez 59 patients sur les 66 ayant recu une
chimiothérapie, soit 89.4 %.

Tableau Xl : La chimiothérapie concomitante a la radiothérapie dans I’échantillon

localisation Chimiothérapie concomitante
effectif Pourcentage /patient ayant regu
une CHT

La vessie 9 100%

Le col utérin 36 100%

Le canal anal 10 100%

La vulve 1 100%

Le corps utérin 7 58.3%

Le rectum 23 92%
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Le nombre des cures réalisées variait de 1 a 6 cures avec une moyenne de 3 cures de
chimiothérapie concomitante. La drogue utilisée était le Cisplatine (CDDP) a 40mg/m2 chez la

majorité des cas ou Carboplatine lorsque la fonction rénale était altérée.

4.4.2. Chimiothérapie néo-adjuvante :

Elle a été réalisée chez 7 patients parmi les 66 (10.6%)

Tableau Xlll : La chimiothérapie néo-adjuvante dans |’échantillon

localisation Chimiothérapie néo-adjuvante
effectif Pourcentage /patient ayant regu une
CHT
La vessie 4 44.4%
Le rectum 2 8%
Le canal anal 1 10%

Le protocole utilisé variait en fonction de la localisation.

4.4.3. Chimiothérapie adjuvante :

Elle a été réalisée chez 12 patients parmi les 66 (18.2%)

Tableau XIV : La chimiothérapie adjuvante dans |’échantillon

localisation Chimiothérapie adjuvante
effectif Pourcentage /patient ayant regu une
CHT
Le corps utérin 8 66.7%
Le rectum 4 16%

4.5. hormonothérapie

Elle a été réalisée chez les patients atteints d’un cancer de la prostate.

4.5.1. Type d’hormonothérapie :

Une hormonothérapie par analogue de LH-RH a été administrée en association avec la

radiothérapie chez 32 patients, soit tous les patients atteints d’un cancer de la prostate.

4.5.2. Durée de ’hormonothérapie :

Hormonothérapie courte de 6 mois chez 1 seul patient.

Hormonothérapie longue d’une durée de 3 ans chez les 29 patients restant
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5. Suivi et évolution :

5.1. Suivi moyen:
Le suivi moyen calculé est de 35 mois avec des extrémes entre 3 et 62 mois.

5.2. Les effets indésirables de la radiothérapie externe :

5.2.1. Toxicité aigiie :

Sur un total de 137 patients, 101 ont présenté au moins une toxicité aigué (74%).

Oui
74%
(n=101)

Figure 26 : la répartition des patients selon la présence ou non d’une toxicité aigue

i Toxicité dermatologique : radiodermite :

92 ont présenté cette toxicité (67%). (Figure 27)

e Grade 1:40 patients
e Grade 2 : 52 patients

Radiodermite grade 1
29%
(n=40)

67%

Radiodermite grade 2
38%
(n=52)

Figure 27 : la radiodermite dans I’échantillon
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La répartition de ces 92 patients selon le type de cancer est présentée dans le tableau XV.

Tableau XV : La toxicité dermatologique aigue dans |’échantillon

Localisation Effectif Pourcentage pour la
localisation

La prostate 15 47%

La vessie 7 77.8%

Le col utérin 20 55.6%

Le corps utérin 14 77.8%

Le rectum 23 76,7%

Le délai d’apparition médian de la radiodermite était de 3 semaines avec des extrémes allant
de 1 a 4 semaines.

ii.  Toxicité gastro-intestinale :

x |a rectite aigue :

On a constaté cette toxicité chez 20 de notre série (14.6%), 17 cas de grade | (12.4%) et 3 cas
de grade Il (2.2%).
La répartition des 20 patients est présentée dans le tableau XVI.

Tableau XVI : La rectite aigue dans I’échantillon

Localisation Effectif Pourcentage pour la
localisation

La prostate 1 3.1%

Le col utérin 10 27.7%

Le corps utérin 4 22.2%

Le rectum 4 13.3%

Le canal anal 1 10%

x  L’entérite aigue

18 des 137 patients ont présenté une entérite aigue (13%), 16 cas de grade | (11.6%) et 2 cas
de grade 11 (1.4%).
Tableau XVII : L'entérite aigue dans I’échantillon

Localisation Effectif Pourcentage pour la
localisation

La prostate 1 3.1%

La vessie 3 33.3%

Le col utérin 4 11.1%

Le corps utérin 9 50%

Le rectum 1 3.3%
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Le délai d’apparition médian de I’entérite aigue était de 2 semaines avec des extrémes allant
de 2 a 4 semaines.

iii.  Toxicité urinaire :

20 patients ont souffert de la cystite aigue (14.5%). Le grade | a été retrouvé chez 17 cas
(12.4%), le grade 1l chez 3 cas (2.1%). Aucune toxicité grade Ill ou IV n’a été notée.
Le tableau XVIII présente la répartition des 20 patients.

Tableau XVIII : La toxicité urinaire aigue dans I’échantillon

Localisation Effectif Pourcentage pour la
localisation

La prostate 3 9.4%

La vessie 3 33.3%

Le col utérin 8 22.2%

Le corps utérin 6 33.3%

iv.  Toxicité des organes gynécologiques : La vulvovaginite

Sur les 70 patientes de sexe féminin, 14 ont présenté une vulvovaginite (20%)

e 12 patientes avaient un cancer du col utérin (33,3%)
e 2 patientes avaient un cancer du corps utérin (11,1%)

La vulvovaginite était de grade 1 chez toutes les patientes

Pas de vulvovaginite Vulvovaginite grade 1

20%
(n=14)

80%
(n=56)

Figure 28 : la vulvovaginite dans |’échantillon

Le délai d’apparition médian de la vulvovaginite était de 4 semaines avec des extrémes allant

de 2 3 4 semaines.
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5.2.2. Toxicité tardive :

Parmi les 137 patients inclus dans |'étude, 26 ont développé une ou plusieurs toxicités
tardives, ce qui correspond a 19% de I'échantillon total.

Oui
19%
(n=26)

Non
81%
(n=111)

Figure 29 : la répartition des patients selon la présence ou non d’une toxicité tardive

i.  Toxicité gastro-intestinale :

X La rectite tardive
Cette toxicité a été constatée chez 13 patients (9.5%), 11 cas de grade | (8%) et 2 cas de grade

I (1.5%).

Tableau XIX : La rectite tardive dans I’échantillon

Localisation Effectif Pourcentage pour la
localisation

La prostate 1 3.1%

Le col utérin 8 22.2%

Le corps utérin 3 11.11%

Le canal anal 1 10%

% L’entérite chronique

Cette toxicité n’a été constatée chez aucun patient aprés un suivi moyen de 35 mois.

x |’incontinence anale

Un seul patient atteint d’'un cancer du canal anal a présenté une incontinence anale.
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ii.  Toxicité urinaire : La cystite tardive

15 patients ont souffert d’'une cystite chronique (10.9%), 13 cas (9.5%) de grade | et 2 cas
(1.4%) de grade II.

Les 15 patients sont repartis en :
e 6 ces de cancer du col utérin (16.6%)
e 8 cas de cancer du corps utérin (44.4%)

e 1 cas de cancer de la prostate (3.1%)

iii.  Toxicité des organes gynécologiques :

x Les synéchies vaginales
Sur les 70 patientes de sexe féminin, 16 ont présenté des synéchies vaginales, soit un

pourcentage de 22.8%
e 15 patientes avaient un cancer du col utérin (41.6%)

e 1 patiente avait un cancer du corps utérin (5.6%)

x La sténose vaginale
5 patientes ont présenté une sténose vaginale (7%). Toutes ont un cancer du col utérin (14%).
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5.3. Arrét de la radiothérapie :

113 patients (82%) ont arrété leur traitement par radiothérapie, soit un arrét temporaire ou

bien un arrét définitif. Tandis que 24 patients (18%) n’ont jamais arrété leur radiothérapie.

Non
18%
(n=24)

Figure 30 : la répartition des patients selon I’arrét ou non de la radiothérapie externe

Parmi les 113 patients ayant arrété leur traitement, 105 patients (93%), ont interrompu leur
traitement temporairement, tandis que 8 patients (7%) ont arrété définitivement leur

traitement.

Arrét temporaire
93%
(n=127)

Figure 31 : la répartition des patients selon le type de I'arrét de la radiothérapie externe
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5.4. Pronostic de la maladie :

5.4.1. Evolution globale :

Au moment de I'exploitation :

e Pres de lamoitié des patients (44%) avaient une bonne évolution de leur maladie apres

traitement avec une rémission complete

e |’échec thérapeutique par progression tumorale a été noté chez 7% des patients

e Quant a la rechute, elle a été constatée chez 30% des malades. Il s’agissait d'une
rechute locorégionale 8% des patients, et métastatique chez 22% des cas.

e Le taux de déces était de 4%.

Perdu de vue
15%

déces
4%

rechute
métastatique
22%

Figure 32 : I’évolution de la maladie dans I’échantillon

5.4.2. La survie sans rechute :

La survie sans rechute avec un recul moyen de 35 mois, tout stade confondu est présentée

dans le tableau XX.

Tableau XX : La survie sans rechute dans |I’échantillon

Localisation Survie sans rechute
La prostate 59.3%

La vessie 42.8%

Le col utérin 77%

Le corps utérin 88.9%

Le rectum 23%

Le canal anal 40%

La vulve 100%
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5.4.3. Les rechutes par localisation :

Tableau XXl : les rechutes selon la localisation

Localisation Rechute locale en % Rechute métastatique en %
La prostate 14.8 26

La vessie 0 333

Le col utérin 16 28.4

Le corps utérin 5.6 11.1

Le rectum 11.5 42.3

Le canal anal 40 20

La vulve 0 0
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II. Etude analytique :

Afin d'étudier |'existence d'une corrélation entre la présence de comorbidités et la tolérance
de la radiothérapie externe, nous avons réalisé une étude analytique en deux étapes :

univariée et multivariée.

1. Etude univariée :

Nous avons étudié chaque comorbidité séparément par rapport au développement ou non
d'une toxicité aigué ou chronique, ainsi que l'arrét de la radiothérapie externe. Ensuite,
chaque comorbidité a été étudiée par rapport a chaque type de toxicité afin de rechercher
des corrélations spécifiques. On a évalué également d’autres parameétres ; la technique de la
RE, la dose totale, le respect des contraintes des organes a risque a la recherche d’une possible

corrélation avec la survenue d’une toxicité.

1.1. Corrélation comorbidité-toxicités

1.1.1. Toxicités aigues

Aucune corrélation significative n’a été retrouvée entre les comorbidités étudiées et la

survenue d’une toxicité aigué.

1.1.2. Toxicités tardives

Une corrélation significative a été retrouvée entre la survenue d’une toxicité tardive et le

tabagisme chronique (p=0.011) ainsi qu’un IMC élevé (> 30 kg/m?) (p = 0,014).

1.2. Corrélation comorbidité-toxicité spécifique

1.2.1. Toxicité aigué spécifique

Une association significative a été observée entre :

e Un IMC élevé et la survenue d’une cystite aigué (p = 0,009).

e Un IMC élevé et la survenue d’une vulvovaginite (p = 0,017).

e Le diabéte et la survenue d’une cystite aigué (p = 0,033).

e L'hypertension artérielle et la survenue d’une entérite aigué (p = 0,049).

1.2.2. Toxicité tardive spécifique

Une association significative a été observée entre :

e Un IMC élevé et la survenue d’une cystite tardive (p = 0,001).
e La présence de diabete et la survenue d’une cystite tardive (p = 0,003).
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1.3. Corrélation toxicité- d’autres parameétres
1.3.1. L’age avancé

L’age avancé est significativement associé a la survenue d’'une toxicité de facon générale

(p=0.03)

De méme il est associé a la survenue d’une toxicité aiglie (p=0.006)

1.3.2. Technique de radiothérapie

La technique 3D donne de fagon significative plus de toxicités que la technique VMAT (p=

0.003, Test de Fisher)

1.3.3. Dose de radiothérapie

Entenant compte des différentes localisations, nous avons trouvé une corrélation significative
entre l'augmentation de la dose et |'apparition de la toxicité (p = 0.036, test de Mann-

Whitney).

1.3.4. Contraintes de dose aux organes a risque

Le dépassement des contraintes de la vessie n’est pas significativement associé a une toxicité

vésicale aigue ni tardive (p=0.19 et 0.9 respectivement).

Pour l'intestin gréle, le dépassement de ses contraintes est significativement associé a une

toxicité digestive tardive (p=0.01)

1.3.5. Le Stade de la maladie

On n’a pas trouvé de corrélation entre le stade de la maladie et la survenue d’une toxicité

aigué ou chronique.
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Tableau XXII : les critéres associés a une toxicité aigiie en analyse univariée

Critere associé a une toxicité aigue OR (IC-95%) p
AGE 0.55 (0.36-0.84) 0.006
TECHNIQUE DE RADIOTHERAPIE 0.14 (0.04-0.51) 0.003
CONTRAINTES INTESTIN GRELE 0.43 (0.16-1.15) 0.092
CONTRAINTE VESSIE 0.38 (0.09-1.62) 0.19
DIABETE 2.24 (0.87-5.77) 0.09
ATCD DE CHIRURGIE PELVIENNE 1.87 (0.3-11.66) 0.2
Tableau XXIIl : les critéres associés a une toxicité tardive en analyse univariée

Critére associé a une toxicité tardive OR (IC-95%) p
TABAGISME CHRONIQUE 1.6 (0.28-19) 0.011
CONTRAINTES INTESTIN GRELE 0.24 (0.08-0.72) 0.001
IMC ELEVE 1.86 (1.13-3.06) 0.014
TECHNIQUE DE RADIOTHERAPIE 0.33 (0.08-1.3) 0.113
AGE 0.65 (0.38-1.11) 0.116
DIABETE 2.59 (0.88-7.61) 0.084
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2. Etude multivariée :

Pour valider les résultats obtenus en étude univariée des différentes corrélations retrouvées

et identifier I'association la plus forte, une étude multivariée a été faite.

Le seuil de signification retenu pour l'inclusion d’'un critére dans la régression linéaire

multivariée était de 0.2 et les critéres retenus sont résumés dans les tableaux XXIII et XXIII.

2.1. Toxicité aigue
Apres analyse multivariée, I’age avancé a été retrouvé comme 1°" facteur indépendant dans

I"apparition de la toxicité aiglie (OR a 0.025, p<0.001) suivi de la présence de diabéte avec une

association significative et un OR de 5.87 en ce qui concerne le diabete (p=0.017)

Les résultats de I'analyse multivariée sont résumés dans le tableau XXIV.

Tableau XXIV : les critéres associés a une toxicité aiglie en analyse multivariée

Critére associé a une toxicité P en analyse OR Intervalle de confiance  p en analyse
aigue univariée 95% multivariée

AGE 0.006 0.025 0.004-0.18 <0.001

DIABETE 0.09 5.87 1.37-25.17 0.017

CONTRAINTES INTESTIN 0.092 1.19 0.23-6.18 0.83

GRELE

TECHNIQUE DE 0.003 1.87 0.46-7.57 0.38

RADIOTHERAPIE

ANTECEDENT DE CHIRURGIE 0.2 1.24 0.06-25.58 0.89
PELVIENNE
CONTRAINTE VESSIE 0.19 0.3 0.02-4.35 0.29
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2.2. Toxicité tardive

Apres analyse multivariée, le diabete a été retrouvé comme 1°" facteur indépendant dans

I"apparition de la toxicité tardive avec un OR a 3.68 (p=0.04)

Les résultats de I'analyse multivariée sont présentés dans le tableau XXV.

Tableau XXV : les critéres associés a une toxicité tardive en analyse multivariée

Critére associé a une toxicité P en analyse OR Intervalle de confiance p en analyse

TARDIVE univariée 95% multivariée
DIABETE 0.084 3.68 1.02-13.24 0.04
TABAGISME CHRONIQUE 0.011 1.6 0.28-19 0.09
TECHNIQUE DE RADIOTHERAPIE 0.113 0.32 0.08-1.3 0.11
AGE 0.116 0.26 0.04-1.65 0.15
CONTRAINTES INTESTIN GRELE 0.092 0.98 0.19-5 0.98
IMC ELEVE 0.014 0.41 0.02-9.6 0.58
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DISCUSSION DES




I. Epidémiologie des cancers pelviens
1. Fréquence des cancers pelviens :

1.1. Le cancer de la prostate :

En 2022, plus de 1 467 000 nouveaux cas de cancer de la prostate ont été diagnostiqués dans
le monde avec 397 430 décés. Ce qui fait de cette maladie le 2¢™Me néoplasme le plus fréquent

chez les hommes aprés le cancer du poumon et la 4¢™e cause de mortalité masculine par

cancer apres les cancers du poumon, du foie et de I’'estomac. (Figure 33)(2)

Ls
1572045 (15255

Prostate
Others 1
4437 564 (45.5%) 1457 858 (18.296)

MNMSC
744785 [1296)

Stomach
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iwer Colon
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Total : 10 311 &10
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Figure 33 : Incidence des cancers les plus fréguents dans le monde chez les hommes en 2022

Selon le registre de la région du grand Casablanca, le nombre de nouveaux cas de cancer de

la prostate enregistré s’élevait a 1438 durant la période 2013-2017 (Figure 34)(3)
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Figure 34 : Répartition en pourcentage des cas incidents des cancers chez les hommes selon

la localisation pour la période 2013-2017 selon le RCGC
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1.2. Le cancer de la vessie :

Le cancer de la vessie occupe le 76™e rang des cancers dans le monde chez I'homme et le 2¢me

rang des cancers de I'appareil urinaire aprés les tumeurs prostatiques.

A I'échelle mondiale, en 2022, 614 298 nouveaux cas de cancer de la vessie ont été

diagnostiqués. La mortalité pour la méme année a été estimée a 220 596 cas(2).

Le registre de la région du grand Casablanca a enregistré un total de 655 nouveaux cas entre
2013 et 2017. (3)
1.3. Le cancer du col utérin :

Le cancer du col utérin (CCU) est considéré comme un probléme de santé publique. Il estplacé
au 3¢Merang en termes d’incidence et de mortalité chez les femmes dans le monde (figure 35).
Selon les statistiques globales du cancer, on a noté 662 301 nouveaux cas et 348 874 déces
dans le monde en 2022.(2)

Le registre de la région de grand Casablanca a enregistré 1 187 nouveaux cas représentant

8,1% des cancers de la femme (3¢™e rang) (figure 36)(3)
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Figure 35 : Incidence des cancers les plus fréquents dans le monde chez les femmes en 2022
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Figsure 36 : Répartition en pourcentage des cas incidents des cancers chez les femmes selon

la localisation pour la période 2013-2017 selon le RCGC
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1.4. Le cancer du corps utérin :

Quant au cancer du corps utérin, le plus fréquent des cancers gynécologiques en Occident (5),

on compte environ 420 368 cas dans le monde en 2022, avec 97 723 déces.(2)

Au Maroc, le registre de Casablanca a répertorié 459 cas incidents représentant ainsi 3,1 %

des cas de cancer de la femme.(3) (figure 36)

1.5. Le cancer du rectum :

Pour le cancer du rectum, en 2022, environ 729 833 nouveaux cas ont été diagnostiqués dans

le monde, avec une mortalité estimée a 343 817 cas.(2)

Selon le registre de la région de Grand Casablanca, chez les hommes, la localisation des
cancers digestifs la plus fréquente était représentée par le colon avec une proportion de 25,3
% suivie du rectum avec 21,6 %. Chez les femmes, le colon représentait 31 % et le rectum 21,7
% (3).

Le nombre total de nouveaux cas de cancer du rectum enregistré pendant la période de

I’étude s’élevait a 846 représentant ainsi 3,4 % de tous les cas enregistrés(3).

1.6. Le cancer du canal anal :

En ce qui concerne le cancer du canal anal, I'incidence mondiale est estimée a 54 306 cas en

2022, avec une mortalité de 22 035 cas(2).

Au niveau national, le registre de de la région de Grand Casablanca a enregistré 70 cas entre

2013 et 2018 (3).

1.7. Le cancer de la vulve :

Le cancer de la vulve, représentant moins de 5% des cancers génitaux féminins(6), a été

recensé a hauteur de 47 336 nouveaux cas et 18 579 déces dans le monde en 2022(2).

Au Maroc, l'incidence est de 206 cas et la mortalité de 89 cas pour la méme année(2).
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Dans notre série, le taux pour chaque localisation est présenté dans le tableau XXVI, en
comparaison avec ceux rapportés par le RCGC.

Tableau XXVI : Les taux des cancers pelviens dans le RCGC et dans notre étude

localisation Pourcentage de chaque localisation
RCGC Notre série
La prostate 30.9% 23%
La vessie 14% 7%
Le col utérin 25.6% 26%
Le corps utérin 9.9% 13%
Le rectum 18.1% 22%
Le canal anal 1.5% 7%
La vulve - 2%

Nous avons trouvé une disparité en termes de fréquence de certains cancers entre nos
données et celles du RCGC. Dans notre étude, il s’agit de données hospitalieres et non de
population comme dans le RCGC. Cependant, si on considére la fréquence des cancers

pelviens en fonction du sexe, nos résultats concordent avec ceux du RCGC.
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2. Age des patients :

2.1. Le cancer de la prostate :

Le cancer de la prostate est le cancer le plus fréquemment diagnostiquée chez les hommes

agés(7).

Son incidence augmente avecl'age, il estrare en dessous de 40 ans, passant de 0,005 % chez
les hommes de moins de 39 ans a 2,2 % chez les hommes de 40 a 59 ans et a 13,7 % chez les
hommes de 60 a 79 ans. Cette tendance liée a I'age est observée dans le monde entier, tant

dans les pays développés que dans les pays en développement.(8)

Au Maroc, selon le RCGC, le taux d’incidence spécifique le plus élevé du cancer de la prostate

était noté chez les sujets agés de plus de 75 ans. Cette derniere représentait 35,6 % des cas. (3)

Dans I’étude rétrospective et descriptive de M.Errachki (9) réalisée en 2020, portant sur 149
cas ausein duservice de la radiothérapie de I’'h6pital militaire Mohammed V de Rabat pour le

traitement des cancers a montré que I’dge moyen des patients était de 68,1 ans+6,4.

Dans notre série, I'dge moyen au diagnostic se situe a 74.3 ans avec des extrémes de 54 ans

et 85ans et 53% des patients avait plus de 75 ans.

Tableau XXVII: L’age moyen du diaghostic du cancer de la prostate selon les séries

Séries Age moyen (ans) Age extréme (ans)
Série d’Errachki(9) 68.1 48-83
Série d’Abakargori(10) 68.5 43-93
Série de Sylla(11) 66.5 51-100
Notre série 74,3 54-85
2.2, Le cancer de la vessie :

En France, L'incidence augmente de facon trés importante a partir de 40 ans. L'age moyen du

diagnostic est de 69 ans chez I'homme et de 71 ans chez la femme(12).

Au Maroc, selon le RCGC, la distribution des cas selonles classes d’age avait montré une classe

modale représentée par les sujets agés de 75 ans et plus pour les deux sexes (3).
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Dans notre série, I'dge moyen au diagnostic se situait a 63,5 ans avec des extrémes de 43

ans et 82 ans. Les patients dont I’dge est compris entre 46 et 65 ans représentaient 56%.

