chezla personne dgée -

futilité ou nécessité ?
Fascal qu&f Vigfewr Lalonde

Le centre d’accueil vous appelle pour vous informer que ™ Lassonde, la belle-mére de 81 ans d’Emma
Thurie, que vous suivez pour de multiples problémes dont une fibrillation auriculaire chronique, pré-
sente aujourd’hui une hématurie macroscopique. Vous avez bien envie de conclure que ce probleme

est attribuable a la warfarine, mais votre instinct professionnel vous dicte le contraire.
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B IEN QUE UHEMATURIE Macro-
scopique justifie souvent
d’emblée une évaluation appro-
fondie, les cliniciens peuvent par-
fois s'interroger sur I'utilité d’'une
telle démarche lorsqu'un facteur
prédisposant est découvert ou
lorsqu’un test révele une héma-
turie microscopique.
Lhématurie microscopique est

® Alimentation

Variables pouvant modifier
I'effet de la warfarine sur le RIN?

® Consommation d’alcool

® Interactions médicamenteuses
® Maladies aigués

©® Maladies hépatiques

l'isoenzyme CYP 2C9 semble étre
responsable de la plupart des in-
teractions médicamenteuses cli-
niquement importantes®.
Plusieurs auteurs ont recom-
mandé d’évaluer les saignements
urinaires chez les patients sous
anticoagulothérapie. Une étude
prospective a montré une ma-
ladie relativement grave (néo-

un phénomene fréquent chez la
personne agée. La découverte fortuite d’un tel pro-

naires', une des causes d’hématurie.

L'hématurie de M™ Lassonde peut-elle
étre expliquée par la prise de warfarine ?

au CLSC Saint-Hubert/CSSS Champlain.

plasie, néphrolithiase ou nécrose

- papillaire) chez 15,6 % des 43 patients prenant de la
bleme au dépistage par bandelettes chez les patients
de plus de 60 ans peut atteindre 21 %. Bien que des
études aient révélé un taux d’hématurie de 9% a 18 %
dans la population générale, 'age demeure un des
principaux facteurs de risque de cancer des voies uri- :

warfarine et ayant présenté une hématurie microsco-
pique de fagon répétée. Deux études prospectives
portant sur 31 et 29 patients avec hématurie macro-
scopique ou microscopique ont révélé un taux d’af-
fection grave de 30 % et de 68,9 % respectivement’.

Il est a noter que le passage de globules rouges dans

'urine est un phénomene intermittent chez les pa-
 tients atteints d’un cancer des voies urinaires. Un seul
- test positif est donc suffisant pour justifier la pour-

Il est vrai que le faible indice thérapeutique dela
warfarine, combiné 2 la sensibilité du produit a plu-
sieurs variables (encadré 1), peut rapidement mener
a un surdosage et 2 un saignement. Uinhibition de
. menstruations, diminuent la probabilité d’un dia-
Les D" Pascal Lamanque et Viateur Lalonde, omni-
praticiens et médecins de famille, sont tous deux char-
gés d’enseignement clinique au Département de mé-
decine familiale de I'Université de Montréal et exercent

suite de évaluation?. Evidemment, certains éléments
cliniques, tels que I'activité physique récente, I'instal-
lation depuis peu d’une sonde urinaire et la possibi-
lité de contamination de I'échantillon par du sang de

gnostic subséquent de néoplasie. Comme cette hy-
pothese ne peut toutefois étre completement écartée,
la décision de poursuivre ou non Iévaluation doit
alors étre prise avec le patient’.

Dans une étude rétrospective portant sur 24 patients
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Pronostic et traitement des tumeurs de la vessie en fonction du degré de malignité®'’

Stade Traitement Survie au bout de 5 ans
® Ta (carcinome papillaire non invasif) Résection transurétrale (RTU) 95 %

Tis (carcinome in situ)
® T1 (envahissement du tissu RTU avec ou sans chimiothérapie 80 %

conjonctif sous-épithélial)

ou immunothérapie (BCG) intravésicale

& T2 (envahissement musculaire)
® T3 (envahissement
de la graisse périvésicale)

& T4 (envahissement
des structures avoisinantes)

Cystectomie radicale ou RTU-TV + traitement
intravésical + radiothérapie + chimiothérapie
en cas d’atteinte métastatique

