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Résumé 

Introduction : En Algérie, Le cancer du poumon est le 2eme cancer en terme d 

incidence (8.2%) avec 4774 nouveau cas par an, avec le taux de mortalité le plus 

élève (13.2%) toutâge et tout sexe confondus. C est le premier cancer chez l’homme 

(15.2%). Cesdernières années avec le développement de la biologie moléculaire 

(recherche demutation EGFR) et l’avènement des thérapies ciblées (inhibiteur de 

tyrosine kinase),il y a une amélioration significative de la qualité et la durée de la 

survie, Le profilmoléculaire de ces mutations en Algérie est peu connu, notre étude a 

intéressé unepetite population de patients Algériens présentant un CBNPC afin 

d’évaluer le statut,la fréquence et les aspects clinico-anatomo pathologiques des 

mutations de l’EGFR enAlgérie. 

Matériel et méthode : Nous avons réalisé une étude rétrospective au niveau du 

service d’anatomie cytologiepathologiques du CHU Beni Messous ayant intéressée 

209 patients porteurs decarcinome bronchique non à petites cellules a la recherche de 

mutations EGFR surdes prélèvements tissulaires bronchiques, pleuraux, localisations 

secondaires deCBNPC et de cytobloc de cytologie d’aspiration bronchique ou 

pleurale. 

Résultats : Cette étude a intéressé 209 patients dont 156 hommes (75%) et 53 femmes 

(25%)avec une moyenne d’âge de 62 ans (allant de 20ans à 87ans). 

Le type histologique prédominant est l’adénocarcinome 178 cas (85%), suivi 

duCBNPC NOS représenté par 17 cas (8%) et 10 cas (5%) de carcinome epidermoide, 

d’autres types histologiques plus rares comme le carcinome adéno squameux (3 cas) 

et un cas de carcinome muco epidemoide. 

Résultat de mutation EGFR : sur les 209 cas de CBNPC étudiés, la mutation de 

l’EGFR a été retrouvés dans 41 cas(20%), dans 157 cas (75%) il n y a pas eu de 

mutations et 11 cas (5%) sont nonvalide par épuisement de bloc. 

Cette mutation a été retrouvée dans les deux sexes, chez les femmes on a retrouvé 21 

cas de mutation sur 53 femmes (40% des femmes) et chez les hommes elle a intéressé 

20 mutations sur 156 hommes (13% des hommes), la moyenne d’âge est de 63 ans. 

Le type histologique où l’on retrouve le plus de mutations sont les adénocarcinomes, 



représentés par 35 cas (85%), les 6 autres cas (15%) sont représentés dans 4 cas par 

CBNPC NOS, 1cas de carcinome epidermoide et 1 cas de carcinome muco 

épidermoide. 

Différentes mutations ont été observées : La mutation de l’exon 19 est la plus 

fréquente 24 cas (59%), suivi de la mutationunique de l’exon 21 L858 R estimé a 11 

cas (27%) puis la double mutation de l’exon18 G719X et exon 20 S768I dans 3 cas 

(7%), dans 2 cas (5%) la mutation de l’exon18G719 X et une mutation de l’exon 21 L 

861 Q (2%). 

Conclusion : Le profil mutationnel de l’EGFR retrouvé dans notre travail se 

rapproche plus de lapopulation maghrébine et du moyen orient et il est intermédiaire 

entre la population caucasienne et asiatique. 
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Summary 

Introduction: In Algeria, lung cancer is the 2nd cancer in terms of incidence (8.2%) 

with 4774 newcases per year, with the highest mortality rate (13.2%) for all ages and 

all sexescombined. It is the first cancer in men (15.2%). In recent years with the 

developmentof molecular biology (search for EGFR mutation) and the advent of 

targetedtherapies (tyrosine kinase inhibitor), there has been a significant improvement 

in thequality and duration of survival, The molecular profile of these mutations in 

Algeria islittle known, our study interested a small population of Algerian patients 

with NSCLCin order to assess the status, frequency and clinico-anatomo-pathological 

aspects of EGFR mutations in Algeria. 

Material and method: It is a retrospective study at the pathological anatomy 

cytology department of the BeniMessous University Hospital having interested 209 

patients with non-small celllung carcinoma looking for EGFR mutations on bronchial, 

pleural samples, secondarylocations of NSCLC and bronchial or pleural aspiration 

cytology cytoblock. 

Results: This study involved 209 patients including 156 men (75%) and 53 women 

(25%) withan average age of 62 years (ranging from 20 to 87 years). 