Ces résultats sont trés proches des résultats de Benchchekroun et al. (13), Horstmann et al.
(14) qui rapportent un age moyen de découverte variant entre 59 et 62 ans, avec une
fréquence maximale entre la5e et la 7e décade. Cet age plus avancé de nos patients contraste
avec I’age plus jeune des séries Africaines ou Diao et al.(15) et Koffi et al.(16) rapportant un
age moyen respectivement de 45,5 et 49,9 ans, ce qui pourrait s’expliquer par I’exposition au
Bilharziose, qui est un facteur de risque prouvé du cancer de la vessie, a un age plus jeune

dans les pays Africains.

Tableau XXVIII : L’age moyen du diagnostic du cancer de la vessie selon les séries

Séries Age moyen (ans) Age extréme (ans)
BENCHEKROUN(13) 59 25-85
HORSTMANN(14) 62 20-93
DIAO(15) 45.5 12-86
KOFFI(16) 49.9 22-95
Notre série 63,5 43-82

2.3. Le cancer du col de l'utérus :

Le taux d’incidence du cancer du col utérin commence a augmenter a partir de 25 ans dans les

pays industrialisés. Un maximum d’incidence est atteint vers I’dge de 40 ans dans ces pays.

En France, I'dge médian au diagnostic était de 53 ans et I'incidence la plus élevée était
observée chez les femmes agées de 45 a 49 ans(17). Selon une étude épidémiologique réalisée
a Mali, I’age moyen des patientes était de 48,5 ans avec des extrémes de 30 a 81 ans, et un
pic entre 41 ans et 50 ans (18). En Algérie, et selon une étude épidémiologique la tranche

d’age la plus touchée était comprise entre 45 et 54 ans (19).

Au Maroc et selon le RCGC (3), la classe d’age la plus touchée était celle comprise entre 55 et
59 ans, suivie de celles comprise entre 60-64 ans puis 50-54 ans. Ces trois classes seules
représentaient 43,9 % du total des cas de cancer du col utérin. Ce qui concorde avec les
données de notre série ou I’dge moyen au diagnostic était de 60.9 ans avec des extrémes de
39 ans et 79 ans. La tranche d’dge la plus atteinte était comprise entre I'dge de 45 et 65ans
(67%).
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Tableau XXIX : L’age moyen du diagnostic du cancer du col utérin selon les séries

Séries Pays Age moyen (ans) Age extréme (ans)
Fritih (19) Algérie 54 32-98
N Guessan(18) Mali 48,5 30-81
Lavoué (20) France 49 20-79
M Ait Daoud (21) Fes 53 32-75
Notre série Tanger 56,7 39-79

2.4. Le cancer du corps utérin :

Le cancer du corps utérin touche la femme agée(22). Le taux d'incidence augmente avec I'age,

pour atteindre un pic de fréquence entre 40 et 74 ans(23). D'aprés les différentes séries, la

moyenne d'age se situe aux alentours de 60 ans(24-26).

Dans notre série, I'dge moyen au diagnostic était de 58,5 ans avec des extrémes de 35 et 82

ans. La tranche d’dge la plus touchée est entre I’dge de 45 et 65ans avec un pourcentage de

83%.

Tableau XXX : L’age moyen du diaghostic du cancer du corps utérin selon les séries

Séries Nombre de patients Age moyen (ans) Age extréme (ans)
CUTTILLO(24) 39 62,5 33-79
STEFANSSON(25) 237 64 33-86
ORESKOVIC(26) 136 60 36-82
Notre série 18 58.5 35-82

2.5. Le cancer du rectum :

Le cancer colorectal survient chez les sujets agés. Il est rare chez le sujet jeune. En occident,
son incidence augmente de facon significative entre 40 et 45 ans et continue a croitre en
doublant a chaque décennie ; ce risque est multiplié par 15 entre 45 et 70 ans pour atteindre
son maximum a 75 ans. Il peut se voire a partir de 20 ans en présence de facteurs génétiques

prédisposants associés. Quant a I’age moyen de survenue il est de 68,5 ans indépendamment

du sexe(27)
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Au Maroc, selon le RGC, le taux d’incidence spécifique le plus élevé du cancer du rectum était

noté chez les sujets dont I’age était compris entre 60 et 64 ans chez I’homme et entre 55 ans

et 59 ans chez la femme. (3)

Dans notre série, I’dge moyen au diagnostic était de 59,5 ans avec des extrémes de 37 ans
et 86 ans. Chez ’homme, la tranche d’dge la plus touchée était entre 66 et 75ans avec un
pourcentage de 44% des cancers du rectum chez ’'homme, alors que chez la femme la

tranche d’dge la plus touchée était celle entre I’dge de 45 et 65ans (67%)

2.6. Le cancer du canal anal :

Des séries d’études a Marrakech ont rapportées un age moyen au diagnostic entre 58 et 70
ans(28). D’autres études ont trouvé un dge compris entre 61 et 64 ans, et c’est le cas de notre

série dans laquelle I’dge moyen au diagnostic était de 64 ans avec des extrémes de 45 ans

et 81 ans.

Tableau XXXI: L’age moyen du diagnostic du cancer du canal anal selon les séries

Séries Période Nombre de Age moyen
patients
LERMAN (29) EU 2000-2015 171 62
GUREN (30) NOR 1987-2016 1548 66
CLAREN (31) FR 2000-2010 115 61.8
Notre série 2017-2020 10 64
2.7. Le cancer de la vulve :

Le cancer de lavulve estun cancer touchant généralement les femmes ménopausées, avec un
age moyen au diagnostic de 70 ans (32). Cependant, actuellement on assiste a un
rajeunissement de la population atteinte depuis la mise en cause du Papilloma Virus Human

(HPV) et c’est le cas dans notre série ol I’dge moyen de diagnostic était de 46 ans. Cela peut

étre expliqué aussi par le faible effectif de notre échantillon.
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3. Sexe des patients :

3.1. Le cancer du rectum :

Le cancer colorectal affecte presque autant d’hommes que de femmes (33). Certains auteurs
ont rapporté que le sexe ratio (H/F) est une caractéristique épidémiologique qui différencie le
cancer du rectum de celui du colon avec un chiffre voisin de 2 pour le rectum et de 1a 1,5
pour le colon (34). Les différentes études marocaines rapportent une légére prédominance

masculine(35) et c’est le cas de notre série ol on a retrouvé un sexe ratio de 1.5.

3.2. Le cancer du canal anal :

Un sex-ratio en faveur des femmes est retrouvé dans la majorité des études, il varie entre 2,5

a 4,5 femmes pour un homme (Tableau XXXII).

Cependant, dans notre série, on a noté une prédominance masculine, En effet 80 % des
malades étaient de sexe masculin et 20% de sexe féminin. Des séries marocaines ont aussi

noté cette prédominance masculine.(28)

Tableau XXXII : Le sexe ratio du cancer du canal anal selon les séries.

Série % par sexe Sexe ratio (H/F)
Hommes Femmes

CLAREN [8] 27,3 72,7 0,4

ALRUBAI [9] 25 75 0,33

BENTZEN [12] 19 81 0.22

Notre série 80 20 4

Cette prédominance masculine peut s'expliquer par le fait que la plupart des femmes
marocaines consultent rarement pour des affections proctologiques. Il existe une incidence
accrue de carcinome anal chez les hommes homosexuels et bisexuels, en particulier chez ceux

infectés par le virus de I'immunodéficience humaine (VIH).(36)
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3.3. Le cancer de la vessie :

Le cancer de la vessie est un cancer plus fréquent chez I’'homme que chez la femme. Chez la
femme il est plus rare et de survenu plus tardive, 'augmentation de son incidence peut étre

expliquée par la consommation du tabac. (37).

Dans la littérature on trouve une nette prédominance masculine, cependant le sexe ratio
differe; il estde 7.3 dans la série de Benchekroun et al.(13), 2 dans la série de Koffi et al. (16)

et 1.25 dans la série de Diao et al. (15).

Dans notre étude, tous nos patients sont de sexe masculin. Deux cas de femmes avec cancer
de vessie ont été constatés mais ils étaient exclus vu le statut métastatique d’emblée au

moment du diagnostic.
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II. Comorbidités associées aux cancers pelviens :

1. Le diabete :

Il a été solidement établi qu'il existe une corrélation entre le diabéte et le développement du
cancer. Les patients diabétiques présentent en effet une incidence accrue de divers types de

cancers.

Plusieurs mécanismes sont susceptibles de contribuer a l'initiation et a la progression des
cellules cancéreuses chez les individus atteints de diabéte. L'insuline joue un réle crucial, tout
comme l'insulin-like growth factor 1 (IGF-1). De plus, I'hyperglycémie pourrait favoriser la
croissance tumorale en raison de son impact sur le métabolisme intracellulaire et le transport
accru de glucose a travers les membranes cellulaires, ainsi que I'augmentation de |'activité
métabolique. L'état pro-inflammatoire caractéristique des personnes diabétiques pourrait
compromettre I'efficacité des agents antioxydants intracellulaires et contribuer a la
carcinogenese. Certaines cytokines, telles que le facteur de nécrose tumorale a (TNF-a),
pourraient favoriser la prolifération tumorale en activant des voies comme le facteur nucléaire
NF-kB. De plus, la dysfonction mitochondriale associée au diabéte pourrait entrainer une
diminution de I'énergie disponible pour la réparation de I'ADN, représentant ainsi un autre

mécanisme potentiellement impliqué dans la progression du cancer(38).

La résistance a l'insuline augmente le risque de cancer du corps utérin (39,40) une méta-
analyse de 16 études a montré que le risque de cancer du corps utérin était plus de deux fois

plus élevé chez les femmes diabétiques(41).

Le cancer de la vessie est plus fréquent chez les patients atteints de diabéte, I’hyperinsulinémie
pourrait étre impliqguée mais le taux plus important d’infection vésicale chez ces patients

semblerait aussi contribuer a la carcinogenése.(42)

Dans notre série 24 patients était diabétiques type Il (17.5%) dont 9 sont traitée pour cancer

du corps utérin (50%).
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2. L'obésité :
L'obésité ou le surpoids, souvent associés au diabete de type 2, contribuent également a un
risque accru de cancer en raison de l'induction d'un hyperinsulinisme et de I'augmentation
des niveaux circulants d'IGF-1 et d'cestradiol, qui possédent des propriétés mitogéniques.
Cette augmentation est expliquée par une conversion accrue des précurseurs androgéniques

en cestradiol, due a une augmentation de |'activité enzymatique de I'aromatase dans le tissu

adipeux.

De plus, il est maintenant établi que le tissu adipeux est une source importante d'activité
métabolique, avec la découverte de plus de 50 hormones dérivées des adipocytes appelées
"adipokines". Deux d'entre elles, la leptine et I'adiponectine, ont été particulierement
étudiées dans le contexte du développement du cancer. Bien que la leptine semble posséder
une activité mitogénique sur plusieurs types cellulaires, les résultats des études
épidémiologiques sur la relation entre les niveaux sanguins de leptine et le risque de cancer
ne sont pas encore concluants. En revanche, I'adiponectine voit sa sécrétion diminuée dans
I'obésité et augmentée lors d'une perte de poids. Les données épidémiologiques suggerent
une relation inverse entre les niveaux circulants de cette hormone et l'incidence de certains
cancers. Les effets protecteurs de |'adiponectine sont attribués a ses propriétés anti-

prolifératives, pro-apoptotiques et anti-angiogéniques(43).

L'obésité constitue un des facteurs de risque du cancer du corps utérin (22,44,45). Ce risque
est proportionnel au surpoids (46). Selon AMANT (47), un index de masse corporelle (IMC)

supérieur a 25kg/m? double le risque d'adénocarcinome du corps utérin et un IMC supérieur

a 30kg/m? triple ce risque.

L’obésité a été retrouvée chez 23 patients de notre série (16.8%) dont 7 sont des cancers du

corps utérin (38.9%).
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3. Le tabagisme chronique :

A ce jour, le tabagisme s'est révélé étre le principal facteur de risque dans le développement
du cancer de la vessie(48-51). Selon PASHOS et al. (52), le tabac est impliqué dans 50 a 66%
des cas de cancer de la vessie chez les hommes et dans 25% des cas chez les femmes dans les
pays ou la consommation de cigarettes est répandue depuis longtemps. D'autres études ont
rapporté un risque relatif compris entre 2 et 4 pour les fumeurs par rapport aux non-fumeurs
(53). Certains auteurs (54) suggéerent que ce risque est encore plus élevé et il dépend du
nombre de paquets fumés par jour et de la durée de l'intoxication. En moyenne, 80% des
porteurs de cancer de vessie ont fumé 33 paquets/années, ceci introduit la notion d’effet-

dose pour la consommation des cigarettes.

Le tabagisme est fortement lié au développement de |ésions cervicales précancéreuses et du
cancer du col utérin. Fumer est parmi les cofacteurs environnementaux les plus fréquemment
identifiés comme influengant le risque de cancer du col utérin. Une étude menée par
Brinton(55) a démontré une corrélation étroite entre le nombre de cigarettes fumées, la durée

du tabagisme et le risque de cancer du col utérin.

Des données occidentales indiquent que I’alcool et le tabac jouent un role important dans la
cancérogenese colorectal. lls n’interviennent pas dans les phases finales de la formation du
cancer, par contre, letabac favorise I'apparition des polypes, et I’alcool I'augmentation de leur

taille(56,57).

Des études cas-témoins révelent que le tabagisme augmente de maniere significative le risque
du cancer anal (58). Avec un risque relatif de 1,9 pour les personnes ayant un antécédent de
tabagisme de 20 paquets/années et un risque relatif de 5,2 pour les personnes ayant un

antécédent de 50 paquets/années(59) .

Les études menées par KIRBY (60) et CHANL (61) ont rapportées des taux importants des

fumeuses parmi les femmes atteintes du cancer de la vulve ; 45% et 47.8% respectivement.

Vingt-huit patients était tabagiques (20.4%) dont 8 avaient un cancer de la vessie (88.9%

des cancers vésicales).
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4. L’age avancé :

L'age est un facteur de risque bien documenté pour le cancer de la prostate. Aprés I'age de 65

ans, le risque de développer un cancer de la prostate est estimé a 6 sur 10 (62).

Il a été établi que le risque de cancer du corps utérin était corrélé a I’age croissant. En effet,

plus de 90% des cas sont diagnostiqués apres I'age de 50 ans.(63).

Le cancer colorectal survient chez les sujets agés. En occident, le risque du développement de

ce cancer est multiplié par 15 entre 45 et 70 ans et atteint son maximum a 75 ans(27).

Les patients dont I'dge dépasse 75 ans constituent 21.2% de notre population d’étude, alors

que la tranche d’dge la plus représentée été celle entre 45 et 65 ans avec 41.6%.

5. L’hypertension artérielle (HTA) :

L'hypertension artérielle est considérée comme un facteur de risque du cancer du corps utérin
(22,64). lls étaient fréquemment associés (65,66). En effet, dans notre série 21 patients

étaient hypertendus (15.3%) dont 7 avec un cancer du corps utérin (38.9%).

Certains auteurs estiment que la fréquence de I'association du cancer du corps utérin a I'HTA

est liée de la méme facon que le diabéte, a I'obésité et a I'dge avancé (47,65).

6. Antécédent de radiothérapie (RTH) :

BROWN (67) et NIEDER (68) ont montré que I'utilisation de la radiothérapie pour le traitement
des cancers gynécologiques s’accompagne d’un risque accru de développement de cancer de

la vessie radio-induit.

Des auteurs ont prouvé que les patientes traitées par radiothérapie pour un cancer du col
développaient un cancer du corps utérin apres environ 15 ans (69). Les cancers radio-induits
ont un pronostic plus grave, vu qu’ils sont plus susceptibles d'étre des cancers non

endométrioides, de stade avancé et mal différenciés.
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Les patientes ayant bénéficié d’une radiothérapie pour un premier cancer vulvaire

développent plus rapidement un deuxiéme cancer vulvaire notamment lorsqu’il y a eu une

infection virale par le HPV a fortiori. (70)

Une patiente dans notre série traitée pour cancer vulvaire avait un antécédent d’irradiation

pelvienne pour un cancer du col utérin avec un délai de 16 ans.

7. Les maladies inflammatoires chronique de I’intestin (MICI) : (34,57,71,72)

e Recto-colite ulcéro-hémorragique :

Elle constitue |'une des lésions prédisposantes les plus courantes du cancer du rectum. Sa
dégénérescence dépend de I'ancienneté et de |'étendue de la colite, 40% de dégénérescence

apres 25 ans d’évolution.

e Maladie de Crohn:

Les patients atteints de la maladie de Crohn impliquant le colon et le rectum présentent un
risque de cancer colorectal multiplié par 6 a 20 par rapport a la population générale. Ce risque
augmente avec la durée de I'évolution de la maladie. Cependant, le risque de dégénérescence

en cancer est significativement moindre.

Dans notre série, on n’a pas trouvé de cas de maladie de Crohn ou de recto-colite ulcéro-

hémorragique.
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I1l. Anatomie pathologiqgue des cancers pelviens :

1. Type histologique

1.1. Le cancer de la prostate :

La grande majorité des cancers de la prostate (95 %) sont des adénocarcinomes qui se
développent a partir des acini prostatiques. La plupart d'entre eux présentent une
morphologie typique d'adénocarcinomes acinaires, mais certains peuvent présenter des
caractéristiques tumorales atypiques, tels que les adénocarcinomes mucineux, atrophiques,
pseudohyperplasiques ou a cellules indépendantes. Les carcinomes prostatiques a
différenciation neuroendocrine, qu'ils soient de type a petites cellules ou non, sont tres rares,

représentant moins de 1 % de I'ensemble des tumeurs prostatiques (73).

Dans la série de M.Errachki (9) tous les cancers de la prostate étaient des adénocarcinomes

alors que dans I’étude de A.Achegri(74), 98.6% avaient un adénocarcinome et 1.4% avaient

un carcinome a différentiation endocrine.

Dans notre série tous des patients avaient un adénocarcinome ce qui rejoint les résultats de

M.Errachki (9)

1.2. Le cancer de la vessie :

Sur le plan histologique, les tumeurs de la vessie peuvent étre classées comme suit :

e Les tumeurs épithéliales, qui représentent plus de 90 % des tumeurs vésicales. Elles se
subdivisent en :

% Les tumeurs a cellules transitionnelles, également appelées carcinomes urothéliaux
ou paramalpighiens, qui constituent entre 75 % et 90 % des tumeurs épithéliales.
Ces carcinomes sont caractérisés par leur grade et leur stade, et dans plus de 60 %
des cas, ils présentent une morphologie papillaire.

x Les carcinomes épidermoides, représentant environ 5 % des cas. lls sont souvent
associés a des antécédents de bilharziose urinaire, de cathétérisme chronique ou
de lithiases vésicales.

x Les adénocarcinomes, observés dans environ 1 % des cas.

x Les carcinomes indifférenciés.

e Les tumeurs non épithéliales, qui sont rares et peuvent inclure des sarcomes et des
lymphomes.

e Lestumeurs secondaires (localisations secondaires de cancers du rectum, de |'ovaire
ou encore de la prostate notamment).
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Dans notre série, le carcinome urothélial s'est nettement démarqué comme le type

histologique le plus fréquent, présent chez 88,9 % des cas, avec seulement un cas de

carcinome épidermoide identifié.

Nos conclusions sont cohérentes avec celles de la littérature. Benchekroun et al. (13) ont
également observé une prédominance du carcinome transitionnel (90,8 %). Cette tendance
différe des séries africaines, ou le carcinome épidermoide était le type histologique le plus

courant. (15,75).

1.3. Le cancer du col utérin :

Selon la classification OMS histologique des tumeurs du col utérin (76), on distingue :

1.3.1. Carcinome épidermoide :

Le carcinome épidermoide est le type histologique le plus fréquent. Il se développe a partir de

I’épithélium de surface et envahit le chorion cervical apres franchissement de la membrane

basale.

A I'examen histologique, les tissus néoplasiques ont tendance a reproduire, avec divers degrés
de fidélité, toutes les structures de I'épithélium malpighien. Cette reproduction varie en
fonction du degré de maturation et de différentiation. Les principaux types de carcinome

épidermoide du col utérin sont :

- Selon le degré de kératinisation, deux formes:
» Forme kératinisante.
» Forme non kératinisante.
- Selon le degré de différenciation (I’activité mitotique et les atypies cytologiques):
» Grade 1: Carcinome épidermoide bien différencié.
» Grade 2: Carcinome épidermoide moyennement différencié.
» Grade 3: Carcinome épidermoide peu différencié.
>

Grade 4: Carcinome indifférencié (77).
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1.3.2. Adénocarcinome :

L’Adénocarcinome est une entité histologique rare du cancer cervical. C'est une tumeur qui
nait a partir des glandes endocervicales qui sont contigués a la zone de jonction (78), son taux
d’incidence varie d’une publication a I’autre, ce qui est évident c’est qu’ils sont de plus en plus

fréquents.

Il existe plusieurs formes d’ADK dont (77) :

e Adénocarcinome mucineux

e Adénocarcinome endométroide

e Adénocarcinome a cellules claires
e Adénocarcinome séreux

e Adénocarcinome mésonéphroide
e Adénocarcinome villeux

1.3.3. Autres cancers du col utérin (77)

- Les sarcomes (léiomyosarcome, rhabdomyosarcome embryonnaire).

- Les choriocarcinomes.

- Tumeurs mixtes épithéliales et conjonctives : Carcinosarcome, Adénosarcome

- Les mélanomes
Dans notre série, le carcinome épidermoide était prédominant, représentant 88,9 % des cas,
tandis que l'adénocarcinome était présent chez 11,1 %. Ce taux est en accord avec les

données de S. Kajam(79) (86,80% de CE et 13% d’ ADK). De méme, Fritih (19) en Algérie a

retrouvé que 92% avaient un CE et 8% un ADK.

1.4. Le cancer du corps utérin:

Les cancers de I'endometre sont classés en 2 types : les adénocarcinomes endométrioides qui

représentent approximativement 80% des cancers de I'endometre d'une part et, d'autre part,

les tumeurs non endométrioides avec 20% des cas.
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1.4.1. Adénocarcinomes endométrioides :

L'adénocarcinome endométrioide est la variante la plus courante observée. Cette tumeur
reproduit plus ou moins fidelement |'aspect de I'endométre normal (80,81), mais présentant
des degrés variables d'atypies cytologiques et nucléaires (65,82). La plupart des
adénocarcinomes endométrioides restent confinés a 'utérus et ont tendance a suivre une

évolution favorable, avec des taux de guérison relativement élevés(83).

1.4.2. Les tumeurs non endométrioides : ces formes sont de haut grade et de mauvais
pronostic
e Le carcinome séro-papillaire
e Le carcinome a cellules claires

e Le carcinome mucineux

e Carcinome squameux (ou épidermoide)
e Carcinome a petites cellules

e Carcinome a cellules transitionnelles

e Le carcinome indifférencié

Dans notre série, 77,8 % des cas étaient des adénocarcinomes endométrioides, tandis que

les carcinomes a cellules claires constituaient le reste.

