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Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de 'humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de

mes malades sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir l’honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune

Considération politique et sociale, ne s’interposera entre mon devoir et

mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa concep-

tion.

Meéme sous la menace, je n‘userai pas mes connaissances médicales

d’une facon contraire aux lois de 'humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Geneve, 1948
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Dieu, le Tout-Puissant, te préserve et t'accorde santé, longue vie et
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toujours fier de moi.
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leurs adorables petites princesses, Jannah, Saloua et Sidra :
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Mevci pour tous les moments formidables que nous avons partages

A ma trés chére amie Samira BENZZI :
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Les cancers du cavum sont généralement localisés dans la région de la fossette de Ro-
senmiller, ne représentaient que 0,7% de I’ensemble des cancers diagnostiqués dans

le monde en 2018.[1] [2]

Is se caractérisent par une répartition géographique particuliére avec une incidence va-
riable ; trés élevée dans I'Asie de I'est et du sud-est, intermédiaire dans les pays méditerra-

néens, et faible dans les pays occidentaux.[3]

L’étiologie de ce type de cancer n’est pas clairement identifiée, il existe des facteurs
épidémiologiques classiques : facteurs professionnels, facteurs nutritionnels (la consomma-
tion des poissons et des viandes salaisonnés), facteurs viraux (EBV, HPV), mauvais état bucco

dentaire ,infection chronique et facteurs génétiques.[4] [5]

L'examen du cavum pose un défi en raison de sa localisation anatomique profonde. Les
patients restent longtemps asymptomatiques et consultent tardivement. La symptomatologie
clinique est trompeuse, car elle entraine des signes d’emprunts des différentes régions avoi-

sinantes (otologique, rhinologique , ganglionnaire voire méme neurologique).

L’endoscopie est I’exploration de premiere intention car elle permet d’établir le dia-

gnostic positif au moyen de la réalisation des études histologique sur des biopsies.

L’exploration par I'imagerie constitue une étape importante dans la prise en charge dia-

gnostique et thérapeutique des cancers du nasopharynx .

Les objectifs de notre étude sont d’étudier le profil épidémiologique des cancers du ca-
vum, d'explorer les divers aspects cliniques et paracliniques de cette maladie, et mettre le

point sur les actualités thérapeutiques des cancers du cavum.
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I. Cadre et période d'étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive concernant tous les patients atteints du
cancer du cavum au sein de service ORL et CCF de I’hopital militaire Avicenne de Marrakech,

sur une période de 04 ans qui s’étale de janvier 2020 a décembre 2023.

Il. Criteres d’inclusion et d’exclusion :

1. Critéres d’inclusion :

Ont été inclus dans notre étude tous les patients avec :
e Cancer du cavum confirmé histologiquement.
e Cancer du cavum diagnostiqué durant la période de janvier 2020 a décembre 2023.
e Patients ayant un dossier complet (TDM, IRM, étude anatomopathologique).
e Patients atteints de cancer du cavum et traités au sein des services

d’ORL et ccf et d’oncologie de I’Hopital Militaire Avicenne de Marrakech.

2. Criteres d’exclusion :

N’ont pas été inclus dans notre étude :
e les patients atteints de cancer du cavum dont les dossiers d’hospitalisation sont inex-
ploitables.

e les patients sans preuve histologique de malignité.

lll. Méthodologie :

1. Méthode de recueil des données :

Les patients ont été recensés a partir des données des registres de consultation et les
dossiers d’hospitalisation de service d’ORL et ccf et d’oncologie.
Le recueil des données a été fait a partir :
e Des dossiers d’hospitalisation.
e Des comptes rendus d’anatomopathologie.

e Des données d’imagerie.
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e Des fiches de protocole thérapeutique.

2. Définition des variables analysées :

L’étude a été réalisée a I'aide d’une fiche d’exploitation (ANNEXE 4) comprenant les dif-
férentes variables nécessaires a notre étude :

o Les données épidemio-cliniques :

Les données épidémiologiques : ’age, le sexe, I’origine géographique.

Les données cliniques : les antécédents personnels et familiaux, le motif de consulta-
tion, la date du début des symptomes, les signes fonctionnels et les signes physiques .

o Les données anatomopathologiques :

L’examen anatomopathologique a permis de confirmer le diagnostic et de préciser le

type histologique du cancer selon la classification de ’OMS (ANNEXES).
o Le bilan d’extension et classification :

Le bilan radiologique : une tomodensitométrie (TDM) ou une imagerie par résonance
magnétique (IRM) de la téte et du cou, une radiographie du poumon et une échographie ab-
dominale ou un scanner thoraco-abdomino-pelvien (TDM-TAP), une scintigraphie osseuse et
un scanner cérébral selon les signes d’appel cliniques.

Le bilan biologique : notamment la numération formule sanguine (NFS), la fonction ré-
nale (urée, créatininémie), la fonction hépatique et 'ionogramme sanguin.

o La stratégie thérapeutique :
- Chimiothérapie (CTH)
- Radiothérapie (RTH)
- Chimio-radiothérapie concomitante (RCC)
- Chirurgie
o Les aspects évolutifs et le pronostic :

La réponse au traitement et les complications de la chimiothérapie et la radiothérapie

ainsi que leurs séquelles.
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3. Analyse des données :

La saisie des textes et des tableaux a été faite sur le logiciel Word et celle des gra-
phiques sur le logiciel Excel .
L’analyse statistique a fait appel au calcul des pourcentages et des moyennes a l'aide

d’un tableau Excel.
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I. Données épidémiologigues :

1. La fréguence :

Durant la période d’étude allant de Janvier 2020 jusqu’a décembre 2023, Nous avons
colligé 23 cas de cancer du cavum répondant aux criteres d’inclusion de notre étude.

L’analyse des données a abouti a des résultats qui seront présentés ci-dessous. (Ta-

bleau 1)
Tableau 1 : Répartition des patients selon I’année d’admission.
Année 2020 2021 2022 2023
Cas 5 7 6 5
2. L’age :

L’age de nos patients varie entre 28 ans et 72 ans, avec une moyenne d’age de 65 ans.
Les tranches d’age les plus touchées étaient entre 41-50 ans (26,10% des cas) et entre 61-70

ans (34,78% des cas). (Figure 1)

40%

34,78%
35%
30%
26,10%
25%
21,74%

20%
15%
10% 8,70%
s 4,34% 4,34%
0

- 0 B
0%

[10-20] [21-30] [31-40] [41-50] [51-60] [61-70] [71-80]

Figure 1: Répartition des patients selon I’age.
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3. Sexe:

Dans notre série, nous avons noté une nette prédominance masculine avec 21 hommes

(91,30%) et 2 femmes (8,70%), le sexe-ratio est de 10 ,5. (Figure 2)

= homme

= femme

Figure 2 : Répartition des patients selon le sexe

4. L’origine des patients :

La majorité de nos patients étaient d’origine urbaine avec un pourcentage de 65,20%

contre 34 ,80% d’origine rural. (Figure 3)
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= milieu urbaine

= milieu rurale

Figure 3 : Répartition selon I’origine des patients

5. Profession :
Dans notre étude, 65,20% des patients sont militaires en activité, 26,10% sont militaires
retraités et 8,70% sont femmes au foyer (épouse d’un militaire) (Figure4)

L’ensemble de nos patients ont une couverture sanitaire des FAR.
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Figure 4 : Répartition des patients selon la profession

6. Antécédents :

6.1 Médicaux :

= Militaire en activité
= Retraité militaire

= épouse d'un militaire

Dans notre étude, 11 patients (soit 47,82%) ont eu des antécédents tabagiques, 5 (soit

21,73%) patients ont eu des antécédents alcooliques, tandis que trois patients (soit 13,04 %)

ont déclaré avoir eu une infection ORL, sans spécification de la nature de l'infection. (Tableau

2)

Tableau 2 : Répartition des patients selon les antécédents.

ATCD Nombre de cas Pourcentage

Tabac 11 47,82%

Alcool 5 21,73%
Infection ORL a répétition 3 13,04%

6.2 chirurgicaux :

Dans notre étude, 2patients (soit 8,70%), ont des antécédents chirurgicaux. Un patient a

subi une prostatectomie, tandis qu'un autre patient soit 4,34% a été opéré pour une cholécys-

tectomie.

11
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Il. Données cliniques :

1. Délai de consultation

Dans notre série, le délai entre I’apparition des signes cliniques et la premiere consulta-

tion variait entre 1 mois et 18 mois, avec un délai moyen de 9mois. (Figure 5)

8,70%

= <3 mois
= 3-6 mois
= > 6 mois

Non précis

Figure 5 : Répartition des patients selon le délai de consultation.

2. Signes cliniques :

2.1. Signes fonctionnels

Le tableau clinique est polymorphe. Les adénopathies cervicales constituent le motif de
consultation prédominant dans notre série, observées chez 78,26% des patients, suivies du
syndrome rhinologique 65,20%, puis le syndrome otologique 43,47%, et en dernier lieu le

syndrome neurologique 26,10%.(Figure 6)

12
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90,00%

80,00% 78,26%
)y 0

70,00% 65,20%
60,00%
>0,00% 43,47%
40,00%
30,00% 26,10%
20,00%
10,00%
0,00%

syndrome ganglionnaire  syndrome rhinologique syndrome otologique  syndrome neurologique

Figure 6 : Répartition des patients selon les signes cliniques révélateurs .

< Syndrome ganglionnaire :

Dans notre échantillon, le syndrome ganglionnaire est le signe fonctionnel le plus fré-
qguent. Il est retrouvé chez 18 cas (78,26%) dont 39,14% sont bilatérales, 13,04 % étaient loca-

lisées du coté droit, tandis que 26,08 % étaient du coté gauche. (figure 7)

13



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

= bilatérale
= gauche
= droite

= pas d'ADP

Figure 7 : Répartition des patients en fonction de la localisation des adénopathies.

< Syndrome rhinologique :
Le syndrome rhinologique était aussi un motif de consultation fréquent dans notre
étude, identifié chez 65,20% des patients, L’épistaxis récidivante était le signe le plus retrouvé
a 43,47% des cas (10 patients), puis I'obstruction nasal notée chez 21,74% des cas (5 pa-

tients), tandis que la rhinorrhée chez 8,70% (2 patients). (Figure 8)

14
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RHINORRHEE 8,70%

OBSTRUCTION NASAL 21,74% { {

EPISTAXIS 43,47%

I I I I I I I I
0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00% 30,00% 35,00% 40,00% 45,00% 50,00%

m Répartition des patients selon les signes rhinologiques.

Figure 8 : Répartition des patients selon les signes rhinologigues

< Syndrome otologique :
Le syndrome otologique a été relevé chez 10 patients (43,47%), avec principalement une
prédominance de I'hypoacousie chez 21,74 % des patients (5 patients), des otalgies chez
17,39% (4 patients), 13,04% (3 patients) avaient la sensation de plénitude de I’oreille homola-

térale, et 4,34% (un patient) avait présenté des acouphenes. (Figure 9)

15



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

acouphénes 4,34%

sensation de plénitude d'oreille 13,04%

otalgie 17,39%

hypoacousie 21,74%

0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00%

B Répartition des patients selon les signes otologiques.

Figure 9 : Répartition des patients selon les signes otologigues.

< Syndrome neurologique :
Au sein de notre série, les signes neurologiques ont été observés dans 26,10 % des cas,
dominés par les céphalées, ont été présents dans 17,39% des cas (4patients), Par ailleurs la
dysphonie a été constatée chez deux patients (8,70%), et une paralysie faciale a été observée

chez un patient, représentant 4,34% Des cas.(Figure 10)
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paralysie faciale 4,34%

céphalées 17,39%

0,00% 2,00% 4,00% 6,00% 8,00% 10,00% 12,00% 14,00% 16,00% 18,00% 20,00%

B Répartition des patients selon les signes neurologiques.

Figure 10 : Répartition des patients selon les signes neurologiques.

2.2 .Signes physigues :

Tous nos patients avaient bénéficié d’un examen ORL complet englobant une rhinosco-

pie antérieure et postérieure pour |'évaluation nasale, une otoscopie, une audiométrie et un

audiogramme pour l'analyse auditive. De plus, des examens de la cavité buccale, de I'oropha-

rynx, des aires ganglionnaires cervicales et des paires craniennes ont été réalisés, suivis d'un

examen somatique général.

Un examen endoscopique des VADS également a été faite chez tous nos patients afin de

confirmer le diagnostic. Cette derniére a permis de bien visualiser la tumeur, définir sa taille

et ses extensions.
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Figure 11 : Vue endoscopique normale du coté gauche du nasopharynx.[6]
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Figure 12 : vue endoscopigue normale de la partie postérieure et inférieure du

Nasopharynx. [6]
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Figure 13 : Vue endoscopique d’un carcinome nasopharyngé.[7]

< Otoscopie :

Une otite séro-muqueuse a été observée chez 3 patients, représentant 13,04% des cas.
< Audiogramme :

3 patients ont présenté une surdité de transmission soit 13,04%, et une surdité de per-

ception chez un patient soit 4,34%.

20
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% L’examen des aires ganglionnaires :

L'examen des aires ganglionnaires a révélé la présence d'adénopathies cervicales chez
78,26% des patients. Le sieége est jugulocarotidienne dans 26,08% des cas, 21,74% présentent
a la fois des ADP jugulocarotidiennes et spinales, dans 17,40% des cas se localisent sous-

mandibulaires, 8,70% des cas étaient spinales et 4,34% sus claviculaires. (Figure14)

La répartition des patients selon le siege de |'adénopathie

® jugulo-carotidienne (JC)
mJC+S

sous mandibulaire

spinale (S)

m sus claviculaires

8,70%

= pasd'ADP

17,40%

Figure 14 : répartition des patients selon le siége de I’adénopathie

Ill. Données anatomopathologiques :

1. Siege de la biopsie :

La confirmation du diagnostic est histologique . Dans notre série la biopsie du cavum a
été réalisée chez tous nos malades a la suite d'une examen endoscopique des VADS, qui est

réalisée sous anesthésie locale ou sous sédation.

2. Type histologique :

Le type histologique prédominant était 'UCNT chez 22 patients, constituant 95,66 % des
cas. On a retrouvé un lymphome type B diffus a grandes cellules chez un patient soit 4,34%

des cas. (Figur 15)
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4,34%

= UCNT

= lymphome B a grandes cellules

Figure 15 : répartition des patients selon le type histologique

IV. Données paracliniques :

1. Radiologie :

1.1 Bilan d’extension locorégionale :

TDM :

Le Scanner cervico-facial centré sur le cavum et la base du crane est systématique car
indispensable pour apprécier le volume tumoral et préciser les rapports de la tumeur avec l'os,
notamment la base du crane. Il précise la présence d'adénopathies.

IRM :

L’'Imagerie par résonance magnétique du cavum et de la base du crane est systématique

car elle définit les limites tumorales et donne avec précision les rapports de la tumeur avec les

méninges et les éléments vasculo-nerveux parapharyngés.
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L'imagerie a révélé la présence d'un processus tumoral dans le cavum, qui a touché la
paroi postéro-supérieure chez 30,44 % des patients, la paroi postéro-latérale chez 21,74%
des patients, la paroi latérale gauche chez 17,39 % des patients, la paroi latérale droite chez

13,04% des patients, et la quasi-totalité du cavum chez 17,39% des patients.(figure 16)

= paroi postéro-supérieure
13,04%
= paroi postéro-latérale
= paroi latérale gauche
paroi latérale droite

= quasi-totalité

Figure 16: répartition des cas selon I’extension tumorale aux parois du cavum .

La figure ci-dessous montre la répartition des patients selon I’extension locorégional.

(Figure 17)
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Figure 17 : répartition des patients selon I’extension locorégional.

1.2 Bilan d’extension a distance :

L'échographie abdominale couplée a la radiographie du thorax a été réalisée sur trois
patients soit 13,04%, et aucune métastase n'a été détectée.

TDM thoraco-abdominale a été réalisée chez les autres patients (20 patients soit
86,95%), Elle a été normale pour 16 patients. Cependant, chez quatre patients, des métastases
pulmonaires, sous forme de micronodules et/ou de macronodules dans le parenchyme pul-
monaire, Par ailleurs, au niveau abdomino-pelvien, I'imagerie a révélé la présence de métas-
tases hépatiques chez trois patients.

Une scintigraphie osseuse a été demandé chez les patients présentant des signes
d’appels, a type de douleurs osseuses, Elle a été réalisée chez quatre patients, Elle a été nor-

male chez trois patients et a révélé des localisations secondaires osseuses chez un patient.
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2. Biologie :
Le bilan biologique pré thérapeutique comportant un bilan hépatique, un bilan rénal, un
bilan cardiaque, NFS, ionogramme a été réalisé chez tous les malades.
v' La Numération Formule Sanguine (NFS) a révélé la présence d'une anémie chez quatre
patients.
v Le bilan hépatique a objectivé des transaminases élevées chez deux patients.
v' Le bilan rénal a été anormal chez trois patients, marquée par des taux élevés de créa-

tinine.

