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Liste des abréviations

oaFP Alpha-fcetoprotéine

AESSAPS Agerlce francaise de sécurité sanitaire des produits de
sante

AINS Anti-inflammatoires non stéroidiens

ALD Affection de longue durée

AMM Autorisation de mise sur le marche

ATU Autorisation temporaire d’utilisation

BEP Bléomycine + Etoposide + Cisplatine

EP Etoposide + Cisplatine

ETP Education thérapeutique du patient

FDG 5-fluoro-2-désoxy-glucose

FSH Follicle-stimulating hormone

HAD Hospitalisation a domicile

HAS Haute Autorité de Santé

hCG Gonadotrophine chorionique humaine

INCa Institut national du cancer

IRM Imagerie par résonance magnétique

LAP Liste des actes et prestations

LDH Lactate déeshydrogénase

LH Luteinizing hormone

OMS Organisation mondiale de la santé

PPS Programme personnalisé de soins

PTT Protocole thérapeutique temporaire

RCP Réunion de concertation pluridisciplinaire

RSI Régime social des indépendants

SSR Soins de suite et de readaptation

TEP Tomographie par émission de positons

TDM Tomodensitométrie (ou scanner)

TDM TAP TDM thoraco-abdomino-pelvienne

TGS Tumeur germinale séminomateuse

TGNS Tumeur germinale non séminomateuse
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Objectifs et méthode

L’objectif de ce guide, adressé aux meédecins traitants (loi n°2004-810
du 13 aodt 2004 relative a I'assurance maladie), est d’expliciter la prise
en charge optimale et le parcours de soins des patients adultes admis
en ALD pour un cancer du testicule.  Au 31 décembre 2009, 18 140
patients étaient en ALD pour cette affection (régime général).

Ce guide est destiné au médecin traitant. Son contenu a été discuté et
validé par un groupe de travail pluridisciplinaire avec I'appui d’'un groupe
de lecture (cf. Annexe 1) en conformité avec la méthode HAS". Il repose
sur les recommandations pour la pratique clinigue ou les conférences de
consensus disponibles datant de moins de 5 ans, secondairement
complétées par des avis dexperts lorsque les données sont
manguantes. Les propositions thérapeutiques, dans le cadre de 'AMM et
les protocoles thérapeutiques temporaires (PTT), ont fait I'objet d’'une
relecture par I'Afssaps.

Un guide ne peut cependant pas envisager tous les cas spécifiques,
toutes les comorbidités, les protocoles de soins hospitaliers, etc. Il ne
revendique pas I'exhaustivité des conduites de prise en charge possibles
ni ne se substitue a la responsabilité individuelle du médecin vis-a-vis de
son patient.

Les principales recommandations nationales et internationales utilisées
sont reportées dans les « Références bibliographiques ».

1 http://www.has-sante.fr/portail/icms/c 458877/methode-d-elaboration-des-guides-d-affections-de-

longue-duree-ald-a-destination-des-medecins-et-des-listes-des-actes-et-prestations
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Points clés

1. Le cancer du testicule est un cancer peu fréguent qui touche plus
particulierement I'homme jeune. |l est de bon pronostic, y compris dans
ses formes métastatiques.

2. Les principaux facteurs de risque sont un antécédent de cryptorchidie
ou de tumeur testiculaire controlaterale.

3. Le cancer du testicule doit étre évoqué devant une masse, une géne
ou une douleur testiculaire. Il peut étre suspecté a l'occasion d’'une
palpation testiculaire ou lors d’'une échographie, dans le cadre du bilan
d’'une hypofertilité ou d’'une gyneécomastie ou d’'un traumatisme.

4. Le bilan initial comprend une échographie scrotale bilatérale, le

dosage de trois marqueurs (aFP, hCG totales et LDH) et une TDM
thoraco-abdomino-pelvienne.

5. Le diagnostic est confirmé par un examen anatomopathologique sur
piece operatoire. Les formes les plus fréquentes (95 %) sont les tumeurs
germinales (séminomateuses et non séminomateuses).

6. L'orchidectomie par voie inguinale est le traitement premier et
constant du cancer du testicule. La surveillance, la chimiothérapie, la
radiothérapie ou le curage ganglionnaire sont ensuite discutés en
fonction du type histologique et du stade.

7. La cryo-préservation du sperme doit étre proposée systématiquement
avant I'orchidectomie. Cette proposition est medico-légale.

8. L’évaluation de la réponse au traitement repose sur l'imagerie ainsi
gue sur le dosage des marqueurs (aFP, hCG totales, LDH).

9. La détection d'une éventuelle rechute repose sur I'examen clinique,
I’échographie scrotale, le dosage des marqueurs et la TDM thoraco-
abdomino-pelvienne.

10. Le suivi du patient comporte outre la recherche d’une récidive, la
recherche d’'un second cancer, en particulier de cancer du testicule
controlatéral, ainsi que la prise en charge des complications tardives des
traitements et de leur éventuel impact psychologique.
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1. Introduction
Epidémiologie

Environ 2 200 nouveaux cas de cancer du testicule sont diagnostiqués
en France® chaque année. Le cancer du testicule représente 1 & 1,5 %
de tous les cancers chez 'lhomme, et 85 % des cas sont diagnostiques
entre 15 et 49 ans. C'est le plus fréquent des cancers solides chez
’lhomme entre 15 et 34 ans.

Le cancer du testicule est un cancer de bon pronostic, y compris en
situation métastatique. La survie relative a 5 ans est de 98-99 % pour les
formes localisées et supérieur & 70 % pour les formes métastatiques®.

Le taux de mortalité* par cancer du testicule a diminué de moitié sur les
20 dernieres années, en relation avec I'ameélioration des traitements. La
mortalité atteint aujourd’hui un niveau tres bas, le nombre total de déces
estimé en 2010 étant de 87.

Facteurs de risque

Les facteurs de risque clairement identifieés sont :

= un antécédent de cryptorchidie, méme traitée (risque relatif de 5
al10);

« la présence d’'une tumeur testiculaire controlatérale.
L’hypofertilité et I'atrophie testiculaire sont parfois associées au cancer
du testicule, sans qu’un lien de causalité ne soit établi.

? Projection de I'incidence et de la mortalité par cancer en France en 2010 ; Fiche Testicule - INVS
05/05/2010 :

http://www.invs.sante.fr/applications/cancers/projections2010/donnees _localisation/testicule.pdf.

* Survie des patients atteints de cancer en France : état des lieux
http://www.e-cancer.fr/les-soins/4211-survie-des-patients-atteints-de-cancers-en-france-linca-
dresse-un-etat-des-lieux.

4 Rapport INCa: « Dynamique d’évolution des taux de mortalité des principaux cancers » —
Novembre 2010 : http://www.e-cancer.fr/toutes-les-actualites/81/4703-la-baisse-de-la-mortalite-par-
cancers-saccelere-en-france.
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Formes histologiques

Les tumeurs germinales testiculaires sont les formes les plus fréquentes
de cancer du testicule (95 % des cas). Elles comprennent deux formes
histologiques (Annexe 2) :

« les tumeurs germinales seéminomateuses «pures» (TGS) qui
correspondent a 60 % des tumeurs germinales ;

« les tumeurs germinales non séminomateuses (TGNS) qui
correspondent & 40 % des tumeurs germinales”.
Tous stades confondus, les tumeurs séminomateuses « pures » sont de
meilleur pronostic que les tumeurs non séminomateuses.

Les autres cancers du testicule sont des tumeurs non germinales (5 %),
ayant donc pour origine des cellules autres que celles a l'origine des
spermatozoides.

Seule la prise en charge des tumeurs germinales du testicule de
I’homme postpubére est détaillée dans ce guide.

Histoire naturelle
Précurseurs

La Neéoplasie germinale intratubulaire (NGIT) est le précurseur des
tumeurs germinales testiculaires. Plus de la moitié des hommes porteurs
d'une NGIT non traitée développeront une tumeur germinale testiculaire
dans les cing ans®.

Extension a distance

Les premiers relais ganglionnaires des tumeurs germinales testiculaires
sont les ganglions lombo-aortiques. L’évolution métastatique viscerale
atteint preférentiellement le poumon, le foie et le cerveau et parfois I'os.
Rarement, une atteinte ganglionnaire inguinale peut s’observer en cas
d’envahissement du scrotum ou d’antécédent de chirurgie testiculaire ou
inguinale.

> D’aprés Biggs ML, 2007.
http://www.urofrance.org/nc/medecins/base-urofrance/article/html/faut-il-biopsier-
systematiguement-le-testicule-controlateral-apres-orchidectomie-pour-une-tumeur-ger.htmil.
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2. Diagnostic et bilan initial
2.1 Circonstances de découverte

Le plus souvent, le cancer du testicule est évoque :

. devant une masse testiculaire asymptomatique découverte par
palpation du médecin ou par auto-palpation ;

. devant un symptome scrotal : une géne, une douleur testiculaire,
Oou une sensation de pesanteur ;

. lors d’'une échographie scrotale indiquée pour hypofertilité,
gynecomastie ou traumatisme testiculaire ;

. devant un symptome géneéral : des douleurs lombaires ou du flanc,
un amaigrissement, une dyspnée, une altération de I'état général ;

. devant une masse retro-peritonéale.

