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par le D" Marjorie Dufaux, médecin généraliste, 5170 Lesve

CANCEROLOGIE

DIGESTIVE

Cancer gastrique

Le cancer de I'estomac peut survenir
dans différents contextes: oesophage de
Barrett, secondairement a la présence
d'un Hélicobacter Pylori ou encore
maladie de Biermer. Le traitement cura-
tif est toujours chirurgical, pour la lésion
primitive et les métastases éventuelles.
La chimiothérapie associe 5FluoroUra-
cile (5FV), cisplatine et docétaxel (Taxo-
tére®). L'Herceptine est utilisée en cas
d’expression du facteur de croissance
HER-2 par la tumeur.

Le médecin généraliste joue un réle cru-
cial en matiére de prévention et de dépis-
tage de ces cancers. Il doit de plus s'im-
pliquer, et ce de plus en plus, dans les
traitements des maladies cancéreuses.
Pour se faire, il doit connaltre les nou-
veaux traitements et pouvoir gérer a domi-
cile les effets secondaires.

D’ aprés |'exposé du D" Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Cancer
du pancréas

Le cancer du pancréas est un tueur. Moins
de 15% des cas sont opérables. L' origine
est presque exclusivement canalaire (80%
des cas). Il débute par une dysplasie qui
évolue en cancer in situ puis en cancer
indifférencié. Les lésions sont microsco-
piques et parfois décelables par I'écho-
endoscopie et donc par biopsie. Il existe
d’ autres formes comme des cystadénomes
mucineux qui évoluent en cystadénocar-
cinomes ou des TIPMP (néoplasie muci-
neuse papillaire intrapancréatique) du
canal principal. Rarement, les patients
peuvent développer des carcinomes aci-
naires ou des tumeurs pseudo-papillaires
et solides.

Les facteurs prédisposants au cancer pan-
créatique sont:

e un age élevé;
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* |e tabac;

* |’obésité (risque multiplié par deux);

* la pancréatite chronique calcifiante;

« |a pancréatite héréditaire;

« le cancer family syndrome.

Les symptdmes sont variables en fonc-
tion de lalocalisation de la tumeur. Si la
tumeur est localisée au niveau cépha-
lique, celle-ci se manifeste précocement
par un ictére obstructif et une pancréa-
tite dans 5% des cas.

Si la tumeur se situe au niveau du corps
ou de la queug, la présentation est tardive
et parfois brutale avec un diabete de type 1.
Il peut également se présenter par des dou-
leurs abdominales.

D’ aprés |'exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

CA 19.9

Ce marqueur tumoral est en fait un anti-
géne circulant associé aux tumeurs diges-
tives. Il est pourtant peu spécifique de la
tumeur et de la malignité. Il existe des
situations de faux positifs: la cholestase,
les maladies inflammatoires, les hépatites
chroniques, la cirrhose et la pancréatite
chronique calcifiante.

Il est majoré dans 60% des cancers
colorectaux, 85% des cancers pancréa-
tiques, 90% des cancers gastriques,
80% des cancers ovariens et 30% des
cancers glandulaires.

D’ aprés |'exposé du D" Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Docétaxel

Cette molécule appartient a la famille des

taxanes (inhibiteurs des microtubules).

Elle est utilisée dans le traitement de plu-

sieurs pathologies oncologiques:

e cancers gastriques;

e carcinomes mammaires métastases;

e carcinomes pulmonaires non a petites
cellules;

e carcinomes prostatiques résistant au trai-
tement hormonal.

Les taxanes altérent les ongles, indui-

sent une polynévrite (réversible) et peu-

vent provoquer une hypersensibilité

avec  hyper-perméabilité  capillaire
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(hypotension et ocedémes). Son adminis-
tration sera précédée par la prise d'un
corticoide per os.

D’ apres I'exposé du D" Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Cisplatine

Le cisplatine est un dérivé du platine qui

selieal’ADN (agent dkylant). C'est ala

fois un antitumoral et un immunosuppres-

seur. Ses indications sont les suivantes:

e carcinomes ovariens et testiculaires;

e carcinomes pulmonaires;

* tumeurs cérébrales et du cou;

e carcinomes gastriques;

e carcinomes veésiculaires.

Ses effets indésirables principaux sont:

* réaction d hypersensibilité;

* néphrotoxicité;

* Ototoxicité;

 neuropathie périphérique (cet effet
secondaire cause une intolérance des
extrémités au froid ou au contact d’ ob-
jets froids);

« fibrose pulmonaire.

D’ aprés I'exposé du D" Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Analogues
des pyrimidines

Le fluorouracile (5FU) est un analogue
des pyrimidines au méme titre que la
gemcitabine. Il est utilisé dans différents
adénocarcinomes:
« adénocarcinomes digestifs;
* adénocarcinomes mammaires;
* carcinomes épidermoides des voies agro-
digestives supérieures et de I’ cesophage;
e carcinomes ovariens.
Ses toxicités principales sont cardiaques
(risque d’insuffisance cardiaque) et
cutanées, a savoir le syndrome mains-
pieds. Ce dernier consiste en une éry-
throdermie suivie dune desguamation
au niveau des paumes des mains et/ou
des plantes des pieds. Il faut alors évi-
ter les températures extrémes, mettre de
la créeme hydratante et éviter les pres-
sions excessives.
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Le 5FU peut également induire une
ataxie cérébelleuse, une toxicité oculaire
et une mucite.