1.5. Le cancer du rectum :

1.5.1. Adénocarcinome lieberkuhnien :

Il représente la majorité des cancers rectaux (95%), il est développé a partir de I’épithélium

glandulaire dont il tend a reproduire la cytologie et I’architecture. Selon leur degré de

mucosécrétion et les caractéristiques d'organisation des cellules tumorales, on les classe en :

e Bien différencié (10 a 30%).
e Moyennement différencié (50 a 80%).

e Peu différencié (3 a 25%).

Au fur et a mesure que le degré de différenciation diminue, la fréquence des métastases

ganglionnaires augmente et la survie diminue. (84)
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Dans notre série, I'adénocarcinome lieberkuhnien représentait 96.7% des cas. Il était bien

différencié dans 60% des cas.

1.5.2. Carcinome colloide mugueux ou mucineux :

Ce sont des tumeurs qui ont un caractéere gélatineux di a leur production de mucus. Seuls 10
a 15% des adénocarcinomes sécrétent suffisamment de mucine pour étre dénommés
carcinomes colloides muqueux. Il n’est pas certain que le pronostic global de ces derniers soit
plus mauvais que celui des cancers non mucineux. Il semble que les formes les plus fréquentes,
a sécrétion extracellulaire, sont de meilleur pronostic que celles a production intracellulaire
avec cellules en bagues a chatons (55% de survie a 5 ans contre 24%) (84). Ces derniéres

représentaient 3.3 % des cas dans notre série.

1.5.3. Autres types histologiques Rares

Les linites primitives, Le cancer épidermoide, les sarcomes, les tumeurs carcinoide....

1.6. Le cancer du canal anal :

1.6.1. Le carcinome épidermoide :

C’est le cancerinvasif le plus fréquemment rencontré dans le canal anal (80 %). Il existe 4 sous
types histologiques : épidermoide, transitionnel, basaloide ou cloacagénique doté d’un
potentiel métastatique plus précoce et d’une évolution plus agressive, et mucoépidermoide,

qui sont tous évalués et traités de la méme maniére.

1.6.2. L’adénocarcinome :

Cette tumeur maligne se développe a partir de cellules glandulaires situées a proximité de la
ligne dentée. Une majorité de ces cancers sont considérés comme des cancers du rectum

ayant progressé de maniére distale.

Dans notre série d'étude, I'examen anatomopathologique a confirmé le diagnostic
histologique de carcinome épidermoide dans 80 % des cas, tandis qu'il s'agissait d'un

adénocarcinome dans 20 % des cas.
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1.7. Le cancer de la vulve :

On distingue différents types histologiques du cancer de la vulve :

e Carcinome épidermoide bien différencié, peu ou pas différencié
e Carcinome baso-cellulaire

e Carcinome verruqueux

e Le mélanome vulvaire

e Adénocarcinome plus ou moins différencié (glande de Bartholin)
e Sarcomes

e Les tumeurs vulvaires secondaires

Le cancer épidermoide représente plus de 90 % des cancers de la vulve, tandis que les 10 %

restants comprennent une variété étendue de tumeurs allantdu carcinome basocellulaire aux

tumeurs vulvaires secondaires.(85)

Dans notre série, le carcinome épidermoide est retrouvé chez tous les cas, ce qui rejoint les

données de la littérature (Tableau XXXIII).

Tableau XXXIII : Les types histologiques du cancer de la vulve

Série Histologie
carcinome carcinome Sarcome Adénocarcinome  Carcinome
épidermoide basocellulaire(%) (%) (%) verrugueux
(%) (%)
Dauplat 90 2.5 1a3 1 -
(86)
Lakhdar 100 - - - -
(87)
Belghmi 95.3 - - 3.12 -
(88)
Notresérie 100 - - - -
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2. Stadification des cancers pelviens :

2.1. Le cancer de la prostate :

e La classification TNM :

Dans notre série, 62,5 % des patients étaient classés T1-T2 tandis que 37,5% étaient classés

T3-T4.

Lafréquence élevée des caslocalement avancés notamment les T4 par rapport a lalittérature,
peut étre expliquée par le retard diagnostique. En Europe selon les séries de G. Cosma(89) et
J. Kristiansen(90), U les stades localisés sont prédominants, la grande majorité des patients ont
consulté a un stade localisé de la tumeur vu |'accés aux soins, la subvention des examens

paracliniques et la sensibilisation sur le dépistage du cancer de la prostate.

Tableau XXXIV : Le statut T du cancer de |la prostate selon les séries

Série T1 T2 T3 T4
G. Cosma(89) 51.13% 37.09% 11.29% 0.5%
J. Kristiansen(90) 37.9% 45.1% 16.7% 0.3%
Notre série 18.7% 43.8% 18.7% 12.5%

L’extension ganglionnaire était présente chez 9.4% des cas , ce qui est comparable avec la
série de thiam (91) qui rapporte une atteinte gonglionnaire chez 8.3% , alors que dans la série

de Errachki (9) I'extension ganglionnaire était plus élevée vu la présence des cancers

métastatiques dans sa série avec un pourcentage de 16.1%.

e La classification de D’Amico :

La classification de D’Amico a été proposée a partir de données issues d'une série nord-
américaine du Professeur Anthony V. D’Amico qui concerne le traitement du cancer de la
prostate a visée curative (92). Elle est basée sur trois criteres (stade clinique T, le PSA, le score
de Gleason) ce qui facilite son utilisation (93). Les recommandations du comité de
cancérologie de I’Association francaise d’urologie (CCAFU) pour le traitement du cancer

localisé de la prostate reposent sur la classification de D’Amico. (94)
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Les tumeurs appartenaient, pour leur grande majorité (84.3%) au groupe pronostique « haut
risque », 12.5% au groupe pronostique intermédiaire tandis que le groupe « faible risque »
n’a représenté que 3.2% des cas. Le tableau XXXV montre que nos résultats rejoignent ceux
de I’étude réalisée au Maroc par El Adioui (95) et en Algérie par Taleb (96), alors gu’ils sont
largement différents de ceux retrouvée en France par P.Callerot (97). Cela est probablement

dd au retard diagnostique et a I’'absence d’une véritable stratégie de dépistage.

Tableau XXXV : La classification de D’Amico du cancer de la prostate selon les séries

Série El Adioui (95) Taleb (96) P.Callerot (97) Notre série
Faible risque - 2.2% 67% 3.2%
Risque 34% 17.8% 17% 12.5%

intermédiaire

Risque élevé 76% 80% 8% 84.3%

2.2, Le cancer de la vessie :

Dans notre série, tous les cas étaient des tumeurs infiltrantes (T2, T3, T4). Benchekroun(13)
a trouvé 65 % des patients classés stade T3-T4 (13), alors que Zhang (98) a révélé un plus

faible pourcentage (21.4%) des tumeurs infiltrantes.

2.3. Le cancer du col utérin :

Dans notre série, on a noté une prédominance des stades avancés, 56% au stade IIB, 14% au
stade IlIB et 8% au stade IlIC1. Ces résultats rejoignent ceux retrouvés par EL AARJI. N (99) ;
sur 172 cas de cancer du col utérin recrutés auService de Gynécologie Obstétrique A du Centre
Hospitalier Universitaire Ibn Rochd de Casablanca, les stades avancés représentent 63,39%.
YOMI au Cameroun(100), lors de I’analyse d’une population de 111 femmes atteintes de
cancer du col utérin, a trouvé que les stades limités IA, IB et IIA représentent 31,5% alors que
les stades avancés IIB, IlIA, 11IB et IV représentent 68,5%. MARTEL (101) rapporte par contre la

prédominance des stades localisés dans une série frangaise (73,4% : stade IB, 9% : stade IIA

et 17,6 % : stade IIB).
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La discordance notée dans les résultats des différentes séries est attribuable au niveau socio-
économique d’une part et a la pratique ou non du dépistage d’autre part. En effet, dans les
pays industrialisés ol existe une politique de dépistage, la fréquence des stades avancés est
faible par rapport a celle des Iésions précancéreuses et des formes localisées. Alors que dans
les pays en développement, I'absence du dépistage fait que le cancer est souvent découvert

a un stade avancé.

2.4. Le caner du corps utérin :

e La classification de FIGO

D’apres les données de la littérature(44,47,81,102—-104), le cancer de l'endometre se

présente dans 75 a 80% des cas a un stade précoce (stade I-1l ) au moment du diagnostic.

Dans notre série, le stade IB est prédominant avec 55.6% des cas, suivi par le stade Ill avec

33.3%. Ce qui rejoigne la littérature.

e C(Classification selon le risque d’envahissement ganglionnaire (ESMO) :

Le risque d’envahissement ganglionnaire a partir duquel sera planifiée la chirurgie dépend du
type histologique (adénocarcome endométrioide ou cancer non endométrioide), du grade
tumoral (de 1 a 3 pour le type 1) et de I’extension locorégionale et a distance (stade FIGO,

basée sur les résultats de la chirurgie).

Un tiers des patientes de notre série sont classés « Risque intermédiaire », les deux tiers

« Haut risque ».

2.5. Le cancer du rectum :

Plusieurs classifications sont utilisées. Celle de Dukes est la plus simple et la plus ancienne
encore utilisée par certaines équipes pour sa simplicité. La classification TNM mise au point

conjointement par I'UICC et I’AJC, est actuellement recommandée.

Selon les données de la littérature, du fait de la grande richesse de la muqueuse digestive en
capillaires sanguins et lymphatiques ; I’extension tumorale se fait rapidement, si bien que
méme dans les pays industriels, les cancers colorectaux opérés y compris ceux de découverte
fortuite le sont a des stades tardifs avec souvent des métastases ganglionnaires locorégionales

(Dukes C) (105).
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Dans notre série, le stade le plus fréquent était le stade Il (Dukes C) avec 25 cas, soit 83.3 %
de l’échantillon. Nos résultats sont en parfaite concordance avec les données de la

littérature.

2.6. Le cancer du canal anal :

Selon les données de la littérature, les stades T2 et T3 sont les plus fréquents en fonction des
séries ; DELHORME (106)a trouvé une prédominance du stade T3 avec 44% des cas suivi par
le stade T2 avec 40% des cas. Alors que BENTZEN (107) a constaté I'inverse avec une majorité
des patients au stade T2 (45%) et le stade T3 vient ensuite avec 21% des cas. Pour I’atteinte
ganglionnaire, la littérature converge vers une prédominance du stade NO (69.4% pour

DELHORME(106))

Dans notre série d’étude on a noté que le stade T3 (50 %) était le plus fréquent suivi par le
stade T2 (40%). Concernant I’extension ganglionnaire 50% des cas ont été classés N1 et 40%

NO. Ceci est probablement expliqué par le retard diagnostique.

2.7. Le cancer de la vulve :

Dans notre série, les 2 patientes étaient au stade | au moment du diagnostic. Cela différe des
résultats de Lakhdar (87) et de Dahbi (108) au Maroc ou les stades avancés ont été

prédominants. Ceci peut étre expliqué par le faible effectif de I’échantillon sur lequel on a

travaillé.
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IV. Prise en charge thérapeutique des cancers pelviens :

Dans notre discussiondu traitement des différents cancers pelviens, nous allons nous focaliser

sur le traitement curatif et en particulier sur la radiothérapie externe.

1. Radiothérapie externe (RE) :

1.1. Généralités (109)

Le but de la radiothérapie est de détruire les cellules cancéreuses grace a des rayonnements

ionisants tout en épargnant au maximum les tissus sains environnants.

1.1.1. Les parameétres de la radiothérapie externe :

Les parametres clés d’une radiothérapie sont ;

e Ladose totale d’irradiation (en Gray, unité de prescription de la radiothérapie)

e L|’étalement de la dose qui estla durée totale entre la premiére et la derniere séance
de traitement

e Le fractionnement de la dose qui est le nombre total de séances

e Le volume d’irradiation ou le volume cible : (figure 37)

o Le volume tumoral macroscopique (GTV) :

La définition du volume tumoral macroscopique (GTV) est en général aisée grace aux données
de l'imagerie diagnostique. Une fusion des images du scanner dosimétrique avec cette
imagerie diagnostique (la scanographie, I'imagerie par résonance magnétique....) permet de

mieux définir ce volume tumoral macroscopique.

o Le volume-cible anatomoclinique (CTV) :

La définition du volume-cible anatomoclinique (CTV) découle de celle du volume tumoral
macroscopique plus une marge qui dépend essentiellement du type histologique de latumeur
et de son histoire naturelle. Il intéresse la tumeur elle-méme ou son lit d'exérése et ses voies
d'extension possibles voire une région. Il doit étre évalué précisément dans les trois
dimensions afin d'éviter les redoutables récidives en bordure de volume traité. Sa forme ne
sera pas toujours concentrique a celle du volume tumoral macroscopique. Les marges ne
seront pas systématiquement les mémes en avant qu'en arriere, en haut qu'en bas ou

latéralement.
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o Le volume cible prévisionnel (PTV) :

Il s’agitd’une marge ajoutée au CTV pour s’assurer que la dose prescrite est effectivement
délivrée au CTV. Ce concept géométrique, est défini a partir du volume cible anatomoclinique,
et d'une marge de sécurité prenant en compte toutes les incertitudes liées au patient,
position, taille et forme du CTV (variations internes) et celles liées a la mise en place, et a
I’équipement (variations externes).

Ces marges peuvent ne pas avoir la méme importance dans toutes les directions. En outre, ce
volume peut étre limité dans certaines directions a cause de la tolérance des organes a risque.
On définit deux marges élémentaires dont la combinaison doit permettre de mieux évaluer la
marge globale permettant de passerdu volume cible anatomoclinique (CTV) au volume cible
prévisionnel (PTV) :

% La marge interne (Internal Margin, IM) et le volume—cible interne (Internal Target
Volume, ITV): Volume intermédiaire entre le PTV et le CTVIié ala mobilité du volume
cible.

x Set-Up Margin, SM : Cette marge correspond au décalage potentiel entre la zone
irradiée (coordonnées de l'installation) et le volume interne (coordonnées du
patient), lié a des inexactitudes ou a un manque de reproductibilité tels que les
variations de mise en place du patient, les défauts de la géométrie de I’installation et

les incertitudes sur les données dosimétriques.

Figure 37 : Représentation schématique

des relations entre les différents

e

volumes cibles

cTVv P

PTV S

Bl GTV : volume tumoral macroscopique

Bl CTV : volume-cible anatomociinique

B "M : marge intermne

[ SM :incertitude de mise en place
PTV : volume-cible prévisionnel
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e Lesorganes a risque (OAR) :

Les organes a risque sont différents en fonction de la localisation a traiter. Le tableau XXXVI
illustre les principaux organes a risque des irradiations pelviennes avec leurs contraintes de
dose.

Tableau XXXVI : Les principaux organes a risque de |la radiothérapie pelvienne et ses
contraintes de dose.

Organe arisque RC3D RCMI
Vessie V60 < 50% V45 < 35%
V70 < 25% V40 < 40% (pouvant allerjusqu’a

60% pour le RTOG)

Tétes fémorales V50 < 10% V40 < 40%
D2% < 55 Gy

Rectum V60 Gy < 50% V70 Gy < V40 <40% (pouvant allerjusqu’a
25% V75 Gy < 5% 60% pour le RTOG)

Cavité abdominale Dmax<50Gy V45 < 150cc V30 < 300-500 cc
V15<830cc V40 < 150-350 cc

V45 < 100-250 cc
V50 < 35 cc

Reins D moy < 15 -18Gy 2 D moy 2 reins: < 20 Gy
Reins: V20 Gy < 50% 1 D66 =0 Gy
Rein : V20 Gy < 30%

Moelle épiniére Dmax < 45Gy D2 <45 Gy
PRV Moelle: D2<50 Gy

Moelle hématopoiétique V10 < 90%
V20 < 80%
V30<37%

Canal anal Organe a contourer et dose a

documenter

Vagin indemne Organe a contourer et dose a

documenter
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1.1.2. Techniques de radiothérapie externe :

i. Radiothérapie conformationnelle (RC3D)

La radiothérapie conformationnelle en trois dimensions (3D), dérivée de l'anglais "to
conform", permet une meilleure adaptation des doses distribuées a la forme exacte du
volume cible. L'utilisation d'un collimateur multilames le long du trajet des faisceaux
d'irradiation permet de d’adapter le faisceau dans ses dimensions latérales, ce qui permet de
"sculpter" la distribution de dose. Des logiciels spécialisés sont alors utilisés pour reproduire
en trois dimensions la forme des faisceaux d'irradiation ainsi que les doses délivrées aux

organes adjacents.

ii.  Radiothérapie conformationnelle par modulation d’intensité IMRT

La radiothérapie par modulation d'intensité vise a augmenter la dose administrée au volume
cible tout en minimisant I'exposition des tissus sains avoisinants. Cette approche implique le
mouvement des lames du collimateur pendant le traitement. Cette technique permet de
corriger les irrégularités de surface et les hétérogénéités tissulaires, assurant ainsi une

distribution homogene de la dose dans un plan perpendiculaire a I'axe du faisceau.

Modulation
d'intensité

7 Pondération
"

-/
Organe a protéger /

Figure 38 : représentation schématique d'un champ modulé
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La technique VMAT ou volumetric modulated arctherapy est une technique d’irradiation
circulaire qui utilise en plus de la rotation continue du bras et un mouvement continu des
lames du collimateur, d’autres paramétres de modulation tels que la variation du débit et la

vitesse de déplacement des lames et du bras.

Figure 39 : RC3D vs VMAT, cas du cancer de la prostate

1.1.3. Déroulement du traitement

Lors de la consultation initiale, le radiothérapeute définit le plan de traitement avec la dose
totale, le fractionnement et I’étalement. Ces parameétres sont déterminés en tenant compte

de la localisation tumorale ainsi que de I'objectif thérapeutique, qu'il soit curatif ou palliatif.
La radiothérapie externe se déroule suivant plusieurs étapes : (Figure 41)

i Scanner de simulation

Apres la consultation initiale, la premiére étape de la radiothérapie externe consiste a réaliser
une acquisition par scanner en position de traitement. Cette procédure vise a définir de

maniére précise les volumes cibles a traiter ainsi que les organes a risque a protéger.

Pour assurer un positionnement confortable et reproductible tout au long du traitement, divers

moyens de contention tels que des repose-bras et des cale-pieds sont utilisés (Figure 40).

L'acquisition des images peut étre effectuée avec ou sans injection de produit de contraste iodé.
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L'IMPACT DES COMORBIDITES SUR LA TOLERANCE DE LA RADIOTHERAPIE PELVIENNE

La fusion entre le scanner de simulation et d’autres imageries préthérapeutiques telles que
I'imagerie par résonance magnétique (IRM) ou la tomographie par émission de positons (TEP-

scanner) est utile pour définir au mieux les volumes cibles.

Figure 40 : le scanner de simulation du service de radiothérapie du CHU Mohammed VI

de Tanger

i Définition des volumes d’intérét :

Le scanner réalisé est transféré via le réseau vers la console de contourage ou |'oncologue
radiothérapeute définitles volumes cibles (GTV, CTVet PTV) et les organes a risque a protéger

en fonction du siége de la tumeur primitive pelvienne.

ii. Dosimétrie
C’est une étape réalisée par le physicien médical durant laquelle il propose une balistique
d’irradiation apres le choix de la technique (3D, IMRT, VMAT...) en concertation avec
I’oncologue radiothérapeute. Cette étude permet de calculer la dose et d'obtenir sa
distribution dans les divers volumes définis. Cette dosimétrie est soumise a validation par

I'oncologue radiothérapeute et le physicien médical avant le début du traitement.
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iii. Traitement
Chaque séance de radiothérapie ne dure que quelques minutes et est indolore. Pendant le
traitement, les manipulateurs effectuent régulierement des imageries de contréle sous

I'accélérateur linéaire pour vérifier le bon positionnement du patient.

Simulation

(scanner dosimétrique)

Position et contention

Acquisition des images

Contourage des volumes
cibles et des organes a
risque (OAR)

L

Dosimétrie

. 4

[ Validation du plan de

traitement

4

Délivrance du traitement

Figure 41 : schémas résumant le déroulement du traitement par radiothérapie
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1.2. Radiothérapie externe des cancers pelviens : (110)

1.2.1. Le cancer de la prostate :

A. Radiothérapie des tumeurs prostatiques en place :

Indications :
La radiothérapie externe s’adresse a tous les cancers prostatiques localisés, quel que soit le
groupe pronostique, selon la classification de D’Amico :
e Pour les cancers de faiblerisque (T1,T2a, PSA+ <10 ng/mL et SG 6) avec une espérance
de vie 2 10 ans, en alternative a la prostatectomie radicale ou a la curiethérapie ;
e Pour les cancers de risque intermédiaire favorable (SG 3 + 4, < 15 ng/mL et
pourcentage de biopsies positives < 50 %) en alternative a la prostatectomie radicale
e Pour les cancers de risque intermédiaire défavorable (SG 4 + 3 ou [PSA] > 15 ng/mL ou
pourcentage de biopsies positives> 50 %) ;

’

e Pour les cancers de haut risque (T2c a T4 ou [PSA] > 20 ng/mL ou SG = a 8 ou N+).

Volumes cibles :

e GTV: Peut-étre déligné sur une fusion avec I'IRM.
e CTV:
o Faible risque : CTV 1 = Prostate seule
o Risque Intermédiaire : CTV 1 = Prostate / CTV 2= Prostate + VS (2cm) +/- pelvis
o HautRisque : CTV 1 = Prostate avec marge de 0 a 5mm / CTV 2 = CTV1+ 2cm des
VS ou VS en totalité si atteintes / CTV 3 = CTV2 + pelvis

e PTV:CTV+ Marge de 10mm (5-8mm en arriére pour protéger le rectum)

Dose et fractionnement :

En fractionnement classique de 1.8 a 2 Gy, 5 séances par semaine, les doses sont :
e CTV1:78a 80 GyenIMRT/IGRT et 74Gy en RC3D
e (CTV2:54 a 60 Gy si VS atteintes
e CTV3 :46a 50 Gy
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B. Radiothérapie adjuvante/de rattrapage aprés prostatectomie radicale :

Indications :
En complément de la prostatectomie radicale :
e Ensituation adjuvante pour des tumeurs a haut risque de récidive locale (atteinte des
tranches de section et/ou pT3) ;
e Encas de PSA qui reste détectable en postopératoire ;
e Ensituation de récidive biochimique aprés prostatectomie radicale (PSA] > 0,2 ng/mL
sur 2 contréles successifs espacés d’au moins 1 mois). Il importe de délivrer cette

irradiation le plus tot possible une fois la récidive diagnostiquée.

Volumes cibles :

e CTV: comprend la loge de prostatectomie et éventuellement les ganglions pelviens

Dose et fractionnement :

La loge prostatique doit recevoir 66 Gy en 33 fractions avec BOOST jusqu’a 70 a 74 Gy focalisé

en cas de maladie macroscopique résiduellet Ganglions pelviens a la dose de 46 a 50 Gy en

23 a 25 fractions. En 5 fractions par semaine.

Dans notre série, 94% des patients ont recu une radiothérapie externe en IMRT et 6% une
RC3D. Deux patients en adjuvant aprés prostatectomie radicale (pT3) et le reste sur prostate
en place. La dose regue était comprise entre 70 et 76 Gy en étalement- fractionnement

classique. Un seul patient a recu une radiothérapie hypofractionnée a la dose de 60 Gy en

20 fractions de 3 Gy.

