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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
conception.
Méme 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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« Soyons reconnaissants aux personnes qui nous donnent du bonheur; elles
sont les charmants jardiniers par qui nos dmes sont fleuries »

Marcel Proust.

Je me dois davouer pleinement ma reconnaissance da toutes les personnes
qui m'ont soutenue durant mon parcours, qui ont su me hisser vers le haut
pour atteindre mon objectif. C’est avec amour, respect et gratitude que
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A moi-méme :

Apreés des années de travail acharné, je suis fiére de tout ce chemin parcouru.
Ce projet est le veflet de ma force, de ma passion et de ma résilience. Chaque
étape m'a appris d aller de ['avant, et aujourd'hui, je céléebre non seulement ce
que j'ai accompli, mais aussi la personne que je suis devenue.

A mon idole, mon pére M hammed OUADDALI
Depuis mon enfance, tu as toujours été mon idole, cet homme incroyable qui
restait éveillé d mes cotés pendant mes longues sessions d étude, me préparant
des repas quand joubliais de manger, et qui quittait sa propre maison pour
venir me soutenir. Ton amour, ta présence et tes sacrifices m’'ont permis de
devenir la personne que je suis aujourd'hui. Tu m’as appris d étre d la fois
forte et douce, et c’est grdce d toi que je suis devenue la personne la plus forte
et la plus tendre que je connaisse. Je te dédie ce travail, avec une profonde
reconnaissance pour tout ce que tu as fait pour moi.
Puisse Dieu te préserver et te procurer santé, longue vie et bonheur, pour que
je puisse te rendre un peu de tout ce que tu as fait pour moi.

A ma meéere Rabiaa ELKORCHT

Un modéle de meére forte et patiente, une force incroyable qui fait tout sans
jamais rien attendre en retour. La source inépuisable de tendresse, rien de ce
que je peux dire ne saurait exprimer tout [amour que j'ai pour toi, ni le
respect immense que je te porte. Tu as fait énormément de sacvrifices pour moi
et je t'en serai d jamais reconnaissante. Tu as toujours été présente d mes cotés
pour me consoler quand il le fallait. De toutes les meéves, tu es la meilleure. Tu
as été, et tu sevas toujours, celle que j'aime plus que tout, un exemple pour moi.
Tes priéves ont été pour moi un immense soutien tout au long de mes études.
Sans toi, je ne suis rien, et c'est grdce d toi que je deviens médecin aujourd Aui.
Je t'aime, Maman.

~ > -

r',"’k"',‘-(’(. N L B e - ‘/ "?l/ g - A =
(DAY 8 WS R 7 VG [ | P O VA S



A mes Fréres Adil et Soufiane OUADDALT
A vous deux, Adil et Soufiane, le mur solide derriére mon dos, la force dans
mes moments de faiblesse, et, il faut bien Cavouer, les sauveurs financiers
quand jétais fauchée ! Haha. Merci d’étre toujours ld. Vous avez été un
soutien inébranlable d chaque étape de mon parcours, et je vous en suis
profondéement reconnaissante.

A mes Sceurs Laila et Sanaa OUADDALI
Laila, ma plus grande supportrice, ma seconde maman, et mon bureau des
plaintes. £t Sanaa, qui m'inspire par sa force et qui est la personne que j'aspire
d devenir en grandissant. Vous étes mes piliers, et je vous dédie cette réussite
avec tout mon amour et toute mon affection.

A Youssef DAYAJI , Wafae ELMIR, Khaoula STDXI
La famille dont je ne savais pas que j'avais besoin. Que ce modeste hommage
soit un témoignage de mon amour et de Laffection que je vous porte.

A Wiame, Mohammed Ali, Fidae, Raghad, Rayan, Howyame et Ghayth,
Mes antidépresseurs en forme humaine, vous étes une source infinie de joie et
de motivation, et chaque sourire, chaque moment partageé avec vous me
rappelle pourquoi il est important de perséveérer. Je ferai de mon mieux pour
étre ['exemple que vous voyez en moi. Je vous aime infiniment.

A [a mémoire de mon grand-pére maternel
Baba Aissa ELXORCHI
Qui a toujours été dans mon esprit et dans mon coeur, je vous dédie
Aujourd’hui ce travail. Votre fierté aura été ma plus grande récompense. Que
dieu, le miséricordieux, vous accueille dans son éternel paradis.

A [a mémoire de mes grands parents
A toute la famille : OUADDALI et EL KORCHI

A Younes Tabet

Your unwavering optimism, encouragement, and love have helped me
overcome countless obstacles and challenges. Every step of the way to finishing

this thesis, you've been by my side, and I'm deeply grateful for the time,
energy, and care you've invested in this work. It feels like God has tested your

patience through me, as my mind can often be a maze, yet you've been

incredible at guiding me through it. I hope this work makes you as proud of
me as I am grateful for you.
ILYTMMLPC



A mes chéres amies Oumaima NOUHAIL et Nehaila OUACHOU
Oumaima la Hello XKitty humaine, dans les hauts et les bas, tu as toujours été
la. Quand je t’ai demandé si tu avais une binome, je ne m’attendais pas a ce
que tu deviennes le reméde d tous mes maux. Si jécris ceci aujourd hui, c’est
grdce a toi. Nehaila, ['un des plus beaux cadeaux de cette aventure, avec nos
nuits blanches ensemble, nos larmes et nos rives partages, et les vetards non
justifiés. Vous m'avez traitée comme votre petite sceur, méme en sachant que
je suis la plus dgée... mais bon, qui compte vraiment ? franchement, vous étes
bien meilleures que moi pour m'occuper ! Sans vous, les études médicales
n'auraient jamais été les mémes. Vous avez tellement facilité ce long chemin
pour nous. Jespére que ma thése sera pour vous une source de fierte.

A mes chéres amies

Oumayma KHECHICHINE , Chaymae ABOUSSAD , Oumaima BOUZID
Yous avez été les premiéres amies que j'ai rencontrées quand j'ai commencé
cette aventure. Et cela a fait toute la différence. Vous avez essuyé mes larmes
quand j'ai pleuré, partagé mes rires dans les moments de bonheur, et été
présentes dans chaque instant important. Vous avez su partager mes intéréts,
mes soucis et toutes mes réflexions. Jaurais aimé écrirve une page pour
chacune de vous, pour exprimer tout [amour que je vous porte, mais je n'ai
pas d'espace, haha ! Je vous remercie de votre affection et votre soutien et
pour les bons moments qu'on a passés ensemble. Je vous souhaite longue et
heureuse vie.

Omaima IGHAJD, Asmae CHTAOUI
Méme si la distance nous sépare, vous étes toujours présentes, que ce soit par
un message, un appel ou juste dans mes pensées. Mevrci d étre [d, méme d des
kilométres ; et bien que je ne le fasse pas souvent, je sais que j'aurai toujours un
endroit A ou me véfugier aupreés de vous.

Fatima Zahra EL AMMAOUI, Ibtihal MOUATARITF, Soukaina LAHKIM
J'ai vécu seule toutes ces années, mais je ne me suis jamais sentie seule grdce a
vous. Que ce soit un indomie partagé a 2h du matin ou moi frappant da votre
porte pour finir de cuisiner mon plat, ces moments ont ajouté du sel a ma vie.
Merci davoir été patientes avec moi, de m'avoir écoutée, réconfortée, et
surtout... merci de m'avoir sauvée des cafards ! En souvenir des moments
merveilleux que nous avons passés, et des liens solides qui nous unissent, je
vous dédie ce travail.



MOUSTANSIR Imane
Ils nous ont distribué une collection de (ivres pour nous guider d travers ce

parcours, mais je ne les ai jamais utilisés, car je t'avais. 'Tmane, que devrais-je
faire ?' Et tu étais toujours [d, d chaque fois, pour me répondre, me donnant les

conseils les plus pratiques, Je ne pourrai jamais exprimer toute ma gratitude

par écrit, mais mevci de m'avoir guidée chaque fois que je me suis perdue, Ce

travail est le fruit de tes conseils et de ton soutien, et j'espére que cela te
rendra fiére de moi.

A mon meilleur ami Yassine CHIHAB
Tu as pris les devants quand j'avais besoin d'un meilleur ami, et tu es
vraiment devenu cette personne. Je te serai éternellement reconnaissante,
Blue.
A Dr. Dalila SOUNNY SLITINE
Votre assistance a joué un véle crucial dans (‘élaboration de ma thése, et je
tiens d vous exprimer ma profonde gratitude pour votre précieuse
contribution.

A Dr. Soulama Safemba Ibrahim Rachid
Je vous remercie pour vos conseils prodigieux et votre disponibilité
. Veuillez trouver ici Lexpression de ma profonde reconnaissance
et grande admiration.

A tous mes professeurs, du primaire au secondaire, et d tous les enseignants et
professeurs de la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech (FMPM)
Je tiens d exprimer ma plus profonde gratitude. Vous avez chacun, d votre
maniere, contribué d mon parcours, en me transmettant non seulement des
connaissances, mais aussi des valeurs essentielles qui m’accompagnent
aujourd’hui. Cest grdce d votre engagement, votre patience et votre
dévouement que j'ai pu franchir chaque étape de ce long chemin. Ce travail est
aussi le fruit de vos efforts, et je vous en serai toujours reconnaissante.

A tous ceux qui me sont chers et que je n'ai pu citer



-l -

e ——————
REMERCIEMENTS

R —



A NOTRE MAITRE ET JUGE DE THESE
PROFESSEUR HANANE RAIS
PROFESSEUR AGREGEE D’ ANATOMIE PATHOLOGIE AU CHU
MOHAMED VI MARRAKECH
Nous vous remercions de [honneur que vous nous avez fait en
acceptant de présider notre jury. Ce travail est une occasion pour
moi d’apprécier toutes vos qualités humaines ainsi que
professionnelles. Je tiens d exprimer ma profonde gratitude pour
votre bienveillance et votre simplicité avec lesquelles vous m'avez
accueilli. Veuillez recevoir, chére Professeure, Lexpression de ma
grande estime et de ma sincére reconnaissance.

A NOTRE MAITRE ET RAPPORTEUR DE THESE
PROFESSEUR KHOUCHANI MOUNA
CHEF DE SERVICE D’ONCO-RADIOTHERAPIE AU CHU
MOHAMED VI MARRAKECH
Yous m'avez fait ['immense honneur de me confier ce travail, et il
m'est impossible d'exprimer en quelques mots tout ce que je vous
dois. Votre extréme gentillesse, votre compétence, ainsi que votre
dévouement et votre amour pour ce métier ont été pour moi une
source d'inspiration. Je vous exprime toute ma gratitude pour
votre soutien, votre disponibilité et vos précieux conseils qui m'ont
permis de mener d bien ce projet. Veuillez, chére Professeure,
recevoir ['expression de ma haute considération, de ma sincére
reconnaissance et de mon profond respect.

A NOTRE MAITRE ET JUGE DE THESE PROFESSEUR FAKHRI
ANASS PROFESSEUR AGREGE D'ANATOMIE PATHOLOGIE
AU CHU MOHAMED VI
MARRAKECH
C’est un immense honneur que vous ayez accepté de siéger parmi
notre jury. Votre modestie m’'a enseigné la véritable signification
movale de notre profession. Je souhaite que ce modeste travail
temoigne de mon profond respect et de mes plus distinguées
considérations da votre égard.




A NOTRE MAITRE ET JUGE DE THESE PROFESSEUR
DARFAOUI MOUNA
PROFESSEUR AGREGEE EN ONCO-RADIOTHERAPIE AU CHU
MOHAMED VI MARRAKECH
L’honneur que vous me faites en acceptant de siéger parmi le jury
de ma thése est pour moi Loccasion de vous témoigner ma profonde
reconnaissance pour vos qualités humaines. Aucun mot ne saurait
exprimer le vespect et la reconnaissance que je vous porte. Vous
m'avez appris tellement sur le plan scientifique et humain. Vous
m'avez fait aimer Loncologie. Veuillez croirve a Lexpression de ma
profonde reconnaissance et de mon grand respect.




