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RESUME

Le cancer du poumon est la premiére cause de décés
lié au cancer dans le monde. Son pronostic dépend
avant tout de la précocité du diagnostic. Dans ce
contexte deux grandes études contrélées, 'une améri-
caine (NLST) et I'autre européenne (Nelson Trial), ont
montré U'intérét du dépistage par CT scanner thora-
cique « low-dose » pourdiminuerla mortalité associée
au cancer du poumon chez les sujets tabagiques.

Il faut donc s’attendre a ce qu’on découvre de plus
en plus de nodules pulmonaires lors de ces dépis-
tages. Cependant, ces nodules pulmonaires ne sont
pas tous malins, loin de & (5% dans NLST). Dés lors,
méme si la chirurgie reste recommandée chez les
patients porteurs de nodule pulmonaire pour lequel
le risque d’un cancer est le plus élevé, pour ceux qui
ont un risque de cancer intermédiaire ou pour qui la
chirurgie est difficile a envisager car présentant une
situation cardiorespiratoire fragile, il sera indispen-
sable de réaliser des prélévements pour obtenir un
diagnostic de la nature de ces nodules avant d’envi-
sager leur traitement. A cette fin, outre la chirurgie, on
pourra avoir recours a une ponction transthoracique,
mais pour laquelle le risque de pneumothorax secon-
daire est important surtout chez les patients BPCO.
C’est la raison pour laquelle on s’orientera plutdt vers
une technique endoscopique.

Les techniques endoscopiques classiques (biopsie
transbronchique sous contréle de fluoroscopie) étant
de faible rendement diagnostique pour les nodules
de moins de 2 cm de diamétre, une technique de navi-
gation endobronchique associée a 'EBUS radiaire et
au Cone Beam CT a permis une évolution importante
puisqu’elle offre un rendement diagnostique de 90 %
pour de petits nodules, avec un risque de pneumo-
thorax faible. Enfin [’évolution de ces techniques
permettant un placement précis du cathéter dans la
|ésion laissent maintenant envisager la possibilité de
[’ablation du nodule par voie endoscopique.
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ABSTRACT

Lung cancer is the leading cause of cancer-related
death worldwide. Its prognosis depends above all
on how early it is diagnosed. In this context, two
major controlled studies, one American (NLST) and
the other European (Nelson Trial), demonstrated the
value of screening with “low-dose” chest CT scanners
in reducing mortality associated with lung cancer in
smokers.

It is therefore to be expected that more and more
pulmonary nodules will be discovered during these
screenings. However, not all lung nodules are malig-
nant, far from it (5% in NLST). Consequently, even if
surgery is still recommended for patients with pulmo-
nary nodules for whom the risk of cancer is highest,
for those with an intermediate risk of cancer or for
whom surgery is difficult to consider because of a
frail cardiorespiratory situation, it will be essential
to take samples to obtain a diagnosis of the nature
of these nodules before considering their treatment.
For this purpose, in addition to surgery, transthoracic
puncture may be used, but the risk of secondary pneu-
mothorax is high, especially in COPD patients. For this
reason, endoscopic techniques are preferred.

Conventional endoscopic techniques (fluorosco-
py-guided transbronchial biopsy) offer low diag-
nostic yields for nodules less than 2 cm in diameter.
Endobronchial navigation techniques, combined with
radial EBUS and Cone Beam CT, have made a major step
forward, offering a diagnostic yield of 90% for small
nodules, with a low risk of pneumothorax. Finally, the
development of these techniques, enabling precise
placement of the catheter in the lesion, now opens up
the possibility of endoscopic ablation of the nodule.
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INTRODUCTION

Le cancer du poumon représente 28% de tous les
déces par cancer et est la premiére cause de décés
par cancer dans le monde!. Au moment du diagnostic,
75% des patients présentent des symptomes liés a
une extension locale avancée ou métastatique qui ne
pourra donner lieu @ un traitement curatif>. Le taux de
survie a 5 ans, tous cancers du poumon confondus,
est d’environ 18 % malgré les progrés thérapeutiques
dans le domaine3. Le cancer du poumon est donc bien
un probléme important de Santé publique.

Le taux de survie des patients atteints de cancer
du poumon dépend principalement de la détection
précoce de celui-ci. La chirurgie étant le seul traite-
ment permettant d’espérer une guérison, le niveau
d’extension du cancer au moment du diagnostic est
le facteur pronostique déterminant de ces patients#>.

