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Un site internet riche en informations est a votre disposition
pour tout savoir sur le traitement HIFU. Trouvez et adressez
facilement votre question au centre HIFU de votre choix.
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Introduction

Vous venez d'apprendre que vous souf-
frez d'un cancer (adénocarcinome) de la
prostate. Votre urologue vous a proposé
de procéder a un traitement par ultrasons
focalisés destiné a détruire ce cancer. Il
est normal que vous vous posiez des
questions sur la maladie, les possibilités
de traitement, les répercussions sur votre
vie a venir. Vos proches, qui sont aussi
concernés, ont besoin d'étre informés. En
savoir plus, recevoir les informations
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nécessaires, peut vous aider a mieux
maitriser la situation. La présente brochu-
re contient des informations sur I'adéno-
carcinome de la prostate, son diagnostic
et les divers traitements dont celui qui
vous est proposé : le traitement par ultra-
sons focalisés. Grace a elle, vous com-
prendrez mieux votre maladie et pourrez
mieux cerner les raisons pour lesquelles
ce traitement vous est conseillé par votre
urologue.
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La prostate

La prostate est une glande de
I'appareil génital masculin de la
grosseur d’une chétaigne.

Sa taille et son poids varient selon I’age
du patient. Située sous la vessie, devant
le rectum, la glande prostatique entoure
la partie supérieure de I'uretre (canal qui
transporte I'urine de la vessie vers |'exté-
rieur du corps) a la maniere d’'un man-
chon ou d’une gaine. Contrairement a
beaucoup d’idées recues la prostate
n’est pas directement impliquée lors de
I’acte sexuel : elle n’intervient pas dans
les mécanismes de la libido, ni ceux de
I’érection. En revanche, la prostate parti-
cipe au mécanisme de I’éjaculation. Elle
sécrete la majeure partie du liquide sémi-
nal qui sert de moyen de transport et
d’activation des spermatozoides.

Qu’est-ce que
le cancer ?

Tous les organes se composent
de cellules aux fonctions spéciali-
sées.

Au terme de la division cellulaire, chaque
cellule normale d'un organe se différencie
afin de remplir la fonction qui lui est dévo-
lue. Elle meurt apres un certain temps et
elle est remplacée par une nouvelle cellu-
le. Ce processus de renouvellement est
constant. La division cellulaire peut abou-
tir a des cellules défectueuses dont cer-
taines sont malignes (cancéreuses). Leur
prolifération échappe a tout contréle, elle
est plus rapide que celle des cellules nor-
males et se fait aux dépens des tissus
avoisinants qui sont ainsi envahis.
Lorsque les mécanismes de défense de
I'organisme (le systéme immunitaire) ne
parviennent pas a les éliminer, il en résul-

te une formation tissulaire appelée
tumeur. D'abord localisée, la tumeur peut
implanter ses cellules dans les organes
avoisinants. On parle d'envahissement
loco-régional. Lorsque les cellules tumo-
rales empruntent les voies sanguines et
lymphatiques pour parvenir dans des
organes éloignés, on parle de métastases
(d'un terme grec qui veut dire «déplace-
ment»).

Le cancer
de la prostate ?

Le cancer (ou adénocarcinome)
de la prostate est la tumeur
maligne la plus fréquente chez
I’lhomme (36%) loin devant le can-
cer du poumon (14%) et le cancer
du colon (10,4%).

Cependant, il ne se place qu’au troisieme
rang des décés par cancer. En effet, son
agressivité est variable : certains cancers
évoluent de facon lente et asymptoma-
tique, tandis que d’autres évoluent rapi-
dement vers I’envahissement loco-régio-
nal et métastatique. La probabilité de sur-
venue du cancer de la prostate augmen-
te avec I'dge. L'adénocarcinome de la
prostate est diagnostiqué chez environ
8% des hommes. Dans les stades pré-



coces de la maladie il n’y a généralement
pas de signe ou symptome. La survenue
de signes ou symptémes dépend de la
localisation du cancer et de son extension.

