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MOTS CLES Résume

Cancer de la prostate; PSA; Introduction - Le cancer de la prostate est devenu au cours de ces derniéres dé-
Diagnostic; Radiothérapie cennies un véritable probléme de santé publique, par sa fréquence et sa gravité. La
conformationnlle. radiothérapie conformationnelle constitue aujourd’hui la technique standard dans

Uirradiation des cancers non métastatiques de la prostate en raison du bénéfice
apporté en termes de tolérance et de controle de la maladie par rapport a une
radiothérapie conventionnelle 2D. L’ objectif de notre travail est d’étudier la survie
sans rechute biochimique et la survie globale des patients atteints d’un cancer non
métastatique de la prostate, traités au service de radiothérapie de I’EHS en oncolo-
gie « Emir Abdelkader » d’Oran, durant la période de juin 2010 a décembre 2014.

Patients et méthodes - Il s’agit d’une étude prospective de type descriptif. Au
cours de la période de ’étude, quatre-vingt-dix patients (n=90) atteints d’un can-
cer de la prostate non métastatique traités par radiothérapie conformationnelle
ont été colligés.

Résultats - L’age moyen de de nos patients était de 66,3 ans. Le cancer de la pros-
tate était diagnostiqué a un stade localement avancé et/ou localisé a haut risque
selon la classification de D’ AMICO chez 80% des cas. La radiothérapie était exclusive
chez 80 patients, postopératoire immédiate chez cing patients et de rattrapage
chez cing cas. Une hormonothérapie était associée a la radiothérapie chez la majo-
rité des patients soit 94,4% des cas. Avec un suivi médian de 31 mois; la probabilité
de survie sans rechutes biochimiques est de 64% alors que la survie globale est
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Introduction

estimée a 93,7%.

Conclusion - Dans notre série, le cancer de la prostate est diagnostiqué a un stade
avancé de la maladie, chez une population relativement jeune. La radiothérapie
conformationnelle représente une réelle avancée dans le traitement du cancer de
la prostate, tant sur le plan de la tolérance qu’en termes d’efficacité. Un suivi plus
long et un recrutement plus important de patients est nécessaire pour valider les
résultats obtenus.

Abstract

Introduction - Over the last decades, prostate cancer has become a public health
condition, due to its frequency and severity. The conformational radiotherapy consti-
tuted today the standard technique in the irradiation of non-metastatic prostate
cancers due to the benefit in terms of tolerance and disease control compared to
conventional 2D radiotherapy. Our study has been conducted at the Radiation The-
rapy Department of EHS Oncology Emir Abdelkader of Oran, the only service equip-
ped with a 3D conformal radiotherapy technical platform in western Algeria. It has
for objective to study the survival without biochemical relapse and the overall survi-
val of patients with non-metastatic prostate cancer treated during the period of June
2010 to December 2014.

Patients and methods - We made a descriptive study type of prospective. During
the period of the study, 90 patients with non-metastatic prostate cancer had been
treated with conformal radiotherapy.

Results - The mean age of our series was 66.3 years. Prostate cancer was diagnosed
at a locally advanced and / or localized high-risk stage according to the AMICO classi-
fication in 80% of cases. Radiotherapy was exclusive in 80 patients, immediate posto-
perative in five patients and catch up in five cases. Hormone therapy was associated
with radiotherapy in the majority of patients, 94.4% of cases. With a median fol-
low-up of 31 months; the probability of survival without biochemical relapses is 64%
, while overall survival is estimated at 93.7%.

Conclusion - In our series, prostate cancer is diagnosed at an advanced stage of the
disease in a relatively young population. Conformal radiotherapy represents a real
breakthrough in the treatment of prostate cancer, both in terms of tolerance and
effectiveness. Longer follow-up and more patient recruitment is needed to validate
the results.

le dépistage individuel par le dosage de l’Antigéne Spéci-
fique de Prostate (PSA) [3]. Les biopsies prostatiques souvent

Le cancer de la prostate est le cancer le plus fréquent chez
[’homme de plus de 50 ans dans le monde, avec plus de 670
000 nouveaux cas diagnostiqués annuellement et la 3éme
cause de mortalité par cancer aprés le cancer du poumon et
le cancer colorectal [1].

En Algérie, il occupe le quatriéme rang selon les différents
registres du cancer [2]. Il est devenu un probléme majeur
de santé publique. Son incidence est en augmentation, elle
concerne les cancers de la prostate localisés, le plus sou-
vent asymptomatiques et s’explique principalement par
deux facteurs, qui sont "allongement de la durée de vie et
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échoguidées sont I’examen standard qui permet d’établir le
diagnostic de cancer de la prostate et d’apporter les critéres
histo-pronostiques [4].

