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Serment d'Hippocrate

Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de ["humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes

malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les nobles

traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération

politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d’une facon

contraire aux_ lois de ['humanité. Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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« Soyons reconnaissants aux personnes qui nous donnent du bonheur; elles
sont les charmants jardiniers par qui nos dmes sont fleuries »

Marcel Proust.
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je dédie cette these ... f



Louange a Dieu tout puissant,

qui m’a permis de voir ce jour tant attendu.



A ma chére mére, Fatiha E[ Alami
Aucune dédicace, ne pourrait exprimer Caffection et Lamour que je te porte. Tes
sacrifices innombrables et ton dévouement furent pour moi la plus grande des
motivations. Mevci de m’avoir inculqué les belles valeurs de la vie. Merci
maman de te soucier autant de mon bonheur et de mon bien étre, ca a toujours
été ta priorité. Merci d'avoir fait de moi la personne que je suis aujourd hui.

A mon trés cher pére, Mohamed Rachid
A celui qui m’a indiqué la bonne voie en me rappelant que la volonté trouve des
moyens. Merci papa de m’avoir appris d aimer la médecine et d aider autrui
depuis mon plus jeune dge. Tu représentes pour moi le symbole de la famille par
excellence.Je te souhaite autant de fraicheur et de joie, que tu en répands autour
de toi. J'espére étre ta fierté comme tu Les d mes yeux, et que Dieu tout puissant
te garde en vie pour que tu puisses me guider vers d’autres pas si seveinement et
affectueusement.

A mon trés cher frére, Jad Rachid
Ces quelques mots ne sauraient exprimer ce que tu représentes pour moi freévot.
Nos moments de taquineries et de plaisanteries me sont trés précieux. Tu es la
personne la plus angélique qui puisse exister. Puissions-nous rester unis dans la
tendresse et fidéles a (éducation que nous avons recue.

A mon trés cher fiancé, Abdou
A ma moitié qui as suivi, pas d pas, mon long chemin dans le monde de (a
médecine. Tu as été une source continue d encouragement et d amour pendant
toutes les phases de ma vie et ton soutien a été sans égal. En témoignage de ma
grande affection, je te prie de trouver dans ce travail lexpression de mon
sincére attachement et mon estime.

A ma grand-mére, Fatima Kourima.
Je ne pourrais jamais exprimer le vespect que jéprouve d ton égard.
Tu n'es pas une
grand-mére ordinaire mais une seconde meére pour moi. En témoignage de
Camour que j'ai pour toi, puisse dieu te préserver et te procurer la santé et la
prosperite.



A ma chére tante Nouria E( Alami, son mari Jaafar Alj Hakim, mes
charmantes cousines Meyssane et Racha Alj Hakim.
Que ce travail soit pour vous une joie, et pour moi [occasion de vous exprimer
mon affection et ma sinceére gratitude.

A toute (a famille EL ALAMI.
Pour vous tous la sympathie et le soutien n'ont d’égal, je vous dedie ce travail
avec ma reconnaissance et mes meilleurs voeux.

A toute (a famille RACHID.
Je vous souhaite santé, bonheur et vie prospeére.

A toute la famille KOURIMA.

A la mémoire de mon Ami, Hamza Chaib.

Il y’a quelque mois encore, nous préparions nos examens cliniques. Fn souvenir
de Camitié qui nous a unit durant les derniers mois, des chansons de rap
francais partagées dans la joie et la bonne humeur, je te dédie ce travail. Que
dieu te bénisse et t'accueille dans son éternel paradis. Que ce modeste travail te
rende hommage.

A mes plus vielles amies:
Sakina Rhattas, Salwa Belkabir, Malak Amloul.
Nos chemins se sont sépaveés certes, mais Lamitié demeurera présente d
jamais.Que ce travail soit le témoignage des bons moments que Nous avons passé
ensemble.

A mes trés chers ami(e)s :
Basma Oumalloul, Xenza Lamouasni, Jihane Oussaga, Dalila Lahna, Meriem
Bousta, Maryam Badou,Yousra Zouine, Yasmina Benhalima,Khaoula E(
Alaoui,Mehdi Raouah, Hamza Oualhadj.

Merci pour vos encouragements. Je vous dédie ce travail a travers lequel je vous
exprime tout mon amour et affection. Je vous souhaite tout le bonheur du

monde.

A ma famille médicale et d tous ceux qui me sont chers que j'ai omis de citer.
A tous ceux qui ont marqué ma vie de prés ou de loin.
Et enfin, une pensée toute particuliére d tous les patients qu’il m’'a été donné de

rencontrer d Chdpital et qui assurément ont marqué ma mémoire, je leur
souhaite d tous un prompt rétablissement.






A MON MAITRE ET RAPPORTEUR DE THESE, PR L. AMRO
PROFESSEUR AGREGEE DE PNEUMO-PHTISIOLOGIE.
Je ne vous remercierai jamais assez pour votre bienveillance et votre belle
géneérosité. Merci pour la chance que vous m’avez accordé d’étre votre thésarde

et de mener d vos cotés ce travail. Vous avez toujours été présente pour me
soutenir sur tous les plans, vrenforcant ainsi en moi Lenvie de me dépasser et
créant en moi LCespoir d’effectuer encore plus de travaux aupres de vous.

Plus important encore, vous avez été un modéle pour moi, car jai reconnu en
vous une femme de caracteére, une belle main de fer dans un gant de velours.
Japprécie éenormément votre souci du travail bien fait et votre facon de tirer le
meilleur de vos étudiants. Permettez-moi de vous dire que j'ai eu le grand plaisir
de travailler sous votre direction.

Veuillez croire, cher Maitre, en Lexpression de ma profonde reconnaissance et
ma grande estime.

A MON MAITRE ET PRESIDENTE DE THESE, PR M. KHOUCHANT
PROFESSEUR AGREGEE DE RADIOTHERAPIE.
C’est pour nous un grand honneur de vous voir siéger dans notre jury. Nous

vous sommes trés reconnaissants de la spontanéité et de (amabilité avec
lesquelles vous avez accepté de juger notre travail. Veuillez trouver, cher
Maitre, le témoignage de notre grande gratitude et de notre profond respect.

A NOTRE MAITRE ET JUGE, PR H. RAIS
PROFESSEUR AGREGE D’ ANATOMIE PATHOLOGIE.

Jai eu la chance d’assister a vos cours d’ anatomopathologie, et loin de moi [idée
de me présenter d vous en laudatrice, mais je vous prie de croire en Ladmiration
que je porte en votre approche humaniste et en votre enseignement avant-
gardiste. Je vous remercie d avoir gentiment accepté de juger notre travail et
d’y rajouter des couleurs avec vos belles lames d’anapath.

Qu’il me soit permis cher Maitre, de vous exprimer mon plus grand respect.



A NOTRE MAITRE ET JUGE, PR R. BOUCHENTOUF
PROFESSEUR AGREGE DE PNEUMO-PHTISIOLOGIE.

Jai eu Cimmense plaisir de vous connaitre au cours de mon passage d externat
au service de pneumologie de [hopital Militaire Avicenne de Marrakech.
Yotre dévouement d votre vocation fait de vous une véritable source
d'inspiration. Merci d’avoir toujours su nous transmettre votre savoir de la
meilleure maniére qui soit : en toute simplicité. C'est pour cela que je vous
remercie du grand honneur que vous nous faites en acceptant de faire partie de
notre jury.

A NOTRE MAITRE ET JUGE, PR Y. MSOUGAR
PROFESSEUR AGREGE DE CHIRURGIE THORACIQUE.
Veuillez accepter Professeur, mes Vifs remerciements pour ['intérét que vous
avez porté d ce travail en acceptant de faire partie de notre jury de thése.
Veuillez trouver ici, cher Maitre, Lassurance de mes sentiments les plus

respectueux.

A DR OUSSAMA FIKRI,
RESIDENT AU SERVICE DE PNEUMOLOGIE DU CHU MOHAMED VI.

Merci pour ton professionnalisme et ton aide précieuse a [élaboration de ce
travail.

A DR FATIMA BOUKXIS,
RESIDENTE AU SERVICE D’ANATOMOPATHOLOGIE DU CHU MOHAMED
VI

Merci d’avoir contribué d la réalisation de ce travail.

A TOUTE L’EQUIPE DE PNEUMOLOGIE DU CHU MOHAMED VI,
La réussite de ce travail est aussi la votre.
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Liste des abréviations

ADP : Adénopathie
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CHU : Centre hospitalier universitaire
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IARC : International agency for research on cancer

IASLC : International Association for the Study of Lung Cancer
IHC : Immunohistochimie

IMRT : La radiothérapie avec modulation d’intensité

Inca : Institut national du cancer

IRM : Imagerie par résonnance magnétique

KRAS : V-Ki-ras2 Kirsten rat sarcoma viral oncogene homolog
OMS : Organisation mondiale de la santé

PA : Paguets-année

PS : Performance status

RCP : Réunion de concertation pluridisciplinaire

RGPH : Recensement général de la population et de I’habitat

RR : Risque relatif



RRGC : Registre des cancers de la Région du grand Casablanca

RT-PCR : Réaction en chaine par polymérase

SEER : Surveillance, Epidemilogy, and End Resultats SM
TDM : Tomodensitométrie

TEP : Tomographie par émission de positons

UICC : Union for International Cancer Control

VEMS : Volume expiratoire maximal par seconde
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Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

Le cancer bronchique représente pres de 20% des cancers chez I'homme. Cest la
premiere cause de mortalité par cancer dans le monde. Le diagnostic se fait a un stade
métastatique dans 70% des cas. Sa survenue est étroitement liée au tabagisme. Le risque de
survenue augmente avec la dose mais surtout avec la durée d’exposition. D’autres facteurs
environnementaux sont reconnus, agissant souvent comme facteurs synergiques avec le

tabac.

Dans les pays du Maghreb, le diagnostic se fait souvent a un stade localement avancé ou
métastatique. Il repose essentiellement sur I'imagerie et la fibroscopie bronchique qui permet

le plus souvent de déterminer son type histologique.

Schématiquement, on distingue : les cancers non a petites cellules (CNPC) et les cancers
a petites cellules (CPC), deux entités ayant des caractéristiques cliniques et thérapeutiques

différentes.

La prise en charge est pluridisciplinaire, basée sur des traitements locorégionaux et
systémiques avec des stratégies adaptées en fonction du type histologique et des données de

la biologie moléculaire.

Malgré un pronostic globalement mauvais, son traitement a connu des progres majeurs

et I’espoir réside actuellement dans les thérapeutiques ciblées.

Notre travail de thése est une étude rétrospective incluant les patients porteurs de
cancer bronchique primitif confirmés, colligés au service de pneumologie du CHU Mohamed VI
de Marrakech. I a pour but détudier le profil épidémiologique, clinique,
anatomopathologique, radiologique, thérapeutique et pronostique en comparant nos résultats

aux données de la littérature tout en insistant sur I'intérét d’un dépistage précoce.
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|. Matériel d’étude:

1. Type d’étude:

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive portant sur une série de 173 cas de cancer
bronchique primitif réalisée au service de pneumologie du centre hospitalier universitaire
Mohammed VI de Marrakech, sur une période de 5 ans allant de janvier 2013 a décembre

2017.

2. Population d’étude:

1.1 Criteres d’inclusion :

Les cas inclus dans notre étude sont des patients ayant un cancer broncho-pulmonaire

primitif confirmé histologiquement.

1.2 Criteres d’exclusion :

Nous avons exclu de notre étude :

v les patients porteurs de tumeurs suspectes d’étre secondaires

v les hémopathies malignes

v' les carcinomes probables retenus dans un contexte clinique, radiologique et

endoscopique évocateur avec une cytologie objectivant des signes de malignité

v les dossiers incomplets.




Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

Il. Méthode d’étude:

1. Recueil des données:

Pour la réalisation de ce travail, nous avons consulté :

- Le registre hospitalier du service de pneumologie du centre hospitalier universitaire
Mohammed VI de Marrakech et nous avons analysé les dossiers médicaux des patients
hospitalisés au service durant cette période.

- Le registre anatomopathologique du service d’anatomopathologie du CHU Mohamed

VI : iconographie avec comptes rendues.

2. Fiche d’exploitation :

Les parametres recueillis a partir des dossiers médicaux ont été notés sur une fiche
d’exploitation exhaustive réalisé via "GoogleForms” (voir Annexe V), une plateforme qui

permet d’élaborer automatiqguement en temps réel un fichier Excel.

3. Analyse statistique :

L'analyse statistique des données a été réalisée a I'aide de Microsoft Office Excel et du
logiciel SPSS version 24. Les variables qualitatives ont été exprimées en pourcentage et les
variables quantitatives ont été exprimées en moyenne. Nous avons calculé certaines

corrélations.

Le seuil de signification statistique a été fixé a p < 0,05 pour tous les tests statistiques.
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|. Données épidémiologiques :

1. Fréguence :

Du 1er janvier 2013 au 31 décembre 2017, 2587 patients ont été hospitalisé au service
de pneumologie du CHU Mohamed VI dont 173 cas de CBP, soit une fréquence globale de

16,6%.

23,6%

Année 2013 Année 2014 Année 2015 Année 2016 Année 2017

Figure 1 : Fréquence annuelle globale des patients atteints de CBP selon les années au service

de pneumologie du centre hospitalier Mohamed VI.
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2. Origines géographigues :

La majorité des patients vivaient en milieu urbain (74,6%), alors que (17,9%) vivaient en
milieu périurbain et (7,5%) en milieu rural. La plupart des patients de notre série était

originaire de la région de Marrakech-Safi.

Tableau | : Répartition des patients selon I’origine géographique.

Effectifs Pourcentage
Urbain 129 74,6
Périurbain 31 17,9
Rural 13 7,5
Total 173 100,0

3. Répartition selon le sexe :

Dans notre série, on note une nette prédominance masculine de 87,9% soit (152 cas)

contre 12,1% soit 21 femmes avec un sexe-ratio calculé a 7,23.

Tableau Il : Répartition des patients selon le genre.

Effectifs Pourcentage
M 152 87,9
F 21 12,1
Total 173 100,0
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4, Répartition selon I’'age :

a) Lamoyenne d’age

Dans notre étude, la moyenne d’age des patients était de 58,8 ans +9 ,57 ans, avec des

extrémes d’ages allant de 23 a 88 ans.

b) Tranche d’age

La tranche d’age majoritaire est de 51 a 60 ans, elle représente a elle seule 76 cas soit
environ 43,9% de ’ensemble des cas recensés, suivie par les plus de 61 ans qui représentent
72 cas soit environ 41,6%, puis les patients entre 41 et 50 ans représentés par 19 cas soit 11%

alors que les moins de 40 ans représentent seulement 3,5%.

43,9
41,6

11
1.2 2,3
20-30ans 31-40ans 41-50 ans 51-60ans >61ans

Figure 2: Répartition des patients selon la tranche d’age.
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5. Répartition selon la profession :

5.1 Niveau socioprofessionnel

Le Niveau socioprofessionnel des patients selon (RGPH, 2014) * était comme suit :

90,8% des patients de notre série étaient classés selon le recensement général de la

population et de I’habitat dans la rubrique salarié, petit commercant et agriculteur.

6,9% étaient des cadres moyens, supérieurs et des fonctionnaires, 2,3% étaient sans

profession.

H Cadre moyen, supérieur, fonctionnaire

M Salarié, petit commergant, agriculteur

Id Sans profession

Figure 3: Répartition des patients selon le niveau socioéconomique (N=173).

*(RGPH,2014) : Recensement Général de la Population et de I’Habitat

-10 -
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5.2 Secteur d’activité

Les principaux secteurs d’activité professionnelle retrouvés, étaient le secteur du
batiment qui représente (28,9%) de la population étudiée, ou les métiers prépondérants
étaient macon (21 patients) , ouvrier (12 patients) , porteur de charge (4 patients) , platrier (2
patients) et carreleur (1patient) , suivi par le secteur de I'agriculture (13,9%), les professions
exposant a I'amiante : puisatier (8 patients) , soudeur (5 patients) , employé dans une station
d’hydro carburant (5 patients) , mineur (3 patients) , peintre et menuisier (2 patients). Le reste

des patients (2,3%) est sans profession.

Tableau lll: Répartition des patients selon la profession.

N %
Agriculteur 24 13,9%
Macon 21 12,1%
Ouvrier 12 7%
Puisatier 8 4,6%
Marin 7 4%
Soudeur 5 2,9%
Employé dans une station d’hydro carburant 5 2,9%
Mineur 3 1,7%
Peintre, menuisier 3 1,7%
Sans profession 4 2,3%

-11 -
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5.3 Exposition professionnelle :

40% de la population étudiée a été soumise a une exposition professionnelle certaine ou
probable a au moins un agent carcinogene. L'exposition aux fibres d’amiante a été retrouvée
chez 20 patients soit 11,6% de I’ensemble des patients, suivie par I'exposition a la fumée de
bois chez 19 patients (10,2%) ensuite vient la silice chez 16 patients (9.2%) puis la porcelaine,
platre et résine chez 7 patients (4%), les produits pétroliers et fumée de diesel chez 4 patients
(3%), Pesticides chez 3 patients (1,7%), Arsenic, chromes et fer chez 3 patients, Radiations

ionisantes chez 2 patients.

22,2%
21,1%

Amiante
Fumé de bois
Silice

Résine

Platre
Porcelaine
Pesticides
Arsenic
Radiations ionisantes
Fer

Nickel

Chrome

Figure 4: Répartition selon I’exposition professionnelle (N=74).
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L’exposition a la fumée de bois était notée chez 14 femmes dans notre étude soit

93,3% des femmes exposées avec un p significatif a 0,0001 selon le Test exact de Fisher.

Test exact de Fisher

Tableau IV: Répartition de I’exposition a la fumée de bois en fonction du sexe.

Fumée de bois p
oui ‘ non
. Effectif 14 1
% 93,3% 6,7% 0,0001
Sexe
v Effectif 5 48
% 9,4% 90,6%

6. Habitudes toxiques :

6.1 Tabac:

L’intoxication tabagique a été retrouvée chez 144 de nos patients soit 83,2% des cas.

La majorité des patients fumeurs était des hommes (140 cas) soit 97,2% contre

seulement 4 femmes soit 2,7%.

29 patients soit 16,8 % des cas étaient non-fumeurs.

-13-
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Figure 5 : Répartition des patients selon la toxicité tabagique (N=173).

a) Tabagisme passif :

Parmi les 144 patients exposés au tabac (83,2% du nombre total des patients), 72%

étaient fumeurs actifs tandis que 27% d’entre eux étaient fumeurs passifs

M Actif
M Passif

Figure 6: Répartition des patients selon I'inhalation tabagique (N=144).

-14 -
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b) Sevrage:

91,7% de ces derniers déclarent avoir été sevrés alors que 8,3% demeurent non sevrés.

H Non
M Oui

Figure 7: Répartition des patients en fonction de leurs statuts de consommation (N=144).

¢) Consommation tabagique

La consommation tabagique a été évaluée en paquets-années.

En moyenne elle était de 40 paquets-années avec des extrémes allant de 10 a 70
paquets-années. 63 cas soit 43,8% déclarent avoir fumé plus de 40 paquets-années, 36 cas
soit 25,4% ont fumé entre 30-39 paquets-années, 25cas soit 17,7% entre 20-29 paquets-
années, 15 cas soit 10% entre 10-19 paquets-années contre seulement 5 patients soit 3,1%

des patients qui ont fumé moins de 10 paquets-années.

- 15 -
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Tableau V: Répartition des patients selon la consommation tabagique en PA.