Dépistage, Diagnostic
& Bilan du Cancer
Prostatique

Les chances de guérison en cas
de diagnostic précoce d’'un adé-
nocarcinome de la prostate sont
trés élevées:

a condition de bénéficier d’un traitement
optimal, les spécialistes escomptent pour
le patient une espérance de vie normale.
Certains cancers sont décelés a I'occasion
du bilan réalisé dans le cadre d’un adéno-
me prostatique bénin (hypertrophie
bénigne de la prostate) qui motive la
consultation en urologie. De plus en plus
souvent, le cancer est décelé a I'occasion
d’un dépistage systématique. Ce dépista-
ge est conseillé a partir de I'age de 50 ans.
Le bilan comprend en regle générale, une
anamnese (un interrogatoire) personnelle
et familiale (familles a risques), I'examen
de la prostate par un toucher rectal, ainsi
que le dosage de I'antigene prostatique
spécifique (PSA) dans le sang, qui permet
de repérer des tumeurs non décelables
par le toucher rectal. En cas de suspicion
d’adénocarcinome de la prostate, 'uro-
logue procéde a d’autres explorations :

1. Biopsie
Prélevement de tissu prostatique a I'aide
de fines aiguilles a des fins d’analyse.

2. IRM

Cet examen permet de visualiser la ou les
zones cancéreuses dans la prostate et de
déterminer I'extension du cancer (atteinte de la
capsule prostatique, des vésicules séminales
et des ganglions pelviens). Il faut un délai de 8
semaines entre les biopsies et 'examen IRM si
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les biopsies ont été réalisées avant I'IRM.
Toutes les anomalies décelées en IRM ne sont
pas des cancers et doivent étre validées par
des biopsies « ciblées » sur ces anomalies, en
particulier si un traitement focal est envisagé.

3. Scanner

Le scanner et la scintigraphie ne sont
nécessaires que pour les tumeurs consi-
dérées comme agressives (hauts
risques).

4. Scintigraphie osseuse

Imagerie par injection d’un traceur pour
rechercher une éventuelle extension
métastatique osseuse.

5. PET scan

Imagerie obtenue apres injection de cho-
line marquée, utilisée uniquement en cas
de suspicion de métastases.

Classification

Tous les cancers ne sont pas dia-
gnostiqués au méme stade de leur
évolution. On les classe selon leur
degré d’extension.

Adénocarcinome localisé de la
prostate (stades T1 ou T2).

La tumeur est intracapsulaire, c’est a dire
confinée a la prostate, la capsule étant la
couche de fibres musculaires entourant la
glande prostatique.

Le stade T1

Correspond a une tumeur non palpable
(le toucher rectal est strictement normal).
Le cancer peut uniqguement étre détecté
par test sanguin et biopsie.

Le stade T2

Correspond a une tumeur palpable au
toucher rectal (présence d’un nodule dur
plus ou moins important).



Tumeur

Prostate

Stade 1

Stade 3

Adénocarcinome de la prostate
localement avancé (stades T3 ou T4)

La tumeur devient extracapsulaire en
s’étendant aux organes adjacents.

Le stade T3

Correspond a une tumeur qui a franchi les
limites de la glande (capsule) ou qui
atteint les vésicules séminales.

Le stade T4

Correspond a une extension régionale
plus large, pouvant atteindre le col de la
vessie ou le rectum. A ce stade, les gan-
glions et/ou d’autres organes peuvent
étre envahis (métastases).

Stade 4

Traitements du cancer
de la prostate

Chirurgie (prostatectomie radicale)

On enléve toute la prostate ainsi que les
vésicules séminales, les canaux déférents
(conduisant le sperme), une partie du col
de la vessie et les ganglions avoisinants.
Au stade localisé (stades T1 & T2), la pros-
tatectomie radicale est le traitement de
référence. Cette intervention chirurgicale
est complexe et nécessite une anesthésie
générale de 3 a 4 heures. Elle peut étre
réalisée par voie ouverte ou par ccelio-chi-
rurgie éventuellement robot-assistée.

Radiothérapie externe
Elle consiste a irradier la région prosta-
tique avec des rayons de tres haute éner-



gie. Ces rayons (photons, protons) provo-
quent des lésions dans ’ADN du noyau
cellulaire. Les cellules saines possédent
un mécanisme réparateur qui compense
les dommages subis, au contraire des
cellule cancéreuses qui sont alors
détruites. La radiothérapie ne nécessite
pas d’anesthésie. Le traitement est géné-
ralement délivré au cours de séances
régulieres sur plusieurs semaines. La
radiothérapie est un traitement qui ne
peut pas étre répété.