DEPISTAGE DU CANCER DU POUMON

Dés lors, le dépistage du cancer du poumon par
Low-dose CTScannerduthoraxchezlessujetsarisque
(fumeurs, patients aux antécédents de néoplasie
des voies aériennes, dgés de plus de 55 ans) trouve
tout son sens. Deux grandes études randomisées
portant sur plus de 50.000 patients, 'une américaine
« National Lung Screening Trial (NLST )»® et lautre
belgo-néerlandaise « NelsonTrial »”, ont démontré
son intérét dans les populations a risque, montrant
une diminution de 27 % de la mortalité par cancer du
poumon dans la population soumise a un dépistage
par CT thorax « low-dose » 1x/an.

Le CT-Scanner thoracique a faible dose d’irradiation
correspond a un examen réalisé sans injection de
produit de contraste a I’aide d’un scanner multi-bar-
rettes pendant une inspiration maximale maintenue
pendant moins de 25 secondes et qui permet de
réduire la dose d’irradiation de 7 millisievert (mSv)
pour un examen de CT Scanner standard a 2 mSv avec
le CT « low-dose »8.

Dans I’étude « NLST », les lésions détectées étaient
considérées comme significatives pour des nodules
non calcifiés > 4mm au CT Scanner. Sur les trois
examens de dépistage, 24,2 % des tomodensitomé-
tries étaient positives mais le taux de faux positifs
était de 96,4 %. Environ 90 % des faux positifs ont
donné lieu a des examens complémentaires, pour la
plupart des techniques d’imagerie mais dans de rares
cas une chirurgie. Le taux de complications liées aux
procédures diagnostiques restait néanmoins trés bas
(1,4 %).

L’APPROCHE DU NODULE PULMONAIRE

Le nodule pulmonaire est défini comme une lésion
radiologique radio-opaque, < 30 mm de diamétre,
complétement circonscrite de parenchyme pulmo-
naire.

Lincidence des nodules pulmonaires dans la popula-

tion générale est inconnue. Les études portant sur le
dépistage par CT Scanner a faible dose d’irradiation

parmi la population des sujets fumeurs rapportent
une prévalence importante de nodules pulmo-
naires®?. On doit effectivement s’attendre a ce que
les stratégies de dépistage augmentent le nombre
des nodules pulmonaires détectés.

Dans I’étude « NLST », 96% des nodules identifiés
n’étaient pas des cancers mais des lésions bénignes
d’étiologies diverses : pathologies infectieuses pour
80% des cas (mycobactéries, histoplasmose, cocci-
diomycose, pneumocystis jirovecii...), hamartomes et
fibromes pour 10%, anomalies vasculaires (malfor-
mation artério-veineuse pulmonaire, infarctus
pulmonaire, varices pulmonaires) ou lésions inflam-
matoires (granulomatose avec polyangéite, polyar-
thrite rhumatoide, sarcoidose, amyloidose). Dans
tous ces cas, la résection chirurgicale ne s’avérera
pas étre 'option thérapeutique la plus judicieuse et
il semble donc important de sélectionner adéquate-
ment les patients afin d’éviter des chirurgies futiles.

Prise en charge du nodule pulmonaire périphérique

Devant la découverte d’un nodule pulmonaire péri-
phérique, trois attitudes sont schématiquement
possibles. De la moinsinvasive a la plus invasive, une
surveillance par CT Scanner thoracique, la réalisation
d’un prélévement biopsique a visée diagnostique ou
[’exérése chirurgicale. Quoi que des recommanda-
tions pour la prise en charge du nodule pulmonaire
aient été émises?, il existe surtout un consensus pour
que cette prise en charge soit individualisée pour
chaque patient.

= Lastratégie sera orientée initialement en fonction
de I’évaluation de la probabilité de cancer pulmo-
naire. Ce calcul de probabilité sera basé sur les
caractéristiques cliniques du sujet, et en particu-
lier sur son age et ses facteurs de risques et sur
les caractéristiques iconographiques du nodule
pulmonaire.

Le cancer du poumon est plus fréquent chez le
sujet plus agé, en particulier au dela de 50 ans, et
[’'exposition au tabac est étroitement associée au
développement d’un cancer du poumon?®°.

Parmi les caractéristiques iconographiques du
nodule pulmonaire, on s’attachera a sa taille, ses
caractéristiques (solide, semi-solide, en verre
dépoli), sa croissance, ses limites (spiculées,
arrondies), la présence de calcifications. Linci-
dence des nodules malins augmente nettement
lorsque leur taille dépasse 8 mm de diamétre et
plus encore s’ils dépassent 20 mm. Les nodules
semi-solides sont plus souvent malins que les
nodules plus homogénes. Les nodules en verre
dépolis sont plus inquiétants s’ils dépassent 10
mm de diamétre et s’ils se densifient. Le carac-
tére spiculé du nodule oriente davantage vers un
nodule malin que le nodule a bords nets. Les calci-
fications dans un nodule apportent un élément
d’inquiétude si elles sont excentrées. Enfin l'aug-
mentation de taille du nodule lors du suivi au CT
Scanner est un élément orientant vers une origine
néoplasique et est souvent un élément décisif
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pour lorientation vers un prélévement ou une
résection chirurgicale.

