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Le cancer du poumon occupe le deuxiéme rang parmi les
cancers le plus fréquemment diagnostiqués et représente
la premiére cause de déces par cancer au Québec!. Malgré
les avancées de sa prise en charge, le pronostic demeure
sombre.

Le traitement du cancer pulmonaire non a petites cellules
(CPNPC) de stade métastatique a considérablement évolué
au cours des dernieres années. Boumedien fait état dans
le présent numéro d’'un article révisant la prise en charge
du cancer du poumon, en s’attardant particulierement
aux nouveaux traitements?. Bien qu’il y ait plusieurs sous-
types histologiques connus, le CPNPC était habituellement
considéré comme une seule et méme maladie. L'association
d’un sel de platine et d’'une chimiothérapie cytotoxique de
troisiéme génération était ’option proposée aux patients dont
la condition générale permettait de recevoir un traitement.
Au début des années 2000, des données sont apparues sur
les traitements de deuxiéme intention®*, démontrant une
amélioration de la survie semblable a celle observée en
premiere ligne.

Pour la premiere fois, la survie médiane avait franchi le
cap des 12 mois grace a une personnalisation de la prise en
charge. On a démontré les effets de I'histologie sur la réponse
a la chimiothérapie®. Les carcinomes non épidermoides
peuvent désormais étre traités a I’aide d’une association de
sel de platine et de pemetrexed. L'introduction de stratégies
de maintenance a permis d’améliorer la survie d'une
population particuliere®’. Les patients ayant une maladie
non progressive apres une chimiothérapie d’induction
peuvent bénéficier d’'un prolongement de la chimiothérapie.

Le développement des thérapies ciblées représente un
tournant majeur dans la prise en charge de ces patients. Il
est le résultat d’'une évolution de la compréhension du cancer
du poumon : nous comprenons maintenant que le CPNPC ne
correspond pas a une seule maladie, mais bien a plusieurs
tumeurs comportant des caractéristiques génétiques qui leur
sont propres. L'identification des mutations activatrices du
récepteur du facteur de croissance épidermique (epidermal
growth factor receptor, EGFR) et du réarrangement du gene
de la protéine kinase anaplasique du lymphome (anaplastic
lymphoma kinase, ALK) a changé de facon importante la

prise en charge des patients. Il s’agit fort probablement de
I’avancée la plus spectaculaire des derniéres décennies dans
le traitement du cancer du poumon. Les grandes sociétés en
oncologie, dont ’'American Society of Clinical Oncology, ont
recommandé que la recherche de ces marqueurs soit faite
chez tous les patients qui en sont au stade métastatique
afin d’offrir des le début le meilleur traitement possible®.
Plusieurs études de phase III ont confirmé la supériorité
des thérapies ciblées sur la chimiothérapie cytotoxique en
termes de taux de réponse, de survie sans progression et
de qualité de vie*'°. Toutefois, aucun avantage sur la survie
n’a pu étre démontré, car la majorité des patients recevant
initialement de la chimiothérapie avaient re¢u un inhibiteur
de la tyrosine kinase en deuxieme intention.

Récemment, une étude a permis de clarifier la prise en charge
des patients en deuxieme ligne, dont le statut mutationnel de
I'EGFR et de I'ALK est négatif. Auparavant, on utilisait soit
une chimiothérapie cytotoxique a base de docétaxel ou de
pemetrexed, soit un inhibiteur de la tyrosine kinase. Le choix
ne reposait que sur le profil d’effets secondaires, puisque
lefficacité de ces traitements était semblable. I’étude TAILOR
(Tarceva Italian Lung Optimization trial) a démontré que
leffet du docétaxel était supérieur a celui de Ierlotinib
pour les patients ayant un statut mutationnel négatif'!. Cela
implique une utilisation plus judicieuse des inhibiteurs de la
tyrosine kinase, soit pour les patients porteurs de marqueurs
moléculaires et non pour tous les patients.

Les pharmaciens étant grandement engagés dans les
cliniques d’oncologie, l'utilisation optimale des thérapies
ciblées représentera un défi qu’ils devront relever. Le
traitement des cancers passe actuellement par 'utilisation
d’'une médication orale, comme le gefitinib ou le crizotinib.
Les pharmaciens communautaires doivent aussi s’engager
dans le suivi des effets indésirables et de 'adhésion a ces
nouveaux traitements.

Les avancées récentes des recherches sur la biologie
moléculaire relatives au cancer du poumon ont amélioré
la compréhension de cette maladie fort complexe. La
personnalisation de la prise en charge permet d’offrir
un traitement individualisé. I'émergence de plusieurs
marqueurs laisse a penser que l'évolution des nouveaux
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traitements n’en est qu’a ses débuts. Pour la premiere fois

depuis des années, le visage du cancer du poumon est en
train de changer.
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