1.2.2. Le cancer de la vessie :

Indications :
La radiothérapie est indiquée dans les situations suivantes :

e Alternative a la cystectomie radicale, dans le cadre d’un protocole trimodal de
préservation vésicale, incluant une résection transurétrale maximale de la vessie
(RTUV) suivie d’une radiothérapie associée a une chimiothérapie radio sensibilisante.

e De nécessité, chez les patients non opérables ou refusant la cystectomie radicale,
et/ou en cas de tumeurs localement avancées non résécables

e Post-opératoire, a discuter en cas de facteurs de risque de rechute locorégionale, tels

que : Résection R1 ou R2, > pT3b et / ou pN+.
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Volumes cibles :

= Volume cible anatomoclinique « pelvis »:
e Vessie en totalité et toute extension tumorale extra vésicale
= Aijres ganglionnaires ilio-obturatrices et hypogastriques bilatérales.

e En cas de tumeur du col ou du trigone ou CIS ou tumeur multifocale :
cTv 1 inclure

< La prostate et I'urétre prostatique chez 'homme.
< L'urétre pelvien et le sphincter de vessie chez la femme.

s En cas d'atteinte wvaginale antérieure : inclure toute la paroi wvaginale
antérieure.

= Volume cible anatomoclinigue « boost »:
CTwW 2 e Vessie seule en totalité et toute extension tumorale extravésicale.

e Ganglions macroscopigquement envahis.

e CTV + 15 a 20 mm en avant, en arriére et latéralement
+203a 25 mm en haut
+ 10 a 15 mm en bas (peut &tre réduite a 10 mm si la prostate ou
I'urétre ont été inclus).

PTV1/2

Dose et fractionnement :

e PTV1=45a46Gy-1,8a2Gy/ fraction, 5 fractions par semaine.

e PTV 2 =complément de 20 Gy - 2 Gy/ fraction, 5 fractions par semaine.

Dans notre série, tous les patients ont recu un traitement trimodal avec une
radiochimiothérapie post RTUV. La dose prescrite était de 64Gy avec un fractionnement de

1.8 a 2 Gy, 5 séances par semaine.
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1.2.3. Le cancer du col utérin :

Indications :

Stades

Groupe

Facteurs de risques

Indications

Précoces : 1A, IB1
Radiothérapie
Adjuvante +
curiethérapie de
barrage.

Risgque
intermédiaire :
M- 2t au moins 2
des facteurs
sUivants :

& Tm >4 cm

& Profondeur de
I"invasion stromale
= 1/3 epaisseur.

Emboles tumoraux
Iympho-vasculaires.

Radiothérapie adjuvante
seule

Haut risque -
Un facteur
plus:

o

Envahissement des

parametres

Atteinte
ganglionnaire.

Marges de résection
positives.

Radiochimiothérapie
concomitante adjuvante.
Option : Radiothérapie
exclusive.

Eviter I"association de la
chirurgie et la radiothérapie.
Risque de morbidité sévére.

Localement
avances: |IB2, IB3,
I, 1 et VA

Le standard:
Radio-chimicthérapie
concomitante et
curiethérapie utéro-vaginale.

La prise en charge selon le stade FIGO est décrite dans le Tableau ci- dessous.

Volumes cibles :

Tumeur en place:

e GTV-T : Tumeur cervicale primitive et ses extensions visibles macroscopiques et

radiologiques (TDM/IRM++).

e GTV N : ADP de taille > 1cm sur imagerie (TDM/IRM) ou fixante au PET.

e CTV-T:GTV-T+ Utérus; Annexes; Parametres.

e CTV N:Inclut les aires ganglionnaires pelviennes : lliaques internes + Iliaques externes

+ Obturateurs + Présacrés + lliaques primitives basses.

Volume cible en post opératoire:

e GTV:pas GTV sauf si résidu post opératoire.

e CTVT:inclut

- Partie supérieure du vagin restant.

- Tissu para vaginal : ant/ post et entre vessie et rectum.

- Tissus au-dessus de la tranche vaginale en fonction du volume du gréle inclus (1 cm).
- Parametres et tissus paravaginaux.

- Lymphoceles + Clips chirurgicaux.
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e CTV N:Inclut

- Les aires ganglionnaires pelviennes : lliaques externes, internes, primitifs,
présacrés et obturatrices.

- L'aire lombo-aortique : si le curage lombo-aortique est positif.

e ITV : C’estla construction entre les deux volumes de CTV contourés vessie pleine et
vessie vide.

e PTV:PTVT=CTV T+ 10-15 mm / PTVN = CTVN + 7-10 mm.

Dose :

e Pelvis (tumeur et aires ganglionnaires) : 45 a 50,4 Gy. Surimpression de 15 a 20 Gy si
curiethérapie non faisable.

e Surimpression : En tenant compte de la contribution de la curiethérapie : Parametres
:10a 16 Gy / ADP : 15 a 20 Gy

e Les LAO: 45-50 Gy, Boost 6-16 Gy.

Fractionnement et étalement standard :

e 1,8 a2 Gy parséance (5 séances par semaine).
e Etalement total (RE+ curie) >55 jours entraine une chute du taux de survie de 1 % par

jour.

La majorité des patientes de notre série étaient a un stade localement avancé (78%) d’ou
lindication d’une RCC. La dose prescrite était de 46 Gy en étalement fractionnement

classique. Un boost par radiothérapie externe a été réalisé chez 8 patientes.
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1.2.4. Le cancer du corps utérin:

Indications :

Bas risque

« Surveillance

Risque intermédiaire

. Curiethérapie , A discuter pour les patientes =60 ans

Risque intermédiaire-élevé

Curage négatif

Curiethérapie

Absence de curage

Radiothérapie externe pelvienne postopératoire si EV (+) suivie
d’une curiethérapie vaginale.

Risque élevé

Type 1 stade |, infiltration
myométriale > 50%, G3, EV

(+)ou(-)

Radiothérapie pelvienne suivie d’une curiethérapie vaginale.

Type 1stade Il

Gl a2, EV (-): curiethérapie vaginale.

G3 et/ou EV (+) ou si curage non fait : radiothérapie exteme
pelvienne+ curiethérapie vaginale.

Chimiothérapie séquentielle a discuté au cas par cas en RCP.

Stade Ill: sans lésion Radiochimiothérapie pelvienne (lombo-aortique si [lIC2)
résiduelle +Curiethérapie vaginale.
Chimiothérapie concomitante (cisplatine50mg/m2 lére et 4éme
semaine de la radiothérapie).
Puis chimiothérapie séquentielle.
Type 2 Stade IA : Curiethérapie seule puis chimiothérapieséquentielle.

Pour les carcinomes indifférenciés et carcinosarcomes:
Radiothérapie externe puis curiethérapie vaginale. La
curiethérapie seule puis chimiothérapie séquentielle est

optionnelle.

Stade IB-1l : Radiothérapie externe puis curiethérapie vaginale.
Chimiothérapie séquentielle a discuter

Stade Il
[11C2) +Curiethérapie vaginale + Chimiothérapie séquentielle.

: Radiochimiothérapie pelvienne (lombo-aortique si

Stades avancés

Stades Ill avec résidu tumoral

. Radiochimiothérapie pelvienne (xlombo-
aortique) £ Curiethérapievaginale.

. Chimiothérapieconcomitante(cisplatine 40
mg/m2 hebdomadaire) +Chimiothérapie
séquentielle.
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En exclusif

Stades
localisés

médicalement
inopérables

. Radiothérapie externe + curiethérapie utérovaginale.
. Curiethérapie exclusive peut étre proposée dans les stades | et Il.

Chimiothérapie séquentielle.

curiethérapie

Stades . Encas de contre-indication chirurgicale ou de tumeur non résécable
avancés . Radiochimiothérapie pelvienne (+ lombo-aortique) *
Stades IVA endocavitaire si techniguement réalisable,

. Chimiothérapie concomitante (cisplatine 40 mg/m2 hebdomadaire)+

Les volumes cibles :

En situation adjuvante

Tumeur en place

GIVT Tumewur résiduelle. Tumeur macrosoopigue.
GTV N | Défini seulement si curage ganglionnaire non | Tout M+ sur Iimagerie.
fait et aspect évoguant un envahissement
ganglionnaire sur le scanner ou I'IRM
CTWVT 1/2 au 23 supérieur du vagin Utérus + col utérin + wvagin +
) + e
Tissus para-vaginaux annexes + parametres
Parametres
CTV M Curage pelvien fait : lliagues externes
* M- :lliagues externes, lliagues internes. lliaques internes
* M+ : lliaques externes, lliagues internes, | lliagques primitives basses, et pré
iliagues primitives basses, pré sacrés. sacrés en cas de M+ au scanner.
. . . . Les aires lombo-aocrtiques ne sont
Curage ganglionnaire pelvien non fait : ) .
incluses qu’en cas de M+ au scanner.
= lliagues externes, iliaques intermes,
* lliagues primitives basses, pré sacrés si un
aspect évocateur d'envahissement
ganglionnaire pelvien.
En cas de N+ lombo-aortigue au curage
ganglionnaire, ou en cas d"aspect évocateur :
Les aires lombo-aortigue © Aire pré-cave, inter-
aortico-cave jusgu'au niveau des vaisseaux
rénaux.
PTVT CTW T+ 10a 15 mm CTW T+ 10a 15 mm
PTV N CTWV N+ 7 mm CTVHN+7mm
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Dose et fractionnement :

Situation Dose Fractionnement

En adjuvant Pelvis - 45 a 50,4 Gy. 1,8 a2 Gy/ffr
Pelvis - 45 a 50, 4Gy 23 a 25 Fractions

En exclusif Boost sur les [ésions macroscopiques 70 a8 80 Gy 5 zéances par
par radiothérapie externe ou curiethérapie. semaine.

Toutes nos patientes ont bénéficié d’une radiothérapie ; associée a une chimiothérapie chez

39% des cas, La dose prescrite était comprise entre 45Gy et 50.4 Gy.

1.2.5. Le cancer du rectum :

Indications :

La radiothérapie est généralement indiquée devant toute tumeur localement avancée du bas
et du moyen rectum.

Elle est délivrée en préopératoire, sous-forme de radiochimiothérapie concomitante (RCC)
longue ou de radiothérapie courte (seule ou avec CMT préopératoire dans le cadre du
traitement néo-adjuvant total : TNT).

Cependant, d’autres situations sont possibles en pratique, et doivent étre discutées en RCP.

Radiochimiothérapie concomitante préopératoire : standard thérapeutique
« Tumeuraustade Il ou lll : tout T3-T4 et/ou N+

« Tumeur T2 dont le pble inférieur esta < 5 cm de la marge anale pour une conservation
sphinctérienne.
« Tumeurs arrivant a <2 mm du fascia recti a I'|IRM (de tout siege et tout stade).
. Tumeurau stade IV avec métastase(s) synchrone(s) résécable(s) d’emblée (apres discussion et
validation du schéma thérapeutique en RCP).
> Pour les mémes indications sus-décrites, il est possible d’utiliser une RE courte sans
chimiothérapie concomitante au lieu de la RCC longue. (ASTRO Oct 2020).
» La RE préopératoire (RCC longue ou RE courte) pourra étre accompagnée d’une
chimiothérapie préopératoire en présence de certains facteurs de risque de rechute.

Radiochimiothérapie concomitante post Radiochimiothérapie concomitante
opératoire : exclusive :

. Sipas de RCC préopératoire avec présence | » Si patient inopérable ou tumeur non
d’au moins un des éléments suivants : résécable.
o Envahissement ganglionnaire (Tous
pN1-2 soit stade Ill),Tumeur pT4 ou
Exérése R1
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Les volumes cibles :

En situation préopératoire ou exclusive :

GTV-T : Tumeur primitive palpable au TR et/ou visible macroscopiquement a I’endoscopie

digestive, I'IRM, la TEP-CT, ou la TDM.

GTV-N : ganglion mésorectal suspect a petit axe > 5 mm, ou ganglion pédiculaire a petit

axe > 10 mm, ou ganglion avec nécrose centrale, ou ganglion fixant a la TEP-CT.

CTV:

Vo lurme

1préop.

cTv — 2

preop.

Structure incluse

GTV-T + marge cranio-caudale de 2 cm,

Mésorectum en totalivé, (depuis la charniére
recto-sigmoidienne {~ 5%2-53) jusqu'a l"angle
recto-amnal)

Aires iliagues internes bilatérales (jusqu’a la
bifurcation des iliagues communes)

Aires obturatrices bilatérales
Aire ganglionnaires présacrée ;

(jusgu’a 52-53 =i N0 présacré, et jusgu'a la
bifurcationm aocrtique si N+ présacré)

GTV-T + Marge de 1 @ 2 cm dans 'organe
adjacent atteint

Aires iliagues externes bilatérales

Sphincters anaux interne et externe

Fosses ischio-rectales bilatérales

Aires inguinales bilatérales

GTWV-T + marge cranioc-caudale de 1,5 a 2 cm

Pourtour meésorectal et présacre a la hauteur du
GTV.

GTV-T + Marge de 1 @ 2 cm dans l'organe
adjacent atteint en cas de T4

GTV-M + marge de 8 mm
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Situation clinigue

Toujours

Si T4
5i T4
i atteinte du canal anal

Si infiltrées, ou si atteinte
du canal anal

Si atteinte du canal anal,
du 1/3 inférieur du wvagin
ou du 1/3 inf de "'urétre

Toujours

5iT4

S5 M+



. PTV:Selon les pratiques de chaque centre, le PTV estde : PTV-1 et PTV-2 = CTV-1 et CTV-

2+ margede0.5a1cm.

En situation post-opératoire :

. GTV: Habituellement absent, sauf en cas de présence de chirurgie R2

. CTV:
Volume Structure incluse Situation clinique
Anastomose + marge de 1 cm
Lit mésorectalen totalité, (depuis la charniére
recto-sigmoidienne [~ 52-53) jusqu’a l'angle
recto-anal)
Aires iliagues internes bilatérales (jusqu’a la
bifurcation des iliagues communes) Toujours
Aires obturatrices bilatérales
cTv - 1
post-op Aire ganglionnaires présacrée :
(jusqu’'a 52-53 si NO présacré, et jusqu'a la
bifurcation aortique si N+ présacré)
Zone de limite R1 + margede 132 cm Si chirurgie R1
GTV+margede 132 cm Si chirurgie R2
Tout le rectum et mésorectum restants Si résection incompléte
La cicatrice périnéale Si chirurgie de type AAP
Aires iliaques externes bilaterales SiT4
Sphincters anaux interne et externe Si atteinte du canal anal
. v e Si infiltrées, ou si atteinte
Fosses ischio-rectales bilatérales
du canal anal
Aires inguinales bilatérales Si atteinte du canal anal,
du 1/3 inférieur du vagin
ou du 1/3 inf de l'urétre
CTV - 2 Zonede limite R1+margede1a2cm Si chirurgie R1
post-op Si chirurgie R2

GTV+margede 132 cm
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. PTV:Comme en situation préopératoire, le PTV estde : PTV-1 et PTV-2 = CTV-1 et CTV-2

+ margede 0.5a1cm.

Dose et fractionnement :

En situation préopératoire En situation post-opératoire | Ensituation exclusive
. 46Gy(2Gy/fr)+Boostde4 . 45 Gy (1.8 Gy/fr) . 46 Gy (2 Gy / fr),
Gy (2 Gy/ fr) . Si chirurgie R1 : Boost de 5,4 Boost de 8 a 14 Gy
. Option équivalente : schéma Gy (1,8 Gy/fr) (2 Gy / fr)
court : 25 Gy (5 Gy / fr) . Sichirurgie R2 : Boost de9 Gy

(1,8 Gy/fr), 1fr/j,5]j/7.

Dans notre série 76.7% des patients ont recu une RCC a une dose de 50Gy.
Chez 7 patients une radiothérapie en schéma court a été indiquée (25Gy en 5 séances) en

néo-adjuvant.

1.2.6. Le cancer du canal anal :

Indications :

e Le carcinome épidermoide :

La radiothérapie externe pelvienne est indiquée dans tous les cas, sauf les petits cancers
micro-infiltrants ou inférieurs a 1 cm de grand axe, qui peuvent étre opérés. Elle est associée
a une chimiothérapie concomitante pour les tumeurs de plus de 2 a3 cm de grand axe ou avec

envahissement ganglionnaire.

= Stadel:T1No Mo:

Standard : Radiothérapie exclusive (x curiethérapie)
Option : L’association radiochimiothérapie (RCC) pour les tumeurs T1 avec un index de
prolifération élevé et ou d’autres facteurs défavorables.
Situation particuliére : découverte fortuite d’'un cancerinfiltrant a I’analyse histologique de la
piece d’exérése de marisque hémorroidaire ou lésion dysplasique :
v Simarge d’exérése < 1 mm : Soit reprise chirurgicale si pas de risque de compromettre
la fonction sphinctérienne, Soit RE adjuvante.

v" Si marge d’exérése >1 mm et taille > 1 cm : RE adjuvante
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= Stadeslletlll:

Standard : L’association radiochimiothérapie(RCC).

Option : Radiothérapie exclusive pour les tumeurs T2 NO faible <4 cm.

Situation particuliére : Les patients mauvais répondeurs ou dans I'impossibilité de conserver

un sphincter fonctionnel se verront proposer une RCC préopératoire et une amputation

abdomino-périnéale 6-8 semaines plus tard.

e |'adénocarcinome du canal anal :

La prise en charge est similaire au cancer du bas rectum, traité par chimio-radiothérapie néo-
adjuvante suivie d'une résection abdominopérinéale (APR) aboutissant a une colostomie

permanente. La préservation des organes étant un domaine d'intérét actif dans le cancer

rectal, elle peut étre raisonnable pour un adénocarcinome primaire du canal anal.

Les volumes cibles :

«Volume tumoral macroscopique correspond a la tumeur
macroscopiguement visible,

GTVT+MN
s adénopathies wvisualisées swr Iimagerie [IRM/TEP) et a
I"'examen clinique. (ADP=8mm ou fixant a la TEP).
CTv Tl « 5TV T+1cm + la marge anale, fosses ischio-rectales.
CTVT
CTVT2 (boost) | «GTW T+ marge de 10 mm

Systématigue

CTV 1M

e Les aires ganglionnaires -
= lliagues externes
= lliagues internes
= llio-obturatrices bilatéralement

(Une marge de 7 mm autour des vaisseaux en excluant le
gréle, 'os et les muscles).

= Périrectales : Correspond au mesorectum.

e lschio-rectal : Il s'étend des muscles releveurs de 'anus
jusqu'au niveauw de la marge anale.

s |nclure les présacrées (interligne vertébrale L5-31 a la
derniére pigce coccygienns une marge de 10 mm en avant

siN=MN1
(clinigue et du sacrumj.
TEF} s« les Aires imguinales (tous les ganglions superficiels et
profonds du triangle fémoral)
pour les e Les iliagues communes (Une marge de 7 mm autour des
tumeurs T3-T4 vaisseaux en excluant le gréle, I'os et les muscles).
etfou N2/3
CTV2Z N o GTWMN+ marge de 10mm
PTW o CTV+ 10 mm

« CTW + 5 a 7 mm si IGRT quotidienne
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Dose et fractionnement :

Dose totale : 54-60 Gy en 1,8 — 2Gy/fraction.
e CTV1:44-46 Gy, Option : 36 Gy pour stade 1 45 Gy a 50 Gy si RE sans chimiothérapie.
e (CTV2:9-15Gy.

Etalement : pas de split course. Une durée totale > 75J est délétére.

Les patients avec un carcinome épidermoide ont recu une RCC néoadjuvante avec une dose
de 64Gy avec un fractionnement de 1.8 a 2 Gy, 5 séances par semaine.
Les adénocarcinomes ont été traités comme des cancers du rectum

L’étalement moyen était de 63jours.

1.2.7. Le cancer de la vulve :

A. Radiothérapie postopératoire :

L’'irradiation post-opératoire doit débuter idéalement dans les 6-10 semaines apres la
chirurgie ; au-dela de 104 jours, il n'y a plus de bénéfice a l'irradiation.
L'interruption de la radiothérapie doit étre évitée. Une durée de traitement supérieure a 50

jours est associée a une augmentation du risque de récidive.

Indications :
e Indications d'irradiation vulvaire :

o simarge positive et reprise chirurgicale impossible : radiothérapie (la reprise
chirurgicale esta privilégier) : une chimiothérapie concomitante esta envisager
en I'absence de contre-indication.

o si marge négative et N- : irradiation vulvaire si T >4 cmou T2 ou T3

o si marge négative et N+ : l'irradiation vulvaire se discute dés le stade | en

présence d’autres facteurs de risque de rechute locale
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¢ Irradiation des aires inguinales et pelviennes :

o Standard :

A partir de 2N+
Si 1 N+ : irradiation si taille 22mm et/ou rupture capsulaire
Une chimiothérapie concomitante est a envisager a partir de 1 macro
N+ en I'absence de contre-indication
Si microN+ sans rupture capsulaire :
= Aprés curage : lasurveillance sediscute en|’absence de facteurs
de risque de rechute locale

= Aprés GS: radiothérapie

o Cas particulier : si stade | N- sur ganglion sentinelle ou curage unilatéral :

radiothérapie inguinale controlatérale ou curage ; voire surveillance si tumeur

bien latéralisée de moins de 4 cm.

Volumes cibles :

Vulve et/ou aires ganglionnaires inguinales + pelviennes (iliaques internes, externes et

obturatrices)

Dose :

Les doses se discutent en fonction de la réalisation ou pas d’une chimiothérapie concomitante,

de la localisation et de I’étendue des volumes a booster, et des comorbidités.

Lit opératoire avec marge négative ou aire ganglionnaire non atteinte :
45-50 Gy en 5 semaines

Marge positive : > 54-56 Gy jusqu’a 66 Gy

Marge proche : 2 50 Gy ou 54-56 Gy si autre facteur de risque

Sur ganglion inguinal N+ sans rupture : 50-55 Gy Sur ganglion inguinal
N+ avec rupture capsulaire : 54-64 Gy

Avec chimiothérapie concomitante de potentialisation (1,8 Gy/fraction)

a partir de 2N+ et 1N+ de taille 2 2 mm.
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B. lrradiation tumeur en place :

Discuter au cas par cas la chirurgie complémentaire en cas de résidu confirmé par une biopsie.

Volumes cibles :

GTV et vulve en totalité
Aires inguinales et pelviennes : remontant au moins 5 cm au-dessus de |'atteinte la plus basse,

limite supérieure minimum au niveau du pied des sacro-iliaques.

Dose :

Les doses se discutent en fonction de la réalisationou pas d’une chimiothérapie concomitante,
de la localisation et de I’étendue des volumes a booster, et des comorbidités.

Vulve et adénopathies en place : 59,4 Gy en 33-36 fractions (avec chimio) ou jusqu'a 70 Gy en
I'absence de chimio

NO : 45/50 Gy (avec/sans chimio)

Une de nos patientes a recu une radiothérapie néoadjuvante en association a la
chimiothérapie, alors que I'autre patiente a été opérée avant de recevoir une radiothérapie
adjuvante.

La dose prescrite était de 46Gy avec un fractionnement de 1.8 a 2 Gy, 5 séances par semaine.

