Le cancer du poumon.
Epidémiologie et facteurs de risque

| Résumée

Les cancers broncho-pulmonaires sont des cancers fréquents
et de mauvais pronostic. Cest la premiére cause de déces par
cancer en Algérie et dans le monde. Derriére ce pronostic
défavorable se cachent de nombreuses disparités selon I'age,
le sexe, et lexposition aux facteurs de risque. Il se situe au 4°™
rang des cancers incidents des pays en voie de développement
dont T'Algérie, tous sexes confondus. II se place au 2e rang
des cancers chez 'homme et au 3e rang chez la femme. Quel
que soit I'4ge observé, I'incidence de ce cancer est plus élevée
chez 'homme que chez la femme ; toutefois I'écart se resserre
au détriment de ces dernieres. Les résultats de la recherche
scientifique s'accordent pour mettre en relation les tendances
des taux d'incidence et de mortalité avec la consommation de
tabac, y compris le tabagisme passif. Par ailleurs, d'autres fac-
teurs de risque sont évoqués comme l'exposition a l'amiante
en milieu professionnel ou au radon pour la population gé-
nérale, ou encore la prédisposition génétique. Cependant, le
poids de ces facteurs étiologiques et/ou de prédisposition n'est
en aucun cas comparable a celui du tabac dans la geneése du
cancer du poumon et dans la mortalité qui en résulte. Nous
proposons une revue de littérature dans notre article sur 1épi-
démiologie descriptive et analytique du cancer du poumon.
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Broncho pulmonary cancers are frequent cancers with a
poor prognosis. It is the first cause of death from cancer
in Algeria and in the world, behind this unfavourable
prognosis hides many disparities according to age, sex,
and exposure to risk factors, ranks 4th among cancers
incidents and developing countries including Algeria, all
sexes combined. It ranks second among cancers in men
and thirdamong women. Regardless of age, the incidence
of this cancer is higher in men than in women; however,
use is decreasing to the detriment of the latter. Scienti-
fic research results agree to relate trends in incidence
rates and mortality to tobacco consumption, including
passive smoking. In addition, other risk factors are men-
tioned such as exposure to asbestos in the workplace or
to radon for the general population, or even genetic pre-
disposition. However, the weight of these etiological and/
or predisposing factors is in no way comparable to that
of tobacco in the genesis of lung cancer and in the resul-
ting mortality. We provide areview of the literature in our
article on the descriptive and analytical epidemiology of
lung cancer.
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Introduction

Avant les années 1920, les cas de cancer du poumon
étaient rares. Au cours des deux décennies suivantes,
on a observé une incidence croissante, quon a cepen-
dant attribuée a un diagnostic amélioré et a certains
facteurs connexes. Lincidence et la mortalité se sont
accrues rapidement. On a observé un facteur dage, car
les personnes agées de 60 ans étaient 100 fois plus sus-
ceptibles de recevoir un diagnostic de cancer du pou-
mon que celles 4gées de 40 ans, et un facteur de sexe,
car les hommes étaient 7 fois plus susceptibles que les
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femmes de recevoir ce diagnostic. Dans les années 1960,
lincidence chez les hommes a atteint un sommet, puis
a commencé a diminuer, tandis que chez les femmes, ce
taux a continué de saccroitre. En 1983, le taux hommes/
femmes avait diminué & 2,8 1.

Dans les années 1950, on a commencé a consigner sys-
tématiquement des historiques sur I'usage du tabac chez
les patients souffrant de maladies multiples. On a alors
reconnu que les non-fumeurs ne contractaient pas le
cancer du poumon.