Curiethérapie (ou brachythérapie)

Cette technique consiste a placer de
minuscules grains radioactifs dans la pros-
tate de maniére a irradier et détruire les
cellules cancéreuses. En France, ce traite-
ment est réalisé sous anesthésie générale
ou loco-régionale.

Focal-One

Ultrasons Focalisés

Focal One® est un appareil médical piloté
par ordinateur, destiné au traitement des
cancers localisés de la prostate par ultra-
sons focalisés (HIFU). L'énergie est déli-
vrée par l'intermédiaire d’une sonde
endorectale. Les ultrasons se propagent
a travers la paroi rectale et sont focalisés
sur une partie de la prostate. Cette foca-
lisation produit une chaleur intense et
provoque la destruction du tissu a I'inté-
rieur de la zone ciblée. Le traitement dure
entre 30 minutes et 2 heures et peut étre
réalisé sous anesthésie loco-régionale.

Le traitement HIFU peut étre appliqué a
toute la prostate (traitement total) lorsque
la tumeur est disséminée dans toute la
prostate. Mais dans environ 20% des cas
le cancer n’envahit qu’une partie de la



prostate et le traitement HIFU peut étre
appliqué pour détruire uniquement la
zone malade (traitement focal).

Les avantages technologiques de
I’HIFU - non invasivité, précision et capa-
cité ablative — en font la thérapie de choix
pour la stratégie de traitement focal (ou
partiel) du cancer localisé de la prostate.
En effet, cette stratégie de traitement
représente un compromis entre ne pas
traiter (surveillance active) et un traitement
radical potentiellement trop agressif
(risque d’effets secondaires). La stratégie
de traitement focal du cancer de la prosta-
te a pour objectif un controle de la maladie
cancéreuse associé a la conservation de la
qualité de vie.

Focal One®

Qu’est ce que Focal One® ?

Il s’agit d’'une option thérapeutique non-
invasive qui permet un traitement local
précis en une session, répétable si
nécessaire, avec une courte durée d’hos-
pitalisation et peu d’effets indésirables.
De plus, en cas de résultat incomplet, le
choix des options thérapeutiques pos-
sibles est large et inclut le retraitement
Focal One®.

Qui peut bénéficier du traitement
Focal One® ?

e Ce traitement s’adresse en premier lieu
aux patients porteurs d’un cancer locali-
sé (stade T1-T2) non-candidats a la pros-
tatectomie (en raison de leur age, de leur
état général ou de maladies associées) et
aux patients qui refusent la chirurgie
radicale.

e Ce traitement s’adresse en second lieu
aux patients en récidive locale aprés radio-
thérapie externe ou curiethérapie, comme
traitement de «sauvetage».

Le volume prostatique a traiter est défini
par une échographie transrectale

Au point de focalisation du faisceau d’ul-
trasons, la combinaison d’une élévation
intense de température avec un effet de

cavitation crée une lésion qui entraine une

nécrose irréversible du tissu.

La zone cible de la prostate est traitée
par un balayage de la sonde et des tirs
successifs suivant la planification.



Existe-t-il des contre-indications ?

Quasiment aucune. Cependant les
patients qui ont une prostate volumineu-
se devront étre préalablement traités
pour réduire le volume de la glande soit
par résection trans-urétrale (rabotage),
soit par traitement hormonal pendant 3
mois. Pour les patients dont la paroi rec-
tale est durcie en raison de traitements
antérieur (radiothérapie, chirurgie du rec-
tum), Focal One® peut étre déconseillé.

Historique

Un projet de recherche a été initié en
1989 a Lyon grace a la collaboration de 3
partenaires I'unité INSERM U556
(Institut National pour la Santé Et la
Recherche Médicale), le service
d’Urologie de I’Hopital Edouard Herriot et
la société EDAP TMS. L'objectif du projet
Ablatherm HIFU et de Focal One a été le
développement d'un traitement efficace
et non-invasif du cancer localisé de la
prostate. Ce projet s’est conclu par I'ho-
mologation européenne (marquage CE)
de trois générations successives de
machines HIFU : Ablatherm® Maxis
(2000), Ablatherm® Imagerie Intégrée
(2005) et Focal One® (2013), le nombre
cumulé de traitements HIFU a dépassé
les 35000 dans plus de 250 centres.
L'appareil HIFU Focal One® a été congu
pour réaliser des traitements guidés par
I'imagerie IRM en particulier dans le cas
de cancer relevant d’un traitement focal.

