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l. INTRODUCTION

1) CANCER DU REIN

a) Epidémiologie

En 2015 selon les projections de I'INCa, on dénombrait 13282 nouveaux cas de cancer du
Rein en France, il se situait au 7°™¢rang des cancers en France. Les données de I’Organisation
mondiale de la santé (OMS) montrent une prévalence de 166.6 pour 100 000 habitants en
2012 en France [1,2]. Cette dénomination comprend les adénocarcinomes du parenchyme
rénal et les tumeurs malignes des voies excrétrices. Les cancers développés a partir du
parenchyme rénal représentent 80% de I'ensemble. Il touche majoritairement I’homme
(67%). Le taux d’incidence standardisé est de 14,5 chez 'homme et de 5,8 chez la femme
(standardisés monde pour 100 000 personnes-années). L'incidence augmente a partir de 40
ans pour atteindre un pic a 75 ans pour les 2 sexes. Le taux de mortalité standardisé est de 4

chez 'lhomme et de 1,4 chez |la femme en 2012.

Taux pour 100 000 personnes-années

Age en 2012

O —— Incidence Homme &  —— Incidence Femme w ——  Mortalité Homme 4  ——  Mortalité Femme

Figure 1 : Incidence et mortalité par age du cancer du rein en France en 2012
Données de I'estimation nationale de l'incidence et de la mortalité par cancer en France
entre 1980 et 2012. Données FRANCIM / InVS

Cette incidence est en nette augmentation de 2% par an pour ’lhomme et de 1,7% pour la

femme depuis 1980. Elle est liée a I'amélioration des performances et a 'accessibilité accrue
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des examens d’imagerie, conduisant a I'augmentation du taux de découvertes fortuites.
L'augmentation de la prévalence des facteurs de risque du cancer du rein est responsable en
partie de la progression de l'incidence. Le taux de mortalité est stable depuis 1980 avec un
infléchissement significatif depuis 2005. Chez la femme on note une baisse de 2,1% par an et
chez 'homme de 1,2%. On peut expliquer cette diminution par une prise en charge plus
précoce des tumeurs. Cette tendance a la stabilité, voire a la diminution de la mortalité alors

gue l'incidence est en augmentation est aussi retrouvée dans les autres pays européens.[3]

Homme Femme
e e L o
2 2 8 3
F g
2 =
- £ @
2 7 s -
4 L]
5 5
E E
i 3
T w - w
§ :
1 5
B e &
T T T T T T T T T T T T T T
1880 1885 1980 1885 2000 2005 2010 1880 1885 1880 1885 2000 2005 2010
Année Année
m] ——— Incidence estimée Homme a —— Incidence estimée Femme ———  Mortalité estimée * Mortalité observée

Figure 2: Tendance chronologique pour la France de l'incidence et la mortalité
Données de I'estimation nationale de I'incidence et de la mortalité par cancer en France
entre 1980 et 2012

b) Facteurs de risque

i. Lesanomalies génétiques

- Maladie de Von Hippel-Lindau

Plusieurs mutations germinales du géne suppresseur de tumeur Von Hippel Lindau (VHL) ont
été identifiées. C'est la premiére cause de cancer du rein héréditaire avec une incidence de
1/36 000 naissances. Ce géne permet de réguler la néo-angiogenése. Cette mutation

prédispose au développement de tumeurs richement vascularisées au niveau du systéme
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nerveux central, de la rétine (hémangioblastome), des surrénales (phéochromocytome), du
pancréas (tumeurs endocrines et kystes), de I'épididyme (cystadénome) et des reins

(carcinome a cellules claires, kystes).

Une mutation du géne VHL est a rechercher pour les patients présentant un carcinome a

cellules claires de survenue précoce, bilatéral ou multiple.
- Syndrome de Birt-Hogg-Dubé (BHD)

Les mutations du gene suppresseur de tumeur BHD sont responsables de I'apparition de
tumeurs rénales d’histologies variées (chromophobe, tumeur hybride, carcinome a cellules
claires, oncocytome). Il s’y associe des lésions cutanées typiques (fibrofolliculomes) et des
kystes pulmonaires responsables de pneumothorax. La prévalence est de 1/200 000

personnes.
- Léiomyomatose cutanéo-utérine héréditaire avec cancer rénal

Cette affection est due a des mutations du géne suppresseur de tumeur Fumarate Hydratase
(FH). Son incidence est de 1/100 000 personnes. Elle se présente par des léiomyomes

cutanés et utérins ainsi que des carcinomes papillaires de type 2.
- Cancer rénal papillaire héréditaire

Cette affection, dont I'incidence est de 1/200 000 personnes, présente des mutations du
proto-oncogene (MET). Elle se manifeste par I'apparition de carcinomes papillaires de type 1

bilatéraux et multifocaux.
- Sclérose tubéreuse de Bourneville

Les mutations des génes TSC1l et 2 (suppresseurs de tumeur) sont responsables de
I'apparition majoritairement d’angiomyolipomes rénaux mais aussi plus rarement de

carcinomes a cellules claires. La prévalence est de 1 / 25 000 personnes.

ii.  Lesfacteurs acquis

- L'obésité est un facteur de risque indépendant de cancer du rein. Le niveau de risque

augmente avec des valeurs élevées du poids et de lI'indice de masse corporelle (IMC), le

risque relatif augmente de 1.07 par unité en plus d’IMC, dés le seuil d'IMC a 20 franchi [4].

13



- L’Hypertension artérielle (HTA) est un facteur de risque avec un risque relatif entre 1,5 et

2. [5]

- l'insuffisance rénale chronique terminale sous dialyse de plus de 3 ans entraine aussi un
risque accru de cancer du rein. Appelée dysplasie multikystique acquise, cette maladie

augmente plus précisément le risque de carcinome tubulopapillaire.
- Le principal facteur environnemental prouvé est le tabac, le risque relatif étant de 1,4. [5]

-L’exposition aux radiations ionisantes présente un risque avéré de cancer du rein selon le

Centre International de Recherche sur le Cancer.

-Le Trichloréthyléne est un solvant utilisé dans le dégraissage des métaux et comme additif

chimique, lors d’'une exposition professionnelle il est suspecté d’étre un facteur de risque.

L'augmentation de la prévalence de ces facteurs de risque (HTA, tabac et obésité) au cours
de ces dernieres décennies, explique pour partie, I'augmentation de I'incidence du cancer du

rein.

c) Histologie

- Carcinome Rénal a Cellules Claires

C'est I'entité histologique principale de cancer du rein représentant 75% des tumeurs

diagnostiquées.
- Carcinomes tubulo-papillaires

Le type 2 est plus agressif et de plus mauvais pronostic que le type 1. lls représentent 15%

des tumeurs du rein.
- Carcinome chromophobe
Il représente 10% des tumeurs du rein.
- Carcinomes rénaux associés a des translocations.

Ce sont des tumeurs rencontrées chez I‘adulte jeune et préférentiellement la femme. Il s’agit

d’une translocation intéressant la région Xp11.2 responsables des facteurs de transcription.
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- Carcinome des tubes collecteurs (Bellini)
Il s’agit d’'une tumeur tres rare mais de trés mauvais pronostic.

- Carcinome tubulo-kystique

d) Stade TNM (Tumor Node Metastasis)

La derniére version du stade TNM de 2009 (tableau 1) permet d’obtenir une stadification
précise de I'extension de la maladie. Elle s’appuie sur 3 éléments: la taille et I'invasion

tumorale (T), I'envahissement ganglionnaire (N) et I’extension métastatique (M).

Les stades T1a jusqu’a T2b correspondent aux stades localisés et reflétent la taille tumorale.

IIs influencent la survie sans progression et la survie spécifique. [6]

Le stade pT3a correspond a I'envahissement de la graisse péri-rénale ou d’'une thrombose de
la veine rénale. Il s’agit du premier stade de tumeur localement avancé. La thrombose de la

veine cave (pT3b ou c) est plus péjorative que celle de la veine rénale. [7]

L'apparition de métastases ganglionnaires (N) ou a distance (M) impacte tres fortement la

survie spécifique. [8]

15



TNM (2009)

Tumeur (T)

Métastase
ganglionnaire (N)

Métastase
distance (M)

Statut

Tx

Tla

Tlb

T2a

T2b

T3a

T3b

T3c

T4

Nx

NO

N1

N2

Mx

MO

M1

Le statut tumoral ne peut étre défini
Tumeur £ a4 cm localisée au rein
Tumeur>a 4 cm et <7 cm localisée au rein
Tumeur >7 a <10 cm localisée au rein
Tumeur > 10 cm localisée au rein

Envahissement du tissu adipeux péri-rénal et/ou du tissu adipeux hilaire sans
atteinte du fascia de Gerota et/ou thrombus macroscopique dans la veine
rénale ou dans I'une de ses branches

Thrombus dans la veine cave sous le diaphragme

Tumeur s’étendant dans la veine cave au-dessus du diaphragme ou envahissant
la paroi musculaire de la veine cave

Tumeur infiltrant au-dela du fascia de Gerota et/ou envahissement par
contiguité de la surrénale

Pas d’évaluation du statut ganglionnaire (GG)

Pas de métastase GG
Métastase régionale GG dans 1 seul GG
Métastase régionale GG dans plus de 1 GG

Pas d’évaluation du statut métastatique

Pas de métastase

Métastase tissulaire a distance
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a) INDICATIONS THERAPEUTIQUES
Stade localisé (T1-2, NO, MO0)

a. Traitement conservateur

- Néphrectomie partielle

La néphrectomie partielle (NP) consiste en une tumorectomie rénale tout en épargnant au
maximum le parenchyme rénal sain. Il s’agit de I'intervention chirurgicale de référence a but
curatif pour les tumeurs du rein localisées au rein et de taille < 7cm (T1). Selon les
recommandations de I’Association Francaise d’Urologie (AFU) et celles de I'European
Association of Urology (EAU), pour les tumeurs T1b (taille entre 4 et 7 cm) la néphrectomie
partielle doit étre réalisée si elle est techniquement faisable, au prix d’une morbidité
acceptable et de I'obtention de marges chirurgicales saines. Pour les tumeurs inférieures a 4

cm, la NP est recommandée quelle que soit la complexité tumorale.

On parle d’indication impérative a un traitement conservateur du parenchyme rénal pour les
patients avec un rein unique anatomique ou fonctionnel et/ou un débit de filtration
glomérulaire (DFG) < 60 ml/min et/ou tumeur bilatérale. Dans cette indication, I'AFU
recommande la réalisation d’'une NP méme en cas de tumorectomie difficile et pour les

tumeurs T2.
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Indications Recommandations Grade

La néphrectomie partielle est C
Elective recommandée pour le traitement

de toutes les tumeurs T1 sous

réserve de |'obtention de marges

saines et d'une morbidité

prévisible acceptable.

Les technigues ablatives peuvent C
&tre proposées pour des tumeurs
de moins de 4 cm.

La néphrectomie partielle C

Impérative  est recommandée méme en
conditions techniques difficiles et
pour les tumeurs = T2.

Figure 3 : Recommandations AFU 2013, traitements conservateurs des tumeurs du rein
localisées

Recommendations GR

Surgery is recommended to achieve cure in localised RCC.

PN is recommended in patients with T1a tumours.

W > m

PN should be favoured over RN in patients with T1b tumour, whenever feasible.

Figure 4 : Recommandations EAU 2016, tumeurs du rein localisées

- Traitement ablatif

Les traitements ablatifs permettent une destruction physique de la tumeur. lls sont
appliqués par voie mini-invasive laparoscopique ou per-cutanée sous guidage radiologique
avec des taux de complications, notamment pour la voie percutanéé, moins fréquentes que
la chirurgie. Les 2 principales techniques utilisées et étudiées sont la radiofréquence (RF) et

la cryothérapie (CRYO). Ces traitements sont a proposer dans certains cas:
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Petites tumeurs corticales du sujet agé

Comorbidités et risque chirurgical élevés mais avec une espérance de vie
significative

Risque génétique de de développement de tumeurs multiples
Tumeurs bilatérales

Rein unique

Un traitement ablatif (radiofréquence ou
cryoablation) est une bonne option en cas
de tumeur solide de petite taille (< 3 cm),
chez les patients dgés ou avec comorbidités
ou avec situation chirurgicale difficile

=i |"esperance de vie est suffisante.

Les thérapeutiques ablatives présentent un
risque plus éleve de récidive locale que la
chirurgie conservatrice.

Un suivi urologigue avec imagerie par TDM ou
IFM et injection de produit de contraste est
nécessaire dans le suivi.

"extension des indications est plus valide
pour les patients présentant un rein unigue
ou des tumeurs multiples dans le cadre d'une
forme héréditaire.

"extension aux patients les plus dgés a forte
comorbidité est & prendre avec prudence

du fait de la possibilité de surveillance

de ces patients & espérance de vie courte.

Figure 5 : Recommandations AFU 2013 sur les traitements ablatifs dans les tumeurs du rein

localisées

Les recommandations de I'EAU restreignent les indications de RF et CRYO aux patients agés

avec des co-morbidités importantes et une espérance de vie limitée.

Due to the low quality of available data no recommendation can be made on radiofrequency

ablation and cryoablation.

In the elderly and/or comorbid patients with small renal masses and limited life expectancy,
active surveillance, radiofrequency ablation and cryoablation may be offered.

