IOUE DE 'AUC

MISE A JOUR — Recommandations de |'Association des urologues
du Canada sur le dépistage et le diagnostic précoce du cancer de lo

prostate (2022)

Approbation des lignes directrices 2021 d'Action Cancer Ontario sur 'imagerie par résonance

magnétique multiparameétrique de la prostate

D" Ross J. Mason'; D" Karim Marzouk?, D" Antonio Finell?; D" Fred Saad*; D" Alan So°, D' Phillipe Violette®’;

D" Rodney H. Breau® D" Ricardo A. Rendon’

1Département d'urologie, Université Dalhousie, Halifax, N-£., Canada; ZHopital général de Windsor, Windsor, Ont. et Université Western, London, Ont., Canada; ®Division d'urologie, Université de Toronto,
Toronto, Ont., Canada; ‘Département de chirurgie (urologie), Université de Montréal, Montréal, Qc, Canada; *Département des sciences urologiques, Université de la Colombie-Britannique, Vancouver, C.-B.,
Canada; *Département de chirurgie, Université Western, London, Ont., Canada; “Départements de chirurgie et de méthodologie de recherche en santé, Données ef répercussions, Université McMaster,

Homilton, Ont., Canada; ®Division d'urologie, Université d’Ottawa, Ottawa, Ont., Canada

Citer comme suit @ |'origine: Mason RJ, Marzoik K, Finelli A ef al. UPDATE — 2022 Canadian
Urological Association recommendations on prostate cancer screening and early diagnosis:
Endorsement of the 2021 Cancer Care Onfario guidelines on prostate multiparametric magnetic reso-
nance imaging. Can Urol Assoc J 2022;16(4):E184-96. http://dx.doi.org/10.5489 /cuaj.7851

Introduction

Le cancer de la prostate demeure le cancer non cutané le
plus souvent diagnostiqué chez les Canadiens et la troisieme
cause de déces liée au cancer. On estime que 21600 hom-
mes ont recu un diagnostic de cancer de la prostate en
2016 et que 4000 hommes sont décédés des suites de cette
maladie'; cela dit, le cancer de la prostate est une maladie
hétérogene dont I’évolution clinique peut aller de I'indo-
lence a un stade menacant le pronostic vital.

Repérer et traiter les hommes atteints d’un can-
cer de la prostate d’importance clinique tout en évitant le
surdiagnostic et le surtraitement des cas indolents demeure
un enjeu important. Plusieurs associations professionnelles
ont élaboré des lignes directrices sur le dépistage et le dia-
gnostic précoce du cancer de la prostate, mais on y trouve
entre elles des recommandations contradictoires. En raison
de nouvelles données récentes provenant d’essais prospectifs
de grande envergure avec répartition aléatoire et de Iarrivée
de plusieurs nouveaux tests diagnostiques, I’Association des
urologues du Canada (AUC) a élaboré les recommandations
factuelles qui suivent afin de guider les cliniciens concer-
nant le dépistage et le diagnostic précoce du cancer de la
prostate. Le but de ces recommandations est de fournir des
conseils sur les meilleures pratiques actuelles et de fournir

des renseignements sur les nouvelles modalités diagnosti-
ques récentes et en émergence.

Synthése des données et élaboration des recommanda-
tions

En vue de la préparation de ces recommandations, nous
avons établi a priori les questions suivantes en lien avec
le dépistage et le diagnostic du cancer de la prostate, afin
d’orienter les recherches dans la documentation et la syn-
thése des données :

1. Les Canadiens devraient-ils subir un dépistage du
cancer de la prostate?

2. A quel age le dépistage du cancer de la prostate
devrait-il commencer?

3. Quand le dépistage du cancer de la prostate peut-il
prendre fin?

4. A quelle fréquence doit-on procéder au dépistage
du cancer de la prostate?

5. En plus de la mesure de |'antigéne prostatique spé-
cifique, quels tests sont a notre disposition pour le
diagnostic précoce du cancer de la prostate?

Les réponses aux quatre premieres questions ont pour
but d’orienter de facon générale le dépistage du cancer de
la prostate. La cinquieme question a pour but de fournir
des renseignements sur les autres tests a notre disposition.
Par conséquent, une stratégie de recherche différente a été
utilisée dans ces deux cas. Pour les quatre premieres ques-
tions, nous avons suivi une démarche en deux étapes afin
de synthétiser les meilleures données publiées en vue de
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la rédaction des recommandations. D’abord, étant donné
que plusieurs autres organismes professionnels ont rédigé
des lignes directrices factuelles sur le dépistage et le dia-
gnostic du cancer de la prostate, nous avons procédé a une
revue compléte de la bibliographie de ces lignes directrices.
Les études tentant de répondre aux questions 1 a 4 ont été
examinées en profondeur. En second lieu, afin de repérer
les études qui n’avaient pas été prises en compte dans les
lignes directrices existantes, nous avons lancé une recher-
che dans MEDLINE pour trouver les articles portant sur le
dépistage et le diagnostic du cancer de la prostate publiés
entre le 1* janvier 2016 et le 2 février 2017. Pour pouvoir
repérer des articles n’ayant pas encore été indexés, nous
avons procédé a une recherche a I'aide de PubMed sans
les filtres de MEDLINE (voir I’annexe 1 pour la stratégie de
recherche). Dans le cas de la cinquieéme question, liée aux
tests diagnostiques autres que la mesure de I’APS pouvant
contribuer au dépistage précoce du cancer de la prostate,
une recherche systématique a été effectuée de maniere simi-
laire sans restriction de date afin de repérer des tests non
présentés dans les lignes directrices actuelles.

Les séries de cas, les rapports de cas, les revues non systé-
matiques, les éditoriaux et les lettres a I'éditeur ont été exclus,
et la stratégie de recherche s’est limitée aux articles rédigés
en anglais. Des méthodologistes qualifié-e-s ont mis en appli-
cation la stratégie de recherche et deux auteurs ont examiné
les titres et les résumés des études dénichées afin d’évaluer
la pertinence d’une lecture des articles complets. Les niveaux
de données et les grades des recommandations sont fondés
sur la version modifiée par |'International Consultation on
Urologic Diseases du systeme de classification de 2009 de
I'Oxford Centre for Evidence-Based Medicine’.

Mesure de I’APS

de I’APS aux hommes dont I'espérance de vie dépasse
10 ans. La décision de procéder ou non a la mesure de
I’APS devrait étre fondée sur un processus décisionnel
conjoint une fois abordés les avantages potentiels et
les risques associés au dépistage (niveau 1; grade B).

Justification : Le dépistage du cancer de la prostate est I'un
des enjeux les plus controversés en urologie et en médecine
préventive. Les recommandations concernant la mesure de
I’APS étant variées, il n’existe aucun consensus parmi les
organismes professionnels et gouvernementaux (tableau
supplémentaire 1). De nombreuses associations profession-
nelles, notamment I’American Urological Association’®, le
National Comprehensive Cancer Network?, I’Association
européenne d’urologie’ et I’American College of Physicians®,
recommandent d’offrir la mesure de I’APS aux hommes
disposés a subir ce test aprés une discussion approfondie

Tableau 1. Résultats les plus récents de trois essais
controlés avec répartition aléatoire portant sur la mesure
de I'APS

PLCO ERSPC Goteborg
(mise a jour (mise a jour de (mise a jour de
de 2017)" 2014)" 2014)"
n 76 683 162 243 20 000
Age 55-74 ans 55-69 ans 50-64 ans
Endroits 10 centres aux 8 pays 1 ville ((?oteborg,
E.-U. européens Suede)
APS aux 4 ans
APS chaque (dans la plupart

des centres)
Certains centres
offrent le
toucher rectal

. année x 6 ans
Intervention
Toucher rectal

annuel x 4 ans

APS aux 2 ans

Suivi
médian 15 ans 13 ans 18 ans
actuel
APS > 2,5 ng/mL
(& partir de 2005)
Définition O >4N9/  apg . gngmL  APS>29ng/mL
d’un test s (la plupart des lesy o
ositif Toucher rectal Een‘zres) 2004)
P anormal APS > 3,4 ng/
mL (a partir de
1995-98)
Déces liés P
au cancer TeDrgczl:tZ '54,'4 Témoins : 545 Témoins : 122
de la pistage - Dépistage : 355 Dépistage : 79
255
prostate
0.79 (0.69-0.91)  0.58 (0.46-0.72)
Rapport
des taux de 1.04 (0.87- Réduction de Réduction de
SSC(ICa 1.24) 21 % du risque 42 % du risque
95 %) relatif en faveur  relatif en faveur
du dépistage du dépistage
NSDp s.0. 1:781 1:139
NSDi s.0. 1:27 1:13

