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Particularités de dépistage 
et de traitement des formes héréditaires 
de cancer du rein

Les formes héréditaires de cancers du rein représentent 1 à
2 % des cas. L’âge de survenue plus précoce que les formes
sporadiques, leur caractère bilatéral et multifocal sont des
caractéristiques communes des cancers du rein héréditaire.

Les carcinomes héréditaires à cellules claires

Deux types sont distingués chez l’adulte : le cancer du rein
dans le cadre de la maladie de Von Hippel-Lindau (VHL), le
plus fréquent, et le cancer du rein familial « commun » qui
n’est rattaché à aucun syndrome particulier [1].

La maladie de Von-Hippel-Lindau

Il s’agit d’une maladie à transmission autosomique dominante,
à forte pénétrance (95 % à 60 ans), pour laquelle un seul
gène est en cause : le gène VHL situé sur le bras court du
chromosome 3 (3p25-p26) (Tableau 1) [1].

La mutation causale du gène VHL est identifiable chez
presque tous les patients atteints de cette affection. Il
s’agit le plus souvent de mutations ponctuelles (75 % des
cas) portant sur la séquence codante, mais des micro-
délétions, des micro-insertions, des délétions étendues ou
une hyperméthylation le plus souvent du promoteur ont
également été observées. Plus de 150 mutations différentes
ont été répertoriées sur l’ensemble des 3 exons [3-4].

Une consultation d’oncogénétique et un typage génétique
du ou des sujets atteints puis des membres de la famille per-
met la mise en évidence de mutations du gène VHL et l’iden-
tification des sujets prédisposés à cette maladie (Niveau de
preuve 1). Il est recommandé de dépister les enfants à partir
de 5 ans. Une imagerie abdominale annuelle est souhaitable
car il existe un risque de 2,7 % de découverte par an de nou-
velle lésion rénale (Niveau de preuve 4) [5-6].

Le cancer du rein héréditaire commun familial 
à cellules claires

Différents cas de formes familiales de cancer du rein
survenant en dehors de la maladie de VHL ou de tout autre
syndrome héréditaire ont été publiés [1]. Il existerait une
prédisposition génétique à transmission autosomique domi-
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Tableau 1. Manifestations cliniques de la maladie de
Von-Hippel-Lindau [2]

Manifestations Fréquence
Adénocarcinomes et kystes rénaux 30 à 60 %
Hémangioblastomes de la rétine et du sys-
tème nerveux central

60 à 80 %

Kystes et des tumeurs pancréatiques 30 à 70 %
Phéochromocytomes 10 à 20 %
Tumeurs du sac endolymphatique 2 à 11 %
Cystadénomes de l'épididyme 20-50 %

Une recherche de mutation constitutionnelle du gène
VHL devrait être proposée :
- à tout patient porteur  d’une tumeur évoquant une
maladie VHL ;
- même en l’absence d’antécédent familial de caner du
rein ;
- devant un adénocarcinome à cellules claires bilatéral
ou multiple ;
- à début précoce avant 40 ans surtout si forme kystique [3].
(Niveau de preuve 2)
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nante à pénétrance variable en fonction de l’âge [3]. L’atti-
tude thérapeutique vis-à-vis du cancer du rein commun
pose les mêmes problèmes que pour la maladie de VHL
(bilatéralité, multifocalité, récidives).

Le diagnostic est suspecté s’il existe au moins 2 cas chez
des apparentés du 1er degré avec un âge de survenue pré-
coce avant 40 ans ou des cancers bilatéraux ou multifocaux.
Les signes de la maladie de VHL et une mutation du gène VHL
doivent être systématiquement recherchés chez les sujets
atteints. Si aucun signe de maladie de VHL ni anomalie du
gène VHL ne sont retrouvés, le dépistage de cancer par écho-
graphie rénale, tous les 2 ans, chez les apparentés peut être
débuté vers 30 ans ou 10 ans avant l’âge correspondant à
l’âge de diagnostic du cas le plus précoce dans la famille.

Les carcinomes héréditaires tubulo-papillaires

Les carcinomes tubulo-papillaires (CTP) sont des cancers
dont plus de 75 % sont composés d’un contingent tubulo-
papillaire. Ils ont été subdivisés en 2 sous-groupes : le type
1 et le type 2. Les formes familiales des CTP sont rares et
leur fréquence de survenue n’est pas connue. Une origine
héréditaire peut être suspectée si les CTP sont multifocaux
et bilatéraux en association avec au moins 2 cas chez des
apparentés du 1er degré avec un âge de survenue précoce
avant 40 ans. La recherche de lésions bilatérales doit être
systématique chez les sujets atteints. Le dépistage de can-
cer chez les apparentés peut être débuté 10 ans avant l’âge
correspondant à l’âge de diagnostic du cas le plus précoce
dans la famille.

Pour ce qui concerne les formes familiales des CTP de
type 1, un locus de prédisposition a été identifié en 7q31-
q34. Il s’est révélé être le siège du proto-oncogène c-MET
(7q31.1-q34) pour lequel des mutations constitutionnelles
ont été observées chez les sujets atteints dans 80 % des
familles étudiées. Pour ce qui concerne les formes familia-
les des CTP de type 2 liées à une mutation du gène FH
(Fumarate Hydratase), elles peuvent s’intégrer dans le
cadre de la léiomyomatose cutanée familiale associant car-
cinomes tubulo-papillaires du rein, léiomyomes cutanés et
viscéraux et léiomyosarcomes.

La recherche de mutations du gène MET ou FH peut être
proposée après avis oncogénétique spécialisé.

Autres maladies héréditaires incluant 
des cancers du rein

Des cancers du rein et d’autres tumeurs rénales peuvent
faire partie du tableau clinique de la sclérose tubéreuse de
Bourneville (surtout angiomyolipomes et hamartomes mul-
tiples, retard mental, parfois adénocarcinomes du rein), du
Syndrome de Birt-Hogg-Dube (surtout oncocytomes/carci-
nomes chromophobes et tumeurs bénignes cutanées de
type fibrofolliculomes, pneumothorax spontanés, parfois
adénocarcinomes du rein). Ces syndromes, une fois recon-
nus, nécessitent une prise en charge spécialisée. Un dia-
gnostic génétique est possible pour la sclérose tubéreuse de
Bourneville (mutations des gènes TSC1 et 2).

Particularités thérapeutiques communes 
des tumeurs rénales familiales

L’attitude moderne de traitement est l’approche conserva-
trice : néphrectomie partielle, tumorectomies multiples [7-

8] et plus récemment les techniques ablatives [9] avec sur-
veillance étroite du parenchyme rénal restant, en dehors des
cas où le caractère diffus et bilatéral des lésions imposent
une néphrectomie bilatérale de nécessité (niveau de
preuve 4). Le seuil chirurgical communément admis est
3 cm pour la maladie VHL. Compte-tenu de l’étroite sur-
veillance, de la qualité de l’imagerie, des tumeurs de taille
de plus en plus petite sont dépistées et le moment optimal
pour l’utilisation des techniques ablatives reste à préciser
(niveau de preuve 4) [5-9-10].

Classification et systèmes pronostiques

Classification TNM 2009 [1]

T – Tumeur primitive

.TX La tumeur primitive ne peut être évaluée

.T0 Aucune preuve de tumeur primitive

.T1 Tumeur limitée au rein ≤ 7 cm de grand axe

– T1a Tumeur limitée au rein ≤ 4 cm de grand axe

– T1b Tumeur limitée au rein > 4 cm mais ≤ 7 cm de
grand axe

.T2 Tumeur limitée au rein > 7 cm de grand axe

– T2a Tumeur limitée au rein > 7 cm mais ≤ 10 cm de
grand axe

– T2b Tumeur limitée au rein > 10 cm
.T3 Tumeur intéressant les veines principales ou envahis-

sant la graisse périrénale ou du sinus rénal mais sans
atteindre le fascia de Gerota

– T3a Tumeur envahissant la veine rénale ou ses
branches de division segmentaires, la graisse du sinus
rénal ou péri-rénale mais n’atteignant pas la surrénale
et ne dépassant pas le fascia de Gerota.
– T3b Tumeur envahissant la veine cave sous forme d’un
thrombus sous diaphragmatique.
– T3c Tumeur envahissant la paroi de la veine cave infé-
rieure ou thrombus s’étendant au dessus du diaphragme

Recommandations Grade

Une forme héréditaire de cancer du rein doit
être suspectée en présence de tumeurs réna-
les survenant chez au moins 2 apparentés du
1er degré

B

Un avis oncogénétique est nécessaire en pré-
sence d’une tumeur survenant avant 40 ans,
bilatérale ou multifocale à la recherche d’une
mutation en particulier du gène VHL permet-
tant d’orienter la surveillance dans la famille

B

L’attitude thérapeutique doit être la plus
conservatrice possible

C

La surveillance individuelle est annuelle. 
La surveillance familiale est biannuelle

C
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.T4 Tumeur s’étendant au delà du fascia de Gerota,
incluant l’envahissement de contiguïté de la surrénale
homolatérale.