Effectif Pourcentage

<10 5 3,1
10-19 15 10
20-29 25 17,7
30-39 36 25,4
>40 63 43,8
Total 144 100,0

43,8%

25,4%
17,7%
10,0%
3’1% i
<10 10-19 20-29 30-39 >40

Figure 8: Répartition selon la consommation tabagique en paquets-années.
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d) L’ancienneté du tabagisme :

La durée d’exposition en moyenne était de 30,2 ans avec des extrémes allant de 8 ans
a 50 ans (écart type de 9,88) et un age moyen de début de 25,6 ans avec des extrémes d’ages

allant de 14 ans a 46 ans.

7. Autres habitudes toxigues :

D’autres habitudes toxiques ont été retrouvées chez 83 patients soit 47,9% de

I’ensemble de notre série.

La consommation de I'alcool a été retrouvée chez 48 patients, soit 27,7% de la
population étudiée. Celle du cannabis a été retrouvée chez 43 patients soit 24,9% de la

population étudiée.

La consommation du kif a été retrouvée chez 61 patients soit 35,3% de la population

étudiée.

L’association du tabagisme aux autres habitudes toxiques a été retrouvée chez 60 de

nos patients soit 34,6 % de la totalité des patients.

H Cannabis
M Kif

i Alcool

Figure 9: Répartition selon les autres habitudes toxiques.
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8. Antécédents :

a) Les antécédents personnels médicaux :

Les antécédents pathologiques médicaux significatifs ont été retrouvés 79 patients soit
chez 45,6% des patients. 27 cas d’entres eux ont un antécédent de BPCO et 20 cas ont un

antécédent de tuberculose.

BPCO 29,5%

Tuberculose — 22,1%
Diabete _ 9,5%

HTA 8,4%
Maladie de systéme 7,4%
Cardiopathie 6,3%

Néoplasie

Asthme

Autres _ 11,6%

Figure 10: Fréquence des antécédents personnels médicaux chez les patients atteints de CBP
(N=79).

-18-
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b) Les antécédents personnels chirurgicaux :

Les antécédents personnels chirurgicaux ont été retrouvés chez 22 patients, soit 12,7%

des cas. Les différents cas étaient comme suit :

Tableau VI: Fréquence des antécédents personnels chirurgicaux chez les patients atteints de

CBP ( N=22).
Pathologie Nombre (N) Pourcentage (%)

Fracture 6 27,7%
Hernie 3 13,63%
Occlusion 2 9%

Cataracte 2 9%

AVC 1 4,45%
Ulcére 1 4,45%
Cholécystectomie 1 4 .45%
Fibrome 1 4,45%
Fasciste nodulaire 1 4,45%
Lipome de la cuisse 1 4,45%
Médiastinoscopie 1 4,45%
Appendicectomie 1 4,45%
Luxation 1 4,45%

-19-
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Il. Données cliniques:

1. Délai de prise en charge :

Le délai entre le début des symptomes et la consultation était de 5,9 mois en moyenne,
il est variable entre 15 jours et 36 mois. Ce délai était inférieur a 4 mois chez plus de 50% de

nos patients.

Le délai pré hospitalier était beaucoup plus court chez I’lhomme que chez la femme avec
un délai moyen entre I'apparition du 1er symptdme et la consultation de 5 mois et le double

chez la femme 10 mois avec un p significatif a 0,0001.

Tableau VII: Différence observé des délais de prise en charge selon le sexe.

SEXE n Moyenne | Ecart-type p
Délai entre le début des symptomes et la H 151 5,305 4,6615
. 0,0001
consultation F 21 10,333 | 11,1997

2. Les circonstances de découverte :

Les facteurs ayant motivés la consultation étaient majoritairement I’association des
signes respiratoires et ceux de I’extension locorégionale chez 65,9% des patients, suivie par

les signes respiratoires isolés chez 17,3%.
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signes respiratoires, signes d'extensions locorégional _ 65,9

signes respiratoires ﬁ 17,3

signes respiratoires, signes d'extensions i a7
locorégional, signes généraux '

signes d'extensions locorégional 4

signes respiratoires, signes généraux 1,7

signes respiratoires, signes d'extensions

. . R 1,7
locorégional, signes d'extensions a distance !

Figure 11: Circonstances de découverte chez les patients atteints de CBP.

le principal symptome qui a motivé la consultation était la douleur thoracique chez 61
patients soit 34% des patients , suivie par la dyspnée chez 49 patients soit 28,3% de la totalité
des patients étudiés , la toux chez 41 patients soit 23,7% des patients , I’hémoptysie chez 15
patients soit 8,7%, des anomalies a I'imagerie chez 6 patients soit 4% et enfin 2 patients ont

consulté pour des névralgies cervicobrachiales soit 1,2% .

Douleur thoracique _ 34%

oyspnée N o5 30%
Toux | 23.70%
Hémoptysie _ 8.70%

Anomalies a I'imagerie - 4%

Autres P 1,20%

Figure 12: Répartition des patients en fonction de leurs motifs de consultation.
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3. Signes fonctionnels :

a) Signes respiratoires :

Le principal symptome respiratoire dans notre étude était la dyspnée chez 154 cas soit
89% des patients, suivi par la toux chez 146 cas soit 84,3%, suivie par les expectorations chez
109 cas soit 63% des patients et en dernier lieu I'lhémoptysie chez 49 cas soit 28,3% de

I’ensemble des patients .

M Dyspnée
H Hémoptysie
M Toux

H Expectorations

Figure 13: Fréquence des signes respiratoires chez les patients atteints de CBP.

L’association des symptomes chez nos patients est tout aussi remarquable :

133 patients soit 76,8 % présentent une toux et une dyspnée simultanément; 103
patients soit 59,5% présentent une toux associée a une dyspnée et des expectorations et 29

patients soit 16,7% présentent une toux accompagné d’une hémoptysie.
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H Toux, Dyspnée

H Toux, Hémoptysie

i Toux, Dyspnée, Expectorations

Figure 14: Association des signes respiratoires chez les patients atteints de CBP.

b) Signes d’extension locorégionale

La douleur thoracique a été retrouvée chez 139 patients, la dysphonie chez 60 patients,

la dysphagie chez 41 patients, le syndrome cave supérieur chez 36 patients, le syndrome de

Claude Bernard Horner chez 11 patients, le hoquet chez 3 patients.

1

Douleur thoracique _‘14,5%

Dysphonie 19.4%

Dysphagie 13,2%

Syndrome cave supérieur

Syndorme de claude bernard Horner
Hoquet

Autres

Figure 15: Fréquence des signes d’extension locorégionale chez les patients atteints de CBP.
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c) Signes d’extension a distance

Les troubles neurologiques ont été retrouvés chez 14 patients, les nodules sous cutanés

chez 7 patients.

o Autres
H Nodules sous cutands

H Troubles neurologiques

Figure 16: Fréquence des signes d’extension a distance chez les patients atteints de CBP.
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d) Signes généraux :

89% des patients avaient un contexte d’altération de I'état général (asthénie, anorexie

amaigrissement) soit la majorité des patients et 19,7% avaient une fievre associée.

]

Asthénie, Anorexie, Amaigrissement 71,7
Asthénie, Anorexie, Amaigrissement, Fievre 17,3
Asthénie, Anorexie 1,7
Fievre I 1,2

Asthénie, Anorexie, Fievre | 0,6

Anorexie, Amaigrissement, Fievre 0,6

Figure 17: Fréquence des signes généraux chez les patients atteints de CBP.

4, Signes physiques :

a) Examen pleuropulmonaire

L’examen clinique du thorax s’est révélé anormal chez 141 patients soit 85,5% de la
population étudiée. Le syndrome de condensation a été retrouvé chez 61 patients, suivi par le
syndrome d’épanchement liquidien chez 52 patients, le syndrome cave supérieur retrouvé
chez 16 patients, la tuméfaction pariétale chez 6 patients, et enfin le syndrome
d’épanchement pleural mixte chez 2 patients. L’hippocratisme digital est présent chez 78

patients.

L’association des syndromes est possible et retrouvée chez 9 patients faite de syndrome

de condensation et d’épanchement liquidien essentiellement.
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1
Hippocratisme digital | 26,26%

Syndrome de condensation 20,54%
Syndrome d'epanchementpleural liquidien 17,51%
Normal 10,77%

Syndrome cave supérieur | 5,39%

Tuméfaction pariétal |l 2,02%

Syndrome d'epanchementpleural mixte P 0,70%

Figure 18: Fréquence des anomalies objectivés a I’examen pleuropulmonaire.
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b) Examen extra-thoracique :

L’examen extra-thoracique a révélé plusieurs anomalies , le syndrome paranéoplasique
chez 78 patients soit 45% , les adénopathies périphériques ont été retrouvées chez 32
patients soit 18,5% des patients , le syndrome de Claude Bernard Horner chez 28 patients soit
16% , les douleurs osseuses a la palpation chez 18 patients soit 10%, le déficit neurologique
chez 12 patients soit 7% , les nodules sous cutanés chez 7 patients soit 4%, I’hépatomégalie
chez 4 patients soit 2,5% , d’autres signes physiques ont été retrouvé chez 8 patients soit
7,3% des cas , comprenant des oedémes des membres inférieurs chez 6 patients et une
paralysie faciale chez 2 patients . Le reste de I’examen clinique était normal chez 32 patients

soit 18% des cas.

Syndromeparanéoplasique 45%

Adénopathie périphérique 18,50%
SyndromeClaudeBernardhorner
Douleurs osseuses a la palpation
Déficit neurologique
Nodule sous cutanée

Hépatomégalie

Autres

Figure 19: Fréquence des anomalies extra-thoracique chez les patients atteints de CBP.
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Tableau VIl : Les différentes anomalies retrouvés a I’examen extra-thoracique.

A %
Hépatomégalie 4 2,5%
Nodule sous cutanée 7 4%
Déficit neurologique 12 7%
Syndrome paranéoplasique 78 45%
Douleurs osseuses a la palpation 18 10%
Syndrome de Claude Bernard horner 28 16%
Adénopathie périphérique 32 18,5%
Autres 8 7,3%
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lll. Données paracliniques:

1. Radiographie thoracique standard
Tous nos patients ont bénéficié d’une radiographie de thorax, qui était pathologique

dans tous les cas. Les opacités parenchymateuses isolées ou associées a d’autres images,
constituaient I'aspect radiologique le plus fréquemment rencontré, présent chez 49 patients
soit 28,4%, viennent ensuite les opacités médiastinopulmonaires , présentes chez 41 patients
soit 24,1%, I’épanchement pleural était retrouvé chez 29 patients soit 16,4%, les images de
lyse costale ont été notées chez 11 patients soit 6,9%, les opacités excavées chez 11 patients
soit 6,9%, les images d’atélectasie chez 6 patients, le syndrome interstitiel, I’épanchement
péricardique a été retrouvé chez 5 patients, I'image cavitaire chez 2 patients, et la masse

pariétale en dernier chez un seul patient.

Opacité parenchymateuse 28,4%

Opacité médiastino-pulmonaire 26,5%
Epanchement pleural
Lyse costale

Opacité excavée
Atélectasie
Syndrome interstitiel

Epanchement péricardique

Image cavitaire

Masse pariétale

Figure 20: Fréquence des différents aspects objectivés a la radiographie thoracique.
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Plusieurs associations ont été retrouvées dans notre série, les plus fréquentes étaient les
opacités parenchymateuses ou médiastino-pulmonaires associées toutes les deux a la

pleurésie chez 30 patients.

y
Opacité parenchymateuse + Epanchement pleural |l 34,5%

Opacité parenchymateuse + Lyse costale 20,0%

Opacité médiastino-pulmonaire + Epanchement pleural 18,2%

Opacité médiastino-pulmonaire + Lyse costale |—— 12,7%

Opacité parenchymateuse + Syndrome interstitiel E 5,5%
Opacité médiastino-pulmonaire + Syndrome interstitiel E 5,5%

Epanchement pleural + Syndrome interstitiel, i 1,8%

Atélectasie, Syndrome interstitiel + Epanchement pleural F 1,8%

Figure 21: Fréquence des différentes associations retrouvées a la radiographie thoracique.
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Figure 22: Radiographie thoracique de face montrant une opacité apicale lobaire supérieure

gauche excavée.

Figure 23: Radiographie thoracique de face montrant une opacité hilaire gauche, hétérogene,

spiculée, irréguliére avec une limite interne noyée dans le médiastin.
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Figure 24 : Radiographie thoracique de face montrant une opacité para-cardiaque

droite avec atélectasie et pleurésie minime.
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2. 1D

Un scanner a été réalisé chez 168 patients soit 97,6% des cas.

Les tumeurs de I'apex ont été retrouvées chez 25 patients soit 8,7 % de I'’ensemble des
patients étudié dans cette série. L’atteinte médiastinale a été objectivée chez 103 cas soit
35,6%, les processus tumoraux isolé ont été retrouvés chez 79 cas soit 27,3%, I'atteinte
pleurale chez 30 cas soit 10,4% des cas, le complexe ganglio-tumoral retrouvé chez 18
patients soit 6,2%, la lyse costale chez 20 patients soit 7%, la lymphangite carcinomateuse

chez 15 patients soit 5,2%, et I’emphyséme chez 9 patients soit 3,2%.

ADP médiastinales 35,60%

Processus tumoral 27,30%

Atteinte pleurale 10,40%
Tumeur de I'apex 8,70%
Lyse costale 7,00%
Complexe ganglio-tumoral 6,20%
Lymphangite carcinomateuse 5,20%

Emphyséme 3,20%

Figure 25: Répartition des différents aspects scanographiques.
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Figure 26 : coupes tomodensitométriques en fenétre parenchymateuse montrant une lésion

apicodorsale gauche de contours irréguliers et spiculés.
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Figure 27 : Reconstruction coronale et sagittale en fenétre médiastinale objectivant un

processus tumoral LSG.

Figure 28: Coupes tomodensitométriques en fenétres parenchymateuses et médiastinales
montrant un processus lésionnel apical de la bronche souche gauche avec atélectasie d'amont.
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_ Philips Mx8000 Dual
<8 Bep 2011 11:27:%6. 1

120kV, 150mAs
8C 337.0

Figure 29 : Coupe horizontale en fenétre médiastinale d'une TDM thoracique montrant une

masse tumorale assez importante de I'hémithorax gauche avec adénopathies sous carinaires.
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Figure 30: Reconstruction 3D d’'une TDM montrant une lyse costale avec infiltration des

parties molles en regard.
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3. Bronchoscopie
La bronchoscopie a été réalisée chez 140 patients soit 80,9% des cas de notre série. Elle

était pathologique dans 90, 8% des cas et elle avait mis en évidence une sténose tumorale
chez 43 cas soit 31,3% des patients, un bourgeon tumoral chez 35 cas soit 24,5 % des
patients, un aspect inflammatoire chez 32 cas soit 23,3% des patients, un aspect de
compression extrinseque chez 17 cas soit 11,7% des patients, et enfin un aspect normal chez

13 cas soit 9,2%.

sténose tumorcle | ' %

bourgeon tumoral 24,5%

aspect inflammatoire 23,3%

aspect de compression extrinséque ﬁ 11,7%

aspect normal ﬁ 9,2%

Figure 31: Les différents aspects objectivés a la bronchoscopie.
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a) Localisation de la Iésion

On note une nette prédominance de la localisation bronchique droite chez 87 patients,

une localisation bronchique gauche chez 38 patients, localisation bilatérale chez 8
patients, localisation au niveau de la caréne chez 24 patients, 5 localisations trachéales et 12

au niveau du larynx, plus précisément dans les cordes vocales.

H Bronches droites
M Bronches gauches
M Droites + gauches
H Caréne

M Trachee

M Larynx

Figure 32: | es différentes localisations des Iésions objectivées en bronchoscopie.

b) Gestes réalisés

Les gestes réalisés en endoscopie étaient comme suit :

Lavage bronchoalvéolaire

Une aspiration pour : étude cytodiagnostic, recherche de BK et géne expert

Brossage proximal ou distal en fonction de la localisation de la Iésion

Biopsie du bourgeon, sténose en fonction de sa localisation
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c) Ebus

L’écho-endoscopie bronchique a été réalisée chez 21 patients, comme procédure de

staging chez 6 cas, de diagnostique chez 4 cas, pour le diagnostic et la stadification chez 11

cas.

Elle a été concluante chez 16 cas et non concluante chez 5 cas soit une rentabilité de

76%.

Sur les 16 cas, on note 11 cas d’adénocarcinomes et 5 cas de carcinomes épidermoides.

Tableau IX : Répartition des patients selon le rendement de I’écho-endoscopie.

Lésions Nombre de patients Diagnostic Final
ADP médiastinale isolée 4cas ADK : 2cas
Non concluante : 2cas
ADP médiastinale + opacité LSD 7cas ADK : 5cas
CE: 2 cas
ADP médiastinale + opacité LID 4cas ADK : 2cas
Non concluante : 2cas
ADP médiastinale + opacité LSG 4cas ADK : 1cas
CE : 3cas
ADP médiastinale + opacité LIG 2cas ADK : 1cas

Non concluante : 1cas
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Figure 33: Aspect endoscopique du cancer bronchique primitif.
A : Aspect de bourgeon tumoral obstruant 'orifice de la lobaire moyenne
B : Aspect de sténose tumorale et bourgeonnante de la lobaire supérieure droite

C : Aspect de carene épaissie et infiltrée
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4, Bilan d’extension :

La recherche systématique de métastases fait partie intégrante du bilan pré-
thérapeutique des cancers bronchiques. Tous les patients ont bénéficié d’une échographie
abdominale et d’un scanner cérébral. Une scintigraphie osseuse a été réalisée chez les
patients ayant des signes osseux soit 18 patients de notre série. Le reste du bilan d’extension
comprenant une TEP (réalisée chez 1 seul patient) et une IRM a été réalisée en cas de

nécessité.

¥ e

(| i

Fhiig ot SASE e 0 Ao 1y
EOMA TN [ b "

Figure 34: TDM abdominale montrant des métastases hépatiques multiples.
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Figure 36 : IRM montrant une tumeur de I'apex pulmonaire a développement postérieur

réalisant un syndrome de Pancoast et Tobias.
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IV._ Données anatomopathologiques

1.Confirmation histologique

Le rendement diagnostique de la biopsie bronchique était de 44,5%, la biopsie
transpariétale de 35,3%, la biopsie pleurale de 12,1%, Ebus de 9%, I'aspiration pour cytologie

3%, la biopsie ganglionnaire de 2% et la biopsie cutanée 1%.

Tableau X: Répartition des patients selon le moyen de confirmation histologique.

Effectifs Pourcentage
Biopsie bronchique 77 445
Biopsie transpariétale 61 35,3
Biopsie pleurale 21 12,1
Autres 14 8,1
Total 173 100

M biopsie transpariétale
M biopsie bronchique
biopsie pleurale

W autres

Figure 37: La répartition des différents moyens de confirmation diagnostique.
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2. Profil anatomopathologique
Parmi les 173 cas confirmés histologiquement, le CBNPC a été retrouvé chez 151

patients soit 87% des cas, le CBPC chez 22 patients soit 13% des cas.

B CBNPC

B CBPC

Figure 38 : La répartition histologique CPC/CPNPC chez les patients atteints de CBP.