-l P

e e
LISTE DES FIGURES & TABLEAUX

v——i



LISTE DES FIGURES

Figure 1 : Répartition des malades par année

Figure 2 : Répartition des malades selon la tranche d’age

Figure 3 : Répartition des patients selon le sexe

Figure 4 : Répartition des patients par origine

Figure 5 : Répartition des patients selon le délai de consultation

Figure 6 : Répartition des signes révélateurs

Figure 7 : Répartition des patients selon le syndrome ganglionnaire

Figure 8 : Répartition des patients selon le syndrome rhinologique

Figure 9 : Répartition des patients selon le syndrome otologique

Figure 10 : Répartition des patients selon le syndrome neurologique

Figure 11 : Image d'un patient vu dans notre service avec une masse cervicale sous-
mandibulaire gauche

Figure 12 : Répartition des patients selon le stade T

Figure 13 : Répartition des patients selon le stade N

Figure 14 : Répartition des patients selon le stade clinique

Figure 15 : Répartition des patients selon le type de la chimiothérapie

Figure 16 : Répartition des patients ayant recu la radiothérapie

Figure 17 : masque thermoformé a plusieurs points de fixation couvrant la téte et le
cou.

Figure 18 : Immobilisation du patient sous accélérateur linéaire avec masque
thermoformé pour alignement précis en radiothérapie.

Figure 19: Contourage réalisé dans le cadre de la planification d'une radiothérapie
dans notre service.

Figure 20 : Coupe sagittal et frontal montrant les volumes cibles et les organes a
risque réalisé dans notre service.

Figure 21 : Alignement du patient sous un accélérateur linéaire pour une séance de
radiothérapie, avec des lasers de positionnement prise dans notre service.

Figure 22: Coupe sagittale de la téte et du cou avec superposition des isodoses de
radiothérapie.

Figure 23 : Planification des faisceaux de radiothérapie dans le traitement du cancer
du nasopharynx prise dans notre service.

Figure 24 : Une coupe sagittale de la téte et du cou avec superposition des isodoses
de radiothérapie

Figure 25 : Photographie de dissection anatomique du cavum

Figure 26 : Coupe médiane du pharynx

Figure 27 : Coupe anatomique axiale passant par le nasopharynx

Figure 28: Coupe anatomique coronale passant par le nasopharynx



Figure 29: Pharynx avec ses différentes parties de haut en bas : nasopharynx,
oropharynx, larynx

Figure 30 : Coupe sagittale médiale du cavum et coupe axiale passant par le cavum
Figure 31 : Vue latérale du nasopharynx

Figure 32 : Vue postérieure du nasopharynx

Figure 32 : Vascularisation artérielle des cavités nasales

Figure 33 : Innervation du pharynx

Figure 33 : Systeme lymphatique du cou

Figure 34 : Aires ganglionnaires cervicales

Figure 35 : Coupe histologique montrant une muqueuse normale du cavum

Figure 36 : Coupe histologique montrant un carcinome bien différencié

Figure 37 : Coupe histologique montrant un carcinome non kératinisant

Figure 38 : Coupe histologique montrant un carcinome non différencié UCNT

Figure 39 : Schéma anatomique de profil de la face et du cou résumant les voies
d'extension des cancers du cavum

Figure 40 : Distribution mondiale des cancers dans le monde en 2022

Figure 41 : Incidence standardisée selon I'dage du cancer du nasopharynx dans le
monde en 2022, pour les deux sexes confondus

Figure 42: Taux d'incidence standardisé selon I'age (ASR) du cancer du nasopharynx
par sexe en 2022, comparant plusieurs régions et pays : Chine, Maroc, Amérique du
Nord, Europe, Afrique du Nord, et Asie du Sud-Est

Figure 43: Répartition de cas incidents du nasopharynx selon I’age pour la période
2013-2017. RCGC

Figure 44 : Distribution des NPC dans le monde selon le sexe

Figure 45 : Incidences spécifiques du cancer du nasopharynx selon le sexe pour la
période 2013-2017. RCGC

Figure 46 : Incidences spécifiques du cancer du nasopharynx selon le sexe pour
2012. RCR

Figure 47 : Les facteurs de risque contribuant a I'apparition du carcinome
nasopharyngé se divisent en trois composantes principales : virale, environnementale
et génétique

Figure 48: Schéma illustrant I'interaction complexe entre I'EBV et le NPC, de la phase
latente a la réactivation virale, et mettant en évidence les marqueurs moléculaires
utilisés dans le diagnostic et le suivi de la maladie

Figure 49 : Coupe axiale tomodensitométrique apres injection de produit de
contraste iodé. Processus tissulaire prenant toute la lumiére du cavum, obstruant les

choanes avec extension parapharyngée a droite



Figure 50 : Coupe sagittale tomodensitométrique reconstruite passant par le plan
vertébral aprés injection de produit de contraste iodé. Polyadénopathies cervicales
hautes

Figure 51 : Tumeur et adénopathie délimitées sur chaque coupe d'images pondérées
en T1 avec contraste (a, d), d'images pondérées en T2 (b, e), et d'images pondérées
enT1 (c, )

Figure 52 : Plans de radiothérapie hautement conformes avec modulation d'intensité
pour la téte et le cou. A, Protection des glandes parotides chez un patient atteint
d'un cancer du nasopharynx

Figure 53 : Mode d'action de la radiothérapie sur les cellules

Figure 54 : Exemple de dosimétrie sur scannographie en IMRT pour un cas de cancer
du rhinopharynx localisé

Figure 55 : Calendrier de surveillance post-thérapeutique du cancer du cavum



LISTE DES TABLEAUX

Tableau 1: Antécédents personnels et familiaux

Tableau 2: Répartition des patients selon le type histologique

Tableau 3: Nombre de patients selon les stades cliniques

Tableau 4:Protocoles de chimiothérapie utilisés en Induction avec leurs doses

Tableau 5:Complications de chimiothérapie

Tableau 6 des Organes a Risque (OAR) et leurs Doses Maximales

Tableau 7: Complications de Radiothérapie

Tableau 8: Evolution des patients sous traitement

Tableau 9 : Comparaisons des tranches d’age entre les séries

Tableau 10: Comparaison du sexe-ratio entre les séries

Tableau 11: Une perspective mondiale des distributions du carcinome nasopharyngé
(NPC) par rapport au modele d'incidence

Tableau 12: Comparaison de délai de consultation entre différentes séries

Tableau 13 : Les manifestations clinique a la découverte du cancer dans différentes
séries

Tableau 13: Comparaison de type histologique entre les series

Tableau 14:Classification TNM-UICC (8eme édition)

Tableau 15:Comparaison du Stade clinique entre séries



-l -

*
LISTE DES ABREVIATIONS

v——i



LISTE DES ABREVIATIONS

ADN : Acide Désoxyribonucléique

CIRC : Centre international de recherche sur le cancer
CMT : Chimothérapie

CTV : Volume tumoral anatomo-clinique

SG : Survie globale

TDM : Tomodensitométrie

TAP : Thoraco-abdomino-pelvienne

SSR : Survie sans rechutes

TEP : Tomographie par émission de positrons
RP : Rétro-pharyngé

ASCO : American Society of Clinical Oncology
BEC : Bléomycine, épirubicine et cisplatine

C- : sans contraste

C+ : avec contraste

CD : Cluster of Differentiation

CTVI : Volume tumoral anatomo-clinique
EBV : Virus d'Epstein-Barr

GTV : Gross Tumor Volume

Gy : Gray

HLA : Antigene leucocytaire humain

| : Nerf olfactif

Ig : Immunoglobulines

IMRT : Radiothérapie par modulation d'intensité
IRM : Imagerie par résonance magnétique

IX : Nerf glosso-pharyngien

UCNT : Undifferentiated carcinoma of nasopharyngeal
MeV : Méga électron volt

MV : Méga volt

NFS : Numération formule sanguine

NPC : Cancer du nasopharynx

OMS : Organisation mondiale de la santé
ORL : Otorhinolaryngologie

PDV : Perdu de vue

PM : Progression de la maladie

PTV : Le volume cible prévisionnel

RTH : Radiothérapie

TNM : Tumor node metastasis



)
)

PLAN

|



1z T0) o 10 Lo (o] TS
MATERIELS ET METHODES. ..o eeee oo et ee e e e e e e e et e e e e e e e e eteeeeee e e e aaaeeeeeeeenaneeeaeenes
L U1 7N USSR

I. Données épidémiologiqUEs .........coiriiiiii i

I Etude Clinique ..o
1. Etude anatomopatholOGiQUE .............uuueee e

IV. Données paracliniqUES ............ouiiiii e

V. Classification TNM ..o

VI. Données th&rapeUtiQUES. ........oouiriii e e
VII. Suivie post—thérapeutique ...
[ R 115 PP
Lo RAPPELS oot

Il.  Profil épidémiologique........ ..o

1 TR = T o - o Yo T o | 1 PP
IV, Etude clinique @ .o
V. Etude anatomopathologique @ ... ..o
VI, Etude paracliniqUe ...
VIL. Classification & ... e
VIII. Prise en charge thérapeutique @ ... ...,
IX. SUNVEIllanCe et SUIVI & ..oiei e
RECOMMANDATIONS ..o et
CONGCLUSION. . . ettt ettt ettt ettt e e et e e a et e e ea e et e a e e eneeneeeaenas
RESUME. ... e e et
ANNEXES ... e

BIBLIOGRAPHIE

11
15
16
17
20
31

33
34
49
54
63
65
66
69
71

86
89
91

93

97



Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

-l 7 -

e e
INTRODUCTION
————— S ————




Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

Le cancer du cavum est une pathologie fréquente et endémique au Maroc, avec une
prédominance de tumeurs épithéliales (carcinomes) représentant 90 % des cas. Son étiologie
est multifactorielle, impliquant des facteurs génétiques, viraux et environnementaux.

En raison de sa localisation profonde et de la difficulté d'accés lors de l'examen,
associée a des symptomes souvent trompeurs, le diagnostic est généralement tardif,
aboutissant fréquemment a des formes localement avancées ou métastatiques. Ces cancers
peuvent se développer a partir de la muqueuse (carcinomes) ou de I'amygdale pharyngée
(lymphomes), avec une forte prévalence de carcinomes indifférenciés de type nasopharyngé
(UCNT), qui en font une entité unique parmi les cancers des voies aériennes et digestives
supérieures.[1]

Cette affection touche davantage les hommes que les femmes, et sa répartition
géographique est caractéristique : elle est particulierement fréquente en Asie du Sud-Est et en
Afriqgue du Nord, mais rare dans les pays occidentaux. Les cancers du cavum, en particulier
I’'UCNT, sont étroitement associés a des facteurs virologiques, immunologiques et génétiques,
avec un role clé du virus d'Epstein-Barr (EBV) dans leur développement.

Cliniguement, Ces cancers envahissent fréquemment la base du crane, provoquant
divers symptomes neurologiques. L'extension ganglionnaire cervicale est également
fréquente, se manifestant souvent par des adénopathies cervicales volumineuses et
bilatérales, parfois symptomatiques dés les stades précoces de la maladie et associé a un
risque élevé de métastases, ce qui impacte directement leur pronostic.[2]

Ces particularités ont suscité de nombreuses recherches sur cette pathologie. Les
avancées en imagerie moderne, telles que la tomodensitométrie (TDM), l'imagerie par
résonance magnétique (IRM) et le PET-SCAN, ont permis un diagnostic plus précis et une
détection plus précoce des récidives. Parallélement, les progrés en biologie, notamment avec
la sérologie virale et les marqueurs tumoraux, ont transformé I'approche de ces tumeurs.

Le traitement du cancer du nasopharynx repose principalement sur la radiothérapie,
qui tire parti de la radiosensibilité de ces tumeurs. Associé a la chimiothérapie Pour optimiser

les résultats thérapeutiques et augmenter le controle local, De nombreuses études ont
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démontré l'efficacité de la chimio-radiothérapie concomitante dans le traitement des cancers
du nasopharynx localement avancés.[3]
Dans ce cadre, nous avons mené cette étude descriptive rétrospective afin de répondre
aux objectifs suivants :
= Rapporter l'expérience du service d’Oncologie radiothérapie du CHU Mohammed
VI de Marrakech dans la prise en charge du cancer du cavum.
= Présenter les résultats thérapeutiques ainsi que les toxicités a court et long termes
des patients traités par I'association radio-chimiothérapie.
= Comparer nos résultats a ceux de la littérature pour évaluer notre approche et son

efficacité relative.
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. Matériel :

1. Type de I’étude :

Notre travail est une étude rétrospective descriptive, étalée sur une période de 10 ans,
entre le ler janvier 2013 et le 31 décembre 2023, portant sur la place de I'association radio-
chimiothérapie (ARC) dans la prise en charge des carcinomes nasopharyngés au sein du

service d’oncologie-radiothérapie au CHU Mohamed VI de Marrakech.