V. Classification TNM :

La classification des patients a été effectuée en utilisant la 8éme édition (2017) de la

classification TNM de I'UICC. (ANNEXE 2)

1. tumeur primitive (T) :

e 4 patients, équivalant a 17,40% des patients, ont été classés T1.
e 5 patients, équivalent a 21,74% des patients, ont été classés T2.
e 8 patients, équivalent a 34,78% des patients, ont été classés T3.

e 6 patients, équivalent a 26,08% des patients, ont été classés T4. (Figure138)

25



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

40,00%
34,78%
35,00%
30,00%
26,08%
25,00%

21,74%
20,00% 17,40%
15,00%
10,00%
5,00%

0,00%
T1 T2 T3 T4

B Répartition des patients selon I'étendue de la tumeur primitive

Figure 18 : répartition des patients selon I’étendue de la tumeur primitive.

2. Adénopathies régionales (N) :

e 5 patients, équivalant a 21,73% des patients, ont été classés NO.
e 4 patients, équivalent a 17,40% des patients, ont été classés N1.
e 10 patients, équivalent a 43,47% des patients, ont été classés N2.

e 4 patients, équivalent a 17,40% des patients, ont été classés N3. (Figure 19)
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Figure 19: répartition des patients selon les adénopathies régionales.
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3. Métastases a distance (M) :

e 19 patients ont été classé MO soit 82,60 %

e 4 patients ont été classé M1 soit 17,40%. (Figure 20)
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M Répartition des patients selon les métastases a distance.

Figure 20 : répartition des patients selon les métastases a distance.
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Figure 21 : Répartition des patients selon les sites métastatiques.

4. Stadification

Notre étude repose sur stadification TNM du NPC selon I’'UICC 2017 ( 8éme édition)
(annexe 3), les résultats obtenus sont les suivants : (figure 22)

e Un patient a été classé au stade |, ce qui équivaut a 4,34% des cas.

e 3 patients ont été classés stade Il, ce qui équivaut a 13,04% des cas.

e 9 patients ont été classés stade lll, ce qui équivaut a 39,14% des cas.

e 3 patients ont été classés stade IVA, ce qui équivaut a 13,04 % des cas.

e 3 patients ont été classés stade IVB, ce qui équivaut a 13,04 % des cas.

e 4 patients ont été classés stade IVC, ce qui équivaut a 17,40 % des cas.
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VI.
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Figure 22: répartition des patients selon la stadification.
Données therapeuthues .

1. Indications thérapeutiques :

e Au sein de notre série, les tumeurs classées de T1 a T2/NO ont été traitées exclusive-
ment par radiothérapie.

e La chimiothérapie concomitante a été prescrite dans le traitement des tumeurs volumi-
neuses et en présence d’une atteinte ganglionnaire cervicale.

e Le traitement des formes métastatique s’est basé sur une chimiothérapie palliative.

e Dans notre étude, le traitement a varié selon les cas : deux patients (soit 8,70%) ont été
traités par radiothérapie seule, 17patients (soit 73,91%) par une RCC et quatre patients

(soit 17,39%) par chimiothérapie palliative. (tableau 3)
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Tableau3 : montrant la répartition des cas selon I’indication thérapeutique :

Traitement Nombre de cas Pourcentage
Radiothérapie seule 2 8,70%
RCC 17 73,91%
Chimiothérapie seule 4 17,39%

2. Chimiothérapie :

En chimiothérapie, on a recours a des médicaments anticancéreux, ou cytotoxiques,

pour détruire les cellules cancéreuses. Elle a pour but de réduire la masse tumorale.

2.1 chimiothérapie néoadjuvante :

Protocoles de la chimiothérapie : En premiere intention, on a opté pour une chimiothé-
rapie néoadjuvante chez 73,91% de nos malades .

Le protocole associant la cisplatine (cis-diamine-dichloro-platine Il : CDDP) (75mg/m?2)
au docetaxel (75mg/m2) a été le protocole le plus utilisé chez 9 patients soit 39,13 %, La
doxorubicine ( 50mg /m2) en association avec la cisplatin a été administrée chez 3 patients
soit 13,04% des cas En raison d'une contre-indication absolue a l'utilisation de la cisplatine,
liée a une insuffisance rénale.

5 patients, soit 21,74% des cas, ont recu une trithérapie combinant la cisplatine, le do-
cetaxel et la capécitabine (500 mg/m2 par voie orale ). (Tableau 4 )

Tableau 4: Répartition des patients selon le protocole de chimiothérapie.

Protocole Nombre de cas Pourcentage
Cisplatine + docetaxel 9 39,13%
Cisplatine +doxorubicine 3 13,04%
Cisplatine + docetaxel + ca- 5 21,74%
pécitabine
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2.2 Radio-Chimiothérapie concomitante :

17 patients soit 73,91% ont bénéficié d’'une RCC aprés une chimiothérapie néoadju-

vante. Le protocole de référence dans cette série était la cisplatine en monothérapie.

2.3 Chimiothérapie a visée palliative :

La chimiothérapie palliative a été administrée a 4 patients (soit 17,39%) qui ont été at-
teints de cancer d’emblée métastatique, les molécules employées étaient la gemcitabine, la

cisplatine et le docetaxel

2.4 La toxicité de la chimiothérapie :

Les complications liées au traitement étaient essentiellement digestives rénales et hé-
matologiques.

Dans notre série la toxicité digestive était observée chez 12 patients soit 52,17% des
cas, Une alopécie chez 10 patients soit 43,47%, hématologiques (représentées par une ané-
mie, leucopénie ou pancytopénie) chez 5 patients soit 21,73%, rénales (représentées par une
insuffisance rénale) chez 3 patients soit 13,04%, 2 patients soit 8,69% ont déclaré

I’asthénie.(Figure 23)

60,00%
52,17%
50,00%
43,47%
40,00%
30,00%
21,73%
20,00%
13,04%
10,00% l 8,70%
0’00% .
toxicité digestive alopécie toxicité toxicité rénale asthénie

hématologique

M Répartition des patients selon la toxicité de la chimiothérapie

Figure 23 : répartition des patients selon la toxicité de la chimiothérapie.
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3. Radiothérapie :

3.1 Protocoles :

Le traitement locorégional a été assuré par la radiothérapie externe, délivrée soit par ac-
célérateur linéaire de 4 a 6 Mv ou par des photons gamma Cobalt 60. Les patients ont bénéfi-
cié soit d’une radiothérapie conformationnelle par modulation d’intensité (IMRT) ou conven-
tionnelle par deux champs latéraux opposés, dont les limites ont été précisées a I'aide de
I'imagerie (TDM) selon I’extension tumorale en antérieur, supérieur, inferieur et postérieur.
Tous les patients ont recu un traitement par radiothérapie, a I'exception de quatre patients
atteints de cancer d’emblée métastatique. La dose prescrite est de 70 Gy en fractionnement
classique de 2 Gy/ séance et 5 jours/ semaine sur le volume cible tumoral et ganglionnaire et
50 Gy sur les volumes prophylactiques (tumoraux et ganglionnaire). Si atteinte ganglionnaire
initiale, un complément aux électrons a été réalisé. (Apres la dose initiale de 45 a 50 Gy aux

photons)

3.2 La toxicité aigie de la radiothérapie :

Les séquelles tardives de la radiothérapie étaient caractérisées par la prédominance de
I’hyposialie chez 9 patients soit 39,13%, I’hypoacousie chez 4 patients soit 17,39% et le tris-

mus noté chez un malade soit 4,34%. (Figure 24)
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Figure 24: répartition des patients selon la toxicité de la radiothépie .

4. La chirurgie :

Dans le cadre de notre série, aucun des patients n’a été opéré.

VII. Suivi des malades :

1. Moyens :

La réponse au traitement a été évaluée au 3éme mois apres la radiothérapie par un
examen ORL avec une nasofibroscopie et une TDM ou IRM du cavum, puis chaque 6 mois
pendant 2ans puis annuellement. Une biopsie du cavum était indiquée si persistance de
I’épaississement.

2. Evolution :

Aprés un suivi médian de 28 mois, 'évolution a été marquée par la rémission complete
chez 10 patients soit 43,48%, une rémission partielle chez Spatients soit 21,74%, récidive
locorégionale chez un patient soit 4,34% aprés un délai de 2ans apres la fin de la RCC pour

laquelle elle était mise sous chimiothérapie, deux patients, représentant 8,70% des cas, ont
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présenté une rechute a distance les localisations intéressant I'os, le poumon, les ganglions
cervicaux et médiastinaux chez les deux cas, , cependant les localisations hépatiques n’ont
été objectivées que chez un seul cas. (Figure 25)

Un déces a été enregistré chez un patient, représentant 4,34% des cas de notre étude et

I’évaluation n’a pas été rapportée sur les dossiers chez 4 malades soit 17,40%.

= réponse compléete

= réponse partielle

= récidive locale
métastases a distance

m déces

= pas d'information

Figure 25 : répartition des malades en fonction de I'évolution post thérapeutique.
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. Profil épidémiologique :

1. Fréquence des cancers du cavum et variations géographiques :

Selon Global cancer statistics de 2020 (GLOBOCAN) 133 354 nouveaux cas de cancer du
cavum ont été diagnostiqué dans le monde soit 0,7% des cancers ; le nombre de décés est
estimé a 80 008 cas soit 0,8%. Le CNP occupe ainsi la 22éme place parmi I’ensemble des can-
cers.[8]

Dans le monde, I'incidence standardisée du cancer du cavum en 2020 est de I'ordre de
1.7 cas pour 100 000 hab. [9]

Le carcinome du nasopharynx (CNP) est une maladie rare et trés diversifiée dans sa dis-
tribution géographique, ce qui constitue l'une de ses caractéristiques les plus remarquables. A
I'échelle mondiale, on observe trois zones distinctes présentant des niveaux d'incidence va-
riés :

Les zones a haut risque : régions fortement endémiques, elles sont représentées par
I'Asie du Sud-Est en particulier la chine du sud ou I’incidence atteint 30 a 80 cas/100000 ha-
bitants/an [10]

Les zones a risque intermédiaire : Englobant des régions telles que le Vietnam, Taiwan,
la Thailande, les Philippines, la Malaisie, les Caraibes, le bassin méditerranéen (Maghreb et
Moyen-Orient) et I'Alaska avec une incidence de 8 a 12 cas/100000 habitants/an[11]

Les zones a bas risque : a I'Europe et aux Etats Unis avec une incidence de 0,5 a 2
cas/ 100000 habitants/an.[12]

Selon le registre du cancer de la région du grand Casablanca entre la période de 2008 a
2012, le cancer du cavum représente 1.8 % de ’ensemble des cancers au Maroc. avec une in-
cidence estimée a 2,2 pour 100 000 habitants (1,5 pour 100 000 chez les femmes et 2,8 chez
les hommes) et un pic d’incidence entre 40 et 49 ans. [13]

En France, les populations les plus touchées par le carcinome du nasopharynx sont

principalement issues de I'immigration, notamment des origines maghrébine et polonaise. De
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maniere spécifique, les Marocains résidant en France présentent un risque nettement plus
élevé de développer ce type de cancer par rapport a la population francaise autochtone. [14]
Les Francais qui ont vécu au Maghreb présentent une incidence de carcinome du nasopharynx
5,7 fois supérieure a celle de ceux ayant résidé en France.[15] D'autre part, les Italiens qui
ont émigré vers divers pays tels que I'Australie, le Brésil (Sao Paulo), le Canada, I'Angleterre, la
France, I'Uruguay et les Etats-Unis présentent une prévalence plus élevée de I'UCNT par rap-
port aux populations locales.[16] En outre, les études menées sur les migrants chinois aux
Etats-Unis indiquent une diminution de la mortalité liée a 'UCNT au cours de la deuxiéme et
troisiéme génération, alors que les risques constants pour les Américains blancs (Hubert et
Robert-Lamblin , 1988).[17] [18]

La distribution géographique observée est le résultat d'une interaction complexe entre
des facteurs étiologiques incluant des éléments génétiques, environnementaux, diététiques et

viraux .
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Figure 26 : Répartition des cancers du nasopharynx dans le monde selon les niveaux

d’incidence (Globocan 2020).

2. Répartition selon I’age :

Le carcinome du nasopharynx peut survenir a n'importe quel age, cependant, l'dge

moyen au moment du diagnostic peut varier en fonction de la zone d’incidence.

Dans les pays a haut risque, I'incidence augmente aprés 30 ans avec un pic entre 50—

59 ans puis diminue.[19] [20]

Dans les zones a risque intermédiaire, on observe deux pics de fréquence du cancer :

I'un chez les adolescents et les jeunes adultes, et I'autre a 50 ans ce qui donne un aspect bi-

modal. [20] [21]

Dans les populations a faible risque, l'incidence des cancers nasopharyngés augmente

de facon monotone avec I'age [20] [22]

38



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

selon I’étude épidémiologique marocaine menée par Arfaoui en 2007, I’Age moyen de

survenue du cancer du cavum est de 46,6 = 14,82 ans avec un pic de fréquence entre 40 et

50 ans (25,8% des cas)[16]

L’dge de nos patients varie entre 28 et 72 ans, avec une moyenne d’age de 65ans ans

Les tranches d’age les plus touchées étaient entre 41-50 ans et entre 61-70ans. A noter que

I'absence de patients dans la tranche d'age de 10 a 20 ans s'explique par le fait que les en-

fants de moins de 15 ne sont pas inclus a I'h6épital militaire Avicenne de Marrakech en raison

de I'absence d'un service de pédiatrie, ce qui limite leur présence dans notre série.

Tableau 5 : Comparaison de I’age moyen entre plusieurs séries.
Série Arfaoui et al Bouaouina et al Marnouche et Korbi et al Notre sé-
[16] [23] al[24] [25] rie
Nombre de 344 51 83 73 23
cas
Age moyen 46,6 49 44,5 48 65
(ans)

3. Répartition selon le sexe :

le cancer du nasopharynx est plus fréquent chez les sujets de sexe masculin avec un

sexe ratio entre 2 et 3 [26] [27]

Dans notre série, on note une prédominance masculine avec un sex-ratio de 10,5 (21

cas de sexe masculin et 2 cas de sexe féminin) expliqué probablement par le recrutement

chez le personnel militaire.

Tableau 6 : Comparaison du sex-ratio entre différentes séries
Série Khanfir.et Leung et Varan et CLARK et Notre série
d’étude al[28] al[29] al[30] al[31]
Pays Tunisie Chine Turkey Etats-Unis Maroc
Nombre de 95 1070 10 24 23
cas
Sex-ratio 3,1 2,6 1,5 3,8 10,5
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Figure 27

: Répartition des nouveaux cas du cancer du nasopharynx en 2020 selon le

Sexe. (Globocan 2020)

4, répartition selon origine des patients :

Parmi les

fumées domestiques, et I'élevage en milieu rural semblent étre associés a un risque accru de

cancer du cavum, bien que ces liens ne soient pas statistiquement significatifs. D'autres fac-

teurs tels que

chets, la proximité avec les animaux, la qualité de I'eau, I'hygiéne sanitaire, et la médecine
traditionnelle pourraient également jouer un role dans cette association et et donc le milieu

rural augmente le risque de contraster le cancer du cavum mais pas de maniére significa-

tive.[15]

facteurs environnementaux étudiés, I'éclairage par bougies, I'exposition aux

I'activité agricole, I'exposition a des substances toxiques, la gestion des dé-
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Dans notre étude, la majorité de nos patients provenaient d’un environnement urbain,

représentant 65,20% des cas.

Il. Facteurs de risque :

Bien que I'étiologie exacte du carcinome nasopharyngé n'a pas été complétement éluci-
dée, les données actuellement disponibles suggerent I'interaction complexe de facteurs géné-

tiques, environnementaux, diététiques et viraux dans la survenue de ce cancer [32] [33] .

1. Facteurs génétiques :

Plusieurs recherches ont suggéré que certains phénotypes et génotypes HLA sont asso-
ciés a un risque accru de cancer du nasopharynx. Ces associations varient en fonction des
spécificités antigéniques et alléliques, avec par exemple les génotypes A2 et B46 qui semblent
étre liés a un risque accru dans les régions de I'Extréme-Orient, tandis que les génotypes A23
et B13 montrent une corrélation similaire en Afrique du Nord. De plus, certains antigenes HLA,
tels que A11 et B22 dans le sud de la Chine et A9-DR11 en Afrique du Nord, semblent exercer
un effet protecteur.[34]

Les analyses en fonction de I'dge ont également révélé des tendances intéressantes.
L'association entre le NPC et les HLA B18 et A10 est plus fréquente chez les adultes, tandis
que les HLA B13 et A19 sont plus répandus chez les jeunes. Ces schémas sont également ob-
servés chez les jeunes Chinois.[35]

Selon diverses études, le profil A2Bw46 semble étre associé a un risque relatif de 2,3
chez les individus de plus de 30 ans, tandis que le profil Awl19B17 est associé a un risque

relatif de 6,3 chez les moins de 30 ans.[35] [36]

2. Antécédents familiaux :

Dans le contexte du NPC, les regroupements familiaux résultent d'une combinaison de
facteurs génétiques et environnementaux. En effet, une analyse approfondie de la prévalence

du NPC dans le sud de la Chine suggere que plusieurs facteurs génétiques et environnemen-
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taux contribuent davantage a I'hérédité observée plutét qu'un seul géne de susceptibilité ma-
jeur. [37]

En paralléle, les études épidémiologiques ont constaté un risque accru de 4 a 10 fois
chez les individus ayant des antécédents familiaux de NPC, comparativement a ceux sans an-

técédents familiaux.[38]

3. Facteurs environnementaux :

3.1. Facteurs alimentaires :

Plusieurs études épidémiologiques ont identifié 'alimentation comme un facteur pos-
sible dans le développement du cancer nasopharyngé. En effet, ce sont les nitrosamines
(substances cancérigenes qui affectent plus particulierement les cellules épithéliales nasopha-
ryngées) , sont suspectées d'étre impliquées dans la genése de ce type de cancer. Ces compo-
sés sont souvent présents a des concentrations élevées dans les poissons séchés et salés con-
sommés par les chinois du sud.[39] [40]

Dans notre contexte, la consommation de graisse animale séchée ainsi que de la viande
séchée et conservée (Kaddid), condiments piquants (poivre et Harissa et piment fort), la con-
sommation du beurre fermenté (Smen), semblent susceptibles d’étre liés a I’apparition du
cancer du cavum. [41]

Les facteurs de risque associés au NPC chez les populations asiatiques incluent l'utilisa-
tion de médicaments traditionnels a base de plantes, qui ont été signalés comme étant liés a
un risque accru de NPC. Certains remeédes a base de plantes chinoises pourraient favoriser le
développement du NPC en stimulant I'expression de I'antigéne lytique de I'EBV. En revanche, la
consommation de fruits frais et de légumes a feuilles, surtout pendant I'enfance, est considé-

rée en Chine comme un facteur protecteur contre le NPC.[42]

3.2.Tabac et alcool :

Plusieurs études indiquent qu'il n'y a pas de lien entre la consommation de tabac ou
d'alcool et le développement des carcinomes nasopharyngés, quelle que soit la région géo-

graphique ou le degré de différenciation considéré. [43] [44] [45]
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Dans notre série, 11 cas (47.82 %) ont eu des antécédents tabagiques et 5 cas (21.73 %)

ont eu des antécédents de prise d’alcool.