Le controle local est 'un des éléments les plus importants
dans ’évaluation des résultats du traitement des cancers de
prostate [5]. La Radiothérapie occupe une place centrale dans
le traitement du cancer de la prostate tous stades confondus
a la fois en cas de tumeur en place et aprées prostatectomie
radicale en situation adjuvante ou de récidive biochimique
[6]. Les progres de Uinformatique et de ’imagerie des an-
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nées 1990 ont fait évoluer la radiothérapie conventionnelle
2D qui basait ses faisceaux sur des repéres osseux en radio-
thérapie conformationnelle 3D, substituant aux deux dimen-
sions du plan le volume [7]. La radiothérapie conformation-
nelle représente une avancée majeure dans le traitement du
cancer de la prostate, tant sur le plan de la tolérance grace
a une meilleur protection des organes a risque qu’en termes
d’efficacité. Elle est devenue une alternative a la chirurgie
et doit étre proposée a tout patient porteur d’un cancer de
prostate localisé de risque faible ou intermédiaire [8]. C’est
le traitement de référence des formes localement évoluées
associée a une hormonothérapie longue [9].

Notre étude a pour objectif d’étudier la survie sans rechute
biochimique et la survie globale des patients atteints d’un
cancer non métastatique de la prostate, traités par radio-
thérapie conformationnelle durant la période de juin 2010 a
décembre 2014 a ’Etablissement Hospitalier Spécialisé (EHS)
en Oncologie Emir Abdelkader d’Oran.

Patients et méthodes
Type d’étude

Il s’agit d’une étude prospective de type descriptif réalisée
au service de radiothérapie de [’'EHS en oncologie Emir Ab-
delkader de Juin 2010 a Décembre 2014 et portant sur des
patients agés de moins de 80 ans atteints d’un adénocar-
cinome de la prostate prouvé histologiquement, localisé ou
localement avancé, sans adénopathies pelviennes et sans
métastases osseuses ou viscérales. A [’admission, tous les pa-
tients ont bénéficié d’un examen clinique comportant un tou-
cher rectal, un examen biologique incluant le taux sérique de
prostate specific antigen (PSA), un examen anatomopatholo-
gique de la tumeur utilisant le score de Gleason, et un bilan
d’extension basé essentiellement sur une IRM pelvienne et
une scintigraphie osseuse. Au terme de ce bilan, I’extension
tumorale a été classée selon la classification TNM de 2010
[10], et la prise en charge thérapeutique a été orientée
selon la classification pronostique de D’Amico [11].

Schéma thérapeutique

La technique d’irradiation conformationnelle tridimension-
nelle a été utilisée dans trois situations distinctes: exclusive
chez les patients non opérés, en post-opératoire adjuvante
immédiate chez les patients présentant des facteurs pronos-
tiques péjoratifs en post-opératoires (extension extra-capsu-
laire de la maladie T3a, un envahissement des vésicules sémi-
nales T3b, des tranches de section chirurgicales atteintes R1,
un score de Gleason >7) et apres une prostatectomie radicale
en situation de rattrapage lors d’une récidive biochimique
(réascension de la concentration sérique de PSA supérieur a

0,2 ng/ml aprés une période d’indétectabilité).

La préparation de lirradiation a utilisé un scanographe si-
mulateur dédié a la radiothérapie afin de déterminer les
volumes cibles a irradier selon les recommandations de 'Eu-
ropean Organization on treatment of cancer (EORTC) [12].
Ces volumes cibles sont la prostate ou loge prostatique, les
vésicules séminales, les aires ganglionnaires pelviennes et les
organes a risque (vessie, rectum, intestin gréle, tétes fémo-
rales et bulbe pénien).

L'inclusion des aires ganglionnaires pelviennes dans le vo-
lume cible était indiquée pour les patients ayant un risque
d’atteinte de ces ganglions supérieur a 15 % selon la formule
de Roach [13]. Les doses délivrées sont de 46 Gy au niveau du
pelvis, de 70 a 74 Gy au niveau de la prostate et de 64 a 66
au niveau de la loge prostatique, en fractionnement et éta-
lement classique a raison de 2 Gy par séance, cing séances
par semaine, avec un respect strict des contraintes de doses
aux organes a risque. Les contraintes de dose sont issues du
guide de procédure de radiothérapie externe 2007 [14]. Lir-
radiation était délivrée par des accélérateurs linéaires de
haute énergie de 18MV, équipés de collimateur multilames.
Une privation androgénique de type analogue de la LH-RH
associée a la radiothérapie, est administrée pour une durée
de six a neuf mois chez les patients ayant un cancer de risque
intermédiaire selon la classification pronostique de D’Amico,
alors qu’elle est de trois ans pour les formes a haut risque.