On a réalisé que le lien entre 'usage du tabac et le cancer
ne pouvait étre démontré que par des études prospec-
tives a grande échelle qui permettraient de dresser des
historiques sur I'usage du tabac chez des personnes en
apparence saines, dont on assurait le suivi sur plusieurs
années. Ces études avaient pour faiblesse le manque de
fiabilité des autoévaluations des mceurs tabagiques. La
premiére étude a établir un lien de cause a effet entre le
cancer et I'usage du tabac a donc été réalisée aupres de
médecins, que lon jugeait plus fiables que la population
générale a cet égard. 40.000 médecins britanniques, re-
crutés pour [étude par Richard Doll et Austin Bradford
Hill dans les années 1950, ont été surveillés pendant les
25 années suivantes 7. Puisque ces médecins faisaient
lobjet d’un suivi serré, leur historique d’usage du tabac
était plus fiable que certaines autres études, et les effets
des changements de moeeurs tabagiques ont donc pu étre
étudiés.

L’incidence mondiale
du cancer du poumon

Le cancer du poumon est le type de cancer le plus ré-
pandu a travers le monde depuis 1985 . En 2002, on a
comptabilisé 1,35 millions de nouveaux cas, soit 12,4%
des nouveaux cas de cancer. C'était également la prin-
cipale cause de décés par cancer avec 1,18 millions de
déces, soit 17,6% des déces par cancer dans le monde. Le
cancer du poumon est le premier cancer chez ’homme
en termes d’incidence et de mortalité, chez la femme
son incidence arrive en 3éme place apres le cancer du
sein et le cancer colorectal, il arrive en 2™ place apres le
cancer du sein en termes de mortalité ©.

En 2012, le nombre de nouveaux cas a été estimé a 1,82
millions dont 1,24 millions d’hommes et 0,58 millions
de femmes, la mortalité était de 1,59 millions de per-
sonnes. Le cancer du poumon représente 13% de len-
semble de cas de cancer qui ont été diagnostiqués en
2012, et représente un pourcentage de 19,4% de morta-
lité liée au cancer.

En 2018, les nouveaux cas dans le monde ont été estimés
446.363 (31.231 hommes et 15.132 femmes), [évolution
du taux d'incidence entre 1990 et 2018 est de -0,3% par
an en moyenne chez '’homme (2010-2018) et de +5,3%
par an en moyenne chez la femme.

Partout dans le monde, c'est de loin, le cancer le plus fré-
quent chez les hommes avec les taux les plus importants
observés en Amérique du Nord et en Europe (en Europe
de I'Est en particulier). Des taux modérément haut sont
également observés en Australie/Nouvelle-Zélande et
dans I'est asiatique (Chine et Japon).
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Les taux les plus élevés sont retrouvés en Amérique du
Nord et en Europe. La Chine enregistre également une
incidence relativement élevée >34,

Nombre de nouveaux cas en 2018, pour les deux
sexes, tous ages confondus

Sein
11 847 (22,3%) ®

Autre cancers
26 341 (46,6%)

Colorectal
5537 (10,4%)

Poumon
3835 (7,2%)

Vessie
2938 (5,5%)

Prostate
@ 2578 (4,9%)

Figure 1 : Incidence du cancer du poumon dans le monde 2018
(Globocan)

a. Le cancer du poumon chez la femme
Le cancer du poumon se situe au 4™ rang des can-

cers incidents, tous sexes confondus. I se place au 2™
rang des cancers chez 'homme et au 3éme rang chez
la femme. Quel que soit I'Age observé, I'incidence de ce
cancer est plus élevée chez ’homme que chez la femme,
toutefois l'écart se resserre au détriment de ces derniéres.
[¥évolution des cas de ce cancer dans la population fémi-
nine pose question. En effet, alors que l'incidence du
cancer du poumon est globalement stable, voire dimi-
nue, chez '’homme (figure 2), et que la mortalité est en
baisse, ce nest pas le cas chez la femme. Au contraire : les
taux d’incidence comme de mortalité féminines sont en
forte progression depuis 1990. (figure 3)P..
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Figure 2 : Courbe d’'incidence du cancer du poumon chez 'homme
(Europe 2015)

EL HAKIM Revue Médicale Algérienne



T T T T T T
1990 1995 2000 2005 2010 2015

Source : Estimations nationales de I'incidence et de la mortalité par cancer
en france métropolitaine entre 1990 et 2018 - volume 1 - tumeurs solides

Figure 3 : Courbe d’incidence du cancer du poumon chez la femme
(Europe 2015). (Source : Estimation nationale de I'incidence et de la
mortalité par cancer en France - Volume 1 - tumeurs solides)

Aux Ftats-Unis et en Europe, la mortalité liée au cancer
du poumon diminue chez Fhomme depuis prés de dix ans
alors quelle est en constante augmentation chez la femme.

