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MOTS CLES Résumé

cancer prostatique; Buts : Evaluer les résultats oncologiques des patients pris en charge pour cancers de la prostate de score
score de Gleason; de Gleason > a 8 en utilisant comme criteres de jugement: le PSA total, la survie globale et la survie sans
survie progression.

Patients et méthodes : 11 s’agissait d’une étude rétrospective menée au service d’Urologie-Andrologie de
I’hopital Aristide Le Dantec de Dakar du ler Juin 2010 - au 31 Octobre 2014. Elle avait colligé 29
patients ayant un cancer de la prostate avec un score de Gleason > 8. Les traitements utilisés étaient
I’hormonothérapie et la prostatectomie radicale.

Résultats : Lamédiane du taux de PSA initial était de 97,7 ng/ml (2- 32047 ng/ml). Les cancers prostatiques
étaient découverts au stade métastatique dans plus de la moitié des cas (83,3%). Le traitement était hormonal
dans 82,8% des cas. La médiane de survie était de 14 mois et la durée moyenne de survie globale était a
13,18 mois. La survie globale de la série a 6, 12, et 24 mois était respectivement de 72,7; 54,5 et 0,9%. La
survie sans progression de la série a 3, 14 et 21 mois était respectivement de 50; 16,7 et 8,3%.

Conclusion : Les cancers de la prostate de score de Gleason > 8 sont de mauvais pronostic dans notre
pratique.
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Prostate Cancer with Gleason score greater than or equal to 8: Evaluation of patient survival

Abstract

Objectives: To evaluate the oncological outcomes of patients treated for prostate cancer Gleason score > 8
using as criteria: total PSA, overall survival and progression-free survival.

Patients and methods: This was a retrospective study in the Urology-andrology department of the Aristide
Le Dantec hospital in Dakar, from 1st June 2010 - to October 31, 2014. We compiled the data of 30 patients
with prostate cancer with a Gleason score > 8. The treatments used were hormonal therapy and radical
prostatectomy.

Results: The median initial PSA level was 97.7 ng/ml (2-32,047 ng/ml). Prostate cancer was found in the
metastatic phase in over half the cases (83.3%). The treatment was hormonal in 82.8% of cases. Median
survival was 14 months and the average overall survival time was 13.18 months. The overall survival of
the standard 6, 12, and 24 months was respectively 72.7, 54.5 and 0.9%. PFS at 3, 14 and 21 months was
respectively 50, 16.7 and 8.3%.

Conclusion: Prostate cancer with Gleason score > 8 has a poor prognosis in our practice.

© 2016 Pan African Urological Surgeons’ Association. Production and hosting by Elsevier B.V. This is an open

access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduction

Le cancer de la prostate est le premier cancer chez I’homme agé et la
deuxieme cause de déces (apres le cancer du poumon). Il est la qua-
trieme cause de déces par cancer pour I’ensemble de la population
[1,2].

La mortalité par cancer de la prostate dans notre pratique est sans
doute liée au fait que les patients consultent a des stades tardifs ou
la maladie est évoluée mais également du fait de la prédominance
des cancers a haut risque [3.4].

L’aveénement du PSA n’a pas eu d’impact sur 1’incidence des can-
cers avec un score de Gleason > 8. Aucune étude n’a évalué a
ce jour I'impact de ce facteur pronostique sur le devenir de nos
patients.

Le but de I’étude étaient d’évaluer les résultats oncologiques des
patients pris en charge dans notre service pour des cancers de la
prostate de score de Gleason supérieur ou égale a 8 en utilisant
comme criteres de jugement: le PSA total, la survie globale et la
survie sans progression;

Patients et méthodes

Nous avons effectué une étude rétrospective au service d’urologie-
Andrologie de I’hopital Aristide Le Dantec de Dakar du 1° Juin
2010 au 31 Octobre 2014.

Trente patients qui avaient un cancer de la prostate confirmé histo-
logiquement avec un score de Gleason supérieur ou égale a 8 ont été
colligés. Un patient décédé avant I’instauration du traitement a été
exclu de I’étude. Les traitements utilisés étaient 1’hormonothérapie
et la prostatectomie radicale.

