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INTRODUCTION

L'incidence du cancer du rein est en
augmentation constante'. 15 & 25% des pa-
tients présentent d'emblée une diffusion méta-
statique lors de diagnostic de cancer du rein’.
Les métastases osseuses sont rares et
souvent asymptomatiques, d'ou lintérét de
limagerie et surtout le diagnostic des
métastases’. A travers notre observation et
une revue de la littérature, les auteurs
soulévent la démarche diagnostique et
discutent les différents procédés thérapeu-
tiques et les éléments pronostiques de cet
aspect de cancer du rein révélé par une
métastase osseuse unique.

OBSERVATION

Il s'agit de Mme L.S, agée de 55 ans, sans
antécédents particuliers, adressée du service
de radiothérapie pour tumeur de la téte humé-
rale gauche dont la radiographie de I'épaule a
montré une image ostéolytique au dépend de
la téte humerale gauche avec atteinte des
parties molles (Fig. 1) et la biopsie chirurgicale
a confirmé une métastase d'un adénocar- Fig. 1: Radiographie de I'épaule gauche sur ostéolyse de
cinome primitif. La patiente a bénéficié d'une la téte humérale avec envahissement des parties molles
radiothérapie externe a dose de 45 Grays.

L'examen cliniqgue retrouve une douleur de 3,5 x 3 x 3,5 cm, se rehaussant aprés
isolée de I'épaule avec limitation des mouve- injection de PDC (Fig. 2).
ments de I'épaule gauche sans autres signes
associés, notamment, il n'existe pas de Le reste du bilan a comporté une radio-
symptémes urinaires. Un bilan étiologique a graphie thoracique qui était normale, une
eté réalisé, I'echographie a montré une masse scintigraphie osseuse. La recherche d'autres
d'échostructure hétérogéne. La TDM a objec- foyers métastatigues osseux a distance a
tivé une petite masse rénale polaire supérieure montré une hyperfixation de la téte humérale
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Fig. 2: TDM abdomino-pelvienne: tumeur rénale se
rehaussant aprés injection de produit de contraste

gauche étendue au 1/3 supérieur de la dia-
physe humérale (Fig. 3).

Au total, il s'agit d'un adénocarcinome rénal
classé TINOM1 par l'os.

La patiente a bénéficié d'une néphrectomie
totale élargie, I'étude anatomopathologique de
la piéce opératoire a confirmé le diagnostic
d'un adénocarcinome a cellules claires PT1NO
grade de FUHRMAN, ensuite la patiente a été
adressée au service de radiothérapie pour
immunothérapie complémentaire.

DISCUSSION

l.es métastases du cancer du rein sont
ubiquitaires. Le poumon est lorgane le plus
volontiers intéressé dans 90% des cas, suivi
par l'atteinte des ganglions dans 50% des cas,
du foie dans 30% des cas, l'os dans 14% des
cas, la surrénale dans 10% des cas, et le
cerveau dans 6% des cas’.

Les métastases osseuses siegent le pius
souvent sur le rachis, sur la partie proximale
des os longs et sont souvent ostéolytiques'.
Elles sont souvent asymptomatiques, mais
parfois elles se manifestent par des douleurs
osseuses ou par un syndrome para-neo-
plasique, comme l'augmentation des phospha-
tases alcalines, une hypercalciurie, une poly-
globulie.

Le diagnostic est évoqué par limagerie :
scanner thoraco-abdominal, scintigraphie os-
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Fig. 3: Scintigraphie osseuse montrant une hyperfixation
humérale gauche (vue postérieure)

seuse. D'autres méthodes peuvent étre utiles
au diagnostic, c'est en particulier la scinti-
graphie au 18 fluoro 2 désoxyglucose (FDG)
qui permet de faire le diagnostic des tumeurs
primaires et des métastases. Mais il est
toujours nécessaire d'avoir un diagnostic histo-
logique des métastases’.

Les différentes methodes thérapeutiques
sont: le traitement hormonal, la chimiothérapie,
limmunothérapie et la chirurgie.

Le Traitement Hormonal:

Il repose sur des bases expérimentales qui
n'ont pas été confirmés par de nombreuses
études cliniques®.

Plusieurs méthodes ont été testées. Dans
tous les cas, les taux de réponse sont trés
faibles, y compris pour le tamoxiféne a haute
dose (100 a 150 mg/m?j)°>. La médoxypro-
gestérone garde un intérét dans le cadre des
traitements symptomatiques ayant pour but
l'amélioration de ['état général des patients’.

La Chimiothérapie:

Plusieurs études ont mis en évidence
l'expression fréquente par les tumeurs rénales
du géne de résistance aux médicaments
MDR1. Ce géne code pour une protéine trans-
membranaire, la PGP170, qui joue un réle de
pompe augmentant l'afflux de nombreux médi-
caments anticancéreux. Cela pourrait expliquer
la résistance intrinséque primitive observée
avec les cancers du rein pour la quasi-totalite
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des chimiothérapies testées. Ainsi le taux de
reponse ne depasse globalement guére 5 a
7%'. Mickisch et la.* ont mis en évidence un
deuxitme mécanisme de chimiorésistance
qu'est le systéme de Glutathion qui induit une
résistance a certains médicaments.