2.2 Démarche diagnostique

» Interrogatoire

L’interrogatoire permet de préciser notamment les antécedents,
personnels et familiaux, les facteurs de risque (antécédent de
cryptorchidie) et les comorbidités.

» Examen clinique

L’examen clinique repose notamment sur :
« |'examen testiculaire bilatéral ;
« la recherche d'une masse abdominale, d’adénopathies sus-
claviculaires gauches (ganglion de Troisier) ou d’une gynécomastie.

Devant toute suspicion diagnostique, une échographi e scrotale
bilatérale est prescrite.
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» Imagerie a visée diagnostique

L’échographie scrotale Dbilatérale est systématique. Elle explore le
testicule atteint et le testicule controlatéral.

Les caracteristiques échographiques en faveur d’'un cancer sont une
masse intratesticulaire vascularisée, uniqgue ou multiple, volontiers hypo-
échogene pour les tumeurs séminomateuses, et plus hétérogene pour
les tumeurs non séminomateuses.

Si I'échographie confirme la suspicion de cancer du testicule, le
dosage des biomarqueurs ( aFP, hCG totales, LDH) doit étre realisé.

» Biologie : Biomarqueurs tumoraux

Lorsque le cancer du testicule est suspecte, le dosage des marqueurs
sériques aFP’, hCG totales® et LDH est systematique avant toute prise
en charge.

Le dosage de ces marqueurs a un intérét diagnostique, pronostique (il
contribue a la stadification), et dans le cadre du suivi.

A noter néanmoins qu'une concentration normale de ¢ es
marqueurs n’exclut pas le diagnostic et gu'une conc entration
anormale n’est pas spécifique de ce cancer.

A ce stade de la prise en charge, un avis spécialis € urologique est
nécessaire pour confirmation du diagnostic.

" A noter que les TGS pures ne sécretent pas de aFP. Les patients atteints de TGS avec un taux

élevé d’aFP doivent recevoir la prise en charge des TGNS, malgré une histologie correspondante a
une TGS pure. Schmoll HJ, 2010 (2).
® Et non les béta-hCG libres qui correspondent a la sous-unité béta libre de I'hCG.
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2.3 Confirmation du diagnostic

La confirmation du diagnostic repose sur 'examen
anatomopathologique de la piece opératoire d’orchidectomie realisée
par voie inguinale.

» Examen anatomopathologique

L’examen anatomopathologique des piéces opératoires’ permet de :
= confirmer le diagnostic et préciser le type histologique ;
« définir I'extension locale et le stade pT (nombre de foyers
tumoraux, taille et localisation) ;
« d’apprecier I'invasion du rete testis ou I'invasion lymphovasculaire
qui sont des éléments utiles pour la décision thérapeutique.

Le compte-rendu anatomopathologique doit contenir les données
minimales définies par l'Institut national du cancer, en collaboration avec
la Société francaise de pathologie'® (Annexe 3).

2.4 Bilan d’'extension

» Imagerie

La TDM thoraco-abdomino-pelvienne avec injection est
recommandée pour I'évaluation des ganglions rétro-péritoneaux et des
meétastases a distance.

D’autres examens sont prescrits par I'equipe spécialisée, en fonction du
type de tumeur ou de suspicion d’atteinte métastatique ou encore en cas
de contre-indication a 'injection de produit de contraste iode. C’est le cas
notamment de :

- I'IRM ou a défaut la TDM cérébrale recommandée dans les
stades métastatigues de mauvais pronostic ou en fonction des
signes cliniques ;

- I'IRM abdominale utile en cas d’allergie aux produits de contraste
jodés.

La TEP au 18-FDG est en cours d'évaluation, dans le bilan initial
d’extension.

® Un examen histologique extemporané peut étre nécessaire en cas de doute clinique Durand X,
2010.
% http ://www.e-cancer.fr/soins/anatomocytopathologie#compte-rendu.
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» Facteurs pronostiques

La majorité des diagnostics est faite au stade localisé (stade 1). Les
facteurs pronostiques suivants sont actuellement utilisés pour évaluer le
risque évolutif de ces tumeurs.

Facteurs pronostiques péjoratifs
principaux
Tumeur Germinale | Grand axe tumoral > 4 cm
Séminomateuse de | Invasion du rete testis
stade |
Tumeur Germinale Non- | Invasion tumorale des vaisseaux sanguins
Séminomateuse de | et/ou lymphatiques intratesticulaires
stade | peritumoraux

» Classifications

Différentes classifications a visée de stadification et a visée pronostique
ont été proposées en fonction du bilan d'extension. Ces classifications
reposent sur le type et I'extension locale, régionale ou a distance de la
tumeur ainsi que sur les marqueurs seriques (aFP, hCG totales, LDH) :

« la classification TNM (Annexe 4) ;

« la classification AJCC en stade (Annexe 4) ;

« la classification des stades métastatiques de I''GCCCG (Annexe 5).

2.5 Préservation de la fertilité

La congélation du sperme doit étre proposée systéma  tiqguement
avant tout traitement. C’est une obligation médico- legale.

Deux a trois recueils de sperme au CECOS (Centre d’études et de
conservation des oceufs et du sperme humain) sont généralement
suffisants.

A noter : les anomalies du spermogramme sont fréquentes (20 %) chez
les patients atteints de cancer du testicule. La chimiothérapie ou la
radiothérapie peuvent par ailleurs contribuer a dégrader la fertilité de ces
patients.
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3. Prise en charge thérapeutique

3.1 Stratégies thérapeutiques

La stratégie thérapeutique est definie en accord avec le patient, et en lien
avec le meédecin traitant sur la base de l'avis rendu en réunion de
concertation pluridisciplinaire (RCP). Cet avis est présenté au patient au
cours d’'une consultation d’annonce, et fait I'objet d’'un accord mutuel.
L’ensemble de ces éléments est consigné dans le programme
personnalisé de soins (PPS) remis au patient™ et adressé au médecin
traitant.

Les patients doivent étre informés de toutes les op tions
thérapeutiques disponibles dans leur situation, ave C une
information sur les bénéfices attendus et les effet s indésirables
potentiels.

Les options thérapeutigues sont définies en fonction du type
histologiqgue, du stade de la tumeur et du groupe pronostique (cf.
Figure 1 et Figure 2).

3.1.1 Tumeurs germinales non-seminomateuses (TGNS)
(cf. Figure 1)

P Formes localisées — Stade |

Trois options thérapeutiques sont envisageables apres orchidectomie : la
surveillance active, la chimiothérapie ou le curage lombo-aortique.
La discussion avec le patient est un éléement fondam  ental du choix.

- Surveillance active : Le risque d’évolution métastatique chez ces
patients sous surveillance active est de 30 % environ**. Mais ces
évolutions répondent a un traitement complémentaire dans plus
de 95 % des cas.

- Chimiothérapie : elle repose sur I'administration de 2 cycles de
BEP. Deux cycles de BEP d'emblée réduisent le risque
d’évolution meétastatique a moins de 1 %.

1 Cf. 5. « Bonnes pratiques communes a tous les cancers ».
12 50gani PC, 1998.
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- Curage lombo-aortigue de stadification : il est réservé a un
nombre limité de patients pour lesquels la mise en ceuvre de la
surveillance ou de la chimiothérapie est difficile.

Les risques de recidive sont a contrebalancer avec les morbidités des
traitements.

De maniere schématique (cf. « Facteurs pronostiques
anatomopathologiques », p.12 et Figure 1) :

- pour les TGNS de stade | de faible risque (sans invasion vasculaire
ou lymphatique) : préférence pour la surveillance ;

- pour les TGNS de stade | de haut risque (avec invasion vasculaire ou
lymphatique) : préférence pour la chimiothérapie.

P> Formes avancées ou métastatiques — Stades 2 Il

Le groupe pronostique est déterminé sur la base d’'une TDM thoraco-
abdomino-pelvienne et sur le dosage des marqueurs réalisé avant la
chimiothérapie :

- bon pronostic selon la classification IGCCCG " (cf. Annexe 5):
Chimiothérapie par 3 cycles de BEP.

- pronostic intermédiaire et mauvais selon la classif ication IGCCCG
(cf. Annexe 5) : Chimiothérapie par 4 cycles de BEP. L'inclusion dans un
essai clinique doit étre particulierement encouragée pour ces patients.

Le bilan apres chimiothérapie repose sur la TDM thoraco-abdomino-
pelvienne et le dosage des marqueurs tumoraux.

- En cas d'imagerie normale™ et de marqueurs tumoraux normaux, une
surveillance est indiquee.

- En cas de masses résiduelles a I'imagerie et de marqueurs tumoraux
normaux, une chirurgie systématique de toutes les masses
ganglionnaires rétropéritonéales > 1 cm et des autres masses résiduelles
viscérales accessibles est indiquée.

- En cas de progression sous chimiothérapie (ré-élévation des
marqueurs tumoraux), les patients doivent étre orientés vers des equipes
specialisées pour une chimiothérapie de rattrapage, si possible dans le
cadre d’'un essai thérapeutique.

13 . .
International Germ Cell Cancer Collaborative Group.
" L'imagerie est réalisée 4 semaines aprés la fin de la chimiothérapie.
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3.1.2 Tumeurs germinales séminomateuses (TGS) (cf.
Figure 2)

P Formes localisées — Stade |

Trois options thérapeutiques sont envisageables apres orchidectomie : la
surveillance active, la radiothéerapie ou la chimiothérapie.