Le bilan d’extension de la maladie comportait une tomodensito-
métrie (TDM) thoraco-abdomino-pelvienne chez tous les patients.
Et ceux qui étaient des potentiels candidats a la prostatectomie
radicale ont eu en plus une scintigraphie osseuse et une IRM
pelvienne.

L’hormonothérapie était, médicale, utilisant les analogues de la
LH-RH (Goséréline, triptoréline, leproréline), les anti-androgeénes
stéroidiens (bicalutamide) ou chirurgicale, utilisant la pulpectomie
testiculaire bilatérale. Les agonistes de la LH-RH étaient associés a
des anti-androgénes non stéroidiens pour éviter le flare up clinique
en cas de masse tumorale importante.

La prostatectomie radicale par voie rétro-pubienne associée a un
curage ganglionnaire ilio-obturateur étendu a été réalisée.

Des mesures d’hygiene de vie (arrét de tout tabagisme, activité
physique réguliere) étaient conseillées a tous les patients. Une pres-
cription de calcium et de vitamine D3 était faite pour tous les patients
ostéoporotiques ou ostéopéniques a 1’ostéodensitométrie.

Les patients qui ont eu un traitement radical étaient revus a un mois
puis apres chaque trois mois avec un contrdle du taux de PSA.

Les patients qui ont eu un traitement hormonal étaient revus chaque
trois mois avec un contréle du taux de PSA.

Les données ont été exploitées par le logiciel Excel 2010 et la survie
a été calculée par la méthode de Kaplan et Meyer.

Ainsi les criteres d’appréciation des résultats du traitement étaient
le PSA total, la survie globale, la survie sans progression. La date
d’origine était la date de I’instauration du traitement.

Résultats

Cinquante pourcent (50%) des patients avaient un taux de PSA pré-
thérapeutique inférieur a 100 ng/ml (Tableau I). La moyenne du taux
de PSA total était de 1367 ng/ml (Médiane a 97,7 ng/ml) avec des
extrémes de 2 et 32047 ng/ml.

Les cancers prostatiques étaient découverts au stade métastatique
dans plus de la moitié des cas (83,3%). (Tableau I)

Le traitement était hormonal dans 82,8% des cas. Seuls 5 patients
ont eu un traitement radical (Tableau I). Le traitement hormonal
était médical utilisant les analogues de la LH-RH chez 7 patients


http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Cancers de la prostate de score de Gleason > 8

245

Tableaul Caractéristiques cliniques et paracliniques des patients.

Caractéristiques cliniques Nombre de patients

et pourcentage(%)

Age (années) (n=30)
> 60 24 80
<60 6 20
Meédiane 68,5
Extrémités 53-82

PSA initial (ng/ml) (n=30)

<100 15 50
> 100 15 50
Médiane 97,7

Extrémités 2-32047
Score de Gleason (n=30)

8 16 53,3
9 12 40
10 2 6,7
Stade tumoral (n = 30)
Localisé 1 0.4
Localement avancé 4 13,3
Métastasé 25 83,3
Type de traitement (n=29)
Hormonal 24 82,8
Radical 5 17,2
Profil ostéodensitométrique (5 patients)
Normal 1

Ostéopénique 2
Ostéoporotique 2

ou chirurgical avec la pulpectomie testiculaire bilatérale chez 17
patients.

Le PSA nadir était en moyenne de 70,4 ng/ml (médiane a 10 ng/ml)
avec des extrémes de 0,029 et 564 ng/ml. La médiane du délai
d’atteinte du nadir (DAN) était de 3 mois avec des extrémes de
3 et 15 mois.

Le controle biochimique de la tumeur par la prostatectomie radi-
cale a été évalué avec le dosage du PSA en postopératoire. Le
taux de PSA était indétectable (< 0,1ng/ml) chez 1/5 patients.
Le tableau II montre les valeurs du PSA total préopératoire (PSA
préopératoire), apres traitement prostatectomie radicale (PSA post
prostatectomie) et apres traitement adjuvant (PSA post blocage
androgénique).