Le suivi des patients apres la fin du traitement était unique-
ment clinique et biologique. Le dosage du PSA total permet
de suivre le statut carcinologique du patient. Aucun examen
d’imagerie n’est recommandé en |'absence de récidive bio-
logique. Le rythme du suivi est de trois mois apres la fin du
traitement puis tous les six mois jusqu’a cing ans puis annuel.

L’efficacité du traitement a été évaluée par deux paramétres
qui sont:

- La survie sans rechute biochimique définie selon les critéres
de Phoenix: une augmentation du taux de PSA sérique de 2
ng/ml au-dessus du nadir absolu (sans valeur seuil du nadir)
apres traitement [15]. Cette augmentation sera controlée
par un nouveau dosage du PSA réalisé a trois mois d’intervalle
dans le méme laboratoire. La date du premier dosage sera
retenue comme date de progression si cette augmentation
est confirmée.

- La survie globale (décés quelle que soit la cause).

Méthode statistique

Les données quantitatives sont exprimées par la moyenne,
’écart-type, U'étendue et la médiane. Les données qualita-
tives sont exprimées en pourcentage. La durée de survie sans
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récidive biochimique est définie par le temps écoulé entre la
date du début de la radiothérapie et la date de survenue d’une
récidive biochimique. Les courbes de survies (survie sans re-
chute biochimique et survie globale) ont été obtenues par la
méthode de Kaplan-Meier. L’analyse statistique des données a
été faite par le logiciel Epi-info version 3.5.3 January 26, 2011
et par le logiciel SPSS version 21.0.

Considérations éthiques

Le patient est informé du choix de Uindication, du plan de
traitement, son déroulement, sa durée ainsi que les effets se-
condaires prévisibles. Le consentement verbal du patient a été
obtenu avant le début du traitement. Les données des patients
ont été anonymisées.

Résultats

Au total quatre-vingt-dix patients ont été inclus dans

Tableau 1 : Caractéristiques diagnostiques et théra-
peutiques des patients (n=90)

n %
Dépistage
Oui 15 17
Non 75 83
Nature du prélévement
Biopsies prostatiques 87 96,7
Résection transurétrale de la prostate 3 3,3
Tumeur T UICC (2010)
T 2 2,2
T2 39 43,3
T3-T4 49 54,5
PSA (ng/ml)
<10 16 17,8
10-20 37 41,1
>20 37 41,1
Score de Gleason
6 48 53,3
7 23 36,7
>7 9 10
Groupe pronostique de D’Amico
Favorable 2 2,2
Intermédiaire 16 17,8
Défavorable 72 80
Prostatectomie
Oui 10 11
Non 80 89
Type de radiothérapie
Exclusive 80 89
Adjuvante 5 5,5
De rattrapage 5 5,5
Irradiation pelvienne
Oui 63 70
Non 27 30
Hormonothérapie
Oui 85 94,5
Non 5 5,5
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’étude, originaires essentiellement de la wilaya d’Oran
(51,1%) suivie de la wilaya de Tlemcen (15,6%). L’age mé-
dian des patients était de 66,5 ans avec des extrémes allant
de 52 a 78 ans. Les circonstances de découverte étaient
dominées par les signes du bas appareil urinaire chez 83%
des patients ; cependant chez 17% des cas, le cancer de la
prostate a été découvert fortuitement par le dosage du PSA,
dans le cadre du dépistage individuel. Le taux du PSA to-
tal avant le diagnostic était élevé (>4ng/ml) chez tous les
patients, avec une moyenne de 24,4 + 19,6 ng/ml et des
extrémes allant de 6 a 108 ng/ml. Le taux médian du PSA
total était de 17,5ng/ml.

Dans notre série, le diagnostic de cancer de la prostate
était affirmé sur les résultats anatomopathologiques de la
ponction biopsie de prostate transrectale écho-guidée chez
96,7% des patients et lors d’une résection trans-urétrale de
prostate RTUP chez seulement trois patients (3.3%). Le score
de Gleason était de 6, 7 et supérieur a 7 chez respective-
ment 53,3 %, 36,7 % et 10% des patients. Les tumeurs ap-
partiennent, pour leur grande majorité (80%) au groupe pro-
nostique défavorable (=T2c, G=8, PSA>20ng/ml), 17,8% au
groupe pronostique intermédiaire (T2b, G=7, PSA=10-20ng/
ml) tandis que le groupe favorable (T2a, G = 6, PSA < 10ng/
ml) n’a représenté que 2,2% soit deux cas.