En pratique, la décision se fait avec le patient sur proposition de la RCP.
Le choix est orienté en fonction du risque d’évolution tumorale.

- Surveillance active (a I'exclusion des autres traitements) : le
risque d'évolution meétastatique chez ces patients sous
surveillance active est de 20 % environ®™. Ces évolutions
répondent a un traitement complémentaire dans 98 — 99 % des
cas.

- Radiothérapie lombo-aortique a la dose de 20 Gy en 10 fractions :
la radiothérapie réduit le risque d’évolution métastatique a environ
4 %.

- Chimiothérapie : elle repose sur une cure unigue de carboplatine,
molécule utilisée hors AMM dans cette indication (cf. Annexe 6
« Prescription et encadrement réglementaire »). Une cure de
carboplatine (hors AMM dans cette indication) réduit le risque
meétastatique a environ 5 %.

Ces risques de recidive sont a contrebalancer avec les morbidités des
traitements.

De maniere schématique (cf. « Facteurs pronostiques
anatomopathologiques », p.12) :

- TGS de Stade | de faible risque (taille <4 cm et pas d'invasion du
rete testis ) : préférence pour la surveillance ;

- TGS de Stade | de haut risque (taille > 4 cm et i nvasion du rete
testis ) : preférence pour la chimiothérapie ou la radiothérapie.

1> Chung P, 2006.
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P> Formes avancées/métastatiques (stades 211

TGS de stade IIA/IIB
Deux options thérapeutiques sont possibles et a discuter avec le patient.

- Chimiotherapie : Elle repose sur 3 cycles de BEP ou 4 cycles d’EP
notamment chez les patients de stade 1B de bon pronostic.

- Radiothérapie lombo-aortique a la dose de 20 Gy en 10 fractions, avec
un complément de dose jusqu’a 30 Gy sur les masses ganglionnaires.
Elle sera réservée pour les patients dont les masses ganglionnaires sont
inférieures a 3 cm.

TGS de stade 2 1IC

Le traitement de référence est une chimiothérapie par 3 ou 4 cycles de
BEP en fonction du groupe pronostique.

Le bilan aprés chimiothérapie repose essentiellement sur l'imagerie
(TDM thoraco-abdomino-pelvienne), les marqueurs tumoraux eétant
souvent normaux. La régression complete des masses résiduelles
séminomateuses est volontiers differee.

- En cas de masses residuelles < 3 cm, une surveillance est indiquée.

- En cas de masses residuelles > 3 cm, une évaluation par TEP au 18-
FDG est realisée :

- en cas de TEP au 18-FDG- positive : une résection des masses
résiduelles est indiquée ;

- en cas de TEP au 18-FDG negative : une surveillance est
indiquee.
- En cas de progression sous chimiothérapie, les patients doivent étre

orientés vers des équipes spécialisees pour une chimiothérapie de
rattrapage, si possible dans le cadre d’'un essai thérapeutique.
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Figure 1. Tumeurs germinales non séminomateuses — Stratégie
thérapeutique™®.

ORCHIDECTOMIE

Forme 3 _ Forme avancée/
localisée 3 métastatique

Faible risque* Haut risque*

Surveillance Lymphadénectomie Chimiothérapie Chimiothérapie
rétro -péritonéale (nb de cycles en
fonction du pronostic)

é Stratégie préférentielle

--->] Stratégie optionnelle

* Facteurs de risque TGNS : emboles vasculaires.

'® présentation schématique, la décision se faisant en RCP.
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Figure 2. Tumeurs germinales seminomateuses — Stratégie
thérapeutique®’.

ORCHIDECTOMIE

Forme , Forme avancee /

localisé ' métastatique

Faible risque** Haut risque** Stade IIA/1IB Stade 2 lIC

» \ ~
.~ ‘4' = M M

Surveillance Radiothérapie Chimio'thérapie Radiothérapie Chimiothérapie

é Stratégie préférentielle

--->| Stratégie optionnelle

** Facteurs de risque TGS : taille > 4 cm, atteinte du rete testis.

' présentation schématique, la décision se faisant en RCP.
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3.2 Modalités thérapeutiques

3.2.1 Chirurgie
» Orchidectomie

La chirurgie (orchidectomie par voie inguinale) est le traitement premier
et constant d’'un cancer du testicule. Il s’agit d’'un geste diagnostique et
thérapeutique.

En cas de menace vitale par une maladie métastatique avancée et d’'une
présomption suffisamment établie (examen clinique, biologie, imagerie
concordants), la chimiothérapie peut étre débutée avant I'orchidectomie,
sans confirmation anatomopathologique. Celle-ci sera réalisée a la fin de
la chimiothérapie.

La mise en place d’une prothese testiculaire peut étre proposeée lors de
I'orchidectomie ou secondairement.

Dans des cas particuliers (testicule unique ou tumeurs bilatérales
synchrones exceptionnelles ou en cas de doute persistant sur la nature
bénigne de la tumeur), une orchidectomie partielle peut étre discutée. Le
patient doit étre informé préalablement de la possibilité d’'une totalisation
peropératoire ou a distance.

Apres chirurgie et en I'absence de localisation métastatique au scanner,
les marqueurs élevés doivent étre controlés jusqu’a normalisation
compléete pour statuer sur le caractere SO (marqueurs serigues normaux)
(cf. Annexe 4) (demi-vie AFP : 5 & 7 jours, hCG: 2 a 3 jours). A titre
d’exemple un taux eleve d’AFP doit étre divisé par 2 lors du dosage a J7,
par 4 lors du dosage a J14, etc. La persistance de I'élévation des
marqueurs apres orchidectomie témoigne de la présence de métastases
(micro ou macroscopiques), alors que la normalisation ne l'écarte pas
formellement.

» Curage ganglionnaire lombo-aortique

Le curage ganglionnaire réalisé par une équipe expéerimentée peut étre
de deux types :

e J|e curage de stadification (lymphadénectomie rétropéritonéale
unilatérale), parfois indiqué dans le traitement des TGNS de
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stade I. Il a pour but de réaliser I'exérese de I'ensemble des
ganglions lombo-aortiques. L’objectif est d’éliminer un
envahissement micrométastatique ganglionnaire ;

e le curage des masses residuelles indiqué apres chimiothérapie. II
a pour but danalyser par I'examen anatomopathologique Ia
nature de ces masses.

3.2.2 Surveillance active (apres orchidectomie)

La surveillance active est une option thérapeutique qui est proposee
apres une orchidectomie pour les tumeurs de stade |. Elle est a
distinguer du suivi postthérapeutique.

Les patients doivent étre informés du risque de progression estimé ainsi
gue de la nécessité d’examens réguliers. La surveillance comporte :

= un examen clinique ;
= une échographie scrotale ;
= un dosage des margueurs tumoraux ;

= une TDM thoraco-abdomino-pelvienne.

Elle nécessite l'information du patient sur le risque évolutif (lié aux
facteurs pronostiques). Elle doit étre poursuivie sur le long terme (au
moins 10 ans).

3.2.3 Radiothérapie

La radiothérapie est conformationnelle tridimensionnelle dans les
territoires ganglionnaires lombo-aortiques et éventuellement iliaque.

La dose deélivree est fonction du stade (entre 20 Gy et 30 Gy en
fractionnement classique, 5 jours par semaine sur une durée de 2 a 3
semaines).

3.2.4 Chimiothérapie

Les protocoles de premiere ligne les plus utilisés et le nombre de cycles
sont fonction du type histologique, du stade et surtout du groupe
pronostique. lls incluent :

- le BEP : bléomycine + étoposide + cisplatine ;
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- |'EP : étoposide + cisplatine ;

» le carboplatine a dose unique, molécule utilisée hors AMM dans la
prise en charge des TGS de stade | (cf. Annexe 6 « Prescription et
encadrement réglementaire »).

La réalisation de la chimiothérapie nécessite parfois la pose d’'une voie
veineuse centrale (chambre a cathéter implantable). La chambre
implantable ne nécessite pas de soins particuliers en dehors des cures,
et ne limite pas la réalisation des activites quotidiennes. Une hydratation
pour protection nephrotique est réalisee en cas de chimiothérapie
incluant du cisplatine.

Avant chague cure, le bilan standard comprend :

= un examen clinique (température, poids, taille, et calcul de la
surface corporelle, état général, examen de I'abord veineux, mesure
de la pression artérielle, examen neurologiqgue et examen cutane) et
une évaluation de la tolérance aux cures précédentes ;

« un hémogramme dont [linterpréetation tient compte de
I'administration ou non de facteurs de croissance ;

= un bilan biologique : évaluation de la fonction rénale ;

= un dosage des marqueurs tumoraux.

3.2.5 Traitement symptomatique

Le médecin traitant coordonne les soins en ambulatoire, et en particulier
les traitements symptomatiques, en lien avec I'equipe spécialisée.

D’autres professionnels de santé peuvent étre impliqués dans la prise en
charge des traitements symptomatiques : service de soins de suite et de
réadaptation (SSR), hospitalisation a domicile (HAD), réseau de santég,
consultation anti-douleur, avec des prestataires de services (nutrition,
matériel meédical), services et/ou unités mobiles de soins palliatifs, etc.

