Informations aux cliniciens sur le cancer du poumon
Epidémiologie
e Cancer le plus fréguemment diagnostiqué au Canada (GECSSP, 2016) et premiére cause de
mortalité par cancer;
e AuCanada, 1 homme sur 14 et 1 femme sur 15 vont développer un cancer du poumon; 1 homme
sur 16 et 1 femme sur 19 vont en décéder;
e Dans la population en général, I'incidence est en diminution en raison de la baisse du tabagisme

(Midthun, 2021);
e Actuellement au Canada, environ 44 % de la population a déja fumé ou fume.

Principaux facteurs de risque

e Tabagisme : responsable d’environ 90 % de tous les cancers du poumon (Alberg, 2003) et de
80 % des déces reliés (American Cancer Society, 2019). La durée du tabagisme est beaucoup plus
importante que le nombre de cigarettes fumées par jour pour prédire le risque de cancer du
poumon, quel que soit I'dge de la personne (Flanders, 2003; Harris, 2004; Mattson, 1987). La
cessation tabagique diminue le risque de cancer pulmonaire de 20 a 90 % selon la durée de
I’abstinence (Rigotti, 2021);

® Fumée secondaire : responsable de plus de 21 400 des décés au niveau mondial liés au cancer
du poumon (Oberg, 2011);

e Amiante : I'exposition professionnelle ainsi que le développement d’une amiantose rendent les
sujets exposés beaucoup plus a risque de développer un cancer du poumon;

e Radon : gaz radioactif présent naturellement dans certains sols, responsable d’environ 2 % des
déces liés au cancer du poumon en Europe (Darby, 2005). Il y a un effet amplificateur connu
entre I'exposition au radon et le tabagisme (Field, 2000);

e Facteurs génétiques : le risque est augmenté si des membres de la famille du ler degré (mére,
pére, enfants, frére ou sceur) sont atteints, si des membres ont eu un diagnostic en jeune age et
si plusieurs membres sont atteints de cancer pulmonaire (Matakidou, 2005; Naff, 2007;
American Cancer Society, 2019).

Signes et symptomes

Les plus fréquents (Chute, 1985) sont :
e Toux progressive 50-75 %;
e Hémoptysies 25-50 %;
e Dyspnée progressive 25 %-40 % (Kocher, 2015);
e Perte de poids 36 %;
e Douleur thoracique 20-38 %;
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e Epanchement pleural exsudatif 10-15 % (Sahn, 1998);
e Voix rauque (atteinte du nerf récurrent laryngé).
e Hémoptysies 25-50 %;

Syndromes cliniques :

e Syndrome de la veine cave supérieure (Eren, 2006);

e Syndrome de Pancoast : douleur au membre supérieur ipsilatéral a la masse, syndrome de
Horner et atrophie des muscles de la main.

Manifestations métastatiques :
e Douleurs osseuses localisées;
e (Céphalées, nausées/vomissements, convulsions, symptomes neurologiques focaux, confusion;
e Hépatomégalie;
e Symptomes B (Spiro, 2007) : fatigue, perte de poids, sudations nocturnes, perte d’appétit, fievre
inexpliquée.

Manifestations hématologiques :

e Anémie (40 %);

e Leucocytose;

e Thrombocytose;

e Hypercoagulabilité (coagulation intravasculaire disséminée, thromboses veineuses

profondes/embolies pulmonaires);
e Eosinophilie (rare).
Manifestations paranéoplasiques :
e Hypercalcémie (6 %) : anorexie, nausées/vomissements, |éthargie, polyurie/polydipsie;
e Sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique (SIADH);
e Syndromes neurologiques non-spécifiques.

Découverte fortuite aux imageries :

e Image nodulaire a la radiographie pulmonaire;
e Nodule pulmonaire a la tomodensitométrie thoracique (TDM).

Investigations

Bilan de laboratoire :

e Formule sanguine complete, ions, calcium, albumine, phosphatase alcaline, bilan hépatique,
créatinine, LDH.



Imageries médicales :

TDM thoracique avec contraste et extension au foie et aux surrénales:

Tout patient chez qui on suspecte un cancer pulmonaire doit passer cet examen. Le contraste
permet de mieux évaluer les atteintes médiastinales.