Comment fonctionne Focal One® ?
Préparation

Le patient est hospitalisé la veille du trai-
tement, une préparation digestive est
effectuée.

Déroulement du traitement

Le traitement s’effectue par voie endo-
rectale sous anesthésie générale ou loco-
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régionale. Le traitement est effectué en
décubitus latéral droit (patient couché en
chien de fusil sur le cété droit). Une stric-
te immobilité est nécessaire pendant le
traitement, ce qui explique I'administra-
tion d’'un sédatif. Une sonde est placée
dans le rectum : elle émet un faisceau
d’ultrasons convergents de haute intensi-
té. Le chirurgien repére les limites de la
prostate et définit sur I’écran de contréle
la zone qu’il souhaite traiter. Le traitement
peut alors démarrer pour traiter le volume
précédemment défini. A I'endroit ou les
ultrasons se concentrent (point focal),
I'absorption soudaine et intense du fais-
ceau ultrasonore crée une élévation quasi
immeédiate de la température (entre 85 et
100°C) qui détruit toutes les cellules
situées dans la zone cible. La zone cible
détruite par chaque tir de 1 seconde est
ellipsoidale et mesure 5 mm de haut par
2 mm de diametre. La briéveté du phéno-
meéne évite la diffusion de la chaleur
autour du point focal. En répétant les tirs
et en déplacant le point focal entre
chaque tir, il est possible de détruire un
volume qui peut aller d’une petite zone
(traitement Focal) a la totalité de la glan-
de prostatique. Le traitement dure entre
30 minutes et 2 heures en fonction du
volume de prostate traité.

Pourquoi la pose d’une sonde
urinaire est-elle nécessaire ?

A la fin du traitement, le chirurgien met en
place une sonde urinaire. En effet, un
cedeme (gonflement) de la prostate se
produit immédiatement apres le traite-
ment ce qui comprime le canal de
I'urétre. La sonde permet une évacuation
normale de I'urine jusqu’a ce que I’'cedée-
me régresse (ce qui demande générale-
ment 3 a 8 jours selon les cas). Lorsque le
traitement est prévu total, une résection
endoscopique a minima est réalisée
immeédiatement avant le traitement par
ultrasons (au cours de la méme anesthé-
sie) afin de réduire au maximum la durée



du sondage post-traitement. Chez les
patients porteurs de prostates trés volu-
mineuses la résection endoscopique peut
étre réalisée environ 3 mois avant le trai-
tement pour réduire le volume prosta-
tique. En cas de traitement focal, aucun
geste endoscopique n’est associé au
traitement HIFU Focal One®.

Le traitement est-il douloureux ?

En lui-méme le traitement n'est pas dou-
loureux car il est réalisé sous anesthésie
loco-régionale ou générale pour éviter
tout mouvement du patient. Les suites du
traitement ne sont pas douloureuses
mais les patients ressentent un léger
inconfort qui se dissipe au bout de
quelques heures. Le traitement étant
non-invasif, il n'y a pas de cicatrice et
aucune sensation de brdlure habituelle-
ment associée a la radiothérapie.

Que se passe-t-il aprés
le traitement?

L'alimentation est reprise le soir du traite-
ment et la sonde est généralement enle-
vée 3 ou 4 jours apres. Le retour a domi-
cile est possible le jour suivant le traite-
ment ou apres le retrait de la sonde et
vérification du bon fonctionnement de la
vessie par échographie post-mictionnel-
le. Des dosages de PSA et des cytobac-
tériologies urinaires sont effectués a
intervalles réguliers. Si une infection uri-
naire est décelée, le médecin traitant peut
prescrire un traitement antibiotique adap-
té aux germes présents dans les urines.
Pendant cette période, le patient peut
ressentir un certain inconfort : léger sai-
gnement en début de miction, mictions
fréquentes et parfois pressantes, éven-
tuellement fuites d'urine lors d'effort ou a
la toux, parfois élimination de débris
nécrotiques. Les infections avec fievre
sont rares mais possibles : ces infections
nécessitent un traitement antibiotique
énergique.

