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Epidémiologie /Incidence 
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Bilan 

Opérablité--Résécabilité 

 

Adénoca// Epidermoïde 

 

Mutations et Thérapies ciblées 



Par Sexe et région 
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Tabagisme 

Substitution hormonale (RR 1.48) // 

Bouchardy/ Roe b 

Réparation de l’ADN  



Lors du diagnostic du Ca bronchique 

NSCLC : 

 

65% des cas sont à un stade inopérable 

 

• 15% ne sont pas opérés en raison de comorbidités 

 

• 20% seront opérés et peuvent avoir un espoir 

de ttt curatif 

 

L’amélioration des TTT  a augmenté la PFS ainsi que la 

survie globale (OS) à 12 ou 24 mois, mais… 

peu d’impact à long terme  
AJRCCM 2002, 



Réalité 

Malgré les progrès dans les traitements aussi bien 

conservateurs que chirurgicaux, le pronostic à long 

terme du cancer du poumon reste mauvais 
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Diminuer la mortalité mais  

comment ? 





NLST 1 

 Etude dépistage ds 33 centres . Pers. asymptomatiques 

 De 55 à 74 ans  

– >  30 UPA   

– fumeurs actifs   

– ayant fumé dans les 15 dernières années 

 

 CTLD: tous les nodules non calcifiés de >=4 mm  ont été 

diagnostiqués comme cancers. 

 

 Pour le groupe RX  : tous les nodules non calcifiés ont été 

considérés comme de potentiels  cancers. 

 



NLST 3 



NLST 4 

= 27,3 % 

=9,2 % 

490 Ca 
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CTLD 1 personne  sur  4  a des anomalies . 

Au moins 1 sur  5 qu’on angoisse   … 

…??? utilement… 

25.8% 
71.6% 



Investigations des cas positifs CTLD 

 26’309 dépistages CTLD  

 7’191 positifs (27%) 

 6’369 investigués (90%) soit 24% des volontaires 

– Imagerie : 5717  soit   81% 

– 5’153 CT  

– 728 PET ou PET-CT 

– 306 bronchoscopise 

– 155 ponctions trans-thoraciques 

– 297 chirurgies diagnostiques 

 270 ca pulmonaires :3.8 % des positifs soit  

  1% des dépistés 
 Novembre 2013 Dr F Laurencet 



Résultats 

Ca diagnostiqués CTLD Rx Th 

292 190 

Stage 1A 132 (46%) 46 (25 %) 

Stade 1B 26 (9%) (13%) 

Stade lV 44 (15%) 46 (25 %) 

Pratiquement le double  de Ca au stade l 

révélés par CTLD//RX …..(158 vs. 70 )… 



Cumulative  Numbers of Lung  

Cancers and  

of Deaths from Lung Cancer 

Gain de 20 % en risque relatif de 

mortalité mais marginal  en absolu 

60 Death de diff  

 
346 deaths from 

lung cancer 

425 death  Lu Ca 



NLST 4 Conclusions 
 

 

 

Il faut suivre  320 personnes à risque de Ca Pulm 

par CTLD durant 3 ans pour prévenir un décès lié à 

ce cancer 

 

Le dépistage améliore peut-être la Qof L  

(       morbidité et de la mortalité) 

 

 

 



Conclusions  Caveat 

 

 Complications (30%) 

 Impact psychologique  (96% Faux +), stress 

 

 Rapport coût-efficacité .. 

 

 ? CTLD limité aux Pers  40 UPA  

 ? CTLD  combiné à sevrage du tabac… fumeurs de 

>50 ans?  et ex-fumeurs > 20 UPA 

 

 Ces coûts restent >>>   

– dépistage du  Ca côlon (13 000–32 000 $ / QALY) 

et du cancer du sein (48 000 $/QALY). 



Cancers du poumon :  Dépistage  
NON 

Is LDCT lung cancer screening ready for 

large-scale population-based 

implementation? 

ESMO Guidelines 2013 LDCT not ready yet for 

large-scale population-based implementation,  

 
Pas de dépistage de masse dans l’état actuel 

 

Trouver Une ? des ? autre(s) cible(s) 



           Une fois qu’il est là 
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Le patient est-il guérissable? 