40 % — 50 % (jusqu’a 80 %)
25 % — 35 % (jusqu’a 80 %)

25%—-35%

® M1 (métastases a distance)

Chimiothérapie adjuvante

< 2ans

L |£||I|ﬁ|ii m |‘|

Risque de récidive d'une tumeur T1"°

Aprés 1 an 50 %
Aprés 3 ans 80%
Aprés 5 ans 90 %

recevant de la warfarine, les auteurs ont évalué sépa-

rément les patients ayant un RIN suprathérapeutique :
(> 3,0) au moment de la découverte de ’hématurie
macroscopique. Lévaluation était le plus souvent nor- -
male chez les personnes dont le RIN était élevé (55 %
contre 23 % des patients dont le RIN était normal),
mais un cancer des voies urinaires a néanmoins été
 lavessie seront diagnostiqués au Canada, entrainant
turie est donc justifiée, méme chez le patient prenant :
de la warfarine et dont le RIN est suprathérapeutique.

Vous vérifiez le RIN de M™ Lassonde, qui est a 2,12.
Devant les lourds antécédents de votre patiente, vous :
vous demandez s'il est pertinent de pousser davantage
- talité associée a diminuée de 33 % de 1973 2 1999,
. principalement chez les hommes’.

trouvé chez 18 % d’entre elles®. Lévaluation de ’héma-

votre évaluation.

Quelle est I'évolution a prévoir
en cas de cancer de la vessie ?

L |£l|l|ﬁ|ii I I‘II‘

Risque d'évolution

de la tumeur selon le degré histologique
Degré | 2%
Degré Il 1%
Degré lll 45%

cancer, il s’agit le plus souvent d’'un cancer de la vessie
(40 % — 70 %) ou encore d’un cancer du rein (15 %)
ou de la prostate (10 % — 25 %)*”. Le tabagisme et
Iage avancé sont les principaux facteurs de risque des
cancers du rein et de la vessie (encadré 2).

En 2008, environ 6700 nouveaux cas de cancer de

la mort de 1800 personnes®. incidence de ce cancer
a augmenté d’environ 33 % de 1985 a 2000, autant
chez ’homme que chez la femme. Bien que le cancer
de la vessie soit responsable de 3 % des déces par can-
cer chez’homme et de 1,5 % chez la femme, la mor-

De 70 % a 75 % des tumeurs vésicales nouvelle-

ment diagnostiquées sont superficielles (Tis-T1),
Lorsque I’évaluation d’'une hématurie révele un :

alors que de 20 % a 25 % envahissent au moins la

L’évaluation de ’hématurie est justifiée, méme chez le patient prenant de la warfarine et dont le RIN
est suprathérapeutique.

Evaluer 'hématurie chez la personne dgée : futilité ou nécessité ?
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Facteurs derisque de cancer du rein’
& Tabagisme

© Obésité

& Exposition aux cestrogénes

® Hypertension artérielle

® Prise de diurétiques

& Exposition professionnelle aux produits du pétrole,
aux métaux lourds ou a 'amiante

& Exposition antérieure a la radiothérapie
& Maladie des reins polykystiques provoquée par la dialyse

Facteurs de risque de cancer de la vessie’

® Tabagisme

® Exposition a des carcinogénes chimiques
® Age > 40 ans

® Antécédents de cancer des voies urinaires
® Infections urinaires récidivantes

® Schistosomiase

® Irradiation de la région pelvienne

® Exposition au cyclophosphamide

couche musculaire (T2-T4) (tableau I). Une fois sur
trois, plusieurs tumeurs seront présentes au moment
du diagnostic. Le risque de récidive ou d’évolution
apres le traitement local d’une tumeur vésicale enva-
hissant le tissu conjonctif (T1) est assez élevé, attei-
gnant 90 % au bout de 5 ans (tableau II). Le degré
histologique permet aussi de prédire le risque d’évo-
lution vers les couches musculaires (tableau II1)'.

Et qu’en est-il des traitements ?

radicale demeure toutefois le traitement favorisé.