Le traitement symptomatique repose principalement sur la prise en
charge de :

« la douleur inguino-scrotale postopératoire ;

= la toxicité de la chimiothérapie ;

- ['altération de I'état psychologique ;

= I'hypofertilité.
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3.3 Effets indésirables et complications précoces des
traitements

Le médecin traitant a un role essentiel dans la surveillance et dans la
prise en charge des complications, en liaison avec I'équipe spécialisée et
I'entourage du malade.

Pour ce faire, le protocole de traitement avec les complications les plus
frequentes doit lui étre transmis rapidement.

3.3.1 Complications liees a I'orchidectomie

Hématomes : surveillance ou évacuation.

Infections/Abces : soins locaux ou évacuation.

Douleurs : infiltration scrotale, prise en charge antalgique.

Altération de l'image de soi: prise en charge psychologique et
proposition d’'une prothese.

3.3.2 Complications liees au curage ganglionnaire

- Ejaculation rétrograde ou anéjaculation : elle est en régle définitive,
sa frequence de survenue varie en fonction du type de curage. Elle
nécessite une information spécifique en preopératoire ainsi qu'une prise
en charge particuliere en cas de désir de paternité : prévoir une
congélation de sperme au CECOS.

« Lymphocéle (souvent asymptomatique) : il s’agit d’'une collection de

lymphe sous forme de kyste, qui peut survenir apres chirurgie
ganglionnaire au niveau du site du curage. Seuls les lymphoceles
symptomatiques (douleurs, infections, signes de compression) sont a
traiter, préférentiellement par drainage radioguidé. L’apparition de
douleurs et/ou de compression justifie la réalisation d’examens
d'imagerie (échographie ou scanner).

« Ascite chyleuse: c'est wune Ilymphocele non collectée
intrapéritonéale. Elle se révele volontiers par une augmentation
progressive et indolore du diametre abdominal. Son traitement est
complexe et nécessite une prise en charge spécialisee.
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« Altération de 'image de soi : prise en charge psychologique.

3.3.3 Effets indésirables de la radiothérapie

Les effets indésirables précoces de la radiothérapie sont peu fréequents
dans cette indication.

Les premiers signes sont les nausées et vomissements (antiémeétiques
éventuellement indiques).

D’autres signes tels que l'anorexie, la diarrhée et la fatigue sont plus
rarement observes.

3.3.4 Effets indésirables de la chimiothérapie

La liste complete des effets indésirables est décrite dans le resumé des
caracteristiques du produit des molécules correspondantes. Les effets
indésirables frequemment rencontres sont présentés dans le tableau 1.

Tableau 1 : Effets indésirables aigus de la chimiothérapie.

Effet indésirable Conduite a tenir

Nausées, vomissements. Antiémeétiques prescrits systematiquement.
Anémie, neutropénie, Prescription possible de G-CSF.
thrombopénie. Si T°> 38,5 T : numération formule

sanguine —Plaquettes, hémocultures +/-
antibiotiques.

Alopécie. Postiche (prothése capillaire).
Modification du godt. Information donnée.
Fatigue. Conseils hygiéno-diététiques et repos.
Spermatogenese : Conservation de sperme au CECOS.
- arrét souvent transitoire ; Contraception en cours de chimiothérapie et
- impact cytotoxique jusqu’a 12 mois apres.
mutagene.
Ototoxicite. Consultation ORL.
Mucite. Prévention : bains de bouche 5 a 6 fois/jour

(bicarbonate de soude). Si mucite :
traitement spécifique et xylocaine en gel.

Neuropathie périphérique. Avis neurologique en fonction des symptomes.
Néphrotoxicité. Hydratation en cas de cisplatine.

Liee a la bléeomycine : Détection et prise en charge précoce.

- toxicité cutanée ;

- fibrose pulmonaire. Surveillance clinique et fonctionnelle.
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3.4 Education thérapeutique du patient (ETP) et adaptat  ion
du mode de vie

L’éducation thérapeutique du patient (ETP) vise a accompagner le
patient dans l'acquisition de compétences d’auto-soins et d’adaptation, et
a prévenir les complications evitables. L’'ETP contribue a 'amélioration
ou au maintien de I'etat de santé du patient, de sa qualité de vie et de
celle de ses proches.

L’éducation thérapeutique contribue au développement de compétences
gui permettent au patient de :

« comprendre sa maladie, les traitements et leurs effets
indésirables éventuels, ainsi que la possibilité de participer a un
essai thérapeutique ;

e s’informer sur les précautions a prendre, notamment chez les
hommes jeunes, en ce qui concerne d'éventuels problemes de
fertilité et d’effets mutagenes liés a la chimiothérapie et de la
nécessité d’une contraception (cf. Tableau 1) ;

 adhérer a une surveillance active apres orchidectomie si c'est
I'option choisie ;

* |e sensibiliser aux signes cliniques de recidive et de risque de
cancer controlatéral (autopalpation) ;

e S’adapter a l'altération de I'image corporelle ;

« améeliorer 'observance d'un traitement, en particulier 'adhésion a
un suivi contraignant et prolongé (10 ans) ;

e participer a la planification du suivi apres le traitement ;

 impliquer le cas échéant son entourage dans la gestion de la
maladie, des traitements et des répercussions qui en découlent.

En outre, une information sera fournie :

 sur les modalités d’acces aux ressources et aides disponibles
pour la prise en charge, avec le concours des assistants sociaux ;

e sur les organismes, dont les associations de patients pouvant
soutenir les patients et leur entourage, et les aider a faire
connaitre et valoir leurs droits.
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4. Suivi

Ce chapitre définit les actes et examens nécessaires a un suivi de
gualité, et s’applique aux patients gu’ils soient pris en charge dans le
cadre de I'ALD, dans le dispositif postALD', ou en dehors de ces
dispositifs d’exonération.

4.1 Objectifs

e Détecter les récidives locales ou a distance.

e Deétecter préecocement un second cancer notamment un cancer du
testicule controlatéral.

Détecter des effets indésirables tardifs lies au traitement.

e Veiller a la qualit¢ de vie (altération de I'image corporelle,
retentissement psychologique sur la vie affective et sociale).
Organiser les soins de support nécessaires.

e Permettre un accompagnement social et une aide a la réinsertion
professionnelle lorsque cela est pertinent.

e Verifier I'impact éventuel sur la fertilité si nécessaire (controles du
spermogramme).

4.2 Modalités du suivi du cancer

Le suivi des patients traités pour un cancer du testicule est clinique,
radiologique et biologique. Les examens complémentaires sont guideés
par les symptdémes, et dépendent de chaque situation clinique.

4.2.1 Recherche de signes évocateurs de réecidive

Le suivi repose sur :

e Un examen clinique ;

e une échographie scrotale ;

e une TDM thoraco-abdomino-pelvienne ;

18 e dispositif de suivi post ALD est défini dans les décrets du 19 janvier 2011 :
n°2011-74 :
http://www.leqgifrance.gouv.fr/affichTexte.do?cidTexte=JORFTEXT000023456230&dateTexte=&cate
gorieLien=id ;

n°2011-75 :

http ://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.do?cidTexte=JORFTEXT000023456236&dateTexte=&cate
gorieLien=id ;

n°2011-77 :

http ://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.do?cidTexte=JORFTEXT000023456250&dateTexte=&cate
gorieLien=id.
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e Uun dosage des marqueurs (aFP, LDH, hCG totales).

Le suivi des tumeurs du testicule doit étre rigoure ux, car les
chances de guérison d’'une éventuelle récidive sont importantes.

En l'absence de données publiées, la frequence de realisation et la
durée nécessaires au suivi (cf. Tableau 2) reposent exclusivement sur
'accord d’experts. Les principes retenus pour ce suivi tiennent compte
de l'histoire naturelle de la maladie, du traitement recu et de la période
de risque maximal de récidive de la maladie.

Dans certains cas, on observe des rechutes tardives, en particulier chez
les patients traités pour des tumeurs germinales non séminomateuses
(TGNS) de stade initial avancé. Les rechutes tardives surviennent avec
un délai médian de 7 & 10 ans™.

4.2.2 Signes évocateurs d'un cancer testiculaire
controlatéral

. Apparition d'une anomalie palpatoire (nodule testiculaire) a
I'examen clinique ou a l'autopalpation.

. Apparition sur ['échographie de dépistage d'une image
hypoéchogene nodulaire ou hétérogene suspecte.

. Apparition de signes (notamment douleur) en rapport avec une
atteinte metastatique en particulier abdominale ou cérébrale.

Ces signes justifient la réalisation d’un bilan initial recommandé pour tout
cancer du testicule (cf. chapitre 2 « Diagnostic et Bilan initial »).

' Durand X, 2010 (2).
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Tableau 2 : Programme de suivi du cancer®.