 

 

 

Traitement curatif ou palliatif ? 
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3 points importants 

1 Etat général , fonctions pulmonaires 

 

2 Etendue / staging 

 

3 Histologie 

 

Médecin traitant 
 



Patient 

 Multidisciplinarité      RGOT 

 

Médecin traitant 
 

 

Radiologue 
 

 

Chirurgien 
 

 

Radiothérapeute 
 

 

Oncologue 
 

 

Pathologue 
 

 

Pneumologue 
 

RGOT : réseau 

genevois d’oncologie 

thoracique 



Patient 

Multidisciplinarité- Stratégie   

 

Médecin traitant 
 

 

Radiologue 
 

 

Chirurgien 
 

 

Radiothérapeute 
 

 

Oncologue 
 

 

Pathologue 
 

 

Pneumologue 
 

RGOT : réseau genevois 

d’oncologie thoracique 



Stratégie 

thérapeutique 

Multidisciplinarité  

 

ESMO 
  

Age 
 

 

Maladie 
 

 

Comorbidités 
 

 

Etat général  
PS 

 

 

Préférences  
du patient 

 

Histologie  
Pathologie 
Moléculaire 

 

RGOT : réseau genevois d’oncologie thoracique 



Age 

 

 L’Age seul n’est pas une Contre- Indication 

 40 % des Pts ont > 75 ans 

 Mortalité 

 

 

 

 

 

 Mortalité : > 80 ans 8-10 % à 1 mois  

Mortalité Age>70 Age< 70 Y 

Lobectomie 4-7 1-4 % 

Pneumectomie 14-15 5-9 % 



Stade 

 

Maladie 
 



 

La résécabilité dépend du stade  et du bilan 

fonctionnel pulmonaire ( cardio-pulm)  

 

Médecin traitant 

 
 

 

Pneumologue 
 

 

 

Radiologue 
 

 

 

Maladie  Bilan de 
résécabilité  

 



Opérabilité : Fct pulmonaires  

 VEMS préop > 2l ( > 60 %) 

 

 VEMS post op. > 800 ml ( > 40 %) 

 

 Si Limite voir DLCO  : Mauvais si <40% 

 Scinti..prédictive  

 

 Réhabilitation respiratoire : 24 h/24 et 7 j/7. Rolle 

 

 Penser: chirurgie de réduction de l’emphysème 

– (LVRS)..gain de 200 à 350 ml de VEMS 

 

 

Pneumologue 
 

 

Comorbidités 
 

 

STOP TABAC 
 



Selon 

recommandations 

ACCP 

 

Pneumologue 
 

 

Comorbidités 
 



Comorbidités (10) / 

Charlston 

 Smoking addiction 

  History of cancer  

 COPD  

 HTA 

 Heart disease  

 Diabetes  

 Peripheral vascular disease 

 Obesity  

 Alcoholism 

 Hyperlipidemia 



Comorbidités (10) / 

Thoracoscore Etat général  

PS 



Stratégie 

thérapeutique 

Multidisciplinarité  

 

ESMO 
  

Age  ok 
 

 

Maladie 
 

 

Comorbidités  ok 
 

 

Etat général  
PS  ok 

 

 

Préférences  
du patient ok 

 

Histologie  
Pathologie 
Moléculaire 

 



           

 Bronchoscopie :  

– rentabilité estimée  env 80 % 

 Ponction-biopsie transpariétale  : 

• sensibilité : 90 % / spécificité : 97 %. 

– risque  pneumothorax (env  20 %) 

 

 

 

Pneumologue 
 

 

Pathologue 
 

 

Médecin traitant 
 

 

Radiologue 
 

 

Maladie 
 



Bilan initial   

Mediastin     

 CT.. insuffisant  

– Son rôle : signaler l’existence d ADP 

 

 PET .. Si + ad biopsie ggl 

 

 Si 0 ADP et PET  -  STOP investigation  

– VPN Haute 

 

 SI ADP >15mm et faible métabolisme  

et tumeur centrale ad biopsie  

 

Pneumologue 
 

 

Pathologue 
 

 

Médecin traitant 
 

 

Radiologue 
 

 

Maladie 
 

Sens. Spécif 

CT 55 81 % 

PET 77 86 



BILAN D’EXTENSION  :NSCLC 

Médiastin  : preuve histologique 

 

 

 EBUS (Ponct-biopsie transbronchique échoguidée sens 89%) 

– Proposée avant toute médiastinoscopie. Si - et suspect ad 

médiastinoscopie. 

 

 Médiastinoscopie (vidéomédiastinoscopie)   Aires niveaux 1, 

2, 4, 7 et 10R 

 

Pas besoin d’Hospitalisation pour EBUS … 

1 spécialiste en ville 

 

 

Pneumologue 
 

 

Maladie 
 



 

Maladie 
 

Si Stade T1T2N0 non opérable  : radiothérapie stéréotaxique  

IRM 

cérébrale - 

PET-CT : VRAIS NEGATIFS  : 86% (14% faussement 

négatifs 



Conclusions: Stades localisés l  , llA , llB… 

 Besoin:  

– d’un bon staging   :PET  IRM Céréb +/- EBUS 

– d’un bon bilan général (fcts pulm et co morbidités) 