3 .3. Exposition professionnelle :

Le formaldéhyde et la poussiére de bois sont deux facteurs de risque majeurs associés
au cancer du nasopharynx. Le formaldéhyde, classé comme substance cancérogéne avérée
chez I'homme, est présent dans de nombreux environnements professionnels, notamment
dans les secteurs vétérinaire, cosmétique, médical, industriel et agricole. Quant a la poussiere
de bois, émise lors de diverses opérations telles que |'abattage, le sciage et la finition de
meubles, elle constitue également un risque important, notamment pour les travailleurs ex-

posés.[46]

4, Facteur viral :

Deux types d’infections virales sont liées a une augmentation du risque de cancer ORL :
Les infections par EBV et celles par certains Papillomavirus ( HPV).

Le virus d'Epstein-Barr (VEB) a été découvert en 1964 par A. Epstein et Y. Barr a
partir du lymphome de Burkitt. Aujourd’hui , ce virus est retrouvé de maniere constante dans
les cellules tumorales du lymphome du Burkitt endémique et du carcinome indifférencié du
nasopharynx, et a été largement attesté par des études virales , immunologiques et molécu-
laires [47] . L’EBV persiste dans I'organisme toute la vie dans des petits foyers de réplication
régulierement localisés dans la muqueuse oropharyngée apres la transmission , d’un individu
a un autre, par la salive et les transfusions sanguines [48].

- L’ADN viral :

Le génome viral adopte une configuration linéaire dans le virion( la forme infectieuse du
virus) . Ses deux extrémités sont constituées de deux séquences terminales répétées (TR,
Terminal Repeat). Par I'union de ces TR, le virus peut se circulariser dans la cellule cible, for-
mant un épisome. Deux mécanismes cruciaux se produisent durant la phase de latence : le
maintien du génome viral a l'intérieur du noyau cellulaire sous forme épisomique et la sup-

pression du cycle lytique. [49]
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Figure 28 : Le génome vival [50]

- Les Antigénes viraux :

Le cycle de I'EBV présente deux phases distinctes. La premiére est la phase latente, du-

rant laquelle le génome viral reste stable et seules quelques régions sont actives. En revanche,

lors de la phase lytique, I'ADN viral est répliqué et de nombreux antigenes viraux précoces et

tardifs sont produits (cycle productif). L'EBV infecte principalement les cellules épithéliales du

nasopharynx et reste généralement en phase latente. Au cours de cette phase, il exprime cer-

tains genes tels que les EBERs (Epstein-Barr encoded RNAs), I'EBNA1 (Epstein-Barr nuclear

antigen 1), LMP1 (latent membrane protein 1) et la LMP2A[49]. Ces protéines possedent toutes

une activité oncogénique in vitro et sont impliquées dans le phénotype malin des cellules du

carcinome nasopharyngé in vivo. Toutes ces protéines ont une activité oncogénique in vitro et

sont impliquées dans le phénotype malin des cellules de NPC in vivo[51].
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- Le profil sérologique :

La plupart des études mettent en évidence le profil sérologique distinct des patients at-
teints de carcinome nasopharyngé indifférencié, qui se caractérise généralement par une
augmentation des anticorps IgA anti-VCA (marqueurs spécifiques du carcinome nasopharyn-
gé). En outre, ces études mentionnent également une augmentation des taux d'lgG anti-VCA
et anti-EA (marqueurs relativement sensibles).[52] Ces sérologies constituent une aide dia-
gnhostique précise quand la tumeur primitive est sous muqueuse ou bien non visualisée en
endoscopie et précisément dans les régions a haut risque.

Ces sérologies sont également utilisés pour plusieurs autres applications, notamment le
dépistage des individus a risque en Asie, ce qui permet des diagnostics plus précoces et, par
conséquent, un meilleur pronostic. De plus, ils sont employés pour la surveillance et I'évalua-
tion du pronostic des carcinomes épidermoides indifférenciés : une diminution des taux d'IgA
et d'IgG anti-VCA/EA apres traitement est un indicateur positif, alors que la persistance de
taux élevés indique un échec thérapeutique. Toutefois, ce qui est particulierement intéressant,
c'est la réaugmentation de ces taux, car elle peut signaler une récidive tumorale avant méme
gu'elle ne soit cliniquement détectable ou visible sur imagerie.[53] [54]

Bien que la corrélation entre I'EBV et le carcinome épidermoide indifférencié soit bien
établie, le role physiopathologique précis de I'EBV demeure inconnu. De plus, l'origine de la
réactivation virale observée dans les carcinomes épidermoides indifférenciés n’est pas définie.

La sérologie pour I'EBV n'a pas été réalisée dans le cadre de notre étude.

lll. Type histologique et histoire naturelle :

1. Histologie des CNP : [55] [56]

Les carcinomes du cavum se développent généralement au niveau de la fossette de Ro-
senmiiller, puis envahissent successivement la muqueuse et la sous—-muqueuse pour atteindre
les régions avoisinantes, telles que les fosses nasales, I'oropharynx, les espaces parapharyn-

gés et la base du crane, avec possibilité d'atteinte des nerfs craniens. En macroscopie, la
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forme bourgeonnante est la plus fréquemment observée, tandis que les formes infiltrantes et
ulcératives sont moins courantes . Les carcinomes épidermoides sont le type histologique le
plus courant, avec la forme non différenciée (UCNT) étant la plus prévalente. D'autres types
histologiques comprennent les adénocarcinomes, les carcinomes adénoides kystiques, les

lymphomes et les rhabdomyosarcomes :

1.1 Carcinomes :

Selon la classification de I'OMS 2017 ( annexe 5) On note 3 groupes histologiques princi-
paux :

OMS type 1 : carcinome épidermoide kératinisant, similaire a celui retrouvé dans les

autres localisations des VADS. Ce type histologique spécifique constitue entre 30 et 40%

des NPC, Ces carcinomes se caractérisent par une différenciation squameuse évidente,

marquée par des ponts intercellulaires et des dépots de kératine présentant un aspect

perlé.( figure 29)

Figure 29 : carcinome épidermoide kératinisant du hasopharynx[56]
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OMS type 2 : carcinome épidermoide non kératinisant. (15 a 20% des cas). Sa différencia-
tion squameuse n’est pas nette, les cellules tumorales présentent un arrangement strati-
fié non syncytial. Les cellules néoplasiques ont des contours réguliers et nets avec un as-
pect pavimenteux et absence de sécrétion de mucine ou de différenciation cellu-

laire.(figure 30)
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Figure 30 : Carcinome épidermoide non kératinisant du hasopharynx[56]

OMS type 3 : carcinome indifférencié de type nasopharyngé (UCNT). L’'UCNT représente
environ 70% des cancers du cavum et il est lié a des facteurs génétiques et a I'infection
par le virus EBV. L'UCNT se manifeste sous forme de massifs tumoraux de forme et de
taille variables, aux contours irréguliers, d’aspect «syncitial». et les cellules tumorales
qui les composent se présentent sous des formes arrondies, voire parfois fusiformes.
Elles sont peu cohésives et leurs limites cytoplasmiques sont floues. Leur noyau est

rond, volumineux, vésiculeux et centré par un nucléole proéminent, plus rarement a
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chromatine condensée. Le diagnostic différentiel avec le lymphome malin non hodgki-
nien a grandes cellules, voire plus rarement le lymphome hodgkinien, nécessite une in-
vestigation complémentaire par IHC pour confirmer le diagnostic d’'UCNT. La détection
positive des cytokératines (AE1/AE3) au sein des cellules tumorales, combinée a la néga-
tivité des marqueurs lymphoides (CD20/CD5), est essentielle pour établir le diagnostic

d’UCNT. (Figure 31)
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Figure 31 : Carcinome épidermoide indifférencié du nasopharynx.[56]

Immunohistochimie :
Les techniques immunohistochimiques sont souvent indispensables pour le diagnostic de cer-
tains cancers, en particulier les types 2 et 3 de carcinomes. :

-Anticorps monoclonaux anti-kératine : Positifs uniquement en cas de carcinome, ce qui
aide a distinguer les carcinomes des autres types de tumeurs.

Anticorps spécifiques de I'antigéne nucléaire du virus Epstein-Barr (EBNA) : Ces anticorps
permettent de détecter la présence de I'EBNA dans les cellules épithéliales grace a des tech-
niques d’immunofluorescence, notamment le test ACIF (« anti-complement immunofluores-
cence »).

-Immunomarquage par EBER (Epstein-Barr encoded RNA) : Cet immunomarquage est

particulierement utile dans le contexte de métastases ganglionnaires sans porte d’entrée évi-
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dente d’un carcinome peu différencié. Une positivité au EBER suggere fortement une origine
nasopharyngée.

Les caractéristiques histologiques des carcinomes indifférenciés de type nasopharyngé
(UCNT) peuvent aider au diagnostic des métastases de carcinomes nasopharyngés. Les UCNT
peuvent parfois ressembler a d’autres tumeurs malignes ou lymphomes, ce qui justifie I'utili-
sation des techniques immunohistochimiques et de la sérologie EBV. Ces techniques utilisent
des anticorps monoclonaux et surtout polyclonaux dirigés contre un ou plusieurs détermi-

nants antigéniques spécifiques.
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Figure 32 : Immunomarguage de cytokératines d’un UCNT.[56]
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Figure 33: HIS des micro ARN d’EBV (EBER) d’un UCNT.[56]

1.2. Lymphomes :

ce sont les tumeurs non épithéliales les plus fréquentes en Europe occidentale repré-
sentant de 10% a 15% des cas. Il s’agit souvent d’un lymphome nasosinusal, et nasopharyn-
gien, en regle d’architecture diffuse et le plus souvent constitué de grandes cellules, souvent
immunoblastiques, de haute malignité.

Le lymphome T angiocentrique, principalement responsable de Iésions nécrosantes na-
sosinusales, peut également affecter le rhinopharynx en induisant une muqueuse épaisse et
ulcérée. Les biopsies doivent étre profondes pour étre contributives. Certains lymphomes T

présentent une hyperplasie malpighienne importante pseudo tumorale.

1.3. Adénocarcinome papillaire nasopharyngé :

L'adénocarcinome papillaire nasopharyngé représente une variante de cancer caractéri-

sée par son bas grade et une prédominance de l'architecture papillaire. Sa fréquence est infé-
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rieure a 1% de tous les cancers touchant le cavum, et il peut étre diagnostiqué chez des pa-
tients de tout age, de 9 a 64 ans.

Macroscopiquement, la tumeur se présente sous forme exophytique avec une apparence
papillaire, polypoide ou nodulaire. Microscopiquement, elle se compose de papilles arborisées
associées a des noyaux fibrovasculaires hyalinisés et des glandes.

Les papilles sont revétues d'une seule couche de cellules cuboidales a cylindriques, qui
ont une quantité modérée de cytoplasme éosinophile, des noyaux ronds ou ovales présentant
une légere irrégularité de la membrane et une chromatine claire. Des calcifications psammo-

mateuses peuvent étre observées dans environ un tiers des cas.(Figure34)

Figure 34 : adénocarcinome papillaire du nasopharynx.[56]

1.4. Autres tumeurs :

Le rhabdomyosarcome du cavum est une tumeur caractérisée par une différenciation

musculaire striée. Elle est plus fréquente chez les enfants, constituant la deuxiéme localisa-
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tion la plus courante aprés l'orbite. Les adénocarcinomes et leurs variantes, ainsi que toutes
les tumeurs dérivées du tissu osseux ou de soutien, peuvent également affecter le cavum,
mais leur incidence est trés rare, voire exceptionnelle chez I'adulte.

Notre étude a confirmé les observations de la littérature, montrant que 'UCNT est pré-
dominant, représentant 95, 66% des cas.

Les adénocarcinomes, les lymphomes et d'autres types sont moins fréquents.

Tableau 7: Répartition des patients selon le type histologique (UCNT)

Type Type | Type |l Type lll :
UCNT
Série
Marnouche et al _ 10,8 % 89,2 %
[24]
Haleshappa et _ 16% 84%
al[57]
Korbi et al[25] _ 6,8% 93,2%
Notre série _ _ 95,66%

IV. Données clinigues :

La présentation clinique du carcinome nasopharyngé est fortement liée a I'étendue de la
maladie primaire ainsi qu'a I'implication ganglionnaire. Les voies d'invasion de la tumeur pri-
maire comprennent la propagation dans la cavité nasale, les fosses ptérygoides et les sinus
maxillaires, ainsi que I'extension latérale dans les espaces parapharyngés et infratemporaux,
et vers la base du crane et les structures intracraniennes en cas d'extension postérieure et
supérieure. Cela se traduit par une gamme de symptémes, des plus généraux tels que I'épis—
taxis et I'obstruction nasale unilatérale, aux signes plus graves de paralysie des nerfs craniens
(notamment les nerfs lll, V, VI et XIl). Les métastases ganglionnaires cervicales sont courantes,
touchant environ trois quarts des patients, principalement au niveau des ganglions rétropha-
ryngiens et des ganglions cervicaux de niveau 2. Les métastases sautées sont rares dans la

partie inférieure du cou en l'absence de maladie dans les ganglions supérieurs. [53]
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1. Délai moyen de consultation diagnostigque

En raison de la topographie profonde du nasopharynx et son accés difficile a I'examen
clinique, le cancer du cavum reste cliniquement silencieux pendant une longue période. [58]
Les premiers indices cliniques du Kc du cavum sont souvent peu spécifiques, ce qui conduit a
une symptomatologie variée et complexe, principalement en raison de l'invasion structures de
voisinage. Ce qui explique les longs délais de consultation et le diagnostic souvent tardif sur-
tout en absence de signe évocateur de cancer.[59]

Le tableau 8 représente une comparaison entre notre série et d’autres études concer-

nant le délai moyen de consultation des patients.

Tableau 8: Répartition en fonction du délai moyen de diagnostic selon plusieurs études

Série d’étude Délai moyen
Notre série 9mois
El Kholty et al [60] 11mois
Marnouche et al [24] 9mois
Lee et al [61] 5mois
EL KACIMI.H [62] 7mois

Dans notre série, le délai entre I’apparition des signes cliniques et la premiére consulta-
tion variait entre 1mois et 18 mois, avec un délai moyen de 9mois. 56,52% des patients ont
consulté apres 6 mois ce qui rend le diagnostic souvent tardif ce qui est concordant avec la

littérature.

2. Signes clinigues révélateurs :

2 .1. Syndrome ganglionnaire :

Les adénopathies cervicales constituent le motif de consultation le plus fréquent des
UCNT, elle représente le mode de début dans 40% des cas et elle est retrouvée chez 87% des
patients [63] . Il s'agit d'adénopathies de type métastatiques : dures, infiltrantes, peu ou pas
sensibles, elles sont généralement localisées de maniere haute et postérieure, notamment

rétro-mandibulaires, sous-digastriques, spinales, et jugulocarotidiennes.[58] [63] [64]
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Dans notre série, 78,26% des patients présentaient des adénopathies cervicales, avec
39,12% de cas unilatéraux et 39,14% de cas bilatéraux. Le siege jugulocarotidien était le plus
courant, représentant 26,08% des cas, suivi par la localisation jugulo-carotidienne dans
21,74% des cas, la localisation sous-mandibulaire dans 17,40% des cas, la localisation spinale

dans 8,70% des cas et les localisations sus-claviculaires dans 4,34% des cas.