1re 26 36 _
année année 5°
année

Tumeur germinale non séminomateuse (TGNS) de stade

Orchidectomie + Examen clinique Tous Tous Tous  Tous
Surveillance Marqueurs (aFP, LDH, les3 les3 les6 les12
hCG) mois  mois  mois  mois

Echographie scrotale
TDM TAP Tous Tous Tous  Tous

les 6 les 12 les12 les 12
Mois Mois Mois Mois

Orchidectomie + Examen clinique Tous Tous Tous  Tous
chimiothérapie Marqueurs (aFP, LDH, les3 les 3 les6 les12
ou hCG) mois  mois  mois  mois
lymphadénectomie  Echographie scrotale
TDM TAP Tous  Tous - -
les 12 les 12

mois mois
Tumeur Germinale Séminomateuse (TGS) de Stade |

Surveillance ou Examen clinique Tous Tous Tous Tous

radiothérapie ou  Marqueurs (aFP, LDH, les4 les4 les6 les12

chimiothérapie hCG) mois  mois mois  mois
Echographie scrotale

TDM TAP Tous Tous Tous  Tous

les 6 les 6 les 12 les 12
mois mois mois mois

Tumeur germinale testiculaire métastatique

Examen clinique Tous Tous Tous  Tous
Marqueurs (aFP, LDH, les3 les3 les6 les12
hCG) Mois Mois Mois MOois

Echographie scrotale
TDM TAP Tous Tous Tous  Tous

les 6 les 6 les 12 les 12
mois mois mois mois

?° burand X, 2010 (1).
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4.3 Complications et effets indésirables tardifs

4.3.1 Complications tardives/effets indésirables ta  rdifs
des traitements

La plupart des séquelles sont observées apres chimiothérapie et
radiothérapie, et elles sont majorées par le tabagisme.

Les principales complications tardives des traitements du cancer du
testicule sont représentées dans le Tableau 3.

4.3.2 Seconds cancers

Les patients traités pour un cancer du testicule présentent un risque de
second cancer supérieur a celui de la population générale. Ce risque
global supplémentaire est faible, mais persiste plus de 30 ans apres le
diagnostic. Il s’observe actuellement quel que soit le type histologique
(séminomateux ou non), le traitement (chimiothérapies ou radiotherapie)
et apparait plus prononcé pour les patients, dont le diagnostic a été porté
a un age jeune (avant 35 ans).

Apres un cancer du testicule, le patient présente un risque accru de
cancer du testicule controlatéral. C'est le risque le plus élevé : de 2 a 3 %
durant 15 a 25 ans. L’autopalpation du testicule restant peut étre
encouragee.

D’autres localisations sont possibles, mais avec un risque bien inférieur.
Les localisations observées sont: la vessie, le rein, la prostate, le
poumon, la thyroide, des localisations gastro-intestinales et les
leucémies myeéloides.

Aucune surveillance spécifique (outre le suivi propose au 8§ 4.2) n'est a
ce jour recommandee, en dehors des recommandations habituelles de
participation au programme national de dépistage organisé du cancer
colo-rectal.
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Tableau 3 : Principales complications tardives/Effets indésirables tardifs
dans le cancer du testicule®.

Traitements Détection Conduite a tenir (CAT)
Orchidectomie
Hypofertilité Spermogramme si | Autoconservation au
besoin. CECOS, orientation

vers un centre AMP? et
aide psychologique.

Douleurs Evaluation clinique. Cf. Annexe 7.

Hypogonadisme Si signes cliniques : | Administration de
dosage de | testostérone
testostérone totale. substitutive.

Troubles psychologiques, Consultation psychiatre/psychologue.

anxiété, fatigue

Curage ganglionnaire

Ejaculation rétrograde Spermogramme. Aucune CAT si pas de
désir de fertilité.
Soutien andro-
sexologique.
Problemes de paroi Examen clinique. Avis  chirurgical en
fonction du probleme.
Douleurs Evaluation clinique. Cf. Annexe 7.
Radiothérapie
Seconds cancers Cf. « Seconds cancers ».
Chimiothérapie
Cardiotoxicité Aucune surveillance | Avis spécialisé.
spécifique.
Leucémies/Seconds Cf. « Seconds cancers ».
cancers **
Toxicité pulmonaire “° Aucune surveillance | Avis spécialisé.
spécifique.
Syndrome Aucune surveillance | Prise en charge des
métabolique/hormonal *’ spécifique. facteurs de risque du
syndrome meétabolique.
Syndrome de Raynaud °° Aucune surveillance spécifique.

! Kaufman MR, 2007 - Pliarchopoulos K, 2010.

2 L'introduction de la lymphadénectomie rétropéritonéale avec consevation du nerf permet
d’éliminer cette forme de morbidité. Gospodarowicz M, 2008 — Huddart RA, 2005.

% Assistance médicale & la procréation.

** Rein, poumon, colon, estomac, vessie, pancréas, leucémies : Christoph F, 2005 — van den Belt-
Dusebout AW, 2007 — Efstathiou E, 2006.

?® Christoph F, 2005 — Efstathiou E, 2006 - Feldman DR, 2008 - Fossa SD, 2009 - van den Belt-
Dusebout AW, 2007.

?® Efstathiou E, 2006 — Haugnes HS, 2009.

" Hypercholesterolémie, hypertension et diabéte : Gospodarovicz M, 2008.
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4.3.3 Prise en charge médicale globale

Le suivi du cancer du testicule s’integre dans une prise en charge
medicale globale qui repose, notamment sur la surveillance des
complications tardives et des comorbidités du patient.

Cette prise en charge globale doit notamment se concentrer sur l'aide a
I'arrét du tabagisme 2°, I'exercice physique et la lutte contre I'obésité.
Le risque de développer des complications tardives (seconds cancers,
troubles cardio-vasculaires) étant majoré par le tabagisme et par
I'obesité.

Le dosage de la créatinine avec estimation de la clairance doit étre
réalisé une fois/an (en postchimiothérapie).

4.4 QOrganisation

Les médecins chargés du suivi doivent étre identifiés.

Les cing premieres années , le plus souvent, ce suivi peut étre réalisé
en alternance par I'équipe référente du traitement et le médecin traitant.

Au-dela, un suivi par le médecin traitant seul peut étre décidé en
fonction d'un schéma discuté avec I'équipe réferente et le patient.

28 Evoqué par une atteinte artérielle ou bien observé au cours de collagénoses ou encore lors de
certaines intoxications Bridoy M, 2009 - Fossa SD, 2009 — Glendenning JL, 2010.

2 | "aide au sevrage tabagique ne rentre pas dans le cadre du dispositif postALD.
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5. Bonnes pratigues communes de prise en
charge de tous les cancers

Ces bonnes pratiques constituent des objectifs communs a tous les

professionnels impligués dans le traitement des patients atteints de

cancer.

= Pour la majorité des cancers, un diagnostic précoce augmente le taux
de guérison. La participation aux programmes nationaux de dépistage
doit donc étre encouragée. Des outils sont disponibles pour aider le
médecin traitant & en informer les patients™.

= La prise en charge des patients atteints de cancer est assurée par des
équipes specialisées dans des établissements de santé autorisés a
traiter les cancers (cf. Encadré 1 — « Etablissements autorisés »).

= Tout patient traité pour un cancer doit pouvoir bénéficier de mesures
communes pour une prise en charge de qualité (appelées mesures
transversales de qualité) auxquelles le médecin traitant participe
(cf. Encadre 2).

= Le meédecin traitant est le référent médical pour la coordination des
soins a domicile, aux cOtés des autres professionnels de santé de
proximité que sont, en particulier, les infirmiers libéraux, les
pharmaciens et les acteurs des réseaux de santeé.

= Pour ce faire, il doit recevoir de la part du médecin spécialiste
présentant le dossier en RCP les documents suivants dans un délai
rapide : le programme personnalisé de soins, le compte-rendu de RCP,
le compte-rendu d’anatomopathologie et un courrier récapitulatif de
sortie apres chaque hospitalisation.

= Pendant les traitements, le meédecin traitant doit pouvoir gérer en
ambulatoire leurs éventuels effets indésirables, prodiguer les soins de
support nécessaires, et en premier lieu le traitement de la douleur et la
prise en charge de I'asthénie.

= De plus en plus de patients guérissant de leur cancer, une surveillance
sur le long terme est nécessaire. Le médecin traitant coordonne cette
surveillance qui peut étre alternée entre les professionnels impliqués
dans la conduite des traitements. Elle permet la recherche d'une
récidive, de séquelles ou d’effets indésirables tardifs des traitements, le
dépistage d’'un second cancer, 'accompagnement socioprofessionnel
et le soutien a la personne. Tous ces elements constitueront un
programme personnalisé de l'apres-cancer qui est aujourd’hui I'objet
d’experimentations.

30 http://www.e-cancer.fr/depistage

HAS/Service maladies chroniques et dispositifs d’'accompagnement des malades/
INCa/Département des recommandations pour les professionnels de santé/
Mai 2011
-31 -



Guide ALD n°30 « Cancer du testicule »

Encadré 1. Prise en charge dans des établissements autorises a
traiter les cancers

Pour traiter les malades atteints de cancer, les établissements de sante
doivent disposer d’une autorisation délivrée par I’Agence régionale de
santé (ARS).

L’objectif est de garantir la sécurité et la qualité de la prise en charge des
patients.

Les traitements concernes par cette autorisation sont :

e la chirurgie des cancers ;

e laradiothérapie externe ;

e la chimiothérapie et les traitements medicaux du cancer.

Les criteres d’autorisation reposent sur :

e une activite annuelle minimale (par exemple: au minimum 30
Interventions chirurgicales annuelles pour cancer du sein par
établissement autorisé a cette activite) ;

e |'acces a des mesures transversales de qualité (cf. Encadreé 2) ;
les criteres techniques spécifiques pour chacune des modalités de
traitement du cancer.