The predominant histological type is adenocarcinoma 178 cases (85%), followed 

byNSCLC NOS represented by 17 cases (8%) and 10 cases (5%) of squamous 

cellcarcinoma, other rarer histological types such as adeno squamous carcinoma (3 

case)and a case of muco epidemoid carcinoma. 

EGFR Mutation Result:Of the 209 cases of NSCLC studied, the EGFR mutation was 

found in 41 cases (20%), 

in 157 cases (75%) there were no mutations and 11 cases (5%) are invalid by 

exhaustion of block. 

This mutation was found in both sexes, in women we found 21 cases of mutation out 

of 53 women (40% of women) and in men it concerned 20 mutations out of 156 men 

(13% of men), the average age is 63 years old. 

The histological type where the most mutations are found are adenocarcinomas, 



represented by 35 cases (85%), the other 6 cases (15%) are represented in 4 cases by 

NSCLC NOS, 1 case of squamous cell carcinoma and 1 case of muco epidermoid 

carcinoma. 

Different mutations have been observed:The mutation of exon 19 is the most frequent 

24 cases (59%), followed by the singlemutation of exon 21 L858 R estimated at 11 

cases (27%) then the double mutation ofexon 18 G719X and exon S768I in 3 cases 

(7%), in 2 cases (5%) the mutation of exon18G719 X and a mutation of exon 21 L 

861 Q (2%). 

Conclusion: The mutational profile of EGFR found in our work is closer to the North 

African andMiddle Eastern population and it is intermediate between the Caucasian 

and Asianpopulation. 
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Introduction  

 

En Algérie, Le cancer du poumon est  le 2eme cancer en terme d incidence (8.2%) 

avec 4774 nouveau cas par an, ilale taux de mortalité le plus élève (13.2%) tout âge et 

tout sexe confondus.( GLOBACAN 2020)(1). 

Dans le monde, le cancer du poumon occupe la première place du classement en 

termes d’incidence, avec 11,6 % des cas diagnostiqués, mais aussi en termes de 

mortalité, avec 18,4 % des décès. Globalement, le risque de développer un cancer du 

poumon est plus important dans les pays développés (Selon L’International Agency 

for Research on Cancer : IARC) (2). 

C’est le premier cancer chez l’homme (15.2%) (GLOBOCAN 2020), il se développe 

à partir des différents constituants de l’arbre broncho pulmonaire. La cellule 

épithéliale est le point de départ le plus fréquent. 

Le cancer primitif du poumon est par conséquent, représenté essentiellement  par les 

carcinomes, qui sont eux même divisés en deux grandes catégories, les carcinomes 

bronchiques non à petites cellules (CBNPC) (80%) et les carcinomes à petites 

cellules (CPC)(15%) (3). 

Les CBNPC sont dominés par les adénocarcinomes suivis par des carcinomes 

epidermoides.  

Plusieurs facteurs de risques sont incriminés mais le tabagisme reste le plus important 

d’entre eux. 

Ces cancers sont à morbidité élevée car souvent découvert à un stade tardif où le 

traitement chirurgical n’est plus indiqué donc le traitement reste palliatif et le 

pronostic est sombre. 



 

Ces dernières années avec le développement de la biologie moléculaire (recherche de 

mutation EGFR) et l’avènement des thérapies ciblées (inhibiteur de tyrosine kinase), 

il y a une amélioration significative de  la qualité et la durée de la survie(4). 

 

La mutation du gène de l’ EGFR dans le cancer broncho pulmonaire touche le 

domaine tyrosine kinase qui est codé par les exons 18 à 21.  

Le domaine tyrosine-kinase peut présenter des mutations dans 10-40% des 

adénocarcinomes, et rarement dans d’autres types histologiques. La fréquence de ces 

mutations semble être significativement accrue chez les patients non-fumeurs, les 

Asiatiques (30-50% contre environ 10-15% des Caucasiens) et les femmes (5). 

Les principales mutations sont  les délétions de  l'exon 19 et une substitution dans 

l'exon 21 (L858R) qui représentent respectivement 47 % et 41 % des mutations de 

l'EGFR (6). 

 

Les cancers du poumon présentant  une mutation de l’EGFR répondent initialement 

aux inhibiteurs de tyrosine kinase (ITK), mais l’efficacité de ce traitement est limitée 

dans le temps par l’apparition de mécanismes de résistance (résistance secondaire) 

dont le plus fréquent est la mutation T790M(7). 