La majorité des patients soit 94,4% ont bénéficié d’une hor-
monothérapie néoadjuvante et concomitante a la radiothé-
rapie de type analogue LH-RH. La durée globale de ’hormo-
nothérapie était variable en fonction du stade de la maladie.
Elle était administrée pour une courte durée (< 9 mois) dans
les formes a risque intermédiaire chez 17 patients (20%) et
pour une longue durée (> 30 mois) dans les formes a haut
risque chez 68 patients (80%).

Tous les patients ont bénéficié d’une radiothérapie confor-
mationnelle qui était exclusive chez 80 cas, post-opératoire
adjuvante immédiate chez cing patients et en situation de
rattrapage aprés une récidive biochimique chez cing pa-
tients également. En radiothérapie exclusive, le volume
cible irradié comprenait la prostate, les vésicules séminales
et les ganglions pelviens chez 56 patients (70%), alors qu’il
était limité a la prostate et les vésicules séminales chez 24
patients (30%). En radiothérapie post-opératoire, le volume
cible incluait la loge prostato-séminale (incluant le col de
la vessie, ['anastomose urétro-vésicale et l'urétre) et les
ganglions pelviens chez sept patients, alors qu’il était limi-
té a la seule loge prostatique chez trois patients. Chez ces
derniers, le curage ganglionnaire pelvien était suffisant (=10
ganglions) et revenant négatif (pNO). Les caractéristiques
des patients sont présentées dans le tableau 1.

La durée moyenne de la prise en charge radiothérapique
dans notre population d’étude a été estimée a 51,6 + 10,2
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jours. Le suivi médian de notre population d’étude est de
31 mois avec des extrémes allant de 13 a 66 mois. Aucun
patient n’était perdu de vue au cours de cette période. La
réponse biologique au traitement était bonne puisque le
PSA de 89 patients soit 98.9 % a été normalisé (PSA nadir
<1ng/ml). La durée moyenne d’atteinte du PSA nadir était
de 8,6+4,6 mois avec des extrémes allant de 3 a 22 mois. Le
délai médian de survenue de la rechute biochimique était de
39,4 mois avec des extrémes allant de 15 a 55 mois.

La probabilité de survie sans rechute biochimique a 3 ans
selon les critéres de Phoenix 2006 est de 94,5% [IC a 95%:
91,2 - 97,43], alors qu’a 5 ans elle est de 64% [IC a 95%:
53,65 - 74,26]. La probabilité de survie globale de notre po-
pulation d’étude a cing ans était estimée a 93,7% [IC a 95%:
86,05- 97,51] voir figure 1 et figure 2.

Discussion

Le cancer de la prostate est un cancer du sujet agé. Dans

Figure 1: Courbe de survie sans récidive biochimique de
la population d’étude durant la période de juin 2010 a dé-
cembre2014. Service de radiothérapie, EHSO Emir Abdelk-

ader d’Oran

a5 ans: 64%

Figure 2 : Courbe de survie globale de notre population
durant la période de juin 2010 a décembre 2014. Service de
radiothérapie, EHSO Emir Abdelkader d’Oran.

asSans:93,7%

notre série, [’age médian est de 66,5 ans ; alors que dans
’étude d’Ayad (Blida) et celle d’El azhari (Rabat), il était
respectivement de 69 ans et 67 ans [16, 17]. Il est relati-
vement inférieur a celui retrouvé chez les occidentaux, no-
tamment en France (66,5 ans vs 71 ans) [18]. Cette disparité
peut étre expliquée par le fait que dans notre pratique, les
sujets agés sont mis d’emblée sous hormonothérapie, sou-
vent en raison de leurs comorbidités associées.

Les signes du bas appareil urinaire (SBAU) ont constitué le
motif principal de consultation et de découverte du cancer
de la prostate chez nos patients (83,3%) témoignant du stade
avanceé de la maladie. Ces résultats rejoignent ceux des sé-
ries maghrébines et africaines ou le cancer est découvert a
un stade tardif [19,20]. Cependant en occident, le cancer
de la prostate est diagnostiqué chez des patients asympto-
matiques lors du dépistage individuel dans 80% des cas [21].

En termes de prise en charge, [’hormonothérapie basée sur
un analogue de la LH-RH, a été associée a la radiothérapie
dans 94,4% des cas. Cette large prescription était en confor-
mité avec les consensus de la littérature en présence des cri-
téres d’agressivité (Gleason supérieur ou égal a 7, effraction
capsulaire, atteinte des vésicules séminales, etc.) et ceci
afin d’améliorer ’efficacité de la radiothérapie.