La cartographie des établissements autorisés est disponible en acces
libre, sur le site internet de I'Institut national du cancer’".
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3 http://www.e-cancer.fr/soins/offre-de-soins-hospitaliere-en-cancerologie/cartographie.
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Encadré 2. Mesures transversales de qualité en cancérologie

Le dispositif d’annonce

Il vise a offrir au patient les meilleures conditions d’information, d’écoute et

de soutien. Il s’articule autour de quatre temps :

- un temps medical : annonce du diagnostic (au mieux en lien avec le
meédecin traitant) et proposition de traitement ;

- un temps d’accompagnement soignant: il complete les informations
medicales, informe le patient sur ses droits et sur les associations de
patients existantes ;

- un temps de soutien basé sur 'accompagnement social et I'acces a des
soins complémentaires (psychologue, kinésithéerapeute, etc.) ;

- un temps d'articulation avec la médecine de ville pour optimiser la
coordination entre I'établissement de soins et le médecin traitant. Cette
coordination doit étre effective des I'annonce du diagnostic et la demande
d’exonération du ticket modérateur.

La concertation pluridisciplinaire et le respect de s reférentiels de
bonne pratique

Une proposition de traitement est définie lors de la réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP). Elle s’appuie sur des référentiels de bonne pratique.
La discussion en RCP n’est pas obligatoire, si ces référentiels proposent un
traitement validé pour la situation clinigue du patient ou si celle-ci revét un
caractere d’'urgence. Le compte-rendu de la RCP est intégré au dossier
medical informatisé. Il est transmis systematiquement au meédecin
traitant par le médecin spécialiste présentantle d  ossier en RCP.

La remise d’'un programme personnalisé de soins

Le Programme personnalisé de soins (PPS) reprend les différentes étapes
de la prise en charge ainsi qu’un calendrier de soins. Les établissements
autorisés doivent fournir ce programme a leurs patients. Il est transmis au
meédecin traitant.

L’acces aux soins complémentaires et d'accompagneme nt
Les besoins du patient en soins de support sont évalués des I'annonce de la
maladie et tout au long du suivi.

lls visent a améliorer la qualité de vie et le confort du patient pendant la
maladie. lls se justifient quel que soit le stade d'évolution de la maladie, y
compris en dehors des situations de fin de vie.
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Plusieurs types de soutiens et de soins peuvent étre proposeés : soutien
psychologique, social, traitement de la douleur, prévention et traitement des
troubles de la nutrition, kinésithérapie, prise en charge de la fatigue.

Ces soins sont delivrés en établissement de santé ou en ambulatoire. Pour
les patients souhaitant recevoir ces soins a domicile, le médecin traitant peut
s'appuyer sur les réseaux de soins, l'hospitalisation a domicile ou les
services de soins infirmiers a domicile.

L’acces aux innovations et a la recherche clinique
Des outils existent pour aider le médecin traitant a guider le patient dans sa
réflexion et sa décision de participation & un essai clinique®.

32 http://www.e-cancer.fr/recherche/recherche-clinique.
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Annexe 1. Liste des participants

> Pour les sociétés savantes

College national de médecine générale (CNMG) ;
Association francaise d’urologie (AFU) ;

Sociéteé d’andrologie de langue francaise (SALF) ;
Fédération francaise des oncologues médicaux (FFOM) ;
Société francaise de radiothérapie oncologique (SFRO) ;
Sociéteé francaise de radiologie (SFR)

Societé francaise de pathologie (SFP) ;

Association francaise des infirmiers en cancérologie (AFIC).

Pour les associations de patients

Ligue nationale contre le cancer.

Pour les caisses nationales d’assurance maladie

Caisse nationale d'assurance maladie des travailleurs salaries (CNAMTS) ;
Régime social des indépendants (RSI).

Membres du groupe de travail

P" Allory Yves, anatomie et cytologie pathologiques, CHU Henri-Mondor,
Crétell ;

D' Birgé Jacques, médecine générale, Boulay ;

D" Boulanger Caroline, médecin conseil, Caisse nationale RSI, La Plaine-
Saint-Denis ;

M™ Brossard Anne-Marie, représentant des patients et des proches, Ligue
nationale contre le cancer, Paris ;

D' Fléchon Aude, oncologie médicale, centre Léon-Bérard, Lyon ;

D' Durand Xavier, urologie, hépital du Val-de-Gréace, Paris ;

D' Farge Thierry, médecine générale, Chateauneuf-de-Galaure ;

M™ Kornmann Véronique, chargée de mission, Ligue nationale contre le
cancer, Paris ;

D" Marcelli Frangois, urologie et andrologie, hopital Calmette, Lille ;

M™ Rama Nicole, infirmiére — coordinatrice en oncologie, polyclinique du
Parc, Toulouse ;

D" Richaud Pierre, radiothérapie oncologique, Institut Bergonié, Bordeaux ;
D' Rigaud Jérdéme, urologie, CHU, Nantes ;

D" Rocher Laurence, radiologie, hopital de Bicétre, Le Kremlin-Bicétre ;

D' Touret Jean-Luc, médecin conseil, CNAMTS, Paris.

2- Membres du groupe de lecture

D" Airaudi Pierre, médecine générale, CH Antibes — Juan-les-Pins ;
D" Alliot Carol, oncologie médicale, CH, Annemasse ;

P" Audry Georges, chirurgie pédiatrique, hopital Trousseau, Paris ;
D" Aziza Richard, radiologie, Institut Claudius-Regaud, Toulouse ;
D' Bailly Corinne, radiologie, centre Jean-Perrin, Clermont-Ferrand ;
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D' Bailly Marc, gynécologie obstétrique andrologie, CHI, Poissy ;

D' Bargier Jacques, médecine générale, Mouries ;

P’ Besson Rémi, chirurgie pédiatrique, hopital Jeanne-de-Flandre, Lille ;

D' Blondel Jean-Michel, médecine générale, Cambrin ;

D" Bonhomme Frangois, médecine générale, Paris

P' Bresson Jean-Luc, biologie de la reproduction, CHU, Besancon ;

P’ Brunereau Laurent, radiologie, CHU, Tours ;

D' Buissart Thérése, médecine générale, Isbergues ;

P' Clavére Pierre, oncologie-radiothérapie, CHU, Limoges ;

P" Chabre Olivier, endocrinologie, CHU, Grenoble ;

D" Chevreau Christine, oncologie médicale, institut Claudius-Regaud,
Toulouse ;

D" Compérat Eva, anatomie et cytologie pathologiques, hopital de la Pitié-
Salpétriere, Paris ;

P" Conroy Thierry, oncologie médicale, CLCC Alexis-Vautrin, Vandoeuvre-
les-Nancy ;

P" Coulange Christian, urologue, hopital de la Conception, Marseille ;

D' Créa Térésa, endocrinologie, hopital Thionville, Metz-Thionville ;

Dr Daudin Myriam, biologie de la reproduction, hopital Paule-de-Viguier,
Toulouse ;

D" Davin Jean-Louis, urologie, clinique Rhéne-Durance, Avignon ;

D' Delavierre Dominique, urologie, CHR, Orléans ;

D' Delubac Hugo, médecine générale, Marseille ;

M™ Dorlean Christine, cadre de santé — chargée de mission, AFIC, Paris ;
D' Droz Jean-Pierre, oncologie médicale, centre Léon-Bérard, Lyon ;

D" Eymard Jean-Christophe, oncologie médicale, institut Jean-Godinot,
Reims ;

D' Favoriti Hervé, médecine générale, Caluire-et-Cuire ;

D' Freche Bernard, médecine générale, Royan-Potiers ;

P" Galinier Philippe, chirurgie pédiatrique, hopital des enfants, Toulouse ;
D" Gentet Jean-Claude, oncologie pédiatrique, CHU de la Timone Enfants,
Marseille ;

D' Gravey Alain, médecine générale, Sainte-Foy-les- Lyon ;

P" Guillemin Francois, oncologie chirurgicale, CLCC Alexis-Vautrin,
Vandoeuvre-les-Nancy ;

P" Hannoun-Levi Jean-Michel, oncologie-radiothérapie, CLCC Antoine-
Lacassagne, Nice ;

D" Hennequin Laurent, radiologie, centre d'imagerie Jacques-Callot,
Maxeéville ;

D' Iborra Francois, urologie, polyclinique Saint-Roch, Montpellier ;

D" Jaubert Dominique, oncologie médicale, clinique Tivoli, Bordeaux

D' Kalt-Binder Florence, médecine générale, Thonon-les-Bains ;

D' Kouri Georges, urologie, clinique Francheville, Périgueux ;

D' Laramas Mathieu, oncologie médicale, CHU, Grenoble ;

D" Lechevallier Eric, urologie, hopital La Conception, Marseille ;

D' Lesourd Agnés, anatomie et cytologie pathologiques, CH, Vannes ;
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D" Mahmmedi Hakim, oncologie médicale, centre Jean-Perrin, Clermont-
Ferrand ;

D' Mazerolles Catherine, anatomie et cytologie pathologiques, CHU
Rangueil, Toulouse ;

D" Mege-Lechevallier Florence, anatomie et cytologie pathologiques,
hopital Edouard-Herriot, Lyon ;

P" Merad-Boudia Zoher, oncologie médicale, clinique mutualiste Eugéne-
André, Lyon