Tomographie par émission de positrons (TEP) scan pan corporelle :

Souvent utilisée pour le staging, mais non recommandée comme examen de routine chez tous
les patients avec un diagnostic de cancer du poumon (Fischer, 2009);

TEP a considérer chez les stades T2 et T3 candidats a la chirurgie, si suspicion clinique d’atteinte
métastatique ou si risque métastatique élevé (cancer a petites cellules);

Faux positifs fréquents : infections, inflammation, maladies granulomateuses (Gupta, 2000).

TDM/TEP scan intégrés (TEP/CT) :

Pas de consensus concernant son utilisation systématique;
Réduit le risque de thoracotomie inutile de 7 a 17 % mais n’a pas démontré d’impact sur la
mortalité (Fischer, 2009; van Tinteren, 2002).

Investigations de métastases :

Il n’est pas indiqué de procéder a une investigation métastatique de routine;

Cibler les examens selon les trouvailles cliniques initiales (symptomes suspects de métastases
ou stade 3-4 clinique);

Répéter les imageries initiales si délais diagnostiques de > 8 semaines ou si maladie rapidement
progressive (Silvestri, 2013);

La TEP ou la TEP/CT scan pan corporelle est plus sensible pour détecter des métastases que la
scintigraphie osseuse ou la TDM conventionnelle dans les atteintes pleurales ou extra-
thoraciques;

L'imagerie par résonance magnétique (IRM) au gadolinium a démontré une meilleure sensibilité
pour détecter des métastases cérébrales que I'IRM et la TDM conventionnelle (Yokoi, 1999).
Chez les patients stades cliniques 1 et 2 candidats a la chirurgie, il y a consensus que I'utilisation
de I'IRM cérébrale de routine n’est pas indiquée;

En I'absence de suspicion de métastases, il est préférable d’attendre le résultat pathologique
afin d’orienter les investigations (ex. : investigations agressives de métastases si un diagnostic
de cancer a petites cellules est porté).

Imagerie de sites spécifiques :

Systéme nerveux central : IRM au gadolinium;

Glandes surrénales : TDM et TEP scan;

Foie : rarement le seul site de métastases. TDM, échographie et TEP scan. Biopsie si c’est le seul
site de métastases;

Os : TEP scan. Scintigraphie osseuse si TEP non disponible. IRM si suspicion d’envahissement des
structures adjacentes;



e Plévre : évaluation de nodules pleuraux ou d’un épanchement pleural métastatique : TEP scan,
TDM thorax +/ — échographie, +/ — IRM. Investigations invasives nécessaires (biopsie pleurale,
thoracoscopie).

Diagnostic

La biopsie est nécessaire au diagnostic d’une néoplasie pulmonaire. Plusieurs modalités existent afin de
se procurer un échantillon suffisant permettant les analyses en pathologie. Il est important de discuter
avec le patient des investigations, des possibilités de traitement et de son niveau de soins afin d’éviter
des investigations invasives inutiles. Il faut également prendre en compte ses comorbidités et la
localisation de la néoplasie, la présence de ganglions ou de métastases.

Biopsie dirigée par bronchoscopie avec échographie endobronchique (EBUS) :

e Modalité de choix, tres efficace pour les masses endobronchiques/centrales;
e Atteint facilement la plupart des ganglions médiastinaux, qui sont trés importants a biopsier s’ils
sont suspects pour établir le stade.

Résection chirurgicale et échantillonnage ganglionnaire :

e Chez les patients stade 1 avec une lésion parenchymateuse périphérique isolée sans évidence
d’atteinte médiastinale, il s’agit de la modalité de choix car elle permet de faire le diagnostic et
le traitement dans la méme procédure.

Biopsie transthoracique a l'aiguille :

e Utile si Iésion parenchymateuse facile d’acces et pas de diagnostic possible a la bronchoscopie

(EBUS).
Biopsie cérébrale :

e Indiquée pour le diagnostic d’'une masse cérébrale sans néoplasie primaire pulmonaire
objectivée.

Biopsie de métastases autres :

e S’ilyaune forte suspicion d’une métastase facile d’acces (ex. : osseuse) il est préférable de faire
une biopsie a l'aiguille d’emblée ce qui permet de porter le diagnostic sans investigations
thoraciques invasives.