Figure 6 : Recommandations EAU 2016 sur les traitements ablatifs
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- Surveillance active

La surveillance active peut représenter une alternative pour les patients agés de plus de 75
ans avec de lourdes comorbidités. L'intérét est de surveiller la cinétique de la tumeur et de
proposer un traitement en cas de progression significative, avant d’obtenir une taille
tumorale de 4 cm ou en cas de doublement du volume tumoral en un an. La croissance
tumorale annuelle est en moyenne de 0,28 cm; la période d’observation n’aurait pas
d’impact sur la progression métastatique [9—-11]. Il est nécessaire d’effectuer une biopsie
percutanée pour obtenir une preuve histologique et un suivi radiologique contraignant

notamment dans la premiére année suivant le diagnostic

Ine biopsie percutanée avant Grade C
d'inclure le patient dans un protocole

de surveillance est souhaitable afin

d'éviter un suivi contraignant en cas

de tumeur bénigne.

Une phase de surveillance active Grade C
devrait &tre considérée avant tout

traitement cher des sujets dgés

(= 79 ans) et avec comorbidités

notables.

Figure 7 : Recommandations AFU 2013 sur la surveillance active des petites tumeurs
rénales

b. Traitement non conservateur

La néphrectomie totale élargie consiste en I'exérese du rein, de la graisse péri-rénale et,
dans sa définition initiale, de la surrénale. Elle est a privilégier en cas de caractéristiques
tumorales rendant la chirurgie partielle inenvisageable. Elle est la technique de choix en cas
de suspicion d’effraction de la capsule rénale ou d’envahissement veineux (T3a).

Elle doit se faire de préférence par abord coelioscopique. Celle-ci permet un controle

carcinologique similaire a la voie ouverte au bénéfice d’'une moindre morbidité.
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LIne néphrectomie totale est recommandée C
pour les tumeurs localisées du rein (stades

T1-T2 NOMxMO) pour lesquelles une chirurgie
partielle n'est pas réalisable.

La laparoscopie est la voie d'abord de choix C
pour la réalisation d*une néphrectomie totale
pour les cancers confinées au rein (stades

T1-T2 HONxMO) quand une chirurgie partielle

n'est pas réalisable.

Une surrénalectomie de principe n'est pas C
recommandée si le scanner préopératoire est
normal, en 'absence de facteurs de risque
d’extension de contiguité ou de constatation
d'anomalies peropératoires.

Un curage ganglionnaire de principe n'est pas A
recommandé pour les patients cHO.

Figure 8 : Recommandations AFU 2013 sur la néphrectomie totale dans les tumeurs du rein
localisées

Laparoscopic radical nephrectomy is recommended for patients with T2 tumours and
localised masses not treatable by partial nephrectomy.

Radical nephrectomy should not be performed in patients with T1 tumours for whom partial
nephrectomy is indicated.

Figure 9 — Recommandations EAU 2016

ii. Stades localement avancés (T3-4, NO-1-2, MO0)

Les tumeurs localement avancées ont franchi la capsule rénale mais sans extension a
distance. L'objectif thérapeutique est curatif avec I'obtention de marges saines en réalisant
une néphrectomie totale élargie par voie ouverte ou coelioscopique en fonction de la taille
tumorale. Le curage ganglionnaire de stadification n’est recommandé qu’en cas d’anomalies
ganglionnaires radiologiques ou peropératoires. En cas de thrombus de la veine cave, il est
recommandé d’effectuer une néphrectomie élargie, une thrombectomie avec ou sans
cavectomie. A I'heure actuelle, il n’y a pas de preuve qu’un traitement adjuvant ait un

bénéfice sur la survie globale. L'essai ASSURE qui compare plusieurs traitements adjuvants
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(sunitinib, sorafenib et placebo) n’a pas montré lors de I'analyse intermédiaire de 2015 de

résultats significatifs en termes de survie globale ou de survie sans récidive.

Recommendations GR

In patients with clinically enlarged lymph nodes, lymph node dissection may be performed | C
for staging purposes or local control.

Excision of the kidney tumour and caval thrombus is recommended in patients with non- C
metastatic RCC.

Figure 10 : Recommandations EAU 2016 Traitement des tumeurs du rein avancées

iii. Stade métastatique (M1)

Le cancer du rein métastatique se traitait historiquement par interféron. Depuis 10 ans, de
nouvelles thérapies ciblées agissant sur la voie de I'angiogenése; soit par inhibition directe
de I'action du Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF), soit par inhibition de la voie PI3K /
AKT/mTOR ont supplanté I'immunothérapie de 1°* génération. Ces molécules sont
indiquées dans les cancers du rein d’emblée métastatiques ou lors de I'apparition secondaire
de métastases aprés néphrectomie. La diversité de ces molécules permet désormais de
proposer plusieurs lignes thérapeutiques.

Dans le cadre des cancers d’emblée métastatique, la place de la néphrectomie élargie
associée aux anti-angiogéniques est en cours d’évaluation (Essai CARMENA), alors qu’avec
I'immunothérapie la réduction du volume tumoral par néphrectomie était indiquée.

En cas de maladie oligométastatique de pronostic intermédiaire ou bon, dans un objectif
d’allongement de la survie ou de retard a l'initiation des traitements systémiques un

traitement local des métastases peut étre proposé (chirurgie ou traitements ablatifs).
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b) Principes et enjeux du traitement conservateur

Description des techniques

a. Lanéphrectomie partielle

-La voie ouverte

La chirurgie est le traitement standard des tumeurs localisées du rein. Initialement, la NP
était réservée aux indications impératives de traitement conservateur (rein unique,
altération de la fonction rénale et tumeurs bilatérales).

Avec I'augmentation du nombre et la performance des examens d’imagerie abdominale, on
découvre de nombreuses tumeurs du rein inférieures a 4 cm (60%) et la néphrectomie
partielle s’est étendue aux indications électives d’un traitement conservateur d’une tumeur
du rein localisée.

La voie d’abord est préférentiellement la lombotomie avec ou sans résection de la 11°me
cote. Il existe un risque de breche pleural avec cet abord. Elle permet d’accéder directement
a la convexité du rein. Le clampage peut étre pédiculaire en masse, artériel seul ou
parenchymateux. Cette voie permet de garder les avantages d’une chirurgie extra-
péritonéale (diminution du risque de plaie digestive, iléus moindre...). L'autre voie d’abord

est trans-péritonéale soit par laparotomie médiane ou sous-costale.

-La voie coelioscopique

La chirurgie de NP a évolué avec le passage de la voie ouverte a la voie coelioscopique a la
fin des années 90. Elle s’effectue soit par voie trans-péritonéale soit par lomboscopie. La
laparoscopie a pour intérét de diminuer la morbidité de cette chirurgie en diminuant
notamment les complications pariétales et la durée d’hospitalisation. Ces avantages sont
contrebalancés par un temps d’ischémie chaude plus long, plus de complications per-

opératoires et davantage de marges chirurgicales que la voie ouverte [12,13].
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-La néphrectomie partielle laparoscopique robot-assistée.

Le déploiement du robot chirurgical d’aide a la ccelioscopie au milieu des années 2000 a
permis de faciliter 'utilisation technique de la ccelioscopie et de repousser les difficultés
opératoires. L’assistance robotique facilite la dissection tumorale, les sutures et donc la
réparation du parenchyme rénal qui doit se faire dans un minimum de temps pour limiter
I'ischémie chaude. Comparée a la néphrectomie partielle laparoscopique pure, cette aide
technologique permet de réduire le temps d’ischémie chaude, de saignement et de traiter
des tumeurs de complexité élevée [14-16]. En cas de complexité modérée ou élevée, elle
présente un risque moins élevé de conversion (divisé par 10) [17]. Comparée a la chirurgie
ouverte, la NPRA permet de diminuer le taux de complications, de saignement et la durée
d’hospitalisation de plusieurs journées [18,19]. Elle a aussi permis le développement de la

néphrectomie partielle laparoscopique dans des centres non experts.

Figure 11: Intervention de néphrectomie partielle laparoscopique robot
assistée (Da Vinci® Intuitive Surgical)

b. Le traitement ablatif

En alternative a la chirurgie, les techniques ablatives permettent une destruction du tissu
tumoral. Elles peuvent se réaliser soit par voie percutanée (guidée par scanner) soit par voie

coelioscopique.
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- La technique la plus utilisée est la Radiofréquence (RF). Elle permet I'induction d’une
coagulation  thermique par l'application intra-tumorale de rayonnements
électromagnétiques non ionisants. Une aiguille coaxiale est positionnée au centre de la
tumeur par ponction percutanée scanno-guidée. Un courant alternatif est appliqué au
niveau de l'aiguille ; I'agitation ionique dégage alors de la chaleur. Cette derniére est
responsable d’une dénaturation protéique et par la suite de la mort cellulaire. La nécrose

apparait a partir d’une température de 50°C.

Figure 12: Aiguille LeVeen coaxiale

Les tumeurs centrales sont plus difficiles a traiter étant plus proches du hile et des vaisseaux
responsables d’un refroidissement de la zone traitée.

Cette procédure peut s’effectuer sous sédation et permet d’avoir une faible morbidité.

Figure 13: Procédure de radiofréquence rénale sous contrdle scanner 25



- La cryothérapie utilise une ou plusieurs cryosondes qui sont introduites dans la tumeur.
Elle se réalise par voie laparoscopique ou par voie percutanée (scanno-guidée). L’alternance
a des températures extrémes permet la destruction de la tumeur. Le refroidissement
s’effectue par la circulation de gaz Argon au sein des sondes. La décompression rapide du
gaz Argon diminue la température jusqu’a -180°C par I'effet Joule-Thomson. L’effet Joule-
Thomson repose sur les forces intermoléculaires. L’expansion du gaz accroit la distance
entre les molécules, génére une augmentation de I'énergie potentielle et une diminution de
I’énergie cinétique et de fait de la température. A l'inverse, le gaz hélium, utilisé pendant la
phase de réchauffement / reperfusion, possede des propriétés physiques différentes avec un
coefficient Joule-Thomson qui est négatif a air ambiant (-233°C). Selon le principe de
conservation de I'énergie, la diminution de pression (ou expansion du gaz) entraine une
diminution de I'énergie potentielle et une augmentation de I'énergie cinétique et donc de la
température. L’hélium se réchauffe lors de son expansion. La destruction cellulaire s’obtient
par des cycles de refroidissement et de reperfusion. Il existe un effet cellulaire immédiat lors
de la congélation avec la formation de cristaux de glace intracellulaire et de mouvements
osmotiques. Puis pendant la reperfusion il y a un effet vasculaire, 'endothélium vasculaire
est touché par des phénomeénes de thrombose et de nécrose cellulaire. La mort cellulaire
intervient immédiatement a partir de -40°C, au-dessus il est nécessaire de répéter les cycles
de congélation. La température remontant en s’éloignant de la sonde, il peut persister des
cellules viables en périphérie, d’ou la nécessité d’obtenir une zone de congélation de tissu

qui dépasse la périphérie de la tumeur de 10 mm.

- La thermothérapie micro-ondes

Les micro-ondes permettent une agitation moléculaire et créent une chaleur locale. Celle-ci
entraine une dénaturation protéique puis la mort cellulaire. Elle peut rapidement atteindre
des températures tres élevées (150°C) sans plaque de dispersion. Cette technique a moins
de recul que les deux précédentes et nécessite plus d’études pour son évaluation dans la

prise en charge des tumeurs du rein.
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-Les ultrasons focalisés

Les techniques d’ultrasons a haute intensité focalisés (HIFU) se réalisent par voie
coelioscopique. La voie percutanée montre des résultats insuffisants imputables a la mobilité
du rein ainsi que des bralures cutanées. Elles permettent une destruction tumorale grace a
une sonde positionnée au plus prés de la tumeur. Cette technique manque encore de recul

dans le traitement des tumeurs du rein.

ii.  Enjeux du traitement conservateur

a. Oncologique

La néphrectomie partielle

Elle a montré une efficacité comparable a la néphrectomie élargie pour le contréle
oncologique des tumeurs rénales pT1 avec une taille inférieure a 4 cm [20,21] . Elle est donc

devenue la technique de référence pour les petites tumeurs du rein (<4cm).

Par la suite, il a aussi été démontré que pour les tumeurs supérieures a 4 cm, la
néphrectomie partielle élective permettait un controle carcinologique identique a la

néphrectomie élargie (récidive locale, progression métastatique et survie spécifique) [22].

Apres une néphrectomie partielle par voie ouverte la survie spécifique a 5 ans est de I'ordre
de 65 a 100 % toutes indications confondues et de 92 a 100% si I’on ne prend en compte que

les indications électives pour tumeurs de moins de 4 cm [23,24].

On retrouve dans la littérature des taux de récidives locales de 0 a 10% toutes indications
confondues. Ce taux est inférieur a 2 % si I’'on ne considere que les indications électives pour

tumeur de moins de 4 cm [25].

En cas de tumeur T2 (entre 7 et 10 cm), un traitement néo-adjuvant peut potentiellement
étre entrepris pour diminuer le volume tumoral et augmenter la résectabilité de la tumeur
(hors recommandations). Sunitinib et Axitinio ont été utilisés en néo-adjuvant pour
améliorer la résectabilité tumorale. Une réduction tumorale cliniquement significative a été
rapportée chez 20% des patients traités par Sunitinib avec une bonne tolérance [26].

L'absence de facteur prédictif de réponse tumorale (diminution d’un tiers du volume
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tumoral dans 5 a 45% des cas), a conduit a modérer l'intérét des indications des thérapies

ciblées en néo-adjuvant des tumeurs du rein [27].