= Tenant compte de cette approche probabiliste, il
sera ensuite proposé aux patients présentant un
nodule a haut risque de cancer pulmonaire de
s’orienter vers une résection chirurgicale ou pour
le moins une biopsie diagnostique, tandis que
pour les patients présentant un faible risque de
cancer, on conseillera un suivi au CT Scanner a la
recherche de signes d’évolutivité, ’intervalle de
temps entre les CT Scanners étant choisi en fonc-
tion des caractéristiques iconographiques et des
facteurs de risque du patients.

Pour les nodules présentant une probabilité
intermédiaire de cancer du poumon, la stratégie
dépendra de la taille du nodule. Pour les nodules
¢« 8 mm de diamétre, une surveillance par CT
Scanner sera conseillée. Pour les nodules = 8 mm
de diamétre, le choix de la stratégie se basera sur
le résultat de la tomographie a émission de posi-
tron (TEP). Si la TEP est négative, on orientera
le patient vers une surveillance au CT Scanner,
tandis que si la TEP est positive, on conseillera la
résection chirurgicale ou pour le moins la réalisa-
tion d’un prélévement diagnostique.

Choix de la technique de prélévement a visée diagnostique

= La biopsie chirurgicale est la technique de réfé-
rence pour le diagnostic du nodule pulmonaire
malin. Elle est par ailleurs la seule technique
actuelle permettant le traitement définitif de la
plupart des nodules pulmonaires malins. Pour les
patients ne présentant pas de contre-indication a
la chirurgie, la chirurgie thoracique vidéo-assistée
(VATS) avec examen extemporané®3 sera conseillée
aux patients présentant un nodule pulmonaire a
haut risque de malignité ou un nodule pulmonaire
de risque intermédiaire pour lequel la biopsie non
chirurgicale sera restée infructueuse.

La biopsie chirurgicale, méme dans des mains
expérimentées, reste cependant l'attitude la plus
agressive de prise charge du nodule pulmonaire
avec une mortalité associée de 1,2 %?". Le rapport
risque-bénéfice de la procédure devra donc étre
évalué avec soin pour tout patient pour qui l’labord
chirurgical du nodule sera indiqué.

= La ponction transthoracique réalisée sous
guidance du CT Scanner thoracique est une
technique de bon rendement (88%) pour le
diagnostic du nodule pulmonaire®. La sensibilité
de la technique est cependant largement dépen-
dante de la taille du nodule et est de l'ordre de
67 % pour des nodules < 3 cm de diamétre®. Les
limitations de cette technique sont liées aux
complications associées : 1,2 a 9 % d’hémorragies
et surtout 10 a 60% de pneumothorax®¢. Ceci
rend la technique difficilement utilisable chez les
patients porteurs de bronchopneumopathie chro-
nique obstructive (BPCO) et d’emphyséme.

= Latechnique endoscopique consiste en la réalisa-
tion de biopsies transbronchiques (BTB) ou d’as-
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piration a l’aiguille du nodule pulmonaire périphé-
rique aprés introduction d’un endoscope par les
voies aériennes. Toute la difficulté de la technique
endoscopique dans ’lapproche du nodule périphé-
rique réside dans le fait que I’endoscope, de par
son calibre, ne peut progresser au dela de la 5¢
division bronchique (9¢ pour ’endoscope ultrafin)
etne peutenaucun cas atteindre le nodule pulmo-
naire périphérique situé plus distalement.
On a donc recours a différentes techniques acces-
soires pour orienter la progression des instruments
de prélévement (cathéter, pince, brosse, aiguille)
jusqu’au nodule périphérique. La plus classique fait
appel a la fluoroscopie qui permet un rendement
diagnostique de l'ordre de 60 %78,

Lintérét principal de la technique endoscopique est
le faible taux de complications avec principalement
le pneumothorax dans 1% des cas et I’hémorragie
endobronchique significative (> 100 ml) dans 0,6 a
5,4 % des cas®.

’élément limitant U'utilisation de la technique endos-
copique est, comme pour la ponction transthora-
cique, le faible rendement diagnostique pour les
nodules de plus petite taille, en particulier pour ceux
de moins de 2 cm de diamétre : 30% de rendement
diagnostique si le nodule est situé dans la partie
centrale du poumon et 15% si le nodule est situé
dans le tiers périphérique8,

Cependant l'apport de nouvelles technologies a
récemment redonné un grand intérét a l'approche
endoscopique du nodule pulmonaire.