N – Envahissement des ganglions régionaux

.NX les adénomégalies ne peuvent être évaluées

.N0 Pas de métastase ganglionnaire

.N1 Métastase ganglionnaire unique

.N2 Plus de 1 métastase ganglionnaire

M – Métastase à distance

.MX Les métastases à distance ne peuvent pas être éva-
luées
.M0 Pas de métastase à distance
.M1 Métastase à distance

Regroupement des stades TNM

.Stade I : T1 N0 M0

.Stade II : T2 N0 M0

.Stade III : T3 N0 M0 et T1, T2, T3 N1 M0

.Stage IV : T4 N0, N1 M0, tous les T N2 M0 
et tous les T N M1

Facteurs pronostiques (Tableau 2)

Systèmes pronostiques et nomogrammes

Les critères de qualité d’un système pronostique incluent :
la combinaison de variables pronostiques indépendantes,
une validation externe et une quantification de la précision
pronostique (entre 0,5 et 1). Un certain nombre de systè-
mes pronostiques ont été décrits dans les cancers du rein
localisé et métastatique [3-11] (Tableau 2). Ces systèmes
clinico-pathologiques post opératoires ont en général une

meilleure performance pronostique que la classification
TNM (Niveau de preuve 3). Pour toute nouvelle variable
pronostique, clinique, biologique ou moléculaire, il est
désormais recommandé de prouver qu’elle ajoute de la pré-
cision en comparaison des systèmes clinico-pathologique
actuels de référence [12]. Récemment des nomogrames
pré-opératoires avec une excellente précision pronostique
ont été décrits. [13-14] (Tableau 4).  

Recommandations histopathologiques

Nouvelle classification histopathologique

La WHO (World Health Organisation) a proposé en 2004
une nouvelle classification des tumeurs rénales basée sur
des critères histologiques et cytogénétiques [1-3]
(Tableau 5).

Les principales tumeurs du rein de l’adulte sont repré-
sentées par les tumeurs malignes à cellules rénales [1,4-6]
(Tableau 6).

De nouvelles entités sont apparues dans la classification
WHO 2004 et doivent être reconnues car de pronostic et de
traitement différents : les carcinomes à translocation Xp11,
le carcinome kystique multiloculaire à cellules claires,
les carcinomes tubuleux mucineux et à cellules fusifor-
mes, le carcinome tubulokystique de bas grade, le groupe
des REST :
.le carcinome avec translocation Xp11 : ces carcinomes

se caractérisent génétiquement par une translocation
équilibrée impliquant des facteurs de transcription de la
famille MiTF (TF3 situé en Xp11.2 ou TFEB en 6p21). Il
s’agit de tumeurs de l’enfant et de l’adulte jeune surve-
nant entre 20 et 30 ans avec un sex ratio proche de 1.
Macroscopiquement ces tumeurs sont hétérogènes,

Tableau 2. Principaux facteurs pronostiques dans le cancer du rein (Niveau de preuve 3) [2].

Facteurs cliniques Performance status, symptômes locaux, symptômes systémiques, cachexie.

Facteurs biologiques Hémoglobine, calcémie corrigée, LDH, CRP, plaquettes

Facteurs anatomiques Taille tumorale, franchissement de la capsule rénale, envahissement veineux, envahisse-
ment de la graisse du sinus ou péri-rénale, envahissement surrénalien, envahissement
ganglionnaire ou métastases à distance.

Facteurs histologiques Grade de Fuhrman, sous-type histologique, composante sarcomatoïde, invasion microvas-
culaire, nécrose tumorale et envahissement du système collecteur.

Facteurs moléculaires Anhydrase carbonique IX (CaIX), les facteurs de croissance de l’endothélium vasculaire
(VEGF), les facteurs induits par l’hypoxie (HIF), p53, PTEN, Cadhérine E, CD44.

Tableau 3. Exemple du Système UISS [4].

Stade T 1 2 3 4

Grade 1-2 3-4 1 > 1

ECOG 0  1 0  1 0  1 0  1

Groupe de risque bas intermédiaire haut

� �
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Tableau 4. Résumé des principaux systèmes pronostiques dans le cancer du rein

Modèles Cancer du rein localisé Modèles Cancer du rein métastatique

UISS SSIGN Nomograme de Kara-
kiewicz

Modèle du MSKCC 
(2002)

Modèle de Heng

Stade TNM X X X

ECOG ou Karnofsky X X X

Symptômes liés au cancer X

Grade de Fuhrman X X X

Nécrose tumorale X

Taille tumorale X X

Délai entre le diagnostic et le 
traitement

X X

LDH X

Calcium corrigé X X

Hémoglobine X X

Polynucléaires neutrophiles X

Plaquettes X

Précision pronostique 0,81 0,82 0,86 ND 0,73

Recommandations Grade

L’usage de la classification TNM 2009 est recommandé à visée de stadification pronostique C

L’usage du grade de Fuhrman est recommandé en tant que facteur pronostique indépendant C

Une classification pronostique doit être utilisée dans le cancer du rein métastatique afin de déterminer 
le choix du traitement

B

Dans la maladie localisée, l’usage en routine des systèmes pronostiques n’est pas recommandé 
mais ils doivent actuellement être utilisés pour sélectionner les patients en vue de leur inclusion 
dans des essais cliniques adjuvants

C

Aucun marqueur biologique ou moléculaire n’est recommandé en routine C

Tableau 5. La classification WHO 2004 (World Health Organisation)

Tumeurs à cellules rénales malignes et bénignes

Tumeurs métanéphriques (adénome, adénofibrome et tumeur stromale métanéphrique),

Le spectre des tumeurs mixtes épithéliales et mésenchymateuses ou REST (néphrome kystique, tumeur mixte épithéliale 
et stromale et synovialosarcome)

Tumeurs néphroblastiques (restes néphrogéniques et néphroblastome)

Tumeurs neuro-endocrines (tumeur carcinoïde, carcinome endocrine, tumeur primitive neuro-ectodermique ou PNET, 
neuroblastome et phéochromocytome)