Une méta-analyse portant sur plus de 11 000 patients a montré que pour les tumeurs cT1b
et cT2, les taux de récidive locale, de déces spécifique et déces toutes causes étaient en
faveur de I'attitude conservatrice [28]. Néanmoins, ces indications extrémes de traitement
conservateur (cT2) restent débattues [29]. L'indication élective permettrait un controle
oncologique similaire a la néphrectomie élargie contrairement a une indication

impérative[30].
La radiofréquence

Elle présente de bons résultats oncologiques a long terme pour les tumeurs de moins de 4
cm et particulierement en-dessous de 3 cm, le taux de récidive locale oscille entre 6 et 13%,
la survie sans rechute aux alentours de 88 -90%. Le risque de récidive augmente au-dessus
de 4cm [31-36]. Les facteurs prédictifs de réussite de RF rapportés sont la taille tumorale

inférieure a 3cm et le caractére exophytique[35,37]
La progression métastatique est en dessous de 2% dans les importantes séries [32,35].
En comparant a la NP, la littérature montre des résultats contradictoires :

-Des différences sur le plan oncologique. La méta-analyse de Kunkle et al en 2008 [9]
montrait sur 6471 lésions étudiées un risque de récidive locale augmenté de 7.45 et 18.23
pour respectivement la cryothérapie et la radiofréquence comparées a la néphrectomie
partielle. Il n’avait pas été démontré de différence du taux de progression métastatique
entre les tumeurs retirées ou détruites. L’étude de Choueiri et al en 2011 n"avait pas montré
parmi 15 145 patients de différence sur la survie spécifique entre les TA, NP et néphrectomie

élargie[38]

-Des études plus récentes montrent plutét I'absence de différence entre les NP et TA. La
méta-analyse de Katsanos et al en 2013 sur 587 patients ne montrait pas de différence en
termes de récidive locale ou de progression métastatique entre la RF et la NP [39]. Une
étude portant sur 1800 patients de la Mayo Clinic n’a pas montré de différence sur la
récidive locale entre NP et TA, mais il y avait une diminution du taux de survie sans

métastases pour la RF par rapport a la cryothérapie et a la NP [40]. Une étude récente de
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2016 qui comparait la NPRA a la RF percutanée sur 126 patients atteints d’'une tumeur
rénale T1 ne montrait pas de différence sur les taux de récidive locale ni sur la survie sans
progression métastatique. Par contre la NPRA montrait une plus importante détérioration de
la fonction rénale et une morbidité péri-opératoire plus importante. [41] . Dans les cT1b,

selon Chang et al en 2015, la RF présentait le méme contréle oncologique que la NP[42].

La cryothérapie

La majorité des procédures réalisées par cryothérapie I'ont été par voie coelioscopique a
travers le monde (65%). On retrouve un taux de récidive locale de 6%, et une survie
spécifique de 98% a long terme, ces taux sont inférieurs a ceux de la RF [43—45]. Le taux de
survie sans métastases peut atteindre jusqu’a 100% [46]. Les facteurs de récidive locale sont
la taille supérieure a 3 cm, un haut grade de Fuhrman et les carcinomes a cellules claires[47].
Cette technique est plus adaptée au traitement des tumeurs intra-parenchymateuse, avec
une meilleure efficacité de traitement et peu de complications[48,49]. La cryothérapie
semble mieux limiter le maintien de la température corporelle dans les tumeurs centrales
bien vascularisées[50].

Une méta-analyse datant de 2012 par El Dib et al, a montré des taux d’efficacité et de
complications similaires entre la CRYO et la RF avec respectivement 89 % et 90% d’efficacité,
et 19,9% et 19 % de complications, mais en sous-lignant de nombreuses hétérogénéités
entre les études.[51]

Plusieurs études ont comparé la CRYO a la RAPN. Pour les tumeurs cT1b, une étude récente
a montré un taux plus élevé de récidive locale avec la CRYO mais sans augmentation de la
mortalité spécifique et avec moins de complications post-opératoires [52]. D’autres études
ont montré un risque de récidive locale et un taux de déces spécifique plus élevés en CRYO
mais avec une baisse du DFG plus faible qu’avec la RAPN [53]. Certaines études n’ont pas

montré d’augmentation du taux de récidive locale avec la CRYO [40].
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b. Fonctionnel

Avec les progres de la chirurgie conservatrice, la technique opératoire tend a concilier 3

objectifs (TRIFECTA) :
- Obtention de marges chirurgicales négatives
- Préservation de la fonction rénale
- Absence de complications chirurgicales et urologiques

Le clampage vasculaire induit une ischémie chaude du parenchyme rénal. Une durée
d’ischémie chaude de plus de 20 minutes provoque des lésions sur le parenchyme rénal.
Pour minimiser I'impact de la chirurgie sur le parenchyme rénal et la fonction rénale, il
convient de diminuer la durée ou I'étendue de I'ischémie chaude. Au fil des années, le
TRIFECTA s’est amélioré grace notamment a I'évolution des techniques de clampage
vasculaire (déclampage précoce, clampage supra-sélectif, off-clamp) [54]. Par exemple pour
limiter I'ischémie chaude et ainsi limiter I'impact sur la fonction rénale, la technique de
déclampage précoce avant la rénorraphie capsulaire s’est généralisée sans augmentation
des pertes sanguines ni des complications péri-opératoires. Une étude menée par Peyronnet

B et al, dans laquelle 70 patients de notre cohorte ont été inclus, va dans ce sens [18].

La néphrectomie partielle, y compris pour les tumeurs T1lb, offre des taux de survie
spécifique a long terme identiques a la néphrectomie élargie tout en diminuant le risque de
déces d’origine cardio-vasculaires du fait d’une meilleure préservation de la fonction rénale

[55,56].

D’un point de vue fonctionnel, la NPRA n’altere que de facon marginale la fonction rénale
chez les patients avec insuffisance rénale chronique préexistante. Les facteurs prédictifs du
DFG a long terme étant le DFG préopératoire et la durée d’ischémie chaude[57].

Enfin il apparalt que la récupération de la fonction rénale est fortement corrélée a la
guantité et qualité du parenchyme rénal restant, tout en veillant a préserver une durée

d’ischémie chaude limitée.[58]
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c. Complications du traitement conservateur

Les avantages de la néphrectomie partielle sur les plans oncologique et fonctionnel sont
contrebalancés par des complications qui lui sont propres.
Lors de la néphrectomie partielle, le rein étant richement vascularisé, il est nécessaire
d’effectuer un clampage artériel afin de limiter les pertes sanguines et d’améliorer la
visibilité lors de la tumorectomie. La dissection tumorale commence par la corticale rénale,
se poursuit en profondeur dans le sinus rénal et peut aller jusqu’a I'ouverture des voies
excrétrices en cas de tumeur volumineuse et endophytique. Les complications qui en
découlent sont :
- Urinaires : en cas de fermeture incompléte de la voie excrétrice ; le risque est I'apparition
d’une fistule urinaire en post-opératoire précoce
- Vasculaires :

En per-opératoire une hémorragie importante aprés déclampage artériel et
réparation capsulaire difficile

En post-opératoire, un hématome de la loge rénale, une fistule artério-veineuse ou
un faux anévrysme favorisé en cas de lésion partielle artérielle.
Un des enjeux du traitement des tumeurs du rein localisées est d’évaluer en préopératoire le
risque de complications chirurgicales. Pour cela, plusieurs parameétres déterminants sont a
prendre en compte et en a découlé des scores prédictifs de difficulté opératoire pour la
néphrectomie partielle. On retient dans les scores de néphrométrie, le score PADUA [59] et
le RENAL score [60] décrits en 2009. Ces scores évaluent la complexité tumorale. lls
prennent en compte la localisation et la taille tumorale, le caractére endo ou exophytique
de la tumeur, sa localisation par rapport au sinus rénal et la proximité par rapport aux voies
excrétrices. Une complexité tumorale élevée entraine un risque indépendant de
complications péri-opératoires. Il est multiplié par 30 en cas de tumeur complexe par
rapport a une faible complexité tumorale [59]. Les autres facteurs a prendre en compte sont
les caractéristiques du patient tel que I'age, les antécédents chirurgicaux, la fonction rénale
de base et la graisse péri-rénale toxique. LE MAP Score (MAYO Adhesive Probability) permet
de prédire la probabilité d’avoir une graisse péri-rénale adhérente ou « toxique ». Les 2

critéres radiologiques indépendants de prédiction du caractere adhérent de la graisse péri-
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rénale sont la striation et I'épaisseur de la graisse postérieure. Ce score est corrélé a la durée

opératoire mais sans lien avec la morbidité post-opératoire.[61]

La néphrectomie partielle ouverte fait état de 10 a 30% de complications. Celles-ci sont plus
fréquentes et plus graves dans les indications impératives [62]. Ce taux de complications est
légérement plus élevé qu’avec une néphrectomie élargie mais reste acceptable pour les

petites tumeurs d’indications électives [63].

Nous avons vu précédemment que la NPRA présentait des avantages par rapport a la NP par
voie ouverte (diminution de [Iischémie chaude, moins de saignements, durée
d’hospitalisation réduite) [14,19]. Une autre étude de Peyronnet et al comparait 1800
patients, dont 198 patients provenant de notre étude, opérés par NPRA ou NP ouverte. Les
complications étaient plus fréquentes dans le groupe NP ouverte avec un risque multiplié

par 2, notamment les complications hémorragiques[64].

Les complications des traitements ablatifs sont semblables a celles de la néphrectomie
partielle avec des lésions rénales (hémorragiques, fistule urinaire...) et des lésions extra-
rénales (breche pleurale, plaie digestive...). Il existe aussi des complications spécifiques des
TA avec des lésions thermiques sur les organes de voisinage (colon, intestin gréle, rate et
foie), sur le reste du rein sain (uretere, hile rénal) et cutanées. Pour prévenir les lésions de
voisinage, il est utilisé une carbodissection ou hydrodissection permettant de refouler les
organes de voisinage et de limiter la convection d’énergie. Pour diminuer le risque de Iésion
sur les voies excrétrices il était utilisé une pyéloperfusion par sonde urétérale dans certains

cas.

a) Rationnel de I'étude

Les avantages des traitements conservateurs en termes de survie globale et de préservation
de la fonction rénale ont précédemment été rappelés. Les progrés techniques récents
(laparoscopie avec assistance robotique et traitements ablatifs percutanées sous guidage

radiologique) concourent a une amélioration progressive de la morbidité du traitement
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conservateur liée a son caractére mini-invasif. La diversification des solutions thérapeutiques
a disposition conduit dans le méme temps a des interrogations légitimes sur la place et
I'indication relative de chacune des options. Ces interrogations s’inscrivent d’autre part dans
le contexte d’une augmentation de I'espérance de vie des patients dont certains présentent
de multiples comorbidités. Enfin, I’évolution progressive des techniques chirurgicales ou des
modalités de réalisation des TA (abords laparoscopique ou percutanés) sont bien souvent a
I'origine, dans la littérature, de données comparatives inhomogenes en termes de recul, de

qualité ou de caractere actuel des techniques employées et in fine des résultats présentés.

L'approche mini-invasive du traitement conservateur du cancer du rein localisé repose au
centre hospitalo-universitaire (CHU) de Bordeaux sur 2 méthodes. Les techniques ablatives
percutanées ont été développées a partir de 2003, avec la radiofréquence puis la
cryothérapie (plus récemment et de fagcon marginale, les micro-ondes). La néphrectomie
partielle coelioscopique robot-assistée est quant a elle apparue en 2010. Le choix entre ces 2

méthodes est toujours une discussion au cas par cas.

Nous avons souhaité évaluer sur une cohorte récente de patients non sélectionnés, notre

pratique et nos résultats de prise en charge des tumeurs du rein localisées.

b) Objectifs de I'étude

L’objectif principal de ce travail est de décrire nos pratiques de prise en charge des tumeurs
du rein localisées et leur évolution entre 2003 et 2016. Les objectifs secondaires sont
d’évaluer les résultats oncologiques, fonctionnels et la morbidité de ces 2 modalités

thérapeutiques. Nous avons aussi étudié les facteurs prédictifs de récidive locale.
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Il.  METHODE

Les patients éligibles ont été identifiés a partir de la base de données nationale prospective
UroCCR. L’analyse porte sur la période 2003 a décembre 2015. Nous avons inclus les patients
atteints d’une ou plusieurs tumeurs du rein synchrones pris en charge au CHU de Bordeaux
ayant bénéficié d’une néphrectomie partielle laparoscopique robot-assistée (NPRA) ou d’un
traitement ablatif (TA) par radiofréquence, cryothérapie percutanée ou thermothérapie
micro-ondes. Nous n’avons pris en compte pour chaque patient que le premier traitement

au sein de notre centre.
Les criteres d’exclusion étaient :
- Présence de métastases d’origine rénale

- Maladie héréditaire prédisposant a des cancers du rein (VHL, BHD, Sclérose tubéreuse de

Bourneville...)

Le choix entre les deux méthodes a été décidé lors de la réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP) en fonction des caractéristiques du patient et de la tumeur. Le choix
entre radiofréquence, cryothérapie et thermothérapie micro-ondes a été validé lors de la

RCP en fonction de la taille et de la localisation tumorale.

Les patients opérés d’'une NPRA ont été revus a 3, 6, 12, 24 mois puis tous les ans ou selon le
protocole de surveillance basé sur le systeme UISS [65]. Il est demandé un scanner ou une
imagerie par résonnance magnétique (IRM) et une créatininémie a chaque consultation. Le

suivi a pu étre confié au médecin traitant a distance de l'intervention.