 

Le profil moléculaire de ces mutations en Algérie est peu connu, notre étude a 

intéressé une petite population de patients Algériens présentant un CBNPC afin  

d’évaluerle statut, la fréquence et les aspects clinico-anatomo pathologiques des 

mutations de l’EGFR en Algérie.  

 

Matériel et méthode 

Nous avons réalisé une étude rétrospective au niveau du service d’anatomie cytologie 

pathologiques du CHU BeniMessousayant intéressée 209 patientsporteurs de 

carcinome bronchique non à petites cellules. 

Cette étude a porté sur desprélèvements tissulairesbronchiques, pleuraux, localisations 

secondaires de CBNPC et de cytobloc de cytologie d’aspiration bronchique ou 

pleurale. 

Les prélèvements biopsiques ont suivi les étapes de techniques usuelles pour la 

confection du bloc d’inclusion en paraffine (déshydratation, inclusion et coupe au 

microtome) puis coloration à Hématéine éosine (Fig 1, 2). 

Les prélèvements cytologiques ont été centrifugés et le culot de centrifugation a été 

inclus en cytobloc. 



Une étude immunohistochique a été  réalisée comportant au minimum, le TTF1 (Fig 

3) et la P40.  Par la suite une coupe a été réaliséeau microtome pour le bloc ou le 

cytobloc et nous avons utilisé le système de test moléculaire entièrement automatisé, 

basé sur la PCR en temps réel multiplexe spécifique d’allèle « idylla ». 

Il s’agit d’un automate performant,  d’utilisation simple et rapide avec obtention des 

résultats en quelques heures.   

L’étude moléculaire  sur la plateforme  «  Idylla » est basée sur l’utilisation de 

cartouches à usage unique permettant l’analyse automatisée d’un ou plusieurs codons 

d’un ou plusieurs gènes selon les cartouches utilisées (8, 9).  

 

Résultats  

Cette étude a intéressé 209 patients dont 156 hommes (75%)et 53 femmes (25%) (Fig 

4) avec une moyenne d’âge de 62 ans(allant de 20ans à 87ans). 

Le type histologique prédominant est l’adénocarcinome 178cas (85%), suivi du 

CBNPC NOS représenté par 17 cas (8%)et 10 cas (5%) de carcinome epidermoide, d 

autres types histologiques plus rares comme le carcinome adéno squameux (3 cas) et 

un cas de carcinome muco epidemoide (Fig5). 

Résultat de mutation EGFR  

Sur les 209 cas de CBNPC étudiés, la mutation de l’EGFR a été retrouvés dans 41 cas 

(20%),dans 157 cas  (75%)il n y a pas eu de mutations et 11 cas (5%) sont non valide 

par épuisement de bloc (Fig 6). 

Cette mutation a été retrouvée dans les deux sexes, chez les femmes on a retrouvé 21 

cas de mutation sur 53 femmes (40% des femmes) et chez les hommes  elle a intéressé 

20 mutations sur 156 hommes (13% des hommes) (Fig 7), la moyenne d’âge est de 63 

ans. 

Le type histologique où l’on retrouve le plus de mutations sont les adénocarcinomes,  

représentés par 35 cas (85%), les 6 autres cas (15%) sont représentés dans 4 cas  par 

CBNPC NOS ,1cas de carcinome epidermoide et 1 cas de carcinome 

mucoepidermoide (Fig 8). 

Différentes mutations ont été observées : 

La mutation de l’exon 19 est la plus  fréquente, 24 cas (59%), suivi de la mutation 

unique de l’exon 21 L858 R estimé a 11 cas (27%) puis la double mutation de l’exon 

18 G719X et exon 20 S768I dans 3 cas (7%),dans 2 cas(5%) la mutation de l’exon 

18G719 X et une mutation de l’exon 21 L 861 Q(2%) (Fig 9). 

 



 

 

 

  

 
Fig 1 HE (G100) : Adénocarcinome 

 

Fig 2 HE (G 400) : Adénocarcinome 

 

Fig 3 IHC, TTF1 : Adénocarcinome,marquage 

nucléaire intense et diffus 



 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

REPARTITION DE TOUS LES CAS DE 

CBNPC (209 CAS)  

REPARTITION DES CAS DE CBNPC EGFR 

MUTE (41 CAS) 
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Figure 4:Répartition selon le sexe                                         

 

Figure 5 : Répartition selon le type 

histologique 
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Figure 8 Répartition selon le type 

histologique 
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Figure 9:Répartition selon la mutation de 

l’EGFR 

 



Discussion 

Dans notre étude la mutation de l’EGFR est de 20%, ce taux est intermédiaire entre 

les populations asiatique et caucasienne. 