L’étalement moyen=42 jours.
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L'IMPACT DES COMORBIDITES SUR LA TOLERANCE DE LA RADIOTHERAPIE PELVIENNE

2. Lacuriethérapie

2.1. Généralités :

La curiethérapie consiste a implanter directement des sources radioactives au contact de la
tumeur. Selon la position de ces sources radioactives qu’on appelle des radio- éléments, on
distingue :

* Plésiocuriethérapie : source au contact des tissus irradiés en se servant des cavités

naturelles

* Endocavitaire : utéro-vaginale, vaginale
* Endoluminale : endobronchique, endo-oesophagienne
* Plaque au contact d'une surface : peau, ceil

* Curiethérapie interstitielle : source se déplace a l'intérieur de la tumeur (prostate)

Les radioéléments les plus couramment utilisées comprennent I'iridium 192, le Cobalt 60 et

I'iode 125 sous forme de fils ou de grains.

On distingue, en fonction du débit de dose, la curiethérapie a bas débit de dose, qui délivre
entre 0,4 et 2 Gy/h, la curiethérapie a débit moyen délivrant entre 2 al2 Gy/h et la
curiethérapie a haut débit de dose, délivrant plus de 12 Gy/h. Une technique particuliére, la
curiethérapie de débit pulsé, consiste a administrer l'irradiation sous forme de plusieurs
"pulses" de traitement par jour en déplagant la source radioactive le long de cathéters placés

en contact ou a l'intérieur de la tumeur. Cette méthode permet de moduler la dose délivrée

pour mieux préserver les tissus sains environnants.

Figure 42 : la salle de curiethérapie du service de radiothérapie du CHU Mohammed VI de Tanger.
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2.2, La curiethérapie des cancers pelviens :

2.2.1. Le cancer du col utérin :

La curiethérapie utéro-vaginale vise a éradiquer la maladie microscopique au niveau du col,
du tiers supérieur du vagin et des parametres proximaux ou cheminent les ureteres. Elle
implique le placement de sources radioactives en contact avec la tumeur (curiethérapie

endocavitaire) ou a l'intérieur de celle-ci (curiethérapie interstitielle).

Actuellement la curiethérapie a haut débit de dose (HDR) est la plus utilisée. Il s’agit d’une
technique ambulatoire ne nécessitant ni hospitalisation ni anesthésie et présentant donc une

meilleure acceptabilité pour les patientes.

Cette curiethérapie peut étre délivrée :

- Aprés une radiochimiothérapie avec une bonne réponse clinique et une réduction du
volume tumoral, la curiethérapie utéro-vaginale et interstitielle est préférée en cas
d'atteinte paramétriale ou de tumeur volumineuse. Les volumes cibles (CTV Haut Risque
« HR » et Risque Intermédiaire « Rl ») sont définis selon les recommandations du GEC
ESTRO. Le CTV HR devrait recevoir une dose équivalente de 80 a 90 Gy (Stades précoces
: 80 - 85 Gy / Stades avancés : 85 - 90 Gy). Le CTV Rl devrait recevoir une dose
équivalente supérieure ou égale a 60 Gy. Idéalement, |'étalement de la radiothérapie et
de la curiethérapie est recommandé sur une période de moins de 55 jours.

- En pré-opératoire : La curiethérapie utéro-vaginale pré-opératoire peut étre envisagée
dans le stade IB2, discutée lors de réunions de concertation pluridisciplinaire. La dose
recue par 90% du volume doit étre supérieure a 55-60 Gy sur un volume comprenant le
col, I'isthme, les culs-de-sac vaginaux et les paramétres proximaux.

- En post-opératoire : La curiethérapie seule n'est pas recommandée. Elle est souvent
utilisée en complément apres radiothérapie externe en cas de marge vaginale positive
ou économique, ou en cas de résidu post-opératoire. Son utilisation est optionnelle pour

les autres facteurs de haut risque.

88.9% des patientes ont regu la curiethérapie en complément de la radiothérapie externe, a

raison de 7 Gyx4 séances.
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L'IMPACT DES COMORBIDITES SUR LA TOLERANCE DE LA RADIOTHERAPIE PELVIENNE

2.2.2. Le cancer du corps utérin:

La curiethérapie est principalement endocavitaire, rarement interstitielle dans quelques cas
de localisation vaginale (111).Le volume cible pour la curiethérapie postopératoire comprend
le tiers supérieur du vagin, et le siege pelvien du col et de I'isthme; et en cas de curiethérapie
a visée curative pour les malades inopérables : la totalité du corps utérin, le col et les

parameétres (111,112).

66.7% des patientes ont recgu la curiethérapie en post opératoire. La dose la plus utilisée était

6 Gyx2 séances

Figure 43: Les déférents applicateurs de la Curiethérapie utéro-vaginale
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2.2.3. Le cancer de la prostate :

On distingue la curiethérapie exclusive et I'association radiothérapie externe-curiethérapie.

Curiethérapie interstitielle exclusive : La curiethérapie interstitielle de la prostate implique

I'implantation permanente de grains, le plus souvent d'iode 125. La curiethérapie interstitielle
a haut débit de dose par Iridium 192 en monothérapie est une technique qui prend de plus en
plus de place. La curiethérapie est une option thérapeutique pour les tumeurs de la prostate
a faible risque ou a certaines du groupe intermédiaire. Les indications strictes correspondent
au groupe a faible risque de D’Amico: le contréle biochimique a 10 ans avoisine alors 90

%(113).

Curiethérapie en association avec la RE : Méme avec les techniques les plus modernes de

modulation d'intensité, augmenter la dose délivrée a la prostate par radiothérapie externe
reste difficile. Une méthode particulierement efficace pour accroitre la dose prostatique est
d'ajouter un complément de dose « boost » par curiethérapie, soit par implants permanents
d'iode 125, soit par curiethérapie a haut débit de dose. Ceci semble particulierement
intéressant pour les patients a risque intermédiaire. Un essai randomisé (ASCENDE-RT)

suggere un bénéfice de cette association par rapport a une irradiation externe(114).

Aucun de nos patients n’a regu une curiethérapie pour cancer de la prostate vu la non

disponibilité de cette technique dans notre structure et vu que la majorité de nos patients

n’avait pas l'indication a cette curiethérapie
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Figure 44 : La Curiethérapie prostatique
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3. Lachirurgie :

3.1 Le cancer de la prostate : Prostatectomie Totale (PT)

La Prostatectomie Totale estun des traitements de référence du cancer de la prostate localisé,
qui offre le meilleur contréle carcinologique a long terme. L’objectif de cette intervention est
I’ablation de la totalité de la prostate et des vésicules séminales(115). Il n’y a pas d’age seuil
pour indiquer la PT mais le bénéfice en survie globale n’est présent qu’en cas d’espérance de
vie supérieur a 10 ans (116). Le curage ganglionnaire comprend I’exérese des ganglions ilio-

obturateurs, iliaques internes et iliaques externes bilatéraux jusqu’a la bifurcation iliaque.

Aucune étude n'a montré une supériorité de la chirurgie par rapport a la radiothérapie
associée a une hormonothérapie. Les essais randomisés, conduisant a ne retenir que la
radiohormonothérapie dans les hauts risques, prouvent la supériorité de la radiothérapie a
I'hormonothérapie et de la radio-hormonothérapie a la radiothérapie seule mais pas de la

radiohormonothérapie a la chirurgie.

La morbidité chirurgicale peut influencer le choix du traitement du cancer de la prostate
localisé enraison de son impact potentiel sur lafonction urinaire et sexuelle du patient, malgré

I'efficacité démontrée de la chirurgie dans ce contexte.

La PT est envisageable pour les tumeurs de risque faible, elle est indiquée pour les tumeurs

de risque intermédiaire et peut étre proposée pour les tumeurs a haut risque avec la

possibilité d’'un traitement multimodal associé.(117)

Dans notre étude seulement 2 patients (6.25%) avec une tumeur de risque intermédiaire ont
été opérés ; les deux cas avaient bénéficié d’une prostatectomie radicale suivie d’'une une

radiothérapie adjuvante.

3.2 Le cancer de la vessie :

e Résection transurétrale de la vessie(RTUV) :

LaRTUV, aussi compléte que possible, est considérée comme la premiére étape du traitement.
Idéalement, la tumeur devrait étre réséquée en un seul bloc, en incluant en profondeur la
paroi vésicale sous-jacente jusqu'aumuscle vésical. Sicelan'estpas réalisable pour des raisons
techniques, la portion de la tumeur et la paroi vésicale sous-jacente doivent étre réséquées et

analysées séparément(118,119).
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¢ Cystectomie totale :

La cystectomie est le traitement curatif de référence pour les tumeurs vésicales infiltrantes le
muscle (TVIM) non métastatiques, des tumeurs non urothéliales, ainsi que pour les échecs des
traitements conservateurs. Elle peut également étre envisagée pour les TVNIM présentant un
haut risque de progression et dans un but palliatif pour les échecs de traitements moins
invasifs des complications locales des tumeurs métastatiques(120). Chez I'homme, la

cystectomie totale comprend |'exérese de la prostate et des vésicules séminales (121).

Dans notre série, tous les patients ont bénéficié d’'une RTUV comme premiére étape du
traitement. La cystectomie totale a été proposée a un tiers des patients qui I'ont tous

refusée.

3.3 Le cancer du col utérin : (122)

3.3.1. Chirurgie conservatrice

Conisation : est le traitement de référence des Iésions intraépithéliales du col de I'utérus. Elle
est également réalisée en cas de discordance cyto-histologique, lorsque la ligne de jonction
pavimento-cylindriqgue pénetre a l'intérieur du canal cervical ou ne peut étre suivie en

colposcopie.

La trachélectomie (amputation du col) : L'intervention se déroule en deux temps : d'abord,

une lymphadénectomie pelvienne laparoscopique est réalisée, suivie d'une intervention
élargie par voie basse comportant la cervicectomie avec colpectomie du tiers supérieur et
ablation de la partie proximale des ligaments cardinaux.

L’objectif de cette intervention est de traiter chirurgicalement de maniére conservatrice des
malades ayant un cancer invasif du col utérin tout en préservant I'utérus et sa vascularisation
et en préservant ainsileur fertilité. Cette chirurgie peut étre pratiquée par voie basseassociée
a une lymphadénectomie coelioscopique, par voie abdominale ou par voie coelioscopique
pure. Lorsque la tumeur mesure moins de deux centimétres avec une invasion limitée de
I'endocol et en I'absence de métastases ganglionnaires, la trachélectomie semble étre une

option s(re sur le plan oncologique.
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3.3.2. Chirurgie radicale

Adéno-colpohystérectomie élargie (ACHE) : C’est le moyen le plus fiable pour évaluer

I'atteinte pelvienne et extra pelvienne. Elle permet en plus du geste thérapeutique,
I’exploration macroscopique de la cavité péritonéale, des ganglions pelviens et lombo-
aortiques, du foie, un cytodiagnostic péritonéal et des prélévements ganglionnaires
systématiques et orientés. C’estl’intervention de référence pour le cancer cervical invasif. Elle
peut étre exécutée par voie vaginale : c’est I'intervention de SCHAUTA, par voie abdominale :
c’est lintervention de WERTHEIM, par voie coelioscopique ou vaginale assistée par
coelioscopie. En fonction de I'étendue de I'exérése des parameétres, on décrit 5 types d’ACHE

par voie abdominale (WERTHEIM).

Lalymphadénectomie : elle est habituellement associéeala chirurgie. Son réle de stadification

est reconnu, son role thérapeutique ne I'est pas. La lymphadénectomie pelvienne consiste a
prélever les ganglions lymphatiques des chaines iliaques, obturatrices primitives et

hypogastriques. Celle lombo-aortique allant jusqu’a I'artere rénale gauche.

Exentération pelvienne ou pelvectomie : C’est une intervention majeure et trés lourde qui

implique I'ablation de I'utérus avec la vessie (pelvectomie antérieure), de I'utérus avec le
rectum (pelvectomie postérieure) ou de l'utérus avec la vessie et le rectum (pelvectomie
totale). Elle est toujours associée a une lymphadénectomie pelvienne. Elle constitue souvent
la seule option thérapeutique des récidives centro pelviennes des cancers du col utérin déja
traités par radiothérapie externe, éventuellement combinée a une chirurgie ou une

chimiothérapie. C’est d’ailleurs la principale indication de I’exentération pelvienne.

3.4 Le cancer du corps utérin:

En plus de son réle crucial dans la stadification, la chirurgie représente la pierre angulaire du
traitement curatif du cancer de I'endometre. L'hystérectomie avec annexectomie bilatérale
est l'intervention chirurgicale standard. Le risque de métastases ganglionnaires varie entre <
5 % et 40 % selon le grade, I'envahissement du myomeétre et |'histologie. Etant donné que la
détection des métastases ganglionnaires influence le traitement adjuvant, |'évaluation de
I'état des ganglions lymphatiques est recommandée chez les patientes présentant une

histologie non endométrioide, une maladie FIGO IB ou un grade 3 (123).
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La biopsie du ganglion sentinelle est apparue comme une alternative au curage ganglionnaire
pour la stadification ganglionnaire. La sensibilité du ganglion sentinelle en tant qu'approche
de stadification des ganglions lymphatiques chez les patients atteints de CE a un stade précoce
a été approuvée par plusieurs études favorisant sa mise en ceuvre dans la prise en charge

chirurgicale (123).

Nos patientes ont toutes bénéficié d’une chirurgie (Hystérectomie avec annexectomie
bilatérale +/- CG +/- Omentectomie). Une chirurgie premiére chez 83.3% des cas, alors

qu’elle a été précédée par une RCC chez 16.7% des patientes.

3.5 Le cancer du rectum : (124)

La chirurgie du cancer du rectum consiste en |'exérése carcinologique compléete de la tumeur
tout en préservant, dans la mesure du possible, I'appareil sphinctérien et en réduisant les

séquelles urogénitales et la fonction digestive.

Son principe repose sur la réalisation d’une proctectomie associée a une exérése totale du
mésorectum (TME). Ceci a permis d’améliorer les taux de récidive locale ne dépassant pas
actuellement les 10%. Ainsi, la TME est devenue la technique de référence en matiére de
chirurgie rectale. L'exérése circonférentielle doit étre totale et le Fascia Recti doit étre intact.
La limite distale doit étre a 5cm pour les cancers du tiers supérieur et la totalité du
mésorectum doit étre emportée pour les tumeurs du tiers inférieur et moyen avec
anastomose colo anale. La qualité de la TME constitue un facteur pronostique majeur.
L’amélioration des techniques chirurgicales a permis de réduire le retentissement sur la
fonction sexuelle et urinaire postopératoire sans mettre en jeu le résultat carcinologique et

ce grace a la préservation nerveuse.

La conservation sphincterienne dans les cancers du bas rectum constitue un des défis de la
chirurgie rectale. Une resection intersphincterienne constitue une bonne altérnative a
I'amputation abdomino-périnéale. Cette chirurgie conservatrice est possible chaque fois que
le sphincter externe estintact avec une bonne tonicité pour les tumeurs situées a moins de 1

a 2 cm du bord sup du sphincter
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77% de nos patients ont bénéficié d’une chirurgie carcinologique avec anastomose

colorectale chez 42% des patients et une anastomose coloanale chez 7.7% des cas.

3.6 Le cancer du canal anal : (125)

Bien que le traitement du carcinome épidermoide de I’anus soit médical (radio
chimiothérapie), |'amputation abdominopérinéale (AAP) reste |'unique alternative
thérapeutique en cas d'échec du traitement médical ou si la radiothérapie est contre-
indiquée.

La chirurgie de rattrapage des carcinomes épidermoides de I'anus est une intervention
mutilante qui nécessite le sacrifice du sphincter anal et la création d'une colostomie iliaque
définitive. L'exérese en marge saine, principe fondamental de cette chirurgie, implique une
résection étendue du périnée dans un tissuirradié. Par conséquent, la chirurgie s'accompagne
d'une morbidité postopératoire élevée, notamment en termes de cicatrisation périnéale. Des
techniques de reconstruction périnéale sont alors utilisées afin de rendre cette chirurgie
moins mutilante.

En cas d’envahissement ganglionnaire inguinal, un curage ganglionnaire est effectué. En
revanche, une lymphadénectomie inguinale prophylactique n’est pas indiquée si les ganglions

sont sains.

Deux de nos patients ont été opérés suite a un échec du traitement médical.

3.7 Le cancer de la vulve :

3.7.1. Chirurgie radicale de la lésion vulvaire

La vulvectomie totale (126): Une exérése radicale vulvaire entraine I'ablationde lalésion, ainsi

gu'une marge de peau saine autour de celle-ci et du tissu graisseux sous-jacent jusqu'au
diaphragme urogénital et a I'aponévrose périnéale superficielle. Une exérése superficielle

consiste en I'ablation de la peau seule ou de la partie tres superficielle du tissu sous -cutané.

La vulvectomie superficielle partielle : Elle est définie comme I'ablation de plus de 25 % mais

moins de 90 % des téguments vulvaires, tout en préservant le clitoris. Il peut s'agirsoit d'une

hémi-vulvectomie latéralisée antérieure ou postérieure, soit d'une excision en croissant ou en H.
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Cette procédure est indiquée(127) :

e Chez les femmes jeunes désirant conserver une vie sexuelle satisfaisante.
e Chez les femmes dont |’état général ne peut pas supporter une intervention mutilante.

e Dans les cancers in situ.

3.7.2. Exentération pelvienne :

C’est une intervention chirurgicale exceptionnelle qui représente la seule solution curative

pour les tumeurs localement avancées (128). Il en existe trois types (129)

3.7.3. Le curage conglionnaire :

La lymphadénectomie inguino-fémorale prophylactique n’est pas systématique. Elle est
indiquée en cas de tumeur dont la taille est 2 4cm et ou multifocale. La technique du ganglion
setinelle est de plus en plus utilisée pour les petites tumeurs sans envahissement

ganglionnaire.

Dans notre série, une patiente a bénéficié d’une vulvectomie totale avec curage ganglionnaire

et une patiente a bénéficié d’'une hémi-vulvectomie avec curage ganglionnaire.
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4. La chimiothérapie

4.1. Le cancer de la vessie :

4.1.1. Association radio chimiothérapie :

La cystectomie est le traitement de référence des tumeurs de vessie infiltrant le muscle non
métastatiques. Plusieurs études ont évalué des traitements alternatifs : résection +
chimiothérapie, résection + radiothérapie, résection + radiothérapie + chimiothérapie. .. Seul
ce dernier traitement dit traitement trimodal peut actuellement étre proposé en alternative
a la cystectomie, chez des patients trés sélectionnés, dans le cadre d’études, avec une
surveillance trés rapprochée et un risque de cystectomie secondaire d’environ 30 % (130,131).
La chimiothérapie seule associée a la résection n’est pas recommandée. Les protocoles de
chimiothérapie évalués ainsi que le nombre et la fréquence des cures administrées sont trés

hétérogenes.

Tous nos patients ont regcu un traitement trimodal avec une chimiothérapie associée a la

radiothérapie aprés une RTUV, soit parce qu’ils sont non opérables, soit ils ont refusé la

cystectomie.

4.1.2. Chimiothérapie néo-adjuvante :

La chimiothérapie néoadjuvante a base de cisplatine est recommandée pour tous les patients
qui peuvent la tolérer (OMS 0-1, DFG = 60 mL/min, absence d’hypoacousie sévere, absence

d’insuffisance cardiaque sévére, absence de neuropathie périphérique séveére).

Plusieurs essais randomisés et méta-analyses ont démontré un bénéfice significatif en termes
de survie globale a 5 ans, avec une augmentation d'environ 8 %(132). Il existe plusieurs

protocoles de chimiothérapie utilisés dans ce contexte.

Pour notre série la chimiothérapie néoadjuvante a été administrée chez 44.4% des patients

qui étaient candidats a une chirurgie.

4.1.3. Chimiothérapie adjuvante :

La chimiothérapie adjuvante a la chirurgie a base de cisplatine est recommandée en I'absence
de chimiothérapie néo adjuvante, notamment en cas detumeur a haut risque de récidive (pT3,

T4 et/ou pN+)
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Une méta-analyse étudiant 1 183 patients, rapporte que la chimiothérapie adjuvante a base

de cisplatine permet un gain de survie globale de 6% a 5 ans (133).

Dans notre série aucun patient n’a bénéficié d’une chimiothérapie adjuvante vu qu’aucun

de nos patients n’a pas bénéficié d’une cystectomie.

4.2, Le cancer du col utérin :(134,135)

La chimiosensibilisation a permet une amélioration significative du contréle local, de la survie
sans récidive et de la survie globale obtenue par radiothérapie, notamment dans les stades
limités avec une tumeur volumineuse (IB, IlA) et dans les stades localement avancés (1B, I,

IV). Le protocole le plus couramment utilisé est a base de sels de platine.

L’association concomitante radiochimiothérapie postopératoire augmente le taux de survie
globale, le taux de survie sans maladie, et une réduction du taux de récidives chez les patients

présentant un envahissement ganglionnaire histologique.

Dans notre série, toutes les patientes ont recu une chimiothérapie concomitante a la

radiothérapie externe a base de Cisplatine ou de Carboplatine.

4.3, Le cancer du corps utérin :

La chimiothérapie trouve son intérét dans les cancers a haut risque et les formes
métastatiques (136—138). L'indication et les modalités de traitement dans ces situations
doivent prendre en compte divers facteurs tels que I'dge de la patiente, les comorbidités et
les effets secondaires potentiels des traitements. Les drogues les plus couramment utilisés
incluent les sels de platine, les anthracyclines, le fluorouracile et le paclitaxel(111). En
association a la radiothérapie, les sels de platine sont les plus utilisés et la combinaison de la
carboplatine et du paclitaxel est désormais le standard en adjuvant ou en situation

métastatique. Cette association a démontré un bon index thérapeutique (47).

Sept de nos patientes ont recu une chimiothérapie concomitante a la radiothérapie a base
de cisplatine, alors que 8 patientes ont recu une chimiothérapie adjuvante en utilisant la

combinaison de la carboplatine et du paclitaxel.
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4.4, Le cancer du rectum :

4.4.1. La chimiothérapie adjuvante :

Le but de la chimiothérapie adjuvante dans le cancer du rectum est d’améliorer le contréle
local et la survie globale en agissant surles micrométastases. La plupart des études de phase
Il publiées, qui ont étudié la chimiothérapie adjuvante, ont concerné les cancers colorectaux
sans distinction particuliére entre c6lon et rectum. La méta-analyse de Marc Buyse a montré
gue la chimiothérapie adjuvante permet une amélioration de survie identique pour les cancers
du célon et ceux du rectum, celle de Dubé a montré un bénéfice supérieur pour les cancers
du rectum avec un risque relatif de 2 (139,140). L’indication de la chimiothérapie en situation

adjuvante doit étre discutée en réunion de concertation pluridisciplinaire

4.4.2. Association radio chimiothérapie :

L'association de radiochimiothérapie concomitante est justifiée par les taux relativement
faibles de survie globale, d'environ 60 % a 5 ans, ainsi que par les taux élevés de rechutes
locales, allant de 20 a 30 %, observés avec la radiothérapie seule. La chimiothérapie associée

permet d'améliorer les résultats de la radiothérapie et de stériliser les micrométastases (141)

4.4.3. Chimiothérapie néoadjuvante :

Dans le cadre du traitement néo-adjuvant total qui est devenu le standard thérapeutique du
cancer du rectum localement avancé depuis 2020. Cette chimiothérapie peut etre précédée
d’une radiothérapie comme dans I’essai RAPIDO (142) ou suivie d’'une RCC comme dans |’essai

PRODIGE 23 (143).