La gentamycine (Gemzar®) est un
second analogue des pyrimidines. On
I"utilise dans le traitement des cancers
pancréatiques. Il induit un cedéme des
membres inférieurs dans 20% des cas.
Ses effets indésirables principaux sont
une microangiopathie thrombotique (qui
se traduit par une hématurie et une pro-
téinurie) et, parfois, un syndrome uré-
mie-hémolyse similaire a celui décrit
dans les infections intestinales a E. Coli
libérateurs de vérotoxines. Ce traitement
ralentit I’ évolution de la maladie mais ne
la guérit pas.

D’ aprés I'exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Inhibiteurs de la
Tyrosine kinase

L'erlotinib (Tarceva®) est utilise en
seconde ligne dans le traitement du can-
cer du pancréas mais aussi dans les can-
cers pulmonaires non a petites cellules.
C'est un inhibiteur de la tyrosine kinase
au niveau du récepteur du facteur de crois-
sance épidermique humain.

L’ effet secondaire principal est cutané. Il
provoque de la toux, de la diarrhée et une
atteinte pulmonaire interstitielle.
L'imatinib (Glivec®) est un inhibiteur
spécifique des protéine-tyrosine kinases.
Il est utilisé dans les GIST (tumeurs stro-
males gastrointestinales) ainsi que dans la
leucémie myéloide chronique.

D’ aprés |'exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Anticorps
monoclonaux

Letrastuzumab (Herceptin®) est un anti-
corps monoclonal dirigé contre le facteur
de croissance HER-2. On [’utilise dans
différentes situations:

e carcinomes mammaires métastasés (ou

non) avec surexpression de HER-2;
e cancers gastriques (20% de ceux-ci
expriment HER-2).

Sa toxicité est essentiellement cardiaque
(cardiomyopathie, insuffisance cardiaque
et tachycardie  supra-ventriculaire).
Celle-ci nécessite un contréle échogra-
phique de la fraction d'éjection avant
I"introduction du traitement ainsi qu’un
suivi régulier de la fonction cardiaque.
La survenue d'une insuffisance cardiaque
nécessite un traitement par |EC, béta-blo-
quant et diurétique. Enfin, son adminis-
tration peut induire un syndrome grippal
avec arthralgies et myalgies.
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Le bevacizumab (Avastin®) est un anti
VEGF (vascular endothelial growth fac-
tor), c'est-a-dire un anti-angiogenese.

Il est utilisé dans le cancer recto-colique

métastasé et le cancer du sein. Il est éga-

lement utilisé pour le contréle de lamala-
die d’ Osler-Rendu. Ses effets secondaires
sont principalement:

e HTA avec protéinurie (en cas d éléva-
tion des valeurs tensionnelles, un trai-
tement doit étre instauré, I'idéal étant
un |EC ou un sartan en cas de protéi-
nurie positive) ;

e risque d'hémorragies au sein de la
tumeur, d’ épistaxis et d’hémoptysies;

* risque majoré de perforation intestinale
(surtout en cas de présence d’ un élément
favorisant comme une diverticulite ou
un ulcére gastroduodénal) ;

« retard de cicatrisation des plaies (on res-
pectera une période de 6 semaines entre
I"arrét du bevacizumab et une chirurgie) ;

* risque thrombotique majoré, tant artériel
gue veineux;

e risque d'ostéonécrose mandibulaire,
similaire a celle observée avec les
biphosphonates (L'hygiéne dentaire est
donc trés importante).

Le cetuximab (Erbitux®) est un anti-

EGFR (epidermal growth factor réceptor)

c'est-a-dire un anti-facteur de croissance

de I'épithélium. Il est également utilisé
dans le traitement du cancer colorectal.

Son effet secondaire principal est cutané,

la sévérité de I'atteinte est le témoin de

I" efficacité du traitement. 1l provoque une

fuite rénale du magnésium et du calcium

avec asthénie et crampes musculaires. La
toxicité cardiague est rare.

D’ aprés I'exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

DIVERS

Voyage a I'étranger

La survenue de diarrhées s accompagnant

d'une perte de poids au retour dun

voyage a |'étranger doit faire évoquer

deux diagnostics fréquents:

* une amibiase (pays tropicaLix);

* une giardiase (Russie, Pologne, Afrique
et Orient).

D’ aprés un exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.

Colite
microscopique

La colite microscopique se caractérise par
des diarrhées sans lésion visible macro-
scopiquement au niveau du colon. La
biopsie colique met en évidence:
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* soit une colite lymphocytaire (infiltrat
lymphocytaire intra-épithélial),

* s0it une calite collagéne (épaississement
de la bande collagéne sous-épithéliale).

L'incidence est de 10 cas/100000 per-

sonnes/an. L'age moyen de survenue est

de 65 ans, et on dénombre 9 femmes pour

1 homme. Un terrain auto-immun est sou-

vent présent. La survenue d'une colite

microscopique peut annoncer une maladie

inflammatoire du tube digestif (dont sur-

tout la RCUH). Une infection a yersinia

peut induire une colite collagéne.

La plupart du temps, les colites micro-

scopiques sont médicamenteuses. Les

médicaments incriminés dans la colite

collagéne sont les suivants:

« lansoprazole, cimétidine;

e Simvastatine;

e AINS (piroxicams).

Les médicaments incriminés dans la colite

lymphocytaire sont les suivants:

e ticlopidine;

* acarbose;

e ranitidine;

« carbamazepine;

* flutamide;

e SSRI;

« clozapine;

* entacapone, levodopa;

* sulfate ferreux;;

* les phlébotoniques qui contiennent des
flavonoides.

D’ aprés un exposé du D' Jacques Van Cauter, gastroentérologue au
CHU de Charleroi.