Tumeurs rares (toute tumeur mésenchymateuse, lymphome, tumeur germinale) et métastases rénales
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d’aspect blanc-gris jaunâtre avec des remaniements
nécrotiques et hémorragiques. Histologiquement, il
existe une architecture complexe papillaire et compacte
voire alvéolaire. Les cellules carcinomateuses sont de
grande taille à cytoplasme clair ou éosinophile avec un
grade de Fuhrman souvent élevé. Les anticorps anti TFE3
et TFEB sont dirigés vers les transcrits de fusion et met-
tent en évidence un fort marquage nucléaire en immuno-
histochimie. Le pronostic est mal connu, l’incidence est
sous estimée. Il semblerait que les formes métastatiques
puissent répondre aux nouvelles thérapies anti-angiogé-
niques [7]. Ce carcinome doit être évoqué systématique-
ment devant tout carcinome à cellules rénales avec contin-
gent à cellules claires et/ou papillaires survenant chez le
sujet jeune de moins de 45 ans ;
.le carcinome kystique multiloculaire à cellules claires :

ces tumeurs apparaissent surtout chez l’homme (3/1)
avec un âge de survenue entre 20 et 76 ans. Macroscopi-
quement ces tumeurs se présentent comme des kystes
atypiques (Bosniak 3 ou 4). Il s’agit de lésions kystiques
multiloculaires qui histologiquement se caractérisent par
la présence de kystes de grande taille mais de taille
variable séparés par des travées fibreuses dont la face
interne est tapissée d’une à plusieurs assises à cellules
claires et à cytoplasme optiquement vide et dont les
noyaux sont peu nucléolés. Entre les kystes, les parois
contiennent des calcifications et des amas de cellules
claires à cytoplasme optiquement vides. L’évolution est
extrêmement favorable sans récidive ni métastase rap-
portée dans la littérature [8]. Cette entité doit donc être
différenciée du carcinome à cellules claires du rein dans
sa forme kystique dont le pronostic est plus péjoratif ;
.le carcinome tubuleux mucineux à cellules fusiformes :

ces tumeurs surviennent surtout chez la femme autour de
50 ans, sont d’aspect blanchâtre solide macroscopique-
ment et se caractérisent histologiquement par des longs
tubes parallèles ramifiés tapissés de cellules cubiques
peu atypiques avec focalement des papilles courtes. Ces
tubes siègent au sein d’un stroma mucineux alcianophile.
Seul un cas avec métastase a été rapporté dans la littéra-
ture mais l’évolution est le plus souvent indolente de bas
grade et de bon pronostic [9].

.le carcinome tubulokystique de bas grade : cette entité
décrite en 2005 n’a été reconnue qu’en 2008 et a été
extraite du groupe des carcinomes des tubes collecteurs.
Il s’agit le plus souvent de petites tumeurs de taille
moyenne égale à 4-5 cm survenant surtout chez l’homme
entre 50 et 60 ans. Ces tumeurs apparaissent bien limi-
tées, solides avec un aspect translucide macroscopique-
ment et histologiquement. Cette tumeur est constituée
uniquement de tubes et de kystes séparés par des septa
fibreux. Les kystes sont tapissés de cellules éosinophiles
en « clous de tapissier » dépourvus d’atypies nucléocyto-
plasmiques. Les noyaux sont réguliers, arrondis ovalaires,
les nucléoles sont bien visibles mais non nucléolées. Ces
tumeurs seraient après étude transcriptomique à rappro-
cher des carcinomes tubulopapillaires [10] ;

.le groupe des REST : Ce terme REST (acronyme anglo-
saxon pour renal epithelial and stromal tumours) a été
récemment proposé pour regrouper dans un même
spectre lésionnel le néphrome kystique et la tumeur
mixte épithéliale et stromale du rein (MEST). Ces enti-
tés correspondent à des lésions bénignes dont les
aspects histologiques ont en commun la présence d’un
contingent solide fait d’un stroma plus ou moins abon-
dant, parfois de « type ovarien » et de kystes de tailles
variées bordés d’un revêtement épithélial régulier. À
l’une des extrémités du spectre, le néphrome kystique
prend la forme d’un « kyste multiloculaire » fait de gran-
des cavités kystiques avec de fines cloisons conjonctives ;
à l’autre extrémité, la tumeur mixte épithéliale et
stromale comporte souvent peu de kystes et plus de
stroma et survient préférentiellement chez des fem-
mes ménopausées ayant eu un traitement hormonal ou
chez des hommes sous traitement hormonal pour adé-
nocarcinome prostatique [11].

Le grade de Fuhrman

Le grade de Fuhrman est depuis sa description en 1982 le
facteur histologique pronostique qui reste incontournable
et qui statistiquement a la plus grande valeur pronostique.
Il est utilisé dans tous les carcinomes à cellules rénales

Tableau 6. Carcinomes à cellules rénales : types histologiques, fréquences et principales anomalies chromosomiques

Type histologique Fréquence Principales anomalies chromosomiques

Carcinomes à cellules claires 75 % Perte de matériel chromosomique en 3p, plus rarement 6q, 8p, 9p et 
14q et gains chromosomiques en 5p22. 60 % des carcinomes à cellules 
claires sporadiques ont des mutations du gène VHL

Carcinomes papillaires 10 % Fréquemment trisomies 7 et 17 ainsi qu’une perte de l’Y surtout 
dans les sous-types 1

Carcinomes chromophobes 5 % Souvent hypodiploides en relation avec des pertes chromosomiques 
multiples non spécifiques (-1, -2, -6, -10, -13, -17, –Y)

Carcinomes des tubes 
collecteurs de Bellini

1 % /

Tumeurs rénales inclassées 4 à 6 % /
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même si plus récemment l’utilisation dans les carcinomes
papillaires et chromophobes est controversée [12].

Certains auteurs ont proposé afin d’améliorer la varia-
bilité inter et intra observateur de fusionner les 4 grades
de Fuhrman en 2 grades : bas grade (Fuhrman 1 + 2) et
haut grade (Fuhrman 3 + 4). Cependant, il a été démon-
tré que fusionner les grades 1 et 2 de Fuhrman n’avait
pas de conséquence pronostique, mais qu’à l’inverse les
grades 3 et 4 de Fuhrman devaient continuer à être indi-
vidualisés, le grade 4 de Fuhrman étant à lui seul un fac-
teur histologique de très mauvais pronostic [13,14]. Une
composante sarcomatoïde doit être systématiquement gra-
dée en Fuhrman 4.

Compte rendu standardisé

Il est recommandé aux pathologistes de proposer un compte
rendu et une conclusion standardisés qui reprendront tous
les critères histologiques dont l’urologue ou l’oncologue
auront besoin pour une prise en charge thérapeutique opti-
male (Société Française de Pathologie http://www.sfpa-
thol.org/) :
.type histologique de la tumeur selon la classification

WHO 2004
.taille (plus grand diamètre en centimètres) ;
.grade de Furhman ;
.composante sarcomatoïde en pourcetage ;
.envahissement locorégional (oui/non) :

–cavités pyélocalicielles ;
–veine rénale ;
–graisse hilaire ;
–graisse péri-rénale ;
–fascia de Gerota ;
.hémorragie / Nécrose (oui/non) ;
.emboles vasculaires microscopiques (oui/non) ;
.ganglions hilaires ;
.surrénales : si envahie (par contiguïté ou par métastase) ;
.marges chirurgicales, exérèse complète ou non pour

tumorectomie ou néphrectomie partielle ;
.rein non tumoral ;
.TNM (2009) : pT N M.

Biopsie des tumeurs du rein

L’imagerie, en complément de l’histoire clinique du
patient, permet de faire le diagnostic probabiliste de la
majorité des tumeurs rénales [1]. Une biopsie percutanée
n’est utile que si elle permet d’optimiser la prise en charge
thérapeutique d’une tumeur rénale.

Indications

.Contexte de cancer extra rénal connu : distinction
entre un cancer du rein primitif et une métastase
(Niveau de preuve 2) [2].
.Suspicion de cancer rénal non extirpable (localement

avancé et/ou multimétastatique), cancer du rein métas-
tatique quand une néphrectomie n’est pas envisagée :
apporte la preuve histologique nécessaire à l’instauration
d’un traitement oncologique (Niveau de preuve 2) [3].
.Tumeurs pour lesquelles un traitement ablatif est envi-

sagé (Niveau de preuve 3) [4].
.Patients avec comorbidités notables : détermination du

rapport bénéfice/risque d’un traitement vs la sur-
veillance active (Niveau de preuve 3) [5].
.Tumeurs rénales sur rein unique, dans un contexte de

fonction rénale compromise ou dans toute situation ou la
néphrectomie partielle première est à risque de compli-
cations afin d’éliminer une tumeur bénigne (Niveau de
preuve 3) [6].
.Les indications de principe pour les petites tumeurs

rénales solides (< 4 cm) indéterminées par l’imagerie res-
tent discutées quand une néphrectomie partielle pre-
mière est possible (Niveau de preuve 3) [7].
.Ne sont pas des indications de biopsie percutanée à

visée diagnostique histologique :

– Les tumeurs kystiques classées Bosniak I ou II par
l’examen tomodensitométrique en raison du caractère
bénin de ces lésions [8] (Niveau de preuve 2).
– Les tumeurs kystiques classées Bosniak IIf, III ou IV en
raison de l’absence de valeur d’une biopsie lorsqu’elle
ne fait pas le diagnostic de malignité [9] (Niveau de
preuve 2).