Le suivi des patients opérés par TA a été réalisé a 2, 4, 6, 12 mois puis tous les ans. L'examen
radiologique de contréle (TDM ou IRM) était effectué dans notre centre ou

systématiquement relu par nos radiologues.
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a) Pour répondre a I'objectif principal :

Nous avons collecté les variables portant sur :

- Les caractéristiques des patients (age, sexe, IMC, score ASA, antécédents chirurgicaux, rein

unique, tumeur bilatérale synchrone ou métachrone, et les antécédents médicaux).

- Les caractéristiques tumorales (taille tumeur, localisation, caractére endophytique, scores

RENAL et PADUA)
- L’histologie, grade de Fuhrman

- Lindication thérapeutique. Les patients présentant un rein unique anatomique ou
fonctionnel et/ou un débit de filtration glomérulaire (DFG) < 60 ml/min ou une tumeur

bilatérale étaient une indication impérative de traitement conservateur.

- le type de traitement et ses caractéristiques (type de clampage artériel, durée de

clampage, déclampage précoce, rénorraphie, pertes sanguines)

b) Pour répondre aux objectifs secondaires

i. Critéres de jugement oncologiques

Nous avons étudié I'échec technique, la récidive locale, la progression métastatique et Ila

survie globale.

Les patients sans confirmation de malignité ont été exclus de I'analyse oncologique (tumeurs

bénignes, biopsies non contributives ou absence de biopsies).

La récidive locale était définie aprés TA sur critére radiologique par l'apparition d’un
rehaussement apres injection de produit de contraste dans le lit de I'ablathermie ou

augmentation de la taille du site ablaté.

35



L’échec technique ou le résidu tumoral était défini par la persistance d’'un rehaussement au

premier contréle radiologique a 2 mois.

La progression métastatique était définie par I'apparition d’'une ou plusieurs masses extra-
rénales sans ou avec preuve histologique, non suspectes d’un cancer primitif autre que

rénal.

Les survies sans récidive locale et sans progression métastatique étaient calculées entre la
date de traitement et la date de survenue de I'’événement ou a défaut la date des dernieres

nouvelles avec controle radiologique.

La survie globale était calculée entre la date du traitement et la date du déces du patient ou

a défaut la date des dernieres nouvelles.

ii. Criteres de jugement fonctionnels

- Nous avons recueilli la créatininémie et le Débit de Filtration Glomérulaire (DFG) avant
traitement, la créatinémie et DFG aprées traitement, le recours a la dialyse apres traitement,
I'insuffisance rénale aigue post-thérapeutique. La créatininémie apres traitement retenue
était recueillie a un an du traitement ou a défaut au dernier suivi pendant I'année qui suivait

la procédure.

Le DFG était calculé avec la formule MDRD et avec la formule de Cockcroft.

iii.  Criteres de jugement en rapport avec la morbidité

Les évenements recueillis concernaient :
- Les complications per-opératoires : I'hémorragie, la breche pleurale, la conversion,...
- Les complications post opératoires médicales : sepsis, pneumopathie, iléus reflexe,...

- Les complications post-opératoires chirurgicales: la fistule urinaire, la fistule artério-
veineuse, le faux anévrysme, ’hématome de loge rénale, la brulure cutanée, éventration,...

- la transfusion sanguine
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Les valeurs quantitatives sont exprimées en médiane avec les 1°" et 3°™¢ interquartiles. La

moyenne (avec écart-type) est précisée si différente de la médiane.
Pour la comparaison des variables quantitatives, nous avons utilisé des tests de WILCOXON.

Pour les variables qualitatives, elles ont été décrites par leur nombre et le pourcentage. Les

tests du CHI 2 ont été utilisés pour les comparaisons.

La survie sans récidive locale, la survie sans métastase et la survie globale sont représentées

par des courbes de Kaplan-Meier. Les analyses ont été effectuées par un test du log-rank.

La survie spécifique n’a pas été représentée devant le faible nombre de déces imputables a

la maladie.

Afin de rechercher des facteurs prédictifs de récidive locale, nous avons effectué une analyse
univariée sur I'ensemble de la cohorte. Cette analyse globale a I'aide de régression logistique
avait pour but de préciser si les caractéristiques du patient, de la tumeur ou du traitement
avaient un impact sur la récidive locale. . Les facteurs significatifs en analyse univariée

(p<0,2) ont secondairement été introduits dans un modeéle multivarié.

Le logiciel utilisé pour les analyses statistiques était R version 3.2.4.
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. RESULTATS

1) FLOW CHART

Apres screening de la base de données UroCCR, 438 patients correspondaient aux modalités
de prise en charge a analyser. 239 patients avaient eu une NPRA. Dans ce groupe 7 patients
ont été exclus: 2 avaient un cancer métastatique au moment de la néphrectomie, 4 un
cancer du rein familial (2 VHL) et un lymphome. 232 patients ont donc été inclus pour
analyse dans le groupe NPRA. Un TA avait été réalisé pour 199 patients. Ont été exclus 34
patients : 14 avaient un cancer métastatique, 12 un cancer du rein familial et 8 patients ont
été exclus par manque de données. Le groupe TA était donc constitué de 165 patients. 135

ont eu un traitement par RF, 23 par cryothérapie et 7 par micro-ondes.

438 patients

Néphrectomie partielle
robot-assistée
239 patients

Traitement ablatif
199 patients

34 patients exclus:
14: cancer
métastatiques
12: cancer du
rein familial
8: manques de
données

7 patients exclus:
- 2:cancer
métastatiques
- 4: cancer du rein
familial
- 1:lymphome

165 patients
135 radiofréquence 232 patients
23 cryothérapie
7 Micro-ondes

Figure 14: flow chart
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a) Caractéristiques des patients

Les caractéristiques des 397 patients sont présentées dans le tableau 2.

Les patients étaient plus jeune dans le groupe NPRA que dans le groupe TA, (61 ans vs 73
ans, p<0,0001), I'IMC était plus faible dans le groupe NPRA (26,2 vs 27,5 p= 0,0047),

Les patients du groupe TA présentaient davantage de comorbidités avec un score ASA plus
élevé (p<0,0001). Sur le plan médical, on notait davantage d’hypertension artérielle
(p=0,006), de diabete (p=0,02), d’utilisation d’anticoagulants (p=0,03), de tabagisme
(p=0,011) et d’insuffisance rénale chronique (p=0,002) dans le groupe TA. Sur le plan
chirurgical, on observait plus d’antécédents chirurgicaux dans ce méme groupe, davantage
de néphrectomie partielle controlatérale (8,4% vs 1,2% p=0,002), de néphrectomie totale
controlatérale (30,3% vs 4,7% p <0,0001) et de néphrectomie partielle homolatérale (9% vs
0,4% p<0,0001). Enfin I'antécédent personnel de cancer du rein était plus fréquent dans le

groupe TA (35,1% vs 4,7% p<0,0001).
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TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA (n=397) PARTIELLE PERCUTANEE p
(n=232) (n=165)
AGE (années) 0 65 (56-74) 61(52.67) 73 (65 -78) <0,0001
SEXE MASCULIN 0 274 (68,8) 155 (66,8%) 119 (71,6%) 0,30
IMC (kg/m2) 51 | 26,7(23.9-30,4) 26,2 (23,3 -29,8) 27,5 (24,8-31,2) 0,0047
ASA 31
1 65(%) 52 (22,7%) 13 (10%)
2 187 132 (57,6%) 56 (43,4%)
<0,0001
3 98 43 (18,7%) 56 (43,4%)
4 6 2(0,8%) 4(3,1%)
ANTECEDENT CHIRURGICAL 16
CN()ENP;';;fZ?x'AELEART'ELLE 16 (4,1%) 3(1,2%) 14 (8,4%) 0,002
E(I;PN:FF{{EOCI_LC')I'EAR'IELE 61 (16,0%) 11 (4,7%) 50 (30,3%) <0,0001
Egi;'gfggx\'LEEpART'ELLE 16 (4,1%) 1(0,4%) 15 (9%) <0,0001
AUTRE CHIR ABDOMINALE 141 (37%) 83 (36,7%) 58 (37,4%) 0,89
GREFFE RENALE 3(0,7%) 0 3(1,9%)
REIN UNIQUE 19 65 (17,1%) 11 (4,9%) 54 (34,8%) <0,0001
ANTECEDENT MEDICAL 35
HTA 201 (50,9%) 104 (45%) 98 (65,3%) 0,006
DIABETE 61 (15,5%) 28 (12%) 34 (22,6%) 0,02
DYSLIPIDEMIE 92 (23,3%) 57 (24,4%) 26 (17,3%) 0,52
TABAGISME 98 (24,6%) 64 (27,4%) 34 (22,6%) 0,011
ANTICOAGULANTS 45 (11,3%) 17 (7,3%) 28 (18,6%) 0,003
PHLEBITE 21 (5,3%) 14 (6,5%) 7 (4,6%) 0,43
INSUFFISANCE RENALE 15 (4,0%) 5(2,3%) 11 (7,3%) 0,02
ATCD PERSONNEL CANCER 10 134 (34,6%) 45 (21,2%) 89 (55,6%) <0,0001
ATCD CANCER DU REIN 0 69 (17,5%) 11 (4,7%) 58 (35,1%) <0,0001
INDICATION IMPERATIVE 0 113 (28,4%) 30 (12,9%) 83 (50,3%) <0,0001
TUMEUR BILATERALE 13 69 (17,9%) 20 (8,7%) 49 (31,6%) <0,0001
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b) Caractéristiques tumorales

La taille tumorale médiane était de 3 cm (quartiles), elle était plus grande dans le groupe
traité par NPRA 3,2cm (quart) et de 2,5 cm (...) dans le groupe TA, (p<0,001). La proportion
de tumeurs inférieures a 4 cm (cT1la) était supérieure dans le groupe TA 94% (n=155) au
groupe NPRA avec 72,1% (n=165), (p<0,001). Il y avait davantage de tumeurs sur la face
antérieure du rein dans le groupe TA que NPRA (94 (64,8%) vs 88 (41,5%), p<0,001). Le
groupe NPRA présentait plus de tumeurs exophytiques que le groupe TA (93 (42,08%) vs 42
(31,5%) ; p<0,001) et moins de tumeurs completement endophytiques avec respectivement
20 (9,04%) et 26 (27%) tumeurs (p<0,001). Il comportait davantage de tumeurs kystiques
que le groupe TA ; respectivement 38 (17,2%) et 12 (8%) (p=0,002). Le score RENAL médian
était de 7 (5-9) dans le groupe NPRA vs 7 (6-9) dans I'autre groupe (p=0,23). Les tumeurs de
complexité modérées ou élevées étaient de 53,7% (n=115) dans le groupe NPRA et de 62,1%

(n=82) dans le groupe TA, (p=0,15).

Parmi les tumeurs bénignes du groupe NPRA, 9 tumeurs étaient des cT1lb (24%) avec une

taille moyenne de 6,67 cm. Dans le groupe TA, aucune tumeur bénigne ne dépassait 4 cm.

Dans le groupe NPRA, le nombre de procédures a augmenté de 2010 a 2015, passant de 6 a
84 par an. Le taux de tumeurs > 4 cm a progressé de 20 % (n=1) en 2011 jusqu’a 32% (n=27)
en 2015. Le nombre de patients traités par TA a eu une évolution plus fluctuante avec un

maximum de 39 tumeurs en 2015.

On a constaté une légere augmentation de la taille tumorale moyenne traitée dans les 2
groupes, de 3,2 (+0,74) cm a 3,7 (#1,66) cm entre 2010 et 2015 dans le groupe NPRA, et de
2,4(x1,00) a 2,9 (£0,92) cm dans le groupe TA.