2.2. Syndrome otologique :

Souvent unilatéral, ce symptome représente 25% des motifs de consultation de premiere
intention. Ces manifestations sont liées a I'obstruction directe de la trompe d'Eustache par la
tumeur. Elles peuvent se traduire par une hypoacousie de transmission, une sensation de plé-
nitude de l'oreille, des bourdonnements voire des des otalgies, parfois confondues avec les
symptomes d'une otite moyenne aigué[65] [66]

Dans notre étude, les signes otologiques étaient détectés chez 43,47 % des patients.
Parmi eux, 21,74 % présentaient une hypoacousie, 17,39 % souffraient d'otalgie et 13,04 %
ressentaient une sensation de plénitude, tandis que 4,34 % rapportaient des acouphenes. ce

qui est globalement concordant avec la littérature.

2 .3. Syndrome rhinologique :

Représentant 20% des motifs de consultation, il est en rapport avec I’envahissement an-
térieur des choanes et des FN [63]. se manifeste par I’obstruction d’une narine ou par la sen-
sation d’un corps étranger rétro nasal, a laquelle s’ajoutent de fréquentes épistaxis le plus
souvent unilatérales. D’autre part, en augmentant de volume, la tumeur bloque la perméabili-
té de la cavité nasale. Les phénoménes de stase et infections surajoutées provoquent un
écoulement nasal mucopurulent parfois sanglant, I'olfaction est perturbée et la voix, progres-
sivement devient nasonnée [67][19]

Dans notre série, 65,20 % ont manifesté des symptomes rhinologiques. L'épistaxis réci-
divante était le symptome le plus fréquent, observé chez 43,47% des patients, D'autres symp-
tOmes ont été observés par la suite, a savoir I'obstruction nasale chez 21,74% et la rhinorrhée

chez 8,70% des cas.
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2.4. Syndrome neurologique :

Révélateur dans 10 a 20 % des cas, Chez nos patients la manifestation de symptomes
neurologiques a été observée chez environ 26,10 % des cas ce qui rejoint la littérature. Ce
constat témoigne de I'envahissement des nerfs craniens par I'’extension tumorale a travers la
base du crane, provoquant généralement des céphalées, qui constituent un signe d’appel im-
portant pour le diagnostic des carcinomes nasopharyngés dans 25% des cas, ils sont présents
chez 17,39% de nos patients. De plus, D'autres symptomes peuvent également étre notés,
tels que la douleur, pouvant résulter de la compression du nerf V ou de ses branches ou a une
lyse osseuse de la base. La présence d'un trismus peut étre associée a une invasion des
muscles ptérygoides ou des branches motrices du nerf V, tandis que la diplopie résultant de
I'atteinte du nerf VI (droit externe). [67] [68] [69]

La triade clinique classique associant : obstruction nasale avec épistaxis ; cépha-
[ées et OSM est rarement retrouvée méme si chacun de ces symptomes est habituellement

observé.

Tableau 9 : Comparaison des circonstances de découverte entre plusieurs séries

Série Zrafi et al [70] Mouelle Sone et Marnouche et Notre série
al [71] al[24]

Syndrome 90% 90,6% 53% 78,26%
Ganglionnaire

Syndrome 35% 62,5% 67,5% 65,20%
rhinologique

Syndrome 20% 53% 60,2% 43,47%

Otologique

Syndrome 35% 39% 19,3% 26,10%
neurologique

3. Signes physiques :

La présence de l'un des signes décrits précédemment nécessite la réalisation d'un exa-
men complet en ORL, comprenant un examen auditif, buccal et un examen endoscopique des
(VADS) avec biopsie, ainsi que I’examen des aires ganglionnaires essentiellement cervicales et

sus claviculaires. [72]
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% L’examen endoscopique des (VADS) permet actuellement une bonne approche dia-
gnostique en facilitant la visualisation de la tumeur, préciser sa taille ainsi que ses ex-
tensions et en guidant les prélevements biopsiques, sauf pour les tumeurs suspectées
d’étre vasculaires.La |ésion est généralement située latéralement ou postéro-

supérieurement, présentant un aspect soit bourgeonnant soit infiltrant.[73] [74] [75]

Figure 35: Vue endoscopique normale du cavum [76]
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Figure 36 : vue endoscopique d’une tumeur du cavum[76]

< Examen auditif et otoscopie :

Doivent étre systématiquement réalisés, visant a identifier toute présence d'otite séro-
muqueuse homolatérale a la lésion, dii a une obstruction de la trompe d’eustache par la tu-
meur, , entrainant une surdité de transmission.

Dans notre série, OSM a été présente dans 13,04 % des cas.

% Examen de la cavité buccale :
L'évaluation de I'état dentaire est cruciale pour déterminer les soins dentaires néces-
saires avant le traitement par radiothérapie.
< Examen des aires ganglionnaires
consiste a évaluer précisément l'extension des ganglions cervicaux, en prenant en
compte leur nombre, leur taille, leur siege, leur consistance et leur mobilité par rap-

port a la peau et aux gros vaisseaux.[77]

57



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

Figure 37: mesure de la taille d’adénopathies.[78]
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Figure 38 : la classification des aires ganglionnaires cervicales [72]
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< Examen des paires craniennes et examen ophtalmologie :
L’exploration des nerfs craniens doit étre réalisée de maniére systématique, car leur at-
teinte peut se présenter sous divers syndromes liés a I'extension tumorale locorégionale ou
bien avec la présence de grosses adénopathies compressives. Avec étude de I'oculomotricité,

fond d’ceil, et champs visuel.

Fiqure_39: Ptosis gauche par atteinte du lll chez un patient ayant NPC type T4N2a.[78]
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Figure 40 : Hémiparésie de I’hémilangue gauche par atteinte du Xll chez un patient ayant un

NPC type T4NI1.[78]
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Tableau 10 :Principaux syndromes topographigues d’atteinte des nerfs craniens associés au
cancer du nasopharynx[78]

Tableau clinique

Netfs craniens atteints

Extension tumorale locorégionale

Syndrome de la fissure orbitaire supérieure
(tente sphenoidale)
Syndrome de l'apex otbitaire

Syndrome de la parol externe du sinus caverneux

Syndrome de l'apex petreux

Syndrome de Garcin

Syndrome du foramen jugulaire
(trou déchiré postérieur)
Syndrome du carrefour jugulohypoglosse

(condylodéchiré postérieur)

Rétrostylien (sous-parotidien postérieur)

[TV, V1, VI

Rarement le I1si ésion localisée & 'apex orbitaire
I

[TV, V1, VI

Exophtalmie fréquente

V(névralgie), V1

Atteinte extradurale unilaterale de tous les nerfs
ctdniens

X, X Xll

X, X XL Xl

X, X, XI, X1l et sympathique

Antérosupérieure

Antérosupérieure et latérale

Latérale

Adenopathies compressives

< Examen général :

On recherchera des symptomes suggestifs de métastases (présentes au diagnostic dans

moins de 10% des cas) surtout osseuses, par une douleur ou une tuméfaction, plus rarement
hépatique devant une hépatomégalie ou ictere, ou pulmonaires devant des douleurs thora-

ciques ou un gene respiratoire. [79] [80]
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V. Etude paraclinique :

1. Moyen d’imagerie :

L'objectif de I'imagerie médicale consiste a fournir une description détaillée de la tumeur
située dans le nasopharynx, surtout ses extensions a la base du crane et aux espaces pro-

fonds.

1.1 TDM:

La TDM cervico-faciale reste, par sa disponibilité, I'examen réalisé en premiere intention
aussi bien pour I'évaluation du volume tumoral que pour I'appréciation de I’extension locoré-
gionale. La TDM du cavum est une technique irradiante, de faible résolution elle nécessite
I'injection de PCI C’est une technique reproductible, de réalisation et d’interprétation, relati-
vement facile et nécessitant un temps d’examen bref. Elle permet I'analyse a la fois des struc-
tures osseuses et des parties molles [81]. Le protocole technique actuellement préconisé
dans I'exploration du nasopharynx consiste a réaliser une acquisition hélicoidale avec recons-
titution dans tous les plans de I’espace ainsi que des reconstructions en fenétre osseuse.[82]
[83]

L'examen doit inclure des coupes axiales et coronales, couvrant une étendue allant du
sommet du crane jusqu'aux creux sus-claviculaires, avec des fenétres d'observation spéci-
fiqgues pour les structures osseuses et les tissus mous. Les dispositifs d'imagerie a barrettes
multiples actuels permettent des acquisitions volumétriques avec des coupes extrémement
fines et des reconstructions dans divers plans, ainsi que la génération d'images tridimension-
nelles[78] ( figure).

L'examen de tomodensitométrie (TDM) permet de :

¢ Identification des extensions latérales vers la fosse ptérygomaxillaire, la ptérygoide et
le relief tubaire.

e Visualisation de I'extension supérieure vers la base du crane et I'endocrane.
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e Détection des adénopathies rétropharyngées, premiers relais de drainage, ainsi que
des ganglions cervicaux.
e Précision du stade T (de T1 a T4) selon la classification TNM.[78]
Dans notre série, tous les malades ont réalisé une TDM du cavum dans le cadre du bilan

loco-régionnal, d’extension et d’evaluation.

Figure 41: Coupe coronale tomodensitométrigue reconstruite en fenétrage osseux. Processus
tissulaire latéral droit envahissant la base du crane avec extension endocranienne par le
foramen ovale droit.[78]
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Figure 42: Coupe coronale tomodensitométrigue reconstruite aprés injection de PCI.
Processus tissulaire du cavum étendu vers I’espace parapharyngé et carotidien droit (fleche
longue) avec extension a la base du crane et au sinus caverneux (fleche courte).[78]
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Figure 43: Coupe sagittale tomodensitométrique reconstruite passant par le plan vertébral
apreés injection de PCI. Polyadénopathies cervicales hautes (fleches). 83

12 ARM:

L'imagerie par résonance magnétique (IRM) semble offrir une valeur diagnostique supé-
rieure a la tomodensitométrie pour évaluer l'extension tumorale péri-nerveuse ou intra-
spongieuse dans le cancer du cavum. .[84] [85] L'examen IRM comprend des séquences dans
les plans axial, coronal et sagittal, notamment :

e Une séquence T2 en écho de spin turbo a haute résolution pour délimiter précisément

la tumeur.
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e Une séquence T1 sans injection de produit de contraste, centrée sur la base du crane
pour évaluer les structures osseuses.

e Une séquence T1 avec injection de gadolinium pour examiner I'extension tumorale en
profondeur vers I'endocrane.

e Une séquence axiale T2 pour évaluer les aires ganglionnaires.[86] [87]

Dans une étude menée par Liao et al,[88] impliquant 420 patients diagnostiqués avec un
cancer du nasopharynx et évalués a l'aide de I''RM et de la TDM cervicales, il a été observé que
I'IRM a permis de reclasser la stadification T établie par la TDM dans 49,9% des cas. De plus,
I'IRM a identifié une extension endocranienne chez 16% des patients, tandis que cette exten-
sion n'a été mise en évidence que chez 4,8% des patients a l'aide de la TDM.
Dans l'étude de Ng et al, une modification du stade a été observée chez 27 % des patients
grace a I'IRM. L'IRM a détecté une invasion endocranienne chez 56 % des patients, tandis que
le scanner a révélé cette invasion chez 35 % d'entre eux. De plus, I''lRM a permis une meilleure
évaluation de I'extension vers les structures osseuses de la base du crane, avec 59,7 % des cas
identifiés, contre 40,3 % pour la TDM. Enfin, I'IRM a offert une analyse plus détaillée de l'es-
pace rétropharyngé, mettant en évidence une rupture du fascia pharyngobasilaire chez 77,6 %
des patients, comparé a 68,7 % pour la TDM.[89]

Dans une étude réalisée par Chung et al, impliquant 258 patients, I'lRM a mis en évi-
dence une invasion intracranienne dans 77,1 % des cas, tandis que la TDM n'a détecté cette
invasion que dans 36,8 % des cas. De plus, chez 40,3 % de la population étudiée, l'invasion
intracranienne était uniqguement identifiable par IRM.[90]

Dans notre étude, tous les patients ont subi une IRM, qui a révélé une extension endo-
cranienne chez quatre d'entre eux. Cette extension n'avait pas été détectée par la TDM. Cette
constatation a entrainé une modification du stade (T) chez 17,40 % des patients de notre sé-

rie.
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Figure 44: coupe sagittale d'une en séquence SET1 avec injection de gadolinium et
I'annulation du signal de graisse. Elle montre une tumeur localisée sur le toit et la paroi
latérale gauche du nasopharynx, avec une extension vers la base du crane et les méninges

(fleche longue), ainsi gu'un engainement autour de la carotide (fleche courte).[78]
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Figure 45: Coupe coronale en TRM en séguence SET1 avec injection de gadolinium et
annulation de signal de graisse. Montre une Tumeur du toit et de la paroi latérale gauche du

nasopharynx avec envahissement de la base du criane et des méninges (fleche longue) plus
engainement carotidien (fleche courte).[78]
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Figure 46 : Coupe axiale en IRM en séguence T2 fiesta. Montre une tumeur envahissant la
fosse temporale et le sinus caverneux avec atteinte du V gauche.[78]
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Figure 47 : IRM, coupe axiale pondérée en T1 montrant une tumeur centrée au niveau la
fossette de Rosenmiiller gauche (fleches courtes) et impliquant la paroi postérieure. Il s’agit
d’une tumeur confinée au nasopharynx, noter la présence d’un ganglion rétropharyngé
gauche métastatique (fléche incurvée).[91]
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Figure 48 : Homme de 50 ans atteint d'un carcinome nasopharyngé (CPN) présentant une
extension parapharyngée (T2). L'image axiale pondérée en T1 révele la présence d'un CPN
(fleches blanches) avec une extension vers la parapharynx gauche, affectant également
I'espace adipeux parapharyngé. Il est a noter la présence normale du muscle levator palatini
(fleche rouge), du muscle tenseur palatini (fleche bleue), du fascia pharyngobasilaire (fleche
noire) et de I'espace adipeux (fléche jaune) du c6té droit.

1.3. La tomographie par émission de positrons (TEP) :

est un outil prometteur pour la détection précoce des tumeurs post-radio-
chimiothérapie, bénéficiant d'une sensibilité supérieure par rapport aux autres modalités de
surveillance. Cependant, I’examen doit étre réalisé a distance de traitement (au moins 3 mois)
pour diminuer le nombre de faux positifs .Certains auteurs recommandent la réalisation de

cet examen uniquement en cas d’apparition d’anomalies sur le bilan de suivi radiologique

72



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

classique. Compte tenu de sa faible disponibilité sa place reste encore a définir dans la straté-

gie de surveillance des patients .[92] [93]

2. Bilan d’extension :

Les métastases a distance des carcinomes nasopharyngés (CNP) sont fréquentes, com-
parativement aux autres tumeurs cervicales.[94] [95] Elles affectent principalement I'os (20 %),
suivi par le poumon (13 %) et le foie (9 %), par ordre de fréquence décroissante.[96] Le pro-
nostic dépend de la localisation : une atteinte hépatique et/ou médullaire est généralement de
mauvais pronostic, tandis qu'une métastase osseuse isolée peut étre associée a une longue
survie.[97]

Le potentiel métastatique est plus élevé en cas d’extension tumorale évoluée aux es-
paces parapharyngés ou d’adénopathies des creux sus claviculaires (N3b) ; d’ou I'intérét de
réaliser ce bilan d’extension.[98]

L’imagerie conventionnelle utilisées pour détecter les métastases a distance compren-
nent une radiographie thoracique, une échographie abdominale, une scintigraphie osseuse,
complétées par une TDM-TAP.

Des études récentes ont constaté une précision plus élevée du PET-CT dans la détection
des métastases par rapport a la TDM, a la scintigraphie osseuse et a la tomographie par émis-
sion de positons [99] [100]. De plus, il s'avere utile pour évaluer I'extension ganglionnaire et
surveiller I'évolution des patients traités. Néanmoins, l'accés au PET-CT reste encore limi-

té.[101] [102]
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h

Figure 49 : Bilan d’extension d’une tumeur du hasopharynx classée T4.
TDM thoracique en fenétre parenchymateuse. Nodule pulmonaire excavé en rapport
avec une localisation secondaire.[103]

pr

Dans notre série, le bilan d’extension était basé sur le couple échographie abdominale
avec radiographie du thorax dans 13,04% des cas et la TDM TAP dans 86,95% des cas, alors
gue la scintigraphie a été réalisée dans 17,39% des cas.

Quatre malades avaient un cancer métastatique. L’ordre de fréquence du site métasta-
tigue de notre série était pulmonaire chez 4 patients, hépatique chez 3 patients et osseux
chez 1 patient. I'ordre de fréquence des sites métastatiques dans notre série differe de celui
rapporté dans la littérature, ou le poumon identifié¢ comme le site le plus fréquent de métas-

tases.
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Tableau 11 : répartition des patients selon le site métastatique
Etude KHANFIR et al[28] BOUAOUINA et al[23] notre Série
Métastases
OSSEUSES 83% 94,1% 4,34%
EPATIQUES 28% 34,6% 13,04%
PULMONAIRES 24% __ 17,39%
3. Biopsie:

La biopsie endoscopique du cavum est une procédure diagnostique clé permettant d'ob-

tenir un échantillon de tissu de la région nasopharyngée pour analyse histopathologique.

Cette méthode est couramment utilisée pour évaluer les lésions suspectes et établir un dia-

ghostic précis.