Parmi les 173 cas histologiquement confirmés, le CBNPC est a été retrouvé chez 151
patients soit 87% des patients de notre série. L’adénocarcinome est le type le plus
fréquemment diagnostiqué. Il a été retrouvé chez 37 cas soit 21,4% ; 35 cas étaient quant a
eux des carcinomes épidermoides soit 20,2%, 17 carcinomes étaient indifférenciés, un

carcinome a grandes cellules, un carcinome adénosquameux et un carcinosarcome.
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Tableau XI : Répartition des patients selon le type et sous types histologiques (N=92).

n %
Adénocarcinome 37 21,4
Carcinome épidermoide 35 20,2
Indifférencié 17 9,8
Carcinome adénosquameux 1 0,6
Carcinome a grandes cellules 1 0,6
Carcinosarcome 1 0,6
Total 173 100

W Adénocarcinome

B Carcinome a grandes
cellules

Carcinome

epidermoide

38,89% H indifférencié
’ 1&4

Figure 39 : La répartition des différents types et sous types histologiques.

Il n’y avait pas de corrélation significative entre le type histologique et I’exposition

tabagique ou professionnelle.
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3. Iconographie

Figure 40 : Prolifération carcinomateuse infiltrante agencée en structure glanduliformes de
taille variable évoquant une localisation pulmonaire d’'un adénocarcinome inflitrant

moyennement différencié (HE x40). (Service d’anatomopathologie - CHU Mohamed VI)
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Figure 41 : Prolifération tumorale montrant I'aspect morphologique d'une localisation
pulmonaire d'un carcinome épidermoide moyennement différencié et infiltrant (HE x40).

(Service d’anatomopathologie - CHU Mohamed VI)
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Figure 42 : Prolifération tumorale peu différenciée et infiltrante (HE X20)

(Service anatomopathologie -CHU Mohamed VI)
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Figures 43: Aspect morphologique d’une localisation pulmonaire d’un carcinome peu

différencié et infiltrant glandulaire probable avec complément IHC montrant des cellules
tumorales exprimant la CK7 et P63 évoquant un carcinome adénosquameux. (HE x20)

(Service d’anatomopathologie-CHU Mohamed VI)
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Figure 44 : Aspect morphologique et IHC faisant évoquer un carcinome neuroendocrine a

petites cellules (HE x40) (Service anatomopathologie - CHU Mohamed VI)
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Figure 45: Aspect morphologique et IHC d’une prolifération tumorale maligne de haut grade
évoquant une origine sarcomateuse (Service anatomopathologie - CHU Mohamed VI)
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V. Stade du diagnostic selon la classification TNM (8¢me édition):

Les Carcinomes bronchiques étaient diagnostiqués chez 164 patients (95%) a des stades

Il et IV alors que 9 patients seulement (5%) ont été diagnostiqués au stade | et Il.

Tableau XII : Répartition des patients selon le stade du diagnostic (N=173).

Cas %
1A 2 1,15
IB 1 0,5
A 2 1,15
IIB 4 2,3
INA 9 5,2
B 20 11,5
|[@ 6 3,4
IVA 105 MTla 42 61

M1b 63

IVB 24 13,8

1%

M stade |
B stade Il
W stade llI

B stade IV

Figure 46: Répartition des CBP selon le stade (N=173).
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1. Répartition des stades selon le type histologigue :

1.1 CNPC

Tableau XIIlI : Répartition des CNPC en fonction de la classification TNM.

Adénocarcinome Carcinome Indifférencié Tous CBNPC
épidermoide
| 2 (2,2%) 1(1,2%) - 3 (3,4%)
Il 3 (3,3%) 3 (3,3%) - 6 (6,6%)
A 5 (5,8%) 2 (2,3%) 2 (2,3%) 9 (10,4%)
B 10 (11%) 5 (5,5%) 5 (5,5%) 20 (22%)
nc 3 (3,3%) 2 (2,2%) 1(1,1%) 6 (6,6%)
v 14 (15,5%) 22 (24,4%) 10 (11%) 46 (51%)
1.2 CPC

Les CPC étaient découverts a des stades llic chez 7patients et IV chez 15

patients

Figure 47 : Répartition des CPC selon le stade (N=22).
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2. L'extension métastatique

La présence de métastases au moment du diagnostic a été retrouvée chez 129 malades

soit 74% des malades.

42 (32,5%) patients avaient une pleurésie ou péricardite maligne ou des métastases
pulmonaires, 63 (48,8%) patients avaient une seule métastase extra thoracique, 24 (18,7%)
malades avaient une ou plusieurs métastases extra thoraciques dans un ou plusieurs organes

différents.

Les localisations secondaires les plus retrouvées étaient respectivement les métastases

surrénaliennes, suivies par les métastases hépatiques et enfin cérébrales.

e Métastases

M1b
49%

EMla EM1b EMIlc

Figure 48: Répartition des différents sieges métastatiques en fonction de la classification TNM.
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VI. Profil thérapeutique

Les options thérapeutiques sont définies en fonction du type histologique, du stade de

la tumeur et de I'opérabilité du patient.

1. Bilan pré-thérapeutique :

Tous les patients avaient bénéficié d’un bilan pré-thérapeutique comprenant une
évaluation de la fonction respiratoire (Une spirométrie avec mesure du VEMS),
cardiovasculaire, une fonction rénale et hépatique, un bilan phosphocalcique et un

ionogramme ainsi que d’autres examens biologiques et radiologiques en cas de nécessité.

2. Traitement en fonction du type histologique :

Il est recommandé que ce critere soit déterminé et validé en RCP aprés confrontation des

données chirurgicales et anatomopathologiques (accord d’experts)

21 CNPC

Parmi les patients avec stades I, Il (9cas) :

6 patients ont bénéficié d’un traitement chirurgical curatif de type lobectomie,

bilobectomie ou pneumonectomie avec curage ganglionnaire.

La thoracotomie postéro-latérale avec section des muscles larges de la paroi thoracique
était la voie d’abord de référence. L’objectif technique de I’exérese chirurgicale était la
réalisation d’une résection macroscopiquement et microscopiquement compléte. Un curage
ganglionnaire systématique était recommandé. Le curage ganglionnaire médiastinal

systématique était recommandé chez les malades a risque opératoire standard.
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Le reste des patients était non opérable pour des raisons non carcinologiques soit avec

un PS >2 ou ayant des tares associées.

Parmi les patients llIB, llIC (26cas) :

20 patients ont recu un traitement par radio-chimiothérapie concomitante sauf en cas
de contre-indication a I'une d’entre elles. La dose totale administrée était de 66 Gy délivrée

en 33 fractions a raison d’une séance de 2 Gy par jour, 5 séances par semaine.

Les patients stades IV (107cas) dont I'OMS <2 ont bénéficié d'un traitement par

chimiothérapie exclusive.

Les protocoles utilisés étaient :

Pour le carcinome épidermoide : des doublets a base de sels de platine.

Pour I'adénocarcinome : Amilta + Cisplatine avec recherche du statut mutationnel (EGFR,ALK)

pour une éventuelle thérapie ciblée.

22 CPC

Tous les patients atteints de CPC (22cas) ont été traités par chimiothérapie exclusive ;

Le protocole utilisé en chimiothérapie était I'association Eptoside+ Cisplatine.
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3. Soins de support

Les traitements symptomatiques étaient administrés chez les patients présentant une
douleur et nécessitant un recours au traitement antalgique chez 60% des cas, soit des
antalgiques de palier Il ou Ill de 'OMS notamment les morphiniques. La dyspnée était
fréquente chez les sujets ayant une obstruction bronchiques (BPCO), les traitements utilisés
dans notre service étaient I'oxygénothérapie, les corticoides et les bronchodilatateurs.

Certains patients ont été adressés au service de soins palliatifs.

VII. Devenir
Les patients chez qui I'indication opératoire a été retenue, étaient adressés au service de

chirurgie thoracique avec une bonne évolution.

Les patients nécessitant une radiochimiothérapie ou une chimiothérapie exclusive ont

été adressé au service d’oncologie du CHU Mohamed VI.
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I. Les données épidémiologiques :

1. Incidence / Mortalité :

Le premier cancer mondial en termes d’incidence avec 1,82 millions de nouveaux cas
par an dans le monde, mais aussi la premiére cause de déces par cancer dans le monde : 1,6

millions de déces par an [1].

Aux Etats-Unis : les déces par cancer du poumon dépassent les décés par cancer de la

prostate, par cancer de sein et par cancer colorectal ensemble.

En France, 49 109 nouveaux cas estimés en 2017 (32 260 hommes et 16 849 femmes),
le CBP arrive au deuxieme rang en termes d’incidence apres les cancers du sein et colorectaux

avec 14821 nouveaux cas [2].

En termes de mortalité, le CBP est la premiere cause mortalité par cancer chez I’lhomme
(21000 déces estimés, soit 25% des déces par cancer chez ’lhomme) et la troisieme chez la

femme (9600 déces estimés, soit 15% des déces par cancer chez la femme).

Alors que l'incidence se stabilise chez I’lhomme, celle-ci continue d’augmenter chez la
femme. En effet, alors que le taux d’incidence standardisé sur I’dge et la population mondiale
était de I'ordre de 7 pour 100 000 personnes-années en 1995, aux environs de 15 au milieu

des années 2000, il était estimé a 23,4 en 2015 [3].

En Tunisie et en Algérie, le cancer du poumon occupe la premiére place parmi les

tumeurs malignes de ’homme, avec respectivement 22,9% et 18,5% des cancers masculins [4]

[5].
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Au Maroc, on dispose de deux registres de cancer :

- Le registre de cancer de Rabat : c’est le premier cancer chez 'homme en termes de
fréquence : 19,8% cas avec une incidence 7 fois plus élevée que le sexe féminin (8&me
rang chez la femme) [6].

- Le registre de Casablanca : c’est le premier cancer chez I’lhomme, il représente 22,1%
de I'ensemble des cancers [7].

Les données préliminaires du registre de cancer de Fes : c’est le premier cancer chez

I’lhomme, il représente 12% de I’ensemble des cancers.

- Lerisque de CBP est plus élevé dans les pays développés.

- -Le risque de cancer et de déces sont trés proches méme si I’écart varie selon les pays.
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2. Fréquence :

Durant une période de 5ans, entre janvier 2013 et décembre 2017, nous avons recensé
173 cas de CBP colligés au service de pneumologie du CHU Mohamed VI avec une prévalence

globale de 16,6% de I’ensemble des patients hospitalisés au service durant cette période.

Cette incidence ne refléte pas la totalité des cas enregistrés dans la région mais souligne

I'importance de la fréquence des cas diagnostiqués dans notre formation.

Ce taux est plus élevé que celui rapporté par Alaoui Y. [9] en 2011 dans le service de
pneumologie du CHU Mohamed VI et qui est de 13,9%, alors que Bourkadi rapporte dans une
ancienne étude réalisée en 2001 au service de pneumologie du CHU Ibn Sina de Rabat, un

taux moins élevé estimé a 9% [10].

En effet, le CHU Mohamed VI recoit un nombre important de patients chaque année au
service de Pneumologie du fait de son expérience et de sa réputation infaillible a prendre en

charge les carcinomes bronchiques en plus des équipements de qualité dont il dispose.

L’écart observé entre I'incidence du CBP dans les pays industrialisés et celle des pays du
tiers monde, serait dii aux cas non diagnostiqués et au probléeme de la qualité des estimations

et aux stratégies de dépistage et de sensibilisation suivies dans les pays développés.
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3. Genre :

En Europe, le sex-ratio est d’'une femme pour six hommes atteints, alors qu’il est de 4
femmes pour 6 hommes dans les pays anglo-saxons, ou le tabagisme féminin s’est développé

deés les années 1960.

Dans notre série, nous avons constaté une nette prédominance du sexe masculin avec

87,9% des cas, ceci concorde avec les résultats obtenus par les autres séries (Tableau XIV).

Ainsi, le sex-ratio est d’une femme pour sept hommes atteints, ce taux est presque

comparable aux résultats obtenus dans les différentes séries de la littérature.

L’'incidence des CBP chez la femme ne cesse d’augmenter probablement due a

I’laugmentation du tabagisme féminin [11].

L’arrivée massive des femmes «sur le marché des cancers bronchiques » est
certainement le fait épidémiologique le plus marquant de ces derniéres années. En plus d’un
risque tabagique équivalent a celui de I’lhomme, d’autres particularités féminines sont mises
en jeu, représentées par les variations hormonales, génétiques (une plus grande expression
des récepteurs au gastrin releasing peptide) et moléculaires, I’exposition au radon, au

tabagisme passif et d’'une sensibilité accrue aux cancérigénes du tabac [12].

Ceci incite a développer des études spécifiques au cancer bronchique chez la femme

dans notre pays [13].
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Tableau XIV : Répartition des cas selon le sexe dans les différentes séries

Pays Nombre Homme Femme Sex-ratio
de cas
A. Alaoui-Yazidi [9] Marrakech- 140 90,7% 9,3% 9,7
Maroc
A. Quarssani [14] Fes-Maroc 228 92,10% 7,90% 11,66
A. Abid [15] Rabat-Maroc 70 97,1% 2,9% 34
R. Bouchentouf [16] Marrakech- 151 98,6% 1,3% 50
Maroc
RCRC2005-2007 [7] Casablanca- - 88,5% 11,5% 7,7
Maroc
RCR 2005 [6] Rabat-Maroc - 87,4% 12,6% 6,9
Moussoki 2014 [17] France 108 75% 25% 3
H. Afif [18] Casablanca- 75 90% 10% 8,3
Maroc
F. Adila [19] Alger-Algérie 640 - - 9
Notre série Marrakech- 173 87,9% 12 ,1% 7,23
Maroc

4. Age :

L’'age de survenue des cancers bronchiques varie d’'un pays a l'autre, résultant des

habitudes tabagiques des populations.

L'age médian de survenue d'un cancer broncho-pulmonaire est de 70 ans dans les pays

occidentaux [20].

Dans notre série, I’dge moyen de survenue est de 58,8 ans +9,57 ans avec des

extrémes d’ages allant de 23 a 88 ans.

Cette moyenne est proche de celles rapportées par les séries marocaines notamment A.

Alaoui-Yazidi [9], A. Ouarssani [14], et A. Abid [15] et H. El Ouazzani [21].
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Tandis que la moyenne d’age au diagnostic en France est plus élevée, elle serait de
66 ans chez ’homme et 65 ans chez la femme (chiffres 2015), et de 70ans aux Etats-Unis

selon I’institut national du cancer [22]. Ceci serait d(i au vieillissement de la population.

Tableau XV : La moyenne d’age des patients atteints de cancer bronchique dans les
différentes séries de la littérature

Année Pays Age moyen Extrémes Tranche
d’ages d’age la plus
fréquente
A. Alaoui- 2011 Marrakech- 58,1 33-84 51-60
Yazidi [9] Maroc
Institut national 2015 France 65,5 15-65 >61
du cancer [22]
A.Ouarssani[14] 2016 Fes-Maroc 57,6 32-89 40-70
A. Abid [15] 2016 Rabat-Maroc 58,21 40-84 -
R. Bouchentouf 2016 Marrakech- 59,6 34-86 51-70
[16] Maroc
S. Agrebi [23] 2017 Tunisie 61,65 35-90 -
F. Adila[19] 2017 Alger-Algérie 68 29-87 -
H. Afif [18] 2017 Casablanca- 61 - -
Maroc
Notre série 2018 Marrakech- 58,8 23-88 51-60
Maroc
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Les patients agés de plus de 50 ans représentent prés de 85,5% des cas de notre série.

Ce pourcentage est comparable a celui retenu par le registre de casablanca [7] soit
81,7% agés de plus de 50 ans, alors qu’ils représentent 72,2% des cas selon le registre de

Rabat [6].

Au Maroc, La classe d’age ayant enregistré le plus grand nombre de cas chez les
hommes était celle comprise entre 55 et 59 ans suivie de celle comprise entre 60 et 64 ans

selon le Registre des cancers de la Région du grand Casablanca [7].

Ce constat est dii a 'appartenance du cancer bronchique aux pathologies du sujet agé

et sa rareté chez le sujet jeune [24].

5. Répartition selon la Profession et I’Habitat

La prise en compte des déterminants sociaux et des disparités sociales sont des
éléments clés dans la prise en charge du carcinome bronchique. L’organisation et la proximité

des filieres de soins entrainent également des disparités de prise en charge [25].

Dans notre série, 90,8% des patients était des petits commercants, salariés et agriculteur

selon Recensement Général de la Population et de I’Habitat et vivait en milieu urbain et

périurbain.
6. Tabagisme :

a) Fréquence
Le CBP est le plus souvent diagnostiqué chez des patients fumeurs ou ex-fumeurs. Le

tabac reste de loin le facteur de risque le plus évident (RR 15-20), il est lié a 90% des cancers
du poumon. Son roble carcinogéne est universellement reconnu. La consommation
quotidienne, la durée d’exposition, I'inhalation de la fumée, la teneur élevée en goudrons et

sa précocité de début sont des facteurs aggravants [26].
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Toute fois, le CBP n’est pas rare chez les non-fumeurs, avec une fréquence estimée a

10% des cas chez I’lhomme et a 25% chez la femme [27].

Effectivement, 83,2% des patients de notre série, sont ou ont été des fumeurs. Ce taux

est comparable a ceux relevés dans les autres séries, A. Alaoui-Yazidi [9] (89,3%), A.

Ouarssani [14] (90%), A. Abid [15] (91,5%), H. El Ouazzani [21] (87%), (80%) selon I'institut

national du cancer [22].

Tableau XVI : Répartition des patients selon I’exposition tabagique dans les différentes

séries
Année Pays Fumeurs Non-fumeurs
A. Alaoui Yazidi [9] 2011 Marrakech- 89 ,3% 10,7%
Maroc
Institut national du 2015 France 80% 20%
cancer [22]
[0) [0)
KBP-2010-CPHG [28] 2015 France 89,1% 10,9%
A. Ouarssani[14] 2016 Fes-Maroc 90% 10%
R. Bouchentouf [16] 2016 Marrakech- 90,7% 9,3%
Maroc
A. Abid [15] 2016 Rabat-Maroc 91,5% 8,5%
H. Afif [18] 2017 Casablanca- 91% 9%
Maroc
S. Agrebi [23] 2017 Tunisie 95,9% 4,4%
L. 2018 Marrakech- 83,2% 16,8%
Notre série
Maroc
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b) Consommation tabagigue
Le risque de cancer du poumon est fonction du nombre de cigarettes fumées (le risque

de cancer augmente de 7% pour chaque cigarette journaliére additionnelle fumée), mais

surtout fonction de la durée du tabagisme. (Tableau XVII)

Tableau XVII : Incidence de la mortalité par cancer bronchique en fonction de la durée du
tabagisme chez 'homme

D’aprés|[29]
Tranche d’age Consommation Durée moyenne Mortalité par cancer bronchique
moyenne du tabagisme
(cigarettes.)-") (années) (décés/100000personnes)
40-49 25 29 24
50-59 23 36 147
60-69 23 44 432
70-79 20 51 933

Nous avons évalué la consommation tabagique dans notre étude en PA.

L’intoxication tabagique chez les patients de notre série était trés importante avec une
moyenne de consommation de 40 paquets-années. 87% des patients déclarent avoir fumé

plus de 20 paquets/an pendant une durée moyenne de 30,2 ans.

Ces résultats sont comparables a une étude francaise ou 85,6% des patients ont

consommé> 20 paquets-années pendant une durée d’exposition moyenne de 37,5 ans [28].
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Tableau XVIII : La consommation tabagique moyenne en paquets/années dans différentes

séries
Année Pays Consommation tabagique
moyenne
A. Alaoui Yazidi [9] 2011 Marrakech-Maroc
30 paquets/an
KBP-2010- CPHG [28] 2015 France
43 paquets/an
A. Quarssani [14] 2016 Fés-Maroc
30 paquets/an
A. Abid [15] 2016 Rabat-Maroc
30 paquets/an
R. Bouchentouf [16] 2016 Marrakech-Maroc 34 paquets /an
H. Afif [18] 2017 Rabat-Maroc
45 paquets/an
S. Agrebi [23] 2017 Tunisie 49,45 Paquets/an
Notre série 2018 Marrakech-Maroc 40 paquets /an

c) Tabagisme passif :

Parmi les causes identifiées du CBP chez les non-fumeurs, le tabagisme passif. Il

augmente le risque de 35% et serait responsable d’environ 3000 décés par cancer bronchique

aux états unis. Le risque relatif lié au tabagisme passif est estimé, suivant les études, entre

0,8 et 3,5. Il est estimé en moyenne a 1, 3 (femmes non fumeuses de maris fumeurs).