Les contre-indications

.Suspicion de carcinome urothélial de la voie excrétrice
supérieure : en raison du risque de dissémination tumo-
rale de ces tumeurs [10] (Niveau de preuve 2).
.Suspicion d’angiomyolipome : en raison du risque hémor-

ragique lié à leur ponction [11] (Niveau de preuve 3).
.Il n’y a pas de contre-indication liée à la position de la

tumeur par rapport au rein. Cependant, il a parfois lieu
d’adapter le trajet de ponction grâce au guidage tomo-
densitométrique [7].

Méthodologie

Les biopsies sont le plus souvent réalisées sous anesthé-
sie locale chez un patient ambulatoire (Niveau de
preuve 3) [7] (Tableau 7). Il est souhaitable que la ten-
sion artérielle soit contrôlée, que les urines soient stéri-
les et que le bilan de coagulation soit normal (Niveau de
preuve 3) [12].

Recommandations histopathologiques

L’usage de la classification histopatholo-
gique WHO 2004 est recommandé. De
nombreuses entités histologiques sont
apparues et doivent être connues afin de
ne pas les confondre avec des carcino-
mes de plus mauvais pronostic.

Grade C

Il est recommandé d’utiliser le grade
nucléaire de FUHRMAN pour grader uni-
quement les carcinomes à cellules réna-
les. Il est recommandé de classer une
composante sarcomatoïde comme
Fuhrman 4.

Grade C

Un compte rendu standardisé histopatho-
logique est recommandé

Grade C
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Les performances diagnostiques de l’aspiration cytolo-
gique à l’aiguille fine (< 20 Gauge) concernant la déter-
mination du type histologique et du grade tumoral sont
inférieures à celle de la biopsie (Niveau de preuve 2)
[13]. Le calibre de l’aiguille utilisée pour biopsier une
tumeur rénale doit être d’au maximum 18 Gauge (Niveau
de preuve 2) [14]. Le guidage des biopsies peut être fait
par la tomodensitométrie ou l’échographie (Niveau de
preuve 3) [15]. L’emploi de l’IRM, marginal, nécessite
des aiguilles non-ferromagnétiques et est d’un coût plus
important (Niveau de preuve 3) [16]. Pour que la quan-
tité de tissu prélevé soit suffisante pour réaliser un exa-
men histologique standard éventuellement complété de
techniques spécifiques (immunohistochimie), un mini-
mum de deux prélèvements biopsiques par tumeur est néces-
saire (Niveau de preuve 3) [17]. La présence de nécrose doit
être rapportée car elle peut témoigner d’un grade de Fuhr-
man plus élevé non représenté sur la biopsie.

Prise en charge des tumeurs kystiques

Le diagnostic des masses rénales kystiques en imagerie
est fréquent et le plus souvent fortuit [1]. Les masses
kystiques du rein sont classées selon des critères écho-
graphiques établis par Morton Bosniak. Les critères écho-
graphiques de la classification de Bosniak ont été trans-
posés en tomodensitométrie [2]. Une imagerie rénale en
coupes (TDM, IRM) sans et avec injection de produit de
contraste est recommandée pour caractériser les kystes
atypiques du rein (Niveau de preuve 3) (Tableau 8) [2-5].

Cas particulier des kystes de type IIF

Les kystes rénaux IIF sont présumés bénins mais requièrent
une imagerie de surveillance pour prouver leur bénignité
[3-5] .  Dans  cette  c lasse,  d i f férenc ier  un  kyste
multiloculaire et un carcinome multiloculaire kystique à
cellules claires n’est pas possible avec l’imagerie. Le but de
la surveillance est de ne réaliser l’exérèse selon des règles
carcinologiques qu’en cas de modification des parois du
kyste.

Le point essentiel afin de différencier les kystes IIF des
types III est l’absence de rehaussement des parois et des
cloisons du kyste après injection de produit de contraste.
L’IRM est intéressante dans les kystes présentant des calci-
fications ou les kystes hyperdenses pour l’étude du rehaus-
sement des cloisons qui sont dans ces cas difficilement ana-

Tableau 7. Résumé des principaux résultats de la biopsie
des masses rénales solides [7,18].

Sensibilité/spécificité > 90 %

Taux de biopsie contributive 80 %

Détermination exacte du type 
histologique

80-90 %

Détermination exacte du grade 
de Fuhrman

50-75 %

Recommandations
Les biopsies percutanées de tumeurs 

rénales sont recommandées

Grade

Avant tout traitement systémique (tumeur
non extirpable ou situation métastatique 
quand une néphrectomie n’est pas envisagée)

B

En cas de suspicion de métastases 
ou de lymphome rénal

B

Avant tout traitement ablatif 
(radiofréquence ou cryo-ablation)

C

Avant inclusion dans un protocole 
de surveillance active

C

Dans tous les cas ou une néphrectomie 
partielle est à haut risque (sujet âgé, fonction
rénale compromise, tumeur endophytique,
comorbidités importantes) afin d’éliminer 
une tumeur bénigne

C

Il est recommandé que le calibre de l’aiguille
utilisée pour biopsier soit d’au maximum
18 Gauge

B

Il est recommandé de pratiquer au moins
2 carottes biopsiques

C

Tableau 8. Classification de Bosniak modifiée [2]

Critères diagnostiques

Type I
« Kyste simple »

Densité hydrique (< 20 UH)
Homogène
Limites régulières sans paroi visible
Absence de rehaussement (< 10 UH)

Type II
« Kyste 
atypique »

Cloisons fines
Fines calcifications pariétales
Kyste hyperdense (> 50 UH)
Absence de rehaussement (< 10 UH)

Type IIF Cloisons nombreuses et fines
Paroi légèrement épaissie
Calcifications pariétales 
et des cloisons, régulières
Kyste hyperdense et entièrement 
intra-rénal et ≥ 3 cm.

Type III
« Kyste 
suspect »

Cloisons nombreuses et épaisses
Paroi épaisse
Limites irrégulières
Calcifications épaisses, irrégulières
Contenu dense (> 20 UH)
Rehaussement de la paroi 
ou des cloisons

Type IV
« Cancer 
à forme 
kystique »

Paroi épaisse et irrégulière
Végétations ou nodule mural
Rehaussement de la paroi 
ou des végétations
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lysables. En dehors de ces cas, les performances du scanner
et de l’IRM sont comparables [2-4].

Il existe une stabilité du kyste dans la majorité des cas.
Une évolution radiologique est constatée dans 15 % des cas.
L’augmentation du volume du kyste est moins prédomi-
nante que la modification des cloisons et l’apparition d’un
rehaussement. Les séries font état de cancer entre 5 et
20 % des cas [5]. Les cancers sont principalement des carci-
nomes à forme kystique peu agressifs et de bas grade. Les
formes kystiques peuvent se voir dans tous les carcinomes à
cellules rénales même si elles prédominent dans la forme à
cellules claires.

Prise en charge des tumeurs rénales 
non métastatiques

Voies d’abord de la néphrectomie partielle : 
ouverte, laparoscopique, robotique

La chirurgie ouverte est la technique de référence de la
néphrectomie partielle. L’abord laparoscopique est une
alternative à la chirurgie ouverte qui peut être réalisée par
des équipes entraînées et chez des patients sélectionnés.
Le taux de complications péri-opératoires est supérieur en
chirurgie laparoscopique par rapport à la chirurgie ouverte
(Niveau de preuve 3) [1-3]. Ce taux diminue avec l’expé-
rience de l’opérateur, le caractère exophytique de la
tumeur et sa taille limitée [2-5]

L’ischémie chaude est plus longue avec l’abord laparos-
copique comparé à la chirurgie ouverte [1-3,6] (Niveau de
preuve 3), sauf en utilisant la technique de déclampage
précoce [7,8]. Les résultats oncologiques à long terme sem-
blent similaires en chirurgies ouverte et laparoscopique [9]
(Niveau de preuve 3).