Procédure de la Biopsie Nasopharyngée :

-Préparation: Le patient est généralement anesthésié localement pour minimiser la
douleur et l'inconfort. Parfois, une anesthésie générale peut étre utilisée si néces-
saire.

—-Endoscopie: Un endoscope, qui est un tube mince et flexible équipé d'une camé-
ra, est inséré par le nez jusqu'au nasopharynx. Cela permet au médecin de visuali-
ser la zone et de localiser les Iésions suspectes.

—Prélévement de I'échantillon: A I'aide de pinces a biopsie spéciales, un petit mor-
ceau de tissu est prélevé de la lésion. Ce tissu est ensuite envoyé au laboratoire
pour une analyse histopathologique.

Post-procédure: Aprés la biopsie, le patient peut ressentir une légére géne ou un
saignement léger. Il est conseillé d'éviter les activités physiques intenses pendant

quelques jours.
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Figure 50 : Pince a biopsie nasopharyngée

Un résultat positif indique la présence de cellules tumorales ou de tissus patholo-
giques, confirmant ainsi le diagnostic de tumeur ou de maladie.

Une biopsie du cavum négative doit se répéter plusieurs fois si une forte suspicion cli-
nique est présente.

Parfois on a recours a une incision sous anesthésie générale de la muqueuse nasopha-
ryngée dans le cas des tumeurs sous-muqueuses de type infiltrant. La biopsie est a proscrire
si on suspecte un fibrome nasopharyngien (tumeur bénigne hypervascularisé qui se voit chez
le sujet jeune masculin et qui se révéle le plus souvent par des épistaxis), et c’est I'imagerie

qui va orienter le diagnostic
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4. biologie :

v" La sérologie EBV :

La sérologie de I'EBV représente un outil diagnostique crucial dans les régions a haut
risque, et elle joue également un rble essentiel dans la surveillance de l'efficacité thérapeu-
tique et la détection de récidives.[104]

Les patients atteins d’un cancer du nasopharynx présentent une élévation des niveaux
d'anticorps anti-virus Epstein-Barr (EBV) ainsi qu'une augmentation de la charge virale
d'EBV.[3] Cette augmentation est observée avant l'apparition du cancer clinique également,
chez les patients a risque ou atteints de carcinome infraclinique. Une fois le traitement est mis
en place, il y a constatation d’une diminution de ces marqueurs, et leur reascension a distance
ou des taux persistants suggéraient une rechute.[105] [106].

La plupart des études se concentrent sur le profil sérologique distinct des patients souf-
frant de cancer du nasopharynx, marqué typiquement par une augmentation des anticorps IgA
anti-EA et/ou anti-VCA. Cependant, des recherches mentionnent également la présence d'lgG
anti-EA et anti-VCA.

La plupart des recherches se penchent sur le profil sérologique particulier des patients
atteints de carcinome nasopharyngé (NPC) qui se caractérise classiquement par I’élévation des
anticorps IgA anti-EA et/ou anti-VCA [107] , mais il existe des publications citant également
les IgG anti-EA et anti-VCA. [108]

La littérature suggére que les tests biologiques associés a I'EBV, (tels que les tests séro-
logiques et la PCR EBV quantitative) pourraient jouer un réle dans le dépistage du cancer du
nasopharynx, dans I'évaluation initiale pour déterminer le stade de la maladie et son pronos-
tic, ainsi que dans le suivi post-thérapeutique pour évaluer le pronostic et prédire les réci-
dives.[109]

Dans le cadre de notre étude, aucun des patients inclus n'a pu bénéficier d'une sérologie
EBV en raison de l'indisponibilité de cette analyse au sein du laboratoire hospitalier, ainsi qu’a

I’état précaire non aisé de nos patients.
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5. Bilan pré thérapeutique :[110]

o Etat général : (indice OMS ou Karnofsky)

o Evaluation onco-gériatrique (score G8 pour les patients de plus de 70 ans)

o Evaluation nutritionnelle (pourcentage d’amaigrissement, IMC, taux d’hémoglobine,
protidémie, albuminémie, pré-albuminémie, bilan martial) .

e Bilan pré radiothérapie : Ce bilan comprend généralement un cliché panoramique den-
taire pour évaluer I'état dentaire global et planifier les interventions nécessaires, telles
que le détartrage, I'élimination des caries et des foyers infectieux, ainsi que les extrac—
tions des dents délabrées et mobiles.

 Bilan pré chimiothérapie : Evaluation rénale, hépatique, pulmonaire (EFR, gaz du sang)
et cardiologique (ECG, échocardiographie ou scintigraphie cardiaque) selon le terrain,

bilan pré chirurgie: Consultation pré-anesthésique

VI. Classification et stadification TNM :

Un systéme de classification précis est indispensable pour établir le pronostic, adapter
le traitement et évaluer les résultats post-thérapeutiques.

La classification TNM vise a rendre la réalité oncologique compréhensible a tous les pro-
fessionnels de santé, a évaluer le pronostic avec précision, a aider les cliniciens a choisir les
traitements adaptés, et a permettre la comparaison des réponses aux traitements par les cli-
niciens et les chercheurs.[111] [112]

Ce systeme a été modifié dans la 8&me édition en 2017 , ou la classification de la tu-
meur primaire et ganglionnaire. Ainsi, les groupes de stades ont été également affinés.[3]
[1T13][114]

Bien qu'il existe Plusieurs classifications ; cependant, il n’existe pas de consensus inter-
national concernant l'utilisation d’une seule classification ce qui rend difficile la comparaison

entre les séries ainsi que I'analyse de la littérature.
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La survenue des métastases est principalement liée a la taille de la tumeur (T) et surtout
a l'atteinte des ganglions lymphatiques. Elle est plus fréquente chez les patients présentant
les stades T3-4 ou N2-3, ainsi que chez ceux ayant un type histologique UCNT.[98]

Tous nos patients ont été classés selon la 8éme édition de la classification T.N.M de

'UICC 2017 (tableaux 10) (Annexe 2).

1. En fonction de I’extension tumorale :

Le cancer du cavum est souvent diagnostiqué a un stade localement avancé, avec les
stades T3 et T4 représentant entre 30 et 90 % des cas selon les différentes études.[28] [115]
Dans notre étude, 60,86 % des tumeurs étaient classées T3-T4.

Tableau 12 : Classification T des cancers du nasopharynx selon I’'UICC 2017
(8éme édition).[3]

La tumeur primaire ne peut étre évaluée.

Tumeur non visible

Tumeur limitée au nasopharynx ou étendue a
I'oropharynx et/ou cavité nasale sans extension parapharyngée.

Extension parapharyngée, atteinte des tissus mous adjacents
(muscle ptérygoide médial et/ou latéral, muscles prévertébraux).

Extension des structures osseuses (base du crane,
vertébre cervicale) et/ou sinus paranasaux.

Extension intracranienne, nerfs craniens, hypopharynx, orbite, atteinte étendue
aux tissus mous (au-dela de la surface latérale du muscle ptérygoide et de la
glande parotide).
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Tableau 13: Tableau comparatif intéressant la classification T

Extension T1 T2 T3 T4
morale
Etude
Korbi et al [25] 29% 15% 14% 42%
(2021)
Saleh-Ebrahimi et al[116] 14% 49% 16% 20%
(2013)
Liang et al.[117] 19.7% 24.3% 34.3% 21.7%
(2009)
Notre série 17,40% 21,74% 34,78% 26,08%

2. En fonction de I’extension ganglionnaire

Selon différentes études,[23] [115] le pourcentage de cas avec des ganglions cervicaux

au stade N2-N3 varie entre 40 et 80 %. Dans notre propre étude, 60,87 % des patients ont été

classés N2-N3.

Tableau 14 : Classification N des cancers du nasopharynx selon I'UICC 2017 (8éme

édition).[3]

Classification N des cancers du nasopharynx selon I’'UICC 2017.

NX

Les adénopathies lymphatiques régionaux ne peuvent
étre évaluées.

NO

Pas de métastase des ganglions lymphatiques régionaux.

N1

Atteinte unilatérale des ganglions lymphatiques
cervicaux, et/ou atteinte unilatérale ou bilatérale des
ganglions lymphatiques rétropharyngés, au-dessus du
bord caudal du cartilage cricoide ; <6 cm dans leur plus
grande dimension.

N2

Atteinte bilatérale dans un ou lusieurs ganglions
lymphatiques, <6 cm dans leur plus grande dimension,
au-dessus du bord caudal du cartilage cricoide.

N3

N3a Adénopathie(s) métastatique(s) >6 cm et/ou au-
dessous

du bord caudal du cartilage cricoide (indépendamment
de la latéralité).

N3b Adénopathies sus—claviculaire.
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Tableau 15: Tableau comparatif intéressant la classification N.

ion Ganglionnaire NO N1 N2 N3
Etude
Korbi et al [25] 25% 19% 53% 3%
(2021)
Saleh-Ebrahimi et al[116] 20% 24% 43% 12%
(2013)
Liang et al.[117] 34.1% 35.3% 21.1% 9.4%
(2009)
Notre série 21,73% 17,40% 43,47% 17,40%

3. D’aprés I’extension métastatique

Le pourcentage des métastases détectées lors du diagnostic varie entre 2 % et 16 %

d'aprés les études.[118] [119]

Dans notre étude, quatre patients ont présenté des tumeurs métastasiques au moment

du diagnostic, ce qui correspond a une prévalence de 17,40 %. Cette incidence élevée de can-

cers d’emblée métastatique peut étre expliqué par les longs délais de consultation et de dia-

gnostic.
Tableau 16 : Classification M des cancers du nasopharynx selon I’'UICC 2017
(8&me édition).[3]
Classification M des cancers du nasopharynx selon I’'UICC 2017.
MX Renseignements insuffisants pour classer des métastases
a distance.

MO Absence de métastases a distance.
M1 présence de métastase a distance.

81




La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

Tableau 17: Répartition des patients selon I’extension métastatique M au moment du dia-

gnostic.
Etudes MO M1
KHANFIR et al [28] 64% 36%
Korbi et al [25] 89% 11%
Notre série 82,60% 17,40%

Le stade global se base sur le regroupement de différentes composantes de la classifi-

cation TNM.

Tableau 18 : stadification TNM du NPC selon I'UICC 2017 ( 8éme édition).[3]

Stade Classification TNM
[ T1 NO MO.
! T2 NO-1 MO, TO-1 N1 MO.
] T3 NO-2 MO, TO-2 N2 MO.
IVA T4 ou N3 MO.
IVB Tout T, tout N, M1
IVC Tout T, tout N, M1.

Tableau 19: Tableau comparatif intéressant la stadification clinique

ades Stade | Stade Il Stade Il Stade IV
Etude
Wang et al.[120] 6% 31% 33% 31%
(2017)
Marnouche et al [24] 8,4% 6% 45,8% 39,7%
(2017)
Saleh-Ebrahimi et al[116] 4% 24% 43% 28%
(2013)
Notre série. 4,34% 13,04% 39,14% 43,48%

Dans notre étude, seulement un patient était diagnostiqué au stade | (4,34 %), trois pa-

tients étaient au stade Il (13,04 %). tandis que Neuf patients ont été identifiés au stade llI
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(39,14 %), et dix patients au stade IV (43,48 %). Ces résultats soulignent la tendance des pa-
tients a consulter a des stades avancés de la maladie, ce qui peut étre attribué a divers fac-
teurs, notamment le manque d'acces aux soins, I'insuffisance de I'infrastructure sanitaire, le
niveau socioéconomique des malades qui est souvent bas et la méconnaissance de cette af-
fection maligne.

[UICC/AJCC] pour le NPC. déterminer le traitement approprié et évaluer les résultats

post-thérapeutiques.notre série était pulmonaire et hépatique chez 5 patients, osseux

chez 4 patientsHaut du formulaire

VII. Prise en charge thérapeutique :

1. Contexte thérapeutique :

1.1 Réunion de concertation multidisciplinaire (RCP)

La prise en charge thérapeutique est définie lors de réunions de concertation pluridisci-
plinaire (RCP) afin de schématiser un programme personnifié de soin, Ces réunions réunissent
des cliniciens de diverses spécialités, dont I'ORL, I'anatomopathologie, la radiologie, la radio-

thérapie et I'oncologie.

1.2 But:

Les traitements du cancer du cavum ont pour but de :
e Enrayer ou de ralentir I'évolution de la prolifération des cellules tumorales.
e Réduire le risque de récidive locale et a distance.
e Augmenter la survie.

e Améliorer la qualité de vie.

2. Movens thérapeutiques :

2.1 La radiothérapie :

La radiothérapie représente un pilier capital dans la prise en charge du cancer du naso-
pharynx non métastasique, étant une modalité thérapeutique en constante évolution qui pré-

sente des avancées révolutionnaires.
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e Radiothérapie conventionnelle :

Cette technique, qui a longtemps servi de référence, utilise deux faisceaux latéraux op-
posés également pondérés par des photons X d’accélérateurs linéaires de 4 a 6 MV ou des
photos y de 1,25 Mev du cobalt 60. Les faisceaux latéraux couvrent également les aires gan-
glionnaires cervicales avec une attention particuliére sur le traitement des ganglions des ni-
veaux Il et V en raison de la fréquence de leur envahissement. Un faisceau antérieur cervico
sus claviculaire est utilisé pour irradier les ganglions cervicaux et sus claviculaire et un fais-
ceau antérieur nasal complémentaire peut étre utilisé en cas d’extension antérieure .[121]
[122]

Dose totale et fractionnement : Une dose de 70 Gy en fractionnement conventionnel est
considérée comme nécessaire pour I'éradication de la tumeur macroscopique, et l'irradiation
des sites potentiels électifs de dissémination ganglionnaire de la maladie est de 46 a 60 Gy,
tandis que les territoires ganglionnaires prophylactiques doivent recevoir une dose de 50 Gy
en 25 fractions de 2 Gy ou une dose de 55,5 Gy en 30 fractions de 1,85 Gy. Un volume a
risque intermédiaire est parfois proposé, recevant une dose de 60 Gy en 30 fractions afin de
réduire le risque de complications tardives, particulierement en ce qui concerne les structures
neurologiques, l'utilisation de régimes accélérés ou hyper fractionnés doit étre évitée.
[123] [124]

e La radiothérapie conformationnelle en 3D :

Cette approche repose sur l'utilisation d'un scanner dosimétrique et d'un logiciel de re-
construction tridimensionnelle des images scanographiques. Les patients sont positionnés en
décubitus dorsal, et une technique d'immobilisation stricte et reproductible est essentielle.
L’utilisation de la radiothé rapie conformationnelle en trois dimensions pour réaliser un
complé ment d’irradiation apres radiothérapie classique a été évaluée par leibel et al [125]
Dans une étude non randomisée, ol un boost de 20 Gy de type conformationnel a été compa-
ré a une irradiation de méme dose réalisée avec une technique bidimensionnelle convention-

nelle, on a observé une augmentation de 15 % du taux de contréle local avec l'utilisation de la

84



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

technique tridimensionnelle, sans qu'aucune complication supplémentaire ne soit obser-
vée.[126]
e Radiothérapie Conformationnelle avec Modulation d'Intensité :

La (RCMI) est une technique de radiothérapie externe hautement précise. Son principe
fondamental consiste a réaliser une tomodensitométrie dosimétrique de la région concernée
pour délimiter précisément la tumeur et les tissus sains environnants, permettant ainsi de
déterminer la dose de rayonnement appropriée. [19] [127]

En se basant sur ces données, le faisceau de rayonnement est modulé a différents ni-
veaux d'intensité a l'aide d'un collimateur multi-lames contr6lé par ordinateur. Ces lames
s'ouvrent et se ferment périodiquement autour du faisceau de rayonnement pour épouser la
forme de la tumeur Les faisceaux sont dirigés selon des angles différents afin de cibler la tu-
meur avec le maximum de dose possible. [128] [129]

Les avantages principaux de la (RCMI) sont les suivants :

v" Optimiser la répartition de la dose pour un volume complexe par le biais d’une modifi-
cation volontaire et maitrisée de la dose au sein d’un méme faisceau

v" Protection accrue des tissus sains, permettant ainsi une préservation optimale des or-
ganes environnants tout en garantissant une couverture adéquate des zones cibles .

v' Réduction des effets secondaires pendant le traitement par irradiation.
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Figure 51: Exemple de dosimétrie sur scannographie en RCMI pour un cas de cancer du na-

sopharynx localisé. les parotides de chaque c6té (délinées en bleu claire) sont bien épargnées

ainsi que le tronc cérébral en arriére (vert) en arriére alors que le gradient de dose en arriére
est élevé, permettant une couverture optimale du volume cible central (rouge) [130]
Malgré les avancées dans les techniques de radiothérapie, le succes du traitement re-

pose sur la précision de la délimitation et de I'administration de la dose au volume tumoral
brut GTV (the gross tumour volume), aux volumes cibles cliniques CTV (clinical target vo-
lumes) et aux organes a risque OAR (organs at risk) . Cette précision est essentielle pour as-
surer une couverture optimale de la cible et réduire les effets indésirables.[131] [132] L'usage
de I'intelligence artificielle (IA) avec des algorithmes d'apprentissage profond (deep learning) a
récemment fait I'objet d'une étude pour automatiser la délimitation du GTV primaire et la
rendre plus précise, plus cohérente et plus efficace.[133]

Dans notre série, tous les patients ont ont bénéficié d’une radiothérapie, a I'exception
de quatre patients présentant un cancer du cavum d’emblée métastatique. La dose prescrite

était de 70 Gy avec un fractionnement classique de 2 Gy par séance, administrée cing jours
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par semaine sur le volume cible tumoral et ganglionnaire et 50 Gy sur les volumes proph-
tiqgues (tumoraux et ganglionnaires).