Dans notre étude, il a été estimé a 27%. Ce taux est comparable a une étude réalisée par

D. Bourkadi [30] qui a rapporté que 33% des non-fumeurs déclarent avoir été exposés au

tabagisme passif, une autre étude faite par D. Ihadadene [31] (19%). Un taux moindre rapporté

par A. Alaoui Yazidi[9] (4,8%).
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d) L’age de début
Nous avons calculé I'age de début du tabagisme chez les patients de notre série. Il était

de 25,6 ans en moyenne avec des extrémes d’age allant de 14 a 46 ans. Cet age est en léger
recul par rapport a une étude réalisée en Belgique ou I’Age moyen au moment de la premiére
cigarette est de 16 ans et 2 mois [32]. Une autre étude réalisée a Burkina Faso ou I’Age moyen
d’initiation au tabagisme est de 18 ans plus ou moins 4 ans avec des extrémes a 6 et 27ans

[33].

Au Maroc, une étude réalisée récemment par H.Afif [34] ou la moyenne d’age de début
de l'intoxication tabagique a été de 22 ans. Ce résultat se rapproche de celui que nous avons

obtenu.

e) Sevrage
Le tabagisme constitue au Maroc un véritable probleme de santé publique.

La consultation d’aide au sevrage tabagique est un des moyens de lutte contre ce fléau.
Quelle que soit la méthode utilisée, un fumeur sevré reste toujours sujet a des rechutes. Ainsi,

I'arrét du tabac, quel que soit le stade du CB, est un élément primordial de la prise en charge

du fumeur atteint de CB [35].

Nous avons évalué dans notre étude le sevrage des patients vis a vis de leurs habitudes
tabagiques, 91,7% de ces derniers déclarent avoir été sevrés au moment du diagnostic alors

que 8,3% demeurent non sevrés.

Selon une étude réalisée en Algérie CHU d’Oran par D. Bourkadi [30], 54% des patients

étaient sevrés au moment du diagnostic.
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7. Cannabis et cancer bronchique:

Des cas cliniques de cancers bronchiques ont été rapportés dans la littérature ou

observés dans notre service chez des patients fumeurs exclusifs ou non de cannabis.

Dans notre série la consommation du cannabis a été rapportée chez 24,4% des patients

tous aussi fumeurs de tabac.

Cela souleve la question du lien existant entre une exposition chronique a la fumée de

cannabis et un risque majoré de cancer bronchique.

Dans une étude cas témoin, réalisée en Nouvelle-Zélande, on a rapporté 79 cas de
cancers bronchiques et 324 sujets témoins, en tenant compte du tabagisme. Ces auteurs
rapportent un risque relatif de cancer bronchique de 1,07 pour chaque paquet-année de tabac
consommé et un risque relatif de cancer bronchique de 1,08 pour chaque JA de marijuana

consommée [36].

Une autre étude réalisée par Zhang et al. ont repris les données de 6 études du Lung
International Cancer Consortiumportant sur le lien cannabis et cancer bronchique . Ces
auteurs ont comparé le risque entre l'usager habituel de cannabis versus l'usager non-
habituel et le non usager de cannabis. Les résultats de ce travail nont pas permis de
démontrer une association directe entre I’exposition a la fumée de cannabis et le risque de

cancer bronchique [37].

D’autres auteurs suggerent un role protecteur des cannabinoides par leurs propriétés
anti-inflammatoire et antifibrotique pour expliquer la différence de résultats par rapport a la

fumée de tabac [38].
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8. Alcoolisme et cancer bronchique :

Dans notre série I’alcoolisme concernait 27,7% des cas, ce taux est un peu moins élevé

que celui rapporté par la série Alaoui Y. [9] (33,6%).

La consommation d’alcool a également été associée a un risque accru de cancers dans
plusieurs études, une étude Brésilienne [39] récente publiée en 2015 concernent 203 506
patients atteints de cancer ayant pour objectif I'étude de I'association entre la consommation
de I'alcool et le risque de cancer dans la population, a montré une augmentation significative
du risque pour les cancers des voies aéro-digestives supérieures a la consommation de
I’alcool, mais pour le cancer bronchique cette étude a conclu a lI'absence d’'une majoration

statistiquement significative du risque de cancer bronchique.

Des résultats similaires sont rapportés par I'institut national francais des cancers dans

un rapport publié en 2009 [22] .

9. Exposition professionnelle :

Parmi les cancers associés aux expositions professionnelles a certains cancérigénes, le

cancer bronchique est le plus fréquent [40].

Il est généralement admis que 10 a 20 % des cancers bronchopulmonaires sont d’origine

professionnelle dans les pays développés.

Ce roble est parfois sous-estimé en raison du facteur confondant que représente le
tabagisme qui agit d'ailleurs parfois comme un facteur multiplicatif du risque relatif lié a ces

expositions professionnelles [41].

En France I'incidence serait de 2800 a 6000 nouveaux cas par an de cancer du poumon
induit par des facteurs professionnels [42]. Aux Etats Unis , le risque attribuable aux

expositions professionnelles a été estimé a 9,2% de la population générale [43].
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Les principales expositions professionnelles vont regrouper I’amiante, le chrome (acide
chromique et bicarbonate de zinc), le nickel, le fer (sidérose), le bis— chloromethyl-ether et les
radiations ionisantes (radon de mines de fer et d’uranium). Pour d’autres expositions, le
risque est moins clair. Plusieurs études semblent montrer un risque accru de cancer
bronchique en cas d’exposition aux vapeurs d’essence diesel. L’exposition a la silice constitue

un risque moins clair [44].

Cependant, I’amiante est considéré comme I'agent causal dans plus de 90% des cas de

CBP d’origine professionnelle [45].

Dans notre série, 40% de la population étudiée a été soumise a une exposition
professionnelle certaine ou probable a au moins un agent carcinogene. Ce taux est

comparable a celui rapporté par A. Alaoui-Yazidi [9] (50%).

Nous avons recherché les métiers les plus exposants aux maladies professionnelles

notamment le CBP et repérer certains agents causals.

Tableau XIX : Répartition des cas de cancer bronchique selon I'exposition professionnelle

probable.
Année Amiante Silice Fumée de bois Produits
pétroliers
A. Alaoui [9] 2013 15,7% 5,7% 0,7% -
L. Amro [46] 2016 18% 18% 7% -
A. Ketfi [47] 2017 - 6,3% - 14,6%
Notre série 2018 11,6% 9,2% 10,2% 3%
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Tableau XX : Répartition des cas de cancer bronchique selon I’exposition a la fumée de bois .

Auteur Année Pays Fumée de bois
Javier Delgado [48] 2005 Mexique 38,7%
W. Benzarti [49] 2015 Tunisie 40%
M. Khouchani [13] 2017 Maroc 9%
Notre série 2018 Maroc 10,2%

10. Antécédents médicaux :

La BPCO est une pathologie silencieuse de plus en plus fréquente et meurtriere, des
données épidémiologiques ont montré la sur-incidence de cancer bronchique chez les
patients BPCO et apportent des arguments non seulement en faveur d’'une simple addition de

facteurs de risques mais aussi d’une intrication des deux pathologies [50].

L’inflammation bronchique est un facteur favorisant a la fois de la BPCO et des cancers
bronchiques. Les liens entre BPCO et cancer bronchique sont mécaniques (accumulation de
particules), génétiques, épigénétiques et inflammatoires. Il existe un lien entre certains
processus inflammatoires chroniques comme la tuberculose, I'asbestose, la silicose, la fibrose

pulmonaire idiopathique et le développement de cancer bronchique [51].

Dans notre série nous avons rapporté un antécédent personnel de BPCO chez 15,6%, ce
taux est moins élevé que celui rapporte par A. Alaoui-Yazidi [9] 19,2% alors qu’il était de

12,6% pour R. Bouchentouf [16] ,5,7% pour A. Abid [15] et 5,6% A. Ouarssani [14].

En effet, les BPCO représentent une catégorie de patients bien sélectionnée pour le

dépistage précoce du cancer bronchique primitif.
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Selon les études, la prévalence du cancer bronchique varie de 9 a 20 % chez les patients
BPCO. L’obstruction bronchique multiplie le risque de développer un cancer du poumon par

2,23 chez 'homme et par 3,97 chez la femme.

Nous avons également noté un antécédent personnel de tuberculose chez 11,5% des
cas, ce taux était 8,6% pour A. Alaoui-Yazid [9] , 6% pour R. Bouchentouf [16] , 11,4% pour

A.Abid [15] et 3 ,5% pour A.Ouarssani [14] .

Les relations entre cancer pulmonaire et tuberculose sont complexes. La tuberculose a
longtemps été suspectée d’augmenter le risque de cancer pulmonaire tandis que le cancer et
ses traitements sont des facteurs susceptibles de favoriser la réactivation d’une tuberculose.
L’association de ces deux pathologies chez un méme patient complique la prise en charge et

le pronostic [52].

En effet, la notion de tuberculose est aussi associée au cancer bronchique avec un RR de
1,5 aprés prise en compte des habitudes tabagiques, ce risque s’accroit avec I’ancienneté de

la tuberculose [43].

11. Antécédents familiaux de cancer bronchique :

Dans notre étude, nous avons noté 2 cas d’antécédents familiaux de cancer bronchique,
Alors que A. Alaoui-Yazidi [9] a rapporté un seul antécédent familial de CBP. Nous avons

également noté 3 cas de cancers familiaux.

Plus de 80% des fumeurs ne développeront pas de cancer bronchique au cours de leur
existence, faisant poser la question d'une susceptibilité individuelle aux agents carcinogénes
génétiqguement transmise. En effet, un locus de susceptibilité a été mis en évidence en 2004

au niveau 6g23-25 [53].
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Une étude japonaise réalisée en 2004 sur plus de 100000 cas rapporte qu’une histoire
familiale de cancer bronchique augmente le risque, surtout chez les femmes, chez les non-

fumeurs par rapport aux fumeurs et surtout pour les carcinomes épidermoides [54].

Enfin, le risque de cancer bronchique est 2 a 3 fois plus élevé chez les parents au

premier degré de sujets atteints de cancer bronchique [55].

Il. Profil clinique :

1. Délai d’hospitalisation :

Il est impératif de définir les délais de prise en charge médicale ainsi que les facteurs qui
les influencent car ces derniers ont un impact direct sur le pronostic de la maladie. Les
patients diagnostiqués a un stade précoce sont ceux qui sont principalement susceptibles de

bénéficier de taux de guérison élevés.

Les résultats de notre étude sont comparables a ceux de la littérature, appuyant ainsi la

problématique du retard diagnostique du cancer bronchique.

Dans notre série le délai moyen entre les premiers symptomes et I'admission a I’hopital
était en moyenne de 5mois avec une médiane de 4mois.Ce taux est comparable a celui
rapporté par A. Alaoui Yazidi [9] en 2011 (4mois et demi) et 5 mois chez N. Yassine [56]. Ce
délai est moins long dans des études effectuées dans d'autres centres au niveau national,
3,6mois dans la série H. El Ouazzani [21], 3,2mois dans la série R. Bouchentouf [16], 3mois et

demi dans la série S. jabli [57], 2mois dans la série N. Fezai [58], 2mois chez A. Abid [15].
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Tableau XXI: Le délai de consultation moyen dans les différentes séries

Auteur Année Pays Délai pré hospitalier
KBP-2000-CHPG [59] 2002 France 2,4mois
H. El Quazzani[21] 2010 Rabat-Maroc 3,6mois
A. Alaoui Yazidi [9] 2011 Marrakech—-Maroc 4.6 mois
A. Ouarssani[14] 2016 Fes-Maroc 1mois
R. Bouchentouf [16] 2016 Marrakech—-Maroc 3,2mois
A. Abid [15] 2016 Casablanca - Maroc 2mois
N. Yassine [56] 2017 Casablanca-Maroc 5mois
F. Adila[19] 2017 Alger-Algérie 3mois
S. jabli [57] 2017 Sousse- Tunisie 3,5mois
M. Gharnaout [47] 2017 Alger-Algérie 2,7 mois
Notre série 2018 Marrakech-Maroc 4mois

Le diagnostic du cancer bronchique est malheureusement souvent porté tardivement, a

la fois parce que les signes cliniques eux-mémes apparaissent tardivement et également

parce que leur banalité est responsable d’un long délai entre le premier symptome et le

diagnostic.

Dans notre étude, il était malheureusement impossible d’apprécier I’effet des délais sur

la survie et sur le pronostic, car la majorité des malades étaient perdus de vue aprés le début

du traitement au centre d’oncologie.

Cependant, il est important de multiplier les efforts afin d’écourter le délai diagnostique

du CBP qui reste long dans notre pays.
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2. Motif de consultation :
Le cancer bronchopulmonaire est un excellent candidat au dépistage pour trois raisons.

D’abord parce qu’il représente un grave probleme de santé publique puisqu’il constitue

la premiere cause de mortalité par cancer dans notre contexte.

Ensuite, parce qu’il est curable a un stade précoce : alors que les malades atteints de
formes étendues ou métastatiques ont une survie qui reste réduite malgré de nombreux
progrés récents. Enfin, il est facile de définir la population cible vu qu’il est essentiellement lié

au tabac [60].

Dans notre série, les symptomes qui ont motivé la consultation étaient nombreux mais
non spécifiques. Le principal symptome qui a motivé la consultation était la douleur
thoracique chez 34% des patients, suivie par la dyspnée 28,3% de la totalité des patients
étudiée, la toux 23,7% des patients, I'hémoptysie 8,7% des patients, des anomalies a

I'imagerie 4%.

La douleur thoracique a constitué le premier motif de consultation dans notre étude et
chez la plupart des séries, ceci est le reflet d'une extension locorégionale de la maladie, donc

d'un diagnostic tardif comme est le cas dans de nombreuses études nationales.

Le tableau établit une comparaison entre les circonstances de découverte du cancer

broncho-pulmonaire, rapportées par certains auteurs :
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Tableau XXII : Les symptomes ayant motivé la consultation chez les patients atteints de CBP

Auteur Douleur Dyspnée Toux Hémoptysie Anomalie a
thoracique I’imagerie
A. Alaoui Yazidi [9] 28% 13% 25% 16% 11%
R. Bouchentouf [16] 36% 9,3% 17% 21% 5,3%
A. Abid [15] 34,3 % 14,3% 5,7% 28,6% 1,4%
A. Quarssani[14] 46 % 19% 41% 22'% 2,9%
H. El Quazzani[21] 46% 17% 6,80% 25% -
H. Afif [18] 62% 20% 8% 10% -
Notre série 34% 28,3% 23,7% 8,7% 4%

3. Signes fonctionnels :

3.1 Signes respiratoires :

Tout signe fonctionnel ou clinique persistant plus de 15 jours chez un fumeur ou ex-

fumeur, sans explication patente, doit faire suspecter un cancer bronchique. Les signes

respiratoires sont aspécifiques, trompeurs et sont souvent banalisés mais constituent souvent

le motif de consultation initial. En effet, dans notre série, la toux vient au premier rang dans

84,3% des cas, alors qu’elle n’a motivé la consultation que dans 23,7% des cas. La dyspnée est

retrouvée dans 89% des cas, tandis qu’elle ne représente un motif de consultation que dans

28,3% des cas. La méme constatation s’applique aussi sur I’lhémoptysie retrouvée chez 28,3%

et qui a motivé la consultation dans 8,7% des cas, les expectorations 63% des cas. Nos

résultats concordent globalement avec ceux retrouvés dans les séries rapportées par certains

auteurs :
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Tableau XXIII : Répartition des signes respiratoires au moment du diagnostic dans les

différentes séries

Auteurs Année Toux Dyspnée Hémoptysie Expectorations

H. El Ouazzani[21] 2010 28% 17% 25% 4,7%
Alaoui Y. [9] 2011 75,7% 68,5% 39,3% 11,4%

R. Bouchentouf [16] 2016 69,5% 59,6% 28,4% 9,3%

A. Ouarssani[14] 2016 41% 19% 22% -
D.Bourkadi [30] 2017 62% 37,3% - -

A. Ketfi [47] 2017 55,8% 27,7% 19,9% -

Notre série 2018 84,3% 89% 28,3% 63%
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3.2 Les signes d’extension locorégionale :
Plusieurs signes cliniques peuvent révéler I’extension locorégionale et a distance du

cancer bronchique. Notre série rapporte un taux élevé de signes d’extension tumorale, ce

constat ne fait que confirmer le recours tardif de nos malades a la consultation.

Tableau XXIV: Fréquence des signes d’extension locorégionale au moment du diagnostic dans
les différentes séries

Auteurs Année Pays Douleur Syndrome Dysphagie| Dysphonie| Hoquet | Syndrome
thoracique cave
de claude bernard supérieur
horner
Alaoui Y. [9] 2011 | Marrakech- 53,8% - 2,1% 9% 0,7% 7,8%
Maroc
R. B hentouf M kech-
OUENENTOUT 1 5016 | ATTARENT 49 6% 2,6% 2% 3,3% - 4,6%
[16] Maroc
A. Quarssani[14] 2016 . 46% 1,75% - 2,20% - 3,95%
Fes-Maroc
Rabat- 5,7%
A. Abid [15] 2016 | 0@ 34,3 - - ’ - -
Maroc
. Marrakech-
Notre série 2018 Maroc 44,5% 9% 13,2% 19,4% 0,6% 11,6%
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3.3 Les signes d’extension & distance :
Plusieurs signes cliniques peuvent étre révélateurs de localisation secondaire de CBP et

doivent orienter le bilan d’extension. A la suite d’une comparaison entre les fréquences
respectives de chaque signe clinique évocateur de métastases dans les différentes séries,
notre série rapporte des chiffres élevés témoignant, encore une fois, du stade avancé de la

maladie.

Tableau XXV : Fréquence des signes d’extension a distance au moment du diagnostic

Auteur Année Pays Troubles Nodules sous
neurologiques cutanés
Alaoui Y. [9] 2011 Marrakech-Maroc 10,7% 5,7%
R. Bouchentouf [16] 2016 Marrakech-Maroc 4% -
A. Ouarssani[14] 2016 Fes-Maroc 2,6% 1,3%
Notre série 2018 Marrakech-Maroc 8,1% 4%

3.4 Signes généraux :
L’altération de I’état général est fréquente dans notre série et dans d’autres.

En effet, Alaoui Y. [9] a noté I'altération de I’état général dans 94,3% des cas, R.
Bouchentouf [16] I’a rapportée dans 76% des cas, A. Ouarssani [14] estime le taux de
I'altération de I’état général a 34,2% tandis qu’elle a été retrouvée chez 89% de nos patients.
La fiévre a été notée chez 10,6% des cas dans la série de R. Bouchentouf [16], 15% dans la
série Alaoui Y. [9], 6,14% dans la série A. Ouarssani [14], tandis que ce taux a été de 19,7%

dans notre série.
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4. Examen pleuropulmonaire :

L’examen physique peut étre normal comme il peut retrouver une tuméfaction pariétale,

un syndrome de condensation et un syndrome d’épanchement liquidien, aérien ou mixte. Ces

images peuvent étre isolées ou associées.