Nous avons observé une stabilité de la complexité tumorale, avec un score RENAL moyen de
7,8 entre 2004 et 2006, et de 7,7 en 2015 pour le groupe TA. Alors que dans le groupe
NPRA, la complexité tumorale de la Iésion traitée augmentait de 5,2 en 2010 a 7,3 en 2015

(score RENAL moyen).
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TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA (n=397) PARTIELLE PERCUTANEE p
- (n=232) (n=165)
COTE DROIT 185 (46,5%) 102 (43,9%) 83 (50,3%) 0,85
FACE ANTERIEURE 39 182 (50,5%) 88 (41,5%) 94 (64,8%) <0,001
BORD INTERNE 38 | 121(33,66%) 70 (33,0%) 51 (35,1%) 0,25
LOCALISATION HILAIRE 23 61 (16%) 39 (17,5%) 22 (14,1%) 0,6
CONTACT SYSTEME COLLECTEUR 38 136 (37,7%) 90 (43,3%) 46 (31,7%)
PROXIMITE VOIE EXCRETRICE 43
>7mm 118 (32,7%) 68 (32,07%) 50 (34,4%)
0,42
entre 4 et 7 mm 103 (28,6%) 65 (30,6%) 38 (26,2%)
<4mm 132 (36,6%) 88 (41,5%) 44 (30,3%)
TUMEUR AVEC CONTACT SINUSAL 25 230 (60,5%) 139 (62,6%) 91 (58,7%) 0,89
TUMEUR INTRA-PARENCHYMATEUSE 24 231 (61.9%) 139 (62.3%) 92 (61.3%) 0,84
POURCENTAGE EXOPHYTIQUE 43
>50 % 135 (37,3%) 93 (42,08%) 42 (31,5%)
0> <50% 164 (45,5%) 108 (48,8%) 55 (41,3%) <0,001
0% 56 (15,5%) 20 (9,04%) 36 (27,0%)
PEU EXOPHYTIQUE (<50%) 43 220 (61,1%) 128 (58,2%°) 91 (62,7%)
KYSTE 35 50 (13,8%) 38 (17,2%) 12 (8,2%)
BOSNIAK 2F 2(0,5%) 2 (0,9%) 0 (0%)
0,002
BOSNIAK 3 16 (4,4%) 15 (6,8%) 1(0,6%)
BOSNIAK 4 29 ( 80,4%) 19 (8,6%) 11 (7,5%)
TAILLE TUMORALE MEDIANE 3 3(2-3,8) 3,2 (2,3-4,3) 2,5(1,9-1,3) <0,0001
cT1a ( <4cm) 3 320 (81%) 165 (72,1%) 155 (94%) <0,0001
cT1b (4 cm< T > 7cm) 3 69 (17,6%) 59 (25,7%) 10 (6,0%) <0,0001
cT2 3 5(1,5%) 5(2,1%) 0 0,036
RENAL SCORE
MEDIAN 50 7 (6-9) 7 (5-9) 7 (6-9) 0,23
MOYENNE 7,00 6,9 7,18
RS>6 50 197 (56,2%) 115 (53,7%) 82 (62,1%) 0,15
COMPLEXITE
FAIBLE 150 (43,2%) 101 (46,7%) 50 (37,8%)
MODEREE 159 (45,8%) 95 (43,9%) 64 (48,4%) 0,23
ELEVEE 38 (10,9%) 20 (9,2%) 18 (13,6%)
SCORE PADUA MOYEN 42 8,78 (+1,72) 8,65 (+- 1,72) 9 (+1,70) 0,7
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c) Caractéristiques anatomopathologiques

On dénombrait 342 tumeurs malignes, 205 (88,4%) dans le groupe NPRA et 137 (93,1%) dans
le groupe TA (p=0,12). Comme attendu la totalité (18) des tumeurs sans preuve histologique
se situe dans le groupe TA. |l s’agissait de biopsies tumorales non contributives ou de kystes
non biopsiables. Pour les tumeurs bénignes, 27 (11,2%) patients sont dans le groupe NPRA et
10 (6,8%) sont dans le groupe TA (p=0,12). Des biopsies ont été réalisées chez 42 patients

avant NPRA soit 18,1% des patients opérés.

On observe un grade de Fuhrman plus élevé dans le groupe NPRA (p=0,004), le nombre de
tumeurs avec un grade de Fuhrman agressif (3 ou 4) est de 76 (37%) dans le groupe NPRA et

de 19 (21%) dans le groupe TA (p=0,0059).

Dans le groupe NPRA, il y a 34 tumeurs qui se sont révélées étre localement avancées, soit
16,5% de pT3a. Le nombre de pT3a fortuits était de 18 (12,2%) parmi les tumeurs de stade
cTla et 16 (29%) dans le groupe cT1lb (p=0,004). Le taux de marges chirurgicales positives
était de 7,7% (n=16).

Chez les patients de plus de 75 ans, on dénombrait 70 patients dans le groupe TA (42,4%) et
22 dans le groupe NPRA (9,4%). Dans le groupe NPRA, une tumorectomie s’est avérée

bénigne (4,5%) et 5 patients (22,7%) avaient bénéficié d’une biopsie avant chirurgie.
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TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA (n=397 ) PARTIELLE PERCUTANEE P
(n=232) (n=165)
TUMEUR
INCONNU 18 (4,5%) 0 18 0,14
BENIN 37 (9,7%) 27(11,2%) 10 (6,8%)
ONCOCYTOME 21 (5,2%) 13 (5,5%) 8 (5,4%) 0,12
AUTRE TUMEUR BENIGNE 16 (4%) 14 (6%) 2 (1,3%)
MALIGNE 342 (90,2%) 205 (88,4%) 137 (93,1%)
CELLULES CLAIRES 237 (62,5%) 138 (59,6%) 100 (68%)
TUBULO PAPILLAIRE 48 (12%) 33 (14,1%) 15 (10,2%) 0,12
CHROMOPHOBE 23 (5,7%) 18 (7,7%) 5 (3%)
AUTRE TUMEUR MALIGNE 24 (6%) 16 (6,8%) 3(1,8%)
GRADE FUHRMAN 103
1 9 5(2,4%) 4 (4,4%)
2 190 124 (60,7%) 68 (75,5%) 0,004
3 84 68 (33,3%) 16 (17,7%)
4 11 8 (3,9%) 3(3,3%)
>2 95 76 (37%) 19 (21%) 0,0059
pTla 137 (66,8%)
pT1lb 31 (15,1%)
pT2 3(1,4%)
pT3a 34 (16,5%)
MARGES CHIRURGICALES 18 (7,7%)

d) Caractéristiques des procédures chirurgicales et de radiologie interventionnelle

Parmi les 232 patients opérés par NPRA, 13 (5,6%) n’ont pas eu de clampage artériel.

Le clampage tronculaire a été utilisé chez 159 patients (68,5%) et le clampage segmentaire

chez 60 patients soit 25,8%.

Les durées médianes de clampage étaient de 15 minutes (6-24). La technique de déclampage

précoce était utilisée dans 96% des cas. Les pertes sanguines médianes de 200 ml (100-300)

avec comme extrémes de 0 a 2200mL.
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Avec le clampage segmentaire, la durée moyenne de clampage était de 22,5 minutes (+/-
9,37), médiane de 21,5 minutes, les pertes sanguines étaient en moyenne de 348,5 ml (+/-

476), médiane a 200 ml avec comme extrémes de 20 a 2250 ml.

Avec le clampage tronculaire, la durée moyenne de clampage était de 16,32 minutes (+/-
9,28), médiane a 13 minutes, le saignement était de 248 ml (+/- 274 ml), médiane a 200 ml

avec comme extrémes 0 a 2000 ml.

Entre le clampage segmentaire et tronculaire, il n’y avait pas de différence significative entre
les pertes sanguines p=0,31, mais une durée de clampage plus longue avec le clampage

segmentaire p<0,001.

La durée opératoire est significativement plus courte pour les TA versus les NPRA (71 vs 180

minutes, p<0,001).

Dans le groupe TA, 139 (97,2%) procédures ont été réalisées sous TDM, deux (1,3%) par voie

coelioscopique et deux (1,3%) sous échographie.
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TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA n=397 (%) PARTIELLE PERCUTANEE p
n=232 (%) n= 165 (%)
PAS DE CLAMPAGE 0 13 (5,6%)
CLAMPAGE 0 219
ARTERIEL 129 (55,6%)
SEGMENTAIRE 60 (25,8%)
PARENCHYMATEUX 2 (0,8%)
PEDICULAIRE EN MASSE 28 (12,0%)
DUREE MEDIANE CLAMPAGE ( min) 15 12 (6-24)
DECLAMPAGE PRECOCE 30 182 (96,6%)
SUTURE PARENCHYMATEUSE 5 191 (84,1%)
RENORRAPHIE CAPSULAIRE 5 158 (69,6%)
AGENT HEMOSTATIQUE 8 75 (33,4%)
PERTES SANGUINES ( mL) 17 200 (100 -300)
TRAITEMENT ABLATIF
RF 135 (81,8%)
Coelioscopie 1(0,6%)
CRYOTHERAPIE 23 (13,9%)
Robot-assistée 1(0,6%)
MICRO-ONDES 7 (4,2%)
Repérage TDM 22 139 (97,2%)
TRAITEMENT NEO-ADJUVANT 4 5 2 (0,8%) 3 (1,8%) 0,65
TRAITEMENT MULTIFOCAL 2 16 7 (3,0%) 9 (5,5%) 0,19
DU.REE OPERATOIRE moyenne 105 160 (100- 180 (145-237) 71 (54-90) <0,001
(min) 225)

a) Survie globale

L'analyse portait sur 205 patients opérés par NPRA et 137 par TA. Le suivi médian de la

cohorte avec histologie maligne était de 19 mois (11-35) avec une moyenne de 25,84 mois. Il

était de 18 (11-28) et 20,82 mois dans le groupe NPRA, et il était de 24 (10-54) mois, avec

une moyenne a 33,34 mois pour le groupe TA.

Vingt trois décés ont été rapportés ; 4 dans le groupe NPRA et 19 dans le groupe TA (1,9% vs

13,8% P<0.001). Le délai médian au déces était de 34 mois (9.5 — 54.5) dans la cohorte, de 7

mois (2.25-13) dans le groupe NPRA et de 44 mois (13-57.5) dans le groupe TA.
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La survie globale a 2 ans était de 97,6% dans le groupe NPRA et de 91,4% dans le groupe TA.
A 5 ans, elle était de 97,6% vs 77,4%, respectivement. Une analyse de ces 2 courbes permet

de montrer une survie globale significativement plus élevée dans le groupe NPRA (p=0,036).

[l n’y a pas eu de déces spécifique dans le groupe NPRA et 6 dans le groupe TA (0% vs 4,3%

p=0,022)
Dl
8 - =0,036 (test du log-rank e TTR
0.8 p (test du log-rank) | o
TA
0.6 —
2
c
a 0.4 -
0.2 —
0.0 =
T I I
0 20 40 60
Suivi (mois)

Figure 19: Analyse de la survie globale des groupes NPRA et TA sur les patients avec
histologie maligne

En analysant les patients de plus de 75 ans, 80 patients ont été traités, soit 23,3 % des
patients avec une tumeur maligne, la moyenne était a 79,9 ans. Il y avait 21 patients dans le
groupe NPRA (moyenne de 77,7 ans), et 59 patients dans le groupe TA (moyenne 79,3 ans).
Le taux de survie globale était de 100% dans le groupe NPRA, et de 83,1% (10 déces) avec

un délai de déces médian a 13 mois et moyen a 29,2 ; p=0,04.
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b) Controle local

i Efficacité du traitement

Sur 131 procédures d’ablathermie, il y a eu 11 échecs techniques soit un taux de réussite
primaire de 91,9%. 9 patients ont été retraités, 1 patient était en échec apres retraitement.
Le taux de succés secondaire était de 97,8%. Il y a eu une récidive locale aprés traitement de

rattrapage.

Dans le groupe RF, il y a eu 7 échecs techniques sur 112 traitements (6,25%). 5 patients ont
été retraités par RF, un patient était en échec apres retraitement et un a récidivé localement

secondairement.

Dans le groupe CRYO, il y a eu 2 échecs techniques sur 18 traitements (11,1%). Le premier
patient avait une tumeur de 3,9 cm aprés traitement néo-adjuvant, score RENAL a 9, il a été
retraité par cryothérapie. Le deuxieme patient présentait 3 tumeurs synchrones mesurant
2,2cm, 1,6cm et 0,8 cm; il a bénéficié d’'un traitement multifocal et a été retraité par

cryothérapie.

Dans le groupe des patients traités par Micro-Ondes, on a compté 3 échecs techniques sur 7
patients traités (42,8%), ils ont été retraités par RF. Il n'y a pas eu de récidive locale

secondaire.

Sur 205 tumorectomies pour lésion maligne, 18 ont présenté des marges d’exérése positives
(7,7%). Une seule totalisation secondaire a été effectuée a 2 mois de la tumorectomie, les
autres patients ayant fait I'objet d’une surveillance. Il n’y a eu aucune récidive dans ce sous-
groupe avec un recul moyen de 20,6 mois. La taille tumorale moyenne était de 3,47 cm, 6
étaient des cT1b, RENAL score a 6,87, 3 étaient a développement hilaire, 8 a développement

sinusales et 7 présentaient un envahissement locale (pT3a).
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ii. Récidive locale

L'analyse a porté sur 202 patients dans le groupe NPRA et 131 dans le groupe TA. Dans le
groupe TA, on dénombrait 23 (17,5%) récidives locales avec un délai médian de récidive de
13 mois (6-44) et moyen de 25,74 mois. Il y a eu 15 récidives (11,4%) dans le site traité avec
un délai moyen de 18,5 mois (+16,9) et médian de 12,5 mois. On retrouvait
significativement moins de récidives locales dans le groupe NPRA, n=7 (3%) avec un délai

médian de récidive de 13 mois (7-25.5) et moyen de 17,6 mois (3% vs 17,5 %, p<0,0001).

Parmi les 23 récidives du groupe TA, 10 ont été retraités par RF, 7 par CRYO, 4 ont eu une

néphrectomie et 2 ont été surveillés.

Parmi les 7 récidives du groupe NPRA, 3 patients ont été retraités par RF, 2 par CRYO et 2 par

néphrectomie élargie.

La probabilité de récidive locale a 2 ans était de 4,8% dans le groupe NPRA et de 15,2% dans

le groupe TA. Elle était a 4 ans de 8,7% et 26,6%, respectivement.

En analysant les 34 patients qui présentaient une tumeur localement avancée (pT3a), la
taille moyenne tumorale était de 4,15cm, 16 étaient des cTlb, on comptait 7 marges
positives (20,5%). Il y a eu 2 (5,8%) récidive locale, 4 (11,7%) ont développé des métastases

et un décés non spécifique.

Dans le groupe cT1a, le nombre de récidive locale des TA était de 20 (16,5%), et de 5 (3,4%)
avec la NPRA, p<0,0001

On comptait 55 (27,2%) cT1b dans le groupe NPRA et 10 (7,6%) dans le groupe TA. Les taux
de récidive locale étaient respectivement de 3,6% (n=2) et 30% (n=3) p=0,002. Il y avait 16

pT3a soit 29% de reclassement du stade tumoral.
Parmi les 5 tumeurs T2 du groupe NPRA, il n’y a pas eu de récidive locale.