SSC : survie spécifique au cancer de la prostate; ERSPC: European Randomized Study of
Screening for Prostate Cancer; NSDp : nombre de sujets requis — dépistage; NSDi : nombre
de sujets requis — diagnostic; PLCO : essai sur le dépistage (Prostate, Lung, Colon, and
Ovarian); APS : antigéne prostatique spécifique.

sur ses risques et ses avantages. En outre, la United States
Preventative Services Task Force (USPSTF) a récemment
recommandé une démarche décisionnelle conjointe simi-
laire chez les hommes de 55 a 69 ans (version toujours
préliminaire au moment de la publication du présent guide
de pratique) alors qu’auparavant, elle recommandait de ne
pas recourir a la mesure de I’APS comme test de dépistage”.
A l'inverse, le Groupe d’étude canadien sur les soins de
santé préventifs (GECSSP) a émis une faible recommandation
contre le recours a la mesure de I’APS chez les hommes de
tout age?; cela dit, plusieurs mises a jour importantes d’étu-
des de populations de grande envergure ont été publiées
depuis la parution des résultats de ce groupe d’étude, et
nous incluons dans ce guide un résumé des données pour
et contre le dépistage du cancer de la prostate.
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Six essais contr6lés avec répartition aléatoire ont examiné
le role de la mesure de I’APS comme méthode de dépistage
du cancer de la prostate chez I’adulte®'; cependant, on note
un risque important de biais avec trois de ces études, qui ne
sont généralement pas prises en compte quand il s’agit de
peser le pour et le contre du dépistage du cancer de la pros-
tate. Ainsi, trois essais contrélés avec répartition aléatoire,
tous ayant été récemment mis a jour, constituent I’'ensem-
ble des données crédibles de niveau 1 sur le dépistage du
cancer de la prostate : I'essai PLCO (Prostate, Lung, Colon,
and Ovarian) sur le dépistage’, et I'essai ERSPC (European
Randomized Study of Screening for Prostate Cancer)'® et
I'essai de Goteborg avec répartition aléatoire portant sur la
mesure de [’APS (tableau 1)".

L'essai PCLO était un essai nord-américain incluant
76683 hommes agés de 55 a 74 ans provenant de 10 centres
ou les sujets étaient randomisés pour subir un dépistage sys-
tématique ou recevoir des soins standards’. Dans la mise a
jour récemment publiée, comprenant 15 années de suivi, on
n’observe toujours aucune différence dans la mortalité spéci-
fique du cancer de la prostate entre le groupe d’intervention
(dépistage) et le groupe témoin'; cela dit, plusieurs limites
importantes peuvent avoir atténué ce résultat. D’abord, on
a noté une contamination considérable entre les groupes de
I"étude, puisque plus de 80 % des sujets du groupe témoin
ont subi au moins une mesure de I’APS pendant I’étude.
Ce taux élevé de contamination entraine une distorsion des
résultats en faveur de I’absence de différence dans les taux
de mortalité due au cancer de la prostate.

L'étude ERSPC est un ensemble d’essais avec réparti-
tion aléatoire menés dans huit pays européens et incluant
162243 hommes de 55 a 69 ans. Les essais différaient sur
certains aspects, mais dans tous ces essais, les hommes
étaient randomisés pour subir un dépistage systématique
ou recevoir des soins standards'. Apres 13 ans de suivi, on a
noté une réduction de 21 % du risque relatif de mortalité liée
au cancer de la prostate'®. En matiere de réduction absolue
du risque, cela équivaut a 1,28 déces lié au cancer de la
prostate de moins pour chaque tranche de 1000 hommes
ayant subi un dépistage ou 781 hommes subissant un dépis-
tage et 27 hommes subissant le traitement pour prévenir
un déces par cancer de la prostate. Dans I"étude suédoise
menée a Goteborg aupres de 20000 patients de 50 a 64 ans
au moment de l'inscription, une réduction similaire de la
mortalité par cancer de la prostate a été observée apres
jusqu’a 18 ans de suivi, avec une réduction de 42 % du
risque relatif et 139 patients invités a subir un dépistage pour
prévenir chaque déces par cancer de la prostate’”. Méme
si on a aussi noté une contamination des groupes témoins
dans les essais ERSPC et de Goteborg, la proportion estimée
de patients du groupe témoin qui ont subi une mesure de
[”’APS est significativement moins importante que dans I'es-
sai PLCO"'819 Dans I’ensemble, en fonction des données
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publiées provenant d’essais contr6lés avec répartition aléa-
toire, il semble que le dépistage systématique par mesure
de I’APS entraine une réduction de la mortalité par cancer
de la prostate. Pour étayer les résultats de ces études déja
publiées, on a mené 'essai CAP dont les résultats initiaux
fourniront probablement plus de renseignements sur les
effets de la mesure de I’APS dans un avenir rapproché. Cet
essai de grande envergure a été mené aupres de plus de
400000 patients au Royaume-Uni randomisés pour subir
un dépistage du cancer de la prostate par mesure de I’APS
ou pour recevoir des soins standards?°.

On dispose également de données moins solides tirées
d’études épidémiologiques sur |'effet de la mesure de I’APS.
Le taux de mortalité par cancer de la prostate a diminué
depuis Iintroduction du dépistage par mesure de I’APS en
Amérique du Nord?'?*. Nous ne pouvons pas savoir avec
certitude pourquoi la mortalité a diminué, mais les études de
modélisation indiquent que la contribution la plus plausible
et la plus importante a la réduction de la mortalité provient
du dépistage®**’. Par ailleurs, on note une diminution de
I'incidence du diagnostic de cancer de la prostate ces der-
niéres années aux Ftats-Unis, qui est probablement due a
une diminution du dépistage®®3°, qui a été associée a une
tendance vers un stade supérieur au moment du diagnostic
et une hausse de la fréquence des cas de métastases®®>'. Bien
que plus de temps soit requis avant de pouvoir déterminer
si cette tendance récente entrainera une augmentation de
la mortalité par cancer de la prostate, nous pensons que la
réduction de la morbidité liée au cancer de la prostate avan-
cé et métastatique est en soi une issue importante. Méme si
ces observations n’ont pas été directement utilisées par le
groupe d’experts au moment de formuler la recommanda-
tion concernant le dépistage par mesure de I’APS, le risque
sous-jacent de sous-diagnostic d’un cancer a risque élevé
demeure une source de préoccupation.

Les données a notre disposition laissent entendre |’exis-
tence d’avantages liés au dépistage du cancer de la prostate
en termes de réduction de la mortalité, mais il existe éga-
lement des risques importants de surdiagnostic et de sur-
traitement. En effet, chez jusqu’a 67 % des hommes ayant
recu un diagnostic de cancer de la prostate apres dépistage
systématique, le cancer de la prostate se révélera sans impor-
tance clinique, et on jugera qu’il aurait été peu susceptible
d’entrainer une hausse de la morbidité ou de la mortalité
s’il n"avait jamais été dépisté*>-¢. Ainsi, en cas de recours au
dépistage, les hommes présentant un cancer cliniquement
non significatif peuvent étre exposés inutilement aux risques
de la biopsie prostatique et du traitement en plus des réper-
cussions psychologiques qui accompagnent un diagnostic de
cancer de la prostate. L'utilisation accrue de la surveillance
active du cancer de la prostate a faible risque au Canada a
été une étape importante dans la réduction du surtraitement
du cancer de la prostate; cependant, la surveillance active
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n’élimine pas la question du surdiagnostic et est en elle-
méme associée a d’importants facteurs pouvant altérer la
qualité de vie’”. Compte tenu de ces risques, il est impératif
de distinguer non seulement le diagnostic de cancer de la
prostate du traitement de ce cancer, mais aussi de mettre en
place de meilleures méthodes de dépistage et de diagnostic
précoce afin de réduire le risque de détection d’un cancer
a portée clinique nulle.