Entre 1990 et 2006, le taux de mortalité due au cancer
du poumon chez les hommes a diminué de 25% alors
que dans le méme temps la mortalité par cancer du pou-
mon chez les femmes a augmenté de preés de 7%.
Parallelement, la mortalité globale liée aux cancers a
diminué de prés de 12% dans la population féminine.

Ces changements du taux de mortalité sont principale-
ment liés aux caractéristiques épidémiologiques et en
premier lieu a la consommation de tabac. Il existe une
trés bonne corrélation entre la diminution du tabagisme
chez 'homme, la baisse de 'incidence puis de la morta-
lité par cancer du poumon et également une corrélation
entre laugmentation de la consommation de tabac chez

la femme et l'accroissement du nombre de cancers du
poumon et de déces. Lamélioration des traitements du
cancer du poumon a permis de prolonger sensiblement la
survie sans progression (PES) ainsi que la survie globale
(OS) a 12 ou 24 mois, mais avec un impact trés modeste
sur la survie a long terme. En effet, les statistiques améri-
caines montrent que la survie a cinq ans des cancers du
poumon est passée de 13% en 1975 a 16% en 2000 1!,

b. Distribution selon l’age

Dans les pays occidentaux, ou la prévalence de cancer
broncho-pulmonaire est importante, I'dge est un déter-
minant majeur du risque de développement de ce type
de cancer. Son incidence est ainsi multipliée par 90 chez
I’homme et par 30 chez la femme lorsque lon compare
les ages de 35 et de 75 ans. Le vieillissement de la popu-
lation nexplique pas a lui seul l'accroissement de I'inci-
dence des cancers pulmonaires en Europe, puisquon
observe également une augmentation du nombre de
déces prématurés, survenant avant I'dge de 65 ans.

Lage de survenue des cancers bronchiques est variable
en Europe d’'un pays a l'autre, résultant principalement
des habitudes tabagiques des populations (tableau I).
Lanalyse des incidences dans les tranches d4ge infé-
rieures a 45 ans, entre 45 et 65 ans et au-dela de 70 ans,
montre que dans les 20 prochaines années, la Grece,
IEspagne, la France et la Belgique présenteront I'inci-
dence la plus élevée de cancer bronchique en Europe.
A Tinverse, comme cela est déja le cas aux Etats-Unis,
lincidence devrait décroitre chez '’homme dans les pays
du Nord de 'Europe, et en particulier au Royaume-Uni,
mais continuer a augmenter chez la femme .

Tableau I : Distribution du cancer du poumon selon I'age en Europe 2015 . (Source : INCA 2017).

<44 ans 45-69 ans
Pays Taux Pays
Hommes

Grece 4,1 Belgique
Espagne 4,0 Pays-Bas
France 33 Italie
Belgique 3,0  Luxembourg
Luxembourg 2,7 Grece
Autriche 2,5 Royaume-Uni
Italie 2,5 France

Union européenne 2,5 Union européenne
Femmes

Pays-Bas 1,4  Danemark
Danemark 1,4  Royaume-Uni
Autriche 1,3  Irlande
Luxembourg 1, Pays-Bas
Royaume-Uni 1,0  Suede
Belgique 1,0  Autriche
Grece 1,0 Union européenne
Allemagne 0,9  Luxembourg
Suede 0,9  Belgique
Union européenne 0,9  Allemagne

