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CHAPITRE |.

Les Traitements des tumeurs raes de la vessie

B. Les adénocacinomes de vessie

MARc ZERBIB, OLIVIER BoucHOT

Il existe deux farmes d’adénocarcinome : I'un primitif, 3. ANATOMO-PATHOLOGIE
védcal ou de I'ourague, I'autre métastatique. En cas de o ) . N )
découverte o’ un acénocar nome de la vessie, il est parfois La majorité des adenoqarcmqmes secrete du mucus, pre
difficled affirmer son ori gine primitiveet il est nécessaire sent dans les espaces interstitiels, mais son excrétion uri
de rechercher une origine progatique, digestive ou gérita ~ Naire (mucosurie) est peu fréquente [9]. Plus rarement,
le. des dépbts de mucus intracellulaires déplacent le noyau de
la cellule en périphérie, et donnent aux cellules un aspect
en «bague a chatom (signet-ring des anglo-saxons) [22].
; Cette variante a type de linite, non exophytique et s‘éten
I. LTADENOCARCINOME PRIMITIF dant dans la paroi vésicale entre les fibres musculaires
vers I'espace péri-vésical, a un trés mauvais pronostic
[4,11,24].

Basée sur ces constatations, une classification anatomo-

L’adénocarcinome vesical primitif représente 0.5 a 2 Y§athologique de I'adénocarcinome primitif de vessie a été
des tumeurs malignes de la vessie [3,23]. Les 2/3 de cggyposée

tumeurs sieégent au niveau du déme vésical, et se- déve ] } o

loppent a partir de la muqueuse urothéliale, secondairé carcinome glandulaire, et parfois presence de cellules
ment & un phénomeéne de métapladie tiers restant est de type digestif

d'origine ouraquienne [13].’Incidence est plus imper . carcinome colloide

tante dans les populations exposées a la bilharziose, ou ) o

elle a été évaluée a 9.9% des tumeurs malignes de-la v&s @dénocarcinome papillaire

sie [8-10]. + carcinome en kague & chaton de type linite

1. EPIDEMIOLOGIE

2. PHYSIOPATHOLOGIE « carcinome a cellules claires [1,2,21].

par contre, il n'a pas été montré d’'impact pronostique sur
la survie de cette classification des adénocarcinomes de
vessie, méme si la courbe de survie des adénocarcinomes
* Lathéorie la plus ancienne attribue I'origine tumoralesp, «bague a chaton a une trés forte pente descendante

a des résidus mésoneéphrotiques siégeant au niveaugliicours des 2 premiéres années [13].

trigone, mais n’expliquerait pas les autres localisations

[7]. Contrairement aux tumeurs de l'ouraque, il est fréquent

de trouver dans les adénocarcinomes primitifs une cystite

e Pour d'autres, l'irritation et/ou I'infection chronique glandulaire associée.

contribuent au développement d’une métaplasie, puis

d'un adénocarcinome [3,18]. Cette hypothése PeY DyAGNOSTIC

étre une explication a la forte incidence de I'adénrocar

cinome dans les populations exposées a la bilharziodéadénocarcinome primitif atteint dans 75% des cas
I’lhomme, d’age compris entre 28 et 82 ans, avec un age

» Enfin, la découverte de cellules transitionnelles -assq . N . . )
moyen de 60 ans [13], supérieur a celui des adénecarci

ciées a l'adénocarcinome supporte I'hypothése que , A
. N nomes de I'ouraque (&ge moyeb2 ans).
cette tumeyrcomme les autres, se développe a partir

des cellules épithéliales pluripotentes [5]. » Les symptbémes sont non spécifiques

La pathogénie de I'adénocarcinome primitif de la vessi
est discutée.
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- hématurie macroscopique dans 65 a 87% des cag,

- symptébmes irritatifs plus fréquents (45%) que
dans les tumeurs de I'ouraque.

- parfois, masse sus-pubienne,

- dilatation du haut appareil urinaire, rare.