M™ Meunier Elodie, infirmiére, chargée de mission AFIC — coordinatrice
réeseaux de soins a domicile, Saint-Jean-de-Braye ;

D" Mieusset Roger, andrologie —biologie de la reproduction, hopital Paule-
de-Viguier, Toulouse ;

P" Michel Frédéric, urologie, CHU, Dijon ;

D" Montouquet Philippe, oncologie médicale, CHU, Besancon ;

D" Mottet Nicolas, urologie, clinique mutualiste, Saint-Etienne ;

P" Nickers Philippe, oncologie-radiothérapie, centre Oscar-Lambert, Lille ;
P" Nicole Tubiana-Mathieu, oncologie médicale, CHU Dupuytren, Limoges ;
D" Oriol Jean-Michel, médecine générale, Septem ;

D' Parizet-Serrado Claire, radiologie, Besancon :

P" Pavic Michel, oncologie médicale, HIA Desgenettes, Lyon ;

D" Pourel Nicolas, oncologie-radiothérapie, institut Sainte-Catherine,
Avignon ;

D' Prouff Bertrand, médecine générale, Anglet ;

D' Provencal Jocelyne, oncologie médicale, CH, Chambéry ;

D' Ranchoup Yves, radiologie, centre de Radiologie des Cedres,
Echirolles ;

P" Ravaud Alain, oncologie médicale, CHU, Bordeaux ;

D' Ravel Célia, biologie de la reproduction, hopital Tenon, Paris ;

D" Thiery-Vuillemin Antoine, oncologie médicale, CHU, Besancon ;

P" Rioux-Leclercq Nathalie, anatomie et cytologie pathologiques, CHU,
Rennes ;

P' Rives Nathalie, biologie de la reproduction — andrologie, CHU, Rouen ;
D' Rougé-Bugat Marie-Eve, médecine générale, Toulouse ;

D" Ruck Stéphane, oncologie médicale, CH Jean-Monnet, Epinal ;

D" Servagi-Vernat Stéphanie, oncologie-radiothérapie, CHU Jean-Minjoz,
Besancon ;

P' Sibert Louis, urologie, CHU, Rouen ;

D" Sibony Mathilde, anatomie et cytologie pathologiques, hépital Tenon,
Paris ;

D' Stillmunkés André, médecine générale, Toulouse ;

D" Theodore Christine, oncologie médicale, hopital Foch, Suresnes ;

D' Thinus Loic, médecine générale, Stenay ;

M™ Vialet Marie-Line, infirmiére, Bourg-en-Bresse ;

P" Untreiner Michel, oncologie-radiothérapie, CLCC Francois-Baclesse,
Esch-sur-Alzette ;

D' Zitoli Jean-Louis, gériatrie, hopital Saint-Nicolas, Verdun.
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Figure 3. Répartition des spécialités des relecteurs.

Spécialité Total

Oncologie médicale 17
Medecine générale
Urologie
Radiologie
Anatomie et cytologie pathologiques
Oncologie-radiothérapie
Biologie de la reproduction - andrologie
Chirurgie pédiatrique
Infirmiere
Endocrinologie
Oncologie chirurgicale
Oncologie péediatrique
Gynécologie-obstétrique-andrologie
Gériatrie
Total géneral
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Pour I'Institut national du cancer
Diana Kassab-Chahmi — Département des recommandations pour les
professionnels de santé — Direction des soins et de la vie des malades ;

D' Valérie Mazeau-Woynar — Responsable du département des
recommandations pour les professionnels de santé — Direction des soins et
de la vie des malades.

Pour la Haute Autorité de Sante
D" Julien Carricaburu — Service maladies chroniques et dispositifs
d’accompagnement des malades.
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Annexe 2. Classification histologique des tumeurs
du testicule selon 'TOMS  *°

TUMEURS GERMINALES (95 %)

Parmi les tumeurs germinales, la distinction la plus importante, du point
de vue du traitement et du pronostic, est entre les tumeurs
séminomateuses d'une part, et les tumeurs non séminomateuses d'autre
part.

Tumeurs séminomateuses (60 %)

- séminome (80 %) ;

- seminome avec cellules syncytiotrophoblastiques (10-20 %) ;

- seminome spermatocytaire (1-2 %), le plus souvent chez 'homme de
plus de 50 ans, pronostic bon, sauf si sarcome associé.

Tumeurs non séminomateuses (40 %)

- carcinome embryonnaire ;

- tumeur du sac vitellin (Yolk Sac Tumor) ;

- choriocarcinome ;

- tératome ;

- tumeurs mixtes : contiennent un mélange de composants
séminomateux et non seminomateux. Elles doivent étre traitées comme
des tumeurs non séminomateuses.

TUMEURS NON GERMINALES (5 %)

Ces tumeurs ne dérivent pas des cellules germinales a l'origine des
spermatozoides :

De facon non exhaustive, on distingue

-Tumeurs des cordons sexuels, avec principalement :

- tumeur a cellules de Leydig,

- tumeurs a cellules de Sertoli,

- Tumeurs mésenchymateuses du cordon spermatique et d es
annexes testiculaires avec principalement :

- tumeurs bénignes : lipome, Iéiomyome, angiome ;

- tumeurs malignes : liposarcome, leiomyosarcome, rhabdomyosarcome.
- Tumeurs secondaires et hémopathies :

Il s’agit de métastases testiculaires de cancers venant d'autres organes :
poumon, prostate, tube digestif) et de la localisation d’hémopathies
(lymphome, leucémie, myélome).

33 Epele JN,2004.
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Annexe 3. Compte rendu anatomopathologique —
données minimales a renseigner pour le cancer
du testicule **

DONMNEES D’IDENTIFICATION DU DOSSIER PATIENT
RATTACHEES AU COMPTE RENDU ANATOMOPATHOLOGIQUE

Etablissement autorisé ou a été effectué le prélévement*
Nom de l’etablissement et n° FINESS

Identifiant patient (I’établissement autorisé ol a été effectué le prélévement a la responsabilité de fournir
ces données au pathologiste)*
Nom patronymique

Prénom

Nom d’epouse

Date de naissance (JJ/MM/AAAA) (en I'absence de date de naissance et par defaut : age)
Sexe

N° didentification (n° de sécurité sociale ou MIP ou identifiant patient)

Code postal de résidence

Identifiant médecin demandeur (|’établissement autorisé ol a été effectué le prelévement a la
responsabilité de fournir ces données au pathologiste)*
Nom du préleveur

Date de prelevement

COMPTE RENDU ANATOMOPATHOLOGIQUE
DONNEES MINIMALES A RENSEIGNER POUR UNE TUMEUR PRIMITIVE
TESTICULE (C 62) - PIECES OPERATOIRES

Identifiant médecin pathologiste
N® de compte rendu

Nom de la structure d’anatomie et cytologie pathologiques et n° FINESS

Signataire du compte rendu

Date de signature du compte rendu

Compte rendu de la piéce opératoire

Description de la piéce opératoire (sous la responsabilité du préleveur)*
Type de prélévement

Orchidectomie totale/orchidectomie partielle/autre

Organe/région anatomique
Testicule

Coteé*
Droit/Gauche

Localisation de la/des tumeur(s) dans l'organe

Description histopathologique'

Type histologique

Tumeur cicatricielle {(« burn out germ cell tumor =)

Séminome pur/tératome/carcinome embryonnaire/tumeur vitelline/choriocarcinome/tumeur germinale
mixte/neéoplasie germinale intratubulaire/autre

Grade histopronostique
Non défini

34 http://www.e-cancer.fr/soins/anatomocytopathologiet#compte-rendu.
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Extension tumorale
Etat de la limite chirurgicale de résection sur le cordon : négative/positive

Autres facteurs pronostiques et prédictifs
Emboles vasculaires : non/oui

Critéres permettant de déterminer le pT/pN

Criteres relatifs a la tumeur :

Emboles vasculaires

Etat de ’envahissement de la vaginale testiculaire, du cordon et du scrotum

Criteres relatifs aux ganglions :
Etat des ganglions régionaux (si communiqués)*
Nombre de ganglions envahis/nombre de ganglions examines

pT/pN?

Notes

E * Le pathologiste ne peut renseigner ces donnees que si elles lui ont ete transmises.

= Un «/» dans le texte équivaut a « ou ».