En Pabsence d’atteinte métastatique, la survie des
patients atteints d’une lésion T2 au bout de 5 ans va-
rie de 40 % a 50 % alors quelle est de 2,5% a3 % en -
présence d’un envahissement extravésical (ce qui cor-
respond a un stade T3)"". Des études plus récentes
montrent toutefois une survie au bout de 10 ans de :
plus de 80 % pour les tumeurs T2 et T3a apres cystec-
tomie'2 Une fois que le cancer s’est métastasé, méme
sans preuve d’évolution locale, la mortalité survient
le plus souvent en espace de deux ans. Les sieges les -
plus courants de métastases sont le systtme lympha-
. principaux désagréments indiqués par les patients

tique, les poumons, le foie et les os'".

La cystectomie partielle peut représenter une solu-
tion intéressante pour certains patients atteints d’une !
lésion unique sans antécédents de lésion invasive. La |

Facteurs de mauvais pronostic des lésions T1

& Multiples lésions
& Antécédents de tumeur invasive
® Mauvaise fonction urinaire de base

- chimiothérapie adjuvante, a base de gemcitabine et de
- cisplatine, peut étre envisagée en cas d’extension locale
- ou encore d’envahissement lymphatique ou métasta-

Le traitement du cancer de la vessie varie selon le
stade d’évolution de la tumeur (tableau I). La résec-
tion transurétrale associée a un traitement intravési- -
cal adjuvant peut étre offerte aux patients ayant une -
tumeur T1. Pour les tumeurs envahissantes (T2-T4) :
et pour certaines tumeurs T1 dont les facteurs pro-
nostiques sont mauvais (encadré 3), la cystectomie
. certains patients chez qui on veut éviter la cystecto-

tique’. La place de la chimiothérapie pour traiter les
cancers localement avancés demeure toutefois un su-
jet de recherches. La radiothérapie est surtout utilisée
en soins palliatifs ol son efficacité a soulager rapide-
ment les symptdmes liés au cancer est bien établie'.
Il est a noter que la combinaison chimiothérapie et
radiothérapie peut également étre une option pour

mie. La survie des patients ainsi traités est comparable
a celle des personnes soumises a une cystectomie.

La qualité de vie des patients atteints d’un cancer
de la vessie a été peu étudiée, mais la résection trans-
urétrale et le traitement intravésical ne semblent pas
la réduire de facon considérable, méme si certains ef-
fets indésirables ont été signalés. La pose d’'un conduit
iléal est la technique de dérivation urinaire privilé-
giée chez les patients agés devant subir une cystecto-
mie radicale, puisque le temps opératoire nécessaire
est plus court, ce qui réduit d’autant les risques. Les

ayant un conduit iléal sont les fuites d’urine ou la
crainte d’en avoir, les affections cutanées au niveau
de la stomie, I’atteinte de I'image corporelle et des

Le Médecin du Québec, volume 43, numéro 8, aouit 2008

47



48

troubles liés a la sexualité. Selon quelques études, tou-
- nignes. Des fistules urinaires et gastro-intestinales
différente de celle des patients chez qui on a recons-
truit la vessie. Lorsque le cancer est métastatique, on

tefois, la satisfaction globale quant a la vie n’est pas

peut parfois éviter la cystectomie en faisant une ré-
section transurétrale, suivie d’'une radiothérapie et

si elle a été peu étudiée, elle semble étre généralement
bonne pour la majorité des patients, peu importe la
modalité de traitement".

Qu’en est-il des complications
possibles de I'évaluation et du traitement
du cancer de la vessie ?

Lévaluation du cancer de la vessie est relativement

strre. La probabilité de complication sérieuse est d’en-
viron 0,3 % pour la pyélographie endoveineuse et la

duits de contraste a faible osmolarité. Linsuffisance
rénale survient dans moins de 1 % des cas, principa-

sible du produit de contraste'.

Des taux de mortalité aussi élevés que 12 % ont été
signalés apres une cystectomie chez les patients de plus
de 65 ans comparativement a 7 % pour les plus jeunes. :
. cluent la figvre, la perte de poids, la sudation nocturne
des vingt derniéres années, pour tous les groupes d’age.
Désormais, I'dge ne représente donc plus une contre-
indication pour la plupart des auteurs. Le taux de mor-
hépatiques. Les métastases touchent surtout les pou-
4,5 %, selon les maladies concomitantes présentes, et
est comparable a celui des populations plus jeunes, qui
. de malignité de la tumeur.