Il. Méthodes :

Le travail réalisé a concerné les patients porteurs d’un cancer du cavum suivis au service

d’oncologie-radiothérapie du CHU Mohammed VI de Marrakech.

1. Criteres d’inclusion :

Ont été inclus dans notre étude, tous les patients présentant un carcinome du cavum
confirmé histologiquement et pris en charge au centre d’oncologie-radiothérapie, CHU Mohamed

VI a Marrakech.

2. Criteres d’exclusion :

Nous avons exclu de notre étude tous les patients présentant les critéres ci-dessous :
e Dossier inexploitable ou contenant des données incomplétes.

e Tumeurs bénignes ou secondaires

e Patients perdus de vues dés le jour d’admission

e Patients d’emblés métastatiques

3. Recueil des données :

Pour la réalisation de ce travail nous avons eu recours aux :
O Registres d’hospitalisation du service d’oncologie-Radiothérapie.
O Dossiers médicaux des patients archivés du service d’Oncologie-radiothérapie.
Les différents paramétres recueillis ont été notés sur la fiche d’exploitation préétablie

« Annexe 1 » selon cing rubriques :
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= Données épidémiologiques : concernant I’dge, l'origine géographique, niveau
socio—économique et les antécédents médicaux et chirurgicaux.

= Données cliniques.

= Données paracliniques.

= Données thérapeutiques.

= Données évolutives.

4. Analyse statistique

Pour I’étude statistique, nous avons rapporté les données sur un tableau Excel. Les
résultats ont été rapportés sous forme de graphiques et de tableaux.

Les variables qualitatives ont été décrites par les effectifs et les pourcentages.

Les moteurs de recherche de données bibliographiques type Google Scholar et PubMed
ont été utilisés pour rechercher des bases de données en ligne. Ainsi I’'analyse des théses,
I’étude des ouvrages, et des articles sur le sujet ont été effectuées avec archivage de leurs

références.

5. Considérations éthiques :

L’anonymat et la confidentialité des données ont été respectés durant les différentes

étapes de cette étude.
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. Données épidémiologiques :

1. Fréguence du cancer du cavum :

Durant notre période d’étude, 167 patients ont été traités par radio-chimiothérapie au sein du
service d’onco-radiothérapie CHU MOHAMED VI de Marrakech pour cancer du cavum, avec

une moyenne de 15 patients par an.

30
27

25
25 23 24

21
20 19
15
15

10

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Figure 1 : Répartition des malades par année.

2. Age :
L'dge de nos patients variait de 13 ans a 88 ans, avec une moyenne de 48.5 ans. La
tranche d'dge la plus représentée était celle des 50 a 59 ans, représentant 29,94 % des cas,

suivie par celle de 40 a 49 ans, qui comptait pour 21,56 % des cas.
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Figure 2: Répartition des malades selon la tranche d’age.

3. Sexe :
Nos malades se répartissent selon le sexe de la maniere suivante: 117 cas de sexe
masculin ce qui correspond a 70,06% des cas et 50 de sexe féminin ce qui correspond a

29,94% des cas avec un sexe ratio H/F de 2,34.

= Homme

70,06% = Femme

Figure 3:Répartition des patients selon le sexe.
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4. Origine géographique :

Dans notre étude, 122 patients étaient d'origine urbaine, soit 73,05 %.

26,95%

73,05%

E Urbaine = Rurale

Figure 4: Répartition des Patients par Origine.

5. Niveau socio-économique :

Le bas niveau socio-économique a caractérisé notre série de patients. |l représente

68,94% des patients inclus dans notre étude.

6. Antécédents pathologiques :

Les antécédents personnels et familiaux se répartissent comme suit : (Tableau I)
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Tableau 16: Antécédents personnels et familiaux :

Antécédant Nombre de cas Pourcentage
Tabagisme 70 42%
Alcoolisme 19 11%
ATCDs ORL 9 5%
ATCDs Cancer personnel 5 3%
ATCDs Cancers Familiaux 35 21%

Il. Etude clinique :

1. Délai de consultation :

Dans notre étude, le délai moyen entre I'apparition des signes cliniques et la premiére

consultation était de 9.5mois avec un intervalle allant de moins de 6mois a plus d’un an.

= Moins de 6M
m 6M - lan
lan et plus

NP

37,72%

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

Les manifestations cliniques observées étaient diverses. Dans notre étude, les
adénopathies cervicales constituaient le motif de consultation le plus courant, notées chez
64,67 % des patients. Elles étaient suivies des syndromes rhinologiques et otologiques, qui
étaient présents chez 58,08 % et 54,49 % des patients, respectivement. Enfin, les syndromes

neurologiques étaient observés chez 35,33 % des patients.

70% 64,67%

58,08%
60% 54,49%

50%
40% 35,33%
30%
20%
10%

0%

Syndrome Syndrome Syndrome Syndrome
ganglionnaire rhinologique otologique neurologique

Figure 6:Répartition des signes révélateurs.
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SYNDROME GANGLIONNAIRE
70% 65,74%
60%
50%
40% 34,26%
30%
20%
10%
0%

ADP cérvicale bilatérale ADP Cérvicale Unilatérale

Figure 7 : Répartition des patients selon le syndrome ganglionnaire.

SYNDROME RHINOLOGIQUE

60,00%

54,64%
50,00%
42,27%
40,00%
30,00%
22,68%

20,00%
10,00% 5,15%

0,00%

Obstruction nasale Epistaxis Rhinorhée Rhinolalie

Figure 8 : Répartition des patients selon le syndrome rhinologigue.

SYNDROME OTOLOGIQUE

60,00%
49,45%
50,00%
40,00% 35,16%
30,00% 25,27%
20,00%
9,89%
10,00%
l 1,10% 2,20%
0,00% — -
Otalgie Hypoacousie Accouphéne Sensation de Autophonie  Surdité
plénitude de
l'oreille

Figure 9 : Répartition des patients selon le syndrome otologigue.
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SYNDROME NEUROLOGIQUE

80% —72,88%
70%
60%
50%

0% ||

30%

0 oy {7

209% 1356% 13,56% 105y -~ o

10% [ | B - - ° 508%  339% g9y
[ | |

00% -

Céphalées Dysphonie  Paralysie Diplopie Névralgie Baisse de Trismus  Dysphagie
faciale faciale l'accuité
visuelle

Figure 10 : Répartition des patients selon le syndrome neurologique.

3. Examen clinique :

3.1 Examen ORL :

Un examen ORL complet a été réalisé pour chacun de nos patients, comprenant une
évaluation auditive, buccale, ainsi qu'une cavoscopie pour valider le diagnostic en faisant des
biopsies. Cette cavoscopie a permis d’observer la tumeur, d’évaluer sa taille et ses extensions,
ainsi que de procéder a des biopsies pour confirmer le diagnostic.

Uniquement 86 patients avaient les comptes rendus de la cavoscopie dans le dossier
médical, objectivant chez 38,32% une atteinte de la paroi super-postérieure, chez 31,13% une
atteinte des parois latérales et dans 9% des cas une atteintes diffuse de toutes les parois du

nasopharynx.

3.2 Examen ganglionnaire :

Dans notre série de 167 patients atteints de cancer du nasopharynx, I'examen clinique a
révélé une prédominance d'adénopathies cervicales bilatérales chez 41,92% des cas. Les
adénopathies cervicales unilatérales ont été observées chez 25,15% des patients, tandis que
27,54% des cas avaient un examen ganglionnaire normal au moment du diagnostic. En outre,
5,39% des patients présentaient un "magma" ganglionnaire.

En ce qui concerne la topographie des ganglions, la chaine ganglionnaire jugulo-

carotidienne (JC) a été touchée dans 52,07 % des cas, la chaine spinale dans 14,05 %, tandis
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qu'une atteinte combinée du JC et de la chaine spinale a été observée chez 15,70 % des
patients. D'autres localisations ganglionnaires moins fréquentes ont été notées chez 5,79 %

des patients.
Enfin, I'examen a montré une atteinte des ganglions sous-mandibulaires chez
6,61 % des patients (8cas) et des ganglions sous-maxillaires dans 5,79 % des cas

(7cas).

Figure 11: Image d'un patient vu dans notre service avec une masse cervicale sous-

mandibulaire gauche.

ll. Etude anatomopathologigue :

1. Siége de la biopsie :

Pour confirmer le diagnostic, tous nos patients ont bénéficié d’une biopsie de la tumeur
par nasofibroscopie.

La biopsie ganglionnaire était réalisée chez 5 patients soit 3%.
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2. Type histologique :

L’UCNT (udifferenciated carcinoma nasopharynx type) est le type histologique le plus
retrouvé dans notre série (85,03% des cas).

Tableau 2: Répartition des patients selon le type histologique :

Type histologique Nombre des cas Pourcentages
Carcinome épidermoide kératinisant 4 2,40%
Carcinome épidermoide non kératinisant 21 12,57%
UCNT 142 85,03%

IV. Données paracliniques :

1. Evaluation Biologique :

Dans notre étude, tous les patients ont bénéficié d'un bilan biologique et d'imagerie
approfondi avant d'entamer un traitement. Une numération formule sanguine (NFS) avec
plaquettes (PQ) et un ionogramme sanguin ont été réalisés chez I'ensemble des patients (167
cas). Un bilan hépatique a également été effectué chez 99,4 % des patients (166 cas) et un
bilan rénal chez 100 % (167 cas). Le bilan cardiaque a été effectué chez une partie nos
patients (74 cas), représentant 44,3 % des patients, afin d’évaluer la tolérance aux traitements
a venir.

Il n'y avait pas de renseignements concernant la sérologie EBV dans les données

examinées.

2. Exploration Radiologigue :

Concernant les examens d'imagerie, tous les patients ont eu un scanner (TDM) téte et cou
(167 cas), avec 155 patients (92,8 %) ont également bénéficié d'une IRM téte et cou pour un
meilleur diagnostic local.

La Iésion touchait les différentes parois du nasopharynx, avec une prédominance marquée

au niveau des parois postéro-latérale (63,15% des cas). L'atteinte de la paroi supérieure était
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présente dans 35,2 % des cas. De plus, une extension locorégionale a été observée dans 63,3
% des cas.

L’atteinte ganglionnaire cervicale était retrouvé chez 86,22% des patients.

Le TEP-TDM n’a pas été réalisé en raison de moyens insuffisants de nos patients et a été
remplacé par une TDM thoraco-abdomino-pelvienne (TAP), effectuée chez 91 % des patients
(152 cas). Celle-ci n'a révélé aucune métastase hépatique, adénopathie
abdominopelvienne ou métastase osseuse. Une TDM cérébrale a été réalisée chez 79
% des patients (132 cas).

Parmi les autres examens réalisés, 90 patients ont eu une scintigraphie osseuse
(53 %) pour confirmer les résultats de la TDM-TAP, en particulier chez les patients
présentant des signes d’appel tels que des douleurs osseuses. Cet examen est revenu
négatif. Par ailleurs, 153 patients ont bénéficié d'une radiographie pulmonaire (91,6
%), qui n'a révélé aucune anomalie chez nos patients.

Enfin, une échographie abdominale a été réalisée chez 85,6 % des patients (143

cas) dans le cadre du bilan d’extension et pour évaluer les organes abdominaux.

V. Classification TNM :

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

Classification TNM de I'UICC (annexe 2).

> Stade T:

Sur les 167 patients inclus dans cette étude, la répartition des stades T du cancer du
nasopharynx montre une prédominance des stades avancés. Le stade T3 est le plus
représenté avec 42,51 % des cas (71 patients), suivi du stade T2 avec 27,54 % des cas (46
patients). Le stade T4 était observé chez 25,75 % des patients (43 cas), ce qui souligne une

proportion significative de patients avec une atteinte tumorale extensive au diagnostic. Enfin,
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le stade T1, représentant les tumeurs de petite taille et localisées, est le moins fréquent avec

seulement 4,19 % des cas (7 patients).