L’AUC reconnait que la mesure de I’APS peut ne pas étre
la meilleure option pour tous les hommes. Il est difficile de
peser les avantages et les risques de la mesure de I’APS, et
les valeurs personnelles auront beaucoup d’influence. En
tant que telle, la décision de procéder ou non au dépis-
tage du cancer de la prostate est, et restera probablement,
une décision personnelle. Dans ce processus décisionnel,
[’AUC recommande aux fournisseur-se-s de soins de santé
de discuter en profondeur avec leurs patients des risques
et avantages potentiels de la mesure de I’APS en vue de
prendre une décision conjointe.

Meilleures pratiques de dépistage

Lorsqu’on procede au dépistage du cancer de la prostate,
I"objectif global devrait étre la détection précoce d’un cancer
de la prostate cliniquement significatif chez les hommes en
bonne santé tout en réduisant au minimum la détection et
le traitement des cancers a faible risque. Les études sur le
dépistage sont difficiles a mener en raison du grand nom-
bre de participants requis, du risque de contamination des
données, des patients perdus de vue pendant le suivi et de
nombreuses autres emb{ches. Il n’est pas possible d’évaluer
directement la plupart des questions concernant le choix du
moment et la mesure de I’APS. Dans ce contexte, I’TAUC
fournit les recommandations suivantes en fonction des cri-
teres d’inclusion des essais avec répartition aléatoire et des
études d’observation de haute qualité pour encourager un
dépistage « intelligent ». Nos objectifs sont de maintenir les
avantages et d'atténuer les risques associés au dépistage.

2. Pour les hommes qui choisissent de subir un dépis-
tage par mesure de I’APS, nous suggérons d’entre-
prendre ces mesures a 50 ans chez la plupart des
hommes et a 45 ans chez les hommes présentant
un risque accru de cancer de la prostate (niveau
3; grade C).

Justification : Bien que |I’dge optimal pour commencer a
mesurer |’APS n’ait pas été rigoureusement étudié, notre
recommandation de commencer a le faire a 50 ans repose
sur I'essai de Goteborg avec répartition aléatoire, qui fournit
des données sur les avantages du dépistage chez les hom-
mes a partir de cet age''; cependant, les résultats des études
d’observation portent a croire que certains hommes peuvent

bénéficier de la mesure de I’APS a un age plus jeune, par
exemple en raison d’un risque de pres de 5 % d’apparition
d’un cancer de la prostate mortel dans les 15 ans pour les
hommes de 45 a 49 ans affichant un taux d’APS > 4 ng/
mL3%39. Quels hommes bénéficieront de la mesure précoce
de I’APS n’est pas clair, mais la présence d’antécédents
familiaux évoque un risque considérablement accru de
diagnostic de cancer de la prostate a un age plus jeune. En
effet, les hommes de moins de 50 ans ayant des antécédents
familiaux de cancer de la prostate chez un parent de premier
ou deuxieme degré courent un risque environ cing fois et
deux fois plus élevé de recevoir un diagnostic de cancer de
la prostate, respectivement’.

Les avantages potentiels et les risques de la mesure de
I’APS chez les hommes de moins de 45 ans n‘ont pas été
étudiés de maniere prospective; cependant, une étude cas-
témoins publiée récemment, nichée dans la cohorte de
I’étude PHS (Physicians Health Study), a révélé que le risque
de présenter un cancer de la prostate métastatique dans les
15 ans chez les hommes de ce groupe d’age était tres faible,
méme chez les hommes dont le taux d’APS se situait dans
le décile supérieur®®. Ainsi, la mesure de I’APS chez ces
hommes peut conduire a des biopsies et des diagnostics peu
susceptibles de procurer des avantages. Le retard potentiel
dans le diagnostic chez la petite proportion d’hommes a cet
age ayant un cancer de la prostate d’importance clinique
semble peu susceptible de conduire a une occasion man-
quée de procéder a un traitement curatif.

Ces recommandations ne visent pas les hommes présen-
tant des mutations connues de la lignée germinale associées
a l'apparition d’un cancer de la prostate (p. ex. BRCAT,
BRCA2, HOXB13). Dans ces cas, une stratégie personnalisée
de dépistage conviendra le mieux, apres consultation d’un-e
généticien-ne clinique.

3. Pour les hommes qui choisissent de subir une mesu-
re de I’APS, nous suggérons que les intervalles entre
les tests soient fixés au cas par cas en fonction des
taux antérieurs d’APS (figure 1).

a. Pour les hommes dont le taux d’APS est <
1 ng/mL, refaire la mesure de I’APS tous les
quatre ans (niveau 3; grade C).

b. Pour les hommes dont le taux d’APS est de
1-3 ng/mL, refaire la mesure de I’APS tous
les deux ans (niveau 3; grade C).

c. Pour les hommes dont le taux d’APS est >3
ng/mlL, envisager de refaire la mesure de
I’APS a des intervalles plus courts ou d’avoir
recours a des stratégies d’appoint pour le dé-
pistage (niveau 4; grade C).

Justification : Bien que la fréquence a laquelle la mesure
de I’APS est effectuée n’ait pas été rigoureusement étudiée
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jusqu’a présent, nous pouvons extrapoler les données des
essais cliniques existants et des études d’observation pour
fournir des conseils sur ce point. En particulier, les hommes
des groupes ayant subi le dépistage dans les essais ERSPC
et de Goteborg ont subi ces tests a des intervalles de quatre
et deux ans, respectivement, ce qui constitue le fondement
de nos recommandations.

Pour les hommes dont le taux d’APS est < 1 ng/mL, des
intervalles plus longs entre les mesures de I’APS sont appro-
priés. En effet, une grande étude prospective de cohorte,
incluant des hommes soumis a un dépistage annuel par
mesure de I’APS, a observé que les hommes ayant un taux
d’APS < 1 ng/mL avaient un taux de détection du cancer
de la prostate sur 10 ans de seulement 3,4 %, dont 90 %
étaient considérés comme a faible risque*. En outre, I'étude
cas-témoins nichée mentionnée ci-dessus a noté que le ris-
que de présenter une maladie métastatique dans les 15 ans
pour un homme de tout age avec un taux d’APS < T ng/mL
est tres faible®. En tant que tel, il est peu probable qu’un
intervalle plus long entre les mesures de I’APS chez ces
hommes entraine une augmentation de la morbidité ou de la
mortalité par cancer de la prostate; il réduira potentiellement
le risque de surdétection en raison du biais lié au temps ou
des fluctuations naturelles des taux d’APS.

D’autre part, a mesure que les taux d’APS initiaux dépas-
sent 1 ng/mL, le risque a moyen terme de présenter non
seulement un cancer de la prostate, peu importe le grade,
mais aussi un cancer de la prostate d’importance clinique
augmente considérablement***'. Nous recommandons donc
que ces hommes, s'ils choisissent de subir une mesure de
I’APS, subissent ce test tous les deux ans. L'essai ERSPC
considérait comme étant un résultat positif tout taux d’APS
de 3 ng/mL, tandis que 'essai de Goteborg considérait
comme positif un taux situé entre 2,5 et 3,4 ng/mL (selon
I'année de I'étude). Ainsi, la fréquence optimale des mesu-
res de I’APS chez les hommes dont les taux étaient supé-
rieurs a ces niveaux est inconnue. Pour les hommes ayant
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un taux d’APS > 3 ng/mL, on peut envisager des intervalles
plus courts. En outre, les stratégies d’appoint qui évaluent le
risque de cancer d’'importance clinique peuvent étre utiles
pour la prise de décision concernant la biopsie chez ces
hommes (voir ci-dessous).