¢ La cystoscopie révele dans 2/3 des cas une tumeur
papillaire ou polypoide et, dans 1/3 des cas, une
simple muqueuse blanchéatre avec quelques zones bul
leuses. La cytologie urinaire et la recherche d'une
mucosurie sont positives dans environ 20% des cas
seulement.

e La RTUV permet le diagnostic d'adénocarcinome. »
L’analyse immunohistochimique des copeaux de
résection est importante pour féilencier un adéno
carcinome primitif de vessie et un adénocarcinome
secondaire (le plus souvent, envahissement par une
tumeur colo-rectale). Whg a montré que la dysrégu
lation de la R-catenine permettant cettfédintia-
tion : son expression nucléaire est positive dans les
tumeurs colo-rectales envahissant la vessie, et régati
ve dans les adénocarcinomes primitifs de vessie [25].

e Les marqueurs tumoraux peuvent également étre éle
vés: ACE, alpha foeto-protéine, CA 19.9, CA 125, CA
15.3 et NSE. Grignon a rapporté une positivité de 66%
des adénocarcinomes primitifs a I'ACE, de 13% poure
le PSA polyclonal et de 0% pour le PSA monoclonal
[13]. A noter que ces marqueurs n'ont pas de valeur
pour diférencier un adénocarcinome primitif d’'une
tumeur de l'ouraque.

e La TDM abdomino-pelvienne est indispensable pour
évaluer I'extension tumorale au niveau de la vessie,
des chaines ganglionnaires, et pour rechercher des
métastases a distance. Fiter insiste sur I'importance
d’une recherche attentive de métastases en cas-d'adé
nocarcinome «en bague a chaton car 25% des
patients sont M+ au moment du diagnostit][1

Dans tous les cas, un bilan complet a la recherche d'un
adénocarcinome primitif digestif sera réalisé (fibroscopie
haute et coloscopie).

L]

5. CLASSIFICATION

A la différence des tumeurs de 'ouraque, il n'existe pas
de classification spécifique pour les adénocarcinomes pri
mitifs de la vessie. La classification utilisée, par analogie,
est la classification TNM pour le stade et celle de TOMS
pour le grade.

Dans les publications européennes et américaines, toutes
les tumeurs sont infiltrantes T2, avec un grade 2 ou 3
[1,2,12]. Par contre en Egypte, dans une série de 185 cas,
El-Mekresh a rapporté 7% de tumeurs T1, et 52% de
tumeurs de grade 1.
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LES METHODES THERAPEUTIQUES

Plusieurs modalités thérapeutiques ont été utilisées dans
les diférentes publications, mais le faible nombre de cas
rapportés pour chacune d’elles, fait qu'il esficiie d’'en
évaluer l'eficacité réelle.

RTUV seule

- lasurvie &5 ans a été faible, de 19% pour Kramer
en 1979 et de 33% pour Malek en 1983 [15,17].

- Pour ces auteurs, I'association a une radiothéra
pie adjuvante n'améliore pas les résultats.

Cystectomie partielle

- elle a été proposée lorsque la tumeur était locali
sée sur la partie mobile de la vessie.

Les résultats sont trés mauvais le plus souvent,
méme si le nombre de cas rapportés est faible et
le recul court [1,3,20,23].

- Paradoxalement, Anderstrom a rapporté une sur
vie a 5 ans de 54% chez 15 malades traités par
cystectomie partielle [2]. Mais, cet auteur signa
le, par ailleurs, une survie de 21% chez 7 malades
traités par irradiation néo-adjuvante et cystecto
mie partielle.

Radiothérapie externe

- cette tumeur est classiquement considérée
comme radio-résistante, et il n'est pas surprenant
de constater que les patients traités par radiothé
rapie aient eu un mauvais résultat.

- Thomas et Anderstrom ont rapporté une survie a
5 ans < 20% chez les patients traités par radio
thérapie seule [2,23]. Pour Gill, la survie moyen
ne a été de 13 mois apres ce traitement [12].

Chimiothérapie systémique

I'expérience est tres limitée dans la littérature. A

partir des résultats obtenus pour les adénocarci

nomes coliques, une chimiothérapie a base de 5-
fluorouracile (5-FU) a été proposée dans toutes
les publications

* Nevin a traité 4 patients par une chimiothé
rapie intra-artérielle 2 réponses complétes
ont été obtenues avec un recul de 30 et 40
mois (sans traitement complémentaire),
une réponse partielle, et une absence de
réponse [19].

» Logothetis a traité 8 patients ayant une
tumeur T4 par chimiothérapie intraveireu
se et/ou intra-artérielle de 5-FU ou en eom
binaison: une seule réponse compléete a été
obtenue avec une survie derhois [16].



e Pour Hatch, un patient, ayant une récidive locale d'uré.
adénocarcinome apres 2 cystectomies partielles, est

sans récidive apres chimiothérapie [14].