> 70 ans
Taux Pays Taux
214 Pays-Bas 722
201  Royaume-Uni 664
201  Belgique 645
198 Italie 513
166 Luxembourg 513
161  Finlande 510
157  Danemark 450
164  Union européenne 447
87 Royaume-Uni 182
70 Irlande 176
58 Danemark 129
44 Autriche 91
34 Union européenne 76
31 Luxembourg 65
30 Suede 63
28 Finlande 63
25 Italie 60
25 Allemagne 59
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Prés de 60% des cas d’incidents de cancer broncho-pul-
monaire surviennent dans les pays industrialisés. Il oc-
cupe ainsi la premiére place en termes de prévalence et de
mortalité chez '’homme en Europe, Amérique du Nord,
les Caraibes, TAmérique du Sud, I'Australie, la Nouvelle-
Zélande et 'Asie du Sud-Est. Dans le monde, I'incidence
la plus élevée se rencontre parmi la population mascu-
line noire de Louisiane (110/100.000 habitants). Elle est
de 62/100.000 chez les Américains de race blanche et en
moyenne de 52/100.000 en Europe. A l'inverse, cette inci-
dence reste faible en Inde rurale (1,5/100.000 habitants),
en Afrique de I'Est et de 'Ouest (5/100.000 habitants) ©..
Chez 'homme, 'incidence la plus élevée est retrouvée en
Belgique (75,2/100.000 habitants). Ces variations régio-
nales sont essentiellement sensibles chez ’homme, suggé-
rant le role associé de facteurs de risque dorigine profes-
sionnelle et industrielle, alors que les variations relevées
chez la femme sont paralléles 4 la taille des aggloméra-
tions, en lien probable avec le tabagisme (1%,

30.000 nouveaux cas de cancer sont diagnostiqués chaque
année, avec une augmentation de 50% du nombre de per-
sonnes atteintes entre 1986 et 2000 (ANDS, 2003). Soit
3.399 nouveaux cas de cancers ont été enregistrés durant
lannée 2003 dans la région Centre (sauf la région de Be-
jaia et de Blida), avec un sex-ratio égal a 0,92 (Hammou-
da et al, 2003) "I, Ces derniers chiffres sont malheureu-
sement augmentés chaque année avec une prise en charge
de moins en moins importante.

Le cancer du poumon occupe la premiére place chez
Ihomme, il représente 15% des cancers masculins, suivi
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du cancer colorectal et de la vessie. Tandis que chez la
femme le cancer du sein se place au premier rang, sui-
vi du cancer colorectal, du col utérin et de la thyroide
(Hammouda et al, 2003) Y. Les données statistiques
fournies par le registre du cancer concernant la région de
Sétif, estiment que le cancer broncho-pulmonaire repré-
sente 18% des cancers. Il vient en premiére position avec
un taux d’incidence standardisé (par rapport a la popula-
tion mondiale) de 15,5/100.000 habitants (Hamdi-Cherif
et al, 1991). Des données plus récentes (2015) fournies
dans le registre du cancer de la Wilaya d'Oran, indiquent
que lincidence standardisée datteinte d’'un cancer est de
105.4/100.000 chez les personnes de sexe masculin et de
111.5/100.000 chez les personnes de sexe féminin. 12
Une classification rigoureuse des cancers les plus fréquem-
ment recensés dans la population de 'Ouest algérien, a per-
mis de classer le cancer du poumon en 2™ position, avec
un pourcentage datteinte de 10,9% chez les deux sexes. Le
cancer du poumon occupe la premiére position chez les per-
sonnes de sexe masculin avec 23,4%, suivi du cancer de la
vessie et du cancer colorectal. Tandis, quil occupe le 11°™
rang chez les personnes de sexe féminin avec un pourcentage
de 1,1%, et se trouve largement devancé par le cancer du
sein. Ce dernier est classé au 1° rang avec un pourcentage de
55,5% (Fouatih et al, 2015) 3;