Le taux de complications postopératoires se situe
entre 28 % et 64 % et inclut principalement les in-
fections urinaires et respiratoires, les complications

Ces taux ont cependant grandement diminué au cours

talité immédiate apres I'intervention varie de 0 % a

oscille entre 1,6 % et 3 %°.

cardio-vasculaires, le delirium, I'iléus ainsi que les
complications touchant la paroi abdominale. Plus de

50 % des complications sont considérées comme bé-

sont également possibles, mais surviennent rarement.
Les complications tardives les plus fréquentes sont

- Pincontinence urinaire (environ 50 % chez les per-
- sonnes de plus de 70 ans), 'occlusion intestinale et
d’une chimiothérapie. Selon quelques auteurs, cette
méthode accroit la qualité de vie. En somme, méme

les hernies chirurgicales. La survie des patients de plus
de 75 ans apres cystectomie semble supérieure a celle

- des malades non opérés. Certains auteurs estiment
- que l'intervention chirurgicale augmenterait 'espé-
- rance de vie des patients jusqu’a I'age de 85 ans'2.

. Quelle est I'évolution a prévoir
. s'ils’agit d’un cancer durein ?

Le cancer du rein est plus rare et compte pour seu-
lement 3 % des néoplasies chez 'adulte. Il est égale-

- ment plus fréquent chez ’homme que chez la femme
- dans un rapport de 1,5:1. La population atteinte type
cystoscopie”. Les complications de la pyélographie
endoveineuse sont plus rares depuis I'arrivée des pro-
- la vessie, I'incidence du cancer du rein est a la hausse
- depuis quelques décennies. Cependant, une propor-
lement chez les patients dont la fonction rénale est -
altérée. Le risque peut étre diminué par une bonne :
hydratation et I'utilisation de la plus petite dose pos-

ade 50 a 70 ans, avec une médiane de 66 ans au mo-
ment du diagnostic. Tout comme pour le cancer de

tion croissante des nouveaux cas sont découverts for-
tuitement'®, principalement chez des patients de 60
480 ans'.

L’hématurie est présente chez 60 % des malades,
alors que la douleur abdominale I'est chez 40 % d’entre
eux et qu'une masse palpable ne I'est que chez de 30 %
a40 %. Les autres symptomes moins spécifiques in-

et ’hypertension. Cing pour cent des patients présen-
tent un syndrome paranéoplasique tel que I'érythro-
cytose, I'hypercalcémie, 'amyloidose ou des troubles

mons, les os, les surrénales, le foie et le cerveau'. Le
tableau IV illustre le pronostic en fonction du degré

La néphrectomie radicale ou partielle demeure le
traitement de choix et peut méme étre utile chez les
patients atteints d'une maladie métastatique pour ré-

- duire les symptomes. La chimiothérapie na pas donné
. de treés bons résultats pour ce type de cancer. Une

Evaluer 'hématurie chez la personne dgée : futilité ou nécessité ?

Certains auteurs estiment que I'intervention chirurgicale comme traitement du cancer de la vessie
augmenterait ’espérance de vie des patients jusqu’a I'dge de 85 ans.
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ableau 1V

Pronostic des tumeurs du rein en fonction du degré histologique™
Survie au bout
de 5 ans
Degré (avec traitement)
® | (tumeur de moins de 7 cm) 91 %
® Il (tumeur de plus de 7 cm sans métastases locales ni a distance) 74 %
® Il (une seule métastase rénale, extension de la tumeur dans les tissus et 67 %
vaisseaux périnéphriques, sans atteinte ganglionnaire ni métastatique a distance)
® IV (envahissement au-dela du fascia de Gerota, multiples métastases 5%-10%
ganglionnaires ou métastases a distance) (jusqu’a 32 %)

fois métastatique, le carcinome rénal est donc consi- :
déré comme incurable et est associé a une espérance
de vie moyenne inférieure a deux ans. Plusieurs pa-
tients peuvent cependant ne ressentir aucun symp-
tome des années apres le diagnostic de métastases.
Limmunothérapie a base d’interféron alpha s’est ré-
- complications bénignes (pneumonie, iléus, cellulite).
veau fonctionnel. Le traitement peut étre envisagé a
I'apparition des symptdmes, mais le taux de réponse

vélée efficace chez certains patients ayant un bon ni-

est de moins de 20 %.