Dans notre série, ’examen physique du thorax s’est révélé normal chez 10,7% des cas.

Ce chiffre est peu comparable a ceux retrouvés par Alaoui Y [9] 52,9%, R. Bouchentouf [16]

57,6%, A. Abid [15] 55,75% qui rapportent des chiffres nettement plus élevés. Ce constat ne

fait que confirmer le recours tardif des patients a la consultation.

Tableau XXVI: Fréquence des anomalies de I’examen pleuropulmonaire chez les patients
atteints de CBP (N=173)

Auteur Pays Syndrome de Syndrome Tuméfaction | Normal
condensation d’épanchement pariétal
pleural
Alaoui Y. [9] Marrakech- 25,7% 18,6% 2,8% 52,9%
Maroc
R. Bouchentouf [16] Marrakech- 30% 12% 1,3% 57,6%
Maroc
A. Abid [15] Rabat- 20% 11,4% 1,4% 55,7%
Maroc
A. Ouarssani [14] Fes-Maroc 13,15% 11,84% - -
Notre série Marrakech- 20,5% 17,5% 2,02% 10,77%
Maroc
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lll. Examens paracliniques :

1. Radiographie Thoracique standard

La radiographie conventionnelle permet de voir les lésions évidentes (lyse costale,

atteinte pleurale majeure...)

Ainsi, plusieurs images radiologiques sont évocatrices de carcinome bronchogénique.
Cependant, sa normalité n'exclut pas le diagnostic. Mais justifie la poursuite des explorations

en cas de suspicion de malignité.

Les différents aspects radiologiques que nous avons rapportés sont présents a des
proportions comparables a celles rapportées dans la littérature, ils sont dominés
essentiellement par les opacités parenchymateuses dans 28,4% des cas. En effet, elles
constituent aussi I’aspect le plus fréquent chez Alaoui Y. [9] ou elles représentent 40 %, ainsi
que chez R. Bouchentouf [16] ou elles représentent 51% des cas, alors qu’elles se placent en
seconde position dans la série de H. El Ouazzani [21] avec 13% des cas et A. Abid [15] avec
21,5% derriére les opacités a projection hilaire. Nous n’avons pas trouvé d’aspect radiologique

normal.
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Tableau XXVII : Aspects retrouvés a la radiographie standard dans les différentes séries de la

littérature
Auteurs Opacité Opacité Atélectasie | Pleurésie Lyse
parenchymateuse | médiastinopulmonaire costale

R. Bouchentouf [16] 51% 31,8% 6,6% 14,6% 0,7%
A. Abid [15] 21,42 % 28,5% - 10% 1,4%
A. Ouarssani [14] 49,6% 37,3% 13,1% 11,8% 1,75%
H. El Ouazzani[21] 13% 55% - 8,7% -
Alaoui Y. [9] 40% 31,6 12,8% 10% 1,4%
Benmansour [61] 39% 40% - - -
Kaptue [62] 59% 19,7% 45% 8,3% -
Notre série 28,4% 24,1% 4.,7% 16,4% 6,9%
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2. Aspects tomodensitométrigues :

Le scanner thoracique ou tomodensitométrie thoracique apporte des éléments

irremplacables concernant la taille de la tumeur, I'invasion pariétale, I'invasion des structures

médiastinales ainsi que I'invasion ganglionnaire.

C’est I'examen de référence et de premiére intention pour détecter une extension

anatomique de la tumeur et affine le diagnostic d’extension pleuro-pariétale.

Il doit idéalement étre réalisé avant I'endoscopie bronchique (il en augmente le

rendement en permettant une orientation topographique des prélevements) .Cependant, ses

limites en matiere de nodules médiastinaux exigent parfois une preuve histologique.

La TDM thoracique a été pratiquée chez 97,6% des cas dans notre série, alors qu’elle a été

réalisée chez la totalité des patients dans I'étude de R. Bouchentouf [16] réalisée a I’hopital

Militaire, 60,7 % dans la série Alaoui Y. [9] qui remonte a 2011.

Tableau XXVIII : Aspects tomodensitométriques retrouvés dans séries de la littérature

Auteurs Année |Processus | Adénopathie Atteinte Lymphangite Tumeur
tumoral | médiatisnale pleurale | carcinomateuse | de I’apex
H. El Quazzani 2010 87% 19% 24% - -
[21]
Alaoui Y. [9] 2011 72,9% 16,8% 18,8% - -
R. Bouchentouf 2016 93% 41 % 17,2 % - -
[16]
A. Abid [15] 2016 40% 25,7% 5% - -
A. Ketfi [47] 2017 30,7% 25% 21,4% 6,3% 16,6%
Notre série 2017 27,3% 35,6% 10,4% 5,2% 8,7%
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3. Apport de la TEP dans le carcinome bronchique :

3.1 Impact de la TEP sur le diagnostic positif :

La TEP permet une distinction entre lésion maligne et bénigne tant que le nodule
dépasse 1cm avec une grande spécificité et sensibilité. Les Faux négatifs peuvent se produire

en cas de tumeurs bas grade vu leur activité métabolique réduite.

Deux revues systématiques des méta-analyses et 7 études prospectives ont revu le role

de la TEP dans le diagnostic des cancers pulmonaires :

e Les méta-analyses ont trouvé une sensibilité de 96-97% et une spécificité entre 78 et
86%. Les études prospectives ont confirmé ces résultats.
e Les faux négatifs correspondaient a des lésions de bas grade de malignité tandis que
les faux positifs étaient en lien avec les états d’inflammation.
La TEP doit étre réservée pour les cas ou la biopsie est non concluante ou contre

indiquée.

3.2 Impact de la TEP sur le bilan d’extension locorégionale des cancers bronchiques :

L’apport de la TEP dans I’analyse de I’extension tumorale aux organes de voisinage,
plévre , péricarde , cesophage , paroi thoracique , est faible car la résolution de cette imagerie
reste bien inférieure a celle de la TDM ou de I'IRM puisqu’il s’agit d’'un examen métabolique et

non anatomique.

Il existe des limites du scanner dans la détection de I'extension ganglionnaire du cancer
bronchique. La spécificité de la TEP est bien supérieure et permet un staging locorégional plus

précis. La combinaison FDG TEP/ scanner reste plus performante.

Chin et al a trouvé que la TEP posséde une sensibilité de 78% et une spécificité de 81%

dans la détection des adénopathies médiastinales la valeur prédictive négative est de 89%
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[63]. Kernstine et al a comparé TEP au scanner dans la détection des ganglions N2 et N3, la

sensibilité était de I'ordre de 70% versus 65% en faveur de TEP [64].

La FDG TEP permet d’éviter des chirurgies inappropriées dans les cancers localisés, elle
s’avere aussi intéressante dans le restaging des malades aprés un traitement adjuvant [65].
Cependant, il est nécessaire de compléter le bilan par une confirmation histologique si le

médiastin est positif sur la FDG TEP [66].

Dans ces conditions, la société américaine de cancérologie, les Standards options
Recommandations francais et I’American College of ChestPhysicians recommandent la

réalisation d’une TEP dans le bilan initial d’un cancer bronchique a priori opérable.

3.3 Impact de la TEP sur I’extension métastatique :

La fréquence et la diversité des sites métastatiques dans le cadre du cancer bronchique
imposent la réalisation de plusieurs examens. Grace a l'utilisation de caméras corps entier, la

TEP permet en un examen de faire une véritable cartographie tumorale.

Les séries de la littérature rapportent la découverte de 10 a 29% des patients explorés
par la TEP de lésions métastatiques méconnues par un bilan en imagerie traditionnelle.
Toutefois, pres de 50% des hyperfixations extra thoraciques isolées (uniques) révélées par la

TEP dans le cadre du bilan d’extension des cancers bronchiques sont de faux positifs.

Aussi, toute fixation unique en 18FDG impose une confrontation avec la clinique et

I'imagerie traditionnelle, voire un contréle histologique.

Si on I'analyse site par site, la TEP apparait la plus instructive au niveau des surrénales :
elle permet de rectifier notamment les faux positifs de la TDM ou celle-ci met souvent en
évidence des hypertrophies bénignes. Les faux négatifs restent les nécroses tumorales et les

métastases de petites tailles.
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Au niveau osseux, la TEP apparait avoir une meilleure sensibilité (93% contre 74%) et une
meilleure spécificité (93% contre 63%) que la classique scintigraphie au 99 technetium,
expliquées par le site de fixation du FDG (médullaire et cortical) alors que le Technétium ne se

fixe que sur la corticale.

La pratique d’'une TEP permet de ne pas réaliser de scintigraphie osseuse, en se
souvenant toutefois que le champ exploré par les deux examens n’est pas le méme, le risque

étant de méconnaitre des métastases osseuses distales.

L’exploration du cerveau en revanche nécessite une exploration spécifique en raison de

la fixation physiologique du glucose dans cet organe. L'IRM cérébrale reste la référence [67].

L’ensemble de ces données a conduit a la réalisation d’études de I'impact de cette

nouvelle technique sur la prise en charge initiale des cancers bronchiques [65].

Figure 50: TEP d’un carcinome épidermoide lobaire moyen
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Dans notre série, la TEP a été réalisée chez un seul patient dans le cadre du bilan
d’extension pour évaluation de la résécabilité d’'un adénocarcinome bronchique lobaire
supérieur gauche classé a priori T3NOMO (lIB) qui présente des ADP médiastinales d’environ
9mm et des opacités controlatérales d’allure séquellaire. Le Pet Scan a objectivé un
hypermétabolisme modéré au niveau de l'air 6 sans autres fixations au niveau des aires

ganglionnaires ou a distance.

4, Aspects bronchoscopiques :

Deux types de Iésions peuvent étre retrouvés seuls ou en association :

e Anomalies de la muqueuse (épaississement, végétations, ulcération)
e Anomalies pariétales (sténoses par infiltration ou compression extrinseques)
Il N’y a pas de lésion endoscopique spécifique de cancer : la confirmation histologique
est indispensable et obligatoire ; La sensibilité de I’endoscopie bronchique pour le diagnostic
de cancer bronchique dépend de la localisation tumorale (88% pour les tumeurs centrales vs

69% pour les lésions périphériques) [68].

La fibroscopie bronchique a été réalisée chez 80,9% des patients de notre série, alors
qu’elle n’était réalisée que dans 78,5% dans la série Alaoui Y. [9], 74,28 % dans la série A.Abid
[15], 96% dans la série R. Bouchentouf [16] et dans la série S. Kebbati [69] 96% réalisée en
Algérie. Elle était pathologique dans 90,8% des cas, dans 85,5% dans la série A. Ouarssani [14]

et 84,6% des cas dans la série A. Abid [15] .

Le tableau établit une comparaison entre la fréquence des différents aspects

bronchoscopiques du cancer bronchique, rapportés par certains auteurs.
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Tableau XXIX : Aspects bronchoscopiques rencontrés dans les cancers de poumon dans les

séries de la littérature

Bourgeon Compression Aspect Aspect
Auteurs Pays Année | tumoral | Sténose | extrinséque | inflammatoire | normal
H. El ouazzani Rabat -
[21] Maroc 2010 36,5 - 18,3 14 -
Marrakech
Alaoui Y. [9] - Maroc | 2011 34,5 33,6 5,3 14,1 0,8
A. Quarssani | Fés- Maroc
[14] 2016 41% 28,5% 8,5% 15% -
R. Bouchentouf | Marrakech
[16] - Maroc | 2016 37,2% 27,6% 6,2% 11,7% 6,2%
S. Fenniche [70] | Ariana-
Tunisie 2017 34% - 21% 57% 11%
Rabat-
A. Abid[15] Maroc | 2017 25% 8% 4% 11,5% 15,3%
Abijan -
E. Aka- Danguy Cote
[71] d’ivoir 2017 28,5% - - 26,5% -
Marrakech
Notre série -Maroc 2018 24,5% 31,3% 11,7% 23,3% 9,2%

5. Apport de I’échoendoscopie dans les cancers bronchigues :

La détermination de I'atteinte médiastinale chez les patients non métastatiques est un

temps essentiel de la prise en charge initiale de tout cancer bronchopulmonaire non a petites

cellules permettant de décider du traitement le plus adapté a proposer au patient.

Si la chirurgie constitue une référence puisqu’elle a une meilleure valeur prédictive

négative, I’échoendoscopie (oesophagienne ou bronchique) est recommandée en premiére

intention pour le staging [72].
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Certaines chaines ganglionnaires médiastinales peuvent étre explorées par échographie
transoephagique. La ponction de ces adénopathies par voie trans-oesophagienne apreés
repérage échographique parait un complément trés intéressant des autres méthodes
d’imagerie ou d’explorations chirurgicales du médiastin (médiastinoscopie), et devrait
permettre de réduire, en précisant le T et le N, le nombres d’explorations chirurgicales inutiles

[67] [68].

Tableau XXX : Extrait de I'article de T. Egenod et R. Legros, « EBUS/EUS : quelle relation? Pour
quel résultat ? » [72].

Tableau 1. Valeur diagnostique des différentes techniques dans le staging médiastinal d’apreés [2,8,40,41,49].

Sensibilité Spécificité VPP VPN Exactitude
TOM [2,8] 55-61 % 79-81 % 58 % 83 % 60,8
TEP [2,8] 80-85 % 88-90 % 75% 91 % ,3%
Médiastinoscopie [2] 89 % 100 % 100 % 93 % 99 %
EBUS [2,41) 89-93 % 100 % 100 % 86-91 % 98 %
EUS[2,40] 83-89 % 97-100 % 100 % 80-86 % 98 %
EBUS / EUS [2,49) 86-91 % 100 % 100 % 92-96 % 9%

TDM : scanner thoracique avec injection de produit de contraste fodé, TEP : tomographie par émission de positons, EBUS :
échoendoscopie bronchique, EUS : échoendoscopie oesophagienne, VPP : valeur prédicitve positive, VPN : valeur prédictive négative

Notre service dispose d’un échobronchoscope (EUS-B), il trouve sa place dans
stadification médiastinale comme pour le diagnostic du cancer bronchique, lorsque celui-ci a

une localisation péribronchique ou péri-trachéale.

Ainsi, dans les situations de bronchoscopies classiques non concluantes pour des
Iésions centrales, la technique endoscopique de ponction sous contréle échographique par
voie transbronchique (EBUS) a permis un diagnostic de cancer bronchique dans 9 % des cas et

a été concluante chez 16 malades avec une rentabilité de 76%.
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6. Les moyens de confirmation histologique :

L’apport de I’endoscopie bronchique dans le diagnostic du CBP est incontestable en
pratique courante. C’est I’examen de base aussi bien pour les patients de notre service que

pour ceux des autres séries. Son rendement est de 44,5% dans notre formation.

Un taux comparable a été rapporté Alaoui Y [9] 46,7%, R. Bouchentouf [16] 47%, A.
Ouarssani [14] 46,7%, M. Khouchani [13] 42%, tandis qu’elle a permis de confirmer le
diagnostic chez 55,84% dans la série A. Niang [73], 61,9% dans la série S. Kebbati [69], 50,2%

dans la série A. Ketfi [47], alors qu’elle ne dépasse pas les 32,9% dans la série A. Abid [15].

Le recours aux biopsies transpariétales de certaines lésions pulmonaires est fréquent
quand elles restent de nature indéterminée et inaccessible a une biopsie par voie

endoscopique. Le guidage se fait par tomodensitométrie et rarement par échographie.

C’est un examen peu invasif permettant d’apporter le diagnostic histologique et occupe
une place non négligeable dans la prise en charge des tumeurs périphériques de plus d’un
centimétre avec une sensibilité de plus de 90% [74]. Les principaux risques qui lui sont
associés sont le pneumothorax dans 15% des cas, qui nécessite un drainage (7% des biopsies),

et I’hémoptysie (1%) [75].

Cette technique a permis d’éviter I’exploration chirurgicale par thoracotomie ou

vidéothoracoscopieou des bronchoscopies itératives pour conduire au diagnostic.

Dans notre série, elle occupe la deuxiéme place par 35,3% des cas. Un chiffre a peu prés
similaire a été rapporté par Alaoui Y [9] 30,7%, A. Abid [15] 40%, A. Ouarssani [14] 28,98%, R.
Bouchentouf [16] 29,8%, A. Ketfi [47] 33,8%, A. Niang [73] 28,5%, série M. Gharnaout [31]

29,45%.
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La biopsie pleurale a été réalisée devant tout épanchement pleural chez un patient
suspect de CBP. Sa sensibilité globale est de I'ordre de 63 % [76]. La biopsie pleurale se fait
soit « a I'aveugle » sous anesthésie locale a I'aiguille, mais la méthode diagnostique « de
référence » des épanchements pleuraux néoplasiques est la réalisation de biopsies sous

thoracoscopie, avec une sensibilité > 95 % [77].

Dans notre série, la biopsie pleurale avait permis d’établir le diagnostic chez 21 patients
(soit 12,1% des cas), dans la série A. Ketfi [47] cette méthode diagnostic avait permis de poser

le diagnostic chez 9,8% des cas.
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Nos résultats comparés a ceux publiés dans la littérature sont présentés dans le tableau

suivant :

Tableau XXXI : Les moyens de confirmations histologiques dans les différentes séries

Auteurs Année Pays Biopsie Biopsie Ponction Biopsie
bronchique | transpariétale biopsie ganglionnaire
: pleurale
scannoguidée
Alaoui Y. [9] 2011 Marrakech - 46,7 30,7 3,7 -
Maroc
R. 2016 Marrakech - 47 % 29,8% 46 % 7,9%
Bouchentouf[16] Maroc
A. Abid[15] 2016 | Rabat - Maroc 32,9% 40% 8 ,6% 7,1%
A.Ouarssani[14]| 2016 Fes - Maroc 46,50 % 28,98% 7,5% 10%
A. Ketfi [47] 2017 |Alger - Algérie 50,2 % 33,8% 9,8% 6,4%
M. Gharnaout 2017 |Alger- Algérie 57 % 29,4% - -
[31]
A. Niang[73] 2017 |Dakar-Sénégal 55,8 % 28,5% - -
N. Yassine [56] 2017 Casablanca- 13% 64% - 20%
Maroc
D. Bourkadi[30] | 2017 | Oran-Algérie 52% 32,5% 7,3% 6,5%
Notre série 2018 Marrakech - 45,5% 35,3% 12,1% 3%
Maroc
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IV. Aspects anatomopathologiques :
Le diagnostic anatomopathologique permettra, a 'aide de I’analyse morphologique,

histochimique et des immunomarquages, de classer la tumeur selon la classification 2015 de

I’OMS.

Les principales catégories anatomopathologiques comportent les adénocarcinomes, les
carcinomes épidermoides, les carcinomes a grandes cellules et les tumeurs neuroendocrines

(parmi lesquelles les carcinomes a petites cellules (CBPC) [78].

Une analyse de biologie moléculaire doit étre réaliséen cas de cancer non épidermoide

[79].

Les analyses de routine évoluent trés rapidement avec l'identification de nouveaux
biomarqueurs, les possibilités thérapeutiques qui y sont associées et des progrés
technologiques tels que le séquencage de nouvelle génération. L’institut national (INCa)
recommande en 2016 la recherche des mutations de I’epidermalgrowth factor receptor (EGFR),

KRAS, BRAF, et de réarrangements de I’anaplasticlymphoma kinase (ALK), et ROS.

La multiplicité des analyses anatomopathologiques et moléculaires pose fréquemment
probléme en raison de l'insuffisance de matériel cellulaire. Il est donc particulierement
important, dans la mesure du possible, de multiplier les préléevements. L’anatomopathologiste
se doit de limiter les analyses pour optimiser le compromis entre précision du diagnostic et

économie du matériel prélevé.