4. Pour les hommes qui choisissent de subir une
mesure de I’APS, nous suggérons que l’age pour
arréter la mesure de I’APS soit fondé sur le taux
d’APS actuel et sur I'espérance de vie.

a. Pour les hommes de 60 ans ayant un taux
d’APS < 1 ng/mL, envisager de mettre fin aux
mesures de I’APS (niveau 2; grade C).

b. Pour tous les autres hommes, arréter la mesure
de I'APS a 70 ans (niveau 2; grade C).

c. Pour les hommes ayant une espérance de vie
de moins de 10 ans, arréter la mesure de I’APS
(niveau 4, grade C).

Justification : Pour les hommes de 60 ans dont le taux d’APS
est <1 ng/mL, le risque de présenter un cancer métastatique
de la prostate ou de décéder d’un tel cancer est faible?%4243,
Dans une grande étude de population comparant deux
cohortes d’hommes (une subissant le dépistage et I’autre,
non), I'incidence cumulative sur 15 ans de cancer métas-
tatique de la prostate était faible dans les deux cohortes
chez les hommes ayant un taux d’APS < 1 ng/mL a 60 ans
(0,4 % et 0 %, respectivement)*. En outre, une étude cas-
témoins nichée dans la cohorte n’ayant pas subi le test de
dépistage a révélé que le risque de recevoir un diagnostic
de cancer métastatique de la prostate a I’dge de 85 ans était
de 0,5 % chez les hommes ayant un taux d’APS < 1 ng/mL
a 60 ans®. En revanche, pour les hommes de cet age ayant
un taux d’APS supérieur a 1 ng/mL, le risque de présenter
un cancer de la prostate potentiellement mortel augmente
considérablement selon le taux d’APS et, par conséquent,
le dépistage peut raisonnablement étre poursuivi.

APS 1-3

APS <1 -
=-

APS >3
_
- APS élevé

_—
Anormal

Fig. 1. Vloie de dépistage du cancer de la prostate. *Mettre fin au dépistage si I'espérance de vie est < 10 ans; *Envisager de mettre fin au dépistage sil'dge est > 60
et I'APS < 1 ng/mL; °On peut envisager un intervalle plus court; la fréquence optimale reste inconnue; “Soit calculateurs du risque, % d'APS libre, etc. APS : antigéne

prostatique spécifique.
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Les hommes de plus de 70 ans affichent la plus forte inci-
dence de surdiagnostic du cancer de la prostate, et plusieurs
études ont indiqué que le dépistage dans ce groupe d’age
n’est probablement pas bénéfique'®*#4. En effet, une étude
de population de grande envergure a révélé que le risque
de surdiagnostic de cancer de la prostate augmente consi-
dérablement avec I'age et atteint son niveau le plus élevé
chez les hommes de plus de 70 ans. En outre, I’essai ERSPC
a révélé que le fait d’entreprendre le dépistage passé 70 ans
n’a pas entrainé de réduction de la mortalité par cancer de
la prostate'®. Par ailleurs, une étude de modélisation bien
réalisée a partir des données de I’essai ERSPC a montré
que tout avantage potentiel du dépistage chez les hommes
de plus de 70 ans était annulé par les effets néfastes de ce
dépistage sur la qualité de vie?’. Ainsi, nous recommandons
de cesser a 70 ans les mesures de I’APS chez les hommes ne
présentant aucun symptome; cependant, pour les hommes
de 70 ans en excellente santé souhaitant subir ces mesures,
on peut envisager de procéder, mais il faut tenir compte du
manque de données empiriques dans ce groupe d’age. Chez
ces hommes, poursuivre la mesure de I’APS est en fait une
question de jugement clinique et de préférence personnelle.

Pour les hommes présentant un risque élevé de mortalité
liée a des maladies concomitantes, il est peu probable que
la mesure de I’APS comporte des avantages*. L'AUC recon-
nait que I"évaluation de I"espérance de vie n’est pas chose
facile**. Néanmoins, il est recommandé que les médecins
tiennent compte de I’état de santé général d’un patient et
des risques concomitants de mortalité lorsqu’ils envisagent
d’offrir ou non la mesure de I’APS. Si I'espérance de vie est
limitée par d’autres maladies graves ou des affections conco-
mitantes, le dépistage de I’APS ne doit pas étre entrepris ou
peut étre cessé.

Stratégies d’appoint pour I’'amélioration du diagnostic
précoce du cancer de la prostate

Les deux derniéres décennies ont vu |"élaboration ou I'éva-
[uation de plusieurs mesures d’appoint potentielles suscep-
tibles d’augmenter les avantages ou de réduire les risques
associés au dépistage en plus de la mesure de I’APS. Plus
précisément, la cinétique de I’APS, la densité de I’APS, le
pourcentage d’APS libre, les panels de biomarqueurs et les
calculateurs de risque de cancer de la prostate peuvent aider
a sélectionner des patients présentant un risque plus élevé
ou plus faible de cancer d'importance clinique. L'imagerie
par résonance magnétique multiparamétrique (IRMmp) peut
également étre utile chez certains. Ci-dessous nous fournis-
sons un résumé des modalités les plus utilisées parmi celles
qui sont actuellement offertes.

[RMmp

Récemment, en raison de la publication de plusieurs études
marquantes, Action Cancer Ontario (ACO) a actualisé ses
recommandations, dont un sommaire a été publié dans le
numéro de février 2022 du JAUC?Y. Les recommandations
de 2021 d’ACO se sont passablement écartées de la ver-
sion antérieure, |'utilisation de I'IRMmp étant recommandée
chez de nombreux hommes n’ayant jamais subi de biopsie
et courant un risque de cancer de la prostate. Encore une
fois, I’AUC approuve ces recommandations, et y ajoute des
considérations d’ordre pratique. Les paragraphes suivants
résument les modifications apportées.

5a. Chez les patients présentant un risque élevé de cancer
de la prostate d’importance clinique qui n’ont jamais subi
de biopsie, il est recommandé de procéder a une IRMmp
avant une biopsie chez les patients a qui un traitement
curatif convient et chez qui on soupconne la présence d’un
cancer de la prostate localisé sur le plan clinique.

- Si le résultat de I'IRMmp est positif, une biopsie
ciblée par IRM (BC) et une biopsie systématique
guidée par échographie transrectale (BS-ETR) doi-
vent étre réalisées conjointement afin de maximiser
le dépistage d’un cancer de la prostate sensible a la
castration (CPSC).

-  Si le résultat de 'IRMmp est négatif, envisager de
renoncer a toute biopsie apreés que les risques et
avantages auront été discutés avec le patient dans
le cadre d’un processus décisionnel conjoint et d'un
suivi continu.

Enoncés de qualification :

- Entre 8 % et 24 % des cas de CPSC peuvent passer
inapergus en raison d’un résultat négatif a I'lRMmp.
C’est pourquoi il faut sensibiliser les patients aux
risques et avantages liés au fait d’éviter une biopsie
lorsque I'IRMmp donne un résultat négatif.

- Il ne faut procéder a une IRMmp que si on peut
garantir la présence d’un-e opérateur-trice haute-
ment qualifié-e ayant de |'expérience avec les biop-
sies ciblées et une interprétation de haute qualité
des résultats.

- Comme cette technique est peu accessible, I'IlRMmp
est recommandée uniquement dans les cas ol on
a l'intention de prescrire un traitement curatif si la
biopsie confirme la présence d’un CPSC.

5b. Chez les hommes qui avaient subi une BS-ETR dont les
résultats étaient négatifs et qui présentent un risque élevé
de CPSC et pour qui on envisage un traitement curatif, il
faut procéder a une IRMmp.
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- Entre 8 % et 24 % des cas de CPSC peuvent passer
en raison d’un résultat négatif a I'IRMmp. C’est
pourquoi il faut sensibiliser les patients aux risques
et avantages liés au fait d’éviter une biopsie lorsque
I'IRMmp donne un résultat négatif.