T4 25,75%

T1 4,19%
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45%

Figure 12:Répartition des patients selon le stade T .

> Stade N :

La répartition de l'atteinte ganglionnaire chez les 167 patients montre que le stade N2,
correspondant a une atteinte ganglionnaire bilatérale ou multiple, est le plus fréquent avec
44,91 % des cas. Le stade NI, indiquant une atteinte ganglionnaire unilatérale de taille
modérée, est observé chez 23,35 % des patients. Les stades avancés, regroupés sous la
classification N3, concernent 17,96 % des patients, définissant une atteinte d'un ou de
plusieurs ganglions lymphatiques cervicaux de plus de 6 cm de diamétre ou s'étendant au-
dessous du bord inférieur du cartilage cricoide. Enfin, 13,77 % des patients ne présentent

aucune atteinte ganglionnaire détectable, correspondant au stade NO.
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N3 17,96%

NO 13,77%

0% 10% 20% 30% 40% 50%

Figure 13: Répartition des patients selon le Stade N.

> Stade M :

Sur les 167 patients inclus dans I’étude, aucun patient n’avait de métastases a distance

» Stadification clinique :

Notre étude repose sur stadification TNM du NPC selon I’AJCC 2017 (8é&me édition).
(Annexe 3).

Les données montraient que, parmi les 167 patients, le stade Ill était le plus fréquent, avec
45,51 % des cas. Le stade IVA suivait, représentant 39,52 % des patients. Le stade Il concernait
11,38 % des patients, tandis que le stade I, qui correspond aux formes les plus précoces de la
maladie, regroupait 1,20 % des patients. Enfin, 2,40 % des patients étaient classés comme non

classifiables.
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Tableau 3: Nombre de patients selon les stades cliniques :

Stades Nombre de patients
Stade Il 76
Stade IVA 66
Stade Il 19
Stade | 4
non classifiable 2
o 2,40%

11,38% "

45,51%

39,52%

m Stade lll = Stade IVA = Stade Il = Non classifiable Stade |

Figure 14 : Répartitions des patients selon le stade clinigue.

VI. Données thérapeutiques :

1. Chimiothérapie :

Dans notre série, 160 patients ont recu une chimiothérapie. 111 patients (66,46 %) ont
bénéficié d'une chimiothérapie d'induction, visant a réduire le volume tumoral avant le
traitement local par radiothérapie. Parallelement, 149 patients (89,22 %) ont été traités par
chimiothérapie concomitante, administrée en association avec la radiothérapie pour

maximiser |'effet thérapeutique.
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Chimiothérapie d'induction _ 66,47%
ChImIOthéraple Foncomitante _ 89’22%

0,00%  20,00% 40,00% 60,00% 80,00% 100,00%

m Chimiothérapie concomittante m Chimiothérapie d'induction

Figure 15 : Répartition des patients selon le type de la chimiothérapie.

a. Protocoles :

Dans notre série, les protocoles les plus utilisés en néoadjuvant sont ceux a base de

Cisplatine, souvent en association avec d’autres molécules notamment le Docetaxel, la

Gemcitabine, ou I'Adriamicine, qui sont couramment utilisés dans le traitement des cancers

localement avancés du cavum.

Ainsi le protocole TPF (Docetaxel, Cisplatine, 5-FU) était le plus fréquemment utilisé,

avec 37 patients, soit 23,13 % des cas. Le protocole Adriamicine-Cisplatine a été administré a

31 patients (19,38 %), suivi par la combinaison Gemcitabine-Cisplatine, utilisée chez 25

patients (15,63 %). Les protocoles 5-FU-Cisplatine et Docetaxel-Cisplatine ont été indiqués

chez 13 et 5 patients respectivement.

En concomitant a la radiothérapie, le protocole de chimiothérapie utilisé chez nos

patients était la Cisplatine a la dose de 100 mg/m?2 en perfusion tous les 21 jours.
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Tableau 4:Protocoles de chimiothérapie utilisés en Induction avec leurs doses :

Protocoles Doses
Docetaxel 75mg/m?2
o Cisplatine 75mg/m?2
5-FU 750mg/m?2
Gemcitabine-Cisplatine 1000mg/m2+ 25mg/m?
Docetaxel-Cisplatine 75mg/m2+25mg/m?2
5-FU-Cisplatine 1000mg/m2+ 25mg/m?
Adriamicine-Cisplatine 75mg/m2+25mg/m?2
Paclitaxel-Cisplatine 175mg/m2+25mg/m?
Doxorubicine-Cisplatine 50mg/m2+100mg/m?
Carboplatine-Gemcitabine AUC5-1000mg/m?
Doxorubicine-Carboplatine 50mg/m2+ AUC5
Carboplatine-Cisplatine AUC5-25mg/m?
Cisplatine 100mg/m?2

b. Complications de la chimiothérapie :

Les complications liées a la chimiothérapie dans notre série étaient principalement
marquées par l'asthénie, qui a touché 110 patients (68,75 %). Les complications
hématologiques ont été fréquentes, affectant 64 patients (40,0 %) avec une neutropénie chez
38 patients (23,75 %) et une anémie chez 29 patients (18,13 %), suivies des complications
digestives observées chez 52 patients (32,5 %). L'alopécie a concerné 56 patients (35,0 %). Les
complications rénales ont été rapportées chez 20 patients (12,5 %) et les complications
pulmonaires chez 10 patients (6,25 %). Des cas de mucite ont été notés chez 10 patients (6,25
%), et enfin, une toxicité cardiaque a été observée chez 5 patients (3,13 %).

Tableau 5:Complications de chimiothérapie :

Type de complications Nombre de patients |Pourcentages
Complications hématologiques 64 40,00%
Complications rénales 20 12,50%
Complications digéstives 52 32,50%
Complications Pulmonaires 10 6,25%
Asthénie 110 68,75%
Alopécie 56 35,00%
Mucite 10 6,25%
Toxicité cardiaque 5 3,13%
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3. Radiothérapie :

Dans notre série, 167 patients ont été traités par radiothérapie externe, soit 100 %.
Parmi les 167 patients, 18 patients ont bénéficié d’une radiothérapie exclusive, soit 4,79 %

des cas, et 149 patients (89,22 %) ont eu une association radio-chimiothérapie concomitante.

m RTH Exclusive = RTH Concomittante

Figure 16: Répartition des patients ayant recu la radiothérapie.

3.1 Etapes:
a. Préparation du malade :

Pour tous nos patients une consultation de préparation a la radiothérapie est programmée
avant le début du traitement afin d’expliquer le déroulement du traitement ainsi que de
mettre en condition le patient :

o Arrét de l'intoxication alcoolo-tabagique.

o Bonne hygiéne dentaire.

o Mise en état bucco-dentaire.

o Confection de gouttiére fluorée.

o Sonde nasogastrique ou gastrostomie si difficulté d'alimentation.

b. Positionnement-Contention-Acquisition des données anatomiques :

L’acquisition des données anatomiques se fait au service de radiothérapie grace a un scanner

de simulation.
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o Position du patient: Décubitus dorsal, bras le long du corps, épaules abaissées,
téte en hyper extension (angle de Reid 30-40°).
o Contention (moyens d’immobilisation) : cale sous la téte, masque thermoformé.
o Injection de PDC (meilleure visualisation de la tumeur et ganglions).
o Acquisition du scanner avec des coupes fines de 2 a 3 mm du Vertex jusqu’a
sous la caréne.
Ensuite les images scanographiques acquises sont transférées vers les consoles de délinéation
des volumes cibles et des organes a risque.
Une fusion des images avec les images de I'IRM diagnostiques a été réalisé chez 27 patients

soit 8,93% des cas afin de permettre une délinéation plus précise des volumes d’intérét.

Figure 17 : masque thermoformé a plusieurs points de fixation couvrant la téte et le cou.

c. Délinéation des volumes d’intérét :

= Volumes cibles :
o GTV (Gross Tumor Volume) : Volume tumoral macroscopique visible correspondant a la

tumeur primaire et aux adénopathies pathologiques selon les données de I’examen

clinique, la nasofibroscopie, le scanner et I'IRM cavaire.
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o CTV HR (Clinical Target Volume - Haut Risque) : Correspond aux extensions
microscopiques de la tumeur et des adénopathies avec un haut risque d’atteinte, qui
englobe le GTV avec une marge de 5a 10 mm.

o CTV IR (Clinical Target Volume - Risque Intermédiaire) : Correspond aux extensions
microscopiques de la tumeur et des adénopathies avec un risque d’atteinte jugé
intermédiaire, On I’obtient en ajoutant une marge de 5 a 10mm au CTV 70 tout en
incluant :

- Espace para-pharyngé et rétrostylien.

- Apophyse ptérygoide et fosse ptérygo-maxillaire.

- Moitié antérieure du Clivus si non atteint et entierement si atteint.

- Moitié inférieure du sinus sphénoidal (ou en totalité si atteint).

- Tiers postérieur des fosses nasales et sinus maxillaires.

- Aire ganglionnaire atteinte et aire ganglionnaire sus et sous-jacente en cas
d’atteinte ganglionnaire.

- Ganglions rétro-pharyngés.

o CTV LR (Clinical Target Volume - Bas Risque) : Il correspond au CTV IR (Risque
Intermédiaire), élargi pour inclure les aires ganglionnaires bilatérales des groupes Il, lll,

IV et V, le groupe Ib est inclus si le groupe |l est atteint.

d. PTV (Planning Target Volume) :

LE PTV correspond au volume prévisionnel, c’est une marge géométrique appliquée autour
des CTV afin de prévenir les mouvements des patients au cours du traitement ainsi que les
erreurs de positionnement du patient pendant le traitement.

o PTV 1: Volume correspondant au CTV LR avec une marge de 3 a 5 mm.

o PTV 2 :Volume correspondant au CTV IR avec une marge de 3 a 5 mm.

o PTV 3 : Volume correspondant au CTV HR avec une marge de 3 a 5 mm.
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&z - N
Figure 18 : Immobilisation du patient sous accélérateur linéaire avec masque thermoformé pour
alignement précis en radiothérapie.

Figure 19: Contourage réalisé dans le cadre de la planification d'une radiothérapie dans notre service.
Les contours colorés représentent les volumes cibles. Le CTV. T 70 (en violet) correspond au volume cible

recevant 70 Gy, tandis que le CTV N 70 (en bleu) désigne les ganglions atteints recevant également 70

Gy. Le CTV V 54 (en vert) représente le volume cible recevant 54 Gy, souvent pour les ganglions ou les

zones a risque. Le GTV T (en rouge) indigue le volume tumoral macroscopique, et le GTV N (en jaune)
correspond aux ganglions atteints.
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Figure 20 : Coupe sagittal et frontal montrant les volumes cibles et les organes a risque

réalisé dans notre service.

Tableau 6 : Organes a Risqgue (OAR) et leurs Doses Maximales :

Organes a Risque (OAR)

Dose Maximale (Gy)

Lobes temporaux (ou cerveau) Dmax 60 Gy
CEil Dmoy 35 Gy
Cristallin Dmax 10 Gy
NO et chiasma Dmax 54 Gy
Hypophyse Dmax 45 Gy
Tronc cérébral (TC) Dmax 55 Gy
Canal médullaire Dmax 50 Gy
Parotide Dmoy 30-33 Gy
Cochlée Dmax 40 Gy
Oreille interne Dmax 30 Gy
ATM - Mandibule Dmax 70 Gy
Thyroide Dmoy 50 Gy
Larynx Dmoy 40 Gy
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e. Dose :

e Le PTV 3 ou haut risque recoit 70 Gray en 35 fractions de 2 gray
e Le PTV 2 arisque intermédiaire recoit une dose de 60 a 66 Gray en 30 a 33 fractions
e Le PTV 1 afaible risque recoit une dose prophylactique de 50 a 54 Gray.

f. Fractionnement et Etalement

Le fractionnement utilisé chez tous nos patients est de 2 Gray par séance pour une
totale de 35 séances, étalées sur une période de 7 semaines a raison de 5 séances par
semaine. A cause des arréts toxiques et des pannes nous avons retrouvé un étalement moyen

de 61 jours avec des extrémes allant de 49 jours a 70 jours

g. Technique :

Tous nos patients ont été traités par une radiothérapie conformationnelle
tridimensionnelle (RC3D), dont les limites ont été définies a 'aide de la tomodensitométrie
(TDM), selon l'extension tumorale dans les directions antérieure, supérieure, inférieure et
postérieure. Un champ antérieur a été utilisé pour irradier les aires ganglionnaires cervico-

sus—claviculaires.