Le taux de mutation de la population asiatique retrouvé dans différentes études est 

parmi les plus élevé dans le monde 47% (Anita Midha et al en 2015) et 50.2% 

(YuankaiShi et al en 2015) tandis que chez les caucasiens, ces mutations sont les plus 

faible 9.8% (S.Gahur et al en 2013),15% (Anita Midha et al en 2015)(10, 11, 12). 

Notre taux de mutation de l’EGFR se rapproche plus de la population marocaine  

estimé a 21 % (Hassan Errihani et al en 2013) et des pays du moyen orient et du golf : 

15.6%(Arafat Tfayli et al en  2017) et 28.7%( Abdul Rahman  Jazieh et al en 2015) 

(13, 14, 15). 

Les études faites en Tunisie retrouvent des taux plus faible que chez nous 11.5% 

(ArfaouiToumi et al en 2018) et 5.47%(DhohaDieb et al en 2019)(16, 17). 

EnTurquie les taux sont plus élevé que chez nous estimé à 32%  (A.demiray et al en 

2018) alorsqu’au Liban ces taux sont plus faible 8.5%(Najla Fakhrouddine et al en 

2014)(18, 19). 

En Russie et aux Etats unis on retrouve des taux proche des nôtres avec  22% en 

Russie (Anita Midha et al en 2015) et 23% aux étatsunis (Anita Midha et al en 2015) 

(10). 

Notre taux de mutation est plus faible par rapport à celui retrouvé dans l’Est Algérien 

(Constantine) 39.6%(Mohamed Lahmadi et al en 2021)avec une moyenne d’âge de 58 

ans alors que chez nous elle est estimé à 63 ans(20). 

Dans notre étude comme la plus part des données de la littérature, les mutations sont 

retrouvées plus, chez les femmes (40%  de femmes EGFR muté/ au nombre total de 

femmes atteintes de CBNPC) alors que  chez les hommes (13% EGFR muté/nombre  

total d’hommes atteints de CBNPC),néanmoins nos données ne concordent pas avec 

les résultats de l’étude de l’Est Algériens (Mohamed Lahmadi et al en 2021)  où il n’a 

pas été retrouvé de relation significative entre la mutation EFGR et le sexe (18, 19, 

20). 

Comme de nombreuses études, l’adénocarcinome est le type histologique où l’on 

retrouve le plus de mutation EGFR, dans notre casce taux est plus élevé que les autres 

études,évalué à (85%) par rapport à S.Gahur et al en 2013  estimé à 45.5%, et  Abdul 

Rahman  Jazieh et al en 2015 évalué à 32.4% et Mohamed Lahmadi et al en 2021 a 

51.8% (12, 15, 19). 

L’exon 19 est muté dans 59% des cas ce qui rejoint les données de A.demiray et al en 

2018, estimé a 53.3% et se rapproche des données de Hassan Errihani et al en 

2013évalué à 69%.En comparant avec les données  au moyen orient : 78.1% (Arafat 

Tfayli et alen 2017) notre taux de mutation de l’exon 19 est plus faible(13, 14, 20). 

Les mutations de l’exon 21L858R estimé à27% est plus élevé par rapport àA.demiray 

et al en 2018 estimé a 8.5% et  plus faible que l’étude de l’Est Algérien de  Mohamed 

Lahmadi et al en 2021 évalué à 91.3%.Nos mutations de l’exon 21 L858R se 

rapprochent  des données de la série marocaine de Hassan Errihani et al en 2013 

estimé a 21% (13, 19, 20). 



Notre étude était axée essentiellement sur l’aspect anatomopathologique et le profil  

mutationnel de ces CBNPC  afin d’évaluer le statut EGFR chez la population 

algérienne et améliorerla prise en charge en permettant à ces patients de recevoir les 

thérapies adéquates pour améliorer la survie. 

Conclusion  

Le  profil mutationnel de l’EGFR retrouvé dans notre travail se rapproche plus de la 

populationmaghrébine et du moyen orient et il est intermédiaire entre la population 

caucasienne et asiatique. 

Nous remarquerons également qu’il y a des différences avec les résultats de l’Est 

Algérien, d’où la nécessité de faire d’autres études des différentes régions Algériennes 

avec un échantillon  plus conséquent qui sera représentatif de la population cible 
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