- Il ne faut procéder a une IRMmp que si on peut
garantir la présence d’un-e opérateur-trice haute-
ment qualifié-e ayant de I'expérience avec les biop-
sies ciblées et une interprétation de haute qualité
des résultats.

Enoncés de qualification :

- Un résultat négatif a une BS-ETR antérieure est défi-
ni comme une absence de cancer de tout groupe
de grade lors d’une biopsie antérieure.

- Il ne faut procéder a une IRMmp que si on peut
garantir la présence d’un-e opérateur-trice haute-
ment qualifié-e ayant de I'expérience avec les biop-
sies ciblées et une interprétation de haute qualité
des résultats.

- Comme cette technique est peu accessible, I'IRMmp
est recommandée uniquement dans les cas ot on
a l'intention de prescrire un traitement curatif si la
biopsie confirme la présence d’'un CPSC.

Le groupe d’expert-e's ayant formulé les lignes directrices
de I’ACO a reconnu qu'’il existe de plus en plus de données,
dont celles tirées d’essais avec répartition aléatoire, qui indi-
quent que I'IRMmp utilisée conjointement avec des biopsies
ciblées et standards peut mener a une réduction significa-
tive des biopsies de la prostate effectuées inutilement tout
en améliorant le dépistage du CPSC. Cette observation est
évidente chez les patients n’ayant jamais subi de biopsie et
les patients ayant obtenu un résultat négatif a une biopsie
antérieure. Cela dit, I'AUC reconnait qu’il existe des limi-
tes pratiques continues a cette approche, comme un acces
rapide a I'IRMmp et a I'IRMmp-BC, ainsi que des variations
dans la qualité de I'examen et de l'interprétation des résul-
tats. Ainsi, nous comprenons que les biopsies standards de
la prostate continueront de jouer un réle dans I"évaluation
des hommes canadiens chez qui on soupgonne un cancer
de la prostate pendant que nous plaidons pour une plus
grande accessibilité de I'IRMmp.

Par ailleurs, nous croyons qu’il est important de souligner
que le recours a I'IRMmp doit étre limité aux cas ou le résultat
du test est susceptible d’influer sur la prise en charge. Ainsi, il
ne faut pas envisager le recours a I'lRMmp chez les hommes
dont les signes cliniques montrent sans ambiguité la présence
d’un cancer de la prostate cliniquement significatif. Chez ces
patients, une biopsie systématique de la prostate ou la prise
en charge du cancer, selon la situation, doit étre entreprise.
En outre, lorsqu’on soupgonne un cancer de la prostate chez
un patient pour qui un traitement actif ne sera pas envisagé
peu importe le résultat, I'IRMmp n’est pas indiquée.

Guide de pratique : Mesure de I’APS et diagnostic précoce

Cinétique de I'APS

La vélocité annuelle de I’APS (VAPS) ou le temps de double-
ment de I’APS (TDAPS) peuvent étre établis a partir de mesu-
res en série de I’APS au fil du temps. Les rapports antérieurs
ont montré qu’une VAPS supérieure a 0,75 ng/mL/an peut
indiquer un risque accru de cancer de la prostate*®. De plus,
les données provenant d’études longitudinales ont montré
qu’une VAPS supérieure a 0,35 ng/mL/an (lorsque I’APS total
est < 4,0 ng/mL) est associée a un risque relatif plus élevé
de déces par cancer de la prostate*”, ce qui porte a croire
que la VAPS peut étre utilisée comme marqueur pronostique
potentiel de cancer agressif; cependant, d’autres études, y
compris une grande revue systématique de 64 articles, ont
révélé qu’il existe des données contradictoires sur la valeur
ajoutée de laVAPS par rapport au taux absolu d’APS seul>%-2.
[l est clair qu’une augmentation soutenue et substantielle de
I’APS au fil du temps est source de préoccupation et justifie
des examens plus poussés. En outre, un taux d’APS stable
ou en déclin est rassurant chez les hommes ayant des taux
d’APS élevés qui dépassent [égerement les seuils reconnus.
L’AUC ne recommande pas dutiliser la VAPS seule pour la
prise de décision clinique chez les hommes subissant un
dépistage de routine; cependant, la VAPS peut fournir des
renseignements supplémentaires sur le risque de cancer de
la prostate d’un patient.

Densité de I'APS

La densité de I’APS (DAPS) est obtenue en divisant le taux
sérique d’APS par le volume de la prostate. On a suggéré un
seuil de DAPS > 0,15 ng/mL/cm’ afin de repérer les hommes
a risque de cancer de la prostate, et les études ont également
associé un DAPS plus élevé avec des caractéristiques patho-
logiques défavorables au moment de la prostatectomie®**;
cela dit, ces résultats n’ont pas été validés par d’autres
études™~°. La variabilité substantielle interobservateur de
I’estimation du volume prostatique a I'échographie souleve
également d’autres questions concernant la fiabilité de la
DAPS*”°8. En raison du manque de validation empirique,
I'utilisation de la DAPS seule pour la prise de décision clini-
que est déconseillée; cependant, on peut I’envisager comme
méthode d’appoint chez les hommes dont on connait le
volume prostatique.

Pourcentage d'APS libre

La mesure du pourcentage d’APS libre a été étudiée comme
outil de stratification des risques visant a distinguer les hom-
mes a risque de cancer de la prostate de ceux dont I'élévation
du taux d’APS provient de causes bénignes. Plusieurs études
ont montré |'utilité potentielle du pourcentage d’APS libre
dans le repérage des hommes atteints de cancer®>®. Dans
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une vaste étude multicentrique et prospective, un cancer de
la prostate (peu importe le grade) a été décelé chez 56 %
des hommes dont le ratio APS libre/APS total était inférieur a
0,10 (pour les hommes dont I’APS se situait entre 4 et 10 ng/
mL), alors qu’un cancer a été décelé chez 8 % des hommes
dont le ratio était supérieur a 0,25*. Dans une publication
récente, un total de 6982 mesures du ratio APS libre/APS total
ont été obtenues d’un seul établissement sur une période de
12 ans. Le pourcentage d’APS libre utilisé€ comme marqueur
a montré des niveaux élevés de rendement, avec la possibilité
d’éviter 66 % des biopsies prostatiques inutiles®. En outre,
il a été noté que, tout comme le taux d’APS, le pourcentage
d’APS libre peut fluctuer, soulignant par conséquent la néces-
sité de répéter les tests avant la prise de décision clinique.
L'utilisation du pourcentage d’APS libre seul pour la prise
de décision clinique n’est pas recommandée; cependant,
le pourcentage d’APS libre peut étre utile pour estimer le
risque de maladie sous-jacente chez les hommes présentant
des hausses du taux d’APS (niveau 2; grade C).

Biomarqueurs

1. Panel de 4 kallikréines (4Kscore®)

Le panel de quatre kallikréines, ou 4Kscore, est un test offert
sur le marché combinant I’APS total, I’APS libre, I’APS intact
et la kallikréine humaine 2 avec I'age, les résultats du toucher
rectal et le statut biopsique préalable afin de générer une esti-
mation du risque d’héberger un cancer de score de Gleason =
7 . Créé al'origine en utilisant les données des études ERSPC
et ProtecT (Prostate Testing for Cancer and Treatment)®®-%5,
son utilité clinique par rapport a I’APS seul dans la détection
d’un cancer de la prostate de haut grade a été étayée. Le test
a été validé dans plusieurs études ultérieures évaluant les
hommes ayant subi un dépistage, les hommes ne subissant
pas de tests de dépistage et les hommes ayant eu un résultat
négatif a une biopsie antérieure® %72 (aire sous la courbe
[ASC] de 0,71-0,82). Le 4Kscore a également été validé dans
une vaste étude prospective menée aupres de 1012 hommes
dans 26 centres différents aux Etats-Unis.{, 2015, A multi-
institutional prospective trial in the USA confirms that the
4Kscore accurately identifies men with high-grade prostate
cancer}{Parekh, 2015, A multi-institutional prospective trial
in the USA confirms that the 4Kscore accurately identifies
men with high-grade prostate cancer} Le 4Kscore a démon-
tré une meilleure capacité de prédiction d’un cancer lié a
un score de Gleason = 7 par rapport au modele modifié de
calcul du risque de prévention du cancer de la prostate 2.0
(ASC 0,82 contre 0,74; p < 0,0001).