7

Ces résultats montrent I'intérét d'une chimiothérapie a
base de 5-FU pour le traitement de I'adénocarcinome pri8-

mitif de vessie, mais son association a d’autres traite

ments, en particulier la cystectomie totale, n'a pas été év%

luée.

¢ Cystectomie totale

- elle a été le traitement le plus utilisé dans la-litté
rature avec des survies a 5 ans variables, allant der.

10.

0 a 80%, avec une valeur moyenne de 35% tous
stades pathologiques confondus [1, 2, 6, 9, 1312.GILL HS, DHILLON HK, WOODHOUSE CRAdenocarcinoma of

15, 17,20,23].

liales, & savoir le stade pTe stade pN, et le
grade [9].

L'adénocacinome primitif représente moins de
2% des tumeurs infiltrantes de vessie, plus fréquent
dans les zones d’endémie de bilhaiose urinaire.

Il siege fréquemment au niveau du déme de la ves
sie, et, en I'absence d’extension extra-vésicale, il est
accessible a une chirurgie d’exérése (cystectomie
totale ou partielle). Sinon, une chimiothérapie a

base de 5-FU peut é& proposée.

Dans tous les cas, il est indispensable dechercher
une origine primitive digestive.
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Il. LES TUMEURS DE L’'OURAQUE

L]
L'ouraque est un canal développé a partir de la vessie et
destiné a se résorber en un cordon fibreux vers le sixieme
mois de la gestation.

Il arrive que cette involution ne sfettue pas et qu'il se )

L'accentuation de ce phénoméne aboutit a une cystite
proliférative glandulaire et kystique dégénérant en
adénocarcinome.

Théorie dysplasique : au cours de I'embryogenése, les
cellules germinatives digestives sont incluses dans
'ouraque, ce qui explique les antigénes communs a
I'ouraque et a la muqueuse colique [10].

Caractéristiques histologiques des tumeurs de lou

forme : une fistule, un diverticule ou un kyste de {'ou raque

raque, et de maniére exceptionnelle une tumeur maligne
en général glandulaire aliénocarcinome de I'ouraque.  *

1. HISTORIQUE

La premiére description a été faite en 1863, dans la litté
rature médicale, d’'une probable tumeur colloide de-I'ou

raque partant de I'ombilic et envahissant la paroi abdo
minale antérieure et la vessid]l .

Begg, en 1931, publie la premiere classification de I adé
nocarcinome de I'ouraque 1L

En 1955, Mostofi collige 1 cas d’adénocarcinome de

l'ouraque et 17 autres probables dans le registre de
I'Institut de Pathologie des Forces Armées, et décrit les
criteres histologiques du carcinome de I'ouraque [12]. °

Johnson publie, en 1985, la plus importante série de can
cers de l'ouraque : 14 sur 2154 cancers de vessie [7].

En 2002, Brion ajoute 3 nouveaux cas aux 300 publiés a
ce jour [3].

2. EPIDEMIOLOGIE

Les tumeurs malignes de I'ouraque sont rares : 1 pour 300
cancers de vessie (0,1 a 0,7% des tumeurs de vessie).
L'age moyen est de 47 ans, avec un sexe ratio de 4
hommes pour une femme.

Pour Brick [2], 80 & 95% des cancers de l'ouraque
sont des adénocarcinomes muco-sécrétants et pour le
reste: des carcinomes a cellules transitionnelles, des
cacinomes épidermoides, des carcinomes angola-
siques et des sarcomes. Les adénocarcinomes muco-
sécrétants sontde type colique, de type colloide et

« en bague a chaton

Pour Newman [15]:

- adénocarcinomes muco-sécrétari®%;

- adénocarcinomes non muco-sécrétanisdo;

- carcinomes a cellules transitionnelles ou épider
moides. 16%.

Pour Sheldon [18]

- adénocarcinomes muco-sécrétari®%;

- adénocarcinomes non muco-sécrétaritsyo;

- sarcomes 8% ; cancers a cellules squameuses
3%, carcinomes a cellules transitionnell@86 et
« autres» : 2%.

