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Facteurs de risque

e 3% des cancers de I’adulte

o Augmentation de 3-4% par an depuis 1970
(découverte fortuite surtout)

» Etiologie: plusieurs cancérogénes suspectés,
tabac (RR 1,4-2,3), obesité, HTA,
dysplasie multikystique, cancer rein natif
chez TxR, VHL, STB

o Génetique (formes familiales): VVon Hippel-
Lindau, Sclérose tubéreuse de Bourneville




Imagerie du cancer renal:
détection
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Caractéerisation des masses renales

» Echographie: intérét limité et faux négatifs
(petits cancers hyperéechogenes simulant
AML)

o TDM: prise contraste plus faible que le
parenchyme

e |RM:

|ésions <3cm

_ésions hypovasculaires

_ésions Kystiques indéeterminees en TDM




Formes radio-cliniques

Formes typiques solides: TDM suffit
Formes kystiques: TDM +/- IRM

— Bosnia
— Bosnia
— Bosnia
— Bosnia

K | kyste simple (bénin)
K Il kyste remanié (presque tjs bénin)
K 111 kyste suspect (60% malin)

K IV cancer kystique (>95% malin)

Multifocalité, bilatéralite
Angiomyolipome, oncocytome




Place de la biopsie renale

Sous TDM: valeur que si positive

Rares indications: suspicion de meétastase
rénale, lymphome, tumeurs inextirpables

Faux négatifs, dissemination, conditions
locales, complications

Faible rendement pour tumeurs kystiques

Indication de Néphrectomie Elargie sans
preuve histologique




Histoire naturelle

Deéveloppement cortical (pOles, externe,
medioréenal)
Progression intra-renale, puis capsule

Extension veineuse (thrombus cruorique,
puls tumoral) et lymphatique

Métastases (1/3 au diagnostic): poumon
(55%), 0s (32%), foie (33%), cerveau
(6%0), multifocalité (10%0)




TNM 2002

T
— Tx, TO

— T1<=7cm
— T2 >7cm

— T3: a: SR, graisse perirénale; b: VR, VCI sous-Dg;
c: VCI sus-Dg

— T4: franchissement fascia de Gérota
\

— Nx, NO

— N1 gg unique, N2 gg multiples

M

— Mx, MO

— M1 métastase a distance
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Envahissement VClinférieure
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Facteurs pronostiques

Stade TNM, envahissement veineux
Curage ganglionnaire: interét curatif controverse

Metastases: nombre de sites, délai (<12-24 mois),
localisation (pulmonaires de meilleur Pc)

Grade Furhman

Type histologique: chromophobe meilleur, Bellini
mauvais; sarcomatoide associé mauvais

Cytogenetique, VEGF, p53
anemie, syndrome inflammatoire (suivi)




Cancer du rein: pronostic

5 ans:
— Tumeur localisée au rein: 70-90%
— Graisse périrenale envahie: 50-70%
— Thrombus VR, T localisee: 45-70%
— N+, M+, organes adjacents: 5-30%
— G1: 64%, G2: 34%, G3: 31%, G4: 10%

— Tres pejoratif si Bellini, sarcomatoide,
medullaire




Cancer du rein localise:
traitement

Traitement chirurgical: chirurgie le plus
complete possible sans marges

Néephrectomie elargie: rein + graisse

périrénale + surrénale + curage gg

Volie d’abord selon taille, localisation et
morphotype

Chirurgie ouverte ou laparoscopique




Indications
néephrectomie partielle

Tumeur rénale avec rein controlatéral sain:
<5cm

De nécessité: sur rein unique

Tumeur bilatéerale
VHL (récidive)

Laparoscopie, ouverte dans des centres
experimentés




Néephrectomie dans le cancer renal
meétastatique

Chirurgie de reduction tumorale: métastases
extirpables ou non

Cancer symptomatique: hématurie,
doiuleur, paranéoplasique

Protocoles d’immuno-chimiothéerapie:
nécessité d’avoir une histologie




Cancer du rein metastatique

 Traitement chirurgical si metastase unique
(extirpable ou non)

e Immunothérapie: IFN-alpha, IL-2:
— Plusieurs mois

— Remission souvent partielle et temporaire: gain de
meédiane de survie de 7 mois max pour une duree de
ttt de 12 mois

— Permet parfois la stabilisation +/- I’exérese des M+




Anti-angiogeniques

Iressa

Tarceva SU 11248
Erbitux Avastin Neovastat

TheraCIM VEGF trap PTK787

Blocks Neutralizes Blocks
production VEGF receptor
of VEGF of VEGF

EGF
receptor

i

Endothelial .
cell VEGF

receptor

Becker J (2004) Signal transduction inhibitors —
a work in progress. Nature Biotechnology 22: 15-18




Anti-angiogeniques

Inhibiteurs metalloproteinases

Inhibiteurs facteurs de croissance
angiogéniques (dont anti-VEGF)

Inhibiteurs activation endothéliale
Action directe sur le vaisseau tumoral
Activite anti-angiogénique complexe




Inhibiteurs de I’activité kinase
du réecepteur au VEGF

e Avantage : activite par voie orale
 Difficulte : obtention d’une molécule spéecifique

» L’ouverture du spectre d’activité a d’autres
Kinases peut augmenter |’effet anti-tumoral,
mais aussi entrainer des effets indesirables




Inhibiteurs VEGF

e Avastin :
Avastin -
VEGF trap — Bevacizumab
Neutralizes — anticorps humanisé

e Sunitinib = Sutent



Avastin : 18" essal contre placebo montrant un
effet clinique bénéfique (cancer du rein
métastatique / patients en echec apres IL-2)

High-dose versus placebo
g P Low-dose versus placebo

Hazard ratio = 2.55
Hazard ratio = 1.26

< 0.001
P p=0.04

Low-dose
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High-dose

% of patients free of progression

Placeho
18 24 18 24 30 36
Months from on-study date Months from on-study date

Avastin seul :110 patients : 38 placebo, 37 HD, 35 LD
‘Increase In time to progression, but no survival benefit’

Yang JC et al. (2003). A randomized trial of bevacizumab, an anti-vascular endothe-
-lial growth factor antibody, for metastatic renal cancer. N Engl J Med 349: 427-34