L'impact clinique potentiel du 4Kscore sur la prise de
décision concernant la biopsie a également été évalué.
Le test a influencé une telle prise de décision chez 89 %
des hommes et a réduit le taux de biopsies de 65 % chez

611 hommes qui ont été évalués par les urologues en milieux
universitaires et non universitaire™. A I'origine créé pour étre
utilisé chez les hommes dont le taux d’APS était < 10 ng/
mL, son utilisation a également été élargie et validée chez
les hommes ayant un taux d’APS allant jusqu’a 25 ng/mL”.

2. Indice de santé de la prostate (PHI®)

Lindice de santé de la prostate (PHI) est un test offert sur le
marché dérivé de la mesure de I’APS et de ses diverses formes
(APS total, APS libre et [-2] pro-APS) et créé a I’origine pour
évaluer le risque de cancer de score de Gleason de 7 ou plus
chez les hommes dont le taux d’APS se situe entre 2 et 10 ng/
mL7¢. L'utilisation du test a d’abord été validée dans un essai
prospectif multi-institutionnel évaluant 892 hommes pour la
présence de cancer de la prostate de score de Gleason = 4 +
3, ce qui a révélé que le PHI pourrait permettre une meilleure
distinction des patients atteints ou non d’un cancer d’impor-
tance clinique par rapport a I’APS et au ratio APS libre/APS
total (ASC de 0,72 contre 0,67)”7. Des études de validation
subséquentes ont confirmé cette observation, montrant que
le PHI peut surpasser I’APS total et le pourcentage d’APS
libre dans la prévision d’un cancer a haut risque, y compris
chez les hommes n’ayant jamais subi de biopsie’®”. De plus,
dans une grande étude multicentrique prospective, le PHI a
considérablement amélioré le rendement des calculateurs de
risque des études PCPT et ERSPC (voir ci-dessous) chez les
hommes dont le taux d’APS était compris entre 2 et 10 ng/mL
pour prédire le risque d'un cancer lié a un score de Gleason
= 7%, Une étude de cohorte multicentrique évaluant I'utilité
clinique du PHI a révélé que cet outil réduisait les biopsies
inutiles de 36 % et que seuls 2,5 % des cancers de haut grade
n’étaient pas diagnostiqués”.

Lors de la comparaison du PHI et du 4Kscore, les deux
tests semblent montrer une capacité discriminatoire similaire
dans la prédiction du cancer de la prostate a risque élevé
chez les hommes ayant un taux d’APS compris entre 3 et 15
ng/mL (ASC : score 4K, 0,718 vs ISP, 0,711)%".

3. Score PCA3 (antigéne du cancer de la prostate 3)

l'antigene du cancer de la prostate 3 (PCA3) est un géne
d’ARN non codant qui n’est exprimé que dans la prostate
et est surexprimé en présence de cancer de la prostate.
Contrairement au 4Kscore et au PHI, qui sont fondés sur des
mesures sériques, le PCA3 est mesuré a partir d’'un échan-
tillon d’urine obtenu aprés toucher rectal.

Des études multiples évaluant le PCA3 chez les hommes
soumis a une biopsie répétée ont montré une précision dia-
gnostique accrue pour la détection du cancer de la prostate
par rapport a la mesure de I’APS seule®®. Dans une étude
multicentrique et prospective menée aupres de 466 hommes
ayant des antécédents de biopsie négative, ceux avec un
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score inférieur a 25 étaient presque cinq fois plus suscepti-
bles d’avoir une biopsie répétée négative par rapport a ceux
ayant un score = 25%; cependant, le role du PCA3 chez
les hommes sans antécédents de biopsie demeure incer-
tain. Dans une étude prospective de validation menée par
I"Institut national du cancer, le rendement du PCA3 a été
évalué chez 859 hommes inscrits dans 11 centres®”. Chez
les patients n’ayant pas subi de biopsie, on a noté un taux
élevé de cancers non diagnostiqués de haut grade (13 %)
en utilisant un score d’ACP3 < 20, contre 3 % dans les cas
de biopsies répétées®.

Chez les hommes affichant un taux d’APS modérément
élevé, le 4Kscore, le PHI et le PCA3 peuvent améliorer la
prédiction du cancer de la prostate d’importance clinique
et fournir des renseignements supplémentaires par rapport
au taux d’APS seul; cependant, I’AUC reconnait que ce sont
des tests coliteux qui ne sont pas financés actuellement par
I’Etat au Canada. A I’heure actuelle, en fonction des don-
nées a notre disposition, ’AUC n’encourage pas l'utilisation
généralisée de ces tests.

Calculateurs du risque de cancer de la prostate

Plusieurs nomogrammes du risque de cancer de la prostate
ont été mis au point pour aider a déceler un cancer de la
prostate ayant une portée clinique®. Une étude systématique
avec méta-analyse bien menée a examiné la précision dia-
gnostique de multiples nomogrammes de risque de cancer
de la prostate®”; cependant, la plupart des nomogrammes
disponibles sont restés non testés ou mal validés. Dans les
six nomogrammes ayant été adéquatement validés dans plu-
sieurs populations d’étude, les propriétés discriminatoires
pour la détection du cancer de la prostate étaient modérées
(ASC de 0,66 a 0,79) et la plupart nont pas évalué |'éta-
lonnage®”. En outre, la plupart des nomogrammes n’ont pas
été validés de maniere a permettre de prédire un cancer
d’importance clinique.

A I'heure actuelle, les calculateurs de risque de cancer de
la prostate les plus largement utilisés pour la prédiction d’un
cancer cliniquement significatif comprennent le calculateur
PCPT (PCPT-RC)®% et le calculateur ERSPC (ERSPC-RC).
Le PCPT-RC utilise des facteurs cliniques, y compris I'age,
le taux d’APS, I'origine ethnique, les antécédents familiaux,
les résultats du toucher rectal et les résultats de biopsies
antérieures pour évaluer séparément le risque de cancer
de la prostate a faible risque et a risque élevé (score de
Gleason = 7 a la biopsie). De son c6té, I'ERSPC-RC utilise
le taux d’APS, les résultats du toucher rectal, les résultats de
biopsies antérieures, le volume de la prostate et les résultats
de I’échographie transrectale afin de déterminer le risque de
cancer de la prostate, peu importe le grade, et de cancer de
la prostate d’'importance clinique (stade PT >T2b et/ou score
de Gleason = 7 a la biopsie). De plus, il existe un calcula-

Guide de pratique : Mesure de I’APS et diagnostic précoce

teur de risque de cancer de la prostate qui a été élaboré a
partir de données provenant de Canadiens®'. Ce calculateur
utilise le taux d’APS, le ratio APS libre/APS total, I’age, les
symptomes mictionnels, 'origine ethnique, les antécédents
familiaux et les résultats du toucher rectal pour évaluer le
risque de cancer de la prostate et de cancer de la prostate
a risque élevé (score de Gleason =7). Bien que tous ces
calculateurs puissent étre utilisés pour estimer le risque de
cancer de la prostate cliniquement significatif avant de pro-
céder a une biopsie de la prostate, ils ne présentent qu’une
précision prédictive modérée, qui varie selon les différentes
populations étudiées®”**°. Néanmoins, leur disponibilité en
ligne, leur facilité d’utilisation et les résultats supérieurs par
rapport a I’APS seul en font des outils d’appoint intéres-
sants au moment de conseiller les patients qui envisagent
une biopsie prostatique. Ainsi, les calculateurs de risque de
cancer de la prostate peuvent étre utilisés pour estimer le
risque de cancer de la prostate d’importance clinique chez
les hommes présentant un taux élevé d’APS.