A
Figure 21 : Alignement du patient sous un accélérateur linéaire pour une séance de

radiothérapie, avec des lasers de positionnement prise dans notre service.
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Figure 22: Coupe sagittale de la téte et du cou avec superposition des isodoses de
radiothérapie. Les zones en jaune indiquent la dose la plus élevée (~74 Gy), tandis que les

autres couleurs (vert, bleu) représentent des doses décroissantes prise dans notre service.

Figure 23 : Planification des faisceaux de radiothérapie dans le traitement du cancer du

nasopharynx prise dans notre service.
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.canal medullaire

lQpaxotide droite

Figure 24 : Histogramme dose-volume (DVH) pour les organes a risque dans le traitement par
radiothérapie réalisé dans notre service.

h. Contréle de qualité :

Selon le protocole interne du service d’oncologie et radiothérapie du CHU Mohammed
VI, la vérification du bon positionnement du patient, I'isocentre des faisceaux et les limites
des champs ont été controlés par la réalisation d’imageries portales les 2 premieres séances,
puis de facon hebdomadaire et a chaque modification du traitement et ce, pour tous nos
patients.

Une consultation médicale est également programmée pour tous nos patents d’une
facon hebdomadaire le long du traitement afin de diagnostiquer et prendre en charge les

complications aigués de la radiothérapie.

i. Complications de la Radiothérapie :

Les principales complications aigués observées suite a la radiothérapie incluent les
céphalées et vertiges retrouvées chez 75 patients (44,9%), la radiodermite aigué était présente

chez 117 patients, de grade 1 chez 99 patients (59,28%) et grade 2 chez 18 patients (10,78%),
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la radiomucite diagnostiquée chez 50 patients (29,94%) avec une dysphagie chez 24 patients
(14,37%).

Quant aux complications chroniques de la radiothérapie, elles ont été moins fréquentes
mais plus invalidantes pour les patients a type de xérostomie chez 52 patients (31,13%),
hypoacousie chez 19 patients (11,37%), trismus chez 13 patients (7,78%) et surdité unilatérale

chez 5 patients (2,99%).

Tableau 7: Complications de Radiothérapie :

Complications Nombre de Patients Pourcentage
Céphalées /Vértiges 75 44,91%
Radiodermite Gl 99 59,28%
Radiodermite GlI 18 10,78%
Radiomucite 50 29,94%
Dysphagie 24 14,37%
Hypoacousie 19 11,38%
Surdité unilatérale 5 2,99%
Trismus 13 7,78%
Xerostomie 52 31,14%

VII. Suivi post-thérapeutique :

1. Stratégie et rythme de la surveillance :

Tous nos patients ont eu une surveillance réguliere. La médiane de suivi dans notre
série était de 53 mois avec des extrémes allant de 5 a 107 mois.

La surveillance consistait en une consultation avec examen cliniqgue et cavoscopie
chaque 3 mois pendant 2 ans puis tous les 6 mois pendant 3 ans avec ensuite des
consultations annuelles avec un bilan fait de TDM ou idéalement IRM cavaire chaque 6 mois
pendant 2 ans puis annuellement et un scanner thoracique ou scintigraphie osseuse si signes

d’appel clinique.
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2. Résultats thérapeutiques :

Au cours du suivi, nous avons observé une rémission compléete chez 95 patients (57%),
22 patients ont été perdus de vue pendant le suivi. Alors que 17 patients ont présenté une
rechute locale ou locorégionale, 20 autres ont développé des métastases a distance et nous

déplorons 13 patients décédés des suites de leurs maladie.

Tableau 8 : Evolution des patients sous traitement :

Nombre de patients Pourcentage
Rémission compléte 95 56,89%
Rechute loco-régionale 17 10,18%
Rechutes Métastatiques 20 11,98%
Déces 13 7,78%
Perdu de vue 22 13,17%
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I. Rappels :

A. Rappels anatomigues :

1. Situation topographigue et rapports :

Le nasopharynx ou cavum ou rhinopharynx ou épipharynx est une cavité aérienne
cuboide qui constitue la partie supérieure rétro-nasale du pharynx, située en arriere des

fosses nasales, sous la base du crane et au-dessus de I’oropharynx, difficilement accessible a

la vision directe. [4]

Figure 24:Photographie de dissection anatomique du cavum[5]
1.sinus sphénoidale. 2.Meat supérieur.3.Meat moyen.4.Elévation tubaire .5.Amygdale pharyngienne
6.0rifice pharyngien de la trompe d’Eustache. 7.Repli salpingo-pharyngien.8.Récessus
pharyngien.9.Voile du palais (palais mou) .10.Luette.11.Sinus frontal.12.Récessus sphéno-
ethmoidal.13.Cornet nasal supérieur.14.Cornet nasal moyen.15.Cornet nasal
inférieur.16.Vestibule17.Méat inférieur.18.Palais dur.19.Atrium
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Figure 25: Coupe médiane du pharynx.[6]

Le nasopharynx présente les relations anatomiques suivantes : [3,4,6]

e Antérieure : Il est en contact avec les fosses nasales et les choanes, ainsi que les sinus
maxillaires, I'ethmoide et le fond des cavités orbitaires.

e Postéro-supérieure : Il est en rapport avec la base du crane, notamment le corps du
sphénoide, I'apophyse basilaire de I’occipital, et le corps des deux premieres vertebres
cervicales. A travers le sphénoide et I'occipital, il est également adjacent a la fosse
cérébrale moyenne, au sinus caverneux, et aux nerfs craniens V et VII. Il est aussi en
relation avec la fosse cérébelleuse, le tronc cérébral, les nerfs craniens X et X| (foramen
jugulaire) ainsi que le nerf XlI (canal condylien antérieur).

e Latéralement : Il communique avec la trompe d’Eustache et la fossette de Rosenmiiller.
Il est également voisin de I’espace parapharyngé, ol passent I'axe carotido-jugulaire,
les nerfs mixtes et le sympathique cervical.

e Inférieurement : Il est en rapport avec le voile du palais et les piliers de I’lamygdale.

e Antérieurement : Le nasopharynx est connecté aux cavités nasales par les choanes.
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Figure 26 : Coupe anatomique axiale passant par le Nasopharynx.[3]
1. sinus maxillaire ; 2. orifice tubaire ; 3. muscle masséter ; 4. muscle temporal ; 5. processus ptérygoide ; 6. muscle
ptérygoidien latéral ; 7. muscle ptérygoidien médial ; 8. muscle tenseur du voile ; 9. cartilage tubaire ; 10. muscle
élévateur du voile ; 11. fascia pharyngobasilaire ; 12. nerf mandibulaire ; 13. aponévrose du muscle ptérygoidien
médial et du tenseur du voile ; 14. artére carotide interne ; 15. veine jugulaire ; 16. fosse ptérygopalatine ; 17. espace
masticateur ; 18. cavum.

N O OB W=

Figure 27:Coupe anatomique coronale passant par le nasopharynx.[3]
Coupe anatomique coronale passant par le nasopharynx. 1. Sinus sphénoidal ; 2. muscle temporal ; 3. foramen ovale ;
4. muscle tenseur du voile ; 5. muscle élévateur du voile ; 6. muscle ptérygoidien latéral ; 7. cartilage tubaire ; 8.

ostium tubaire ; 9. muscle masséter ; 10. muscle ptérygoidien médial ; 11. parotide ; 12. tonsille palatine ; 13. glande
sous-mandibulaire ; a. fosse intertemporale ; b. espace préstylien ; c. espace maxillaire ; d. espace sous-maxillaire.
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2. Les parois du cavum :

Le cavum a schématiquement la forme d’un cube ouvert en avant. Il est délimité par 6

parois[7] :

Cavités nasales Choanes

Isthme du gosier

Nasopharynx

Ostium
intrapharyngien

Oropharynx

Palais mou
(voile du palais)
Entrée du larynx

Larynx Laryngopharynx

Niveau vertébral CVI
Trachée ——

CEsophage

Figure 27: Pharynx avec ces différentes partie de haut en bas : Nasopharynx , Oropharynx ,
Larynx.[6]

Paroi latérale

Trompe auditive

- Processus ptérygoide

. M. tenseur du voile
du palais
e M. ptérygoidien médial

M. ptérygoidien latéral

— Glande parotide
“~ Col de la mandibule

Figure 28: Coupe sagittale médiale du cavum+coupe axiale passant par le cavum.[8]
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a) _La paroisupérieure :

Appelée également volte ou fornix, elle est constituée d’un plan osseux incliné en bas

et en arriere, qui est le corps du sphénoide sur lequel repose le sinus sphénoidal. Plus en

arriére, la paroi se poursuit en pente douce avec le clivus (qui correspond a la soudure de la

lame quadrilatére de I'os sphénoide et de la lame basilaire de I’os occipital). Sa muqueuse

renferme a ce niveau, un amas de follicules lymphoides appelé tonsille pharyngienne

(amygdale pharyngienne). Cette paroi réalise une courbure harmonieuse avec la paroi

postérieure qui devient verticale. Leur jonction est représentée par une ligne horizontale qui

passe par le tubercule pharyngien de I’os occipital.[8]

i G Paroi supérieure:
Sinus sphénoidal P
| - Corps de T'os
l i sphénoide
/7, Tonsille
. / haryngienne
el \ / pharyngie

/ / — Ocipital
g

Paroi
postérieure:

— Récessus

pharyngicn
__ Mbatlanto-
occipitale

Limite
inférieure du
cavum
Are ventral
de T'atlas
. Dent de l'axis

. Ositum intra-
pharyngien

Figure 29 : Vue latéral du nasopharynx. [6]

Paroi latérale

b) La paroi postérieure :

Trompe auditive

Processus ptérygoide

M. tenseur du voile
du palais
M. ptérygoidien médial

M. ptérygoidien latéral

Glande parotide
Col de la mandibule

Constituée en haut par la partie basilaire de I’os occipital et en bas par la membrane

atlanto-occipitale antérieure, qui fusionne avec les fascias péri-pharyngien et pharyngo-

basilaire et relie la partie basilaire de I’os occipital a I’atlas. Cette membrane est recouverte

latéralement par les muscles longs du cou et de la téte. Le rapport essentiel de cette paroi est

la région rétro-pharyngée puis la fosse cérébrale postérieure.
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c) La paroi latérale du cavum :

Elle est centrée par I'ostium de la trompe auditive. Un repli saillant est présent au-
dessus et en arriére de I'ostium : torus tubaire. Entre ce torus tubaire et la paroi postérieure
se situe le récessus pharyngien ou fossette de Rosenmiiller ou naissent habituellement les
carcinomes nasopharyngés.

e Au-dessus de I'ostium, la paroi latérale du cavum répond a la trompe auditive

e Au-dessous de I'ostium, elle répond aux espaces parapharyngés rétrostyliens (avec leur
contenu vasculo-nerveux) et préstyliens. Ces espaces sont séparés de la muqueuse du
pharynx par une aponévrose : Le fascia pharyngo basilaire. Ce fascia forme une barriere
résistante entre I'espace muqueux pharyngé, qui peut étre examiné par endoscopie, et les

espaces profonds céphaliques, uniguement accessibles a lI'imagerie.

d) La paroi antérieure du cavum :

En avant le Cavum communique directement avec les fosses nasales par les choanes
séparées par la cloison médiane ou septum.

e) Paroi inférieure :

Elle est formée par la face dorsale du voile du palais oblique en bas, presque verticale au
repos, qui prolonge le plancher des cavités nasales. En arriere du voile du palais, I'ostium

intra pharyngien fait communiquer le nasopharynx et I’oropharynx.