Histopathologie

Les analyses histopathologiques permettent de définir les sous-types de cancer afin de guider les
investigations suivantes et les traitements ainsi que le pronostic. Voici la classification histologique des
néoplasies pulmonaires les plus fréquentes (Centre de littératie en santé du CHUM, 2020) :

Carcinomes non a petites cellules : adénocarcinome 50-60 %; carcinome épidermoide 15-20 %;
carcinome adéno-squameux; carcinome a grandes cellules;

Tumeurs neuroendocrines (Travis, 2004) : carcinome a petites cellules 15-20 %; carcinoides
typiques/atypiques 0,8 %; carcinome neuroendocrine a grandes cellules; carcinome a petites
cellules combiné;

Sarcomes carcinoides;

Mésothéliome pulmonaire.

Staging

Pour les néoplasies pulmonaires non a petites cellules, la classification TNM 8™e édition est
utilisée afin d’orienter les traitements et d’établir un pronostic (Goldstraw, 2016; Thomas,
2020). Cette classification permet également d’établir le stade (1 a 4);

Pour les néoplasies a petites cellules/neuroendocrines, la classification TNM ne s’applique pas
puisque les pronostics et les visées de traitements sont différents. Par exemple, un carcinome a
petites cellules doit étre traité par chimiothérapie systématiquement et par radiothérapie
cérébrale prophylactique peu importe la présentation initiale (traitement chirurgical dans <5 %
des cas) (Glisson, 2019). Le staging de ces types de néoplasies repose sur I’évolution et les
trouvailles faites au cours des investigations afin d’avancer un pronostic.

Traitements

Le traitement est le méme pour les cancers localisés, alors que la pathologie spécifique aura plus
d’importance dans le traitement des cancers métastatiques ou dans le traitement des récidives;
Le cancer du poumon est souvent disséminé au moment du diagnostic : des traitements de
chimiothérapie et de radiothérapie concomitante sont alors offerts, avec de 'immunothérapie
selon "évolution;

La résection chirurgicale demeure le meilleur traitement pour la survie et la rémission a long
terme (Howington, 2013). Elle est offerte aux patients atteints de cancer pulmonaire a un stade
précoce. L'approche chirurgicale n’est cependant pas recommandée pour les cancers
pulmonaires a petites cellules a moins d’avoir un nodule unique sans envahissement
ganglionnaire régional;

Certains patients peuvent aussi bénéficier d’une radiothérapie cérébrale prophylactique;
Finalement, une approche palliative est souvent a considérer dans les cas plus avancés.



Effets secondaires des traitements

o Nausée, vomissements, fatigue, perte d’appétit, perte de poids (secondaires a la chimiothérapie
ou radiothérapie ou cancer lui-méme);

e Toxicité hématologique (anémie, neutropénie, risques d’infections);

o Néphrotoxicité;

e Neurotoxicité.

Pronostic
Cancers pulmonaires non a petites cellules :

e Le pronostic dépend du staging TNM;
e Les facteurs de mauvais pronostic sont :
o Une classe fonctionnelle diminuée a 1 ou 2 selon I'Eastern cooperative oncology group
(ECOG, échelle de 0 a 4) et une perte d’appétit chez les patients au stade lllb ou IV;
Un envahissement lymphatique;
Un envahissement microvasculaire a la pathologie (Ruffini, 2011);
Des métastases ganglionnaires occultes chez les patients stade |;
Un niveau élevé de SUV (standardized uptake value) a la TEP chez les stades | a lll (non
prouvé chez les stades IV) (Paesmans, 2015).

o O O O

Cancers pulmonaires a petites cellules :

e Stades limités : survie médiane de 15 a 20 mois, survie a 5 ans de 10 a 13 %. Avec les traitements
(taux de réponse de 80-90 %, incluant une réponse compléte chez 50-60 %), survie médiane de
17 mois, survie a 5 ans de 20 % (Gaspar, 2005).

e Stades avancés : survie médiane 8 a 13 mois, survie a 5 ans de 1 a 2 %. Possibilité d’allonger la

vie d’environ 78,5 jours avec I'lfosfamide (Agra, 2003).
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