Pour Johnson [7], les adénocarcinomes non muco-

sécrétants comprennent les carcinomes a petites cel

lules et les carcinomes infifenciés qui ne sont pas
d’origine urothéliale.

d) Les classifications diagnostiques

3. ANATOMO-PATHOLOGIE

a) Embryologiqguementl'ouraque et le dome vésical,

La dificulté consiste a di€rencier macroscopiquement
un adénocarcinome de l'ouraque d'un adénocarcinome
primitif de vessie ce qui explique la description désdif

sont d’origine endodermique et le reste de la vessie-d’orirentes classifications

gine mésodermique. Anatomiguement, I'ouraque est un
structure extra-péritonéale, située dans un dédoublemeﬁn
du fascia ombilico-prévésical. Cette caractéristique limite
I'extension des cancers ouraquiens a la région pariétale ou
ils peuvent se développer a bas bruit [18].

b) Pathogenése de I'adénocarcinome de I'ouraque .

* Théorie métaplasique: Begg [1] suggere que I'ouraque
est une partie «odifiée» de la vessie et non pas un
organe separe. La paroi de l'ouraque est constituee
d’'un épithélium a cellules transitionnelles. Sous-I'in
fluence de divers facteurs (infections et reflux d’'urine)
se forment des nids deoW Brinn a cellules transi
tionnelles.

2.
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Criteres diagnostiques des adénocarcinomes primitifs
de vessie (selon Wheeler et Hill)[21]:

Localisation de la tumeur a la base de la vessie ou sur
la paroi latérale de la vessie

Présence d’'une cystite kystique ou glandulaire

Présence d’'une transition entre I'urothélium normal et
'adénocarcinome

A I'exclusion des adénocarcinomes d’une autre erigi
ne (gastro-intestinale...).

Critéres diagnostiques des adénocarcinomes de I'ou
raque (selon Mostofi) [12]:



4.

Localisation de la tumeur au déme ou sur la paroil’extension d’'une tumeur de I'ouraque se fait principale

antérieure de la vessje

. . 0
Masse tumorale développée dans les couches muscu
leuses profondes de la vessie

Reliquat ouraquien en liaison avec la tumeur

Démarcation nette entre la tumeur et I'urothélium-nor
mal (qui peut étre intact ou ulcérg) *

Absence d’autres lésions adénocarcinomateuses dans
la vessie *

Sheldon reprend cette classification avec un sixieme
critere: absence de cystite glandulaire ou kystique
[18]. *

Classification en fonction de I'extension: Sheldon [18]
a classé I'extension en quatre stades:

STADE I: Pas d'invasion au dela de la muqueuse de,
I'ouraque.

STADE IlI: Invasion localisée a I'ouraque.
STADE llI: Extension locale:

A - Dans la vessie.

B - Dans la paroi abdominale.

C - Dans le péritoine.

D - Dans d'autres viscéres que la vessie.
STADE IV: Métastases:

A - Aux ganglions lymphatiques régionaux.

B - A distance.

DIAGNOSTIC D'UNE TUMEUR DE L' OURAQUE .

Il est souvent tardif, 80% des patients ont une tumeur évo
luée lors du diagnostic.

a) Clinique:

Les signes d’appel d’'une tumeur de I'ouraque sont :

L]

Hématurie macro ou microscopique dans 71% des cas
[3]; .

Dysurie : présente pour Soret [19] dans 50% des cas
traduisant [l'irritation vésicale liée a I'envahissement

pariétal, associée a une pollakiurie, des impériosités %
des douleurs mictionnelles. )

Masse sus-pubienne avec douleurs hypogastriques
dans les cas avancés, .

Sécrétions urinaires de mucus révélatrices [20]

Déformation de I'ombilic par une masse tumorale ou
par une infection.
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ment vers la paroi abdominale antérieure et vers les
rganes de voisinage.

L'extension ganglionnaire est précoce, les métastases sont
plus rares pulmonaires, hépatiques et osseuses [17].

b) Para-clinique:

L'échographie pelvienne: précise la taille et la locali
sation de la tumeur

L'abdomen sans préparatiopeut montrer des calci
fications hypogastriques punctiformes ou curvilignes
pathognomoniques [8].

L'UIV : peut montrer dans les stades évolués, une lacu
ne au ddome vésical. Si la tumeur est de petite taille,
elle sera mise en évidence par les clichés de profil et
de 3/4 [16].

La TDM ou I'lRM abdomino-pelvienne: permettent
d’'analyser la partie extra-vésicale de la tumels
bien délimiter les parties intra et extra-vésicales et
d’apprécier I'étendue de la tumeur

La TDM permet aussi d'apprécier I'extension a la
paroi abdominale et auxganes de voisinage, I'enva
hissement ganglionnaire et les métastases a distance.