Plus récemment, une nouvelle altération génétique a été décrite dans une minorité
d’adénocarcinomes (environ 5% sur I’ensemble mais jusqu’a 20% des stades IV). Elle est
retrouvée chez des patients jeunes, de sexe masculin, peu ou non tabagiques, et associée a
un statut négatif pour les mutations de I'EGFR et KRAS. Cette translocation est détectée par
FISH ou RT-PCR et les patients peuvent alors bénéficier d’une thérapie par les inhibiteurs

d’ALK, comme le crizotinib déja utilisé pour les lymphomes anaplasiques.
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Actuellement et dans notre contexte, la fréquence des différents types histologiques
s’est récemment modifiée : le cancer épidermoide, autrefois le plus fréquent est maintenant
devenu moins fréquent que les adénocarcinomes, il présente actuellement 25 a 30% des
cancers pulmonaires versus 35 a 40% d’adénocarcinome. Cette modification est probablement

secondaire a une modification des habitudes des fumeurs et de la composition des cigarettes.

Ces données concordent parfaitement avec nos résultats puisque l'adénocarcinome
représente le premier type histologique dans notre série, avec 21,4% de I’ensemble des
cancers broncho-pulmonaires primitifs, ainsi que dans la série A. Quarssani [14] (46,5%) et la
série A. Abid [15] (58,6%), R. Bouchentouf [16] (41,7%). Alors qu’ils occupent le 2éme rang

selon Alaoui Y [9].

Au Registre des Cancers de Rabat [6], les données étaient presque les mémes puisque
les cancers du poumon étaient essentiellement des adénocarcinomes (41,6%) suivis des

carcinomes épidermoides (28,6%).

Alors que dans le Registre Région Casablanca [7], le carcinome épidermoide restait le

premier cancer chez I’lhomme et I’ladénocarcinome était le plus fréquent chez la femme.

Le carcinome épidermoide occupe la 2éme place des cancers broncho-pulmonaires
dans notre série, ils représentent 20,2% des cas, ainsi que dans la série R bouchenrouf [16]
29,8%, A. Abid [15] 20%, A. Ouarssani [14] 32,4%. Placés au ler rang pour Alaoui Y. [9] (57,7%)

et H. El Ouazzani [21] (67%).

Notre série place le carcinome non a petites cellules indifférencié au 3eme rang, apres
I’ADK, le carcinome épidermoide, avec une fréquence de 13%, alors qu’il occupe le 4éme rang
selon R. bouchentouf [16] (15,9 %), le 3éme rang selon A. Abid [15] (11,4%) et la 5eme place

selon le RRGC (3,6%).

La proportion du carcinome non a petites cellules indifférencié varie donc largement

- 08 -



Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

selon le degré de sophistication des colorations et des techniques anatomopathologiques et

selon la quantité de tissu disponible pour le diagnostic.

Le méme constat est rapporté par les études internationales. Ainsi selon les données de
SEER et étude francaise KBP-2010-CPHG, I’adénocarcinome est actuellement le type
histologique le plus fréquent aux Etats-Unis [80] et France [81] avec une fréquence de 45% et

46,2% respectivement.
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Tableau XXXII : Les différents types histologiques dans cancers bronchiques primitif

Auteurs Année Pays Adénocarcinome Carcinome Carcinome Carcinome
épidermoide | indifférencié a petites
cellules
H. El Quazzani | 2010 | Rabat -Maroc 67 % 5,8% 13,5%
[21] 26 %
Alaoui Y. [9] 2011 Marrakech- 16,8% 57,7% 7% 18,5%
Maroc
RCR Rabat [6] 2012 Rabat- 41,6 % 28,6 % 1,1% 9,5%
Maroc
A. Ouarssani 2016 Fes-Maroc 46,5% 32,45% 2,19% 12,74%
[14]
A.Abid [15] 2016 Rabat- 58,6% 20% - 11,4%
Maroc
R. Bouchentouf | 2016 Marrakech- 41,7% 29,8% 12 ,6% 15,9%
[16] Maroc
H. Afif [18] 2017 | Casablanca- 66% 31% - -
Maroc
M.L Megdiche 2017 Ariana- 58% 33% - -
[82] Tunisie
A. Niang [73] 2017 Dakar- 44% 27% 16% 11%
Sénégal
N. Chaouch [83] | 2017 Ariana- 51,7% 22,96% 13,48% 15,98%
Tunisie
D. Bourkadi [30] | 2017 | Oran-Algérie 54% 41,4% - -
M. Benzarti [84] | 2017 Sousse- 40% 22% - 30%
Tunisie
Ketfi [47] 2017 | Alger-Algérie 53,7% 27,1% - 12,8%
Notre série 2018 Marrakech- 21,4% 20,2% 9,8% 13%
Maroc
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Apport de I'immunohistochimie

Avant, cette technique était surtout utilisée pour différencier les CPC et les CBNPC. Par la
suite, la distinction de sous types-histologiques, carcinome épidermoide vs adénocarcinome

est devenue utile.

Cette technique est nécessaire dans les formes peu différenciées et doit tenir compte de
la nécessité de préserver autant que possible le matériel tumoral pour les analyses
moléculaires. L’IHC et également utile en cas de diagnostic d’adénocarcinome moyennement

différencié en permettant d’affirmer leur nature primitive.

Le panel recommandé est représenté par :

4+ P63 ou Ck5/6, ou p40 pour les carcinomes épidermoides
4 TTF1 ou Napsine pour les adénocarcinomes
A noter que les carcinomes a grandes cellules n’ont pas un profil immunohistochimique
particulier ; Cependant, I'intégration de I'immuno-marquage est recommandé car il permet,
dans un bon nombre de cas, de reclasser la tumeur en adénocarcinome, carcinome

épidermoide ou carcinome neuroendocrine [85] [86].

Figure 51: Expression membranaire modérée des cellules tumorales de I'anticorps anti CD31 /
Expression membranaire modérée des cellules tumorales de l'anticorps anti CD34/ Absence
d'expression des cellules tumorales de I'anticorps anti podoplanin :

Aspect Immunohistochimique en faveur d’un angiosarcome infiltrant
( CHU Mohamed VI Marrakech)
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V. Stade TNM

La stadification initiale est un élément essentiel lors de la prise en charge d’un cancer

bronchopulmonaire.

Elle repose sur la classification TNM, dont la 7e édition actuellement renouvelée, avait
été établie sur I'analyse rétrospective d’une base de données internationale regroupant 81
495 patients évalués entre 1990 et 2000, et réunie par I'International Association for the

Study of Lung Cancer (IASLC) [87] [88].

En janvier 2017, une 8é&me classification TNM proposée par I'IASLC a été validée par

I’Union internationale contre le cancer (UICQC).

Parmis les principaux changements proposés lors de cette révision, on retient la prise en
compte de maniere encore plus importante que dans I'édition précédente de la taille tumorale
pour définir le statut T et indirectement le stade de la maladie. Jusqu’a 5 cm, chaque

centimeétre donne un statut T différent.

Il N’y a pas de changement en ce qui concerne la cartographie ganglionnaire, mais on

subdivise les statuts N1 et N2 selon qu’il s’agit d’atteintes d’un ou de plusieurs ganglions.

Le nouveau stade IlIC décrit toute situation non métastatique incluant un statut N3, et a

un pronostic qui se rapproche des stades IV A [89].

Cest une classification clini§oe. post -opératoire, avec les données
anatomopathologiques, les patients sont reclassés en pTNM suivant les mémes criteres que
précédemment. Aprés traitement d’induction, les patients sont reclassés en ypTNM suivant les

mémes critéres que précédemment.
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Tableau XXXIII: Extrait de I'article [89]

Tableau 3 Synthése des changements de regroupement en stade entre la 7¢ et la 8° édition de la TNM.

Critéres TetM NO N1 N2 N3

7¢ édition 8¢ édition

T10-1cm T1a 1A1 (1A) 1B (l1A) 1A B
T11=2cm Tib A2 (1A) 1B (11A) 1A B

T1 2-3cm T1c A3 (IA) 1B (l1A) 1A B

T2 3—4cm T2a 1B 1B (l1A) 1A B

T2 4—5cm T2b lIA (IB) 1B (I1A) 1A B

T2 5-7cm T3 1B (lIA) 1IA (11B) 1B (111A) IC (I11B)
T3>7cm T4 1A (l1B) 1A 1B (11A) NC (11B)
T3 diaphragme T4 1A (lIB) A 1B (1lIA) e (11B)
T4 T4 1A A 1B e (HB)
Mia M1a IVA (IV) IVA (IV) IVA (IV) IVA (IV)
M1b unique M1b IVA (IV) IVA (IV) IVA (IV) IVA (IV)
M1b multiple Mic IVB (IV) IVB (IV) IVB (IV) IVB (IV)

Les changements de stade figurent en gras, avec entre parenthése e stade correspondant sur la précédente édition de la classification
TNM.

Avec un taux de survie a 5 ans de 15-20%, le pronostic des carcinomes bronchiques est
sombre, du fait de son diagnostic généralement tardif (stades Ill et IV). Ce constat est
confirmé par la littérature ainsi que notre série et les différents travaux réalisés aux pays du

Maghreb.

1. Carcinomes non a petites cellules :
Dans notre série, 9 patients seulement (5%) ont été diagnostiqués a des stades | et Il,

tandis que les stades lll et IV représentaient respectivement 20,1% et 74,9% des cas de CBP.

Pour Alaoui Y. [9], R. Bouchentouf [16], A. Abid [15], A. Ouarssani [14] le nombre de

malades au stade Il et IV représentait respectivement 93,1%, 89,7 %, 91,56%, 83,7%.

Alors que les cas classés I, Il ont été minoritaires dans toutes les séries. Effectivement,
ils ne représentent que 8,3% des cas chez A. Abid [15], 3,5% chez A. Ouarssani [14], 10,2%
chez R. Bouchentouf [16] et 6,9% chez Alaoui Y. [9]. Ces résultats appuient le fait que les

patients sont vus a un stade avancé.

-103 -



Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

2. Carcinomes a petites cellules :

Dans notre série, 68% porteurs d’un CPC étaient diagnostiqués a un stade disséminé.

Pour Alaoui Y. [9] et R. Bouchentouf [16], A. Ouarssani [14], le taux de dissémination était

respectivement de 76,9% et 62,5%, 79,3% des cas, alors que A. Abid [15] rapporte un taux

plus élevé avec la quasi-totalité des cas au stade disséminé ou métastatique.

Ces résultats ne font que consolider I'intérét du dépistage dans notre contexte en

termes de probabilité de guérison par un scanner thoracique faible dose chez des patients

fumeurs a plus de 35 PA et agés de plus de 55 ans [90]. Néanmoins ceci ne peut étre

transposé dans une population différente (dge, tabagisme, facteurs de risque, etc.) et dans un

systeme de surveillance individuelle.

Tableau XXXIV: Répartition des stades de cancers bronchiques selon le type histologique

Auteurs Pays Année CBNPC CpPC
| 1l 1} v Localisé Disséminé
Alaoui Y. [9] Marrakech - 2011 1,7% 5,2% 36,2 % 56,9% 23,1% 76,9 %
Maroc
Moussouki [17] France 2014 8% 0% 34,9% 51,1% - -
R. Bouchentouf | Marrakech- 2016 7,9% 5,5% 35,4% | 51,2% 37,5 62,5
[16] Maroc
A. Abid[15] Rabat - 2016 0 1,1% 37 % 61,8 % 12,5% 87,5 %
Maroc
A.Ouarssani [14] | Fés - Maroc | 2016 1,32% | 2,19% 14% 69,7% 20,7% 79,3%
A. Niang[73] Dakar- 2017 1,29% | 2,59% | 36,36% | 59,74% - -
Sénégal
A. Ketfi [47]|Alger-Algérie| 2017 - 5,2% 24,9 % 70% - -
Notre série Marrakech - 2018 1,2% 3,5% 20,1% | 74,9% 32% 68%
Maroc
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Extension métastatique

Au-dela du scanner thoracique et abdominal (dont les coupes descendent jusqu’aux
surrénales), I’évaluation de I’extension métastatique repose surtout sur les résultats du TEP-
scan et sur toute I'imagerie justifiée par I’existence d’une symptomatologie fonctionnelle

orientant vers une atteinte particuliére.

Le TEP-scan n’explore pas le cerveau. L’exploration encéphalique nécessite la réalisation
d’un scanner cérébral avec injection de produit de contraste ou d’'une IRM cérébrale avec

injection de gadolinium.

L’atteinte métastatique peut consister en une atteinte thoracique, sous la forme de
nodules parenchymateux pulmonaires ou d’un épanchement pleural homo-ou controlatéral,

qui font classer la maladie M1a.

Si I’existence d’un de ces sites métastatiques doit faire récuser un traitement basé sur
une chirurgie ou une radiothérapie thoracique, celui-ci doit, dans la mesure du possible, faire
I'objet d’'une preuve anatomopathologique. Il peut s’agir pour les nodules d’une ponction
transpariétale sous controle TDM, voire d’une thoracotomie. L'épanchement pleural doit étre

ponctionné et, en cas de négativité a deux reprises, étre exploré par thoracoscopie. [68]

Dans notre étude, la majorité de nos patients avaient une seule métastase
extrathoracique, les patients avec une pleurésie ou une péricardite ou des métastases
pulmonaire homo- ou controlatérales occupent la 2eme place et les malades avec des

métastases dans plusieurs organes différents viennent en 3éme place.

Les localisations les plus fréquemment retrouvés étaient les localisations surrénaliennes,

suivient par les hépatiques et enfin les métastases cérébrales.
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R. Bouchentouf [16] souligne aussi dans son étude la prédominance des métastases
surrénaliennes, devancant la localisation hépatique et ganglionnaire extra thoracique et

pleurales alors que les métastases cérébrales occupaient la 4eme place.

Selon la série Alaoui Y. [9], les métastases cérébrales étaient les plus fréquentes, suivies

par les métastases ganglionnaires, hépatiques et pulmonaires controlatérales.

Alors que A. Abid [15] place les métastases cerébrales en 1ler lieu, suivies par les

métastases osseuses, et enfin hépatiques et surrénaliennes.
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VI. Stratégie thérapeutique :

La stratégie thérapeutique des cancers doit reposer sur I'usage de référentiels et faire

I'objet d’une discussion au cours d’une réunion de concertation pluridisciplinaire, pour
déboucher sur la présentation au patient de son programme personnalisé de soins adapté au

mieux a sa situation.

L’évolution actuelle du traitement des CBNPC se fait vers une meilleure personnalisation
des traitements avec le développement de traitements ciblés sur des marqueurs, en particulier

sur des marqueurs moléculaires. [91]

Plus récemment, I'immunothérapie anti-cancéreuse a enfin fait son entrée dans I’arsenal
thérapeutique du cancer du poumon aprés la multiplication de résultats positifs d’essais
évaluant les inhibiteurs de points de controle immunitaires, avec un intérét tout particulier

pour les molécules récemment approuvées ciblant I’axe Pd1-Pd-L1. [92]

Cette stratégie est variable selon le stade de la maladie et fait intervenir la chirurgie, la

radiothérapie, la chimiothérapie et les thérapies ciblées.

1. Chirurgie :

La chirurgie est la seule thérapeutique potentiellement curative pour les cancers aux

stades localisés et résécables. Son role est admis par tous.
Néanmoins, le risque de récidive tumorale postopératoire reste élevé.

De ce fait, les traitements périopératoires ainsi que la surveillance clinique et surtout
radiologique gardent une place importante dans la prise en charge des formes précoces du

cancer du poumon. [82]

Le taux de survie des résections pulmonaires bronchoplastiques reste influencé par des
facteurs de mauvais pronostic, tels que I'’envahissement ganglionnaire et le type histologique,

mais aussi amélioré par une bonne maitrise des techniques chirurgicales ou I’examen
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extemporané des recoupes bronchiques joue un role important. [93]

Une étude japonaise a cependant montré qu’un cancer bronchique, méme de stade

précoce, reste un cancer grave, requérant lorsqu’il est possible une résection compléte. [94]

a) Type de résection :

L’intervention de choix est, chaque fois que possible, la lobectomie, dont les
complications postopératoires sont nettement moindres que la pneumonectomie (4 versus 8%)

avec des résultats identiques. [95]

L’intérét des résections limitées, telles que les segmentectomies ou les résections
atypiques, par rapport a la lobectomie n’est pas démontré pour I'ensemble des stades

précoces.

b) Curage ganglionnaire :

Le curage ganglionnaire médiastinal systématique est actuellement recommandé lors de
la prise en charge chirurgicale des CBPNC de stade précoce (INCa 2015). S’il est établi qu’il
améliore le stating tumoral, son impact sur le pronostic des patients, par rapport aux résultats

d’un échantillonnage ganglionnaire systématique, est controversé .

En effet, Wu et al. ont mis en évidence en 2002 , dans un essai contr6lé randomisé de
phase Ill , réalisé chez 532 patients atteints de CBPNC de stades cliniques | a IlIA , une
amélioration significative de la survie globale pour les patients traités par un curage
ganglionnaire par rapport a ceux traités avec un échantillonnage (59 versus 34 mois p<0001 )

[96].

Dans notre série, 6 patients avaient bénéficié d’un traitement chirurgical qui a consisté

chez I'un d’entre eux, en une lobectomie supérieure gauche avec curage ganglionnaire sur
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une durée d’opérabilité de 5 heures, qui s’est déroulée sans incident. Le patient acheminé en
réanimation post-opératoire extubé et le déroulement des suites post-opératoires était sans

particularités.

Le taux d’opérabilité était de 4% alors qu’il représente 10,6% des cas chez R.
Bouchentouf [16] , 9,2 % des cas chez Alaoui Y. [9] et 5,7% chez A. Quarssani, 14% chez A.
Abid [15] . Tandis qu’il occupe une place plus importante dans les séries francaises KBP2010-

CPHG [81], Cadelis et al [97] (48%), Moussoki [17] (13%).

Cette différence peut étre expliquée par le retard diagnostique des carcinomes

bronchiques primitif dans notre contexte.

2. Radiothérapie :
L’irradiation des cancers bronchiques reste difficile :

- Difficulté balistique : mouvements respiratoires, nombre et faible tolérance des
organes sains voisins.
- Difficulté dosimétrique : hétérogénéité des tissus traversés.

Plusieurs techniques existent pour l'irradiation des cancers bronchiques : 'une dite
conventionnelle est fondée sur des clichés radiologiques et sur la prise des repéres osseux ;
I'autre dite conformationnelle (RT 3D) est basée sur I'acquisition d’images tridimensionnelles
(scanner, IRM) en position de traitement en plus des nouvelles techniques dites par
modulation intensité (IMRT) et également les techniques spéciales du GATING (asservissement

respiratoire)

Dans la majorité des cas, la radiothérapie est associée a une chimiothérapie et/ou a une

chirurgie dans quelques cas, elle peut étre exclusive. [98]
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3. Chimiothérapie :

3.1 La chimiothérapie conventionnelle :

a) Lachimiothérapie néo-adjuvante :

Son objectif est double :

< Eradiquer les micro-métastases non visibles sur le bilan initial
< Réduire la masse tumorale initiale afin d’augmenter la résécabilité des T3 voire T4 et
des N2.
Selon I’Essai CHEST (ASCO 2008) : Etude phase Ill randomisée ayant comparé une
chimiothérapie néo-adjuvante a base de gemcitabine-CDDP a la chirurgie seule dont I'objectif

principal était la survie sans progression a 3ans. [99]

Cette étude a montré un bénéfice en SSP en faveur de la chimiothérapie néo-adjuvante

(48mois vs 12mois) pour les stades IIB et IlIA.

b) Lachimiothérapie adjuvante :

Plusieurs essais randomisés de phase Illl ont donc été menés et qui ont montré le

bénéfice la chimiothérapie adjuvante en survie.