En 2018, le cancer du poumon est placé en 2™ position
apres le cancer du sein, selon les estimation Globocan,
avec 3.835 nouveaux cas tous sexes confondus, une préva-
lence de 3.645 cas traités pendant la méme année, et une
mortalité estimée a 3.826 déces, le plagant au ler rang en
termes de mortalité (tableau 2). Il est plus fréquent chez

I’homme avec une incidence de 17,7/100.000 habitants et
2,9/100.000 habitants chez la femme (figure 4,5) 141,

Prévélance sur 5 ans

Nouveaux cas Décés (Tous ages)

Cancer Numbre Rang | %  Risquecum | Numbre Rang | %  Risquecum | Numbre Proportion
Sein 11.847 1 22,3 5,62 3.367 2 11,4 1,73 33915 163,11
Poumon 3.835 2 7,2 1,31 3.826 1 13,0 1,24 3.645 8,68
Colon 3.201 3 6,0 0,94 1.752 4 5,9 0,47 7.455 17,75
Vessie 2.938 4 5,5 0,91 1.379 5 4,7 0,35 8.056 19,18
Prostate 2.578 5 4,9 1,40 1.033 10 35 0,17 5.788 27,28
Estomac 2.241 6 4,2 0,69 2.001 3 6,8 0,59 3.051 7,26
Rectum 2.229 7 4,2 0,65 1.232 7 4,2 0,33 5.548 13,21
Thyroide 2.103 8 4,0 0,51 261 21 | 0,89 0,06 7.116 16,94
Lymphome non hodgking  1.716 9 3,2 0,44 932 11 3,2 0,25 4.635 11,03
Cerveau, systéme nerveux 1.686 10 32 0,41 1.326 6 4,5 0,34 4.507 10,73
Col de l'utérus 1.594 11 3,0 0,94 1.066 9 3,6 0,69 4.389 21,11
Leucémie 1.578 12 3,0 0,36 1.125 8 3,8 0,28 4.459 10,61
Nasopharynx 1.340 13 2,5 0,34 504 18 1,7 0,16 3.952 9,41
Vésicule biliaire 1.263 14 2,4 0,40 735 14 23 0,21 1.422 3,39
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Figure 4 : Incidence des cancers par sexe - estimations Globocan 2018 Algérie (Hamdi-Cherif, Registre du cancer Sétif 2018)

d. Distribution du cancer du poumon
selon le type histologique et le pronostic

Les cancers du poumon sont classés en deux grandes
catégories : le cancer du poumon non a petites cellules
(NSCLC) qui représente 85% de tous les cancers du
poumon et le cancer du poumon a petites cellules (SCLC)
qui représente 15% (Herbst, Heymach, et Lippman 2008)
151, Le NSCLC apparait souvent dans les tissus pulmo-
naires périphériques (Mac Redmond et al. 2006) I ; 25%
des cas de NSCLC affectent les non-fumeurs (Sun,
Schiller, et Gazdar 2007) 7). Le NSCLC est caracté-
risé par un temps de doublement plus long (Aberle et
al. 2014)1'8), est divisé en 3 sous types pathologiques
adénocarcinome, carcinome épidermoide et carcinome
a grandes cellules

« Ladénocarcinome est le type le plus répandu de NSCLC, il
représente 38,5% de tous les cas des cancers du poumon
(Howlader et al, 2010; (Herbst, Heymach, et Lippman
2008) 1. 1 se présente sous forme un nodule périphé-
rique (Kodama et al. 1984) %], il est 1ié au tabac mais est
également trés fréquent chez les non-fumeurs et notam-
ment chez la femme (Saito et al. 2017) 2],

o I¥pidermoide qui représente 20% de tous les cancers
du poumon (Herbst, Heymach, et Lippman 2008) %], est
fortement lié au tabagisme, le carcinome épidermoide
survient habituellement dans les vois respiratoires de
facon centralisé (Tomashefski et al. 1990 ) 2, et il est
caractérisé par une différenciation squameuse (Kumar
V etal, 2013)2,