Processus styboide
—Septum nasal
—Torus tubaire
pharyngien de
sditive

Nasopharynx < 3
pharyngien

P uscle dévateuwr
du voile du palais)

Comnet nasal inférieur

~ Pli salpingo-pharyngien

Angle de la mandibule
Glande submandibulaire

Oropharynx <

Figure 30: Vue postérieure du nasopharynx.[9]
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3. Vascularisation :

Le nasopharynx est vascularisé par le systéme carotidien externe. L’artére pharyngien
ascendante constitue I’apport principal d’un riche réseau sous muqueux, qui comporte

également des branches de I’artere maxillaire et de I’artére faciale. [10]

Branche septale
Artére ethmoidale antérieure de l'artere ethmoidale antérieure
Branche septale

de l'artére

ethmoidale postérieure

A

‘m

..-‘
237
L5

-
L9
-~

Cornet nasal moyen

A
-

Artére ethmoidale postérieure

>
v oo =

Artére nasale
externe, branche
de l'artére
ethmoidale
antérieure

Cornet nasal supérieur Aire d'anastomoses
importantes (propice
aux épistaxis)

Artére sphénopalatine

Branche septale postérieure
de l'artére sphénopalatine [

Branches nasales postérieures
latérales de l'artére sphénopalatine

Cornet nasal inférieur - Partie termingle
Artére grande palatine de l'artere grande palatine

Branche alaire de l'artére
nasale latérale

A

Branche septale de |'artere nasale,
B issue de 'artére labiale supérieure

Figure 31: Vascularisation artérielle des cavités nasales. A.Paroi latérale. B.Septum (5)
4. Innervation :

Le nasopharynx est innervé par un plexus pharyngien formé des branches du nerf
glosso-pharyngien (IX) qui est prédominant, du nerf vague (X) et du ganglion cervical

supérieur du nerf sympathique. Le nerf maxillaire (V2) participe a I'innervation sensitive du

toit du nasopharynx.[7]
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Figure 32:Innervation du Pharynx .[9]

5. Drainage lymphatigue :

Les voies de drainage lymphatiques du cavum sont communes a celles des cavités
nasales. Le réseau lymphatique est tres riche au niveau du toit et des parois latérales du

cavum. En cas de cancer du cavum le drainage lymphatique se fait vers trois relais principaux

(avec possibilité de saut de relais) :[11]

O

Le premier est situé dans I'espace rétropharyngé. Ces adénopathies sont détectées
sur I'examen tomodensitométrique.
La seconde voie de drainage se fait au niveau de la confluence du spinal accessoire
et de la veine jugulaire (secteurs llb et Va) avec en particulier un ganglion situé au
niveau de la pointe du mastoide, caractéristique des cancers du nasopharynx.

La troisieme voie de drainage se fait vers les ganglions sous-digastriques puis le

reste des ganglions jugulaires internes (secteurs lla, Il et IV).
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o Le caractere croisé des voies lymphatiques explique la fréquence des adénopathies

bilatérales en cas de cancer du Cavum.

Nesuds occipitaux
Neeuds
mastoidiens
Neeud jugulodigastrique
Neeuds cervicaux
superficiels

Veine juguiaire interne
gauche

Neeuds cervicaux profonds

Neeuds submentaux

Neouds
submandibulaires

Muscle omohyoidien

Neeud jugulo-omohyoidien Veine jugulaire externe
gauche

Figure 33: Systeme lymphatiqgue du cou.[6]

Os hyoide

Cartilage

cricoide

SCM

Figure 34:Aires ganglionnaires cervicales.[12]

Aires ganglionnaires cervicales et lymphatiques [13]
- Aires|:

e |A: Ganglions sous-mentaux, situés sous le menton.
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e B : Ganglions sous-mandibulaires, entre le ventre antérieur du muscle digastrique et
la mandibule. Ces aires drainent la cavité orale et les structures superficielles de la
région mentonniére.

- Airesll:

e Situées le long de la veine jugulaire interne, entre la base du crane et I'os hyoide.

e |IA : Antérieure a la veine jugulaire interne.

e |IB : Postérieure a la veine jugulaire. Ces ganglions recoivent le drainage lymphatique
du nasopharynx, du palais mou et des amygdales.

- Aires il :

e Localisées entre I'os hyoide et le cartilage cricoide.

e Elles comprennent les ganglions jugulaires moyens et sont impliquées dans le
drainage des régions profondes du pharynx et de la partie centrale du cou.

- Aires IV :

e Entre le cartilage cricoide et la clavicule, le long de la veine jugulaire interne.

e Elles drainent la région laryngée et les parties inférieures du pharynx et de la trachée.
- Aires V :

e Situées dans le triangle postérieur, entre le muscle sterno-cléido-mastoidien et le
trapéze.

e VA : Au-dessus du cartilage cricoide.

e VB : En dessous du cricoide, jusqu’a la clavicule. Ces aires sont souvent concernées par
des cancers du cuir chevelu et de la région postérieure du cou.

- Aires VI :

e Regroupent les ganglions cervicaux centraux (pré-laryngés et pré-trachéaux), situés

devant la trachée et le larynx.

e Ces ganglions drainent principalement la thyroide, la trachée et le larynx

B. Rappels Histologiques :

La muqueuse nasopharyngée est formée essentiellement d’un épithélium de surface de
structure variée reposant sur une lame basale et un chorion plus ou moins riche en follicules

lymphoides. Le nasopharynx comporte trois types d’épithélium : malpighien type stratifié non
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kératinisé, pseudostratifié cilié de type respiratoire ou intermédiaire de transition. Le chorion
est fait de glandes salivaires accessoires en grappes faites d’acini de type muqueux et séreux
et de follicules lymphoides a centre germinatif groupés au niveau de I’amygdale pharyngée de
Luschka. On retrouve également un infiltrat inflammatoire diffus composé de lymphocytes, de
plasmocytes et de cellules de type histiocyte-macrophage, parsemant la muqueuse et infiltrant

parfois I’épithélium de surface.[14]

Figure 35: Coupe histologique montrant une muqueuse normale du cavum.[15]

C. Rappels Anatomo-pathologiques :

1.Carcinome :

Les carcinomes naissent habituellement au niveau de la fossette de Rosenmiiller, dans la
cavité rhinopharyngée. La tumeur se développe la ou la muqueuse épithéliale repose
directement sur le tissu lymphoide. Les cellules tumorales sont d’origine épithéliale et plus ou

moins intimement liées a des éléments lymphoides.[7]
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a) Macroscopie:

Sur le plan macroscopique, la tumeur peut se présenter sous plusieurs formes :
e Forme bourgeonnante (la plus fréquente)
e Forme ulcéro-infiltrante
e Forme infiltrante sous-muqueuse : Dans ce cas, la muqueuse peut sembler normale
alors que l'infiltration tumorale s'est déja étendue au-dela du nasopharynx, avec des
adénopathies tumorales sans origine primaire identifiable. Cela pose un défi
diagnostique, nécessitant souvent des biopsies profondes sous anesthésie générale,

aprés incision de la muqueuse du cavum, pour établir le diagnostic.[5]

b) Microscopie :
La classification histologique de I’Organisation mondiale de la santé (OMS) est

couramment utilisée et repose sur le degré de différenciation morphologique des cellules
épithéliales, ainsi que sur la présence ou l'absence de ponts intercellulaires et de kératine.[5]

1. Les carcinomes bien différenciés (type 1 de I’OMS) : Ce type est rare dans les zones

d’endémie (moins de 5 a 10 %) et plus fréquent dans les pays occidentaux (30 a 40 %),

ou l'incidence est plus basse. lls se caractérisent par une différenciation squameuse

évidente, avec des ponts intercellulaires et des dépots de kératine ayant un aspect

perlé.

Figure 36: Coupe histologique montrant un carcinome bien différencié.[3]

2. Les carcinomes non kératinisant (type 2 de I’OMS) : Représentant 15 a 20 % des cas,

ces carcinomes montrent une différenciation squameuse moins marquée. Les cellules
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tumorales présentent un arrangement stratifié non syncytial, avec des contours
réguliers et nets, un aspect pavimenteux, et une absence de sécrétion de mucine ou de

différenciation cellulaire.[3]

3. Les carcinomes indifférenciés (type 3 de I'OMS), ou UCNT (Undifferentiated Carcinoma
of Nasopharynx Type) : Les plus fréquents dans les zones d’endémie. lls sont
caractérisés par une prolifération lympho-épithéliale, constituée de cellules organisées
en masses plus ou moins régulieres, avec des noyaux ronds ou ovales, vésiculeux et a
nucléole proéminent. Les limites cellulaires sont indistinctes, donnant a la tumeur un
aspect syncytial. On observe également de nombreux éléments lymphoides non
néoplasiques au sein des UCNT. La relation avec le virus Epstein-Barr (EBV) peut étre
confirmée par immunohistochimie en détectant la protéine LMP ou par hybridation in

situ.[3]

Figure 38: Coupe histologique montrant un carcinome non différencié UCNT. [3]
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2.Autres types histologiques :

Bien que moins fréquents, d'autres types histologiques peuvent étre rencontrés dans le
cancer du cavum[3] :

e Lymphome : Les lymphomes, en particulier les lymphomes non hodgkiniens, peuvent
survenir au niveau du nasopharynx.

e Adénocarcinome : Moins fréquent, I'adénocarcinome peut se développer a partir des
glandes muqueuses du nasopharynx.

e Mélanome : Extrémement rare, le mélanome peut survenir dans cette localisation.

e Autres types rares : Des tumeurs mixtes, des sarcomes et des tumeurs
neuroendocrines peuvent également exceptionnellement se développer au niveau du

nasopharynx.

D. Modalités d’extension :

L'extension de la tumeur peut se propager vers plusieurs directions : en avant vers les
fosses nasales, en bas vers l'oropharynx, en arriere vers l'espace rétropharyngé, et en haut
vers le sphénoide et le sinus sphénoidal. Les zones de faiblesse, souvent atteintes dans plus
de 70% des cas, comprennent la région parapharyngés, la trompe d'Eustache, les choanes, les
fosses nasales, l'oropharynx et la région parasellaire. En revanche, les zones résistantes a
I'extension tumorale sont la base du crane, les apophyses ptérygoides, l'orbite et les

structures osseuses naso-sinusiennes.[3]

Les carcinomes nasopharyngés (NPC) diffusent rapidement dans les ganglions régionaux,
ce qui est souvent le premier signe révélateur. Les adénopathies cervicales sont impliquées
dans plus de 60 % des cas, le premier relais étant le groupe rétropharyngé, détectable par
TDM et, en théorie, palpable lors d'un toucher endo-buccal. La présence de ganglions sus-
claviculaires est généralement associée a un pronostic moins favorable. Le diagnostic est
souvent facilité par la combinaison de signes otorhinologiques et d'adénopathies

cervicales.[16]
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Les métastases a distance, bien que rares au moment du diagnostic, sont la principale
cause d'échec thérapeutique, apparaissant principalement sous forme de métastases osseuses

axiales, ou plus rarement hépatiques ou pulmonaires.[17]
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Figure 39: Schéma anatomique de profil de la face et du cou résumant les voies d'extension
des cancers du cavum.[17]
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Il. Profil épidémiologique :

Le carcinome nasopharyngé, représente environ 120 434 cas dans le monde en 2022
selon GLOBOCAN 2022, ce qui en fait un type de cancer moins fréquent par rapport aux
cancers les plus courants. Il occupe la 18e position parmi les différents types de cancer, en

termes d'incidence, soit 0,62% de tous les cas du cancer.