= ' Selon la classification OMS en vigueur. En son absence, la classification utilisée est a preciser.
= ? L’année de la classification UICC utilisée est mentionnée dans le texte.
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Annexe 4. Classification pTNM et stades du

cancer du testicule

35

pTO
pTis
pTl

Impossibilité d’apprécier I'extension de la tumeur primitive

Pas de signe de tumeur primitive (par exemple |ésion cicatricielle dans le testicule)
Carcinome intratubulaire (carcinome in situ)

Tumeur limitée au testicule et a I'épididyme sans invasion vasculaire/lymphatique.
Atteinte possible

Tumeur limitée au testicule et a I'épididyme, avec invasion vasculaire/lymphatique ou
extension tumorale au-dela de I'albuginée avec atteinte de la vaginale

Tumeur envahissant le cordon spermatique avec ou sans envahissement
vasculaire/lymphatique

Tumeur étendue au scrotum avec ou sans invasion vasculo-lymphatique

Renseignements insuffisants pour classer l'atteinte des ganglions lymphatiques
régionaux

Pas de métastase ganglionnaire lymphatique régionale

Envahissement d’'un seul ganglion lymphatique < 2 cm dans sa plus grande dimension
ou atteinte de 5 ganglions lymphatiques ou moins, aucun > 2 cm dans sa plus grande
dimension

Envahissement d’'un seul ganglion lymphatique > 2 cm, mais <5 cm dans sa plus
grande dimension ou de plus de 5 ganglions lymphatiques, aucun > 5 cm, ou extension
tumorale extra-ganglionnaire évidente

Métastase dans un ganglion lymphatique > 5 cm dans sa plus grande dimension

pM1

Présence de métastases a distance a I'examen histologique

Sx

Etude des marqueurs sériques non disponible ou non réalisée

* Sobin L, Gospodarowicz M, Wittekind C (eds.). TNM : Classification des tumeurs
malignes (7°Ed.). 2010.
°Les catégories pMO et pMX n’existent pas.
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SO Les taux des marqueurs sériques sont dans les limites normales

LDH (U/) hCG (mUl/ml) aFP (ng/ml)
S1 <1,5xN et <5000 et <1000
S2 1,5 a 10xN ou 5 000 a 50 000 ou 1 000 & 10 000
S3 > 10xN ou > 50 000 ou > 10 000

Stade T N M S

Stade 0 pTis NO MO S0, Sx
Stade | pT1-4 NO MO Sx
Stade IA pTl NO MO SO
Stade IB pT2-4 NO MO SO
Stade IS Tous pT/TX NO MO S1-3
Stade |l Tous pT/TX N1-3 MO SX

Tous pT/TX N1 MO SO
Stade IIA

Tous pT/TX N1 MO Sl

Tous pT/TX N2 MO SO
Stade IIB

Tous pT/TX N2 MO Sl

Tous pT/TX N3 MO SO
Stade IIC

Tous pT/TX N3 MO S1
Stade Il Tous pT/TX Tous N Mla SX

Tous pT/TX Tous N Mla SO
Stade IIIA

Tous pT/TX Tous N Mla S1

Tous pT/TX N1-N3 MO S2
Stade IIIB

Tous pT/TX Tous N Mla S2

Tous pT/TX N1-N3 MO S3
Stade IlIC Tous pT/TX Tous N Mla S3

Tous pT/TX Tous N M1b Tous S
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Annexe 5. Classification pronostique IGCCCG
(International Germ Cell Cancer Collaborative

Group ) des stades métastatiques

Pronostic

Tumeur Germinale Non-
Séminomateuse (TGNS)

37

Tumeur Germinale
Séminomateuse (TGS)

Bon

Tous les criteres ci-dessous :

- primitif : testiculaire ou
rétropéritoneal ;

- absence de métastases
extrapulmonaires ;

- aFP <1000 ng/ml;

- hCG <5000 Ul/;

- LDH< 1,5 Ul

Survie globale a 5 ans : 92 %

Tous les critéeres ci dessous :

- primitif : quel que soit le
site ;

- absence de métastases
extrapulmonaires

- oFP normale ;

- quel que soit hCG;

- quel que soit LDH.

Survie globale a 5 ans :
86 %

Intermédiaire

Tous les criteres ci-dessous :

- primitif : testiculaire ou
rétropéritoneal ;

- absence de métastases
extrapulmonaires ;

- aFP>1000 ng/mlet<
10 000 ng/ml ou ;

- hCG>5000Ul/let<
50 000 Ul/l ou ;

- LDH > 15U/l et < 10 U/I.

Survie globale a 5 ans : 80 %

Un critere parmi les criteres
ci-dessous :

- quel que soit le site
primitif ;

- présence de métastases
extrapulmonaires ;

- aFP normale ;

- quel que soit hCG ;

- quel que soit LDH.

Survie globale a 5 ans :
72 %

Mauvais

Un critere parmi les criteres ci-

dessous :

- primitif médiastinal ;

- présence de métastases
extrapulmonaires ;

- aFP >10000 ng/mlou;

- hCG >50000Ullou;

- LDH > 10 U/l

Survie globale a 5 ans : 48 %

3 Durand X, 2010 (1).

Pas de patient avec TGS
classé en mauvais pronostic.
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Annexe 6. Prescription — encadrement
réeglementaire

Le protocole de traitement prescrit doit étre conforme a I'encadrement
réeglementaire des produits qu’il comprend. Les molécules sont prescrites,
conformément a leur Autorisation de mise sur le marché (AMM) ou dans le
cadre d’'un essai clinique.

Pour des situations plus rares, en attente d'une AMM dans [lindication
concernée, la prescription peut se réferer a une autorisation temporaire, que ce
soit dans le cadre d'une autorisation temporaire d’utilisation (ATU) pour les
molécules non commercialisées, ou d'un protocole thérapeutique temporaire
(PTT) pour celles bénéficiant d'une AMM par ailleurs. Enfin, a défaut et par
exception, pour les situations non prévues par la réglementation, le prescripteur
porte au dossier medical 'argumentation qui I'a conduit a sa prescription, en
faisant reférence aux travaux des societés savantes ou aux publications des
revues internationales a comité de lecture. Dans le cas d’'une prescription hors
AMM, celle-ci doit faire I'objet d’une information complémentaire spécifique pour
le patient.

Réferentiels de bon usage (RBU)

Les Reéférentiels de bon usage (RBU) définissent pour les molécules
remboursées, en sus des prestations d’hospitalisation les indications
thérapeutiques relevant de leur AMM ou de protocoles thérapeutiques
temporaires (PTT) qui sont des situations de prescription hors AMM
temporairement acceptables.

Ces PTT concernent des molécules, bénéficiant déja d’'une Autorisation de mise
sur le marché dans une indication autre que celle ici concernée, en attente de
leur extension d’indication.

Les PTT sont prévus par le décret n°2005-1023 du 2 4 ao(t 2005, modifié par le
décret n°2008-1121 du 31 octobre 2008, relatif au contrat de bon usage des
medicaments et des produits et prestations mentionneés a l'article L. 162-22-7 du
Code de la sécurité sociale.

Les référentiels de bon usage et protocoles thérapeutiques temporaires en
cancérologie sont disponibles sur le site de [lInstitut national du cancer :
http://www.e-cancer.fr et celui de I'Afssaps : http://afssaps.fr.

Autorisation temporaire d'utilisation (ATU)

L'Afssaps délivre a titre exceptionnel, conforméement a l'article L. 5121-12 du
Code de la santé publique, des autorisations temporaires d'utilisation (ATU),
pour des spécialités pharmaceutiques ne bénéficiant pas d'Autorisation de mise
sur le marché (AMM) en France. Les ATU sont disponibles sur le site de
I'Afssaps http://afssaps.fr.
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Annexe 7. Prise en charge de la douleur

La recherche de manifestations douloureuses doit étre systématique chez tout
patient atteint d'un cancer des I'annonce du diagnostic, et tout au long du suivi.
La prise en charge de la douleur impliqgue une évaluation globale de la
personne, notamment de sa qualité de vie (fatigue, incapacités, anxiéte,
dépression, troubles du sommeil).

Le traitement est adapté a la nature de la douleur, au contexte et au terrain. La
douleur peut étre due au cancer et/ou aux traitements mis en ceuvre. La douleur
liée aux soins ou aux examens doit étre prévenue.

Les principes de la prise en charge médicamenteuse sont décrits dans le
tableau ci-dessous. Les approches non pharmacologiques (kinésithérapie
notamment) peuvent aussi étre utiles.

En cas de symptdmes douloureux insuffisamment contrdlés ou nécessitant une
prise en charge particuliere (neurostimulation électrique transcutanée par
exemple), le patient sera orienté vers un médecin ou une structure spécialisée.

1. Douleurs par exces de nociception  (mécanisme classique de la douleur — Iésions
de tissus provoquant un influx douloureux transmis par un systeme nerveux intact)
= répondent aux antalgiques ;
= coantalgiques parfois nécessaires : corticoides, topiques locaux
(anesthésiques, cicatrisants, AINS), antispasmodiques, bisphosphonates.
échelle antalgigue de 'OMS Dans tous les cas, réeévaluation rapide
e Palier 1 : paracétamol, AINS, aspirine (efficacité, effets indésirables) pour
adaptation traitement (dans les 48 heures).

e Palier 2 (opioides faibles) : 4 Traitement opioide :
codéine, dihydrocodéine, tramadol. -dose plafond au palier 2, pas de limite de
e Palier 3 (opioides forts) : sulfate de dosage au palier 3 ;
morphine, chlorhydrate de morphine - palier 3 : traitement sur mesure (titration du
fentanyl, buprénorphine. < dosage) ;

-prévenir si possible les effets
indésirables (en particulier au palier 3 :
L constipation, nausees, etc.).

2. Douleurs neuropathiques (ressentie comme des décharges électriques, des
élancements, des sensations de brilures, des sensations de froid douloureux et des
picotements dans le territoire de nerfs atteints) :

= traitement premiéere ligne par gabapentinoides (gabapentine, prégabaline) ou
antidépresseurs tricycliques (imipramine, amitryptiline, clomipramine).

3. Douleurs mixtes (nociceptives + neuropathiques) : tramadol, oxycodone, sulfate de
morphine : possible en monothérapie en premiéere intention.
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