De nouvelles avenues thérapeutiques visant 'an-

vascular endothelial growth factor) et son récepteur,

métastatique. Des améliorations considérables ont

cules les plus utilisées visant le facteur de croissance

endothéliale vasculaire et son récepteur sont le suni-

la catégorie mTOR. Plusieurs projets de recherche vi-

sent a déterminer le role de ces nouvelles molécules.
L’avenir semble donc prometteur"”.

Le taux de complications lié a la néphrectomie va-
rie de 16 % a 37 % lorsque cette intervention est ef-
fectuée par laparoscopie et de 8 % a 54 % lorsqu’elle
est faite par laparotomie. Il s’agit le plus souvent de

Les complications importantes telles que le choc hé-
morragique et la perforation intestinale sont rares'.
Etant donné la morbidité liée a ce traitement chez

- les patients atteints de ce cancer, qui sont habituelle-
giogenese ont toutefois vu le jour au cours des der-
niéres années. En effet, des molécules ciblant le fac-
teur de croissance endothéliale vasculaire (VEGF:
- couvertes fortuitement. Une revue de littérature ré-
de méme que la voie de transmission du signal de la
cible de la rapamycine (mTOR), ont été utilisées avec :
succes chez des patients atteints d’un cancer du rein -
- sion est généralement peu important tandis que la
été notées tant du point de vue de la progression tu- -
morale que de celui de la survie, avec un profil d’ef-
fets indésirables acceptable. Actuellement, les molé-
gie propre aux néoplasies malignes. Cette caractéris-
' tique était cependant plus fréquente pour les masses
tinib (Sutent) et le sorfénib (Nexavar) alors que le
temsirolimus (Torisel) est I'agent le plus employé de :

ment plus fragiles, quelques études ont évalué le
risque inhérent a I'observation par imagerie sériée de
patients porteurs de tres petites 1ésions (< 3 cm) dé-

cente montrait que le risque d’évolution vers une ma-
ladie métastatique pendant 'observation était peu
élevé, soit environ 1 %. Le taux de croissance de la é-

taille de la 1ésion ne semble pas avoir d’effets sur la vi-
tesse de progression. Plusieurs des tumeurs dont la
taille demeurait stable avaient toutefois une histolo-

plus volumineuses. Certains auteurs recommandent
exérese de la lésion si des symptdmes apparaissent

- pendant la période d’observation, 'hématurie étant

Une revue de littérature récente montrait que le risque d’évolution du carcinome rénal vers une ma-

ladie métastatique pendant I'observation était peu élevé, soit environ 1 %.

Repére
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le plus fréquen

t'°. La décision de suivre par imagerie

une lésion rénale douteuse doit donc étre discutée avec
le patient dans le contexte des maladies concomi-

tantes, du risque opératoire et du risque

’évolution

de la tumeur. I faut aussi se rappeler que I'interven-
tion chirurgicale demeure a ce jour le seul traitement
curatif du cancer du rein.

J EVALUATION DE UHEMATURIE de M Lassonde a per-
mis de découvrir une lésion superficielle de faible

degré qui a été traitée sans complications par une ré-
section transurétrale. Votre patiente vous en sera re-
connaissante pour le reste de sa vie! &

Date de réception: 15 janvier 2008
Date d’acceptation : 12 mai 2008

Mots clés : hématurie, gériatrie, cancer de la vessie, cancer du rein,
warfarine

Les D" Pascal Lamanque et Viateur Lalonde n’ont signalé aucun
intérét conflictuel.
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Hematuria in the elderly patient: is investigation neces-
sary? Hematuria is a commonly found symptom in the
elderly patient. Most frequently benign, it may be caused
by a neoplasm of the urinary tract which, when treated,
will sometimes benefit the patient in terms of quality of
life and longevity. The incidence of kidney and bladder
neoplasm rises with age, such as other comorbidities.
When treated within a short time delay, low-stage bladder
cancers may show a lower chance of recurrence, whereas
some kidney cancers can be followed carefully, without
surgical intervention, under specific circumstances. Inves-
tigation and treatment are often well tolerated with over-
all advantageous outcomes. Knowing the natural history
of bladder and renal cancer will help the clinician find the
appropriate investigation and treatment of hematuria in
the elderly patient.

Keywords: hematuria, geriatrics, urinary bladder neoplasm, kid-
ney neoplasm, warfarin
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