Lung 2480675
Breast 129340
Colorectum 1926425

Prostate - ' 47 55
Stomach - 558 73
Liver - %0 13:
Thyroid - &1 4
Cervix uteri - 652301
Bladder - ©'4 298
NHL - 553 359
Oesophagus - 511054
Pancreas - 510 %%2
Leukaemia - 437294
34840

Multiple 'nye\ojma 2
Gallbadder Jl 122401
Nasopharynx 4 12043¢
Oropharyn: - 106400
Hypopharynx ] 86 257
Hodgkin lymphoma 4 82469
Testis 41 72040

Salivary glands 4 55083
_1113‘

Kaposi sarcoma § 35813

Mesothelioma § 30633
Vagina {18819

0 1.0M 20M 3™ 40M

o Number (in millions) ool g
Figure 40: Distribution mondiale des cancers dans le monde 2022.[18]

L'Asie représente la majeure partie de cette incidence, avec environ 100 298 cas, soit
83,3 % du total mondial. D'autres régions affichent des chiffres significativement plus bas :
I'Afrique compte environ 10 762 cas (8,9 %), I'Europe 4 513 cas (3,7 %), I'Amérique du Nord 2
380 cas (2,0 %), et I'Amérique Latine et Caraibes 2 219 cas (1,8 %). Les taux d'incidence
standardisés par dge montrent des variations notables, avec des chiffres souvent supérieurs a
7,5 cas pour 100 000 habitants en Asie, tandis que les taux en Europe et en Amérique du

Nord demeurent généralement inférieurs a 1 cas pour 100 000 habitants.[18]
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Figure 41: Incidence standardisée selon I'age du cancer du nasopharynx dans le monde en
2022, pour les deux sexes confondus. Les données sont exprimées en taux par 100 000
habitants, selon la méthodologie de I'Agence Internationale de Recherche sur le Cancer

(IARC).[18]

Au Maroc, l'incidence brute du carcinome nasopharyngé (cancer du cavum) est de 1,8
pour 100 000 habitants L'incidence cumulée entre 0 et 74 ans est de 0,2% selon le registre du
cancer de la région de Casablanca[19]. L'incidence standardisée sur la population marocaine
est de 1,7 pour 100 000 habitants. Et de 2.5/100000 habitants/an selon le registre des

cancers de Rabat[20].
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1. Répartition selon I’age :

Dans les groupes a haut risque, l'incidence atteint un maximum entre 50 et 59 ans avant
de diminuer, ce qui suggére une exposition précoce a des agents cancérigenes. Par ailleurs,
un léger pic d'incidence chez les adolescents et les jeunes adultes en Asie du Sud-Est, au
Moyen-Orient/Afrique du Nord et aux Etats-Unis indique également une exposition a un

agent commun durant la jeunesse.[21]

Age-Standardized Rate (World) per 100000, Incidence, Males and Females, in 2022
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China - Moraceo - Northern America - Europe - Northern Africa - South-Fastern Asia

Males Fermales
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 All Rights Reserved 2024

Figure 42: Taux d'incidence standardisé selon I'dage (ASR) du cancer du nﬁasopharvnx par sexe
en 2022, comparant plusieurs régions et pays : Chine, Maroc, Amérique du Nord, Europe,
Afrigue du Nord, et Asie du Sud-Est.[18]

Les données du registre du Cancer de Casablanca indiquent que le nombre le plus élevé
de cas de carcinome nasopharyngé (cancer du cavum) au Maroc concerne principalement les
hommes agés de 45 a 59 ans et les femmes de 40 a 59 ans. De plus, les taux d'incidence

spécifiques sont plus élevés chez les hommes par rapport a ceux observés chez les femmes.
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Figure 43: Répartition de cas incidents du Nasopharynx selon I’'dge pour la période 2013-
2017.[19]

Dans notre série I’age moyen était 45,8 et la tranche d’age la plus touchée par le cancer
du cavum était celle comprise entre 50 et 59 ans, ce qui concorde avec les résultats trouvés

dans la littérature nationale et mondiale.

Tableau 9 : Comparaisons des tranches d’age entre les séries.

L’étude Pays L’Age moyen La tranche d’age
Série de Kanno et al [22] Japon 58 61-70
Série de Chang et al[23] Chine 59 50-59
Série de Arfaoui et al[24] Maroc 46,6 40-50
Série de Khallouq[25] Dakar 45.5 40-60
Série de Narimene et al Algérie 47 46-65
[26]
Notre série Maroc 45,8 50-59
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2. Répartition selon le sexe :

Dans presque toutes les populations étudiées, l'incidence du carcinome nasopharyngé
(CNP) est 2 a 3 fois plus élevée chez les hommes que chez les femmes. Dans les populations a

faible risque, cette incidence augmente régulierement avec I'age. [21]
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Figure 44 : Distribution des NPC dans le monde selon le sexe.[18]

Dans le registre de Casablanca 2013 - 2017 [19] et le Registre de Rabat 2012 [20], Le

cancer du Cavum était plus fréquent chez le sexe masculin.
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Figure 45 : Incidences spécifiques du cancer du Nasopharynx selon le sexe pour la période
2013-2017.[19]
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Figure 46 : Incidences spécifiques du cancer du Nasopharynx selon le sexe pour 2012.
RCR.[20]

Dans notre série, on note une prédominance masculine, avec un sexe ratio de 2.34.

TableaulO : Comparaison du sexe-ratio entre les séries :

Auteur Pays Nombre de cas Sexe Ratio
Kanno et al[22] Japon 620 4.3
Chang et al [23] Chine 1070 2-3

Narimenne et al [26] Algérie 170 2.3
Khalloq [27] Dakar 42 1.1
Horrane [28] Maroc 141 2.7
Notre série Maroc 167 2.3

lll. Etiopathogénie :

Ce cancer est influencé par plusieurs facteurs, notamment génétiques,
environnementaux et alimentaires. Les infections virales, en particulier par le virus d'Epstein-
Barr, jouent également un réle significatif dans son développement. Le diagramme montre

comment ces éléments interagissent pour contribuer a I'apparition de ce carcinome.
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Figure 47: Les facteurs de risque contribuant a I'apparition du carcinome nasopharyngé se
divisent en trois composantes principales : virale, environnementale et génétique.[3]

1. Facteurs environnementaux :

a) Facteurs diététigues :

Plusieurs études cas-témoins ont examiné le lien entre les habitudes alimentaires et le
risque de cancer du nasopharynx. Ces habitudes incluent la consommation de poisson, de
viande et de légumes salés, de viande fumée, ainsi que l'apport en légumes verts foncés et la
consommation réguliére de thé aux herbes et de légumes conservés.[29]

La consommation réguliére d'aliments contenant des nitrosamines favorise leur
accumulation dans les cellules graisseuses prés du nasopharynx, stimulant ainsi les
mécanismes de détoxication, particulierement dans les cavités nasales, ce qui accroit la
production de procarcinogénes. Par ailleurs, les méthodes inefficaces de conservation par le
sel rendent les aliments partiellement putréfiés, permettant a des bactéries comme les
staphylocoques de convertir les nitrates et nitrites en composés N-nitroso nocifs. Une
nitrosation chimique peut également se produire dans l|'estomac, entrainant une forte
accumulation de nitrosamines. De plus, le poisson séché au sel contient divers mutagénes et
génotoxines, ainsi que des substances pouvant réactiver le virus d'Epstein-Barr.[30]

La consommation de légumes préservés, comme les légumes salés, fermentés ou en
saumure, est associée a une augmentation significative du risque de NPC, avec une

augmentation du risque multipliée par deux pour les consommateurs les plus élevés par
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rapport aux plus faibles. A l'inverse, une consommation élevée de légumes non préservés
réduit le risque de NPC de 36 %. Ces résultats sont cohérents avec les études réalisées dans
différentes régions géographiques et pour différents types de légumes[31].

En Afrique du Nord, certaines préparations a base de viandes salées et de graisses
conservées a température ambiante sont mises en cause. Au Maroc, on pointe notamment
I'impact de la consommation d'aliments considérés a risque et de leurs méthodes de
conservation, tels que les céréales, les féculents, le Traked (saumure), les poissons séchés, le
khlii (viande épicée, séchée au soleil puis cuite), le Quaddid (viande préparée de maniere
similaire au khlii mais non cuite) ainsi que le smen (beurre fermenté).[24]

b) Habitudes toxiques :

Le tabac est un mélange complexe contenant plus de 4000 composés, dont beaucoup
peuvent agir comme mutagénes et agents endommageant I'ADN, favorisant ainsi l'initiation
des tumeurs dans le nasopharynx. Il a été suggéré que le tabagisme pourrait moduler la
réactivation du virus Epstein-Barr (EBV), contribuant a la carcinogeneése du nasopharynx.
Plusieurs études transversales ont montré une association entre le tabagisme et la
séropositivité a 1'EBV[32,33] .l'alcool, comme le tabac, peut irriter la muqueuse
nasopharyngée, augmentant la susceptibilité aux effets cancérigénes.

Au Maroc, les substances toxiques impliquent les fumées des bains maures, les
machines fonctionnant au mazout, les usines libérant du phosphore, les poussieres issues du
travail du marbre, du textile, des tanneries, et des mines de charbon. En Chine, I'exposition
aux fumées domestiques est liée au NPC[32,34]

Dans notre série, 70 patients (soit 42 %) sont fumeurs et 19 patients (soit 11 %) sont

alcooliques.

c) FEacteurs génétiques :

Les facteurs génétiques, tels que les altérations chromosomiques, les polymorphismes
nucléotidiques des alléles des classes | et Il du systeme HLA, ainsi que des enzymes comme la
glutathion S-transférase M1 et le cytochrome P450 2E1, jouent un rble clé dans le
développement du cancer du nasopharynx (CNP). Ces éléments influencent la susceptibilité de
certains individus a développer cette maladie, en interaction avec des facteurs

environnementaux et viraux, notamment l'infection par le virus Epstein-Barr (EBV).
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Les anomalies incluent des pertes sur les chromosomes 1p, 3p, 9p, 9q, 11q, 13q, 14q et
164, ainsi que des gains sur 1q, 3q, 8q, 12p et 12q. Ces modifications génétiques suggérent
I'implication d'oncogénes et de génes suppresseurs de tumeurs, contribuant a la progression
du CNP. Ces altérations sont couramment observées dans le CNP[1,5,35]

Les études sur l'association des facteurs génétiques avec le CNP montrent que seuls les
antigenes HLA sont directement liés a la maladie. Les génes HLA codent des protéines qui
aident le systéme immunitaire a reconnaitre les antigenes étrangers. Chez les Chinois, les
jeunes patients sont génétiqguement distincts des plus agés. Les haplotypes A2-C11-B46 et
A33-C3-B58-DR3 augmentent la susceptibilité au CNP , tandis que certains HLA comme A11,
B13 et B22 sont associés a un risque réduit, alors que A2, C11, B14, B17, et B46 augmentent
le risque.[30]

Il a été rapporté qu'environ 15 % des patients atteints de CNP ont des antécédents
familiaux. Une étude de grande envergure menée entre 2010 et 2014 dans le sud de la Chine,
incluant 2 499 cas de CNP et 2 576 témoins, a révélé que les personnes ayant des parents au
premier degré atteints de CNP ont environ quatre fois plus de risques de développer cette
maladie que celles sans antécédents familiaux, suggérant l'implication de facteurs génétiques.
Des loci de susceptibilité ont été identifiés, notamment le locus HLA a 6p21 et des régions
chromosomiques comme 4p15.1-g12, 3p21.31-21.2 et 5p13. Le cytochrome P450 2EI
(CYP2ET), situé sur 10g26.3, est aussi impliqué dans l'activation des nitrosamines et autres
carcinogenes. Entre 2009 et 2023, dix études d'association pangénomique (GWAS) ainsi que
des séquencages d'exomes et de génomes complets ont été réalisés par la Chine, Hong Kong,
Taiwan et la Malaisie, révélant d'autres loci potentiels liés au CNP. Ces recherches montrent
que les mutations héréditaires, les polymorphismes génétiques et les éléments régulateurs du
génome contribuent au développement du CNP. L'identification des variantes génétiques de
susceptibilité peut étre utilisée pour évaluer le risque de développer cette maladie, en

particulier chez les membres familiaux non affectés.[36]
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2. Facteurs viraux :

2.1. EBV

L'EBV (virus Epstein-Barr) est un gamma-herpes virus de la famille Herpes viridae. Son
génome se compose d'un ADN linéaire double-brin d'environ 172 kb (dans le virion) ou d'un
ADN circulaire épisomal (dans le noyau), avec environ 100 genes viraux codants et non
codants. La transmission de I'EBV se fait principalement par contact oral ou salivaire. Une fois
dans I'hote, I'EBV peut adopter une infection lytique (productive) ou latente (non productive)
[36].