En excluant de l'analyse les patients avec un antécédent de tumeur du rein, il y avait 9

récidives locales dans le groupe TA (12%) et 3 dans le groupe NPRA (1,5%).
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Pour les patients sans antécédents de cancer du rein, il y avait une différence significative

sur le taux de récidive locale entre NPRA et RF (p<0,001).

Récidive locale

40%
30% —
p=0,002 (test du log-rank)
20% —
10% —
—'J_.J—J—I NPRA
0% T T T T T T

|
0 6 12 18 24 30 36 42 48
Suivi (mois)

Figure 20: Survenue de récidive locale des groupes NPRA et TA NPRA: néphrectomie
partielle robot-assistée. TA: traitement ablatif

Survie sans récidive locale
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Figure 21: Courbes de survie sans récidive locale des groupes NPRA et TA chez les patients
avec tumeur maligne. NPRA: néphrectomie partielle robot-assistée. TA: traitement ablatif
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iii.  Facteurs de risque de Récidive locale

a. Analyse univariée

Il est apparu que I'age était associé a une incidence accrue du taux de récidive locale (73,5 vs
65 ans ; p=0,06). De méme |'antécédent personnel de cancer du rein est significativement
associé a un risque accru de récidive locale avec 18 patients (60%) contre 48 patients dans le
groupe sans récidive locale (15%), p<0,001. On retrouve cette méme association significative
pour les patients avec rein unique n=17 (56,7%) vs n=41 (15,2%), p<0,001, et en indication

impérative de traitement conservateur n=19 (63%) vs n=55 (25%), p<0,001.

La bilatéralité tumorale (synchrone ou asynchrone) était associée a une augmentation du
taux de récidive locale ipsilatérale, avec 14 patients (50%) dans le groupe « Récidive locale »
vs 50 (16,5%) dans le groupe sans récidive (p<0,001). La localisation hilaire de la tumeur était
associée a un risque accru de récidive locale (n=9 soit 32,1% et n=45 soit 15,2% dans le
groupe sans récidive; p=0,0319). Le caractere non exophytique de la tumeur (>50% de la
tumeur intra-parenchymateuse) était aussi associé a une augmentation du taux de récidive

locale, n=22 (81,5%) vs n=168 (58,3%), p=0,0364.

Le type histologique et notamment le carcinome rénal a cellules claires n’ont pas montré
étre associés a une augmentation du taux de récidive locale, 28 (93%) vs 204 (70%),

p=0,0537.

Nous n’avons pas trouvé d’association significative a la récidive locale pour la taille tumorale,

le grade de Fuhrmann ou le stade pT3a.

Dans le groupe des récidives locales, 7 patients (23%) ont été traités par NPRA, 18 (60%)
traités par RF et 5 (16,7%) par CRYO, contre respectivement 195 (62,5%), 89 (28,5%) et 12

(3,8%) dans le groupe sans récidive locale.

Le traitement pas NPRA était associé significativement au risque de récidive locale, p<0,001.
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Récidive locale

Sans récidive locale

0,
NA e 30 e 303 OR (IC 95%) p
AGE 0 73.5 (57.5-80) 65 (56-72.5) 1.03(0.99-1.06) | 0.0603
SEXE MASCULIN 0 18 (60 %) 220 (70.5%) 176(099-2.53) | 0.1487
IMC (kg/m2) 37 27.8 (25.2-30.6) 26.6 (24.1-30.4) 1,03 (0.09.1.10) ||| 0.3142
ASA
1 4 (18.2%) 51(18.2%)
2 11 (50%) 155 (55.4%)
3 7 (31.8%) 71 (25.4%) 0.879
4 0% 3 (1.1%)
NA 8 23
ATCD PERSONNEL CANCER DU
REIN 0 18 (60%) 48 (15%) 7.96 (7.17-8.76) | <0,0001
REIN UNIQUE 16 17 (56.7%) 41 (15.2%) 7.84(7.05-8.64) | <0,0001
INDICATION IMPERATIVE 0 19 (63%) 55 (25%) 45(4.195.76) | <0,0001
TUMEUR BILATERALE 10 14 (50%) 50 (16.5%) 49 (4.095.07) | <0,0001
TUMEUR HILAIRE 18 9(32.1%) 45 (15.2%) 2.54(1.693.4) || 0.0319
TUMEUR NON EXOPHYTIQUE | 27 22 (81.5%) 168 (58.3%) 2.9(1.90-3.90) | 0,0364
TUMEUR INTRA- . .
D ARENCHYMATEUSE 18 22 (78.5%) 176 (61,3%) 2.31(1.37-3.24) | <0,0001
SCORE RENAL
médiane 35 7 (6-8.5); 7 (5-8.5); 0.148
moyenne 7.444 6.897
SCORE RENAL > 6 36 18 (66.7%) 148 (53%) 1.64(0.81-2.48) | 0.2407
TAILLE TUMORALE (cm)
diane 3 3(2.05-3.8) 3(2.075-3.8) 09(0.60-121) NI 0.3476
Taille > 4cm 3 5 (16.7%) 59 (19.67%) 082 (0.18-1.81) | 0.5335
MARGES CHIRURGICALES 141 0% 17 (8.9%) 0.992
pT3a 138 2 (28.6%) 31 (15.9%) 21 (042-3.78) | 0.3869
GRADE de FUHRMAN
1 0% 9 (3.4%)
2 19 (79.2%) 166 (62.9%)
3 4 (16.7%) 79 (29.9%) 0.4072
4 1(4.2%) 10 (3.8%)
NA 6 39
FUHRMAN >2 45 5 (16.7%) 89 (33,7%) 0.48 (-0.51-1.47) | 0.1478
HISTOLOGIE
CCRe 28 (93%) 204 (70%)
PAPILLAIRE 13 2 (6.7%) 46 (15.8%) 0.0537
CHROMOPHOBE 0% 22 (7.6%)
AUTRES 0% 18 (6.2%)
NPRA 7 (23.3%) 195 (62.5%)
RF 18 (60%) 89 (28.5%) 0.16 (-0.70-1.04) | <0,001
CRYO 5 (16.7%) 12 (3.8%) ’
MO 0% 7 (2.2%)
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b. Analyse multivariée

Seule la tumeur intra-parenchymateuse était un facteur de risque indépendant de récidive

locale avec un Odds Ratio a 3.51 (1.01-12.20) p=0,04.

OR (95% IC) p

TRAITEMENT NPRA 0.39(0.11-1.37) 0.15
AGE 1.0 (0.96-1.05) 0.76
/F-{\'é'ﬁiLPERSONNEL DE CANCER 472 (092-24.3) 0.06
REIN UNIQUE 4.19 (0.65-26.84) 0.13
INDICATION IMPERATIVE 0.52 (0.09-3.12) 0.47
TUMEUR BILATERALE 0.48 (0.07-3.01) 0.43
TUMEUR HILAIRE 1.99 (0.70-5.67) 0.19
TUMEUR 3.51 (1.01-12.20) 0.04
INTRAPARENCHYMATEUSE

TUMEUR NON EXOPHYTIQUE 1.65 (0.47-5.73) 0.43
GRADE FUHRMAN 3 OU 4 0.52 (0.15-1.78) 0.29
SEXE FEMININ 1.89 (0.72-4.97) 0.19
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c) Progression métastatique

L’analyse a porté sur 202 patients dans le groupe NPRA et 133 dans le groupe TA.

On a observé une progression métastatique chez 19 patients, plus fréquente dans le groupe
TA n=14 (10,3%) que dans le groupe NPRA n=5 (2,4%) p=0,0011. Le délai médian
d’apparition des métastases était de 13 mois (7-34) et de 18 mois (14-32) respectivement
pour les groupes TA et NPRA, et les moyennes de 20,1 et 23,4 mois.

La comparaison des courbes montre que la survie sans progression métastatique était
meilleure aprés NPRA (p=0,03).

La probabilité d’apparition de métastases a 2 ans était de 2,5% dans le groupe NPRA vs 6,7%
dans le groupe TA. Ce risque était de 14,7% et 15,4% respectivement a 4 ans.

Il'y a eu 13 progressions métastatiques (11,6%) dans le groupe RF et 1 aprés CRYO (5,8%).

1.0 R i
; 1 NPRA
s TN TP

0.8 g 00 2 20 i o Y

TA

0.6 — p=0,03 (test du log-rank)

0.4

Survie sans métastase

0.0 —

I | |
0 20 40 60

Suivi (mois)

Figure 22: Analyse de la survie sans métastases des groupes NPRA et TA

En excluant de I'analyse les patients avec un antécédent de tumeur du rein, il y avait 4
progressions métastatiques dans le groupe TA (5%) et 4 dans le groupe NPRA (2%). Tous les
cas de progressions métastatiques du groupe TA avaient été traités par RF. Pour les patients
sans antécédents de cancer du rein, il n’y avait pas de différence significative sur le taux de

progression métastatique entre NPRA et RF (p=0,11).
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TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA (n=342) PARTIELLE PERCUTANEE P
(n=205) (n=137)
RF 112
CRYO 18
MO 7
ECHEC TECHNIQUE 6 11 (8,02%)
RF 7 (6,25%)
CRYOTHERAPIE 2 (11,1%)
MICRO-ONDES 3 (42,8%)
MARGES POSITIVES 0 18 (7,7%)
DECES global 27 4(1,9%) 19 (13,8%) <0.001
DECES SPECIFIQUE 0 6 (4,3%) 0.022
RECIDIVE LOCALE 6 30 7 (3%) 23 (17,5%) <0.001
RF 18 (16%)
CRYO 5 (29,4%)
MO 0
PROGRESSION METASTATIQUE | 4 19 (5,5%) 5 (2,4%) 14 (10,3%) 0,0011

a) Population globale

Dans le groupe NPRA, les patients présentaient une créatininémie pré-op médiane de
80umol/L et un DFG de 85 ml/min/1.73m? selon MDRD et 90,8 ml/min selon Cockroft. Le
groupe TA avait une créatinémie a 89 umol/L, un DFG a 73 ml/min/1.73m? selon MDRD et 68
ml/min selon Cockcroft). La créatininémie pré-op était significativement plus élevée dans le

groupe TA (p<0,001), et le DFG était plus bas dans le groupe TA vs groupe NPRA (p<0,001)

La variation de créatininémie apres traitement était de +5,7 umol/L dans le groupe NPRA et
+ 4,2 umol/L dans le groupe TA (p= 0,43), soit une augmentation de la créatinine de +7% et

+6% respectivement, sans différence significative.

Il n’existait pas de différence significative de variation du DFG entre les 2 groupes -5,3 vs -5,6

ml/min/1.73m? (p=0,32), soit-7% et -8% (p=0,22)
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On rapportait une insuffisance rénale aigue dans le groupe NPRA (0,4%) et 3 dans le groupe

TA (1,8%), sans différence significative.

I N’y a eu de recours a la dialyse dans le post-opératoire immédiat dans aucun des deux

groupes.
TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA (n=397) PARTIELLE PERCUTANEE p
(n=232) (n=165)
AVANT TRAITEMENT
CREATINEMIE (umol/L)
médiane 10-24 83 (69 — 100); 80 (67.47—91.04); 89 (71-117); <0,001
moyenne 89.34 82.37 100.3
DFG COCKROFT (ml/min)
médiane 16 -44 79.9 (63.2 - 105.4); 90.8 (69.5 — 113.5); 68 (47.4- 85.6); <0,001
moyenne 87.65 96.56 71.75
DFG MDRD (ml/min/1.73m?)
médiane 51-71 80.9 (65.25 — 94); 85.2 (71.8-99.5); 73.15 (56-89.48); <0,001
moyenne 81.88 86.85 72.31
APRES TRAITEMENT
CREATININE (umol/L)
médiane 6-51 86.32 (72.37 - 107); 84.45 (72.12 - 98); 97 (73.25 - 135); <0,001
moyenne 96.62 89.16 1114
DFG COCKROFT (ml/min) 124 —
médiane 127 78.9 (57.47 - 101); 85 (62.90 - 106.90); | 59.50 (42.5-77.65); | <0,001
moyenne 82.7 89.63 63.02
DFG MDRD (ml/min/1.73m?)
médiane 46 - 68 76.4 (61.65—-90.1); | 79.4 (66.05—92.58); 67 (47-85); <0,001
moyenne 77.04 81.93 67.66
EVOLUTION APRES TRAITEMENT
CREATININE (umol/L)
médiane 26 - 66 +5(-4,7-14.2) +5.7(-4.47 -14.2) +4.2(-4.95-14.1) 0.4387
moyenne 7.77 5.385 10.74
VARIATION CREATININE en % 2666 093
médiane +7% (-5%-+19%) +7% (-5% -18%) +6% (-6- +20%) ’
DFG (ml/min/1.73m?)
médiane 17 -62 -5.35(-14.02-4) -5.3(-13.8 -5.36) -5.6 (-15.85 -5.36) 0.3257
moyenne -7.354 -5.94 -10.3
VARIATION DU DFG en % 17-62 0,22
médiane -7% (-19% - +7%) -7% (-16 -+7%) -8% (-23 -+8%)

b) Analyse sur les reins uniques

Il 'y avait 11 patients (4,9%) avec un rein unique dans le groupe NPRA vs 54 (38%) dans le

groupe TA (p<0,001).
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Dans le groupe NPRA, I’évolution de la créatininémie aprés traitement était de + 6,1 umol/L
et + 9,25 umol/L dans le groupe TA (p=0,363).
La variation du DFG était de -8,53 ml/min/1.73m? dans le groupe NPRA vs -12.2

ml/min/1.73m? dans le groupe TA, p=0,69.