Au total, le cancer du rein est par excel-
lence chimio-résistant. Cette chimio-résistance
pourrait dans un avenir proche étre modulée
grace a des molécules bloguant spécifique-
ment un ou les deux éléments maJeurs de
chimio-résistance connus actuellement®®

L'immunothérapie:

L'interféron o (IFN o) est une cytokine pro-
duite par les leucocytes surtout en cas d'infec-
tion virale. Dans le cadre du cancer du rein
métastatique, c'est IFN o humain qui a d'abord
éte utilisé. Les essais cliniques publiés depuis
le début des années 1980 sont trés nomb-
reuses et utilisent des schémas variables.
L'ensemble des schémas utilisés montre des
téponses de l'ordre de 10 & 20%. Une étude
récente de Medical Research Council a
compare, chez des patients atteints d'un
cancer de rein métastatique, un traitement par
I'FN o seul et par médroxyprogestérone. Cet
essai a mis en évidence un gain de survie a un
an de 12%"’. Quelques mois plus tard, un
groupe fmlandals a montré qu'une combinai-
son d'IFN et de Vinblastine permettait un gain
de survie sngmﬂca’uf par rapport a la vinblastine
utiisée  seule®. Linterleukine 2 (IL2) est
produite par les lymphocytes T (T helper, T4)
dont elle stimule la croissance. Elle a été
décrite par Morgan en 1976 et ce n'est qu'en
1983 que Rosenberg a proposé pour la
premiére fois cette molécule dans le traitement
du cancer du rein metastathue

Les taux de réponse obtenus avec [1L2
seule sont comparables a ceux obtenus avec
I'lFN o dans les essais de phase Il.

L'association IFN a-1L2 permet d'obtenir
des taux de réponse supérieurs ou égaux a
ceux obtenus par I'lFN o seul ou I'L2 au prix
d'une toxicité supéneure

Traitement Radiothérapigue :

La radiothérapie (30 & 40 Grays) peut avoir
une place en complément de I'exérése d'une
métastase osseuse, elle est utilisée surtout a
visée antalgique’?. Cette option est choisie 'l
s'agit d'un site douloureux unique et si I'état
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général n 'autorise traitement

chirurgical™.

pas un

Place de la Chirurgie :

L'indication chirurgicale doit tenir compte de
I'état général du patient, du pronostic, de
l'existence de symptomes et de la qualité de
vie. La néphrectomie trouve sa place dans
quatre situations: En cas de métastase unique,
dans un but de réduction tumorale avant
immunothérapie, elle peut étre adjuvante apres

lmmunotheraple comme elle peut étre
palllatlve
Dans Ja premiére situation, plusieurs

auteurs ont démontré I'amélioration de la
survie lors d'un traitement concomitant de Ia
lésion primitive et du site metastathue
Dans Ia seconde sﬁuatnon Muss'®, Umeda et
Nmma , Fischer et al.'® et Pierce et al."” ont
rapporté dans leurs études la supériorité en
terme de survie de la néphrectomie, de
réduction tumorale préalable a I'immuno-
thérapie par rapport a l'immunothérapie seule.
Dans les gros volumes métastatiques, [im-
munothérapie permettra de sélectionner les
patients qui pourront bénéficier de la chirurgie
qui permettra chez les répondeurs de traiter Ie
tissu tumoral insensible a Ilmmunotheraple
Enfin, la néphrectomie présente un intérét
limité dans les formes symptomatiques avec
50% de survie a un an. L'embolisation rénale
permet de réduire les symptémes®.

La chirurgie des métastases osseuses ne
se justifie que s'il s'agit d'un risque de fracture
sur un os portant avec une lyse supérieure a 3
cm de diamétre et une destruction de la cor-
ticale supérieure a 50% ou en cas de fracture
si la survie est supérieure a six semaines ou
en cas de compression médullaire, une lami-
nectomie avec stabilisation osseuse est
indiquée’.

Au total, le traitement chirurgical donne les
meilleurs résultats si la métastase osseuse est
unique et de siége périphériquez.

Le cancer du rein au stade métastatique
présente un pronostic péjoratif avec 10% de
survie & un an et 5% a 5 ans. La survie
moyenne est de 10 mois®. Le principal facteur
pronostique de la survie est le délai entre le
traitement de la tumeur initiale (néphrectomie)
et la survenue des métastases: plus ce délal
est court, plus le pronostic est sombre”.
Plusieurs études ont confirmé l'existence de
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paramétres pronostiques et permettant de
distinguer des groupes de patients présentant
des évolutions fort différentes®™?. En 1988,
Elson et al. ont étudié une série de 610
patients porteurs de cancer de rein méta-
statique et ont identifié cing facteurs de risque
statistiquement significatifs a I'état général, le
délai entre le diagnostic et la métastase, le
nombre de sites métastatiques, la perte de
poids ainsi que la cytotoxicité & une chimio-
thérapie antérieure®.

La NTE apparait dans plusieurs études en
analyse monofactorielle comme un élément
pronostique. Néanmoins, en analyse de ré-
gression multivariée, la NTE n'apparait pius
comme un facteur indépendant, mais elle est
corrélée a l'état général du patient’®”. Ces
éléements pronostiques permettent d'orienter
les indications thérapeutiques seion le groupe
pronostique.

En conclusion, le cancer de rein
métastatique garde aujourd’hui et malgré les
recherches menées un mauvais pronostic,
d'ou lintérét de faire un bon bilan d'extension
et de poser le diagnostic d'une métastase
précoce pour une prise en charge meilleure
permettant d'améliorer la survie.
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