La détermination du seuil pour effectuer une biopsie de
la prostate devrait étre un processus personnalisé. Bien que
divers seuils d’APS individuels spécifiques de 1’age”*?® et
de la race®®? aient été proposés pour la prise de décision,
aucun seuil d’APS unique ne peut étre recommandé pour
tous les hommes. De plus, la prise de décision concernant
le recours a la biopsie ne doit pas reposer sur une seule
mesure de I’APS. De nombreuses études ont documenté
les variations et les fluctuations des taux d’APS au fil du
temps'®1%". Dans une étude canadienne qui a évalué plus
de 1000 hommes ayant un taux élevé d’APS (> 4 ng/mL), il a
été montré qu’en répétant les mesures de I’APS, 25 % de la
cohorte avait une résolution a de faibles taux ne nécessitant
pas d’examens plus approfondis''. Pour ces raisons, il est
recommandé de répéter la mesure de I’APS et de confirmer
le taux avant de procéder a la biopsie prostatique.

La décision de procéder a la biopsie de la prostate devrait
tenir compte de plusieurs facteurs, y compris le taux d’APS,
les résultats des tests complémentaires ou des calculateurs
de risque, les affections concomitantes et les préférences des
patients. En outre, un résultat suspect au toucher rectal peut
justifier le recours potentiel a une biopsie de la prostate chez
les hommes en bonne santé. Bien que I'utilité d’ajouter le
toucher rectal au taux d’APS soit controversée, le toucher
rectal peut augmenter la détection d’un cancer d'importance
clinique'®1%* et les hommes soumis a un dépistage du can-
cer de la prostate devraient subir cet examen a un intervalle
de méme longueur que la mesure de I’APS.

L’AUC reconnait que la mise en ceuvre d’un programme
de dépistage réussi doit également tenir compte des varia-
tions individuelles dans les préférences des patients. Les
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hommes soumis a un dépistage devraient participer a la
prise de décision concernant la biopsie. La décision de pro-
céder a la biopsie devrait étre basée sur une discussion des
données les plus solides permettant d’évaluer le risque de
cancer de la prostate agressif (opinion d’expert).

Conclusion

réduction de la mortalité par cancer de la prostate; cepen-
dant, les décisions de procéder au dépistage devraient étre
fondées sur une prise de décision conjointe, en reconnais-
sant que chaque patient a une perspective différente en
ce qui concerne les avantages potentiels et les risques du
dépistage et du traitement du cancer de la prostate. Ces
recommandations résument les meilleures données a notre
disposition pour la réalisation du dépistage du cancer de la
prostate dans un contexte canadien, en mettant I’accent sur
la maximisation de la détection des cas agressifs et poten-
tiellement mortels et en minimisant les risques et préjudices
associés au recours inutile a la biopsie de la prostate et la
découverte d’un cancer de la prostate non significatif sur
le plan clinique. Nous espérons que ces recommandations
aideront a promouvoir les initiatives visant a améliorer la
santé des Canadiens.
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Annexe 1. Clés de recherche liées a la mesure de I'antigéne
prostatique spécifique

— Termes (en anglais) : (prostate ET (cancer OU carcinoma OU
tumor OU tumour OU malignan*)) ET (PSA OU «“Prostate-
specific antigen”») ET (Screening OU Detection OU diagnosis)

— Filtres (en anglais) : Clinical Study, Clinical Trial, Comparative
Study, Controlled Clinical Trial, Meta-Analysis, Multicenter Study,
Observational Study, Pragmatic Clinical Trial

— Filtre : Depuis 2016

— Date de la recherche : 2 février 2017

— Bases de données : PuUbMED et MEDLINE sans les filtres de
PubMED
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Tableau supplémentaire 1. Lignes directrices sur le dépistage du cancer de la prostate publiées par d’autres organismes

Association " , LG . P . .
(année) Age (années) recommandeé Autres détails tirés des recommandations Fréquence
(oui/non)
— Les cliniciens doivent informer les hommes des
avantages et des risques potentiels du dépistage du
cancer de la prostate fondé sur la mesure de I’APS
— La décision de subir un dépistage du cancer de la
55-69 ans Oui® prostate doit se prendre au cas par cas NR
United States — Les données actuelles n"appuient pas de
Preventative recommandations distinctes et précises sur le dépistage
Services Task fondé sur la mesure de I’APS dans les populations a
Force (Enoncé de risque éleve’
recommandation)? —La USPSTF met en garde contre la mesure de I’/APS
(2017) comme méthode de dépistage du cancer de la prostate
chez les hommes de 70 ans et plus.
=70 ans Non — Les données tirées des essais cliniques avec répartition NR
aléatoire confirment I'absence d'avantage lié a la
mortalité du dépistage du cancer de la prostate fondé sur
la mesure de I’APS chez les hommes de 70 ans et plus.
>50 ans — Offrir un suivi adapté
— Ne pas faire subir une mesure de I’APS sans d'abord au niveau de risque en
aviser les hommes des risques et avantages potentiels. fonction du niveau initial
— Offrir une stratégie personnalisée et ajustée en fonction d’APS.
du niveau de risque pour le dépistage précoce a un — Intervalles de suivi de
>_4§ Gl Oui® homme bien informé ayant un bon indice fonctionnel et 2 ans pour les patients
Europ'ea.n S', ”s‘?“e une espérance de vie d’au moins 10 a 15 ans. qui courent un risque
Association of elevess — Déterminer I'age auquel le dépistage précoce du des le départd.
Urology (2016)° cancer de la prostate devrait étre arrété en fonction de — Reporter le suivi a 8 ans
I'espérance de vie et de I'indice fonctionnel. chez les patients qui ne
courent aucun risque.
<15 ans — Les données tirées de la répartition aléatoire indiquent
d’espérance Non que les hommes dont I'espérance de vie est < 15 ans S.0.
de vie sont peu susceptibles de bénéficier du dépistage précoce.
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Tableau supplémentaire 1 (suite). Lignes directrices sur le dépistage du cancer de la prostate publiées par d'autres

organismes
e A Dépistage
gis:::;tlon (arﬁlgé‘:s) recommandé Autres détails tirés des recommandations Fréquence
(oui/non)

- Si le taux d’APS < 1 ng/mL
et que le toucher rectal est
normal (le cas échéant),
répéter les tests a des
intervalles de 2 a 4 ans".

—Si le taux d’APS est de 1-3
ng/mL' et que le toucher

45-75 Oui — L'évaluation au départ devrait inclure les antécédents rectal est normal (le cas
ans médicaux et un examen physique, dont les antécédents échéant), répéter les tests a
National familiagx, les médicaments,’ Ie:s antécédents de maladie df?S intervallles de 142 ans.
Comprehensive pro§ta’t|que et de_ tests de depls’gagee, la rat‘:ef et les - Sile taux d’APS est > 3
Cancer Network an’tecede.nts fam!haux de.m-utatlons aux genes BRCA1/2. ng/mL'ou que le tgucher
(2016)* - L'évaluation du risque doit inclure une discussion des rectal donne des résultats
risques et avantages du dépistage du cancer de la trés suspects, revoir les
prostate, le taux initial d’APSg et la prise en compte des indications pour une
résultats du toucher rectal initiale. biopsie.

- Si le taux d’APS est < 3 ng/
mL et que le toucher rectal
est normal (le cas échéant),

>75 ans Ouil et en I'absence de toute
autre indication pour une
biopsie, répéter les tests a
des intervalles de 1 a 4 ans.
Selon :
— La faible incidence de cancer de la prostate et de
<55 ans Non mortalité liée au can(l:er clje la prostate o NR
— Le manque de données étayant un avantage du dépistage
dans ce groupe d'age.
—Les données sur les risques
Cette recommandation accorde :
— une valeur relativement faible a une réduction potentielle
incertaine et de faible ampleur
—une valeur relativement faible a la mortalité liée au cancer
de la prostate
—une valeur relativement plus élevée au risque d'un faux
Groupe d'étude résultat positif, de biopsies inutiles, de surdiagnostic
canadien sur les 55-69 de cancer de la prostate, et de préjudices associés a un
soins de santé Non traitement non nécessaire NR
préventifs (2014)8 ans Par conséquent :

— Les risques et avantages de la mesure de I'APS et ses
conséquences potentielles doivent étre discutés avec
chaque patient a la lumiére de ses préférences.