Les complications de la radiothérapie :

Les premiers symptomes se manifestent généralement vers la troisieme semaine et sont
principalement caractérisés par des réactions cutanées et muqueuses, qui sont observées de
maniere presque constantes.[134]

Les complications associées a la radiothérapie sont souvent liées a des facteurs tels que
la dose administrée, le fractionnement du traitement et I'dge des patients. [135] [126] L'objec-
tif principal de la radiothérapie est de cibler les cellules cancéreuses tout en minimisant les
dommages aux tissus sains, afin d'atteindre un indice thérapeutique optimal. Ce dernier vise a
assurer un controle local du cancer de 100% tout en limitant au maximum la toxicité induite

par le traitement.

a. Radiomucite :

La radiodermite se manifeste d'abord par une rougeur de la peau, suivie par une des-
guamation séche due a la destruction des cellules basales de I'épiderme. Pour atténuer ces
effets, I'application d'une créeme cicatrisante et émolliente, sans alcool ni parfum, aprés
chaque session de radiothérapie est recommandée. En générale, le risque de développer une
radiodermite est proportionnel au degré d'exposition cutanée a l'irradiation , Fractionner les

doses en de plus petites quantités quotidiennes peut réduire ce risque.

b. La dysphagie :

La prévalence de la dysphagie varie de 28 a 51 % selon les études[136] [137], en fonc-
tion du site anatomique et du stade de la tumeur. Sa sévérité apres la radio-chimiothérapie
est influencée par plusieurs facteurs tels que la dose totale d'irradiation, le fractionnement, les
volumes cibles, la technique d'irradiation, la chimiothérapie associée, les caractéristiques in-
dividuelles du patient, la nutrition parentérale et le tabagisme.[138] La présence de mucite, de
xérostomie et de dysgueusie aggrave souvent la dysphagie. Les soins de support et la réédu-

cation de la déglutition jouent un role crucial dans sa gestion.
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C. Xérostomie :

Elle résulte de I'irradiation des parotides, source de plus de 50% du flux salivaire.[139]
[126] Sa sévérité augmente proportionnellement a la dose d'irradiation, devenant constante a
partir de 60 Gy. Lorsqu'elle persiste, elle peut causer des dommages dentaires pouvant éven-
tuellement conduire a une ostéoradionécrose a long terme. Des mesures préventives incluent
des techniques d'irradiation conservatrice (comme la RCMI [140]), ainsi que ['utilisation
d'agents pharmacologiques (tels que I'amifostine, un chélateur de radicaux libres [141]). Selon
différentes séries, I'hyposialie représente la toxicité la plus fréquente, avec une fréquence va-
riant de 47 % a 52,7 % chez les patients ayant subi une radiothérapie conventionnelle ou con-
formationnelle 3D.[142]

Dans notre étude, I'hyposialie a été observée chez neuf patients, correspondant a une

prévalence de 39,13 %.
d. Hypoacousie :

La complication fréquente associée a l'irradiation de la région otique est souvent liée a
une OSM chronique entrainant une surdité de transmission. Généralement, la réduction de la
dose est effectuée sur les structures de l'oreille interne, principalement la cochlée, mais le
tympan et la trompe d'Eustache sont rarement inclus dans les plans de traitement. De nou-
velles techniques d'irradiation visent a réduire la dose absorbée par ces structures tout en
préservant I'objectif principal de controler la tumeur. Les traitements des effets aigus tels que
I'otite moyenne sont principalement symptomatiques et médicamenteux. Dans les cas d'otite
réfractaire avec une surdité invalidante, la pose d'un aérateur transtympanique peut étre envi-
sagée. En présence d'une surdité de perception bilatérale, lI'implantation d'un appareil auditif
peut étre discutée.[126] [139]

Dans notre série, I'nypoacousie a été constatée chez 4 patients, ce qui représente une

prévalence de 17,40 %.

e.Trismus :
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Le trismus survient suite a une fibrose des muscles ou de l'articulation temporo-
mandibulaire. et dans moins de 20 % des cas, il peut étre sévére et entrainer un serrage im-
portant.[139] [126]

Le trismus se développe rapidement durant les 1 a 9 mois suivant la fin de la radiothé-
rapie [143]. Son aggravation est corrélée a la dose de rayonnement recue par les muscles pté-
rygoidiens, chaque tranche de 10 Gy augmentant le risque de trismus de 24 % [144]. La réé-
ducation est le traitement principal, bien que son efficacité reste discutée[145]. Les injections
de toxine botulique dans les masséters peuvent soulager la douleur, mais leur effet sur le
trismus est incertain [146]. La coronoidectomie chirurgicale s'est avérée efficace chez certains
patients non répondeurs a la rééducation, bien que les preuves de son efficacité soient limi-
tées a une seule étude non contrdlée.[147]

Dans notre étude, le trismus a été détecté chez un seul patient soit 4,34%.

Figure 52 : Des caries dentaires secondaire a la radiothérapie[68]

2.2 Chimiothérapie :
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Fut utilisée pour la premiere fois dans les années 1980 pour rattraper les échecs

surtout métastatiques chez les patients traités par radiothérapie seule.[79] [148]

Les carcinomes épidermoides nasopharyngés (NPC) de types histologiques 2 et 3 dé-
montrent une sensibilité a la chimiothérapie, que ce soit dans les cas avancés, récidivantes ou
métastatiques.[149]

¢ La chimiothérapie néoadjuvante (d’induction) :

son utilisation vise a réduire la dissémination métastasique et a améliorer le contréle lo-
cal en diminuant le volume tumoral initial avant le traitement par radiothérapie.[150]

Les premiers essais de chimiothérapie néoadjuvante, incluant au moins un sel de pla-
tine, consistaient en deux ou trois cycles de traitement toutes les trois semaines. Les résultats
obtenus étaient hautement prometteurs, affichant des taux de réponse allant de 53 a 98 %. En
général, la toxicité était tolérable.

Au Princess Margarett Hospital, 49 patients ont recu une chimiothérapie néoadjuvante
suivie d’une radiothérapie. Le taux de réponse globale a la chimiothérapie était de 75 % mais il
n’y avait pas de différence de taux de survie actuarielle ni sans maladie par rapport a une sé-
rie historique .[151]

Au MD Anderson Cancer Center, 47 patients atteints d’un cancer localement évolué ont
recu une chimiothérapie néoadjuvante qui a permis d’obtenir un taux de réponse globale de
93,2 %. Avec une durée de surveillance médiane de 53 mois, les taux de survie globale a deux,
guatre et six ans étaient respectivement de 80 %, 71,6 % et 67,4 %. [152]

A I'Université de Séoul, une étude menée par Hong et ses collégues a comparé les résul-
tats de deux groupes de patients atteints d'un cancer du nasopharynx de stade Ill ou IV. Le
premier groupe, composé de 55 patients, a été traité par un a trois cycles de chimiothérapie a
base de sels de platine et de 5-fluoro-uracile, suivi de radiothérapie. Le deuxiéme groupe,
comprenant 82 patients, a été traité uniquement par irradiation. Aprés une période de suivi de
48 mois, les résultats ont montré que le taux de survie globale était de 71 % pour le premier

groupe et de 59 % pour le deuxieme groupe. De plus, les taux de survie a cing ans sans réci-
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dive et sans métastase étaient significativement plus élevés dans le groupe ayant recu la chi-
miothérapie, 63 % pour le premier groupe et 52 % pour le deuxieme.[153]

Les essais randomisés ont produit des résultats discordants, probablement en raison de
variations dans la taille des échantillons ou dans les schémas d'induction utilisés.[154] [155]
[156] [157] En 2018, les recommandations du NCCN ont établi que I'association de la chimio-
thérapie d'induction a la RCC offrait des résultats comparables a ceux de la RCC suivie de la
CA.[3]

Dans notre étude, les sels de platine ont été systématiquement employés, indépendam-
ment du protocole thérapeutique. Ils ont été combinés a d'autres molécules, que ce soit en
bithérapie ou en trithérapie. Au sein du service d'oncologie de I'h6pital militaire Avicenne, le
protocole combinant la cisplatine (CDDP) au docétaxel a été largement prédominant, ayant été
administré a 39,13% des patients (9 patients). Une association de doxorubicine (ADM) avec la
cisplatine a été utilisée chez 3 patients (13,04%). De plus, une trithérapie composée de cispla-
tine, docétaxel et capécitabine a été appliquée a 5 patients (21,74%). Ces cycles de chimiothé-
rapie ont été administrés a des intervalles de trois semaines.

¢ La radio-chimiothérapie concomitante :

Comparativement a la radiothérapie seule, la RCC, avec ou sans chimiothérapie adju-
vante, offre un bénéfice significatif en termes de survie pour les carcinomes épidermoides
nasopharyngés locorégionalement avancés. [158] [159] La cisplatine est généralement privilé-
giée dans les schémas de chimiothérapie concomitante [160] [161], tandis que d'autres agents
comme l'uracile, le tegafur, l'oxaliplatine et la nédaplatine sont également utilisés en pratique
clinique. [162] [163]

Dans notre étude, 17 patients ont recu une chimiothérapie concomitante a la radiothé-
rapie aprés un traitement néoadjuvant. La cisplatine était le traitement standard, administrée
en monothérapie a une dose de 75 mg/m?2 par perfusion intraveineuse chez 14 patients
(60,87%). En cas d'insuffisance rénale, rencontrée chez 3 patients (13,04 %), la carboplatine a

été substituée.
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e La chimiothérapie adjuvante :

L’objectif primordial de la chimiothérapie adjuvante était de réduire la probabilité de
dissémination métastatique a distance. Elle est délivrée apres le traitement local[164]

La supériorité de cette approche par rapport a la radiothérapie seule a été démontrée
dans I’étude de Calais et al (1996),[165] elle représente actuellement le standard thérapeu-
tiqgue des carcinomes nasopharyngés localement avancés

e La chimiothérapie palliative :

Recommandée en cas de rechute locorégionale et ou métastatique (métastases a dis-
tance). Les shémas de traitement a base de cisplatine montrent les meilleurs résultats avec
des taux de réponse élevés (70-80%). Cependant les réponses varient selon le type de patient
et le site métastatique.

Diverses études ont examiné l'efficacité de différentes combinaisons de chimiothérapie
pour les carcinomes nasopharyngés (NPC) récurrents et métastatiques, notamment la gemci-
tabine, la capecitabine, I'oxaliplatine et les taxanes. Des résultats prometteurs ont été obser-
vés avec la gemcitabine associée au platine ou a I'oxaliplatine, ainsi qu'avec la gemcitabine et
la vinorelbine chez les patients prétraités au platine. L'utilisation de la capécitabine en asso-
ciation avec le cisplatine a également montré des résultats encourageants comme traitement
de premiere ligne.[166]

Dans notre étude, une chimiothérapie palliative a été administrée chez quatre malades
(17,39%) qui ont été atteints de cancer d’emblée métastatique. les molécules employées
étaient la cisplatine, le docetaxel et la gemcitabine.

e Complications de la chimiothérapie :

La majorité des auteurs estiment que la toxicité engendrée par la chimiothérapie est to-
lérable. Cependant, dans des cas exceptionnels, des complications plus graves comme la
myélotoxicité, la néphrotoxicité ou la cardiotoxicité peuvent se produire.La toxicité aigué se
caractérise principalement par des effets indésirables hématologiques et gastro-intestinaux.

En revanche, la toxicité tardive est principalement marquée par une fibrose modérée a sévere
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des tissus mous, accompagnée d'une raideur du cou. Cette complication tardive est proba-
blement associée a l'utilisation de la chimiothérapie adjuvante.[167]

Dans notre série, les complications associées a la CTH se sont essentiellement diges-
tives chez 12 patients (52,17 %), des troubles hématologiques chez 5 patients (21,73 %), et
une insuffisance rénale chez 3 patients (13,04 %). L'alopécie a été observée chez 10 patients

(43,47 %), tandis que 2 patients ont signalé une asthénie.

2.3. Immunothérapie :

L'immunothérapie est une approche thérapeutique qui agit sur le systeme immunitaire
pour prévenir, controler ou lutter contre une pathologie.

Dans le cas de cancer, 'immunothérapie ne vise pas directement la tumeur, mais sti-
mule les cellules immunitaires impliquées dans la reconnaissance et la destruction des cellules
cancéreuses. Elle consiste a éduquer le systéme immunitaire pour qu'il puisse reconnaitre et
attaquer des cellules spécifiques et par conséquent, renforcer la réponse immunitaire.

L'immunothérapie anticancéreuse se présente sous diverses formes, notamment les an-
ticorps monoclonaux, les inhibiteurs de points de controle (anti PD-1, PDL-1, CTLA-4), la
vaccination anti-tumorale, les anticorps bispécifiques, le transfert cellulaire adoptif (CAR-T),
les virus infectant les tumeurs, les cytokines et les adjuvants.

L'immunothérapie a révolutionné la prise en charge de certains cancers et selon de
nombreux essais, elle est maintenant la norme de soins dans plusieurs cancers métasta-
tiques.[168]

Le cancer du cavum est apparemment sensible a I'immunothérapie et de nombreuses
études confirment I'efficacité des inhibiteurs de la PD-1 et de la PDL-1 (programmed cell
death protein 1).[169] [170]

Le toripalimab est un anticorps monoclonal spécifique de la protéine PD-1. Une étude
récente de phase lll, randomisée, comparant le toripalimab et un placebo plus chimiothérapie ,

a montré une augmentation de la survie sans progression (11,7 versus 8 mois) ; ce qui est
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rarement le cas avec I'immunothérapie, et qui se traduit également en augmentation de survie
globale avec une réduction de 40 % du risque de déces.[171]

Le camrelizumab (SHR-1210), un inhibiteur de PD-1, a été testé dans deux études de
phase 1 pour le traitement du carcinome nasopharyngé récurrent ou métastatique. Les résul-
tats ont montré une bonne sécurité et une activité antitumorale prometteuse, tant en mono-
thérapie qu'en combinaison avec la chimiothérapie. Les patients précédemment traités ont
montré des taux de réponse encourageants, et l'utilisation préalable d'ipilimumab semble
améliorer la réponse au camrelizumab. Ces résultats suggerent que le camrelizumab pourrait
étre une option thérapeutique efficace pour le carcinome nasopharyngé, méritant ainsi des
études supplémentaires pour optimiser son utilisation en combinaison avec d'autres agents

thérapeutiques et identifier des biomarqueurs prédictifs de réponse.[172]
2.4. Chirurgie :

La prise en charge chirurgicale des carcinomes du nasopharynx présente des défis im-
portants en raison de la topographie profonde de cette région et de sa proximité avec la base
du crane. En général, la chirurgie est réservée aux situations ou la radio chimiothérapie a
échoué, et elle est limitée en raison de difficultés techniques et d'incertitudes concernant I'ef-
ficacité oncologique. Dans certains cas, un curage ganglionnaire cervical peut étre réalisé pour
controler les adénopathies persistantes aprés la radiothérapie, ou pour traiter les récidives
ganglionnaires isolées. Cependant, la chirurgie est rarement utilisée en raison de sa déla-
brance et de ses résultats incertains en termes de controle de la maladie. Certaines équipes
I'utilisent également pour des récidives limitées peu infiltrantes au niveau du cavum.[173]
[174]

Dans notre série aucun patient ne fut opéré.