Les quatre patients qui avaient une récidive biochimique ont tous eu
une hormonothérapie complémentaire, avec du Goséréline (3 cas)
et une pulpectomie bilatérale (un cas).

Une discordance entre le stade cTNM préopératoire et le stade
pTNM a été notée dans 2 cas. Le stade clinique était sous-estimé
dans les 2 cas.

La médiane de survie était de 14 mois et la durée moyenne de survie
globale était a 13,18 mois. La survie globale de la série a 6, 12, et 24
mois était respectivement de 72,7; 54,5 et 0,9%. La Fig. 1 montre
I’évolution de la courbe de survie aux différentes dates de pointe.

La durée moyenne de survie sans progression était de 8,25 mois.
La survie sans progression de la série a 3, 14 et 21 mois était
respectivement de 50, 16,7 et 8,3%. La Fig. 2 montre 1’évolution
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Figure 1  Fonction de survie globale.
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Figure 2  Courbe de survie sans progression.

de la courbe de survie sans progression aux différentes dates de
pointe.

Pour les patients qui ont eu un cancer métastasé, la survie a 11
mois était estimée a 54,2% alors qu’apres 24 mois presque tous
les malades mouraient. Cependant pour les patients qui ont eu un
cancer localisé ou localement avancé, la survie a 12 et 19 mois était
respectivement de 40 et 20%. La Fig. 3 montre I’évolution des deux
courbes de survie. La survie des patients qui ont eu un cancer localisé
et localement avancé, était meilleur que celle des patients qui ont eu
un cancer métastatique.

DISCUSSION

Dans notre série lamoyenne du taux de PSA total était de 1367 ng/ml
(Médiane 2 97,7 ng/ml), avec des extrémes de 2 et 32047 ng/ml. Cin-
quante pourcent des patients (50%) avaient un taux de PSA supérieur
a 100 ng/ml. Niang et coll [4] avaient rapporté des résultats simi-
laires avec un PSA moyen de 1447,57 ng/ml, et un taux de PSA
supérieur ou égal a 100 ng/ml chez 50% des patients. Les travaux
de Chen [5] ont rapporté également une médiane de PSA élevé avec
154 ng/ml. La médiane du taux de PSA chez les patients qui ont
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Tableau I Comparaison du taux de PSA et du stade TNM en pré et postopératoire.
Patient PSA Score Gleason TNM pTNM PSApost Traitement PSApost blocage
préopératoire prostactectomie adjuvent androgénique
1 80 9(5+4) T3aNOMO T3bNOMO 33 Zoladex 0,04
2 14,97 9(4+5) T3bNOMO T3bNOMO 20 Zoladex 0,17
3 22,7 8(4+4) T2bNOMO T2e¢NOMO 0,008
4 22,9 8(4+4) T3aNOMO T3aNOMO 1,88 Pulpectomie 0,08
5 27 8(5+3) T3bNOMO T3bNOMO 35 Zoladex 1,18
- son action est plus rapide que celle des autres méthodes de cas-
1.0 Cancerslocalisés . £ :
tration. La testostérone est aux taux de castration au bout de la
Cancersmétastasés premiere heure contre 3 a 4 semaines pour les agonistes de la
0.8+ LHRH et 3 a4 jours pour les antagonistes de la LHRH. Cette rapi-
dité d’action étant importante dans notre contexte ou les patients
ont des douleurs osseuses ou des signes de compression médul-
0.6 .
S laire lente;
§ - Il n’y pas d’effet flare-up comme cela est observé avec les ago-
0.4 nistes de la LHRH si la masse tumorale est importante.
7 La prédominance de la castration chirurgicale a été rapportée dans
plusieurs pays notamment au Nigeria [12] et en Taiwan [5].
0.0
T " Ry = = Certes les délais d’action différent mais la castration chirurgicale,
Durée (mois) les agonistes et les antagonistes de la LHRH ont la méme efficacité
en terme de survie [13].
Figure3  Courbe de survie en fonction du stade clinique.

eu une prostatectomie radicale était de 22,9 ng/ml (14,97-80). Cette
médiane est supérieure a celles rapportées par Niall [6] et Pierorazio
[7] qui étaient respectivement de 5,6 et 6,7 ng/ml. Ces taux élevés
de PSA chez nos patients, font penser a I’existence d’une masse
tumorale importante, donc a une maladie évoluée avant I’initiation
d’un traitement.