La navigation électromagnétique

Cette technique a été développée pour guider préci-
sément la progression des instruments de préleé-
vements jusqu’au nodule a biopsier?. Briévement,
la technique consiste a réaliser une reconstruction
virtuelle de l'arbre bronchique du patient a partir
des données du CT Scanner et a déterminer un
trajet pour atteindre la lésion. Ensuite, le patient est
placé dans un champ électromagnétique et aprés
avoir fixé quelques repéres, on superpose l'image
de l’arbre bronchique sur ’'anatomie du patient afin
de guider ’extrémité d’un cathéter-guide, repérable
dans le champ électromagnétique, jusqu’a la lésion
a biopsier. Il s’agit en quelque sorte d’un « systéme
d’orientation GPS » a I’échelle du patient. Les résul-
tats concernant cette technique sont encourageants
en terme de sensibilité et ’on arrive a un diagnostic
dans 67 % des cas pour des nodules de toutes tailles
confondues?°.

L’échoendoscopie radiaire (EBUS-R)

Consiste en l'utilisation d’une fine sonde comportant
a son extrémité une sonde d’échographie rotative,
introduite par le canal de fonction du bronchoscope
et qui donne une image radiaire du parenchyme
pulmonaire a son extrémité. Elle est utilisée pour
confirmer la bonne position du cathéter permettant
le passage des instruments de prélévement dans le
nodule pulmonaire a biopsier. Son utilisation seule
augmente le rendement diagnostique de la procé-
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dure mais elle sera le plus souvent combinée aux
techniques de navigation permettant un rendement
optimal : 88% de rendement diagnostique pour des
lésions de 2 cm de diamétre.

La cryobiopsie

C’est une technique de biopsie par congélation du
tissu pulmonaire. La sonde de cryothérapie est elle
aussi introduite a travers le canal de fonction de l’en-
doscope et contient du CO, gazeux comprimé a de
hauts niveaux de pression. Une relaxation rapide de
la pression du gaz a ’extrémité de la sonde provoque
une diminution drastique de la température (effet
Joule-Thomson) jusqu’a -70°C a l'extrémité de la
sonde. Le tissu est ainsi congelé et arraché par rétrac-
tion de ’endoscope et de la sonde pour ramener des
biopsies de nettement plus grande taille que les
biopsies transbronchiques réalisées a la pince, ce qui

permet une augmentation du rendement diagnostic
dans 'approche du nodule pulmonaire?2.

La technique de « cross-country »

Celle-ci consiste en laréalisation, a l’'aide d’une aiguille
et d’un dilatateur a ’extrémité de la sonde introduite
par le canal de fonction de ’endoscope, d’un trajet a
travers le parenchyme pulmonaire pour atteindre la
cible. Ce type de technique est utilisé lorsqu’on n’a pas
de bronche objectivable qui méne a la lésion.

Lutilisation du Cone Beam-CT (CB-CT)

Permet la confirmation et la correction de la position
de la sonde en temps réel?4. L'acquisition d’images
CT ciblées de la position de cathéter par rapport a la
lésion a investiguer a permis d’arriver a des niveaux
de rendement diagnostique de 'ordre de 90 % et cela
méme pour des lésions de diamétre inférieura 2 cm?s.

Approche endoscopique en salle hybride a I’Hépital Erasme (H.U.B). La navigation électromagnétique permet la pro-
gression vers la lésion et le CB-CT permet la confirmation de la bonne position et les ajustements.

CONCLUSION

La combinaison des techniques d’orientation et de navigation (fluoroscopie, navigation électromagné-
tique, bronchoscopie virtuelle) dans les bronches avec les techniques de confirmation du bon positionne-
ment des instruments de prélévement (EBUS radiaire, CB-CT), éventuellement rassemblées dans des salles
hybrides, représente sans aucun doute actuellement la technique optimale pour ’'approche endoscopique
du nodule pulmonaire périphérique. Lutilisation d’un robot pour réaliser cette endoscopie, basé sur les
mémes techniques, pourrait a ’avenir fournir une qualité supplémentaire en termes de précision, mais
aussi de facilité et rapidité d’exécution?®.

Enfin les techniques d’investigation endoscopique du nodule pulmonaire ont atteint maintenant un niveau
de précision suffisant pour pouvoir envisager d’associer a la procédure diagnostique une procédure théra-
peutique qui permettrait, si le diagnostic est celui d’'une lésion maligne, de traiter dans le méme temps ces
nodules pulmonaires aussi par voie endoscopique. Nous évaluons actuellement ’efficacité d’un traitement
par une sonde de micro-ondes placée dans la |ésion pour réaliser ’'ablation endoscopique du nodule. Les
premiers résultats sont encourageants?.

Conflits d’intérét : néant.
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