3. Indications thérapeutigues :

La prise en charge thérapeutique est finalisée lors de réunions de concertation pluridis-

ciplinaire, ou des cliniciens de différentes spécialités , notamment I'ORL, I'anatomopathologie,
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la radiologie, la radiothérapie et l'oncologie, collaborent pour élaborer un plan de traitement

personnalisé, en tenant compte de plusieurs parametres.[61]

CLINICAL TREATMENT OF PRIMARY AND NECK' FOLLOW-UP
STAGING
Definitive RT to
TINOM0O —— |nasopharynx and . 500 Post
elective RT! to neck Systemic
e Therapy/RT
of RT Neck
Evaluation

TZNOMO  —— Definitive RT/ £ concurrent systemic therapy” if high-risk features' ——|  [[FOLL-A, 20f2)

Recurrent or
= persistent
T4-2,N1.M0 Concurrent systemic therapyIRTH* disease
of » |+ Consider induction or adjuvant chemothorapy* . (See ADY-3)
TINOMO If high-risk features'
See Post
Systemic
Clinical trials (preferred) Lg TherapyRT
or or RT Neck
T4 N1 M0 Induction chemotherapy"™ followed by systemic therapyRTH Evalualion
i — Eﬂ’md} (category 1) | IFOLL-A20f2)
Any T30 Concurrent systemic therapy/RTH* followed by adjuvant chemotherapy*
or
Concurrent systemic therapy/RT!* (catogory 3)

Figure 53 : Indications du traitement du cancer du nasopharynx en fonction du stade tumoral.
[175]
Dans notre étude, deux patients ont recu un traitement par radiothérapie exclusive, tan-

dis que 17 patients ont ont été traités par chimiothérapie d'induction suivie de RCC et quatre

patients ont été traités par chimiothérapie palliative.
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VIIl. Surveillance et pronostic :

1. Surveillance :

11 Buts:
Détecter les récidives et les complications thérapeutiques.
1.2 Moyens:

La surveillance post-thérapeutique repose principalement sur I'évaluation clinique et la
détection des récidives tumorales a travers I'endoscopie.[103] Toutefois, I'imagerie médicale
joue un role crucial dans cette phase en offrant plusieurs avantages. D'une part, elle permet
d'évaluer I'éfficacité du traitement administré. D'autre part, elle est essentielle pour détecter
précocement toute éventuelle récidive tumorale et permet d'identifier les complications post-
thérapeutiques. [176] [177]

Voici une proposition de schéma pour le suivi post-thérapeutique [110] :

e Examens clinique et cavoscopie : tous les 3 mois pendant 3 ans puis tous les 6
mois pendant 2 ans puis une fois par an

e IRM : la premiere IRM sera réalisée 8 a 12 semaines apreés la fin du traitement puis
une fois par an pendant 5 ans.

e Radiographie thoracique, échographie abdominale : peuvent étre réalisées une fois
par an pendant 5 ans ou indiquées en cas de signes cliniques de rechute métasta-
tique.

e Scanner thoracique et/ou abdominal, scintigraphie osseuse ou Pet scan : en cas de
présomption de métastase.

e Bilan thyroidien : 1 fois par an a vie

e Consultation chez le dentiste : 2 fois par an a vie

La nasofibroscopie est efficace pour évaluer les lésions superficielles, mais une biopsie
positive 10 semaines apres le traitement suggére probablement une persistance de la maladie
résiduelle. Pour les lésions plus profondes, comme celles situées a l'intérieur de la base du

crane, une évaluation radiologique est nécessaire, mais elle peut étre limitée dans sa capacité
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a différencier entre les séquelles post-radiothérapie et une tumeur résiduelle. Dans ce con-
texte, la TEP-TDM au ®F -FDG est plus sensible et spécifique que la TDM et I'lRM.[19] La pé-
riode entre le traitement initial et le traitement de la persistance reste débattue. Certains au-
teurs suggérent un traitement précoce pour éviter une nouvelle progression, tandis que
d'autres recommandent d'attendre au moins 10 semaines en raison de la possibilité de ré-
gressions histologiques tardives.[19] [178]

La surveillance virologique doit étre toujours associée a I'imagerie, plusieurs études ont
montré I'intérét de la sérologie d’EBV dans la surveillance des cancers du cavum. Dans une
étude publiée en 2013, les taux d’ADN d’EBV ont été relevés dans le suivi sur quatre ans et
demi de 389 patients traités pour cancers du cavum localisés. Les taux sont devenus détec-
tables par PCR pour 95 % des 63 patients qui ont présenté une évolution métastatique, envi-
ron 50 % des patients avec récidive locale. L’auteur concluait que la détection des taux d’ADN
d’EBV était un bon marqueur pour détecter les métastases mais que I’existence de faux posi-
tifs ou de faux négatifs rendait I'imagerie indispensable pour compléter I'interprétation.[179]

Dans notre série, nous avons évalué la réponse au traitement en effectuant un examen
clinique accompagné d'une cavoscopie, ainsi que d'une TDM ou IRM du cavum, trois mois
apres la fin de la radiothérapie. Ensuite, ces examens ont été répétés tous les six mois pen-
dant deux ans, puis annuellement par la suite. Si un épaississement persistait, une cavoscopie

avec biopsie était recommandée.

1.3 Résultats :

> Récidives locales et locorégionales :

Malgré la radiosensibilité et la chimiosensiblité des NPC, il existe un nombre non négli-
geable de récidives locales et locorégionales (2.1 a 11.5%). Leur détection constitue un élé-
ment primordial dans la prise en charge du NPC. La biopsie dans ces cas contribue au mieux
au diagnostic de la rechute locale et doit impliquer un bilan complet a la recherche des mé-
tastases. La suspicion des rechutes loco-régionales peut étre également révélée sur le scanner

devant une reprise de contraste dans une région présentant auparavant une diminution de

97



La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

prise de contraste, surtout s’il y a un effet de masse associé ou mieux sur I'IRM qui peut dif-
férencier une fibrose d’une rechute locale plus que les autres outils d’imagerie. [180]
> Les métastases :

De multiples facteurs favorisent la dissémination métastatique a distance, notamment le
stade tumoral et l'implication ganglionnaire. La plupart des rechutes métastatiques survien-
nent dans les trois années suivant le traitement initial. Le taux de rechute métastatique varie
entre 12,5 % et 27,4 % selon les séries étudiées. Les sites métastatiques les plus fréquemment
observés sont les os et les poumons, tandis que l'atteinte hépatique demeure moins com-
mune.[3] [19]

Tableau 20 : Comparaison des taux de récidive locorégionale et de métastases a distance
entre différentes séries.Haut du formulaire

Etude Récidive locorégionale Métastases a distance
Zrafi et al .[181] 2.5% 12.5%
(2017)
Colaco et al[182] 1,64% 1,1%
(2013)
Yan et al [183] 2.1% 23.7 %
(2013)
Notre série 4,34% 8,69%

2. Facteurs pronostiques :

Les facteurs pronostiques du cancer du nasopharynx ont fait l'objet d'études dans plu-
sieurs séries, principalement dans les régions ou la maladie est endémique. Certains affectent
le controle local ceux-ci ont été évalués dans des séries rétrospectives qui n’ont pas spécifi-

guement séparé le controle local du contrble ganglionnaire et d’autres affectent la survie.
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2.1 Facteurs liés au malade :

a)L’age :

Une étude menée par Haldum et al. sur 357 patients a observé une différence signi-
ficative dans la survie globale entre les patients de moins de 45 ans et ceux de 45 ans ou

plus, montrant un avantage pour les plus jeunes en termes de survie.[184]

b) Sexe :

Dans la plupart des séries analysées, les femmes présentent généralement un pro-
nostic plus favorable. L'étude menée par Haldum et al a révélé que les femmes avaient un
meilleur pronostic que les hommes en termes en terme de survie globale a 2 ans, a 5 ans
et a 10 ans, et en terme de survie sans rechute a 2 ans et a 5 ans.[184]

Mu-Tai Liu a également identifié une différence statistiquement significative dans la

survie globale, démontrant un avantage pour les patients de sexe féminin.[185]

2.2 Facteurs liés a la maladie :

Le stade TNM selon la classification de I'OMS revét une importance capitale en tant que
facteur pronostique. Il comprend deux éléments distincts : la taille initiale de la tumeur (T),
incluant notamment le volume tumoral, et l'implication ganglionnaire (N). L'atteinte des nerfs
craniens, l'extension intracranienne et l'extension a l'espace parapharyngé ont un impact si-

gnificatif sur le contréle local de la maladie ainsi que sur la survie globale des patients.[184]

a) Volume tumoral :

Le volume tumoral, évalué a partir des images scanographiques des patients, est sou-
vent considéré comme le principal facteur pronostique dans le cancer nasopharyngé. Une
étude menée par Chua et al. Ont montré dans une série de 219 patients atteints de NPC une
différence statistiquement significative de taux de controle local a 5 ans et de survie sans ma-
ladie pour un volume tumoral supérieur a 60 CC. Il a montré également en analyse multi va-

riée que le volume tumoral constitue un facteur indépendant de contrdle local .[186]

b) Atteinte ganglionnaire :

L'atteinte ganglionnaire est un élément pronostique crucial qui impacte la probabilité de

survie et le contréle locorégional. Il existe une forte corrélation entre la présence d’un enva-
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hissement ganglionnaire et la survenue de métastases a distance, en particulier chez les pa-
tients classés N3. Les études menées par Haldum et al et Chua et al. ont confirmé que I'enva-
hissement ganglionnaire est un facteur pronostic majeur, influencant a la fois le contréle a

distance de la maladie et la survie sans rechute.[184] [186]

2.3 Facteurs liés au traitement :

Le choix du traitement, la dose et la répartition de la radiothérapie, ainsi que la tech-
nique d'irradiation comme I'IMRT, sont des éléments cruciaux dans le pronostic du carcinome

nasopharyngé.

2.4 Facteurs biologiques :

La présence d'ADN de I'EBV dans le sérum est considérée comme le principal facteur
biologique pronostique. Un taux élevé avant le traitement est associé a un pronostic défavo-
rable, tandis qu'un taux détectable aprés le traitement indique un risque accru de rechute,
parfois précédé d'une augmentation du taux d'ADN six mois avant la rechute. Parallélement, le
taux sérique de I'enzyme lactate déshydrogénase (LDH) a également été étudié comme facteur
pronostique par plusieurs auteurs[187]. Malgré cela, la classification TNM demeure le facteur
pronostique le plus important et le plus fréquemment rapporté dans les différentes études

menées dans les régions ou le cancer nasopharyngé est endémique.
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Dans les régions ou le cancer du cavum est endémique, on observe une diminution pro-
gressive de l'incidence de la maladie, ce qui s'accompagne d'une réduction de la mortalité.
Cette évolution est vraisemblablement le résultat de plusieurs facteurs, notamment des chan-
gements environnementaux, une meilleure compréhension des mécanismes de la maladie, la
mise en place de programmes de dépistage a I'échelle de la population, ainsi que des avan-

cées dans les techniques de diagnostic et les approches thérapeutiques.

Les défis persistants dans la compréhension de la pathogenése et la prise en charge des

cancers du cavum appellent a une orientation de la recherche vers certains axes :

e Exploration des facteurs de risque environnementaux et génétiques contribuant au dé-
veloppement du cancer du nasopharynx.

e Améliorer les techniques de dépistage et de stadification pour permettre un diagnostic
plus précis et précoce.

e Intégrer systématiquement la sérologie de I'EBV dans I'évaluation initiale des patients,
en raison de son importance épidémiologique et pronostique.

e Identifier les biomarqueurs associés a une stratification précise du risque pronostique
et aux bénéfices potentiels du traitement.

e Optimiser les stratégies thérapeutiques, en particulier en ce qui concerne la radiothé-
rapie et ses effets secondaires.

e Le développement des modalités thérapeutiques innovantes notamment les
thérapies ciblées

o Evaluation des stratégies de prévention primaire et secondaire pour réduire I'incidence

et la progression de la maladie.
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CONCLUSION
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Le cancer du cavum est une tumeur particuliere au sein des autres cancers de la sphére

ORL par son évolutivité, son haut potentiel métastatique et sa relation étiologique avec I’EBV.

Cette tumeur est particulierement prévalente dans le sud de la Chine et le sud-est de
I'Asie, avec une incidence intermédiaire observée dans le bassin méditerranéen et une faible
incidence dans les pays occidentaux. Divers facteurs de risque, qu'ils soient environnemen-

taux, génétiques ou viraux, sont impliqués dans le développement de cette maladie.

Sur le plan anatomopathologique, I'UCNT demeure le type le plus fréquent de cette af-
fection. Les signes d'appel les plus fréquents comprennent les adénopathies cervicales, ainsi
que les symptomes otologiques et/ou rhinologiques. Il est essentiel d'effectuer un examen
clinique complet, suivi d'un bilan lésionnel incluant une nasofibroscopie avec des préleve-
ments biopsiques, ainsi que des examens d'imagerie tels que la TDM, I'IRM ou la TEP-TDM de

la téte et du cou, ainsi gu'un bilan pour détecter toute éventuelle métastase.

Le traitement repose sur I’association chimiothérapie radiothérapie Cette approche thé-
rapeutique offre un meilleur controle locorégional a des doses d’irradiation plus tolérable ,
ainsi qu'un effet systémique qui réduit les taux de métastases a distance. Les récents progrés
en radiothérapie conformationnelle par modulation d'intensité ,devront faire la technique de

référence pour la prise en charge des malades.

Le pronostic dépend essentiellement du volume tumoral locorégional (T et N) ainsi que

de la réponse a la chimio- et radiothérapie.
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Résume :

Le cancer du cavum est une affection répandue dans notre pays, constituant un défi
majeur pour la santé publique a I'échelle nationale. Il se caractérise par sa distribution géo-
graphique tres hétérogéne, son étiopathogénie multifactorielle et sa capacité de dissémina-
tion élevée. Le but de notre travail est d’analyser I'aspect épidémiologique, clinique, théra-
peutique et évolutif ainsi la prise en charge des cancers du cavum au sein du service d’ORL

de I’hopital militaire Avicenne de Marrakech.

Matériels et méthodes :

Il s’agit d’une étude rétrospective, descriptive portant sur 23 cas admis pour prise en
charge d’un cancer du cavum, diagnostiqués sur une période de quatre ans, allant de janvier
2020 a Décembre 2023, au sein de I’Hopital Militaire Avicenne de Marrakech conjointement

entre les service d’ORL et ccf et d’Oncologie.

Résultats et discussion :

L’age de nos patients varie entre 28 et 72 ans, avec une moyenne d’age de 65ans. On
a noté une nette prédominance masculine, le sex-ratio était de 10,5. Les patients avaient
consulté pour des adénopathies cervicales dans 78,26% des cas. Le carcinome épidermoide
indifférencié était le type histologique prédominant retrouvé chez 22 patients (95,66%).
43,48% des patients ont été diagnostiqués au stade IV, dont 4 cas (17,40%) étaient initiale-
ment métastatiques. Le traitement a consisté en une radiothérapie exclusive chez 8,7% des
patients présentant un stade précoce et localisé. Pour les cas de cancer localement avancé,
73,91 % ont été traités par chimiothérapie néoadjuvante suivie de radio-chimiothérapie con-
comitante. Une chimiothérapie palliative a été administrée a 17,91 % des patients présentant
un cancer d’emblée métastatique. Dans I'évolution clinique, une rémission compléte a été
observée dans 43,48% des cas, tandis que 4,34% ont présenté une récidive locale et 8,70%

ont développé des métastases a distance.
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Le pronostic du cancer du cavum demeure sombre en raison de la prévalence élevée

des stades avancés (stades lll et IV) et de la fréquence des récidives métastatiques.
Conclusion :

Les cancers du cavum se distinguent par leur entité particuliére parmi les cancers de la téte
et du cou, souvent caractérisés par des formes avancées localement et des métastases fré-
guentes, ce qui pose des défis pronostiques importants. En se basant sur les résultats obte-
nus dans notre étude et celles de la littérature, I'efficacité significative des traitements asso-
ciant la chimiothérapie a base de cisplatine en bithérapie ou trithérapie a une radiothérapie a
doses curatives pour les stades non métastatiques, ainsi qu'une chimiothérapie pour les

stades métastatiques, en termes de réponse objective et de survie prolongée

Pour améliorer le pronostic de ce cancer, il est crucial de favoriser un dépistage pré-

coce et de développer des infrastructures médicales plus accessibles et mieux développées.
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Abstract

Nasopharyngeal cancer is a widespread disease in our country, representing a major
national public health challenge. It is characterised by its very heterogeneous geographical
distribution, its multifactorial aetiopathogenesis and its high capacity for dissemination. The
aim of our work is to analyse the epidemiological, clinical, therapeutic and evolutionary as-
pects, as well as the management of cavitary cancers within the ENT department of the Avi-

cenne military hospital in Marrakech.
Materials and methods:

The study is a retrospective analysis of 23 cases, , descriptive of all patients admitted
for management of cancer of the cavum, diagnosed over a period of four years, from January
2020 to December 2023, within the Military Hospital Avicenne Marrakech jointly between the
department of Otolaryngology (ENT) and Oncology.

Results and Discussion :

Our patients ranged in age from 28 to 72, with an average age of 65. There was a clear
male predominance, with a sex ratio of 10.5. Cervical adenopathy was present in 78.26% of
patients. Undifferentiated squamous cell carcinoma was the predominant histological type
found in 22 patients (95.66%). 43.48% of patients were diagnosed as stage IV, of whom 4
(17.40%) were initially metastatic. Treatment consisted of radiotherapy alone in 8.7% of pa-
tients with early, localised disease. For locally advanced cancer, 73.91% were treated with
neoadjuvant chemotherapy followed by concomitant radio-chemotherapy. Palliative chemo-
therapy was given to 17.91% of patients with newly metastatic cancer. In the clinical course,
complete remission was observed in 43.48% of cases, while 4.34% had local recurrence and

8.70% developed distant metastases.

The prognosis for cavitary cancer remains poor due to the high prevalence of advanced

stages (stages Ill and IV) and the frequency of metastatic recurrence.
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Conclusion :

Cancers of the nasopharynx stand out as a distinct entity among head and neck can-
cers, often characterized by locally advanced forms and frequent metastases, posing signifi-
cant prognostic challenges. Based on the results obtained from our study and those in the
literature, the significant efficacy of treatments combining cisplatin-based chemotherapy in
dual or triple therapy with curative-dose radiotherapy for non-metastatic stages, as well as
chemotherapy for metastatic stages, in terms of objective response and prolonged survival, is

demonstrated.