Dans notre série 76.7% des patients ont recu une chimiothérapie concomitante a la
radiothérapie, 13.3% une chimiothérapie adjuvante (N+) et 2 patients ont bénéficié d’une

chimiothérapie néo-adjuvante.
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4.5, Le cancer du canal anal :

4.5.1. Association radio chimiothérapique:

Un essai randomisé de I'UKCCCR comparant la radiothérapie seule a une combinaison de
thérapies chez les patients atteints de cancer épidermoide anal a démontré que |'ajout de 5-
fluorouracile et de mitomycine a la radiothérapie radicale améliorait considérablement les
taux d’échec local, qui ont été approximativement réduits de moitié, ainsi que la nécessité de
recourir a une chirurgie radicale et a une colostomie. Le taux d'échec local a 3 ans était
significativement plus faible dans le groupe de chimio-radiothérapie (39 % contre 61 % pour
laradiothérapie seule), etily avaitune amélioration significative de la mortalité liée au cancer
anal avec la thérapie concomitante. (28 contre 39 %) (144). Le protocole consistait en une
radiothérapie de 45 Gy en 20 a 25 fractions concomitante avec du 5-FU (1000 mg/m2) en
perfusion continue sur 5 jours pendant les semaines 1 et 5 de la radiothérapie, et de la

mitomycine (12 mg/m2) en bolus le jour 1 (145).

La cisplatine, moins myelo-supressif, peut remplacer la mitomycine, bien que la différence en
termes de toxicité hématologique, principalement la neutropénie, n'était pas statistiquement

significative par rapport a la toxicité aigué non hématologique.

4.5.2. Chimiothérapie néo-adjuvante: (146)

L'administration de chimiothérapie en néo-adjuvant, généralement sous forme de deux cycles
de 5-FU/CDDP, peut avoir plusieurs effets bénéfiques dans le traitement du cancer. Tout
d'abord, elle peut réduire le volume tumoral avant la radiochimiothérapie, ce qui améliore
I'oxygénation des tissus tumoraux et normaux. Cela peut entrainer un meilleur controle local
de la tumeur et une réduction du taux de nécrose, ce qui favorisela préservation du sphincter.
Cependant, il est important de noter que I'administration de chimiothérapie néoadjuvante
peut également prolonger la durée totale du traitement, ce qui peut potentiellement
augmenter le risque d'échec local, surtout si la tumeur ne répond pas au traitement. Enfin,
I'induction et la chimiothérapie concomitante peuvent jouer un réle dans la réduction des

métastases métachrones.
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Dans notre étude, tous les patients ont bénéficié d’une chimiothérapie concomitante a la
radiothérapie selon le protocole 5 Fluoro-uracile - Cisplatine (CDDP). Alors qu’une patiente

a regu en plus une chimiothérapie néo-adjuvante.

4.6. Le cancer de la vulve :

A I'heure actuelle, la chimiothérapie peut &tre envisagée dans deux situations évolutives
distinctes : d'une part, dans le cadre d'une maladie métastatique ou récidivante non opérable,
et d'autre part, a titre néo-adjuvant, pouvant étre associée a une radiothérapie pour rendre
opérable une tumeur présentant une extension locorégionale trés importante. Plusieurs

agents ont été identifiés comme efficaces dans ces contextes (147-149).

Dans notre série, 1 patiente a bénéficié d’une chimiothérapie concomitante par Cisplatine

alors que I'autre patiente n’a pas recu de chimiothérapie.
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5. Hormonothérapie :

5.1.

Le cancer de la prostate :

L'objectif principal de I'hormonothérapie est d'inhiber les androgénes qui agissent sur la

glande prostatique, en pratiquant soit une castration chirurgicale, soit une castration

médicale. Dans le traitement hormonal du cancer de la prostate, en cas de maladie localement

avancée ou métastatique, I'objectif est de réduire la testostérone circulante en dessous d'un

seuil empiriqguement fixé a 50 ng/dl.

5.1.1. La castration médicale :

Consiste a bloquer la sécrétion des androgénes ou a inhiber leur fixation sur les sites d’action.

Plusieurs molécules peuvent étre utilisées.

Les analogues de la LH-RH : Les molécules utilisées sont la Triptoréline, la leuproréline,

la Goséréline, la Buséréline. Ces molécules sont administrées par voie injectable avec
une libération prolongée (voie sous-cutanée et/ou intramusculaire) tous les trois a six
mois. Quelle que soit la molécule, leur mode d’action est similaire : ils inhibent le pic
physiologique de la sécrétion de LHRH, agissant ainsi sur les récepteurs hypophysaires
de la LH-RH. Ce mécanisme permet de réduire de maniére réversible le taux de
testostérone, comparativement a une castration chirurgicale(150).

Les antagonistes de LH-RH : Le dégarélix est administré par voie injectable. Sa fixation

d’une facon compétitive et réversible sur les récepteurs de la LHRH de I’hypophyse,

entraine rapidement une réduction de la libération des gonadotrophines (FSH et LH).

Les cestrogenes : Leur mécanisme d’action repose sur le rétrocontréle négatif de la
libération des gonadotrophines ainsi qu’une inhibition directe des cellules
gonadotropes de I’hypophyse. llIs sont de plus en plus abandonnés a cause de leurs
multiples effets secondaires.

Les anti-androgénes : Leur mécanisme d’action consiste a bloquer I'action de la

testostérone au niveau des organes cibles, en particulier la prostate.
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5.1.2. La castration chirurgicale :

L'orchidectomie bilatérale et la pulpectomie sous-albuginéale sont les modalités de

suppression androgénique les plus rapides (en 12 heures) et les moins colteuses.

Dans notre étude tous les patients ont bénéficié d’une castration médicale a type d’analogue

LH-RH.

5.2. Le cancer du corps utérin:

Le cancer de I'endomeétre est un cancer hormonodépendant qui se développe souvent dans
un contexte d'hyperoestrogénie. L'hormonothérapie, principalement utilisée dans les
tumeurs avec des récepteurs hormonaux positifs, a une efficacité d'environ 15 %, mais elle est
associée a une morbidité élevée, notamment thromboembolique. Elle repose sur les
progestatifs (acétate de medroxy progestérone)(153). Elle est proposée lorsqu'aucune autre
méthode n'est possible, notamment comme traitement palliatif dans les cas métastatiques et

les stades avancés (152).

L’hormonothérapie proposée essentiellement comme traitement palliatif, n’a été
administrée chez aucune patiente de notre série qui comporte que des patientes traitées a

visée curative.
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V. Suivi et évolution :

1. Effets indésirables de la radiothérapie externe :

Les effets indésirables de la radiothérapie sont principalement attribuables a I'irradiation des
tissus sains. Etant un traitement local, ses effets indésirables sont donc liés aux organes sains

traversés par les faisceaux de traitement. L'intensité de ces effets indésirables est influencée

par plusieurs facteurs relatifs au traitement et au patient lui-méme.

On peut distinguer deux catégories d'effets indésirables :

e Les réactions précoces, qui surviennent pendant le traitement ou juste aprés celui-ci,
et qui régressent généralement dans les trois mois suivant l'irradiation. Ces réactions
sont principalement dues a l'atteinte des tissus a renouvellement rapide et sont
généralement réversibles.

e Lesréactions tardives, qui se manifestent plus de trois mois apres lafin de l'irradiation.
Elles sont principalement attribuables a |'atteinte des tissus a renouvellement lent et

ont tendance a étre moins réversibles.

Il existe plusieurs systemes de classification de la toxicité de la RE, notamment la
classification Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) 5.0 (153) est une
classification américaine. Elle décrit 5 grades de sévérité pour décrire les effets secondaires

de la radiothérapie (Annexe 8).

Et La classification Radiation Therapy Oncology Group/Europe Organisation for Research and
Treatment of Cancer (RTOG/EORTC) quant a elle, décrit 4 grades de sévérité. (154) (Annexe 9
et 10)

1.1. Effets généraux
1.1.1. Fatigue

Lafatigue est une plainte fréquente chez les patients atteints de cancer, en particulier pendant
et aprés la radiothérapie externe ou la curiethérapie. Dans une étude menée par Hickok,

Roscoe, Morrow et al (155) portant sur 160 personnes traitées par radiothérapie, seulement

13% des patients n'ont pas ressenti de fatigue apres 5 semaines de traitement..
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1.1.2. Troubles sexuels

Le traitement par radiothérapie en lui-méme n'a pas de conséquences directes sur le désir
sexuel. Cependant, chez certaines personnes, les changements dans la perception du corps
causés par la maladie, les traitements et les effets secondaires peuvent affecter le désir sexuel
ainsi que la capacité physique. Les modifications du désir sexuel peuvent étre le résultat de

I'anxiété et du stress physique et mental associés a la maladie.

1.2. Toxicité dermatologique : Radiodermite :
1.2.1. Aigue:

La toxicité cutanée de I'irradiation est la plus connue des complications de la radiothérapie.
Sa fréquence et sa sévérité ont diminué avec |'utilisation des hautes énergies et des nouvelles
techniques de radiothérapie. Elles peuvent avoir un réel impact significatif surla qualité de vie
des patients traités pour cancer et dans certains cas, ils peuvent méme entrainer l'interruption
du traitement par radiothérapie(156,157).

Les effets aigus apparaissent habituellement trois a quatre semaines apres la fin du traitement
et diminuent en deux a trois semaines sans séquelles. Ces réactions concernent les tissus a

renouvellement rapide (épiderme).

Les réactions possibles sont un érytheme, une dermite séche desquamative, des cedemes,
puis a terme une surinfection, des saignements et finalement une nécrose. Une pigmentation
cutanée définitive, généralement modérée peut succéder a cette épithélite. Ces effets
apparaissent a partir d’'une dose de 10 a 20 Gy et se retrouvent le plus souvent dans les zones

de superposition tissulaire comme les plis et les replis cutanée.
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L'IMPACT DES COMORBIDITES SUR LA TOLERANCE DE LA RADIOTHERAPIE PELVIENNE

Les radiodermites sont classées selon la classification internationale Common Terminology

Criteria for Adverse Events (CTCAE) en plusieurs grades de 1 a 5 (Tableau XXXVII) (Annexe 8)

Tableau XXXVII : Classification CTCAE des radiodermites

Grades

Symptomes

Evolution possible Exemple

Grade 0

Pas de changement cutané

Gardel

Erytheme folliculaire ou
modéré, dépilation,
desquamation seche ou

diminution de la sudation

Apparait dans les jours qui
suivent I'irradiation jusqu’a
trois semaines apres.

Régresse rapidement

Gradelll

Erytheme brillant, rouge vif
ou desquamation suintante
non confluente au niveau des
plis cutanés ou des sillons, ou

ocedeme modéré

L’apparition se fait dans les
trois semaines.
L’interruption de traitement
par radiothérapie peut étre

proposée

Grade lll

Desquamation suintante
(autre gu’aux plis cutanés) ou
cedéme prenant le godet ou
saignement induit par petit

traumatisme ou abrasion

L’apparition se fait dans les
4 semaines apres le début
du traitement.

Radiodermite douloureuse

avec réépithélisation lente
pouvant entrainer une

dyschromie et une alopécie

Grade IV

Ulcération, hémorragie,

nécrose

Radiodermite tres

douloureuse

Grade V

Déces

La fréquence de la RD aigué des cancers de la région pelvienne dans la présente étude était

de 67% ; 29% sont classés grade | et 38% grade Il. Aucune RD de grade lll ou IV n’a été

constatée vu l'utilisation d’'une RE conformationnelle 3D et des nouvelles techniques. Le

délai d’apparition médian était de 3 semaines.
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La littérature rapporte des taux proches de ce qu’on a trouvé (tableau XXXVIII)

Tableau XXXVIII : La radiodermite aigue selon les séries

Série Nombre des Localisation du Année Pourcentage de Ia

patients cancer RD aigue

Noaimi et al 70 pelvis 2023 61.43%

(158)

Gonul et al(159) 84 Pelvis+ORL 2019 66.7%

Al-Tai et al(160) 80 Toutes 2019 63,8%

Notre série 110 pelvis 2024 67,2%

1.2.2. Tardifs

La radiodermite chronique affecte principalement les cellules a renouvellement lent, telles
gue le derme et le tissu conjonctif. Contrairement a la radiodermite aigué, sa survenue n'est
pas toujours liée a la dose d’irradiation. Elle se manifeste généralement plusieurs mois voire
plusieurs années aprés la fin de la radiothérapie et progresse lentement. Les réactions tardives
sont induites par une inflammation puis une fibrose voire une nécrose. Les manifestations
clinigues de la radiodermite chronique sont variées et peuvent inclure des télangiectasies, une
atrophie cutanée, une dyschromie, une fibrose et, dans certains cas, une nécrose avec

cicatrisation lente.

Ces réactions évoluent au fil du temps. Initialement, lors de la phase de constitution, elles
peuvent étre asymptomatiques ou présenter une inflammation locale chronique avec

ocedeme, prurit ou érythéme.

Ensuite, survient la phase séquellaire organisée, caractérisée par un état non inflammatoire

avec une peau prurigineuse et seche, parfois dépilée.

Enfin, a un stade avancé, une poikilodermie peut se développer, caractérisée par une atrophie

des tissus sous-cutanés sclérosés(161).

111



1.1. Toxicité gastro-intestinale

La toxicité gastro-intestinale est I'effet secondaire le plus courant lié a la radiothérapie

pelvienne, a la fois dans les phases aigués et tardives.

1.1.1. L’entérite radique

L'entérite radique regroupe les complications intestinales de la radiothérapie abdomino-
pelvienne, caractérisées par |'existence de lésions morphologiques acquises de la muqueuse
et de la paroi intestinales(162,163). Ces lésions peuvent se manifester sous forme d'entérite

aigué ou chronique.

L’entérite radique aigué est la conséquence directe de |'irradiation abdominale ou pelvienne,
ses principaux symptomes incluent la diarrhée, les douleurs abdominales, |'anorexie, et les
nausées ou vomissements. Ces symptomes se manifestent généralement vers la troisieme
semaine de traitement et disparaissent dans les 2 a 6 semaines suivant la fin de la
radiothérapie. La prise en charge repose sur des traitements symptomatiques tels que les

ralentisseurs du transit et les antispasmodiques (164—166).

L’entérite radique chronique (ERC) se manifeste généralement entre 18 mois et 6 ans aprés la
radiothérapie, mais elle peut également survenir de 2 mois a plusieurs dizaines d'années apres
son arrét. Elle est causée par une atteinte transmurale de l'intestin, et la diarrhée chronique
en est le symptome le plus courant. L'ERC est une condition grave, dans les formes séveres,

une survie actuarielle de 36 % a cing ans apres la premiere consultation pour ERC (167).

Dans notre série, I'entérite aigué a concerné 18 patients (13%), dont 9 sont traités pour un
cancer de I'endomeétre (50% des cancers de I’endométre). Ceci s’explique par les difficultés
que pose lirradiation post-opératoire ou lintestin occupe la totalité du pelvis aprés
hystérectomie. Dans cette situation la protection de l'intestin devient difficile et I'utilisation
des nouvelles techniques de radiothérapie permet de réduire le taux et la gravité de cette

toxicité.

Le délai d’apparition médian était de 2 semaines et I’entérite tardive n’a été constatée chez
aucun patient de notre série pour un suivi moyen de 35 mois. L’entérite tardive peut survenir

au-dela de 5ans ; un suivi plus long de cette population pourrait révéler cette toxicité.
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1.1.1. La rectite radique :

La rectite radique aigué survient en cours de radiothérapie ou jusqu’a deux a quatre semaines
apres sa fin. Sa symptomatologie régresse en général dans les quatre semaines suivant I'arrét

de la radiothérapie.

Cliniquement, la rectite radique aigué se caractérise par des symptémes multiples qui sont,
par ordre de fréquence, une accélération du transit, une incontinence fécale, des rectorragies,
des ténesmes et des faux besoins. Des signes cliniques d’atteintes anales comme des douleurs

ou des crises hémorroidaires y sont souvent associés (168).

Elle se présente a I’endoscopie digestive sous forme d’une inflammation, d’'un cedéme ou

d’une ulcération.

La rectite radique chronique, qui survient en général entre six mois et deux ans aprées la
radiothérapie, se traduit cliniquement par des rectorragies dans un quart des cas, des
douleurs défécatoires et des troubles de la continence associés parfois a des faux besoins et

des ténesmes (169,170).

Dans notre série, la rectite aigué et tardive a été notée respectivement chez 14.6% et 9.5%
des patients. Le cancer du col utérin était responsable de 50% des rectites aigues et 61% des
rectites tardives. Ceci peut étre expliqué par la fréquence des stades localement avancés
entrainant une irradiation d’'un grand volume du rectum avec une grande difficulté a
respecter la contrainte de dose notamment en technique 3D. L’association Radiothérapie-

curiethérapie augmente également la dose recue par le rectum.

Si on considére toutes les toxicités digestives constatées chez nos patients, on constate que
le taux de toxicité digestive aigue a été de 27.6% (24% grade | et 3.6% grade lI) et tardive de
9.5% (8% grade | et 1.5% grade Il). Nos résultats pour la toxicité digestive aigue rejoignent
ceux rapporté par Taleb et al(171) pour le cancer de la prostate (31.1% grade 1, 7.8% grade
ll) et ceux de Nout RA et al(172) pour le cancer de I'endométre(30% de toxicité aigué). Pour
ce qui est de la toxicité digestive tardive, les patients de notre étude présentent une toxicité
digestive tardive comparable a celle décrite dans la littérature pour des doses et techniques

comparables ;
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Taleb et al a rapporté 7.8% de toxicité digestive grade 1, 2.2% grade Il et 1.1% grade Il (171).
D’autres auteurs ont trouvé que les symptémes gastro-intestinaux significatifs (grade 2 et
3) touchent 3 a 8 % des patientes qui regoivent une radiothérapie pelvienne postopératoire
du pelvis (173,174). Cependant certains auteurs ont trouvés des taux plus élevés ; entre 5 et

15 %(175,176), voire jusqu’a 25 % selon les études (177).

1.3. Toxicité urinaire :

La cystite radique est une conséquence directe de la radiothérapie. Elle est retrouvée chez les
femmes ayant un cancer du col ou du corps de |'utérus traitées par radiothérapie externe

et/ou curiethérapie. Chez les hommes, elle constatée dans les cancers de la prostate, de la

vessie, du canal anal ou du rectum.

Elle se manifeste par une pollakiurie, des impériosités mictionnelles, des brQlures
mictionnelles, une hématurie. Parfois, I'hématurie est le seul symptébme présent. Ces
symptomes peuvent survenir a partir de 30 Gy 3 a 4 semaines aprés le début de la
radiothérapie. Ces symptomes, peuvent apparaitre rapidement ou de maniere retardée,

parfois méme plus de dix ans apres la fin du traitement.

En général, la présentation clinique est suffisante pour poser le diagnostic, mais dans des
situations complexes, notamment en cas de maladies neurologiques sous-jacentes, une

évaluation par cystoscopie ou un bilan urodynamique peut étre recommandée.

Les effets secondaires urinaires tardifs ont tendance a apparaitre généralement 1 a 3 ans
apres le traitement, bien que des doses plus élevées de radiations puissent prolonger cette
période de latence. lls sont provoqués par des changements épithéliaux et microvasculaires,
médiés par la fibrose, ce qui peut entrainer une capacité vésicale réduite et une perte de
compliance. lls peuvent inclure une cystite hémorragique, des sténoses urétrales et
urétérales, des fistules urinaires et méme des tumeurs malignes primaires secondaires. La
radiothérapie a également été associée a des problemes de fertilité, de dysfonctionnement
des voies urinaires inférieures (l'incontinence par impériosité), a la fibrose de la vessie eta la

nécrose.(178)
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Dans notre série, 14.6% des patients ont présenté une toxicité urinaire aigue (12.4% grade |
et 2.2% grade Il) et 10.9% une toxicité urinaire tardive (9.5% grade | et 1.4% grade Il). Cette
toxicité urinaire a été essentiellement rencontrée chez les patients traités pour un cancer du

col utérin. Ceci peut étre argumenté de la méme maniére que pour la toxicité rectale.

Dans la littérature, une incidence de toxicité urinaire aigiie entre 17% et 40% a été rapportée
dans le cancer du col utérin vu la toxicité combinée de la radiothérapie externe et de la

curiethérapie (179)

1.4. Toxicité des organes gynécologiques

La toxicité vaginale est une complication fréquente apres radiothérapie pour cancer du col de
['utérus et du corps de l'utérus. Cela peut entrainer une dysfonction sexuelle due a la
sécheresse vaginale, a la dyspareunie et a la sténose vaginale, ce qui nuit a la qualité de vie.

(180)

1.1.1. Sténose vaginale

L'effet secondaire vaginal tardif le plus fréquent estla sténose vaginale, qui peut survenir a la
fois avec la radiothérapie externe et la curiethérapie. La dyspareunie est une plainte courante
due auraccourcissement de la longueur du vagin et au rétrécissement de la volte vaginale ou
a |'apparition d'adhérences. Elle s'accompagne souvent d'une péaleur des muqueuses et de
télangiectasies. Le traitement principal, voire préventif, de la sténose vaginale consiste en
['utilisation de dilatateurs vaginaux et une reprise rapide des rapports sexuels apres la fin du

traitement.(181)

1.1.2. Ulcération vaginale

Les ulcérations vaginales de pleine épaisseur et la nécrose sont des complications rares apres
la radiothérapie externe et surviennent plus fréquemment chez les patientes ayant recu une

curiethérapie interstitielle pour des cancers vaginaux.(182)

La nécrose est plus fréquente dans la phase aigué et le vagin distal toléere moins bien les

radiations. Pour les ulcérations vaginales, la prise en charge est initialement conservatrice.
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1.1.3. Fistules
Les fistules recto-vaginales et vésico-vaginales sont des complications peu fréquentes mais
potentielles de la radiothérapie pelvienne(183). Elles surviennent principalement chez les
patientes ayant recu des doses élevées de radiations au niveau du vagin ou en raison de
I'invasion tumorale des organes adjacents. La curiethérapie associée a la radiothérapie
externe augmente ce risque qui s’avere plus important en cas de curiethérapie interstitielle

par rapport a la curiethérapie intracavitaire.(183).

La gestion conservatrice des fistules est recommandée car la réparation chirurgicale peut

entrainer des complications supplémentaires.(184)

Dans notre série, les toxicités gynécologiques les plus trouvées étaient la vulvovaginite aigue
(20%), les synéchies vaginales (22.8%) et la sténose vaginale (7%). Dans la littérature,
l'incidence de la sténose vaginale varie considérablement d'une étude a l'autre, avec des

taux compris entre 2,5 % et 88 % (185).

1.2. Toxicité osseuse

Les complications osseuses résultant de la radiothérapie se présentent généralement de
maniere chronique, sur plusieurs années. Parmi les effets les plus fréquents, on peut citer

I'ostéopénie, I'ostéosclérose et des altérations des articulations sacro-iliaques(186).