Dans notre étude 96,5% des patients avaient un cancer de la prostate
avancé. Ils ont tous eu une hormonothérapie. Ceci semble étre en
concordance avec les recommandations [8].

Actuellement, le traitement des cancers de la prostate localement
avancé requiert un traitement combiné qui associe un contrdle
local du cancer (par la prostatectomie radicale ou la radiothérapie
conformationnelle) & une hormonothérapie [§]. Cependant, nous ne
disposons pas de cette radiothérapie dans notre contexte d’exercice.
C’est pourquoi nous voulons initier dans notre service le protocole
prostatectomie radicale-hormonothérapie dans les cancers locale-
mentavancés al’instar de plusieurs équipes dans le monde [9—-8—10)].

La castration était chirurgicale dans 75%. En effet il était réalisé
une pulpectomie testiculaire bilatérale. Le choix de la pulpectomie
testiculaire est basé sur plusieurs facteurs:

- c’estune méthode chirurgicale plus acceptée que I’ orchidectomie
qui entraine une modification évidente du schéma corporel avec
des troubles psychologiques non négligeables [11];

- c’est une méthode thérapeutique plus accessible pour la plupart
de nos patients qui ne peuvent pas supporter le colit des agonistes
de la LHRH;

La médiane du PSA nadir était de 10ng/ml avec des extrémes de
0,029 et 564 ng/ml. Cette médiane est supérieure a celle rapportée
par Gagnat et coll [12] (0,48 ng/ml) dans son étude, bien qu’il ne
s’agisse pas uniquement des cancers de score de Gleason supérieur
ou égal a 8. Ceci témoigne de I’agressivité des cancers et du stade
évolué de nos patients.

La médiane du délai d’atteinte du nadir (DAN) était de 3 mois avec
des extrémes de 3 et 15 mois. Ce délai était court comparé aux délais
retrouvés dans la littérature. En effet Gagnat et al. [12] ont rapporté
une médiane du DAN a 13,1 mois. Choueiri et al. [14]| ont montré
pour la premiere fois que le DAN était un facteur pronostique signi-
ficatif de la survie globale dans le cancer de la prostate métastatique.
Gagnat et al. [12] ont confirmé dans leur étude que le DAN était un
élément prédictif de survie sans progression, survie spécifique et
survie globale: plus le DAN était court plus la survie était faible.

Il est connu qu’apres prostatectomie totale, le taux de PSA devient
indétectable aprés 4 a 6 semaines [15]. La persistance d’un
PSA détectable apres I’intervention ou la réapparition d’un PSA
détectable apres une période d’indétectabilité traduisent I’ échec bio-
chimique. Larécidive biochimique est classiquement définie par une
élévation du PSA total >0,2 ng/ml [16].

Dans notre série, seul un patient a eu un taux de PSA indétectable
apres prostatectomie radicale. C’est d’ailleurs le seul patient qui
avait un cancer localisé de la prostate avec un taux de PSA initial a
22,7 et classé cT2CNOMO.

Les patients qui n’ont pas eu un taux de PSA indétectable apres
prostatectomie radicale ont été considérés comme des récidives sous
le mode métastatique. C’est d’ailleurs la raison pour laquelle ils ont
été mis sous traitement hormonale des 1’obtention du premier PSA
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post opératoire. Cette absence de réponse chez ces patients peut
s’expliquer par le fait qu’il s’agissait de cancer a haut risque avec
un score de Gleason supérieur ou égal a 8 et des taux de PSA élevés.
Niall et coll [6] ont montré qu’une valeur élevée du PSA avant
prostatectomie radicale était associée a une forte chance d’avoir des
marges envahies.