Une surveillance a long terme est-
elle nécessaire ?

Une simple surveillance du PSA tous les
3 mois est suffisante. 6 mois aprés le trai-
tement, des biopsies de contrble peuvent
étre réalisées sous anesthésie locale. Si
un foyer cancéreux résiduel est décelé
(environ 10 a 15% des cas), une 2éme
séance de Focal One® sera réalisée 6
mois aprés la séance initiale. Aprés la 2"
session Focal One® si un cancer résiduel
persiste, une radiothérapie externe adju-
vante sera proposée. Elle comporte peu
de risque. Si les biopsies sont négatives
mais que le PSA s'éléve, il peut s’agir
d’'un cancer a un stade plus évolué
nécessitant un traitement spécifique.
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Un traitement Foc

Le patient est couché sur le cété droit
pendant le traitement.

L’image illustre la position de la sonde
par rapport au rectum.

Gréce a la proximité entre la prostate
et la paroi du rectum, le traitement est
gecly réalisé de maniere particuliérement
optimale en position intrarectale.

~«—— Paroi rectale

Vessie

|_> La sonde est a présent introduite dans le
rectum jusqu’au niveau de la prostate.
La vessie est située au-dessus et 'urétre
traverse la prostate.




al One® en images

Le transducteur d’imagerie au milieu de
la sonde permet une reconstruction
informatique tridimensionnelle tres
précise de la zone a traiter.

Toute la prostate est scannée et recons-
truite par le biais des mouvements de la
sonde et du programme informatique.

A I’écran, le médecin planifie chaque
étape du traitement avec une précision
millimétrique.

Enfin, I'appareil réalise automatiquement
le nombre de lésions optimal en suivant
la planification effectuée par I'urologue.




Résultats cliniques

En 2013, la publication des résultats a
long terme (10 ans) du traitement total par
HIFU a validé son efficacité : selon le
risque du cancer, le taux de survie spéci-
figue a 10 ans est compris entre 92% et
99% ; le taux de survie sans métastases
a 10 ans est compris entre 86% et 100%.
En novembre 2013, les premiers résultats
de I'étude multicentrique Frangaise sur le
traitement partiel (ablation du seul lobe
prostatique atteint) du cancer de la pros-
tate ont été présentés au congrés de
I’Association Frangaise d’Urologie (AFU).
Cette étude a montré une absence de
cancer dans le lobe traité dans 85% des
cas et une préservation optimale de la
continence et de la fonction érectile.

Quels sont les effets indésirables ?

Les principaux effets indésirables du trai-
tement HIFU total ont été présentés dans
le tableau 1. On constate principale-
ment : des rétrécissements de I'uretre
intraprostatique (sténose) pouvant surve-
nir dans les mois qui suivent le traitement.
lls peuvent nécessiter un geste par voie
endoscopique (urétrotomie) pour rétablir
la perméabilité normale de I'urétre com-
primé par la fibrose qui remplace le tissu
prostatique détruit. Les patients qui pré-

sentent une incontinence urinaire d'effort
persistante peuvent bénéficier d’un trai-
tement spécifique. Les résultats du traite-
ment focal du cancer de la prostate, en
particulier ceux de I’étude multicentrique
d’hémi-ablation, ont montré une excel-
lente préservation de la qualité de vie
avec un retentissement minime sur les
fonctions urinaire et sexuelle.

Cas particulier des patients avec
récidive locale aprés radiothérapie
externe

Le traitement par Focal One® peut étre
utilisé chez les patients présentant une
récidive locale apres radiothérapie exter-
ne. La récidive doit étre prouvée par des
biopsies. L'absence de métastase asso-
ciée doit étre démontrée (scintigraphie
osseuse, scanner thoraco abdominal et
PET scan a la fluorocholine). Le traite-
ment se déroule de la méme fagcon que
chez les patients traités en 1% intention.
Parfois (5% des cas) le traitement peut
s'avérer impossible a réaliser chez cer-
tains patients qui présentent une sténose
rectale ou un épaississement anormal de
la paroi du rectum. Dans ce cas, une
autre alternative thérapeutique devra étre
utilisée. Les résultats du traitement Focal
One® de rattrapage aprés radiothérapie
externe sont superposables aux résultats