– accord patient 

–  accord consultation multidisciplinaire 

 

 Pas d’indication actuellement à pousser les  

    investigations en biologie moléculaire 

 

Traitement  

 Chirurgie (Recomm  R1B)  

 si inopérable Radiothérapie stéréotaxique (R2C) 

 

 



Conclusions (2 ) Stades localisés l  , llA , llB… 

 Chirurgie (R1B)  

 

 Stade II et lllA: chimio adjuvante (1A) 

 Stade la : Surveillance  (1B) 

 Stade lb : Cx peut se discuter ( étude) 

 

 Rxth adjuvante : Pas de bénéfice si 

St l, ll totalement réséqué ( 1A/2A) 

 

 

 



Epidémiologie /Incidence 

Dépistage 

Bilan 

 

Stades avancés que demander au pathologue  

 

Adénoca// Epidermoïde 

Mutations et Thérapies ciblées 



Histologie  



Histologie  

Pathologie Moléculaire 



The Role of Histology : Chimio   

 Scagliotti 2009 

Initialement c’était simple 

Mais pas correct  



Histologie Pathologie 

Scagliotti  JCO 2008 

CP, cisplatin/pemetrexed; CG, cisplatin/gemcitabine; 

Initialement c’était simple…. 



Le rôle de l’histologie 

AdénoCa   

Cisplatine Alimta meilleur 

Epidermoide 

Cisplatine Gemcitabine   

meilleur 

Scagliotti  JCO 2008 

Histologie  



AdénoCarcinome non muté  (80-90%) 

En 1ere ligne  Stade lllb /lV  

 

 

En maintenance pr stade lV 

 

 

 

Scagliotti  JTO 2011 

Pemetrexed 

Histologie 

primordiale  



Pathologie 

Moléculaire 



INCONTOURNABLE  

 

AdénoCarcinome et  Epidermoïde 

  

Des tumeurs différentes  

 

Des biologies différentes 

 

Des traitements différents 

Histologie : Conclusions 



Diagnostic        Suisse  2012 

EGFR / KRAS 
(mutation analysis) 

Squamous Cell Ca Adenocarcinoma NSCLC-NOS 

Biopsy/Cytology 

TTF1+, p63- p63+, TTF1- 

Adeno phenotype Squamous phenotype 

No further 

examination 

No further 

examination 

• Stage 3/4 

 

 

 

 

Pathologie Moléculaire 



Voies de signalisation impliquées dans la croissance et la 

survie des cellules tumorales  

 

Activations ……Hyperexpressions 

Mutations 

Délétions  

Fusions 

 

Trouver les mutations ..délétions …fusions  

sur lesquelles on peut agir 

La cible   une kinase 

 

Pathologie Moléculaire 



Pathologie Moléculaire 

Cascade normale. Activation 

régulée des signaux nucléaires 

Turnover normal et 

homéostase conservée 



Pathologie Moléculaire 

Le travail supplémentaire du 

pathologue 





Pathologie Moléculaire 

Mutation activatrice (tyrosine 

kinase) induit une activation 

permanente avec des effets 

oncogéniques 

Mutations EGFR  :  

10-15% des Adénoca  



Pathologie Moléculaire 

MOK NEJM 2009 

Driver 



AdenoCa muté  

 

Pathologie 

Moléculaire 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

Translocation EML4-ALK 

 

AdénoCa  (<4% des NSCLC). 

Pts svt jeunes,  

non ou peu fumeurs,  

+ SVT AdénoCa  papillaire 

 

 

Crizotinib versus  

Chemotherapy in  

Advanced  

ALK-Positive Lung Cancer 



Adenoca Comparison et  ça se répète 

Yang JC, et al. 

Cis/Pem 

Cis/Gem 



Des mutations différentes 

pour des tumeurs 

différentes 



 Histologie 

 Immunohistochimie 

 Pour tout NSCLC  non épidermoïde,  

– En cas de tumeur localement avancée ou 

métastatique,  

• Rechercher mutation du gène EGFR 

• translocation EML4-ALK 

 

• Futur : mutations KRAS, (BRAF, HER2, 

PI3KCA) 

 

Pathologie Moléculaire 



LE FUTUR 



Le futur 



Le futur : Traitement ciblé 

 

T
E

S
T

S
  
  
 EGFR               A  

ALK                   B       

KRAS                C 

BRAF                 D 

HER2                    E 

ROS                      F 



Conclusions pour stades avancés  

 
Pour augmenter la survie    

 

 il faut  

 

Bilan 

 

Histologie 

 

Biologie moléculaire  

 

 



Merci 



Follow up lequel? 

 

Pas de consensus 

 

Mise au point : CHEST 2013 



Am CCP 



NCCN 



ESMO 