1.2.1. Fractures du bassin

Les fractures induites par l'irradiation peuvent survenir au niveau de la symphyse pubienne

(187) , des branches pubiennes et plus fréquemment, au niveau du sacrum.(188,189).

1.3. Toxicité hématologique

La radiothérapie n'affecte pas les cellules sanguines sous réserve du volume de moelle

hématopoiétique irradié.

Aucun cas de toxicité osseuse ou hématologique n’a été signalé pondant la durée de notre

étude.
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2. Facteurs influencant la toxicité de la radiothérapie externe :

2.1. L'impact des comorbidités des patients sur la survenue des toxicités :

2.1.1. Le diabete :
Dans notre étude, 24 patients étaient diabétiques (17.5% des patients). Les diabétiques

présentaient significativement plus de toxicité urinaire aigue (p=0,033) et tardive (p=0,003).

En analyse multivariée, le diabete était un facteur indépendant prédictif de la toxicité aussi

bien aigue que tardive (p=0.017 et p=0.04 respectivement).

Dans I’étude de Herold et al, les tests univariés ont révélé des différences non significatives
dans les taux de toxicité gastro-intestinale et urinaire aigués entre les diabétiques et les non-
diabétiques ; cependant, les diabétiques ont connu beaucoup plus de complications gastro-
intestinales et urinaires tardives. Les taux a cing ans de complications gastro-intestinales et

urinaires pour les diabétiques et les non-diabétiques étaient de 34 % contre 23 % (p=0,013).

(190)

En ce qui concerne I'étude de Ozkan et al, la toxicité gastro-intestinale s'est avérée
significativement plus élevée chez les patients diabétiques (p=0,045). Cependant, aucune
corrélation significative n'a été trouvée entre le diabete et la toxicité urinaire (191). Et c’est le
cas pour I’étude de Kharraz et al ou aucune association entre une maladie diabétique et la

toxicité urinaire aigué de grade 2 ou plus n’a été trouvée.(192)

2.1.2. Le tabagisme chronique :

Nos résultats ont mis en évidence une association significative entre le tabagisme chronique
et la survenue d’une toxicité tardive (p=0.011) en analyse univariée. La méme constatation a
été rapportée par la littérature ; Eifel et al a trouvé que le tabagisme estassocié a un risque
plus élevé de complications vésicales aprés une radiothérapie pour un cancer du col de
['utérus, en particulier la formation de fistules et la cystite hémorragique(193). Le tabagisme
a été décrit comme facteur prédisposant a la survenue d’une toxicité digestive tardive par De

Cosse(194).
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2.1.3. L’age avancé :

Les taux de toxicité tardive dans notre population ne différaient pas entre les tranches d’age ;
cependant, les patients les plus agés présentaient significativement plus de toxicités aigues
(p=0.006).

Apres analyse multivariée, I'age avancé a été retrouvé comme facteur indépendant dans

I"apparition de la toxicité aiglie (OR a 0.025, p<0.001).

Ces résultats ne concordent pas avec les études rapportées dans la littérature ; Selon I’étude
menée par Pignon et al, portant sur 1619 patients atteints de différentes tumeurs malignes
pelviennes traités par une radiothérapie curative, les complications urinaires aigués et
I'ensemble des complications tardives de la radiothérapie curative des cancers pelviens
n'étaient pas influencées par 1’'age(195). Kharraz et al sont arrivés a la méme

conclusion ;aucune association entre I’adge et la toxicité urinaire aigué.(192)

Geinitz et al. Ont comparé les résultats et la tolérance d’une irradiation conformationnelle a
70 Gy chez des patients de plus de 75 ans a une cohorte plus jeune traitée selon les mémes
modalités pendant la méme période (1994-2000). Aucune différence en termes d’effets
indésirables aigus et tardifs n’a été observée (196). Par ailleurs, Huguenin et al ont généralisé

cette constatation pour la majorité des sites traités par radiothérapie entre autre le

pelvis(197)

2.1.4. L'obésité :
En analyse univariée, I'IMC élevé était significativement associé a la survenue d’une toxicité
aigle urinaire (p = 0,009) et gynécologique (p = 0,017), ainsi qu’a la toxicité urinaire tardive

(p = 0,001).

Selon la littérature, pour de nombreuses localisations pelviennes, I’obésité semble avoir un

impact sur la toxicité aigué et tardive de la radiothérapie.

Concernant le Cancer de la prostate, les résultats sont discordants en termes de toxicité. Une
étude de Dieperink et al.amontré une associationsignificative négative entre obésité et effets

secondaires de la radiothérapie pour un cancer de la prostate.
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L'obésité sévere avait un impact négatif significatif sur la qualité de vie mesurée par
guestionnaires d’auto-évaluation chez 317 patients traités par irradiation conformationnelle
et privation androgénique. L'obésité sévere était également prédictive d’incontinence

urinaire, modérée a sévere (198).

Dans une étude rétrospective comprenant 440 patients, traités par irradiation pour un cancer
de la prostate, les symptomes pelviens tardifs tels que les rectorragies (p < 0,01) et la nycturie
(p < 0,05) étaient plus importants chez les personnes en surpoids, par rapport a ceux avec un

poids normal ou bas. La cohorte comprenait 63,3 % d’hommes avec un IMC supérieur a 25

kg/m?(199).

Pour le cancer de I'’endometre, I’augmentation de I'lMC était significativement associée a une
moindre toxicité gastro-intestinale (OR=0,21, p = 0,004) mais a une toxicité cutanée plus

importante (R 0,18, p = 0,016) dans un essai clinique randomisé chez des patientes traitées

par chirurgie avec radiothérapie adjuvante (200).

Des résultats similaires a ceux du cancer de I'’endometre ont été retrouvés pour le cancer du
col de l'utérus dans une étude s’intéressanta des patientes atteintes d’une tumeur localement
évoluée. En effet, les patientes avec un IMC <18,5 kg/m(2) était associé a un risque accru de
complications de grade 3 ou 4 par rapport a un IMC >24,9 kg/m(2) (entérite radique : 16,7 %
vs 13,6 %, respectivement (p=0.03) ; fistule : 11,1 % vs 8,8 %respectivement (0= 0.05) ;
obstruction intestinale : 33,3 % vs 4,4 % respectivement < 0,001 ; lymphcedéme : 5,6 % vs 1,2

%, respectivement ; P = 0,02). (201)

Une étude de la toxicité dermatologique de la radiothérapie externe chez les patients atteints
d’'un cancer pelvien a révélé une association significative entre un IMC 225 et le
développement d’'une dermatite (p=0.00001)(158). Nous n’avons pas trouvé -cette

association dans notre série

2.1.5. L’hypertension artérielle :

L'HTA s’est avéré significativement associé au risque de toxicité gastro-intestinale en étude

univariée. La littérature rapporte des résultats proches ; certains ont associé I’HTA a la toxicité

gastro-intestinale tardive (194), d’autres a la toxicité urinaire tardive (p = 0,04)(171).
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2.1.6. Les maladies inflammatoires chroniques de l'intestin (MICI) :

Les maladies inflammatoires chroniques de I'intestin (rectocolite hémorragique ou maladie de
Crohn) représentent une contre-indication a la réalisation d’'une radiothérapie pelvienne
lorsqu’elles sont en phase active en raison d’'une majoration nette du risque de survenue de

rectite aigué (202). Aucun patient de notre série n’avait une MICI.

2.1.7. Les antécédents de chirurgie abdominopelvienne :

Dans notre série, on n’a pas trouvé d’association significative entre la présence d’antécédents

de chirurgies abdominopelviennes et la toxicité de la radiothérapie externe.

Des résultats contraires sont rapportés dans la littérature. En effet, selon Andreyev, le
principal facteur de risque liés au patient est I’antécédent de chirurgie abdomino-pelvienne,
du fait de I'existence d’adhérences et donc d’une diminution de la mobilité intestinale, en
induisant une irradiation focale accrue (162). D’auteurs auteurs ont trouvé une grande
influence des antécédents de chirurgies abdominopelviennes sur la survenue de rectite
radique chronique (OR = 3,26 pour l'incontinence fécale chronique ; OR = 3,64 pour les
rectorragies de grade 3). (203-205). Cette différence peut étre expliquée par le faible effectif

des patients présentant ce parameétre (n=5).

2.2, L'impact des facteurs liés au traitement sur la survenue des toxicités :

Concernant les facteurs liés au traitement, les caractéristiques de l'irradiation semblent jouer

un réle majeur.

Au terme de I’étude univariée nous avons mis |I'accent sur une association significative entre
la dose (p = 0.036), la technique de la radiothérapie (la technique 3D donne plus de toxicité ;
p= 0.003) et le respect des contraintes de dose au niveau des organes a risque (Le
dépassement des contraintes de I'lG est significativement associé a une toxicité digestive

tardive (p=0.01)).

Nos résultats rejoignent ceux de la littérature pour les parametres qu’on a étudié; La dose
délivrée et le volume d’irradiation est un facteur prédictif de la toxicité cutanée(157), gastro-

intestinale(206), urinaire et gynécologique.
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Peeters et al. ont randomisé 669 patients atteints d’un cancer de la prostate pour recevoir des
doses de rayonnement de 68 et 78 Gy par radiothérapie conformationnelle tridimensionnelle
et ont comparé les El urinaires précoces et tardifs pour les deux groupes. Dans leur analyse,
une différence statistiquement significative a été trouvée entre les escalades de dose en ce
qui concerne les El urinaires (P=0,03). En plus les patients ont subi plus de toxicité gastro-

intestinale précoce et tardive avec une dose de radiation plus élevée (207).

Harsolia et al. ont identifié des facteurs prédictifs de toxicité urinaire chronique de grade 2 et
de grade 3 secondaire a la RC 3D (208). Dans leur analyse prospective, ils ont démontré que
les parametres dose-volume absolus de la paroi de la vessie et le volume de la prostate >150
cm3 prédisent le développement d'El urinaires tardifs de grade 2 et 3 (tous P<0,001). En outre,
les El urinaires aigus de grade 2 et de grade 3 sont des facteurs prédictifs importants du

développement d'El tardifs (P<0,03).

Une étude de la toxicité dermatologique de la radiothérapie externe chezles patients atteints

d’un cancer pelvien a révélé une association significative entre une dose de RE > 50 Gy et le

développement d’une dermatite (p=0.023)

Moreno Hernandez et al ont mis en évidence plusieurs facteurs prédictifs de la toxicité gastro-
intestinale lors de la radiothérapie pelvienne. Les parameétres retenus étaient les modalités de
la RE, la dose totale délivrée, le volume total irradié, la dose par fraction, le mode de

radiothérapie et I’association a une chimiothérapie concomitante (RR=3,5) (209)
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3. Pronostic des cancers pelviens :

Le recul moyen dans notre étude était de 35 mois avec des extrémes de 3 et 62 mois

Dans notre série de patients traités pour cancer de la prostate, nous avons observé que 59,3
% des patients sont restés en bon contréle local, avec 26 % présentant une rechute
métastatique. Ces résultats différent considérablement de ceux rapportés par TADDART(210),
dont le suivi variait entre 24 et 48 mois. Ils ont montré qu'une survie sans rechute était
observée chez 84,7 % des patients, avec une rechute métastatique dans 10,86 % des cas. Cette
différence peut s'expliquer par le fait que 84,3 % de nos patients étaient classés a haut risque

selon la classification de D'Amico.

Dans un essai multicentrique de phase 3 (211), comparant une radiothérapie avec et sans
chimiothérapie synchrone dans le traitement du cancer de la vessie les taux de survie sans
récidive étaient de 67 % a 2 ans et de 48 % a 5 ans dans le groupe traité par

radiochimiothérapie, ce qui est similaire a nos résultats (42,8 %).

Dans le cas du cancer du col utérin, les taux de rechute augmentent avec le stade de la FIGO
initial : 11-22 % aux stades IB-IIA et entre 28-64 % a ceux |IB-IVA (212). Dans notre contexte,

la fréquence des stades localement avancés augmente considérablement le taux des

rechutes qui était de 44.4% dans notre série apreés un suivi moyen de 35mois.

Pour le cancer du corps utérin, dans notre série, 88,9 % des patientes sont restées en bon
contréle local sans rechute et la survie globale était de 94,4 %. Ces résultats sont |égerement
meilleurs que ceux rapportés dans la série Farhane et al (213) dans lesquels 60 patientes ont
été étudiées auservice de radiothérapie du CHU Hassan Il de Fés, avec un recul moyen de 37
mois (allant de 11 a 74 mois). Dans leur étude, 71,6 % des patientes étaient toujours suivies
en situation de bon contréle de leur maladie, tandis que 28 % des patientes ont présenté une

rechute, dont 6,6 % de récidives locales et 25 % de métastases a distance et la survie globale

était de 86,6 %.
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Dans I'étude de KASSI(214), menée sur 78 patients traités pour cancer du canal anal aux CHU
de Marrakech, le taux de survie relative a 5 ans était de 56 %. Un taux plus défavorable a été
constaté dans notre série (23 %), ce qui peut s'expliquer par le stade avancé de la majorité

de nos patients (83 % des patients au stade lll).

Une étude menée par Sawyna Provencher et al. sur des patients atteints d’un cancer du canal
anal, évaluant la qualité de vie et le contréle de la tumeur aprés traitement par
radiochimiothérapie, a montré que le controle local a cing ans selon le stade T était de 88 %

pour le stade T1, 100 % pour le stade T2, 54 % pour le stade T3 et 50 % pour le stade T4 (215).

Cependant, notre taux de survie était beaucoup plus faible (40 %), ce qui peut s'expliquer
d’une part par le stade avancé de nos patients (60 % au stade Ill) et d’autre part par le faible

effectif ainsi que le nombre important des patients perdus de vue.
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CONCLUSION




n conclusion, notre étude, a la fois descriptive et analytique, nous a permis de décrire
les aspects épidémiologiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques et évolutifs des
cancers pelviens pris en charge au CHU de Tanger. Elle a permis également d’évaluer
I'impact des comorbidités des patients sur leur tolérance au traitement par radiothérapie

externe.

Les résultats ont mis en évidence l'impact significatif de I'dge avancé et du diabete sur la
tolérance et la survenue de toxicités aigués et tardives chez les patients traités pour un cancer
pelvien. De plus, des associations spécifiques entre certaines comorbidités et des toxicités
particuliéres ont été identifiées, mettant en évidence I'importance de prendre en compte ces
facteurs lors de la planification de la radiothérapie. Ces conclusions soulignent la nécessité
d'une approche individualisée et multidisciplinaire dans la prise en charge des patients
atteints de cancers pelviens, afin d'optimiser les résultats thérapeutiques et d'améliorer leur

tolérance de la radiothérapie externe et de leur qualité de vie.

Dans notre travail, nous avons été confrontés a certaines limites notamment les perdus de
vue et le manque de certaines données relatives essentiellement a la notification des toxicités.
De ce fait des études prospectives et plus larges sont nécessaires pour une meilleure
évaluation des toxicités et afin de confirmer ces résultats sur des effectifs plus importants et

guider les pratiques cliniques futures.
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RESUME

Les cancers pelviens figurent parmi les types de cancer les plus courants et les plus répandus a
I'échelle mondiale. Les patients atteints de ces cancers présentent souvent des comorbidités
qui constituent en méme temps des facteurs de risque dans certaines localisations. La
radiothérapie joue un réle fondamental dans le traitement de ces cancers, exposant ainsi les
patients a des effets indésirables dont la fréquence et |la gravité peuvent étre influencées par

ces comorbidités.

L’objectif de notre étude est d’évaluer l'impact des comorbidités des patients ayant recu une
radiothérapie externe pour un cancer pelvien non métastatique, sur la tolérance de ce

traitement. Nous décrivons également les données épidémiologiques, cliniques,

thérapeutiques et évolutives de ces patients.

Notre étude est rétrospective ayant inclus les patients suivis au service de radiothérapie du
CHU Mohamed 6 de Tanger pour un cancer pelvien prouvé histologiquement, non
métastatique, traités a visée curative par radiothérapie externe, sur une période allant d’avril
2017 a décembre 2020. Les données socio-démographiques, cliniques, thérapeutiques et
évolutives ont été recueillies a partir du systéme hospitalier informatisé Enova. Une étude
statistique a fait appel au logiciel SPSS afin d’évaluer I'impact des comorbidités sur |a tolérance

de la radiothérapie.

Durant la période d’étude, nous avons colligé 137 patients suivis pour un cancer pelvien. La
fréquence moyenne était de 37.4 cas par an. L'age médian était de 63 ans avec des variations
d'age moyen selon la localisation du cancer pelvien. Le ratio hommes/femmes était de 0.96
avec une prédominance des cancers de |la prostate et du rectum chez les hommes, celui du col
utérin et de I'endometre chez les femmes. Le tabagisme chronique était la comorbidité la plus
fréquente, touchant 20.4% de |'échantillon total, principalement des hommes, suivi par le
diabete sucré affectant 17.5% des patients, |'obésité (16.8%) et I'hypertension artérielle
(15,3%). La majorité des patients avaient un indice de performance OMS < 2. Le stade tumoral
était tres hétérogene entre les localisations. Concernant la radiothérapie, les techniques
utilisées étaient la RC3D dans 62% et VMAT dans 38% des cas. Les doses prescrites variaient en

fonction de la localisation du cancer.

127



La RE était associée a d'autres modalités de traitement telles que la chirurgie, la curiethérapie,
I'normonothérapie et la chimiothérapie selon la localisation. Le suivi moyen était de 35 mois.
74% des patients ont présenté au moins une toxicité aigué. 19% des patients ont développé au
moins une toxicité tardive. L'échec thérapeutique a été observé chez 7% des patients. La
rechute a été notée chez 30% des patients, avec des taux de rechute locale et métastatique

variant selon la localisation du cancer. Le taux de déces était de 4%.

Dans I'étude analytique, en analyse univariée : Aucune corrélation significative n'a été trouvée
entre les comorbidités étudiées et la survenue de toxicités aigués. Le tabagisme chronique et
l'augmentation de I'lMC étaient significativement associés a la survenue de toxicités tardives.
Des associations significatives ont été observées entre certaines comorbidités et des toxicités
spécifiques aigues ou tardives. Un IMC élevé a été associé a la survenue d’'une cystite aigué (p
= 0,009) et tardive (p = 0,003) ainsi que la survenue d’une vulvovaginite (p = 0,017). Une
association significative a été retrouvée entre le diabéte et la survenue d’une cystite aigué (p =
0,033) et tardive (p = 0,003). La technique de radiothérapie 3D était associée a plus de toxicités
que la technique VMAT (p= 0.003). Il y avait une corrélation significative entre I'augmentation
de la dose et I'apparition de toxicités (p = 0.036). Le dépassement des contraintes de |'intestin

gréle était associé a une toxicité digestive tardive (p=0.01).

En analyse multivariée ; L'age avancé (p< 0.001) et la présence de diabete (p= 0.017) étaient
les facteurs indépendants associés a la survenue de toxicités aigués, alors que le diabéte (p=

0.04) était un facteur indépendant associé a la survenue de toxicités tardives.

Ces résultats soulignent I'importance de prendre en considération ces comorbidités dans la

planification de la radiothérapie et de surveiller rigoureusement les patients porteurs de ces

comorbidités au cours et apres le traitement.

Nous avons été confrontés a certaines limites notamment les perdus de vue et le manque de
certaines données relatives essentiellement a la notification des toxicités. De ce fait des études
prospectives et plus larges sont nécessaires pour une meilleure évaluation des toxicités et afin
de confirmer ces résultats sur des effectifs plus importants et guider les pratiques

cliniques futures.

MOTS-CLES : Radiothérapie pelvienne —Effets indésirables — Comorbidités
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ABSTRACT

Pelvic cancers are among the most prevalent and widespread types of cancer worldwide.

Patients with these cancers frequently have comorbidities, which also act as risk factors in
certain locations. Radiotherapy plays a pivotal role in the treatment of these cancers, exposing
patients to adverse effects whose frequency and severity may be influenced by these

comorbidities.

The objective of this study is to assess the impact of comorbidities in patients who have
received external radiotherapy for non-metastatic pelvic cancer on the tolerability of this
treatment. Additionally, the epidemiological, clinical, therapeutic, and evolutionary data of

these patients will be described.

The present study isa retrospective analysis of patients treated at the radiotherapy department
of the CHU Mohamed 6 of Tangier for histologically proven, non-metastatic pelvic cancer. The
patients were treated with external radiotherapy with the aim of achieving a curative outcome.
The study period spanned from April 2017 to December 2020. Data were collected from the
Enova computerized hospital system and included socio-demographic, clinical, therapeutic,
and evolutionaryinformation. A statistical analysis was conducted using SPSS software to assess

the impact of comorbidities on radiotherapy tolerance.

A total of 137 patients with pelvic cancer were included in the study. The average annual
incidence was 37.4 cases. The median age was 63 years, with variationsin age depending on
the location of the pelvic cancer. The ratio of males to females was 0.96, with a preponderance
of prostate and rectal cancers among males and cervical and endometrial cancers among
females. Chronic tobacco use was the most prevalent comorbidity, affecting 20.4% of the total
sample, predominantly males. Diabetes mellitus was the second most common comorbidity,
affecting 17.5% of patients, followed by obesity (16.8%) and hypertension (15.3%). The majority
of patients had an OMS performance index of <2. The stage of the tumor was highly variable
between differentlocations. With regardtoradiotherapy, the techniques employed were RC3D
in 62% of cases and VMAT in 38% of cases. The prescribed doses varied according to the
location of the cancer. Radiotherapy was combined with other treatment modalities, including
surgery, brachytherapy, hormone therapy, and chemotherapy, depending on the location of

the tumor.
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The mean follow-up period was 35 months. Seventy-four percent of patients experienced at
least one acute toxicity, while 19% developed at least one late toxicity. Therapeutic failure was
observed in 7% of patients. Local recurrence was noted in 30% of patients, with recurrence
rates varying according to the location of the cancer. The mortality rate was 4%.

In the analytical study, univariate analysis revealed no significant correlation between the
comorbidities under investigationand the occurrence of acute toxicities. However, a significant
association was observed between chronic tobacco use and increased BMI and the
development of late-onset toxicities. Furthermore, notable associations were identified
between specific comorbidities and the manifestation of acute or late-onset toxicities. An
elevated BMI was associated with the occurrence of acute cystitis (p = 0.009) and late-onset
cystitis (p = 0.003), as well as the development of vulvovaginitis (p = 0.017). A significant
association was found between diabetes and the occurrence of acute cystitis (p = 0.033) and
late-onset cystitis (p = 0.003). The three-dimensional radiotherapy technique was associated
with a higher incidence of adverse effects than the volumetric modulated arc therapy (VMAT)
technique (p = 0.003). There was a significant correlation between dose escalation and the
emergence of toxicities (p = 0.036). Exceeding the constraints of the small intestine was

associated with the development of late gastrointestinal toxicity (p = 0.01).

In a multivariate analysis, advanced age (p < 0.001) and the presence of diabetes (p = 0.017)
were identified as independent risk factors for the occurrence of acute toxicity. Conversely,
diabetes (p = 0.04) was found to be independent risk factor for the development of late-onset

toxicity.

These results underscore the significance of considering these comorbidities in radiotherapy
planning and the necessity of meticulous monitoring of patients with these comorbidities
throughout and following treatment.