L’ischémie chaude plus longue avec l’abord laparoscopi-
que entraîne un taux de dialyse postopératoire supérieur
lors des néphrectomies partielles laparoscopiques sur rein
unique [10].

La chirurgie robotique est en cours d’évaluation. Elle
semble permettre de réduire l’ischémie chaude par rapport
à la laparoscopie [11-13]

La néphrectomie partielle est le traitement 
curatif à privilégier pour les tumeurs T1

Classiquement, sont distinguées les indications électives
avec rein controlatéral sain, les indications relatives pré-
sentant un risque d’évoluer vers l’insuffisance rénale (for-
mes héréditaires, par exemple) et les indications absolues
avec rein anatomiquement ou fonctionnellement unique.
Les résultats carcinologiques de la néphrectomie partielle
sont similaires à ceux de la néphrectomie totale élargie
pour les tumeurs T1a (Niveau de preuve 2b) [1-5] et les
tumeurs T1b sélectionnées [5-12]. Une marge minimale de
tissu sain est suffisante pour ne pas influer sur la probabilité
de récidive locale (Niveau de preuve 3) [13-15].

La fonction rénale étant préservée, la survie globale est
supérieure en chirurgie conservatrice comparée à la chirurgie

Recommandations de prise en charge des tumeurs kystiques du rein modifiée [2]

Classification de Bosniak Grade Références

Type I
« Kyste simple »

- Aucune surveillance n’est recommandée 
dans les kystes simples asymptomatiques
- Seuls les kystes simples symptomatiques justifient un
traitement qui sera typiquement une résection lapa-
roscopique de dôme saillant

C [1-6]

Type II
« Kyste atypique »

Type IIF - Une surveillance tous les 6 mois pendant 5 ans 
est recommandée basée sur une imagerie en coupes
selon les mêmes modalités.
- En cas d’apparition de rehaussement des cloisons 
il est recommandé d’interrompre la surveillance 
et de réaliser une exérèse selon les règles 
de la chirurgie oncologique

C [3-4]

Type III
« Kyste suspect »

- L’exérèse du dôme saillant de kyste est strictement
proscrite pour tout kyste  III
- En raison de la forte probabilité de malignité 
(45 % dans les types III, > 95% dans les types IV), 
la chirurgie d’exérèse selon les principes oncologiques
est recommandée

C [7-10]

Type IV
« Cancer à forme kystique »

Recommandations pour les voies d’abord 
de la néphrectomie partielle

Grade

La chirurgie ouverte est la technique de 
référence de la néphrectomie partielle

C

La néphrectomie partielle laparoscopique 
est réalisable par des équipes entraînées

C

La chirurgie ouverte est recommandée dans 
les indications impératives

C
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radicale (Niveau de preuve 3) [16-19]. Le taux de compli-
cations de la chirurgie partielle est supérieur mais accepta-
ble par rapport à la néphrectomie totale élargie (Niveau de
preuve 1b) [20].

Place des traitements ablatifs

Différentes approches physiques sont disponibles afin de
permettre une destruction in situ de tissu tumoral viable.
Celles-ci sont la radiofréquence, la cryothérapie, les ultra-
sons focalisés (HIFU), la thermothérapie micro-onde et
l’ablation laser.

L’intérêt est représenté par leur caractère mini-invasif,
l’épargne néphronique et leurs complications moins fré-
quentes que le traitement chirurgical. Les indications de
traitement semblent pouvoir être élargies chez des patients
à haut risque chirurgical (Niveau de preuve 3).

Une preuve histologique de la malignité de la lésion par
biopsie percutanée doit être réalisée avant la procédure
(Niveau de preuve 4).

Les indications de traitements ablatifs

.Les petites tumeurs corticales chez le patient âgé
(Niveau de preuve 2b).

.Patients à risque génétique de développement de
tumeurs multiples (Niveau de preuve 2b).

.Les tumeurs bilatérales [1] (Niveau de preuve 4).

.Les patients présentant un rein unique (fonctionnel ou
anatomique) et plus particulièrement les patients ayant
bénéficié d’une néphrectomie pour tumeur (Niveau de
preuve 4) [2].

Il existe peu de contre-indications absolues 
des traitements ablatifs à part les troubles sévères
de la coagulation (Niveau de preuve 3)

Les autres contre-indications sont relatives 
(Niveau de preuve 3)

.Espérance de vie courte rendant un traitement inutile

.Situations à risques d’échec ou de complications :

– Tumeurs de grande taille > 4 cm de diamètre pouvant
nécessiter des traitements itératifs, de multiples
sondes ou des procédures plus complexes et morbides.
– Tumeurs hilaires ou proche des cavités en particulier
de l’uretère proximal. La cryothérapie semble moins
agressive sur la voie excrétrice que la radiofréquence.
Des techniques de pneumodissection sont disponibles
pour écarter les organes de voisinage.

Comparaison des différentes méthodes physiques

Dans l’état actuel des connaissances, 2 techniques sont suf-
fisamment évaluées pour pouvoir établir des recommanda-
tions. Il s’agit de la radiofréquence et de la cryothérapie.
Les ultrasons focalisés et la thermothérapie micro-onde
semblent prometteurs mais peu évalués [3-5].

Les succès de traitement reposent sur l’évaluation radio-
logique qui pose le problème de sa reproductibilité et de la
corrélation avec l’histologie [6]. La corrélation radiologie-
histologie semble meilleure après cryothérapie qu’après
radiofréquence (Niveau de preuve 3).

La cryothérapie semble offrir un meilleur contrôle local au
terme du premier traitement que la radiofréquence au prix
d’une morbidité plus importante (Niveau de preuve 3) [7].

La morbidité de la cryothérapie reste plus favorable en ter-
mes de durée d’hospitalisation et de taux de complications
que la chirurgie conservatrice (Niveau de preuve 3) [8].

La voie d’abord laparoscopique offre sur les données
actuelles de meilleurs résultats que la voie percutanée
(Niveau de preuve 4) [9-10].

La radiofréquence est réalisée majoritairement par voie
percutanée, le taux de récidive locale se situe entre 10 et
13 % [11-12].

Le taux de récidive locale est inférieur par ces 2 tech-
niques à ceux de la chirurgie conservatrice (Niveau de
preuve 2b) [13-15]. Cependant, des traitements itératifs
sont possibles et le taux de récidives locales ne semble
pas affecter le taux de métastases ni la survie globale
[14].

L’extension des indications vers les patients les plus âgés
et présentant des comorbidités sévères doit être prudente
compte-tenu de la possibilité de surveiller ces patients
présentant une tumeur présentant un faible risque de déve-
loppement locorégional symptomatique ou métastatique
[16-17].

Surveillance active

La surveillance active peut constituer une option de prise
en charge des petites tumeurs, chez des sujets âgés de
plus de 75 ans présentant des comorbidités élevées et
ayant une tumeur solide du rein de moins de 40 mm [1].
L’objectif est d’évaluer sur une période, de 6 mois mini-
mum, l’évolutivité de la tumeur car 25 à 35 % de ces
tumeurs resteront stable avec un recul de 29 mois [2]. La
croissance tumorale est peu importante et estimée en

Recommandations sur les indications 
de la néphrectomie partielle

Indications Recommandations Grade

Élective La néphrectomie partielle 
est recommandée pour le traite-
ment de toutes les tumeurs T1 
sous réserve de l’obtention 
de marges saines et d’une morbi-
dité prévisible acceptable.

C

Relative et 
impérative

La néphrectomie partielle 
est recommandée même en condi-
tions techniques difficiles et pour 
les tumeurs T2.