La cystoscopie: peut étre normale lorsque la tumeur
est encore intra-murale. Elle visualise le plus souvent
la partie intra-vésicale de la tumeurocalisée au
doéme de la vessie dans 90% des cas [18], elle se pré
sente comme une protrusion dans la paroi vésicale
avec un épithélium aplati. Elle peut aussi prendre I'as
pect d'une masse papillaire ou polypoide, ou simple
ment d’un orifice ouraquien.

Les marqueurs tumoraux : ACE, alpha fceto-protéine,
CA 19,9, CA 125, CA 15,3 et NSE peuvent étre-pré
sents parfois en quantité élevée [9].

La RTUV confirmera la localisation de la tumeur et en
réalisera I'exérése le plus souvent partielle et permet
tra le diagnostic d’adénocarcinome ouraquien, le plus
souvent.

Dans tous les cas, un bilan complet a la recherche d’'un
adénocarcinome primitif digestif sera réalisé (ftbro
scopie haute et coloscopie)

TRAITEMENTS

a) La Chirurgie: est la seule a pouvoir étre curative.

La cystectomie partielle élamgie » : réalise une exé
rese lage en monobloc de I'ouraque tumoral et du
doéme vésical, des tissus péri-tumoraux, de la partie
profonde de la paroi abdominale antérieure (feuillet
postérieur de I'aponévrose des grands droits, fascia



transversalis et péritoine), de I'ombilic et d’'une colle

rette cutanée péri-ombilicale. On y associe une-lym L€ traitement repose sur la cystectomie péelle

phadénectomie pelvienne bilatérale.

« élargie» qui réalise une exérése large en monobloc

) . ) de l'ouraque tumoral et du déme vésical, des tissus
La cystectomie totale est conseillee ch?flq_ue fois que péri-tumoraux, de la partie profonde de la paoi
I'exérese partielle avec une collerette vésicale de-sécugpdominale antérieure (feuillet postérieur de I'ape

rité d’au moins 2 centimétres n'est pas réalisable.

Quelleexérésehoisir? Lesavissontpartagés
Sheldon [18] préconise la chigie radicale pour tous

névrose des grands diits, fascia transversalis et
péritoine), de I'ombilic et d’'une collerette cutanée
péri-ombilicale, et associée une lymphadénectomie

les adénocarcinomes de l'ouraque, Whitehead [22]Pelvienne bilatérale.

privilégie la chirugie partielle. Henly [5] a comparé
les deux types de chigie chez 38 patients et a mon
tré qu'il n'y avait pas de diérence de survie a cinq
ans.

La tendance actuelle, corroborée par I'expérience de
Herr [6], est de privilégier la cystectomie partielle
guand elle est techniqguement possible avec un curage
ganglionnaire de stadification.

b) La Radiothérapie: 2.

Il n'y a pas d'indication a une radiothérapie complé
mentaire a la chirgie dans le traitement des tumeurs
de I'ouraque car celles-ci sont radio résistantes [13]. 3.

c) La Chimiothérapie:

L]

6.

Le pronostic des tumeurs de I'ouraque est mauvais eff
raison principalement de récidives locales plus fré
quentes que de métastases a distance. C’est la raisgn
pour laquelle une chimiothérapie adjuvante a base de
cisplatineoude 5-FU peutsediscuterPour ¢,
Guarnaccia, un taux élevé de CA 125 serait une indi
cation a une chimiothérapie [4]. Peu d'études existent.
pour évaluer le bénéfice de cette chimiothérapie

8.

ProNOSTIC

La survie globale a 5 ans, tous stades confondus, varig
selon les séries de 25 a 43% [3]. Les récidives locales sur

viennent dans plus de 50%
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ll. L ’"ADENOCARCINOME
METASTATIQUE

Une des plus fréquentes formes d’adénocarcinome de ves
sie est un adénocarcinome métastatique (ou infiltrant) [1].
Les sites primaires sont le rectum, I'estomac, I'endo
metre, le sein, I'ovaire ou la prostate. Nous avons vu pré
cédemment l'intérét de la recherche d'une dysrégulation
de la B-catenine sur les copeaux de résection de vessie, et
d’'un bilan digestif associant fibroscopie haute et recto-
coloscopie [2]
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