EVOLUTION SUR LES REINS UNIQUES NA TOTAL NE';iﬁE_ICJ&:mE ;ERAéLEmf\ITEE 0
APRES TRAITEMENT (n=65) (n=11) (n=54)
CREATININE (umol/L)
Médiane 4-45 8.1(-1.9-23.7) 6.1(2.95-12.8) 9.25(-5.975-29.1) 0.363
Moyenne 31 8.327 40.86
DFG (ml/min/1.73m?)
Médiane 5-39 | -10.62(-26.75-5.5) -8.535 (-16.5-6) -12.2 (-31.25-6.25) | 0.697
Moyenne -13.81 -10.5 -14.85

Les complications sont répertoriées dans le tableau 11.

Sur les complications per-opératoires, le groupe NPRA en comptait 7 (3%) et le groupe TA 7
(4,2%), p=0,58. Il y a eu 2 conversions dans le groupe NPRA (0,8%). Il y a eu 4 hémorragies
(1,6%) dans le groupe NPRA et 6 (3,6%) dans le groupe TA, p=0,33. Les 2 seuls cas de
pneumothorax ont été dans le groupe TA (1,2%), p=0,28. Il y a une plaie diaphragmatique

suturée dans le groupe NPRA (0,4%).

Le nombre de transfusions sanguines était plus élevé dans le groupe NPRA avec 18

transfusions soit 7,7% que le groupe TA avec une transfusion (0,6%).

Le taux de complications post-opératoires dans le groupe TA était de 10,8% (n=18) et de
14,6% (n=34) dans le groupe NPRA, p=0,08. Parmi les complications sur le site traité, les 4
bralures cutanées ont été dans le groupe TA (2,4%), p=0,12; 4 fistules urinaires dans le
groupe NPRA (1,7%) et 3 dans le groupe TA (1,8%), p=0,52. Dans les complications
vasculaires, ’'hématome de loge rénale était présent chez 11 patients du groupe NPRA
(4,7%) vs 5 patients du groupe TA (3%) p=0,45, et pour les fistules artério-veineuses ou faux
anévrysmes respectivement chez 9 patients (3,8%) vs 0%, p=0,01. Parmi les complications

médicales, 10 patients du groupe NPRA ont présenté un sepsis (4,3%) contre seulement un
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seul du groupe TA (0,6%) p=0,006. Dans le groupe NPRA, 2 patients ont présenté un iléus

réflexe et deux autres une pneumopathie (0,8%) et aucun dans le groupe TA p=0,51.

Le score de CLAVIEN était différent entre les 2 groupes (p=0,016). Les complications

majeures avec un score de CLAVIEN >2 étaient de 17 (7,3%) dans le groupe NPRA et 5 (3%)

dans le groupe TA (p= 0,067).

La durée d’hospitalisation moyenne était plus longue dans le groupe NPRA (4,8 vs 1,88 jours,

p<0,001).
TOTAL NEPHRECTOMIE TRAITEMENT
NA n=397 (%) PARTIELLE PERCUTANEE p
n=232 (%) n= 165 (%)

COMPLICATIONS PER OP 1 14 7 (3%) 7 (4,2%) 0,58

CONVERSION 2 2 (0,8%) 0 0,51

HEMORRAGIE 10 4 (1,6%) 6 (3,6%) 0,33

PNEUMOTHORAX 2 0 2(1,2%) 0,28
COMPLICATION POST OP 34 (14,6%) 18 (10,8%) 0,08
COMPLICATION SITE TRAITE

BRULURE CUTANEE 4 0 4(2,4%) 0,12

FISTULE URINAIRE 3 4(1,7%) 3(1,8%) 0,52

HEMATOME LOGE RENALE 16 11 (4,7%) 5 (3%) 0,45

FAV / FAUX ANEVRYSME 2 9(3,8%) 0 0,01

EVENTRATION 4 4(1,7%) 0 0,09
COMPLICATION MEDICALE 19 (8,1%) 6 (3,6%) 0,09

INSUFFISANCE RENALE AIGUE 4 1(0,4%) 3(1,8%) 0,17

SEPSIS 11 10 (4,3%) 1(0,6%) 0,006

ILEUS REFLEXE 2 (0,8%) 0 0,51

PNEUMOPATHIE 2 (0,8%) 0 0,51
SCORE CLAVIEN 1

1 18 12 (5,1%) 6 (3,6%)

2 12 10 (4,3%) 3(1,8%)

3a 7 6 (2,5%) 1(0,6%) 0,016

3b 11 10 (4,3%) 2 (1,2%)

3 0 2 (1,2%)

5 1 1(0,4%) 0

>2 22 17 (7,3%) 5 (3,0%) 0,067
TRANSFUSION 19 18 (7,7%) 1(0,6%) <0,001
TOTALISATION 2 2 (0,8%) 0 0,51
DUREE HOSPITALISATION

MEDIANE (jours) 4(2-5) 4 (3-5) 1(1-3) <0,001

MOYENNE (jours) 3,9 4,8 1,88 <0,001
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On a rapporté un déces en post-opératoire dans le groupe NPRA imputable a un Syndrome
de Détresse Respiratoire Aiglie. Dans ce méme groupe 17 patients ont été repris au bloc
opératoire (4 drainages de la voie excrétrice, 9 embolisations rénales, 4 par chirurgie
ouverte). Dans le groupe TA, 3 patients ont été repris au bloc opératoire pour drainage de la

voie excrétrice.
- Complications tardives

A long terme deux sténoses de |'uretére décrites suite au traitement ablatif sont apparues.
Dans le groupe NPRA 4 patients ont bénéficié d’'une cure d’éventration de leur orifice de

tumorectomie.

Chez les patients de plus de 75 ans, on dénombrait 70 patients (42,4%) dans le groupe TA
avec une durée moyenne d’hospitalisation de 2,33 jours. La durée d’hospitalisation moyenne
était de 6,6 jours pour les 22 (9,4%) patients du groupe NPRA. Les taux de complications
médicales et chirurgicales post-opératoire étaient de 9% (n=2) dans le groupe NPRA, avec
un score de CLAVIEN maximum a 2. Dans le groupe TA, il y a eu une complication per-
opératoire (1,4%) et une complication médicale (1,4%), les 2 complications avaient un score

de CLAVIEN a 4 (passage en Soins Intensifs pour pneumothorax et insuffisance rénale aigue)
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IV.  DISCUSSION

Evaluation de nos pratiques par rapport aux recommandations.

Les patients de plus de 75 ans présentent plus de comorbidités et sont plus a risque de
complications lors d’une chirurgie. Selon I'AFU il est recommandé de réaliser des biopsies
rénales avant traitement pour les patients a risque élevé (sujet agé, fonction rénale
altérée...). Dans notre étude, 22,7% des patients opérés par NPRA avaient une biopsie avant
traitement. Cela parait peu aux vues des recommandations mais seulement une
tumorectomie s’est avérée bénigne. Le délai médian de décés dans le groupe TA des
patients de plus de 75 ans était de 13 mois, avec 4 déceés dans les 8 mois suivant le
traitement. Toutes ces tumeurs étaient des cT1a. Un patient a eu une complication majeure
avec score de Clavien a 3a. Une surveillance active appliquée a ces patients aurait pu éviter

ces procédures et diminuer la morbidité.

Sur la population totale des NPRA, notre taux de biopsies s’élevait a 18,1% (n=42) et le taux
de tumeurs bénignes a 11,2%. Seulement 3 biopsies ont été réalisées avant une
tumorectomie bénigne (1 oncocytome, un angiomylipome épithéloide et une biopsie non

contributive). Une étude nationale faisait état d’un taux de 11,4% de biopsies avant NP[66]

Controle local de la maladie

Dans notre groupe TA, le taux de succes primaire était de 91,8% et global de 97,8%, il y a eu

9 retraitements et une récidive locale.

Dans le groupe NPRA, le nombre de marges positives était de 18 soit 7,7%, avec une
néphrectomie totalisée, il n’y a pas eu de récidive locale. Malgré un tres faible nombre de
traitement de rattrapage, le taux de récidive est nul. Il est prouvé que la marge chirurgicale
est un facteur de risque de récidive locale [67]. Mais son impact est négligeable sur la survie
spécifique dans les indications électives [68] a condition de mettre en place une surveillance

rapprochée et un traitement de rattrapage en cas de récidive.
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Le taux global de récidive locale dans le groupe TA était de 17,5% avec 11% de récidives
intra-site. Le taux global était de 16% avec la radiofréquence, et de 29,4% pour la
cryothérapie (5 récidives). Il n’y a pas eu de récidive locale avec la technique de micro-ondes
mais 3 échecs techniques sur 7 patients traités qui ont d( étre rattrapés par RF. La littérature
rapporte des taux de récidive locale pour la RF d’environ 2 a 6,5% [32,35,40]. Une
précédente étude de notre centre de Balageas P et al sur 62 patients traités par RF montrait
un taux de récidive locale de 3,2% [34]. La différence peut s’expliquer par un recul
supplémentaire de 2 ans, et la non-exclusion de patients ayant une pathologie évolutive ou
ayant bénéficié d’un traitement néo-adjuvant. Dans notre analyse des récidives locales des
TA nous avons regroupé les récidives intra-site et les récidives hors site sur le rein ipsilatéral
afin d’obtenir un méme critére de jugement que celui des NPRA. En effet, |l était difficile de
différencier une récidive du site de tumorectomie ou un nouveau site dans le groupe NPRA.
Certaines études ne prennent en compte que les récidives intra-site. Cette différence du
taux de récidive locale peut aussi s’expliquer par les antécédents de cancer du rein qui
peuvent témoigner d’une tumeur a fort potentiel de récidive. Dans ce sens, I'analyse
multivariée a montré une tendance significative comme facteur prédictif indépendant de
récidive locale avec I'antécédent personnel de cancer du rein OR a 4.72 (0.92-24.3) p=0,06.
Parmi les caractéristiques tumorales, le caractére intra-parenchymateux ou endophytique
est le seul facteur prédictif indépendant de récidive locale OR a 3.51 (1.01-12.20), p=0,04. Ce
résultat est étroitement lié au TA, les tumeurs profondes sont souvent bien vascularisées et
moins sensibles aux variations de températures engendrés dans le TA. L'étude de Balageas
et al avait déja montré que la localisation centrale était un risque de récidive locale lors de
I'analyse univariée[34]. Les taux de tumeur intra-parenchymateuse étaient similaires dans
les 2 groupes avec 62% dans chaque groupe. Il apparait que la récidive n’est pas lié
directement a la caractéristique intra-parenchymateuse de la tumeur mais a un défaut
d’efficacité du traitement sur cette caractéristique tumorale. Cette idée est confortée par la
NPRA qui tendait a étre significatif comme facteur protecteur de récidive OR a 0.39 (0.11 -
1.37), p=0,15. Parmi les résultats de I'analyse univariée, le carcinome a cellules claires
représentait 93% des récidives locales contre 70% dans le groupe sans récidive (p=0,053). Il
est connu comme étant un facteur de récidive locale du traitement par CRYO [47]. Ceci
orienterait davantage vers un traitement par NPRA apres obtention du résultat de la biopsie.

La taille tumorale est une caractéristique tumorale retrouvée comme facteur prédictif de
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récidive locale dans la majorité des études, supérieure a 4 cm pour la NP [67] et de 3 cm
pour les TA [39,41,42,46]. Ce critere n’est pas sorti de fagon significative dans notre étude,
sans doute lié a I’'hétérogénéité des groupes et au faible nombre de cT1b dans le groupe TA.
Enfin tous ces éléments nous aménent a penser que la récidive locale est fortement liée aux
facteurs de terrain tels que I'histoire personnel de cancer du rein, mais aussi a I'efficacité
partielle du TA sur certaines caractéristiques morphologiques tumorales (intra-

parenchymateux...).

Nous avons eu un reclassement du stade tumoral en pT3a pour 34 patients soit 16,5% des
NPRA avec tumeur maligne. Parmi ces tumeurs localement avancées, 16 (47%) étaient des
cT1b. 2 (5,8%) patients ont eu une récidive locale, 4 (11,7%) ont développé des métastases
et un déceés non spécifique. La survie spécifique n’est pas différente dans les pT3a traitées
par NP ou néphrectomie élargie [29]. La découverte d’un pT3a ne change pas l'attitude
thérapeutique, il n’y a pas d’indication a un traitement systémique ni de néphrectomie
élargie de rattrapage, mais a un renforcement de la surveillance. A travers notre étude, le
stade pT3a n’ pas été prouvé comme risque prédictif de récidive locale. Le TA ne permettant
pas d’obtenir de stade pathologique, il est difficile de deviner les tumeurs qui seraient
potentiellement pT3a dans le groupe TA. Néanmoins, 47% des pT3a présentaient une taille
tumorale supérieure a 4cm (cT1b) et 7 avaient des marges positives (20,5%). La proportion
de pT3a était plus importante dans le groupe cT1b que cTla avec respectivement 29% et
12,9% (p=0,004). On peut en déduire qu’il existe une association plus fréquente
d’envahissement local (pT3a) dans les tumeurs de plus de 4 cm et que cette donnée doit
s’extrapoler dans le groupe TA. Le traitement des tumeurs localement avancées par TA peut
se comparer en partie au traitement des cT1b. Avec un taux de récidive locale qui était de 30
% avec les TA dans le groupe des cT1b, le contréle local des tumeurs de plus de 4 cm et
probablement des tumeurs localement avancées (pT3a) ne parait pas une bonne option

thérapeutique sur le plan oncologique.