C

Un suivi intensifié est recom-
mandé en cas de néphrectomie 
partielle d’indications impératives 
du fait d’une augmentation 
du taux de complications 
et du risque de récidive locale 
[12,21,22]

C
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moyenne à 0.28 cm/an [3]. L’indication de traitement se
rediscute lorsque la tumeur atteint 30 à 40 mm selon les
auteurs [4]. Il a été démontré que la période d’observa-
tion utilisée en cas de surveillance active n’a pas d’inci-
dence sur la survie globale ou le risque métastatique [5].
Les résultats des méta-analyses sur la surveillance sont
compromis par une proportion de près de 50 % des patients
sans histologie avant surveillance [6]. Sachant que 20 à
30 % des petites tumeurs rénales sont bénignes et connais-
sant l’innocuité de la biopsie per-cutanée, celle-ci appa-
rait raisonnable afin d’éviter un protocole contraignant
chez le sujet âgé.

Critères d’inclusion dans un protocole 
de surveillance active

.Diagnostic incidental par imagerie (ultrasons, TDM, IRM)
masse rénale Ø <4 cm.
.Carcinome à cellules rénales (CCR) confirmé histologi-

quement par biopsie per-cutanée (BPC). Tous types his-
tologiques éligibles.
.Patients ayant un âge avancé, des comorbidités notables

ou refusant le traitement.
.Acceptation de la BPC et du suivi rapproché.

Protocole de surveillance active, en pratique

.TDM rénal tous les 3 mois pendant 1 an.

.Puis tous les 6 mois pendant 2 ans.

.Ensuite 1 fois par an.

Critères de traitement

.Volume calculé doublant sur une période de 1 an.

.Ø dépassant le seuil des 4 cm.

.Apparition de symptômes liés au cancer. 

Organigramme de prise en charge des petites
tumeurs rénales [1]

La néphrectomie radicale pour le traitement
des cancers du rein non métastatiques

Tumeurs localisées

Les principes de la néphrectomie radicale ou élargie ont été
établis par Robson en 1969 [1]. Ils incluaient une ligature
première des vaisseaux rénaux, une ablation du rein, de la
graisse péri-rénale, de la surrénale homolatérale et un
curage ganglionnaire extensif depuis les piliers du
diaphragme jusqu’à la bifurcation aortique.

La néphrectomie par voie laparoscopique a été décrite
pour la première fois par Clayman en 1991 [2]. Le morcelle-
ment de la tumeur initialement utilisé doit maintenant être
proscrit et l’extériorisation de la pièce de néphrectomie
dans un sac étanche est recommandée. De nombreuses étu-
des ont permis d’établir que la voie laparoscopique pour les
tumeurs confinées au rein permettait d’obtenir des résul-
tats oncologiques à long terme comparables à ceux de la
voie ouverte, avec une moindre morbidité [3-7] (Niveau 3).

Depuis la description des principes de Robson, le rôle de
la surrénalectomie et du curage ganglionnaire ont été remis
en cause. L’incidence d’une atteinte surrénalienne ipsilaté-
rale synchrone est faible (1-5 %). Plusieurs facteurs de ris-
que d’atteinte surrénalienne ont été mis en évidence : loca-
lisation tumorale au pôle supérieur du rein, présence d’un
thrombus veineux, taille tumorale importante [8-9]. Le
scanner est très performant dans la détection d’une éven-
tuelle atteinte surrénalienne [10]. En l’absence de facteurs
de risques et en présence d’une imagerie surrénalienne nor-
male par TDM, la surrénalectomie peut ne pas être réalisée.

Recommandations Grade

Une biopsie per-cutanée avant le traitement ablatif est recommandée C

Un traitement ablatif (radio fréquence ou cryo-ablation) est une bonne option en cas de tumeur solide de 
petite taille (< 3 cm), chez les patients âgés ou avec comorbidités ou avec situation chirurgicale difficile si 
l’espérance de vie est suffisante

B

Les thérapeutiques ablatives présentent un risque plus élevé de récidive locale que la chirurgie conservatrice. B

Un suivi urologique avec imagerie par TDM ou IRM et injection de produit de contraste est nécessaire dans le 
suivi

C

L’extension des indications est plus valide pour les patients présentant un rein unique ou des tumeurs multi-
ples dans le cadre d’une forme héréditaire.

B

L’extension aux patients les plus âgés à forte comorbidité est à prendre avec prudence 
du fait de la possibilité de surveillance de ces patients à espérance de vie courte

C

Recommandations concernant la surveillance active des petites tumeurs rénales Grade

Une biopsie percutanée avant d’inclure le patient dans un protocole de surveillance 
est souhaitable afin d’éviter un suivi contraignant en cas de tumeur bénigne

Grade C

Une phase de surveillance active devrait être considérée avant tout traitement 
chez des sujets âgés (> 75 ans) et avec comorbidités notables

Grade C



Cancer du rein S329

Une étude prospective randomisée évaluant le rôle du
curage ganglionnaire dans le cancer du rein non métastati-
que a été réalisée par l’EORTC. Les résultats initiaux [11] et
à long terme [12] ne montrent pas de différence de survie
lorsqu’un curage ganglionnaire était réalisé (Niveau de

preuve 1). L’incidence de l’atteinte ganglionnaire était par
ailleurs très faible (4 %) quand le TDM était normal [12].

Tumeurs du rein localement avancées

Les tumeurs du rein localement avancées incluent l’ensemble
des cancers qui ne sont ni intra-capsulaires (pT1, pT2), ni
métastatiques (M1). La chirurgie dans cette situation est en
intention de traiter curative, avec obtention de marges chirur-
gicales saines [13]. La voie d’abord standard pour les tumeurs
de stade  T3 reste la voie ouverte, même si quelques séries
laparoscopiques dans cette situation rapportent des résultats
préliminaires satisfaisants [7-14] (Niveau de preuve 3).

En présence d’un thrombus cave, la stratégie opératoire
doit être établie le plus précisément possible en préopéra-
toire. L’imagerie préopératoire doit inclure : TDM multi-
barette, ou IRM ± échographie transœsophagienne. Un pla-
teau technique suffisant incluant la possibilité de
circulation extracorporelle et de cardioplégie et une
équipe chirurgicale entraînée pluridisciplinaire sont indis-
pensables pour la prise en charge optimisée de ces
tumeurs [15-16]. Les principes de la chirurgie incluent :
une néphrectomie élargie, une thrombectomie cave avec
ou sans cavectomie (± reconstruction) en fonction de
l’envahissement local. La morbidité et la mortalité péri-
opératoire de cette chirurgie restent non négligeables
[17]. Une information du patient sur les risques de cette
chirurgie et ses enjeux sont indispensables.

Petite Masse Rénale Solide
d’histologie indéterminée (≤ 4 cm)

Patient âge < 70
Pas de co-morbidités notables

Bonne espérance de vie
Pas de risque chirurgical

Option préférée = chirurgie

Patient âge ≥ 70
Co-morbidités notables

Fonction rénale compromise
Faible espérance de vie

Risque chirurgical important

Biopsie per cutanée
pour confirmer caractère malin

Néphrectomie
partielle,

techniquement
simple

Néphrectomie partielle,
techniquement difficile

Biopsie percutanée pour
confirmer caractère malin

Néphrectomie
partielle,

ouverte ou
laparoscopique

• Néphrectomie partielle
si expertise

• Technique ablative
• Néphrectomie totale

laparoscopique si technique
ablative non sure

Options préférées
• Surveillance active

et si augmentation de taille
• Traitement ablatif

Recommandations concernant 
la néphrectomie pour les tumeurs localisées

Grade

Une néphrectomie totale est recommandée 
pour les tumeurs localisées du rein (stades 
T1T2N0NxM0) pour lesquelles une chirurgie 
partielle n’est pas réalisable.

B

La laparoscopie est la voie d’abord de choix 
pour la réalisation d’une néphrectomie 
totale pour les cancers confinés au rein (sta-
des T1T2N0NxM0) quand une chirurgie par-
tielle n’est pas réalisable.

C

Une surrénalectomie de principe n’est pas 
recommandée si le scanner pré-opératoire 
est normal, en l’absence de facteurs 
de risques d’extension de contiguïté 
ou de constatation d’anomalies peropératoires

C

Un curage ganglionnaire de principe n’est 
pas recommandé pour les patients cN0.