Plusieurs essais ont démontré le bénéfice de ’association
de U’hormonothérapie a la radiothérapie en termes de sur-
vie sans récidive biochimique, de récidive locale ou a dis-
tance et de mortalité spécifique; et ceci aussi bien dans
les formes a risque intermédiaire pour une courte durée de
6 mois [22,23] que dans les formes a haut risque pour une
longue durée > 30 mois [24,25,26,27].

Concernant la prise en charge radiothérapique, nos choix
techniques se sont basés sur une large revue des différentes
données scientifiques concernant chaque étape dans le pro-
cessus de la radiothérapie conformationnelle; et sur ce que
nous offrait notre plateau technique comme moyens [28,
29].

La détermination des volumes cibles étaient adaptée au
risque pronostique du cancer de la prostate selon la classi-
fication de D’Amico [11]. Lirradiation a concerné les aires
ganglionnaires pelviennes dans 62,2% des cas vs 16,8% dans
’étude de Ponvert [30]. Ceci est en rapport avec la fré-
quence élevée des formes a haut risque.

Pour les doses d’irradiation, plusieurs études randomisées
ont montré le bénéfice de I’escalade de dose (78 a 80Gy)
dans le cancer de la prostate, en termes de survie sans ré-
cidive biologique et clinique mais sans amélioration de la
survie globale, par rapport aux doses conventionnelles (68
a 70Gy) [31, 32, 33, 34,35]. Dans ces études, la technique
d’irradiation utilisée était conformationnelle par faisceaux
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statiques sans modulation d’intensité avec un taux élevé
de la toxicité rectale le plus souvent [31, 32,33] et vésicale
[35,36].

Par principe de précaution, dans notre pratique nous avons
choisi des doses d’irradiation intermédiaires ; dans le cas
de la radiothérapie exclusive ; avec un respect strict des
contraintes de doses aux organes a risque [14].

Les doses délivrées étaient respectivement 70 Gy ,72 Gy et
74 Gy chez 44,4%, 25,6% et 18,9% vs 73,3%, 5,3% et 5,3% dans
’étude d’Elie Nasr [37] alors qu’elle était de 70 Gy chez
78,2% des patients dans ’étude d’El Marjany [38].

Dans notre étude, la probabilité de survie sans récidive bio-
chimique a 5 ans est de 64%. Elle est comparable a celle
retrouvée par Bolla (75%), Mottet (64.,7%) et Afshin (65.,1%)
[39, 40,41]. En revanche elle est inférieure a celle d’El Mar-
jany estimée a 94 % [38]; série dans laquelle, le nombre de
patients ayant bénéficié d’une radiothérapie adjuvante ou
de rattrapage est plus important que dans notre série (22%
vs 11%). En termes de survie globale, elle est de 93,7%, re-
joignant les résultats de Ponvert et d’El Marjany estimés a
94% [30,38]. D’autre part, les études de Bolla et Hanks ont
révélé des probabilités de survie respectives de 78% et 80%
[39, 42]. Cependant, il est important de noter certaines li-
mites a notre étude.

Il s’agit en premier lieu de la prise en charge des patients qui
n’a pas été décidée en réunion de concertation pluridiscipli-
naire (RCP) d’onco-urologie. Cette derniére n’a été lancée
qu’en 2015 dans un des deux établissements hospitalo-uni-
versitaires d’Oran. D’autre part, la taille de [’échantillon
était limitée du fait que les urologues libéraux susceptibles
d’orienter les patients n’ont été informés qu’en 2012, du
lancement de cette technique de radiothérapie conforma-
tionnelle a EHS en oncologie Emir Abdelkader d’Oran.

Conclusion

Le cancer de la prostate est la troisieme cause de mortali-
té par cancer chez ’homme. Sa prise en charge devient un
enjeu de santé publique majeur en raison du vieillissement
de la population.

Actuellement la radiothérapie conformationnelle s’inscrit
comme une des grandes options curatrices du traitement
de cette affection au stade localisé ou locorégional. Elle
permet d’offrir des résultats carcinologiques comparables a
celles de la prostatectomie radicale. Malgré un recul mé-
dian moins important que dans les séries occidentales, les
résultats thérapeutiques de notre étude en termes de survie
sans rechute biochimique et de survie globale sont satisfai-
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sants. Une actualisation ultérieure des résultats sera tou-
tefois indispensable, compte tenu d’un recul encore limité
et de [’évolution naturellement lente du cancer de la pros-
tate. Par ailleurs, la promotion des réunions de concertation
pluridisciplinaires est nécessaire pour optimiser la prise en
charge des patients.

Conflits d’intérét

Les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.
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