Nous avons observé que l'indication impérative était associée a un risque de récidive locale
lors de I'analyse univariée, 63 % des récidives locales présentaient une indication impérative.
Il est nécessaire pour ces indications d’obtenir un controle local efficace et a long terme de
la maladie afin d’éviter de nouvelles procédures et d’altérer davantage la fonction rénale

déja dégradée. Une série publiée par Long J.A et al, de 284 patients en indication impérative
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et dont une quarantaine de patients sont issus de notre cohorte, a montré une meilleure

survie sans récidive locale dans le groupe traité par NP par rapport au groupe TA [69].

Progression métastatique

Le taux de progression métastatique était plus important dans le groupe TA avec 14 patients
(10,3%) contre 5 patients (2,4%) dans le groupe NPRA (p=0,0011). Cette différence peut
surprendre alors que la taille tumorale médiane était plus petite dans le groupe TA (2,5cm)
gue dans le groupe NPRA (3,2 cm). Une des explications se trouve dans les antécédents
personnels de cancer du rein, ils étaient de 4,7% dans le groupe NPRA contre 35,1% dans le
groupe TA (p<0,001). On peut supposer qu’un nombre important des tumeurs traitées par
TA étaient des récidives d’'un cancer rénal agressif et a potentiel métastatique plus
important. Dans une large étude de Thompson et al, ol les patients étaient exclus en cas
d’antécédent tumoral rénal, le taux de survie sans métastases était de 93% pour la RF, 99%
pour la NP et 100% pour la CRYO pour les cTla; la progression métastatique était moins
importante dans les groupes NP et CRYO que le groupe RF [40]. On a retrouvé des données
similaires dans notre cohorte apres retrait des antécédents personnels de cancer du rein,
avec un taux de survie sans métastases de 94,2% pour la RF et de 100% pour la CRYO, de

98% pour la NPRA mais sans différence significative.

Fonction rénale

Il est fréequemment rapporté que les TA préservent mieux la fonction rénale que la NP. Dans
notre série, les NPRA et TA n’impactaient pas de maniere différente la fonction rénale, la
baisse du DFG était respectivement de 5.3 et 5.6 ml/min/1.73m?, sans différence
significative. On trouve des données similaires dans la littérature , I’étude de Larcher et al
n’a pas montré sur 1122 patients de différence sur la détérioration de la fonction rénale a
long terme entre NP et TA, mais seulement une diminution des affections rénales aigués a
court terme avec les TA [70]. Mais pour Chang et al, la RF permettait une diminution moins
importante du DFG que la NP [42], il en était de méme pour Tanagho et al en 2013
comparant la CRYO a la NPRA [53]. Pour les indications impératives ou il est indispensable de
préserver au mieux la fonction rénale, nous n’avons pas trouvé de différence d’impact sur le
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DFG des reins uniques entre les 2 groupes. Selon Long JA et al, le traitement choisi (TA ou
NP) n’influence pas non plus la diminution du DFG ; elle est liée seulement a la raison de
I'indication impérative [69]. Enfin, il apparait que la récupération de la fonction rénale est
fortement corrélée a la quantité et a la qualité du parenchyme restant, tout en veillant a
limiter la durée d’ischémie chaude [58]. Selon Bigot P et al, en alternative de la NPRA,
I"utilisation d’une salle hybride permet une embolisation hyperselective de la tumeur avant
de réaliser une néphrectomie partielle coelioscopique sans dissection du hile rénal. Cette
technique a pour avantage d’obtenir une durée d’ischémie nulle tout en diminuant le

saignement et le temps opératoire [71].
Morbidités des procédures

Nous avons montré que les complications étaient plus fréquentes dans le groupe NPRA
avec une tendance significative pour les complications majeures (CLAVIEN >2). Le nombre et
la complexité des tumeurs traitées augmentant au fil des années, |'expérience du centre
s’accroit. En paralléle, le taux de complications restant faible, cette expérience grandissante
pousse a une diminution de la durée d’hospitalisation. Il est possible de réaliser des
hospitalisations courtes pour des patients avec peu de comorbidités (scores ASA et Charlson)
et une complexité tumorale peu élevé (évaluée a I'aide des scores RENAL ou PADUA) [59,60]
Un premier cas de NPRA en chirurgie ambulatoire a été réalisée dans le service [72].
Plusieurs cas de RF en ambulatoire ont été décrits dans la littérature pour des patients peu
morbides et avec des taux de réhospitalisation précoce trés faibles (<1% sur 166 patients

dans la série de Chen et al) [71,72].

Limites de I’étude

Les limites de notre étude sont I'analyse rétrospective des données bien que collectées
prospectivement. Le faible nombre de patients traités par cryothérapie et micro-ondes ne
permettait pas d’obtenir assez de puissance aux tests statistiques pour [’évaluation
individuelle de ces techniques. D’autre part le suivi est plus court dans le groupe NPRA (19
mois en moyenne), cette technique étant d’utilisation plus récente dans notre centre. |l
existe un biais important dans cette étude lié a la non comparabilité des groupes. En effet,

les patients du groupe NPRA étaient plus jeunes et en meilleure santé que les patients
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traités par TA. Les groupes n’étant pas totalement comparables, juger |'efficacité d’un
traitement par rapport a I'autre parait plus délicat. Pour y remédier nos avons procédé a des
régressions logistiques pour obtenir des variables indépendantes dans I'analyse de Ia
récidive locale, mais il aurait été nécessaire d’effectuer un score de propension afin de se
rapprocher d’'une randomisation. Pour évaluer la fonction rénale nous avons pris la derniére

créatininémie disponible, avec des dates de recueil de créatininémie hétérogenes.

V. CONCLUSION

Notre étude montre une supériorité de la néphrectomie partielle robot assistée par rapport
aux traitements ablatifs sur la récidive locale. La progression métastatique et la survie
globale différent entre les 2 traitements mais ce résultat est imputable a des comorbidités
notamment I'antécédent de cancer du rein plus importantes dans le groupe TA. Il n’y a pas
de plus grande détérioration de la fonction rénale avec la NPRA qu’avec le TA. Enfin la
morbidité du TA semble inférieure a celle de la NPRA et est acceptable pour des traitements
itératifs. Pour étayer nos résultats, un essai randomisé et contrélé permettrait de mieux

évaluer |'efficacité et les complications de ces thérapeutiques

Aux vues du faible taux de morbidité et du bon contréle oncologique local de la NPRA, les
patients présentant une tumeur du rein agressive avec un risque de récidive locale élevé et
un risque chirurgical important, doivent-ils bénéficie d’'une NPRA ou de TA itératifs ? De
nouveaux scores devraient apparaitre pour aider le thérapeute dans son choix de I'équilibre

entre la récidive et les complications.
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VII.  ANNEXES

R.E.N.A.L. score
1 Point 2 Points 3 Points

(Rjadius (maximal diameter in cm) <A >4 but <7 =7
(Elxophytic/endophytic properties =h0% <b0% Entirely endophytic
(N)earness of tumour to the collecting =f =4 put <7 =4
system or sinus (mm)
(Alnterior/posterior Mo points given. Mass assigned a descriptor of a, p, orx
(Ljocation relative to polar lines Entirely above the upper or  Lesion crosses polar ine  >50% Of the mass across polar line, or

below the lower polar line mass crosses the axial renal midline, or

mass is entirely between the polar lines

Tableau 1 Score RENAL, complexité faible de 4 a 6, modérée de 7 a 9, élevée de 10 a 12

Masse ranale < 4 cm

Option préférée = chirurgi Biopsie porcutanaa
Maphractomio Maphrectomie r
partiells partialle
mhliqllﬂmﬂ tﬂ’d’l’hﬂl’ﬂﬂt — Surveillance active
simpla ditficile En cas de croissance tumorals :
[ Biopsie porcutanéo | ~ Dscsor uno nép
) — Discutar una néphrectomie
"*p:“f::‘;““ Si malin partielle an fonclion du risque
chirurgical
— Méphrectomis
partielle dans
canire expert
— Méphrectomia
totale
= Thérapie ablative

Tableau 2 Arbre décisionnel de prise en charge des cT1a du rein; AFU 2013
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Clavien-Dindo Classification

Grade 1

Grade 11

Grade 111

Grade Illa
Grade IIIb
Grade IV

Grade IVa
Grade IVb
Grade V

Any deviation from the normal postoperative
course without the need for pharmacological
treatment or surgical, endoscopic, and radio-
logical interventions. Allowed therapeutic regi-
mens are as follows: drugs as antiemetics, anti-
pyretics, analgetics, diuretics, electrolytes, and
physiotherapy. This grade also includes wound
infections opened at the bedside.

Requiring pharmacological treatment with drugs
other than such allowed for grade I complica-
tions. Blood transfusions and total parenteral
nutrition are also included.

Requiring surgical, endoscopic, or radiological in-
tervention

Intervention not under general anesthesia

Intervention under general anesthesia

Life-threatening complication requiring IC/ICU
management

Single organ dysfunction (including dialysis)

Multiorgan dysfunction

Death of a patient

Figure 1 Classification des complications chirurgicales selon Clavien
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INTRODUCTION De nouvelles techniques mini-invasives se sont développées pour la prise en charge des
tumeurs du rein localisées. L’'objectif était de décrire notre expérience de la néphrectomie partielle
laparoscopique robot assistée (NPRA) et du traitement ablatif (TA) puis les critéres oncologiques, I'impact
sur la fonction rénale et les morbidités péri-opératoires.

METHODE Les données rétrospectives ont été extraites de la base de données nationale UROCCR. Les
analyses statistiques ont été effectuées a 'aide de test du Chi?> et WILCOXON, les analyses uni et
multivariée a I'aide d’une régression logistique.

RESULTATS. 397 patients ont été inclus dans notre cohorte, 232 dans le groupe NPRA et 165 dans le
groupe TA. Les patients du groupe NPRA étaient plus jeunes (61 vs 73 ans, p<0,001), avaient un score ASA
moins élevé, moins de rein unique (4,9% vs 34,8%, p<0,001), et de tumeur bilatérale (p<0,001). Parmi les
342 tumeurs malignes, les taux de récidive locale, de progression métastatique et de déces étaient moins
élevés dans le groupe NPRA (3%, 2,4%, 1,9%, respectivement) que dans le groupe TA 17,5%, 10,3%,
13,8%, p<0,001). En analyse multivariée, le facteur prédictif de récidive locale était la tumeur intra
parenchymateuse OR 3.51 (1.01-12.20) p=0,04. Les résultats étaient non significatifs pour le traitement
par NPRA OR 0.39 (0.11-1.37), p=0,14 et pour I'antécédent personnel de cancer rénal 4.72 (0.92-24.3),
p=0,06. Il n’y a pas eu de différence de variation du débit de filtration glomérulaire entre les deux groupes
(-5,3 vs-5,6 ml/min/1.73m?). Le groupe NPRA avait recu plus de transfusions (7,7% vs 0,6%, p<0,001) et les
complications avaient un score CLAVIEN plus élevé (p=0,016).

CONCLUSION : La NPRA a montré une supériorité par rapport au TA sur la récidive locale. La progression
métastatique et la survie globale different entre les 2 traitements mais ce résultat est imputable a des
comorbidités notamment I'antécédent de cancer du rein plus importantes dans le groupe TA.

Management of mini-invasive conservative approach by laparoscopic robot assisted or thermal
ablation in localized clinical renal cancer: experience of Bordeaux’s university institution.

Background: New mini-invasive approaches therapy emerged for the treatment of localized clinical renal
cancer (RCC). Robot Assisted laparoscopic Partial Nephrectomy (RAPN) and thermal ablation (TA) were
used recently in our institution. Objectives are to review our activity and secondly to describe outcomes
of oncologic, renal function and morbidity.

Patients and Methods. We performed a retrospective review, RAPN and TA data were extracted from
UroCCR (French National Database on Kidney Cancer) from 2003 to end of 2015. Statistical analysis used
by Chi?2 and Wilcoxon tests. The log-rank test was used to determinate predictive factors of local
recurrence in univariate and multivariate analysis.

Results. 397 patients were included, 232 treated by RAPN and 165 by TA. RAPN patients were younger (61
vs 73 yo, p<0,001), had a lower ASA score, less single kidney (4,9% vs 34,8%, p<0,001) and less bilateral
tumor (p<0,001). 342 patients had proved malignant tumor, the rate of local recurrence, metastatic and
death were lower with NPRA (3%, 2,4%, 1,9%, respectively) than TA (17,5%, 10,3%, 13,8%, p<0,001). In
multivariate analysis, the only predictive factor of local recurrence was endophytic tumor OR 3.51 (1.01-
12.20), p=0,04, but without statistically difference for robotic treatment 0.39 (0.11-1.37), p=0,14, and
history of prior RCC 4.72 (0.92-24.3), p=0,06. There was no difference of glomerular filtration rate
between the 2 groups (-5,3 vs -5,6 ml/min/1.73m?, p=0,32). In post-operative, 34 NPRA patients had
complication and 18 in TA group (14,6% vs 10,8%, p=0,08). NPRA group had more transfusion (7,7% vs
0,6%, p<0,001) and higher Clavien complication (p=0,016).

Conclusions. NPRA allows better rate of local recurrence than TA. Metastatic and overall rate seem to be
more dependent of history of patient than treatment used. There is no difference on renal function
detriment rate, however TA had fewer complication.

Mots clés: Traitement ablatif, Néphrectomie partielle robot assistée, cancer du rein

Key words: Thermal ablation, robotic partial nephrectomy, kidney neoplasm
Service d’urologie, hopital Pellegrin, université de Bordeaux, France
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