A
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L’envahissement des organes de voisinage est difficile à
prédire en pré ou per-opératoire. Un certain nombre de
patients présumés T4 sont sur-stadifiés et peuvent bénéfi-
cier d’une résection chirurgicale [18]. La survie à ce stade
est inférieure à 10 % à 5 ans dans la plupart des études et
l’existence de marges négatives joue un rôle pronostique
important [18-19]. La chirurgie, si l’âge, les comorbidités,
l’absence de métastases à distance et la résécabilité le per-
mettent, reste recommandée (Niveau de preuve 4). La
place des traitements anti-angiogéniques pré-opératoires
reste à définir dans cette indication.

En cas de suspicion d’atteinte ganglionnaire radiologique
ou per-opératoire un curage à visée de stadification est sou-
haitable en vue de l’inclusion du patient dans un protocole
de traitement adjuvant. En cas d’atteinte ganglionnaire
avérée, le taux de survie après néphrectomie est de 10 à
20 % à 5 ans. Il n’est pas établi que le curage dans cette
situation modifie le pronostic [20]. La place des traitements
anti-angiogéniques pré-opératoires reste à définir dans
cette indication.

Les approches adjuvantes et néo-adjuvantes 
dans les cancers du rein localisés à risques 
et localement avancés

Le traitement adjuvant du cancer du rein a pour but
théorique la destruction de micrométastases afin de préve-
nir la survenue de récidives et donc à terme d’obtenir la
guérison des patients. Il est admis que 30 à 40 % des

patients opérés d’une tumeur rénale progresseront à dis-
tance de la chirurgie même s’il n’y avait pas de métastase
décelable au moment du diagnostic [1]. Aujourd’hui, des
facteurs pronostiques plus précis que la classification TNM
sont utilisés pour sélectionner les patients à risque qui
pourraient bénéficier d’un traitement adjuvant après chi-
rurgie complète [2-4]. La validation d’un traitement adju-
vant nécessite au moins une étude de phase III, comparé au
traitement standard avec un gain significatif de survie en
règle à 5 voire à 10 ans selon la gravité de l’affection. Pour
l’instant, aucun de ces traitements n’a été validé dans le
cancer du rein. Aucune des études randomisées comparant
l’IFN [5-6], l’IL-2 [7], l’association IFN-5 Fluorouracile
(5 FU) à l’observation n’a pu montrer de bénéfice de survie
dans le bras traité [8-9]. Les protocoles de vaccination, peu
toxiques n’ont pas montré à ce jour de résultats convain-
cants permettant leur approbation dans cette indication
[10-11]. Trois études randomisées testant des inhibiteurs de
tyrosine kinase contre placebo chez des patients à risque
intermédiaire ou haut risque sont actuellement en cours
[12]. Deux de ces essais (STRAC et SORCE) recrutent en
2010 en France.

Le concept de traitement néo-adjuvant dans le can-
cer du rein localement avancé a pour but d’améliorer la
résectabilité de certaines tumeurs voire la survie des
patients. Seule l’amélioration de la résécabilité a été
explorée. Les résultats des différentes phases II avec suni-
tinib, bevacizumab ou sorafenib ont été relativement
décevants, en ce sens que même si 50 à 70 % des tumeurs
primitives ont un certain degré de réduction tumorale
après traitement, la moyenne de réduction du diamètre de
la tumeur n’est que de 10 à 20 % [13-17]. Jusqu’à quel
point cette réduction est-elle pertinente cliniquement ?
Est-ce qu’il existe des situations urologiques particulières
(rein unique, thrombus cave, large extension ganglion-
naire) où un traitement néo-adjuvant avec anti-angiogéni-
ques est utile ? Est-ce que d’autres drogues sont plus effi-
caces ? Ces questions doivent continuer d’être envisagées
dans des essais cliniques.

Recommandations concernant 
la néphrectomie pour les tumeurs

localement avancées sans métastases
à distance

Grade

Pour les tumeurs  T3 le traitement chirurgical 
doit être réalisé en intention de traitement 
curatif.
Le néphrectomie élargie 
avec obtention de marges saines par voie 
ouverte reste le standard.

C

En présence d’un thrombus cave, la prise 
en charge du patient par une équipe 
chirurgicale pluridisciplinaire entrainée ayant 
accès à un plateau technique performant 
est recommandée.

C

En présence d’anomalies ganglionnaires 
radiologiques et/ou peropératoires un curage 
de stadification est recommandé en vue 
de l’inclusion du patient dans un protocole 
de traitement adjuvant.

C

En cas de suspicion d’envahissement 
des organes de voisinage (T4) ou d’envahisse-
ment ganglionnaire massif (N2) la chirurgie 
d’exérèse reste recommandée si l’âge, 
le performance statut, les comorbidités 
le permettent et si une résection complète 
semble possible.

C

Recommandations Grade

L’immunothérapie adjuvante à base d’IFN 
ou d’IL-2 n’est pas recommandée 
dans le cancer du rein localisé à risque.

A

Les inhibiteurs de l’angiogenèse ne sont pas 
recommandés en situation adjuvante 
dans le cancer du rein localisé à risques 
en dehors d’essais cliniques.

C

L’inclusion des patients à risque intermédiaire 
ou haut risque dans les essais cliniques 
actuellement disponibles doit être encouragée.

C

Les approches néo-adjuvantes dans les cancers 
du rein localement avancés demeurent 
largement expérimentales. L’inclusion 
de ces patients dans des essais cliniques 
doit être encouragée.

C
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Prise en charge du cancer du rein 
métastatique

Place de la chirurgie des métastases

La survie globale chez les patients ayant bénéficié d’une
résection d’une métastase unique varie de 35 à 60 % à 5 ans
[1]. Le groupe favorable de patients pouvant bénéficier de
cette chirurgie est défini par : un intervalle libre supérieur
à 12 mois entre la néphrectomie et l’évolution métastati-
que, un site métastatique unique et un âge inférieur à
60 ans [2]. La survie à 5 ans est meilleure chez les patients
ayant bénéficié d’une chirurgie de métastases pulmonaires
(54 %) par rapport aux métastases cérébrales (18 %) [2]. Le
caractère complet de la résection est un facteur pronosti-
que prépondérant [3]. Les métastases pancréatiques des
cancers du rein sont volontiers tardives et de bon pronostic
lorsqu’elles sont traitées chirurgicalement [4].

L’avènement des thérapies ciblées devra redéfinir la
place de la chirurgie des métastases des cancers du rein [5].

Rôle de la néphrectomie en situation
métastatique

Deux études prospectives randomisées ont montré une
amélioration significative de la survie si une néphrectomie

était réalisée avant un traitement par IFN-α par rapport à
un traitement par IFN-α : études du SWOG [1-2], et de
l’EORTC [3] (Niveau de preuve 1).

Des études rétrospectives ont également montré une
amélioration de survie lorsqu’une néphrectomie était réali-
sée chez les patients métastatiques, la plupart dans l’ère
de l’immunothérapie et une chez des patients traités par
anti-angiogéniques [4-5] (Niveau de preuve 3). De nom-
breux biais peuvent affecter ces résultats. Une étude de
sous-groupe récente à partir de l’étude randomisée compa-
rant temsirolimus et IFN-α suggère que la néphrectomie n’a
aucune influence sur l’activité du temsirolimus chez les
patients de mauvais pronostic [6-7].

Les patients qui bénéficient le plus de la néphrectomie
sont les patients en bon état général, avec site pulmonaire
unique, chez qui la tumeur du rein représente la majeure
partie du volume tumoral et ne présentant pas une évolu-
tion rapide de la maladie [8].

La place de la néphrectomie chez les patients métastati-
ques, dans la stratégie thérapeutique incluant les inhibi-
teurs de l’angiogénèse reste à définir. Une étude prospec-
tive randomisée de phase III évaluant l’intérêt de la
néphrectomie chez les patients atteints d’un cancer du rein
métastatique d’emblée et traités par un anti-angiogénique
est actuellement en cours en France : Essai CARMENA.

Recommandations concernant la chirurgie 
des métastases

Grade

La possibilité d’une métastasectomie doit 
être une option thérapeutique à évoquer tout 
au long du suivi du patient

C

Une métastasectomie doit être considérée en 
particulier en cas d’intervalle libre supérieur 
à 12 mois entre la néphrectomie et l’évolu-
tion métastatique, en cas de site métastati-
que unique et de bonne probabilité de 
résection complète.