o Le carcinome a grandes cellules qui représente 2,9%
de tous les cancers du poumon (Herbst, Heymach, et
Lippman 2008) ['*], est étroitement lié au tabagisme.
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Il se produit sous forme d’une grande masse périphé-
rique, et est caractérisé par une croissance rapide et des
métastases précoces (Ginsberg, Grewal, et Heelan 2007) .
Le cancer du poumon a petites cellules est la forme la
plus agressive du cancer du poumon représente 14% de
tous les cancers de poumon (American Cancer Society,
2014), il est associé a lexposition au tabac (Herbst, Hey-
mach, et Lippman 2008) %, Apparait fréquemment sou
forme d’'une masse centrale, et environ 25% sont pré-
sents en périphérie (Colby T et al, 1995) 4.

Facteurs de risque

a. Des agents reconnus cancérogénes pour le poumon

La responsabilité du tabac dans la survenue de cette ma-
ladie est un fait clairement établi. Ainsi, on estime que
80% a 90% des cancers du poumon sont directement liés
au tabagisme 2. Clest la présence de substances cancé-
rigénes dans la fumée de tabac qui explique ce phéno-
mene. Ce facteur de risque majeur présente certaines
variations en fonction du mode de consommation du
tabac et de caractéristiques individuelles :

o La quantité de cigarettes fumées chaque jour. Plus elle
est importante et plus le risque augmente.

o La durée du tabagisme. Plus une personne fume depuis
longtemps et plus elle est exposée a un risque de cancer
du poumon.

o Lage du début du tabagisme. Bien que cela ne soit pas
formellement démontré, plus la consommation de tabac
est précoce et plus le risque serait élevé

o Lafagon d’inhaler la fumée. Plus I'inhalation est fréquente
et profonde, et plus le risque augmente.

o Lusage d'un filtre. Il pourrait diminuer légérement les risques.




La fumée de tabac comporte plus de 2.500 substances
dont pres de 60 ont été identifiées comme cancérogénes
probables ou possibles. La question de I'association entre
cancer bronchique et exposition passive a la fumée de
tabac a été soulevée au début des années 1980 par deux
publications mettant en évidence un excés de risque
chez les épouses de sujets fumeurs. Depuis, plus de 50
études épidémiologiques ont été consacrées a lanalyse
des effets de lexposition a la fumée de tabac environ-
nementale, que cela soit au domicile (exposition par le
conjoint fumeur) ou sur les lieux de travail. Ces travaux
notent de maniére quasi constante une élévation signi-
ficative du risque de mortalité par cancer bronchique
dans les deux situations dexposition 1,

Lamiante est sans conteste la plus fréquente des exposi-
tions professionnelles associées au cancer bronchique.
Toutes les sortes de fibres damiante sont aujourd’hui
reconnues comme facteur de risque du cancer bron-
chique. Les secteurs les plus a risque sont 'industrie tex-
tile (OR de 2 a 10), le secteur de l'isolation thermique
(OR de 3 a 6), la fabrication d’amiante ciment (OR de
1,54 5,5), et de matériaux de friction (OR de 1,5 a 3,5)#7,

Le risque relatif de cancer du poumon associé a lexpo-
sition professionnelle a la silice cristalline est généra-
lement compris entre 1,2 et 1,4. Ce risque relatif, en
présence de silicose, étant plus généralement compris
entre 2 et 2,5, et denviron 1,6 aprés ajustement sur le
tabagisme (%1,

Il ressort de lanalyse des cohortes les plus récentes
concernant les sujets exposés au cadmium en milieu
de travail, que le risque de cancer du poumon est ob-
servé dans les populations ayant eu les expositions les
plus anciennes, et des niveaux dexposition cumulée
vraisemblablement les plus élevés, avec éventuellement
association a d’autres agents cancérogenes, parfois in-
complétement évalués. Le risque de cancer du poumon
associé aux expositions environnementales au cadmium
a été moins documenté .