La discordance entre le stade cTNM préopératoire et le stade pTNM
noté dans 2 cas révele une sous-estimation du stade clinique. Ce
qui signifie que le toucher rectale n’est pas le meilleur outil pour
la stadification clinique. Il n’explore que les parties postérieure et
latérale de la prostate, sa normalité n’élimine pas le cancer. C’est
ainsi que L’ANAES mentionne que: « Le toucher rectal, utilisé seul,
n’est pas un outil de dépistage approprié pour le diagnostic précoce
du cancer de la prostate » [17].

La durée moyenne de survie globale dans notre série était de 13,18
mois. Cette durée est inférieure a celle rapportée par Fall [3] qui
était de 18,67 mois. La survie globale de la série a 6, 12, et 24 mois
était respectivement de 72,7; 54,5 et 0,9% (Fig. 1). Cette survie était
courte comparée a celles rapportées par d’autres auteurs [13—12].
En effet Gagnat et al. [ 12] avaient trouvé un taux de survie globale a
deux ans égal 2 91,17%. Nos résultats étaient comparables a ceux de
la série de Fall qu’au cours des six premiers mois (77,3% a 6 mois).
Pour les patients qui ont eu un cancer métastasé la survie globalea 11
mois était estimée a 54,2% alors qu’apres 24 mois presque tous les
malades mouraient. Cette mortalité importante peut-il s’expliquer
par I'importance de la masse tumorale chez nos patients et par
le fait que nos patients avaient des cancers agressifs (score de
Gleason supérieur ou égal a 8)? Par ailleurs la durée moyenne
de survie sans progression dans notre série était de 8,25 mois.
Cette durée est inférieure a celle rapportée par Fall [3] qui était de
10,5 mois.

Pour les patients qui ont eu un cancer localisé et localement avancé
traités par une prostatectomie radicale (PR), la survie a 12 et 19 mois
était respectivement de 40 et 20% (Fig. 3). En effet Pierorazio et coll
[7], dans une étude incluant 1082 patients ayant une prostatectomie
radicale (PR) pour des cancers avec un score de Gleason supérieur
ou égal a 8, ont rapporté la survie globale a 15 ans était a 45,4%.

Mais bien que le Score de Gleason constitue un facteur pronostique
indépendant, une analyse stratifiée sur le score de Gleason de 781
cas de cancers localisés de la prostate traités par PR, a révélé que
les parametres pronostiques pré et post opératoires étaient signifi-
cativement moins bons dans le groupe des patients qui avaient un
score de Gleason préopératoire supérieur ou égal a 8 [18]. Bastian
et al. [19] ont rapporté dans une série de patients qui ont eu une PR
pour cancer de la prostate de score de Gleason compris entre 8-10,
des taux de survie sans progression biochimique a 5 et 10 ans de
40 et de 27% respectivement. Ils ont alors conclu que ces patients
n’avaient pas forcément mauvais pronostic. Cette différence énorme
entre ces taux devrait soulever des questions sur la sélection de nos
patients ainsi que la réalisation de la technique de prostatectomie
radicale.

Dans notre série nous avons constaté que les patients qui ont eu un
cancer localisé et localement avancé, avaient une meilleure survie
que ceux qui avaient un cancer métastasé. Ceci réconforte 1’idée
selon laquelle le dépistage de ces formes agressives du cancer de la
prostate doit se faire afin de les traiter le plus tot possible de fagon
adéquate.

Conclusion

Ces résultats confirment que la mortalité liée aux cancers de la pros-
tate de score de Gleason > § est élevée dans notre pratique. La survie
de ses patients est meilleure pour ceux qui ont des formes localisées,
d’ou la nécessité de les dépister et de les traiter avant la survenue
de métastases.

Classification under urology subject

Urologic oncology-Prostate cancer
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