C

Recommandations concernant 

la néphrectomie pour les stades 
métastatiques

Grade

Une néphrectomie est recommandée pour les 
patients présentant un bon état général, pré-
cédant un traitement par INF-alpha.

A

Chez les patients de pronostic bon et inter-
médiaire, la néphrectomie précédant un trai-
tement anti-angiogénique reste le standard 
surtout si la masse tumorale rénale primitive 
est importante. Cependant, l’inclusion de 
ces patients dans le protocole prospectif 
national CARMENA est encouragée.

C

Chez les patients de mauvais pronostic, la 
néphrectomie avant traitement anti-angiogé-
nique n’est pas recommandée.

C

Bases des Recommandations dans le cancer du rein 
métastatiques

Existence de données d’essais de Phase III

Importance du groupe pronostique selon la classification 
MSKCC 2002

Algorithme décisionnel selon la ligne thérapeutique

Notes importantes

Les seules recommandations avec un niveau de preuve
élevé sont dans les carcinomes à cellules claires.

La néphrectomie première dans les CRM d’emblée
métastatique à un niveau de preuve 1A, mais seule-
ment avec les cytokines. La question est en suspens avec
l’utilisation des thérapeutiques ciblées et fait l’objet 
d’une étude multicentrique française (étude CARMENA)

La chirurgie des métastases, lorsqu’elle permet 
d’obtenir une réponse complète chirurgicale, 
doit toujours être proposée

Aucun traitement adjuvant n’a fait la preuve 
de son efficacité. Il est donc recommandé de ne pas traiter
en adjuvant en dehors d’essais thérapeutiques

L’évaluation des traitements néo-adjuvants est en cours.
Ces traitements ne peuvent pas être recommandés

En 2010, aucune donnée ne permet de faire des recom-
mandations basées sur des facteurs moléculaires
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Traitement médical du cancer du rein 
métastatique

Le traitement du cancer du rein métastatique (CRM) a
considérablement évolué au cours des 5 dernières années.

Carcinomes à cellules claires : première ligne

Dans les formes de pronostic bon ou intermédiaire, 3 options
thérapeutiques sont possibles : le sunitinib, l’association
IFN-bevacizumab et le pazopanib (Niveau de preuve 1a).
Aucun critère de choix entre ces thérapeutiques n’a de cri-
tère de preuve suffisant.

Dans les formes de mauvais pronostic, seul le temsiroli-
mus a un Niveau de preuve 1a.

Les cytokines seules, le sunitinib dans les formes de mau-
vais pronostic, le sorafenib chez les patients non éligibles
aux cytokines sont des options avec de faibles niveaux de
preuve (Niveau de preuve 2b).

Carcinomes à cellules claires : 
après la première ligne

Chez les patients ayant reçu des cytokines en première
ligne, le sorafenib et le pazopanib sont les traitements de
référence (niveau de preuve 1a). Le sunitinib reste une
option (Niveau de preuve 2b).

Chez les patients progressant après inhibiteurs de VEGF,
l’everolimus est le traitement de référence (Niveau de
preuve Ia). Le traitement séquentiel par inibiteurs du VEGF
est une option avec niveau de preuve moins élevé (Niveau
de preuve IIb).

Carcinomes non à cellules claires 
(papillaires et chromophobe)

Aucun essai randomisé de phase 3 n’est disponible.
Le temsirolimus est une option raisonnable (Niveau de

preuve 2a), comme le sunitinib ou le sorafenib (Niveau de
preuve 2a) en première ligne.

Après la première ligne, aucune recommandation ne peut
être donnée.

Carcinome de Bellini

Aucun essai phase 3 n’est disponible.
La chimiothérapie est recommandée dans les formes

métastatiques (Niveau de preuve 2a).

Suivi du cancer du rein après traitement 
chirurgical curatif

Le suivi d’un patient présente un intérêt si un traitement
spécifique à l’événement attendu peut être proposé pour
augmenter la quantité et/ou la qualité de vie. 40 % des
patients atteints d’un cancer du rein décèdent de cette
maladie [1]. Après néphrectomie, environ un tiers des can-
cers évoluent sur un mode local ou métastatique [2]. Le
suivi du traitement chirurgical du cancer du rein a pour buts
principaux de détecter les événements carcinologiques
(récidive locale et à distance) et de suivre l’évolution de la
fonction rénale.

Récidive locale

Le risque de récidive locale a été évalué à 1 % ou 2 % des cas
après chirurgie d’exérèse pour cancer du rein T1-3 N0 M0
[3] avec un délai médian de 26 à 47 mois (Niveau de preuve
2b). Plus de 95 % des récidives surviennent dans les cinq
premières années du suivi [4] (Niveau de preuve 2b).

La tomodensitométrie abdominale est plus performante
que l’échographie pour la recherche d’une récidive locale
[4] (Niveau de preuve 2b).

Récidive sur le rein controlatéral

Le risque de développement d’une tumeur sur le rein
controlatéral est évalué à 2 % avec un délai médian de 61 à
71 mois [5-6] (Niveau de preuve 2b).

La prise en charge thérapeutique d’une tumeur méta-
chrone sur le rein controlatéral est similaire à celle d’une
tumeur de novo et une exérèse chirurgicale est recomman-
dée (Niveau de preuve 4c) [6].

Métastases

Le risque d’apparition de métastases après chirurgie a été
évalué entre 30 % et 40 % [1-2] avec un délai médian de
15 mois [5]. 43 %, 80 % et 93 % des métastases apparaissent
après 1, 3 et 5 ans de suivi respectivement [7-8] (Niveau de
preuve 3c).

Le premier site métastatique est le site pulmonaire et la
tomodensitométrie pulmonaire est supérieure à la radiogra-
phie thoracique pour la détection de lésions pulmonaires
[9] (Niveau de preuve 3b).

Plusieurs modèles pronostiques ont été développés pour
prédire le risque de survenue de métastases à distance de

Recommandations pour le traitement médical 
du cancer du rein métastatique

Histologie 
et ligne

Groupe 
pronosti-
que

Grade A Grade B

Cellules 
claires
Première 
ligne

Bon et 
intermé-
diaire

Sunitinib,
Bevacizumab 
+ IFN
Pazopanib

Cytokines
(Sorafenib)

Mauvais 
pronostic

Temsirolimus Sunitinib

Cellules 
claires
Deuxième 
ligne

Après cyto-
kines

Sorafenib
Pazopanib

Sunitinib

Après inhi-
biteur du 
VEGF

Everolimus

Non à cellu-
les claires
Carcinome 
de Bellini

Temsiro
limus
Sunitinib
Sorafenib
Chimiothé-
rapie
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la chirurgie. Le résultat des études comparatives des per-
formances de ces modèles et les données disponibles
concernant leur validation externe (Niveau de preuve 2b)
font recommander le système UISS développé par l’Univer-
sité de Californie Los Angeles [10-12] (voir chapitre classifi-
cation et systèmes pronostiques).

Il n’existe cependant aucun consensus concernant les
modalités de suivi (Niveau de preuve 4).

Fonction rénale

Environ 25 % des patients candidats à une néphrectomie ont
un certain degré d’insuffisance rénale [13]. Il a été démon-
tré un lien entre niveau de fonction rénale, évènements

cardiovasculaires et survie globale [14-15] (Niveau de
preuve 2b).

Le risque cumulatif d’insuffisance rénale à 10 ans, défi-
nie par une créatininémie supérieure à 2 mg/dl est de
22,4 % après néphrectomie élargie et 11,6 % en cas de
néphrectomie partielle de principe [16] (Niveau de preuve
2b).

Le suivi préconisé de la fonction rénale consiste en la
mesure de la pression artérielle, la recherche d’une protéi-
nurie par bandelette, la détermination de la créatinine plas-
matique et l’estimation de la clairance de la créatinine au
mieux par la formule de MDRD [17] (Niveau de preuve 2b)
(Tableau 9).

Conflits d’intérêt

Aucun.
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