We encountered certain limitations, including loss to follow-up and a lack of certain data,
particularly regarding the reporting of toxicities. Consequently, further prospective studies with
larger sample sizes are required to provide a more comprehensive evaluation of toxicities and
to confirm these results. This will enable the development of more effective clinical practices

in the future.

KEYWORDS: Pelvicradiotherapy - Adverse effects - Comorbidities
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Annexe 1 :

Fiche d’exploitation

N° du dossier : Année :
Identité :

Nom : Mutuel :
Prénom : Origine :
Age: Profession :
Sexe : Téléphone :
Etat matrimonial : Adresse :

ATCD : comorbidités

Age:
[] Age <45ans

[J Age 46-65ans
[J Age 66-75ans
1 Age > 75ans

HTA :
] Oui
] Non

Diabeéte sucré :
] Oui
] Non

Insuffisance rénale chronique :

] Oui
] Non

Pathologies cardio-vasculaires :

] Oui
] Non

MICI :

] Oui
[J Non

Diagnostic :

ATCD de chirurgie pelvienne :
] Oui
] Non

ATCD de radiothérapie pelvienne :
1 Oui

[J Non

Obésité :

Poids : kg

Taille : m

IMC: kg/m?
Obésité (IMC =30 kg/m?) :
L1 Oui

] Non

Tabagisme chronique :
[ Oui
] Non

Alcoolisme chronique :
L1 Oui
] Non

Localisation du cancer :
[] La prostate

[ La vessie

L] Le col utérin

[ L’endometre

L] Le rectum
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[ Le col utérin
[ Le canal anal
L] La vulve
[ Le vagin



Date du début de la symptomatologie :

Date de lére consultation :

Les signes fonctionnels :

Les signes physiques :

Date du diagnostic :

Type histologique :

Classification :

Classification TNM Classification Classification de | Classification
de FIGO Gleason d’Amico

T N:
Stade :

Traitement :

Date du début de traitement :

Stratégie thérapeutique :

Radiothérapie externe RE :

[J Oui [J Non Chirurgie :

Date de début : [J oui [J Non

Date de fin : Date

Technique 13D [CIVMAT Acte chirurgicale :

Dose totale : Classification pTNM :

Etalement : Complications :

Fractionnement :
Contraintes [1Vessie [llintestin gréle

] Oui O Non
Date de début :

Date de fin :

Délai RE-Curiethérapie :
Dose totale :

Etalement :
Fractionnement :
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] Oui [ Non

Date de début

Date de fin

Type : LIRCC [INéo-adjuvante [JAdjuvante
Protocole :

Nombre de cures :

Type : Clcourte [llongue




Suivi et évolution :

Toxicité de la RE :

1. Radiodermite

[IGradel:
[IGrade2 :
[JGrade3:
CGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

2. Entérite
Grade :
[IGradel:
[JGrade2:
Grade3:
[IGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

Tardive :

1. Radiodermite
Grade :
[JGradel:
CGrade2 :
[JGrade3:
[JGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

2. Entérite
Grade :
JGradel :
[IGrade2 :
[IGrade3:
CGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

3. Rectite
Grade :
[IGradel:
[IGrade2 :
[JGrade3:
OGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

4. Vulvovaginite
Grade :
[JGradel:
[JGrade2:
CGrade3:
[IGrade 4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

3. Redctite
Grade :
[JGradel:
CGrade2 :
[JGrade3:
[JGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

4. Synéchies vaginales
Grade :
CJGradel :
[JGrade2 :
[IGrade3:
CGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :
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5. Cystite
Grade :
[IGradel:
[IGrade2 :
[JGrade3:
OGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

6. Anite
Grade :
[JGradel:
[JGrade2:
CGrade3:
[IGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

7. Autre

5. Sténose vaginale
Grade :
[JGradel:
CGrade2 :
[JGrade3:
[JGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

6. Cystite
Grade :
CJGradel :
[JGrade2 :
[IGrade3:
CGrade4 :
Délai d’apparition :
Traitement :
Evolution :

7. Autre:



Tolérance de la RE :

Arrét de la RE :

(1 Oui LI Non
L1 Arrét temporaire [ Arrét définitif

Evolution de la maladie :

Date derniere consultation :

Recul :

Dernier nouvel du patient :
[1Rémission complete
[IRechute Locale

[JRechute Métastatique
[1Déces
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Annexe 2 :

L’indice de performance status (0.M.S.)

Le score de performance de I'OMS est un systeme de classification qui évalue le bien-étre
général et les activités quotidiennes d'un patient atteint d'un cancer. La classification reflete

le degré d'autonomie du patient au moment du diagnostic et repose sur un systéme de points

Indice de performance status (0.M.S.)

0 Capable d'avoir une activité normale sans restriction

Activité physique discrétement réduite, mais ambulatoire moins de 25% du

temps de jour au lit

2 Ambulatoire, indépendant, mais incapable d'activité soutenue, debout moins de

50% du temps de jour

3 Capable uniguement de satisfaire ses besoins propres. Confiné au lit prés de 75%
du temps de jour

4 Invalide, ne peut satisfaire seul a ses besoins propres. Alité toute la journée

Annexe 3 :

L’indice de masse corporelle (IMC) :

L'Indice de masse corporelle (IMC) estune mesure du poids par rapport a la taille couramment

utilisée pour classifier la maigreur, le surpoids et I'obésité chez les individus adultes.

IMC en kg/m? Interprétation

Moins de 18.5 Maigreur

Entre 18.5 et 24.9 poids normal

Entre 25,0 et 29,9 Surpoids

Entre 30,0 et 34,9 Obésité modérée (grade 1)
35,0 et 39,9 Obésité sévere (grade 2)
Plus de 40 Obésité massive (grade 3).

153



Annexe 4 :

La classification TNM des cancers pelviens

T : Tumeur primitive

TO : tumeur primitive non retrouvée

T1 : tumeur ni palpable au toucher rectal (TR) ni visible en imagerie

T1a : tumeur occupant moins de 5 % du tissu réséqué avec un score ISUP 1 ou absence de
grade 4 ou 5.

T1b : tumeur occupant plus de 5 % du tissu réséqué ou un score ISUP > 2 ou présence de
grade4ou 5

Tilc: tumeur découverte sur une biopsie prostatique en raison d’une élévation de la valeur
du PSA.

T2 : tumeur limitée a la prostate

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

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

T2c : tumeur atteignant les deux lobes

T3 : extension au-dela de la prostate

T3a : extension extra-prostatique uni- ou bilatérale

T3b : extension aux vésicules séminales uni- ou bilatérale

T4 : tumeur fixée ou atteignant d’autres structures que les vésicules séminales (sphincter

externe, rectum, muscle élévateur de I’anus ou la paroi pelvienne)

N : Ganglions régionaux

Nx : ganglions régionaux non évalués

NO : absence de métastase ganglionnaire régionale

N1 : atteinte ganglionnaire régionale

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

M : Métastases a distance

Mx : métastases a distance non évaluées

MO : absence de métastase a distance

M1 : métastases a distance

M1a : atteinte des ganglions non régionaux

M1b : atteinte osseuse

M1c : autres sites avec ou sans atteinte osseuse

Classification TNM du cancer de la prostate 2016(216)
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T : Tumeur primaire

Tx : La tumeur primaire ne peut pas étre évaluée

TO : Aucune évidence de tumeur primaire Ta : Carcinome papillaire non invasif

Tis : carcinome in situ (flat tumor)

T1: La tumeur envahit le tissu conjonctif sous-épithélial

T2 : La tumeur envahit le muscle

T2a : La tumeur envahit le muscle superficiel (moitié intérieure)

T2b : La tumeur envahit le muscle profond (moitié externe)

T3 : La tumeur envahit le tissu péri-vésical

T3a : Microscopiquement

T3b : Microscopiquement (masse extravésicale)

T4 : La tumeur envahit I'un des éléments suivants: stroma de la prostate, vésicules

séminales, utérus, vagin, paroi pelvienne, paroi abdominale

T4a : La tumeur envahit le stroma prostatique, les vésicules séminales, |'utérus ou le vagin

T4b : La tumeur envahit la paroi pelvienne ou la paroi abdominale

N : Noeuds lymphatiques régionaux

Nx : Les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent pas étre évalués

NO : Aucune métastase ganglionnaire régionale

N1 : Métastase dans un ganglion lymphatique unique dans le bassin (hypogastrique,
obturateur, iliaque externe ou pré-sacrée)

N2 : Métastase dans plusieurs ganglions lymphatiques régionaux dans le bassin véritable

(hypogastrique, obturateur, iliaque externe, ou pré-sacrée)

N3 : Métastase dans les ganglions lymphatiques iliagues communs

M : Métastases a distance MO : pas de métastase a distance

M1 : M1la : Noeuds lymphatiques non régionaux

M1b : Autres métastases a distance

Classification TNM 2017du cancer de la vessie(217)

X Tumeur primitive ne pouvant pas étre évaluée
TO Pas de signe de tumeur primitive
Tl Tumeur strictement limitée au col de |'utérus (une extension au corps

de I'utérus doit étre ignorée)

Tla Carcinome invasif diagnostiqué par microsopie uniquement avec

invasion stromale d'une profondeur maximale < 5mm

Tlal Invasion stromale mesurée <3 mm de profondeur

Tla2 Invasion stromale mesurée > 3 mm et < 5 mm de profondeur
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Tib

Carcinome invasifdont l'invasionla plus profonde >5mm (supérieure au
stade IA) ; lésion limitée au col et taille mesurée au maximum du
diameétre tumoral; note : I'implication des
espaces vasculaire/lymphatique ne doit pas faire changer Ila
stadification, et I'extension latérale de la lésion ne doit plus étre

considérée.

Tib1l

Carcinome invasif>5 mm de profondeur de l'invasionstromale et <2cm

dans sa plus grande dimension

Tib2

Carcinome invasif > 2 cm et £ 4 cm dans sa plus grande dimension

Tib3

Carcinome invasif >4cm dans sa plus grande dimension

T2

Tumeur s’étendant au-dela du col mais sans atteindre les parois

pelviennes ou le tiers inférieur du vagin

T2a

Tumeur limitée au 2 tiers supérieur du vagin sans invasion des

parametres

T2al

Carcinome invasif < 4 cm dans sa plus grande dimension

T2a2

Carcinome invasif > 4 cm dans sa plus grande dimension

T2b

Avec invasion paramétriale mais épargant la paroi pelvienne

T3

Tumeur touchant le tiers inférieur du vagin et/ou s'étendant a la paroi
pelvienne et/ou provoquant une hydronéphrose ou un rein non
fonctionnel. Note : la paroi pelvienne est définie comme le muscle, le
fascia, les structures neurovasculaires and les portions squelettiques du
pelvis osseux; les cas ou I'espace entre la tumeur et la paroi pelvienne
est dépourvue de cancer par examination rectale sont des stades |l
(FIGO)

T3a

Carcinome impliquant le tiers inférieur du vagin, sans extension a la

paroi pelvienne

T3b

Tumeur s’étendant a la paroi pelvienne et/ou présence
d’hydronéphrose ou d’un rein non-fonctionnel (sauf sil'on sait que cela

est d{ a une autre cause)

T4

Carcinome envahissant la muqueuse de la vessie ou du rectum (prouvé
par biopsie), ou s'étendant au-dela aux organes adjacents (un oedeme

bulleux, en tant que tel, ne permet pas d'assigner le cas au stade IVA)

Classification TNM du cancer du col utérin (9éme édition - 2020)
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T-Tumeur primitive

Tx Renseignement insuffisants pour classer la tumeur primitive

TO Pas de signe de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ envahissant la lamina propria

T1 Tumeur envahissant la sous-muqueuse

T2 Tumeur envahissant la musculeuse

T3 Tumeur envahissant la sous-séreuse ou les tissus péricoliques et périrectaux non
péritonisés

T4 Tumeur envahissant directement les autres organs ou structures et / ou perforant le

péritoine viscéral

T4a Tumeur perforant le péritoine viscéral

T4b Tumeur envahissant directement les autres organes ou structures

N-Adénopathiies régionales

Nx Renseignement insuffisants pour classer les adénopathies régionales

NO Pas de métastases ganglionnaires régionales

N1 Métastase dans 1 a 3 ganglions lymphatiques régionaux

N1a Métastase dans 1 ganglion lymphatique régional

N1b Métastases dans 2 a3 ganglions lymphatiques régionaux

N1c Nodule(s) tumoral (aux) c'est-a-dire satellite(s) dans la sous séreuse, ou dans les tissu

non péritonéalisés péricoliques ou périrectaux sans métastase ganglionnaire régionale

N2 Métastase dans 4 ou plus ganglions lymphatiques régionaux

N2a Métastase dans 4 a 6 ganglions lymphatiques régionaux

N2b Métastase dans 7 ou plus ganglions lymphatiques régionaux

M-Métastases a distance

MO Pas de métastases a distance

M1 Présence de métastase(s) a distance M1a Métastase localisée a un seul organe (foie,

poumon, ovaire, ganglion(s) lymphatique(s) autre que régional) sans métastase péritonéale

M1b Métastases dans plusieurs organes

M1c métastases péritonéales avec ou sans métastases dans d’autres organes

Classification TNM UIC 2017 du cancer du rectum
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T - Tumeur primitive

Tx Tumeur primitive non évaluable
T0 Pas de signe de tumeur primitive
Tis Carcinome in situ, maladie de Bowen, |ésion intra-épithéliale squameuse de
haut grade, néoplasie intra-épithéliale du canal anal (AIN II-ll1)
T1 Tumeur £ 2 cm dans sa plus grande dimension
T2 Tumeur >2 cm et £ 5 cm dans sa plus grande dimension
T3 Tumeur de plus de 5 cm dans sa plus grande dimension
T4 Tumeur envahissant un ou plusieurs organes de voisinage
N - Ganglion
Nx Ganglions non évalués
NO Absence de ganglion métastatique
N1la Métastases ganglionnaires inguinales et/ou dans le mésorectum et/ou iliaque
interne
N1b Métastases ganglionnaires iliaques externes
N1lc Métastases ganglionnaires iliaques externes et inguinales, dans le
mésorectum et/ou iliaques internes
M - Métastase
Mo Pas de métastase a distance
M1 Présence de métastases a distance (y compris adénopathies autres que celles
citées en Nic)
Classification TNM du cancer du canal anal
Annexe5:
La classification FIGO des cancers pelviens
Cancer strictement limité au col
Stade IA Cancer invasif identifié seulement au microscope et envahissement du
stroma :
profondeur maximum de 5 mm
IA1 profondeur £ 3 mm
1A2 3 mm < profondeur <5 mm
Stade IB Cancer clinique limité au col visible en macroscopie ou cancer microscopique

de dimension supérieure au IA

IB1 T<2cm
I1B2 2<T<4cm
IB3 T>24cm

158




Cancer étendu au-dela du col mais n'atteignant pas la paroi pelvienne ni le tiers inférieur

du vagin
Stade lIA jusqu'aux deux tiers supérieurs du vagin
1Al TailleT<4cm
IA2 Taille T>4 cm
Stade IIB parametres (proximaux)

Cancer étendu jusqu'a la paroi pelvienne et/ou au tiers inférieur du vagin (y compris

hydronéphrose)

Stade IlIA

Atteinte vaginale jusqu'au tiers inférieur
Stade 1IB Fixation a la paroi pelvienne

(ou hydronéphrose ou rein muet)
Stade llIC {[ox! Atteinte ganglionnaire pelvienne

ez Atteinte ganglionnaire lombo-aortique
Cancer étendu au-dela du petit bassin ou a la muqueuse vésicale et/ou rectale

Stade IVA Organe adjacent (vessie, rectum)
Stade IVB A distance

Classification FIGO (2018) du cancer du col utérin

Stade | Tumeur limitée au corps utérin

IA Tumeur limitée a I'endomeétre ou envahissant moins de la moitié du myometre

IB Tumeur envahissant la moitié ou plus du myometre

Stade Il Tumeur envahissant le stroma cervical sans dépasser les limites de I'utérus
Stade lll Extensions locales et/ou régionales selon les caractéristiques suivantes :
A Envahissement tumoral de la séreuse du corps utérin ou des annexes (extension

directe ou métastatique)

B Envahissement vaginal ou des parametres (extension directe ou métastatique)
lic Atteinte des ganglions lymphatiques pelviens ou para-aortiques

lnci Atteinte des ganglions lymphatiques pelviens

ez Atteintes des ganglions lymphatiques para-aortiques avec ou sans atteinte des

ganglions pelviens
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Stade IV | Extension a la muqueuse vésicale et/ou intestinale et/ou métastases a distance

IVA Extension a la muqueuse vésicale et/ou intestinale

IVB Métastases a distance incluant les métastases intra-abdominales et/ou ganglions
inguinaux excluant les métastases vaginales, annexielles ou séreuses pelviennes

Classification FIGO du cancer de I’endomeétre

Stade | Confiné a la vulve ou au périnée, NO

1A T <2 cmetinvasion stromale £ 1 mm

IB T>2 cm, ouinvasion stromale > 1 mm

Stade ll Extension aux structures périnéales adjacentes 1/3 proximal (urétre, vagin, anus)
quelle que soit la taille et pNO

Stade lll Extension aux structures périnéales adjacentes 2/3 distal (urétre, vagin, anus)
quelle que soit la taille et/ou pN+ inguinal

A Extension aux structures périnéales adjacentes 2/3 distal ou N £ 5 mm

B N>5 mm

lic Tout N avec rupture capsulaire

Stade IV | Lésion de toute taille fixée a I'os pubien, ou ganglion fixé/ulcéré ou métastases a
distance

IVA Atteinte os pubien ou ganglion fixé : ulcéré

IVB Métastatses a distance (incluant N+ pelvien)

Classification FIGO 2021 du cancer de la vulve.
Annexe 6 :
Classification D’Amico du cancer de la prostate
Faible risque PSA < a 10 ng/ml, et score ISUP 1, et stade clinique Tic ou
T2a
Risque intermédiaire PSA entre 10 et 20 ng/ml, ou score 2 ou 3, ou stade clinique
T2b
Risque élevé PSA > 20 ng/ml, ou score ISUP > 3, ou stade clinique T2c
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Annexe 7 :

Le risque d’envahissement ganglionnaire du cancer du corps utérin stade | selon a

classification de I'European society for medical oncology (ESMO)

Faible risque

Type | + Stade IA + Grade 1 ou 2

Risque intermédiaire Type | + Stade |IA + Grade 3
+ Stade IB + Grade 1 ou 2
Haut risque Tout type I
Type | + Stade 2 |
+ Stade IB + Grade 3
Annexe 8 :
Classification CTCAE 5.0(218)
Grade Description
Grade 1 Léger ; asymptomatique ou symptémes légers ; diagnostic a I'examen
clinique uniguement ; ne nécessitant pas de traitement
Grade 2 Modéré ; nécessitant un traitement minimal, local ou non-invasif ;
interférant avec les activités instrumentales de la vie quotidienne
Grade 3 Sévere ou médicalement significatif mais sans mise en jeu immédiate du
pronostic vital ; indication d’hospitalisation ou de prolongation
d'hospitalisation ; invalidant ; interférant avec les activités élémentaires de
la vie quotidienne
Grade 4 Mise en jeu du pronostic vital ; nécessitant une prise en charge en urgence
Grade 5 Déces lié a IEl
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Annexe 9 :

Echelle de toxicité précoce de la radiothérapie pelvienne selon RTOG

Tissue

Skin

Mucous membrane

Lower GI

Genitourinary

Annexe 10 :

Grade 1

Follicular, faint or dull
erythema / epilation /
dry desquamation /

decreased
sweating

Injection / may
experience mild pain not
requiring analgesic

Increased frequency or
change in quality of
bowel habits not
requiring medication /
rectal discomfort not
requiring analgesics

Frequency of urination
or nocturia twice
pretreatment  habit /
dysuria, urgency not
requiring medication

2

Tender or bright
erythema, patchy moist
desquamation /

moderate edema

Patchy mucositis that
may produce an
inflammatory
serosanguinous
discharge / may
experience moderate
pain requiring analgesia

Diarrhea requiring
parasympatholytic drugs
(e.g. Lomotil) / mucous

discharge not
necessitating sanitary
pads /  rectal or
abdominal pain

requiring analgesics

Frequency of urination
or nocturia that is less
frequent than every
hour. Dysuria, urgency,
bladder spasm requiring
local anesthetic (e.g.
Pyridium)

3

Confluent, moist
desquamation other than
skin folds, pitting edema

Confluent fibrinous
mucositis
/ may include severe pain

requiring narcotic

Diarrhea requiring
parenteral support / severe
mucous or blood discharge
necessitating sanitary pads
/ abdominal distention (flat
plate radiograp h
demonstrates  distended
bowel loops)

Frequency with urgency
and nocturia hourly or
more frequenty / dysuria,
pelvis pain or bladder
spasm requiring regular,
frequent narcotic / gross

hematuria
with/without clot passage

Ulceration, hemorrhage,
necrosis

Ulceration, hemorrhage or
necrosis

Acute or subacute obstruction,
fistula orperforation; Gl bleeding

requiring transfusion;
abdominal pain or tenesmus
requiring tube
decompression or bowel
diversion

Hematuria requiring
transfusion / acute bladder

obstruction not secondary toclot
passage, ulceration, or necrosis

Echelle de toxicité tardive de la radiothérapie pelvienne selon RTOG

Tissue

Skin

Subcutaneous tissue

Mucous membrane

Small/Large intestine

Bladder

Bone

Grade 1

Slight atrophy;
pigmentation change;
some hair loss

Slight induration

(fibrosis) and loss of
subcutaneous fat

Slight
dryness

atrophy and

Mild diarrhea; mild
cramping; bowel
movement 5 times daily;
slight rectal discharge or
bleeding

Slight epithelial atrophy;
minor telangiectasia
(microscopic hematuria)

Asymptomatic; no
growth retardation;
reduced bonedensity

2

Patch atrophy; moderate

telangiectasia; total hair

loss
Moderate
asymptomatic;
contracture; <10% linear
reduction

Moderate atrophy and
telangiectasia; little
mucous

Moderate diarrhea and
colic; bowel movement > 5
times daily; excessive
rectal mucus or
intermittent

bleeding

Moderate frequency;

generalized telangiectasia;
intermittent

hematuria
Moderate pain or
tenderness; growth

retardation; irregular bone
sclerosis
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fibrosis but
slight field

macroscopic

3 4
Marke.d ?trophy; gross Ulceration
telangiectasia

Severe induration and loss of
subcutaneous tissue;  field Necrosis
contracture > 10% linear

measurement

Marked atrophy with complete .
dryness Ulceration
Obstruction or bleeding,

requiring surgery

Necrosis /
fistula

perforation

Severe frequency & dysuria;

severe telangjectasia (often Necrosis/contracted

with petechiae); frequent |

hematuria; reduction in | bladder (capacity <100 cc);

bladder capacity (<150 cc) severe hemorrhagic
cystitis

Severe pain or tenderness;

complete arrest of bone Necrosis/spontaneous

growth; dense bone
sclerosis

fracture



Serment d’Hippocrate

Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale,
Je m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades

sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés. Je maintiendrai par tous les
moyens en mon pouvoir [’honneur et les nobles traditions de la profession

médicale. Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération

politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d une fagcon

contraire aux lois de [humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.
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