Lexistence d’un risque de cancer du poumon radio-
induit est désormais bien établie, et plusieurs études
fournissent des estimations de la relation dose-effet, en
particulier pour ce qui est de lexposition externe ou de
linhalation de radon. Des incertitudes demeurent pour
ce qui concerne lestimation des doses et des risques
associés aux expositions internes.

Parmi les autres facteurs épidémiologiques, le réle de

la substitution hormonale est réguliérement évalué
dans les analyses populationnelles. Alors que plusieurs
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études de cohortes avec 10.000 a 20.000 participantes
se sont révélées négatives, une légére augmentation
du risque de cancer du poumon non a petites cellules
(NSCLC) a été observée dans létude VITAL B vaste
étude épidémiologique sur preés de 168.000 individus
aux Etats-Unis.

Dans cette étude, le risque relatif de développer un can-
cer du poumon était augmenté d’'un facteur de 1,48 uni-
quement pour les substitutions hormonales combinant
ocestrogenes et progestatifs mais na pas été observé lors
de substitution par cestrogénes seuls (RR : 1,04). Par
ailleurs, [étude suisse de Bouchardy et coll., a montré
que des patientes sous anticestrogénes pour un cancer
du sein, avaient une diminution de la mortalité lors de
la survenue d’'un cancer pulmonaire, confortant ainsi
Ihypothése que la substitution hormonale modifie le
pronostic du cancer pulmonaire ..

Les données dans lensemble sont peu convaincantes
dans l'industrie de production pour une association
entre cancer du poumon et exposition aux fibres miné-
rales artificielles (essentiellement laine de verre, laine de
roche, laine de laitier). Il est actuellement trop tét pour
évaluer le risque de cancer du poumon lié aux fibres
céramiques réfractaires.

Concernant les fumées de diesel, 'EPA (Environmental
Protection Agency) énonce sa conclusion comme suit : « En
conclusion, les études épidémiologiques sur le risque
de cancer du poumon associé a lexposition aux fumées
diesel montrent des évidences cohérentes avec un lien
causal. Lassociation observée est peu vraisemblable-
ment le résultat de la chance ou de biais.

Beaucoup détudes navaient pas d’informations sur le
tabac, mais il est peu probable que le tabac soit a lori-
gine de ces résultats en particulier parce que les popula-
tions comparées dans ces études ont des caractéristiques
socio-économiques proches. La force de lassociation
(entre 1,2 et 2,6) est relativement modeste par rapport
aux standards épidémiologiques, et une relation dose-
effet a été observée dans plusieurs études. Enfin, le fait
que les fumées diesel augmentent le risque de cancer du
poumon chez '’homme, est trés plausible sur le plan
biologique » B2,

Beaucoup de sociétés savantes considérent que cette
conclusion est cohérente avec les données de la littérature.
Lassociation entre pesticides et risque de cancer du poumon
est une question difficile & documenter compte tenu des
nombreux produits utilisés et de leur évolution en fonction
de la période d'utilisation et des types de cultures 3
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Il existe dautres substances cancérigénes dorigine profes-
sionnelle que l'amiante, favorisant le cancer du poumon,
elles sont inscrites sur les tableaux des maladies profession-
nelles : les rayonnements ionisants, I'acide chromique et les
chromates, les goudrons de houille, les huiles de houilles et
les suies de combustion du charbon, l'inhalation de pous-
siéres ou de vapeurs arsenicales, I'inhalation de poussiéres
ou de vapeurs renfermant des arsénopyrites auriferes, l'in-
halation de poussié¢res d'amiante, les opérations de grillage
de mattes a nickel, le travail dans les mines de fer, l'inha-
lation de poussiéres ou fumées renfermant du cadmium,
l'inhalation de poussiéres de cobalt associées au carbure de
tungstene, le bis (chlorométhyl) éther.