— Les hommes qui accordent une grande valeur a une
petite réduction potentielle de mortalité et qui s’'inquiétent
moins des conséquences néfastes pourront choisir de
subir le test de dépistage.

Cette recommandation refléte :
— Une espérance de vie plus courte
=70 ans Non — Un manque de données confirmant |'avantage du NR
dépistage dans ce groupe d'age
— Des données étayant les risques et préjudices
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Tableau supplémentaire 1 (suite). Lignes directrices sur le dépistage du cancer de la prostate publiées par d’autres
organismes

Association Age Dépistage L .
. ) recommandé Autres détails tirés des recommandations Fréquence
(année) (années) .
(oui/non)
— Faible prévalence de cancer de la prostate cliniquement décelable
<40 ans Non — Aucune donnée ne corrobore un av_a’ntage QU_dépistag_e NR
— Il est fort probable que les risques liés au dépistage soient les
mémes qu’avec les autres groupes d'age
— Le groupe d’experts ne recommande pas le dépistage — Pour ceux qui
systématique chez les hommes courant un risque modéré dans ce choisissent de se
40-54 ouit groupe d’age. préter aux tests
ans — Les décisions concernant le dépistage du cancer de la prostate de dépistage, un
doivent étre prises au cas par cas pour les hommes de moins de intervalle de 2 ans ou
American 55 ans courant un risque élevé° plus peut étre préféré
Urological . . . a un dépistage annuel
Aeeaaiiien -Un processus décisionnel conjoint, en Pesant bien les avantages et afin de préserver
(2013)° Ies_ risques, est fortement recc')mmande dans le cas des hc_)mmes la majorité des
55-69 ouit qui eInV|sagent la mesure de I'APS; on ’relcommande ensuite de: avantages et de
ans procéder en fonction des valeurs et préférences de chaque patient.

réduire les cas de
surdiagnostic et de
faux résultats positifs.

— Le plus grand avantage du dépistage semble étre chez les hommes
de 55 a 69 ans.

— Le groupe d’experts ne recommande pas le dépistage
systématique par mesure de I’APS chez les hommes de = 70 ans
=70 ans Non ou tout homme dont I'espérance de vie est inférieure a 10-15 ans. NR
— Certains hommes de =70 ans en excellente santé pourraient
bénéficier d'un dépistage du cancer de la prostate.

— L'ACP recommande de ne pas procéder au dépistage du cancer de
<50 ans Non la prostate par mesure de I’APS chez les hommes de ce groupe

d’age courant un risque modéré. - I! n'existe pas a
I’'heure actuelle de

données claires
pour orienter la
décision concernant

L'’ACP recommande que les cliniciens :
— Informent les hommes au sujet des avantages potentiels limités et
des risques substantiels du dépistage

American — Fonder la décision de procéder au dépistage sur le risque de .
. ; la périodicité ou
College of 50-69 ouit cancer de la prostate, sur une discussion sur les avantages et les la fréquence de
Physicians ans risques du dépistage, sur I'état de santé général et I'espérance de 'l q .
5 : . g . I'évaluation du
(2013) vie du patient, et sur les préférences de ce dernier.

risque de cancer

de la prostate ou la
discussion au sujet
des avantages et
risques et préjudices.

— Ne pas procéder au dépistage a I'aide de la mesure de I’APS chez
les hommes qui n"ont pas exprimé clairement le souhait de subir
un tel dépistage.

— L'ACP recommande de ne pas procéder au dépistage du cancer de
=70 ans Non la prostate par mesure de I’APS chez les hommes de plus de 69
ans, ou ceux dont I'espérance de vie est inférieure a 10 a 15 ans.

2’énoncé de recommandation préliminaire pouvait étre commenté par le public jusqu’au 8 mai 2017; I'énoncé final est en cours de rédaction; "Au cas par cas apreés discussion des risques

et avantages; ‘Hommes afro-américains et/ou ayant des antécédents familiaux de cancer de la prostate; “Hommes sans évaluation préalable de I’APS et un taux d’APS de > 1 ng/mL a I'age

de 40 ans ou > 2 ng/mL a 60 ans; °Incluant une mesure antérieure de I’APS et/ou isoformes, examens et biopsies; 'Les hommes afro-américains présentent une incidence plus élevée de
cancer de la prostate et une mortalité plus élevée par cancer de la prostate, et le diagnostic est posé a un age plus jeune en comparaison avec les Américains de race blanche; cela dit, les
effets d’'un dépistage plus tot ou plus intensif sur les résultats liés au cancer et sur les risques liés au dépistage chez les hommes afro-américains restent a élucider. Méme s'ils peuvent avoir
besoin d’un niveau plus élevé de vigilance et de considérations différentes au moment d’analyser les résultats des tests de dépistage, les données actuelles n"appuient pas la formulation de
recommandations distinctes pour les hommes afro-américains; 9Les données les plus solides appuient le recours a une mesure de I'’APS sérique pour le dépistage précoce du cancer de la
prostate. Le toucher rectal ne doit pas servir de test unique, mais doit étre effectué chez les patients ayant un taux élevé d'APS. Le toucher rectal peut étre envisagé comme test de base chez
tous les patients étant donné qu’il peut permettre de repérer les cas de cancer de grade élevé associés a des valeurs d’APS sérique « normales ». Songer a orienter le patient pour une biopsie
si les résultats du toucher rectal sont trés suspects. Les médicaments comme les inhibiteurs de la 5a-réductase (finastéride et dutastéride) réduisent I’APS d’environ 50 %, et les valeurs de
I’APS chez ces hommes doivent donc étre corrigées en conséquence; "Les hommes agés de = 60 ans affichant un taux sérique d’APS < 1,0 ng/mL courent un risque trés faible de présenter des
métastases ou de mourir des suites d'un cancer de la prostate et pourraient ne pas bénéficier de la tenue d'autres tests. Un seuil d’APS de 3,0 ng/mL a I'age de 75 ans est aussi lié¢ a un faible
risque d'issue médiocre; ‘Les valeurs médianes d’APS rapportées chez les hommes de 40 a 49 ans vont de 0,5 a 0,7 ng/mL, et les valeurs au 75° centile vont de 0,7 a 0,9 ng/mL. Par conséquent,
la valeur d’APS de 1,0 ng/mL correspond aux valeurs élevées d’APS. Les hommes affichant un APS au-dessus de la médiane pour leur groupe d’age courent un risque plus élevé de cancer de
la prostate et de la forme agressive de la maladie. Plus la valeur est au-dela de la médiane, plus le risque est élevé; iLe dépistage au-dela de 75 ans doit étre fait avec prudence et seulement chez
les hommes en trés bonne santé ne présentant que peu ou pas d’affections concomitantes, car une grande proportion pourrait étre atteint d'un cancer qui est peu susceptible de réduire leur
espérance de vie, et le dépistage dans cette population augmenterait considérablement les taux de surdépistage; cela dit, un nombre significatif sur le plan clinique d’hommes de ce groupe
d’age pourraient présenter un cancer a risque élevé et posant un risque significatif s'il n’est pas décelé avant I'apparition de signes ou symptémes. On pourrait envisager d’augmenter le seuil
d’APS pour le recours a une biopsie dans ce groupe d'age (soit > 4 ng/mL). Trés peu d’hommes de plus de 75 ans bénéficient d'une mesure de I’APS. ACP : American College of Physicians;
BRCA1/2 : géne de probabilité d’apparition d'un cancer du sein, type 1/2; s.o. : sans objet; NR : non rapporté; APS : antigéne prostatique spécifique.

CUAJ @ Aviil 2022 @ volume 16, numéro 4 R35