Etude ANITA : stades | (T2No), Il , llIA ; 4cycles de cisplatine-vinorelbine.

La survie a 5ans est de 51% dans le bras chimiothérapie versus 43% dans le bras

observation. Le bénéfice en faveur de la chimiothérapie est statistiquement significatif [100]

La chimiothérapie améliore donc la survie chez les patients opérables apres chirurgie

indépendamment de son association ou non avec la radiothérapie.

-110-



Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

c) Durée de la chimiothérapie :

Trois études randomisées ont comparé un schéma de traitement court (3ou 4cycles) a
un traitement long (6cycles pour deux essais ou poursuite de la chimiothérapie jusqu’a

progression pour un autre).

Les résultats sont concordants et en faveur d’un traitement court.

d) Traitement des sujets agés :

Le tiers des patients atteints de CBNPC sont des sujets dgés de 70ans ou plus avec un
terrain fragile. Malheureusement, peu d’études sont dédiées aux personnes agées atteintes de

CBNPC.

L’essai princeps est Elderlylung cancer vinorelbine italian study group publié en 1999 a
comparé la vinorelbine versus soins de support chez 157 avec survie médiane plus allongée

dans le bras chimiothérapie. [101]

Les données rétrospectives confirment que I'dge seul ne contre-indique pas

I’ladministration d’une 2éme ligne dans les CBPNPC sujet agé.

La majorité des patients au stade métastatique conformément aux recommandations
des sociétés savantes (INCa, ASCO et ESMO) ont bénéficié d’un traitement par chimiothérapie

exclusive.

Dans nos résultats ,100% des CPC et 79% des CBNPC ont recu un traitement par

chimiothérapie.

Des résultats comparables ont été rapporté par les autres série Alaoui Y. [9] (78% des
CNPC et 100% des CPC), R. Bouchentouf [16] (82% des CNPC et 100% des CPC), alors que A.

Abid [15] rapporte (66 % des CNPC ), A. Quarssani [14] (65% des CNPC et 93% des CPC)
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4. La thérapie ciblée :

La recherche a permis une meilleure compréhension des mécanismes biologiques qui
sous entendent le développement du processus cancéreux en jouant un role clé dans la
prolifération, I'invasion et le phénomene métastatique. Ces avancées dans la connaissance
biologique ont conduit au développement de nouvelles thérapeutiques plus rationnelles

s’attaquant au mécanisme intime du cancer du poumon : les thérapies ciblées.

Ceci a donc révolutionné la prise en charge et le pronostic des patients. De nombreuses
molécules ont en effet vu le jour au cours de la derniére décennie et ont maintenant une AMM
en France . Parmi ces molécules, certaines sont bioguidées, nécessitant la recherche de
biomarqueurs prédictifs d’efficacité comme les mutations d’EGFR, les réarrangements d’ALK
ou l’expression de PD-L1, complexifiant encore la prise en charge des patients atteints de
cancer bronchique. De nouvelles molécules devraient voir le jour prochainement dans I'arsenal
thérapeutique des cancers bronchiques permettant notamment de cibler des biomarqueurs

émergeants.

De plus, de nombreuses études sont en cours évaluant I'intérét de traitements combinés
associant les thérapies ciblées entre elles, avec des molécules d’immunothérapie, des anti-
angiogéniques, la chimiothérapie ou la radiothérapie. Enfin, la plupart de ces molécules sont
validées dans la prise en charge des CBNPC avancés mais de nombreux progreés restent a faire
pour la prise en charge des CBNPC localisés ou localement avancés ou pour le traitement des

CBPC. [102]
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Parmis eux, on distingue :

< Bevacizumab :

Anticorps monoclonal humanisé dirigé contre I'’ensemble des isotopes du VEGF-A

% Les anti- EGFR:
Dans le CBNPC, les mutations oncogéniques sont retrouvées au sein des exons 18 a 21

codant pour le domaine tyrosine kinase du récepteur d’EGFR.

Les mutations dans les exons 19 ou 21 conférent une sensibilité accrue aux EGFR-

Tkis, dont elles prédisent la réponse.

Ces derniers sont classés en 3groupes :

a) Les anti-EGFR de 1¢re génération : Erlotinib ,Gefitinib
b) Les inhibiteurs d’EGFR de 2¢me génération : Afatinib ,Dacomitinib , Necitumumab
¢) Les inhibiteurs d’EGFR de 3¢me génération : AZD9291(Osimertinib) ,Rociletinib
% Les inhibiteurs de la tyrosine kinase de L’ALK :
Les CBNPC avec réarangement du géne ALK représentent 4-7% des CBNPC de type non
épidermoide [98]. IlIs surviennent préférentiellement chez des patients non fumeurs et

porteurs d’adénocarcinomes.

Actuellement, la recherche du réarrangement d’ALK est réalisée en routine au diagnostic
pour choisir la premiére ligne thérapeutique chez tous les patients avec un CBNPC non

épidermoide et non neuroendocrine.

Lorsque ces tumeurs présentent un réarrangement d’ALK, le crizotinib est recommandé
en premiere ligne thérapeutique et le céritinib en deuxiéme ligne. Au vu des résultats de
I’étude ASCEND 4, le céritinib deviendra trés probablement uneoption en premiére ligne

également.
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4.1 Lavoie de signalisation intracellulaire ALK :

Elle joue un rbéle majeur dans les voies de prolifération cellulaire, de différenciation et

d’anti apoptose.

L’anomalie correspond a une translocation génétique dont le géne de fusion est I’'EML4-
ALK. Il a été identifié et décrit pour la premiére fois dans certains cancers du poumon par une

équipe japonaise en 2007.

Son blocage permet ainsi de traiter tres efficacement ce type de cancer du poumon

présentant cette mutation et donc la présence de cette molécule oncogénique.

On estime qu’environ 2-7% des patients souffrant d’adénocarcinome du poumon sont
porteurs de cette mutation. Cette anomalie se voit surtout chez les non-fumeurs, ne

présentant pas de mutation EGFR ou KRas.

Ces derniers sont classés en 4groupes :

a) Les inhibiteurs d’ALK de 1¢re génération : Crizotinib
b) Les inhibiteurs d’ALK de 2¢megénération : Ceritinib (LDK378), Alectinib
¢) Les inhibiteurs de MET

d) Autres molécules : Vandetanib, Ramucirumab

Dans notre série, une patiente porteuse d’un adénocarcinome peu différencié et
infiltrant a bénéficié d’'un examen de recherches des mutations EGFR (Exons 18 ,19,20,21)
dont le résultat était concluant par la présence de la mutation T790M au niveau de I'exon 20
du gene EGFR dans la zone tumorale sélectionnée. La présence d’une mutation au niveau du
géne EGFR est associée a une sensibilité aux traitements par les inhibiteurs de la tyrosine

kinase (Paez JG et al , 2004 )
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5. L'immunothérapie :

Aprés les thérapies ciblées, I'immunothérapie est entrain de révolutionner la prise en

charge de certains patients.

Les résultats spectaculaires des inhibiteurs de Pdl et Pd-L1 ont remplacé

I'immunothérapie anti-cancéreuse au centre du traitement du cancer du poumon.

Le pembroli- zumab, anticorps ciblant Pd-1, a ainsi montré sa supériorité par rapport a
la chimiothérapie chez les patients dont les cellules tumorales expriment Pd-L1 (> 50 %,

premiere ligne ; > 1 %, seconde ligne).

Le nivolumab et I'atezolu- zimab ont également intégré I'arsenal thérapeutique de
I'oncologie thoracique a partir de la seconde ligne. Les prochains défis de recherche en
immuno-oncologie seront I'identification de nouveaux biomarqueurs de réponse robustes
mais également I’étude de combinaisons bloquant différents points de contréle immunitaires,
ou associant ces nouvelles molécules aux vaccins anti-tumoraux ou aux thérapies ciblées.

[103]
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Tableau XXXV : Les différentes modalités thérapeutiques dans les séries des CBP

Auteurs Année Pays Chimiothérapie | Chirurgie Radiochimiothérapie
H. El OQuazzani | 2010 | Rabat -Maroc 46% - 38%
[21]
A. Alaoui [9] 2011 Marrakech - 78% 9,2% -
Maroc
A. Bahlaoui [104] | 2015 Casablanca- 65,8% 9.1% 18,9%
Maroc
A. Ouarssani 2016 Fes - Maroc 60,9% 5,7% 6,2%
[14]

A. Abid[15] | 2016 Rabat-Maroc 66% 14% 20%
KBP-2010- 2013 France 72% 16,6% 26,6%
CPHG [105]

R. Bouchentouf | 2016 Marrakech - 88 % 10,6 % 3,3%

[16]

Maroc

H. Afif [18] 2017 Casablanca- 69% - 13%
Maroc

A. Niang [73] 2017 Dakar- 40% - 5,2%
Sénégal

M. Benzarti [49] 2017 Sousse- 76% - 18%
Tunisie

A. Ketfi [47] 2017 Alger-Algérie 89,3% 10,7% -

Notre série 2018 Marrakech- 79% 4% 11,5%
Maroc
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VIl. Pronostic :
Malgré les progres thérapeutiques, le pronostic du cancer bronchique reste effroyable

avec une survie globale de l'ordre de 15% a 5ans tous stades confondus. Elle dépend
principalement du stade de la maladie, duquel dépendra la possibilit¢ d’un traitement

potentiellement curatif et s’attachera a déterminer le bilan initial.

Les cancers bronchiques non a petites cellules (CBNPC) de stade | ou Il (c’est a dire sans
atteinte médiastinale) ont une survie a 5ans de 35-70%, ceux de stade lll (avec atteinte
ganglionnaire médiastinale) de 10-25% et en cas de métastases a distance la survie a 5ans

n'excéde pas 5%. [88]

Ceci s’explique d’une part par la fragilité des patients (sujets agés et/ou comorbidités
séveres fréquentes respiratoires, cardiovasculaire ect), souvent associée au tabagisme,
d’autres part par un diagnostic le plus souvent a un stade localement avancé ou métastatique

de la maladie ne permettant pas d’envisager un traitement radical. [105]

Les facteurs pronostiques défavorables incriminés, pour les patients opérés sont : le stade
avancé et le performance status élevé. Pour les patients non opérés : le stade élevé, le

performance status élevé, un taux de LDH élevé, anémie et hyperleucocytose.
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Tableau XXXVI : Survie relative a 5ans selon I’Etude PETRI [106]

Stade Survie Relative a 5ans (%)
Stade | 47
Stade Il 32
Stade lll 22
Stade IV 5
Inconnu ND
Tous les stades 22

Tableau XXXVII : Survie relative a 5ans selon le (SEER) Program [107]

Stade Survie relative a 5ans (%)
Localisé 52,6
Régional 23,7
A distance 3,5
Non déterminé 8,5
Tous stades 15,6

-118 -




Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

VIIl. Lutte anti-tabac :

Le moyen préventif le plus efficace est sans aucun doute la lutte contre le tabagisme.

La prévention de I'initiation au tabagisme et le traitement de la dépendance au tabac sont

les moyens les plus efficaces pour prévenir I’apparition du cancer du poumon ;

Ainsi, les bénéfices du sevrage tabagique existent quelque soit I’dge du fumeur et sont
d’autant plus importants que I'arrét du tabac est précoce. La diminution du risque de CBP est

de 40 a 90 % dans les 10 ans qui suivent I'arrét du tabac. [108]

Au niveau national, nous n’avons aucune statistique quant au nombre exact de déces liés
au tabac. Néanmoins, dans un pays comme le notre ou 31,5% des hommes et 3,3% des
femmes fument, le cancer du poumon fait des ravages : 90% des cancers du poumon sont dus

au tabac.

Selon une enquéte nationale sur les habitudes et les comportements des fumeurs publiés
en 2008, le fumeur marocain dépense en moyenne 22DH par jour pour I'achat de tabac (30%

du SMIQG).

Depuis 1966, le Royaume dispose d’une loi anti-tabac (n°15-91) qui interdit le tabac dans

certains lieux publics, la propagande, publicité au profit du tabac. [109]

Dans le cadre de la prévention, I‘équipe de Pneumologie du Chu Mohamed VI organise
une consultation tabacologique dont le but est d’établir un bilan tabagique, des évaluations
de motivation a I'arrét du tabac et de définir un projet de sevrage. De méme, nous menons un

projet intitulé « Faculté sans tabac » pour mieux sensibiliser les jeunes aux méfaits du tabac.
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IX. Dépistage

En dehors d’essai clinique et d’antécédent de cancer, un dépistage systématique chez un
patient sans signe fonctionnel respiratoire, méme fumeur, par radiographie ou scanner, ou
cytologie de crachat n’est pas utile. Néanmoins I’essai NLST démontre I'intérét en termes de
probabilité de guérison d’un dépistage par scanner thoracique faible dose chez des patients

fumeurs a plus de 35 PA et agés de plus de 55 ans [110].

En effet, la pratique d’un scanner thoracique annuel pendant trois ans, sans injection,
faiblement irradiant, diminuait la mortalité spécifique par cancer bronchique de 20% (p=0,02)
et la mortalité globale de 6,4% (P=0,04) par rapport a la simple radiographie pulmonaire. Cet
effet passe entre autres par la détection plus importante de cancers de stades précoces

accessibles au traitement chirurgical.

Néanmoins ce résultat ne peut étre transposé dans une population différente (age,

tabagisme, facteurs de risque, etc.) et dans un systéeme de surveillance individuelle.

Quoiqu’il en soit, le dépistage du cancer bronchique n’est pas un substitut a 'arrét du

tabac.
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Le cancer bronchopulmonaire primitif constitue un probléme majeur de santé publique.

Il s’agit de la premiére cause de déceés par cancer chez I’lhomme au Maroc et dans le monde.

Son incidence va continuer d’augmenter compte tenu des différents facteurs incriminés, mais

il reste un cancer largement évitable par ’association de mesures de prévention du tabagisme

et d’exposition en milieu professionnel.

Il ressort de notre étude que la prise en charge des cancers broncho-pulmonaires dans

notre structure hospitaliére respecte globalement les recommandations. Cependant, malgré

les efforts fournis, la prise en charge reste moyennement satisfaisante dans certains aspects

avec des délais relativement longs en relation avec le diagnostic et la thérapeutique, certains

aspects méritent d’étre renforcés et pris en considération.

Sur la base des résultats de notre étude et a la lumiere de I'analyse bibliographique, il

hous parait indispensable de :

Instaurer une véritable politique de lutte contre le cancer en général, le cancer
bronchopulmonaire primitif en particulier en améliorant le registre des cancers
régional et national afin de pouvoir apprécier de facon exhaustive le profil
épidémiologique du cancer bronchopulmonaire.

Etablir une stratégie de dépistage en renforcant les programmes de lutte contre le
tabac et d’aide au sevrage tabagique et ceux du diagnostic précoce en introduisant les
nouvelles techniques diagnostiques.

Assurer une formation continue des personnels médicaux et paramédicaux.
Encourager la décision thérapeutique émanant de réunions de concertations
pluridisciplinaires.

Développer I’étude génétique des cancers bronchiques pour un traitement
personnalisé.

Améliorer la qualité des soins de support par la formation des personnels spécialisés
dans ce domaine, notamment en oncogériatrie.

Rappeler la place de la psycho-oncologie et favoriser la collaboration réguliére entre
psychiatre, oncologue et pneumologue, dans I'espoir d’améliorer la qualité de vie de

ces patients.
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RESUME

Titre : Profil épidémiologique du cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

Mots clés : Cancer bronchique -Profil épidémiologique - clinique-diagnostic - traitement-

pronostic.

Le cancer bronchique est un probléme actuel de santé publique, car son incidence ne
cesse d’augmenter. Il constitue la premiere cause évitable de mortalité chez I'homme a
I’échelle mondiale. L’objectif de ce travail était de décrire les caractéristiques
épidémiologiques, cliniques, diagnostiques, thérapeutiques et pronostiques du cancer

bronchogénique.

Cette étude porte sur 173 cas de cancer bronchique colligés au service de pneumologie
du centre hospitalier universitaire Mohammed VI de Marrakech, sur une période de 5 ans,
allant de Janvier 2013 a Décembre 2017. La fréquence annuelle globale était de 16,6%. Le
sex-ratio était de 7 hommes pour une femme. L’dge moyen était de 58,8ans (23-88). 40% des
patients étaient exposés a des agents toxiques certains ou probable dans le cadre de
I'exposition professionnelle. L’intoxication tabagique a été retrouvée chez 83,2% des cas. Le
tabagisme actif était présent chez 72% des cas et le tabagisme passif chez 27% des cas. 91,1%
était sevré au moment du diagnostic. La consommation tabagique moyenne était de 40

paguets-années (10-70) avec une durée d’exposition moyenne de 30 ans.

L’estimation des délais de prise en charge était faite a partir de la date du ler

symptome. Il était inférieure a 4 mois chez plus de 50% des nos malades.

La plupart de nos patients avaient présenté des signes respiratoires associés a des
signes d’extensions locorégional au moment du diagnostic, ces derniers étaient dominés par
la douleur thoracique chez 34% des cas et la dyspnée chez 28% des cas. Les signes
respiratoires notés étaient : la dyspnée chez 33,6% des cas, la toux chez 31,9% des cas, les

expectorations chez 23,8% des cas, I'hémoptysie 10,7%. La symptomatologie extra-
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respiratoire était dominée par la douleur thoracique notée chez 44,5% des patients.
L’altération de I’état général est notée chez 89% des patients. L’examen pleuropulmonaire

s’est révélé anormal chez 85,5% des patients.

Le syndrome de condensation pulmonaire était majoritaire, retrouvé chez 20,5% des
patients, suivit par le syndrome d’épanchement liquidien chez 17,5%. Le syndrome

paranéoplasique était retrouvé chez 45% des cas.

Les opacités intraparenchymateuses constituaient I’aspect radiologique le plus fréquent
chez 28,4% des cas, suivient par les opacités médiastinopulmonaires chez 26,5% des cas. La
tomodensitométrie thoracique, pratiquée chez 97,6% des patients, montrait une atteinte
médiastinale chez 35,6% des cas, suivie d’un processus tumoral chez 27, 3% des cas et une
atteinte pleurale dans 10,4% des cas. L’endoscopie bronchique était réalisée chez 81 % des cas
de notre série. L’'aspect majoritairement retrouvé était la sténose tumorale chez 31,3% des
cas, le bourgeon tumoral (24,5%), I'aspect inflammatoire (23,3%), aspect de compression
extrinseque (11,7%), aspect normal (9,2%). Le diagnostic histologique était obtenu par
fibroscopie bronchique dans 44 ,5% des cas. Dans les autres cas, le diagnostic positif était
porté par la biopsie transpariétale scannoguidée chez 37.2 % des cas, la biopsie pleurale chez
12,8% des cas, I'echoendoscopie bronchique chez 9% des cas, | ‘aspiration pour étude
cytologique chez 3% des cas, la biopsie ganglionnaire (2%) et la biopsie cutanée (1%). Le

CBNPC était le type histologique le plus fréquent (87%).

L’analyse immunohistochimique est revenue en faveur d’un adénocarcinome chez 21,4%

des cas.

Les autres types histologiques était le carcinome épidermoide chez 20,2% des cas, le
carcinome indifférencié chez 9,8% des cas, le carcinome adénosquameux chez un patient, le

carcinome a grandes cellules chez un patient, le carcinosarcome chez un patient.

