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epidemiologie



Années 2000 : recherche de mutations 
oncogéniques et développement de 

thérapies ciblées

●La tumeur cancéreuse résulte de mutations 
génétiques au sein des cellules, responsable 
de modifications de fonctionnement 
permettant une multiplication anarchique
●La cellule cancéreuse devient dépendante 
des modifications induites (addiction 
oncogénique)
●Les thérapies ciblées s'attaquent de manière 
spécifique à certaines de ces modifications





Recherche de mutations oncogéniques

●Systématique pour tout adénocarcinome 
bronchique
●En France : 28 plateformes hospitalières de 
génétiques moléculaires
●Prélèvement envoyés à la plate-forme du 
CHU de Rouen
●Délais d'obtention résultats : 2 à 4 semaines
●Mutations systématiquement recherchées 
en première intention : EGFR, ALK, BRAF, 
ROS





Thérapie ciblées disponibles

●EGFR : gefitinib ( iressa), erlotinib (tarceva), 
afatinib (giotrif) osimertinib (tagrisso)
●ALK : crizotinib (xalkori), ceretinib (zykadia), 
alectinib (alecenza)
●BRAF : association dabrafenib (talinfar) et  
trametinib (mekinist)
●ROS1 : crizotinib (xalkori)
●Effets secondaires les plus fréquents : 
cutanés, digestifs



●Mme L. Kosey, 62 ans
●Tabac 40 PA arrêté depuis 2 ans
●Pas d'exposition professionnelle
●Origine asiatique
●2013 : découverte fortuite opacité tumorale 
LSD avec métastases pulmonaires et 
osseuses





●Anapath : adenocarcinome bronchique
●Mutation au niveau de l'exon 21 du gène de 
l'EGFR
●03/2013 : début d'un traitement par géfitinib 
250 mg/j
●Toxicité cutanée modérée traitée par 
éviction solaire et crèmes hydratantes



●03/2013 ●05/2013



●04/2014 : évolutivité néoplasique lente au 
niveau pulmonaire
●Début chimiothérapie cysplatine-alimta, 4 
cures, mal tolérée, réponse partielle
●Reprise du gefitinib
●06/2015 : nouvelle biopsie bronchique 
retrouvant une mutation de résistance 
T790M
●Début d'un traitement par osimertinib ( 
tagrisso) permettant une nouvelle réponse



●06/2016 : métastase cérébrale : reprise du 
traitement par osimertinib que la patiente 
avait arreté
●07/2018 : opérée d'un cancer du sein
●Maladie restant à ce jour toujours controlée



●Mme F. Yittho 58 ans
●Mars 2017 : lobectomie inf droite pour 
adenocarcinome + chimio adjuvante
●Mars 2018 : récidive pulmonaire bilatérale
●Anapath : réarrangement du gène ALK
●Mise en route traitement par crizotinib



●03/2017 ●03/2018



●03/2018 ●06/2018



Années 2010 : immunothérapies

●PD-1, CTLA4 : récepteurs lymphocytaires 
représentant les check point immunitaires 
essentiels dans la réponse anti tumorale
●Limitent la durée et l'intensité de la réponse 
immunitaire
●Les cellules tumorales utilisent cet fonction 
immunosuppressive pour éviter leur 
destruction
●Immunothérapie = anticorps anti PD-1, PD-



2015 nivo vs docetaxel 2ème ligne 
épidermoide

●AMM : juin 2015



2016 : 1 ère ligne CBNPC       
pembrolizumab vs chimio

●CBNPC non traité

●PD-L1 sup à 50 % et pas de mutation EGFR ou translocation ALK

●AMM : 2017



immunothérapie

●induit des réponses complètes durables 
associées à des survies prolongées
●Généralement mieux toléré que les chimio
●Effets secondaires = maladies auto 
immunes
●Pb : 15 à 20 % de réponses et pas de 
facteur prédictif d'efficacité fiable



●Mr. R. 73 ans
●2013 : découverte CBNPC non muté st IV
●3 lignes de chimio
●Dec 2015 : début nivolumab
●Patient toujours en vie, maladie restant 
controlée



●Dec 2015 ●Mars 2016



2018



Perspectives immunothérapies

●En adjuvant après radio-chimio ou 
chirurgie+chimio
●En néo-adjuvant avant chirurgie
●En association avec chimiothérapies dans 
les cancers métastatiques
●Mésothéliome
●Petites cellules
●thymome



●Mme D. Micheline , 87 ans
●HTA, DMLA
●A travaillé aux corderies de Seine puis au 
GHH
●Tabac = 0
●Hospitalisée en juin 2017 pour épisode 
infectieux bronchopulmonaire trainante
●Découverte d'une opacité d'allure tumorale



●Consultation onco gériatrique déconseillant 
les investigations complémentaires compte 
tenu de la probabilité du diagnostic de 
cancer bronchique et de l'absence de 
conséquence pratique
●Revue en décembre 2017 ; après 
explication du diagnostic présumé, exprime 
la volonté d'une prise en charge active
●Patiente peu symptomatique, bon état 
général



●Fibro bronchique : normale
●TEP : T2N3M1 (pulmonaire)
●Ponction sous scanner : adénocarcinome 
bronchique primitif
●Présence d'une délétion de l'exon 19 du 
gène de l'EGFR
●Mise en route d'un traitement par Tarceva ( 
erlotinib) en Mai 2018
●Revue en Octobre, tolère bien le traitement, 
va bien







●03/2018 ●10/2018



●Mr D. Michel, 80 ans
●Tabac 50 PA arrêté il y a 30 ans
●Exposition asbestosique
●03/2016 : découverte adénocarcinome 
bronchique non muté, métastatique au niveau 
surrénales et os
●Progression tumorale après 4 cures de 
chimiothérapie ; profonde AEG
●Début Nivolumab 07/2016



●07/2016 ●10/2016



●05/2017 ●10/2018



conclusion

●Le cancer broncho pulmonaire reste une 
maladie grave
●Les formes localisées, permettant la 
chirurgie offrent les meilleures chances de 
guérison
●Dans les formes métastatiques, les 
nouveaux traitements, thérapies ciblées et 
immunothérapie peuvent offrir des survies 
prolongées