D'autres substances peuvent provoquer un cancer
pulmonaire comme le béryllium 71,

c. La pollution atmosphérique ?

L'expertise collective de I'INSERM (Institut National
de la Santé et de la Recherche Médicale Frangcaise) et
de I'AFSSET (Agence Francaise de Sécurité Sanitaire
de 'Environnement et du Travail), rendue publique en
octobre 2008, a démontré que la pollution atmosphé-
rique, d'origine automobile et industrielle, est un fac-
teur, certes mineur comparé au tabac, mais qui pourrait
favoriser le cancer pulmonaire.

Cette pollution est due a des gaz, comme le dioxyde de
soufre (502), le dioxyde d'azote (NO2), l'ozone (O3) et les
fumées de diesel (Trédaniel et al., 2009). Il s’agit néanmoins
de données préliminaires qui doivent étre vérifiées 1*3.

d. Les antécédents personnels et familiaux

Les antécédents personnels d'affections respiratoires
sont également un facteur de risque de cancer du pou-
mon, en particulier les personnes atteintes de broncho-
pneumopathie chronique obstructive (BPCO), de sili-
cose, de bérylliose et de tuberculose.

De méme, les personnes qui ont déja été atteintes d'un
cancer pulmonaire ont davantage de risque de dévelop-
per un deuxiéme cancer pulmonaire que la population
générale. Par ailleurs, un cas de cancer pulmonaire fa-
milial augmente également le risque de survenue de ce
cancer (Li et al. 2008) 4,

Lexistence de facteurs génétiques protecteurs est for-
tement probable et pourrait expliquer quun grand
nombre de fumeurs (plus de 80%) ne développent pas
de cancers pulmonaires car ils ont la capacité de mieux
métaboliser les constituants cancérogenes contenus
dans la fumée de cigarette.

Au contraire, il existe également des facteurs de suscep-
tibilité génétique favorisant ce cancer.
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Certains polymorphismes de génes sont connus
pour étre associés a un risque accru de cancer du
poumon.

Ceest le cas des geénes codant pour les sous-unités a3,
a5 et P4 des récepteurs nicotiniques a l'acétylcholine,
pour lesquels certains polymorphismes nucléotidiques
sont fortement liés a la dépendance tabagique et au can-
cer pulmonaire (Amos et al. 2008) % ; et pour le géne
TERT qui code pour la télomérase reverse transcriptase
(McKay et al., 2008).

Cependant les mécanismes par lesquels ces polymor-
phismes sont associés aux cancers ne sont pas connus.
De plus, Bell et al., ont décrit la présence d’'une mutation
germinale p.T790M du gene EGFR dans une famille
présentant de multiples cas dadénocarcinome de type
bronchiolo-alvéolaire (Bell et al., 2005).

Cette mutation était déja connue comme mutation
somatique, cest-a-dire uniquement présente dans les
cellules tumorales. La présence de cette mutation est
associée a une résistance au traitement par anti-EGFR.

Plus récemment, une mutation germinale sur lexon 21
du gene EGFR (p.V843I) a également été décrite (Ikeda
et al., 2008) B3536],

Conclusion

Le cancer du poumon demeure un enjeu de santé pu-
blique majeur, avec une prévention primaire possible
(tabagisme) et une prévention secondaire souhaitable.
Le carcinome pulmonaire non a petites cellules est une
maladie hétérogene dont les femmes constituent un
sous-groupe distinct, en augmentation.

Malgré les avancées thérapeutiques le pronostic reste
mauvais, la bonne connaissance des facteurs de risque
du cancer du poumon est un moyen efficace sur I'inci-
dence du cancer broncho-pulmonaire, selon de nom-
breuses études actualisées, le tabac constitue le facteur
de risque primordial dans la cancérigénese de ce type
de cancer, il est important de souligner les données épi-
démiologiques récentes en termes de mortalité et de
prévalence dans notre pays pour orienter une optique
préventive dans les planifications des stratégies de lutte
contre le cancer du poumon.
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