Le bilan d’extension permettait de le classer au stade lll et IV dans 95% des cas, au stade

| et Il dans 5% des cas. Les localisations métastatiques les plus fréquentes étaient les
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surrénales, les métastases hépatiques, le cerveau. Sur le plan thérapeutique, 6 patients
avaient bénéficié d’un traitement chirurgical curatif avec curage ganglionnaire, 20 patients
avaient recu une radio chimiothérapie concomitante, le reste des patients avaient recu un
traitement par chimiothérapie exclusive, alors que certains patients étaient non opérables
pour des raisons non carcinologiques soit avec un PS>2 ou ayant des tares associées. Un

traitement symptomatique était prescrit chez 40% des cas.

Il ressort de notre étude que les caractéristiques générales dans notre série rejoignent
globalement les constats des autres séries nationales. Le diagnostic est souvent porté
tardivement rendant le pronostic sombre étant donné que les possibilités thérapeutiques sont
tres limitées a ces stades tardifs. Ainsi, nous recommandons d’établir des stratégies de lutte

contre le tabac et de dépistage précoce.
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ABSTRACT

Title : Epidemiological profile of primary bronchial cancer: about 173 cases.

Keywords:Bronchial cancer - Epidemiological data - diagnosis - treatment - prognosis

Bronchial cancer is a current public health problem because of the increasing of it’s
incidence . It is the first preventable cause of human mortality worldwide. The objective of this
work was to describe the epidemiological, clinical, therapeutic and prognostic characteristics
of bronchogenic cancer.

This study concerns 173 cases of bronchial cancer collected in the pneumology
department of the Mohammed VI university hospital in Marrakesh over a period of 5 years,
from January 2013 to December 2017. The overall annual frequency was 16.6%. The sex ratio
was 7 men for one woman. The average age was 58.8 years (23-88). 40% of patients were
exposed to certain or probable toxic agents in the context of occupational exposure. Active
smoking was present in 72% of cases and passive smoking in 27% of cases. 91.1% was weaned
at the time of diagnosis.

The average smoking consumption was 40 pack years (10-70) with an average exposure
time of 30 years. The estimated time of care was made from the date of the 1st symptom. It
was less than 4 months in more than 50% of our patients. Most of our patients had respiratory
signs associated with signs of locoregional expansions at diagnosis, the latter were dominated
by chest pain in 34% of cases and dyspnea in 28% of cases. The respiratory signs noted were:
dyspnea in 33.6% of cases, cough in 31.9% of cases, sputum in 23.8% of cases, hemoptysis
10.7%.

Extra-respiratory symptomatology was dominated by chest pain noted in 44.5% of
patients. The deterioration of the general condition is noted in 89% of patients.
Pleuropulmonary examination was abnormal in 85.5% of patients. Lung condensation
syndrome was predominant, found in 20.5% of patients, followed by fluid effusion syndrome

in 17.5%. Paraneoplastic syndrome was found in 45% of cases. Intra-parenchymal opacities
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were the most common radiological outcome in 28.4% of cases, followed by
mediastinopulmonary opacities in 26.5% of cases. Thoracic computed tomography, performed
in 97.6% of patients, showed mediastinal involvement in 35.6% of cases, followed by tumoral
process in 27.3% of cases and pleural involvement in 10.4% of cases.

Bronchial endoscopy was performed in 81% of cases in our series. The predominantly
recovered aspect was tumor stenosis in 31.3% of cases, tumoral bud (24.5%), inflammatory
aspect (23.3%), extrinsic compression aspect (11.7%), appearance normal (9.2%). The
histological diagnosis was obtained by bronchial fibroscopy in 44.5% of cases. In the other
cases, the positive diagnosis was carried by the scannaried transparietal biopsy in 37.2% of
the cases, the pleural biopsy in 12.8% of the cases, the bronchial echoendoscopy in 9% of the
cases, the aspiration for cytological study in 3 % of cases, lymph node biopsy (2%) and skin
biopsy (1%). NSCLC was the most common histological type (87%). Immunohistochemical
analysis returned to adenocarcinoma in 21.4% of cases. The other histological types were
squamous cell carcinoma in 20.2% of cases, undifferentiated carcinoma in 9.8% of cases,
adenosquamous carcinoma in 1 patient, large cell carcinoma in 1 patient, carcinosarcoma in 1
patient.

The extension assessment allowed to classify it at stage Ill and IV in 95% of cases, at
stage | and Il in 5% of cases. The most frequent metastatic sites were the adrenal glands, liver
metastases and the brain. Therapeutically, 6 patients had benefited from curative surgical
treatment with lymph node dissection, 20 patients had received a concomitant
chemoradiotherapy, the rest of the patients had received an exclusive chemotherapy
treatment, while some patients were not operable for non-carcinogical reasons either with
PS> 2 or with associated defects. Symptomatic treatment was prescribed in 40% of cases. Our
study shows that the general characteristics of our series are broadly consistent with the
findings of the other national series. The diagnosis is often made late, making the prognosis
gloomy as the therapeutic possibilities are very limited at these late stages. Thus, we

recommend that strategies be developed for tobacco control and early screening.
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ANNEXE | : CLASSIFICATION TNM 8eme EDITION (IASLC 2015, UICC 2017)11

Tx Tumeur primaire non connue ou tumeur prouvée par la présence de cellules malignes dans les
sécrétions broncho-pulmonaires mais non visible aux examens radiologiques et endoscopiques.

TO Absence de tumeur identifiable.

Tis Carcinome in situ.

T1 Tumeur de 3 cm ou moins dans ses plus grandes dimensions, entourée par du poumon ou de la plevre
viscérale, sans évidence d'invasion plus proximale que les bronches lobaires a la bronchoscopie (c'est-a-
dire pas dans les bronches souches).

Tla <lcm
T1b >lcmet<2cm
Tlc >2cmet<3cm
T2 Tumeur de plus de 3 cm, mais moins de 5 cm, avec |'un quelconque des éléments suivants d'extension :
-envahissement de la plévre viscérale quelle que soit la taille de la tumeur, envahissement d'une
5 bronche souche a toute distance de la caréne
qé -existence d'une atélectasie (lobaire ou pulmonaire)
= - de plus grand diameétre.
— T2a_ >3 cmmais<4cm
T2b 24 cm mais <5 cm

T3 Tumeur de plus de 5 cm et de moins de 7 cm, ou ayant au moins l'un des caracteres invasifs suivants :
-atteinte de la paroi thoracique (incluant les tumeurs du sommet),

-atteinte du nerf phrénique,
-atteinte de la plévre pariétale ou du péricarde,
-nodules tumoraux dans le méme lobe.
T4 Tumeur de plus de 7 cm ou comportant un envahissement quelconque parmi les suivants :
-médiastin,
-CoRUr OU gros vaisseaux,
-trachée,
-diaphragme,
-nerf récurrent,
-cesophage,
-corps vertébraux,
-caréne,
-nodules tumoraux séparés dans deux lobes différents du méme poumon.
Nx Envahissement loco-régional inconnu.
@ NO Absence de métastase dans les ganglions lymphatiques régionaux.
= N1 Métastases ganglionnaires péri-bronchiques homolatérales et/ou hilaires homolatérales incluant une
'g extension directe.
b N1la 1 seule station N1 atteinte
§ N1b Plusieurs stations N1 atteintes
Z' N2 Métastases dans les ganglions médiastinaux homolatéraux ou dans les ganglions sous-carénaires
N2a 1 seule station N2 atteinte sans N1 « skip metastasis »
N2b 1 seule station N2 avec atteinte N1
N2c Plusieurs stations N2 atteintes
N3 Meétastases ganglionnaires médiastinales contro-latérales ou hilaires contro-latérales ou scaléniques,
n sus-claviculaires homo- ou contro-latérales.
§ MO Pas de métastase a distance.
‘é M1 Existence de métastases :
‘g’ M1la Nodules tumoraux séparés dans un lobe controlatéral, ou nodules pleuraux ou pleurésie

maligne ou péricardite maligne

M1lb 1 seule métastase dans un seul site métastatique

M1c Plusieurs métastases dans un seul site ou plusieurs sites atteints
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CLASSIFICATION PAR STADE

Carcinome occulte Tx NO MO Stade IlIA T1,2 N2, MO
Stade O Tis NO MO T4 NO MO
Stade IA-1 Tla NO MO T3, T4 N1 MO
Stade IA-2 T1b NO MO Stade llIB T3,4 N2 MO
Stade IA-3 T1c NO MO T1,2 N3 MO
Stade IB T2a NO MO Stade lIIC T3,4 N3 MO
Stade IIA T2b NO MO Stade IV-A Tout M1a
Stade IIB T3 NO MO Tout M1b
T1,2 N1 MO Stade IV-B Tout M1c

A

A

Figure 52 : 8&me c|assification TNM du cancer du poumon (d’aprés(111))
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2L-4L chaine paratrachéale gauche
5 ganglions sous-aortiques
6 ganglions para-aortiques
7 ganglions intertrachéobronchiques
8 ganglions latéro-cesophagiens
9 ganglions du ligament triangulaire

10-11  ganglions intrapulmonaires et extra-lobaires
12-13-14 ganglions intra-lobaires

Figure 53 : Anatomie descriptive des ganglions lymphatiques médiastinaux(111)

- 134 -



Cancer bronchique primitif : a propos de 173 cas.

ANNEXE 1l

N

Performance status

:Capable d’une activité identique a celle précédant la maladie.

: Activité physique diminuée mais malade ambulatoire et capable de mener

un travail.

:Malade ambulatoire et capable de prendre soins de lui-méme mais

incapable de travailler. Alité ou en chaise moins de 50% de son temps de

veille.

:Capable seulement de quelques soins,alité ou en chaise de plus de 50% de

son temps de veille.

:Incapable de prendre soin de lui-méme,alité ou en chaise en permanence
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ANNEXE Il : CLASSIFICATION ANATOMO-PATHOLOGIE 2015 (112,113)

Types et sous-types histologiques Code ICDO

TUMEURS EPITHELIALES '

Adénocarcinome 8140/3
Adénocarcinome lépidiquet 8250/3
Adénocarcinome acinaire 8551/3
Adénocarcinome papillaire 8260/3
Adénocarcinome micropapillairet 8265/3
Adénocarcinome solide 8230/3
Adénocarcinome Invasif Mucineux? 8253/3

Adénocarcinome invasif mixte mucineux
Adénocarcinome invasif mixte non-mucineux 8254/3
Adénocarcinome colloide 8480/3
Adénocarcinome feetal 8333/3
Adénocarcinome entériquet 8144/3
Adénocarcinome avec invasion minimet
Non-mucineux 8250/2
Mucineux 8257/3
Lésions pré-invasives
Hyperplasie adénomateuse atypique 8250/0
Adénocarcinome in situt
Non mucineux 8410/2
Mucineux 8253/2

Carcinome malpighien (ou épidermoide) 8070/3

Carcinome malpighien kératinisantt 8071/3

Carcinome malpighien non kératinisantt 8072/3

Carcinome malpighien basaloidet 8083/3

Lésion pré-invasive
Carcinome malpighien in situ 8070/2

Tumeurs neuroendocrines

Carcinome 2 petites cellules 8041/3
Carcinome a petites cellules composite 8045/3
Carcinome neuroendocrine a grandes cellules 8013/3
Carcinome neuroendocrine a grandes cellules composite 8013/3
Tumeurs carcinoides
Tumeur carcinoide typique - 8240/3
Tumeur carcinoide atypique 8249/3

Lésion pré-invasive
Hyperplasie neuroendocrine diffuse pulmonaire

idiopathique 8040/0

Carcinome a grandes cellules 8012/3

Carcinomes adénosgquameux 8560/3
Carcinomes sarcomatoides

Carcinome pléomorphe 8022/3

Carcinome a cellules fusiformes 8032/3

Carcinome a cellules géantes 8031/3

Carcinosarcome 8980/3

Blastome pulmonaire 8972/3

Autres carcinomes et carcinomes inclassés
Carcinome “lymphoepithelioma-like” 8082/3
Carcinome avec réarrangement NUT + 8023/3
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Tumeurs de type glandes salivaires

Carcinome mucoépidermoide 8430/3
Carcinome adénoide kystigue 8200/3
Carcinome épithélial-myoépithélial 8562/3
Adénome pléomorphe 8940/0
Papillomes
Papillome malpighien 8052/0
Exophytique 8052/0
Inversé 8053/0
Papillome glandulaire 8260/0
Papillome mixte malpighien et glandulaire 8560/0
Adénomes
Pneumocytome sclérosant? 88320
Adénome alvéolaire 8251/0
Adénome papillaire 8260/0
Cystadénome mucineux 8470/0
Adénome des glandes muqueuses 8480/0

Tumeurs mésenchymateuses

Hamartome pulmonaire 8992/0
Chondrome 9220/0
PEComest
Lymphangioléiomyomatose 9174/1
PECome bénint 8714/0
Clear cell tumor 8005/0
PECome malint 8714/3
Tumeur myofibroblastique congénitale péribronchique 8827/1
Lymphangiomatose diffuse pulmonaire
Tumeur myofibroblastique inflammatoire 8825/1
Hémangioendothéliome épithélioide 9133/3
Blastome pleuropulmonaire 8973/3
Synovialo-sarcome 9040/3
Sarcome intimal de I'artére pulmonaire 9137/3
Sarcome myxoide pulmonaire avec translocation EWSR1-CREB1 1 8842/3
Tumeurs myoépithéliales T
Myoépithéliome 8982/0
Carcinome myoépithélial 8982/3
Tumeurs lymphohistiocytiques
Lymphome extra-ganglionnaire de la zone marginale du MALT 9699/3
Lymphome diffus a grandes cellules 9680/3
Granulomatose lymphomatoide 9766/1
Lymphome intravasculaire diffus a grandes cellules * 9712/3
Histiocytose pulmonaire Langerhansienne 9751/1
Maladie d’Erdheim-Chester 9750/1

Tumeurs d’origine ectopique
Tumeurs germinales

Tératome, mature 9080/0

Tératome, immature 9080/1
Thymome intrapulmonaire 8580/3
Meélanome 8270/3
Meéningiome, NOS 9530

tnouveaux termes ou termes madifiés depuis la classification OMS 2004
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ANNEXE IV

FICHE D'EXPLOITATION

Numéro de dossier

Identité

|. Donnés épidémiologiques

Age

Tranche
Une seule réponse possible.

20-30
31-40
41-50
51-60
=61

Sexe
Une seule réponse possible.

M
E

Profession antérieure

Origine/ Résidence

Profession actuelle
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Il. Habitudes Toxiques

Tabac
Plusieurs réponses possibles.

O

MNan

Si oui
Une seule réponse possible.

Actif

Passif

Sewvré
Plusieurs réponses possibles.

O

Mon

Age de début

Nombre PA
Une seule réponse possible.

=10
10-19
20-29
30-39
=40

Type de tabac

Durée d'exposition

Autres habitudes toxiques
Plusieurs réponses possibles.

Alcool
Cannabis
Kif
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Exposition professionnelle
Flusieurs réponses possibles.

Amiante

Silice

Fumé de bois

Arsenic , chrome , nickel , fer

Radiations ionisantes ( radon des mines de fer , uranium )
Parcelaine | platre , résine

Pesticides

Raille , foin moisi

Cigarette électronique
Plusieurs réponses possibles.

oui

non

Antécédents médicaux
Plusieurs réponses possibles,

Tuberculose

BPCO

HTA

Diabéte

Asthme
Cardiopathie
Nephropathie
Maladie de systéme
Neoplasie

Autres

Antécédents Chirurgicaux

Antécédents familiaux
Plusieurs réponses possibles.

Cancer familiaux

cas similaires (parents au 1er degrés)

ll. Délai de prise en charge
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Motif de consultation

Date de consultation

Délai entre le début des symptomes et
consultation

Date de début de la symptomatologie

IV. Profil clinique

Circonstances de découverte
Plusieurs réponses possibles.
Fortuite
signes respiratoires
signes d'extentions locoreégional
signes d'extensions a distance

signes généraux

Signes respiratoires
Plusieurs réponses possibles.
Toux
Dyspnée
Heémoptysie

Expectorations

Signes d'extensions locorégional
Plusieurs réponses possibles.

Dysphonie

Dysphagie

Hoquet

Douleur thoracique

syndrome cave supérieur

syndorme de claude bernard Horner

Autres
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Signes d'extensions a distance
Plusieurs réponses possibles.

Troubles neurclogiques
Nodules sous cutanes

Autres

Signes généraux

Plusieurs réponses possibles.
Asthénie
Anorexie
Amaigrissement

Figvre

Examen pleuropulmonaire

Plusieurs réponses possibles.
Narmal
Syndrome de condensation
Syndrome d'epanchement pleural liquidien droit
Syndrome d'epanchement pleural liquidien gauche
Syndrome d'epanchement pleural aerien
Syndrome d'epanchement pleural mixte
Tuméfaction pariétal
Syndrome cave supérieur

Hippocratisme digital

Examen extrathoracique
Plusieurs réponses possibles.

syndrome claude bernard hormer
syndrome paraneoplasique
douleurs osseuses a la palpation
deficit neurologique

crises comitiales

Nodule sous culanée
Adénopathie périphérique

Si oui , localisation :
hépatomegalie

Autres
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Examens complémentaires
Plusieurs reponses possibles.

RADIO THORAX

TDM + INJECTION
BRONCHOSCOPIE
ECHO-ENDOSCCOPIE BRONCHIQUE
Autres

A visée diagnostique

Radio thorax
Plusfeurs reponses possibles.

MNormal

Opacité parenchymateuse droite
Opacite parenchymateuse gauche
Opacité meédiastino-pulmonaire droite
Opacité meédiastino-pulmonaire gauche
Atélectasie

Opacité médiastinale

Image cavitaire

Opacité excavée

Lyse costale

Syndrome interstitiel

Masse pariétale

Epanchement pleural

Epachement péricardique

Résultats

TDM+ injection
Plusieurs réponses possibles.

oui

non
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Bronchoscopie
Plusieurs réponses possibles.

bourgeon tumaral

sténose tumorale

aspect inflammatoire

aspect de compression extrinségue

aspect normal

Echo-endoscopie bronchigue
Une seule réponse possible.
oui

non

Localisation de la lésion

Geste réalisé

Résultats

Confirmation histelogigue
Flusieurs réponses possibles.

Biopsie bronchique

Aspiration pour étude cytologigque

Biopsie pleurale

Biopsie transpariétale scanoguidée ou échoguidée
EBUS

Autres

Bilan d'extension

Plusieurs réponses possibles,
Echographie abdominale
Scanner cerébrale
Scintigraphie osseuse
TEP
IRM
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Histologie
Plusieurs réponses possibles.

CBNPC
CBPC
Autres

CBNPC

Plusieurs réponses possibles.
Carcinome épidermoide
Adénocarcinome
Carcinome & grandes cellules

Autres

Immunchistochimie
Plusieurs réponses possibles.
TTF1
P&3
NAP

Biologie moléculaire
Une seule reponse possible.

EGRF

Bilan de pré-thérapeutique
Plusieurs réponses possibles.
EFR
Test de marche 6min
Fonction rénale
Fonction hépatique

Autres

Traitement

Plusieurs réponses possibles.
Chirurgie
Radiothérapie
Chimiothérapie Adjuvante
Chimitothérapie Méoadjuvante
Radiochimiothérapie
Thérapie ciblée : Récepteur EGF-R
Immuncthérapie

curiethérapie endobronchique
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chirurgie
Plusieurs réponses possibles.

lobectomie
bilobectomie
pneumonectomie

curage ganglionnaire

Traitement palliatifs

Plusieurs réponses possibles.
traitement de la douleur
obstruction bronchique (BPCO)
désobstruction bronchigue

nutrition

Evolution
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