To improve the prognosis of this cancer, it is crucial to encourage early detection and

to develop more accessible and better-developed medical infrastructures.
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ANNEXES
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Annexe 1 : Rappel anatomique

1. Situation topographique du cavum :

Le cavum (appelé également épipharynx, nasopharynx ou rhinopharynx), situé profondé-
ment sous la base du crane, derriére les fosses nasales et le voile du palais, et en avant de
I'apophyse basilaire de I'occipital et de l'axis, est un carrefour crucial entre les voies respira-
toires et l'oreille moyenne. Contrairement a l'oropharynx et au pharyngolarynx, qui consti-
tuent un carrefour des voies respiratoires et digestives, le nasopharynx est principalement un
conduit aérien. Pendant la déglutition, le voile du palais isole complétement le nasopharynx
de l'oropharynx, mais permet librement le passage de I'air pendant la respiration. Sa fonction
inclut également le drainage du mucus des fosses nasales et des sinus vers les voies diges-
tives. De plus, lors de la déglutition, I'ouverture des trompes d'Eustache permet a l'air de

s'écouler vers l'oreille moyenne, régulant ainsi la pression. [188] [189] (Figures 54.55)
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Figure54 : Topographie du nasopharynx nasopharynx [190]
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Figure 55 : une coupe sagittale de la face montrant les rapports du cavum[191]

2. Les parois du cavum :

Il comporte six parois :
2.1. Paroi supérieure :

Appelée encore fornix pharyngien, cette structure est constituée d'un plan osseux incli-
né vers le bas et 'arriére, se prolongeant en pente douce par la paroi postérieure. Elle corres-
pond aux deux tiers postérieurs de la surface inférieure du corps du sphénoide et de la por-

tion basilaire de I'os occipital.
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Figure 56 : coupe sagittale médiale du cavum [192]

2.2. Paroi postérieure :

Sur la ligne médiane, elle est formée par la partie basilaire de I’os occipital, située juste
derriére le tubercule pharyngien, ainsi que par la membrane atloido-occipitale ventrale, qui
fusionne avec les fascias pharyngien et pharyngo-basilaire. Latéralement, elle est constituée
par les muscles longs de la téte et contribue a la formation des récessus pharyngiens, égale-

ment appelés fossettes de Rosenmiiller.

2.3. Paroi inférieure :

La cavité nasopharyngée communique en bas avec la cavité de I'oropharynx via I'isthme
pharyngien. La position de I'isthme pharyngien est indiquée sur la paroi pharyngienne par un
repli muqueux, dii au sphincter palatopharyngien sous-jacent, qui fait partie du muscle cons-

tricteur supérieur.

2.3. Paroi antérieure :

Elle est ouverte et en continuité avec les cavités nasales a travers les choanes. (Figure57)
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Figure 57 : Vue postérieure montrant la paroi antérieure du cavum [191]
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figure 58 : Vue postérieure du nasopharynx [191]

2.4. Parois latérales :

Les principaux reliefs sur chaque paroi latérale du nasopharynx incluent :

L'ostium pharyngien de la trompe auditive.

Les reliefs muqueux et les replis qui recouvrent I'extrémité de la trompe auditive et les
muscles adjacents.
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La projection postéro-latérale de la trompe auditive dans le nasopharynx crée un bom-
bement sur la paroi pharyngienne, formé par son anneau postérieur. Derriére cette structure
tubulaire, appelée torus tubaire, se trouve le récessus pharyngien. L'ouverture de la trompe
auditive se situe a l'arriére et légerement au-dessus du niveau du palais dur, et latéralement
au palais mou. Les replis muqueux associés a la trompe auditive comprennent le petit pli sal-

pingopharyngien vertical et un large repli surélevé, nommé torus de I'élévateur.

3. Les rapports du cavum :

Le nasopharynx a des rapports étroits avec la base du crane et avec les espaces pro-
fonds de la face. Ces derniers sont situés entre I’étage moyen de la base du crane et I'os
hyoide, et constituent des voies d’extension des processus inflammatoires et tumoraux pha-

ryngés :

Espace REROPHARYNGE: C’est un espace virtuel, situé entre le fascia pharyngobasilaire
en avant et I’aponévrose pré-vertébrale en arriere, il se prolonge en bas par I’espace rétro-
viscéral du cou qui descend dans le médiastin postérieur, Il contient des éléments cellulo-

graisseux et des chaines ganglionnaires.

Espace REVERTEBRAL: Il est situé en arriére du fascia prévertébral et contient les muscles

prévertébraux
Espace ATEROPHARYNGE: Il est divisé par le diaphragme stylien en deux espaces :

> L’espace carotidien (ou rétrostylien) qui contient I’artére carotide interne, la
veine jugulaire interne ainsi que les nerfs craniens IX, X, XI et XIl. En dedans, il
communique avec I'espace rétro pharyngé, dont il est séparé par I’artére caro-
tide interne.

> L’espace para pharyngé (ou préstylien) : de contingent essentiellement grais-
seux, il est en rapport en dehors avec le lobe profond de la parotide (espace

parotidien)
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La fosse infra—temporale : Elle est limitée en dehors par le ramus mandibulaire et par
I’arcade zygomatique. Sa limite interne constitue la frontiere externe de I'espace latéro-

pharyngé

La loge parotidienne : Elle est limitée en dedans par I’espace parapharyngé, en avant
par la fosse infratemporale et en arriere par la région rétrostylienne. Elle contient la glande
parotide, le canal parotidien (Sténon) le nerf facial (VII), I’artére carotide externe et la veine

jugulaire externe.
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Figure 59: Coupe transversale des espaces profonds a hauteur du cavum[193]

Le nasopharynx répond aussi :

e En haut au corps du sphénoide et au sinus sphénoidal

e en arriere, a la fosse cérébrale postérieure par I'intermédiaire du clivus
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e latéralement :
v"en haut, a la trompe auditive et a I’artére carotide interne dans la loge
caverneuse

v" en bas a 'oropharynx et surtout la loge amygdalienne ; en avant aux fosses

nasales, les sinus maxillaires, I’orbite et I’ethmoide

Figure 60 : Coupe anatomique sagittale de la face montrant les rapports du cavum ; 1-
sphénoide 2-sinus maxillaire 3-cornet inférieur 4-orifice tubaire 5-cavum [191]
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4. Vascularisation :

La vascularisation artérielle du nasopharynx est tributaire du systéme carotidien externe

par le biais de I’artére pharyngienne ascendante, plus accessoirement par les branches de

I’artére maxillaire interne et de I'artére faciale (figure 61)
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Figure 61 : vascularisation du nasopharynx [191]
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5. Innervation :

Le nasopharynx recoit son innervation du plexus pharyngien, qui est formé par les nerfs
glossopharyngien (IX), vague (X) et des branches du ganglion cervical supérieur du systéeme

nerveux sympathique. Le nerf maxillaire (V2) participe a I'innervation sensitive du toit du na-

sopharynx.
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Figure 62 : Innervation du nasopharynx [191]
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6. 6. Drainage lymphatique :

Le nasopharynx présente un riche réseau lymphatique sous muqueux a l'origine d’un
envahissement ganglionnaire particulierement fréquent (75 a 90 %) qui peut constituer une

circonstance de découverte assez fréquente du cancer.

Compte tenu de la situation médiane du cavum, ces adénopathies sont souvent bilaté-
rales. Le drainage lymphatique se fait a tous les niveaux du cou, dont le premier relais est
situé dans I'espace rétro pharyngé de Rouviére, a proximité des nerfs craniens IX, X, XI (fora-
men jugulaire) et XIl (canal condylien antérieur). La deuxiéme voie de drainage se fait au ni-
veau de la confluence du spinal accessoire et de la veine jugulaire avec en particulier, un gan-
glion situé au niveau de la pointe de la mastoide, caractéristique des tumeurs du nasopha-

rynx. La troisieme voie de drainage se fait vers les ganglions sous digastriques. (Figure 63)

SCM

Clavicule

Figure 63 : Aires ganglionnaires cervicales [194]
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par I'os hyoide.

Aire IA (sub-mentale) : Délimitée latéralement par les muscles digastriques et inférieurement

e Aire IB (rétro/sous-mandibulaire) : Située en dedans de la branche horizontale de la mandi-

bule.

e Aire II (jugulo-carotidienne supérieure) : Sous le muscle sterno-cléido-mastoidien (SCM), allant

de la base du crane a I'os hyoide.

e Aire III (jugulo-carotidienne moyenne) : Sous le SCM, de I'os hyoide jusqu'au cartilage cricoide.

e AirelV (jugulo-carotidienne inférieure) : Sous le SCM, du cartilage cricoide jusqu'a la clavicule.

e Aire Va (triangle postéro-supérieur) : Postérieur au SCM, antérieur au trapeze, au-dessus de la

clavicule, et au-dessus du plan passant par le cartilage cricoide.

e Aire Vb (triangle postéro-inférieur) : Postérieur au SCM, antérieur au trapéze, en dessous de la

clavicule, et au-dessous du plan passant par le cartilage cricoide.

e Aire VI (cervicale antérieure) : Située sur la face antéro-médiane du cou, entre I'os hyoide et le

creux sus-sternal.
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Figure 64 :classification de I'anatomie lymphatique cervicale [194]
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Annexe 2 :

Classification TNM selon I’UICC 2017 ( 8&me édition) .

T : tumeur primitive

Tx La tumeur primaire ne peut étre évaluée.
TO Tumeur non visible
T1 Tumeur limitée au nasopharynx ou étendue a
I'oropharynx et/ou cavité nasale sans extension parapharyngée.
T2 Extension parapharyngée, atteinte des tissus mous adjacents
(muscle ptérygoide médial et/ou latéral, muscles prévertébraux).
T3 Extension des structures osseuses (base du crane,
vertébre cervicale) et/ou sinus paranasaux.
T4 Extension intracranienne, nerfs craniens, hypopharynx, orbite, atteinte étendue aux tissus

mous (au-dela de la surface latérale du muscle ptérygoide et de la glande
parotide).

N : adénopathies

Nx Les adénopathies lymphatiques
régionaux ne peuvent étre
évaluées.

NO Pas de métastase des ganglions
lymphatiques régionaux.

N1 Atteinte unilatérale des ganglions lymphatiques cervicaux, et/ou atteinte unilatérale ou
bilatérale des ganglions lymphatiques rétropharyngés, au-dessus du
bord caudal du cartilage cricoide ; <6 cm dans leur plus grande dimension.

N2 Atteinte bilatérale dans un ou plusieurs ganglions lymphatiques, <6 cm dans leur plus
grande dimension, au-dessus du bord caudal du cartilage cricoide.

N3a Adénopathie(s) métastatique(s) >6 cm et/ou au-dessous du bord caudal du cartilage cri-
coide (indépendamment
de la latéralité).

N3b Adénopathies sus-claviculaire

M : métastases

Mx

Renseignements insuffisants
pour classer des métastases a

distance.

MO Absence de métastase a
distance.

M1 Présence de métastase a

Distance

127




La prise en charge diagnostic et thérapeutique du Cancer du cavum : Expérience du service ORL de
I’hopital militaire Avicenne, Marrakech

ANNEXE 3 :

stadification TNM du NPC selon I’'UICC 2017 ( 8&me édition)

Stade Classification TNM

I T1 NO MO.

Il T2 NO-1 MO, TO-1 N1 MO.

1! T3 NO-2 MO, TO-2 N2 MO.

IVA T4 ou N3 MO.
IVB Tout T, tout N, M1
IVC Tout T, tout N, M1.
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Annexe 4 :

Fiche d'exploitation.

I. Profil épidémiologique :
1. le NOM et Prénom :
2. Age:
3. Sexe: femme( ) homme( )
4. Profession :
5. Mutuelle :
6. Lieu de résidence: Rural ( ) Urbain( )
7. Antécédents :
e Tabagisme: OUI( ) NON ( )
e Alcoolisme: OUI( ) NON ( )
e Antécédent d’infection ORL a répétition : OUI () NON()
e Antécédent de cancer du cavum familial et/ou personnel : OUI () NON ()
8 . consanguinité : OUl ( ) NON ( )
9. Autres ATCD: OUI ( ) NON ( )
10. Infection EBV : OUI() NON()
Il. Données cliniques :
1.Délai de consultation:
2.Motif de consultation :
a. Syndrome otologique :
e Hypoacousie : OQUI( ) NON( )
e Acouphénes:OUI( ) NON( )
e Otalgie: OUI( ) NON ( )

e Otorrhée: OUI() NON ()
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e Sensation de plénitude de I'oreille : OUI () NON( )
e Absent ()
b.Syndrome rhinologique :
e Obstruction nasale: OUI( )  NON ()
e Epistaxis : OUIC ) NON ()
e rhinorrhée: OUI( ) NON( )
e Rhinolalie:  OUIC ) NON )
e Absent ()
c. Syndrome neurologique :
e (Céphalées : OUI() NON( )
e Diplopie: OUI( ) NON ( )
e Trismus: OUI() NON ()
e Dysphonie : QUI () NON ()
e Névralgie faciale: OUI( ) NON ()
e Paralysie faciale : OUI () NON ()
e Trouble de déglutition : OUI () NON ()
d. Syndrome ganglionnaire :
- Siege :
Adénopathie haute jugulo carotidienne : OUI () NON ()
Adénopathie sous mandibulaire : OUI () NON ()
Adénopathie spinale : : OUI () NON ()
Adénopathie sus-claviculaire : OUI () NON ()
- Caractere :
Unilatérale : OUI () NON ()

Bilatérale : OUI () NON ()
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3. Signes physiques :

a. Nasofibroscopie :

Macroscopie : Ulcération ()
Bourgeonnement ()
Infiltration ()
b. Oroscopie :
normale () non faite ()
Otite séro-muqueuse : OUI () NON ()
Rétraction tympanique : OUI () NON ()

c. Audiogramme :

Surdité de transmission : OUI () NON ()
Surdité de perception : OUI () NON ()
Surdité mixte : OUI () NON ()

1. Etude anatomopathologique :

a. Siége de la biopsie :

> Biopsie du cavum ( )
> Biopsie ganglionnaire ( )

b. Type histologique :

Carcinome épidermoide kératinisant ()

Carcinome épidermoide non kératinisant ()

UCNT (carcinome indifférencié de type nasopharyngé) ()
Lymphome malin ()

Autre ()

c. Ftude histochimique :

faite 1 ()

non faite 2 ()
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IV. Données paracliniques :
1. Biologie :
NFS + PQ :

Bilan hépatique : ASAT :

ALAT :
Bilan rénale : Urée:
Créatinine :
Sérologie EBV :  Positif 1() négatif 2() non faite 3()

2. Imagerie ;
> TDM faciale et cervicale : faite : oui ( ) non ()
> IRM du cavum : faite : oui ( ) non ()
> Rx pulmonaire : Normale ()  Métastase () Non faite ()
> Echographie abdominale : Normale () Métastase () Non faite ( )
> scintigraphie osseuse : Normale () Métastase ( ) Non faite ()
» TDM thoraco-abdominale : normale 1( ) anormale 2() Non Faite 3 ()
» IRM: normale 1() anormale 2() Non Faite 3 ()
> TDM cérébrale : : normale 1( ) anormale 2( ) Non Faite 3 ()
> Scintigraphie osseuse : normale 1() anormale 2() Non Faite 3 ()

V. Classification TNM :

T:

T1[] T21[] T3] T4 []
N:

NO[] NT[]  N2[] N3 []
M:

MO [] M1 []
Stade :
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VI. Données thérapeutiques :

1.Radiothérapie :

Fait : oui () non ( )

Seul : oui () non ()

type :

1() RCC 2() RadioTTT exclusive

Nombre de séances :
Dose /séance :
Complication : mucite ( ) trismus ( ) Hypoacousie( ) hyposialie( ) [1autres :
2.Chimiothérapie:
a) Type:
- Chimiothérapie néo adjuvante : OUI () NON ()
- Chimiothérapie palliative : OUI () NON ()

b) Protocole :

> Cisplatine + Docetaxel ()

> Cisplatine + Doxorubicine ()

> Carboplatine + Docetaxel ()
Nombre de cures et leur intervalle :
Complications : hématologiques () digestives ( ) rénales () alopécie ( ) autre:
3.Chimio-radiothérapie concomitante : OUI () NON ()
4.Chirurgie : OUI () NON ()
VII. Suivi des malades post thérapeutique :

e Vivant et rémission compléte : oui () non ()

e Vivant et rémission partielle : oui () non ( )

e Rechute / récidive : oui () non ()

e Traitement de récidive : chimiothérapie () Radiothérapie () Chimiothérapie + Radio-

thérapie ()
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e Site métastase : Os () Fois () Poumon () Rate ()

e Traitement de métastase : chimiothérapie () Radiothérapie () chimiothérapie + ra-
diothérapie ()

e Perdue de vue : oui () non ()

e Décédé :oui ()non ()

ANNEXE 5 :

Classification de I’OMS des tumeurs du nhasopharynx

e TYPE 1 : carcinome épidermoide kératinisant, bien a moyennement différencié (SC-
NPC). Caractérisé par une différentiation squameuse évidente avec des ponts intercel-
lulaires et des dépots de kératine.

e TYPE 2 : carcinome épidermoide non kératinisant mature anaplasique (NK- NPC). La
différentiation squameuse n’est pas nette, il n’existe aucune évidence de kératinisa-
tion.

e TYPE 3 : carcinome épidermoide indifférencié nasopharyngé dit « UCNT »  (Undiffe-
renciated carcinoma of nasopharyngeal type).

e Les cellules tumorales représentent un aspect syncitial et sont déposées en amas irré-

guliers au sein d’un stroma lymphoide ancien carcinome lymphoépithélial.
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