Tableau 1

Principaux effets secondaires du traitement HIFU total

% de patients

Incontinence urinaire, supérieur a un change par jour 15 - 31%
(incapacité a controler I'écoulement d'urine) g e
Obstruction sous vésicale 118 - 24%
(rétrécissement du diamétre du canal qui permet d'éliminer I'urine de la vessie) ’ °
Fistule recto-urétrale 0 - 0.7%
(formation d'une communication entre le rectum et |'uretére) e
Rétention urinaire temporaire 0 - 9%
('incapacité a écouler I'urine) T
Conservation de la puissance sexuelle 423 - 85%"
(chez les patients sexuellement actifs avant le traitement HIFU) g °

Avec une stratégie de préservation des nerfs érecteurs. Données publiées dans la littérature depuis 2000.
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Tableau 2

Principaux effets secondaire du traitement HIFU total aprés échec de

radiothérapie [depuis I'vtilisation des paramétres de traitement spécifiques)

% de patients

Incontinence urinaire, supérieure a un change par jour 19%
(incapacité a contrdler I'écoulement d'urine) °

Obstruction sous vésicale 2%

(rétrécissement du diametre du canal qui permet d'éliminer I'urine de la vessie) °
Fistule recto-urétrale 0.4%
(formation d'un trou entre le rectum et |'uretére) e

Données publiées dans la littérature depuis 2000.

obtenus par les autres techniques (cryo-
thérapie, chirurgie de sauvetage). Les
biopsies de contrble sont négatives dans
80% des cas, mais le contréle complet
de la maladie n’est obtenu que dans 50%
des cas. En effet, la présence de méta-
stases infracliniques non détectées par la
scintigraphie et le scanner est possible.
Le risque d'effet indésirable est plus
élevé que chez les patients traités en 1%
intention, en particulier concernant I'in-
continence (voir tableau 2). En effet, le
tonus du sphincter urinaire a été affaibli
par l'irradiation et la cicatrisation du tissu

irradié est trés lente, et se fait plus sou-
vent sur un mode rétractile que chez les
patients traités en 1°* intention. Le traite-
ment partiel de la prostate chez les
patients en récidive unilatérale apres
radiothérapie externe a donné des résul-
tats trés encourageants avec peu d’effets
secondaires (93% de préservation de la
continence), une parfaite préservation de
la qualité de vie et un contréle de la mala-
die a un an comparable au traitement

radical de rattrapage par HIFU*.
*Baco et al. BJUI 2014

Avantages du traitement

Le traitement du cancer localisé de la prostate par ultrasons focalisés est une
nouvelle option de traitement qui présente plusieurs avantages :

e Destruction du tissu cancéreux avec un risque minime de lésion des
organes de voisinage

¢ Traitement non-invasif

e Préserve la qualité de vie

e Absence d’irradiation, pas d’incision

¢ Traitement réalisable sous anesthésie loco-régionale

e Traitement réalisable en une seule session

e Bréve hospitalisation

e e traitement peut étre répété

e D’autres alternatives thérapeutiques peuvent étre envisagées en cas de
résultat incomplet

e e traitement peut étre utilisé pour les récidives locales apres radiothérapie




N’hésitez pas a interroger votre urologue avant le traitement par ultrasons focalisés si
vous désirez obtenir plus d’informations.

Conduite a tenir en cas de probleme apres le traitement. Informez votre
médecin traitant en cas de problémes bénins (infection urinaire sans
fievre, briilures mictionnelles, etc.).

En cas de problémes sérieux : difficultés urinaires importantes, fievre élevée,
contactez votre urologue :

Du lundi au vendredi de

appelez au

Aprés et le week-end,

appelez au

L'Association Francaise d'Urologie recommande le HIFU pour le traitement du cancer
localisé de la prostate dans sa publication «High-intensity focused ultrasound in pros-
tate cancer; a systematic literature review of the French Association of Urology». X.
Rebillard et al. - BJUI 2008.

Focal-One

Focal One® - Publicité auprés du public

Focal One®est fabriqué par EDAP TMS. |l traite le cancer de la prostate en concen-
trant des ultrasons focalisés de haute intensité. Focal One®est indiqué dans le traite-
ment du cancer localisé de la prostate stade T1 ou T2. Référez-vous a votre urologue.