L'EBV a été impliqué dans la carcinogenese depuis sa découverte dans le lymphome de
Burkitt en Afrique subsaharienne dans les années 1960. Ce virus est un puissant agent
lymphotrope capable de transformer les cellules B en les amenant a une prolifération
continue, appelée "immortalisation".[37]

L'infection par le virus d'Epstein-Barr (EBV) est un facteur environnemental clé dans le
développement du carcinome indifférencié du nasopharynx (UCNT), classé comme agent
cancérogéne de groupe 1 par I'Agence Internationale de Recherche sur le Cancer (IARC). Dans
les régions endémiques, I'UCNT est presque universellement associé a I'EBV. Le CNP présente
généralement une latence de type 2 de I'EBV, avec I'expression de génes comme EBNAT, EBER,
BARTs et LMP2. Des changements génétiques associés a I'EBV facilitent I'infection latente et la
transformation cancéreuse.[36]

Phases de l'infection par I'EBV et biomarqueurs du NPC :

1. Phase latente (Latence de type ll) : EBV s'integre dans les cellules épithéliales sous
forme d'épisome. Environ 5 genes viraux, dont EBNA1, LMP1, et EBERs, sont exprimés.
Aucune production virale n'a lieu a ce stade. Cependant, des pertes de I'hétérozygotie
(LOH) sur les chromosomes 3p et 9p peuvent survenir, ce qui contribue au
développement du NPC.

2. Phase lytique (Réactivation) : Lorsque I'EBV se réactive, il produit environ 100 génes
viraux qui favorisent la réplication du virus. Cela inclut des protéines virales comme
BALF3 et DNase, qui facilitent la réplication virale et éventuellement la production de

particules virales.
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3. Biomarqueurs liquides du NPC : On peut détecter I'ADN viral circulant (cfDNA) et des
anticorps spécifiques contre I'EBV (VCA, EBNAT1, etc.) dans les échantillons biologiques
comme le sang ou la salive. Ces biomarqueurs sont utilisés dans le diagnostic et le

suivi du NPC, notamment via la PCR pour détecter I'ADN viral et la méthylation de
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la réactivation virale, et met en évidence les margueurs moléculaires utilisés dans le
diagnostic et le suivi de la maladie. [38]

L'expression des genes latents dans les tissus du carcinome nasopharyngé (CNP) et la
présence d'ADN du virus Epstein-Barr (EBV) dans les échantillons sanguins des patients se
sont révélées étre les biomarqueurs les plus efficaces pour le CNP. La détection de I'ADN de
I'EBV, des transcrits/protéines viraux latents et des anticorps spécifiques au virus sont a ce

jour les marqueurs les plus fiables pour le CNP associé a I'EBV.[36,39]

2.2. Le HPV

Le HPV (virus du papillome humain) est un virus a ADN de la famille des papillomavirus.
Plusieurs types sont transmis sexuellement, causant des infections génitales, souvent
asymptomatiques et résolues spontanément. Certaines infections provoquent des verrues ou

des lésions précancéreuses qui peuvent évoluer en cancers.
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Dans les régions ou le cancer du nasopharynx (CNP) est endémique, la positivité pour la
protéine p16 et I'expression du papillomavirus humain (HPV) (dépistée a I'aide de sondes ARN
pour détecter 13 types de HPV a haut risque et 5 types a faible risque) sont rapportées dans
jusqu'a 8 % des cas de carcinome non kératinisant indifférencié. Ce type de cancer lié au HPV
présente un meilleur pronostic que celui associé au virus Epstein-Barr (EBV). Dans les zones
non endémiques, les données sur la présence de HPV sont limitées, avec une fréquence plus
élevée observée dans les cancers kératinisant.[16]

Dans les zones a faible incidence, les cas de carcinome nasopharyngé (CNP) positifs
pour le HPV sont généralement négatifs pour I'EBV, tandis que dans les régions endémiques,
la co-infection est courante. Les types HPV16 et HPV18 sont les plus associés au CNP, bien
que le HPV11 soit aussi signalé. Certains CNP positifs pour le HPV pourraient provenir de
I'oropharynx.[30]

Le carcinome épidermoide associé au HPV dans la région postérieure du nasopharynx
est rare. L'incidence de ce type de cancer n'a pas été largement documentée. Cependant, des
études montrent que le HPV-16 est présent dans environ 9 % des échantillons de tumeurs
nasopharyngées analysés via immunohistochimie de la protéine p16..[36]

Tableau 11: Une perspective mondiale des distributions du carcinome nasopharyngé (NPC) par
rapport au modéle d'incidence.[40]

Répartition géographique  [Populations spécifiques Facteurs génétiques  |Facteurviral  |Régime/Environnement/Style de vie
Population d'Asie de 'Est et du Sud/Population arabe [+ + +
Population chinaise + + +

Continent asiatique Population Naga dans le Nord-Est de [nde t t t
Population turque - +
Population thailandaise - +

Continent arctique Population des Eskimos/Inuits de 'Arctique + +
Population d Afrique du Nord + t

Continent africain Population de Tunisie + t
Population du Kenya + +

Continent australien Papouasie-Nouvelle-Guinée - +

Continent nord-américain  |Groenland + t

Continent européen Population espagnole - +

"+" : Incidence d'un facteur particulier.

: Pas d'incidence d'un facteur particulier.
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IV. Etude clinique :

1. Délai de consultation :

Le délai de consultation peut varier de plusieurs mois a plus d'un an. Dans notre série,
plus de 60 % des patients ont attendu plus de 6 mois avant de consulter, un résultat similaire
a celui des études marocaines et nord-africaines. En revanche, le délai de consultation a Hong
Kong est beaucoup plus court, ce qui peut s'expliquer par une meilleure infrastructure de
santé ou un niveau de sensibilisation plus élevé dans les régions endémiques.

Tableaul?2: Comparaison de délai de consultation entre différentes séries.

Pays Série/Auteurs Délai de consultation
Tunisie 2012 Fourati[41] 8,4mois
Algérie 2020 Souigat[42] 5mois
Maroc 2017 Rabat Taghzout[43] 7mois
Maroc 2007 Marrakech Elkholt[44] 1 1mois
Maroc 2017 Fes Hafidi et al[45] 9.5mois
Chine 1998 Hong Kong LEE et al [46] Smois
Notre série OUADDALI 9.5mois

2. Signes clinigues :

Les manifestations cliniques des patients atteints de cancer du nasopharynx varient en
fonction de la localisation de la tumeur. Le site le plus fréquemment touché est la paroi

latérale du nasopharynx, notamment la fosse de Rosenmuiller.

-Symptomes nasaux : Un nombre important de patients présentent des signes nasaux
tels qu'une obstruction nasale, des épistaxis, des écoulements rétro-nasaux, une Voix
nasonnée ou une cacosmie. La sévérité de ces symptomes est généralement proportionnelle a
la taille de la tumeur et a I'étendue de l'invasion locale. Environ 80 % des patients atteints de
cette pathologie présentent des symptomes nasaux[47].

-Symptomes otologiques : L'obstruction de la trompe d'Eustache par la tumeur peut

entrainer des symptomes tels qu'une perte auditive de type conductif, un épanchement de

61



Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

I'oreille moyenne ou une sensation de plénitude auriculaire. Chez tout adulte présentant un
épanchement unilatéral de l'oreille moyenne, un examen du nasopharynx s'impose afin
d'exclure la possibilité d'une néoplasie. La moitié des patients souffrant d'un cancer du
nasopharynx rapportent des symptomes otologiques causés par la masse tumorale qui
obstrue la trompe d'Eustache[47].

-Symptomes neurologiques : Une extension intracranienne est observée chez 8 a 12 %
des patients, avec diverses formes d'atteinte des nerfs craniens, qui se manifestent par des
symptomes spécifiques. Environ 20 % des patients présentent une paralysie des nerfs
craniens, ce qui peut constituer le symptome inaugural de la maladie. Le nerf abducens est le
plus fréquemment atteint[47].

-Atteinte ganglionnaire : Une hypertrophie des ganglions cervicaux constitue I'un des
signes cliniques les plus courants. Les ganglions les plus fréquemment touchés sont ceux
situés a l'apex du triangle postérieur et au niveau du jugulaire supérieur, ainsi que les
ganglions rétropharyngé. Une atteinte des ganglions supra-claviculaires est généralement
observée a un stade avancé de la maladie[47].

Dans une série californienne de 101 patients présentée par Wang et al, les symptomes
les plus fréquents étaient le syndrome otologique, suivis par des masses cervicales. De plus,
Lee et al. Ont étudié une vaste série de 4 768 patients atteints de CNP traités a I'hopital Queen
Elizabeth, a Hong Kong, une région endémique. Dans cette population, les symptomes les
plus courants étaient lI'augmentation indolore des ganglions cervicaux supérieurs (74,5 %), les
symptomes nasaux (écoulements, saignements et/ou obstruction, 73,4 %) et les symptomes
otologiques (62,4 %). Ces symptomes d'« occlusion tubaire » sont souvent suivis d'une otite
moyenne avec épanchement (OME) (62,4 %). Alors que I'OME est fréquente chez les enfants,
elle est moins courante chez les adultes. Certains auteurs soulignent qu'une OME persistante
entrainant une surdité est un indicateur reconnu d'obstruction nasopharyngée et qu'une
malignité nasopharyngée doit étre envisagée chez tous les adultes, en particulier dans les
pays non endémiques.[48]. ont trouvé une masse nasopharyngée chez 55 des 85 patients (69

%) présentant une OME unilatérale ou bilatérale[14,36].
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Dans notre étude, les adénopathies cervicales constituaient le motif de consultation le
plus courant, notées chez 64,67 % des patients. Elles étaient suivies des syndromes
rhinologiques et otologiques, présents chez 58,08 % et 54,49 % des patients, respectivement.
Enfin, les syndromes neurologiques étaient observés chez 35,33 % des patients.

Tableau 13:Les manifestations cliniques a la découverte du cancer du cavum dans différentes

séries.

Syndrome /Série Notre série HORRANE [28] SOUIGATI[42] | MARNOUCH et al [49]
Syndrome ganglionnaire 64% 63% 38% 53%
Syndrome Otologique 54% 57% 29% 60%
Syndrome rhinologique 58% 57% 17% 67%
Syndrome neurologique 35% 32% 13% 19%

3. Examens clinigues :

L’examen clinique dans le contexte du cancer du cavum repose sur une évaluation
minutieuse des signes rhinologiques, otologiques et cervicaux, avec une attention particuliére
portée a I'exploration des ganglions cervicaux et des nerfs craniens.

3.1 Rhinoscopie :
Dans les zones a haute (Asie du Sud-Est) ou moyenne incidence (Maghreb), toute

adénopathie cervicale haute, qu'elle soit associée ou non a des symptomes otologiques ou
rhinologiques, nécessite un examen clinique focalisé sur le nasopharynx. L'examen clé est
réalisé a l'aide d'un nasofibroscope souple, qui offre une meilleure visibilité que la rhinoscopie
postérieure. Les lésions observées sont généralement situées sur les faces latérales ou
postérosupérieures du nasopharynx, et ont un aspect bourgeonnant ou infiltrant. Cet examen
crucial permet de visualiser la tumeur, d'en déterminer la taille, I'extension, et de réaliser une
biopsie diagnostique a I'aide d'une pince.

La rhinoscopie postérieure avec miroir est plus difficile a réaliser, notamment chez les
jeunes enfants ou chez les patients avec un réflexe nauséeux marqué ou un trismus sévére. La
visibilité du nasopharynx est souvent limitée, ce qui complique la réalisation de biopsies,

rendant la procédure moins efficace que la nasofibroscopie.[50]
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Chez les patients pour lesquels I'exploration est difficile, un examen du cavum par

nasofibroscopie ou cavoscopie peut étre réalisé sous anesthésie générale.

3.2 Examen Otoscopie :

L'examen otoscopique est systématiquement réalisé. Il peut s'avérer normal si la
tumeur est localisée au toit du nasopharynx, mais il peut aussi aider a évoquer un diagnostic

dans les cas typiques en révélant des signes d'otite séreuse.

3.3 _Audiométrie :

L'audiométrie n'est pas fréquemment utilisée en pratique courante, mais lorsqu'elle est
réalisée, elle révele généralement une surdité de transmission. Le diagnostic d'otite séreuse
est confirmé par un tympanogramme qui présente soit un tracé plat, soit une courbe en forme

de dome, caractéristiques de cette affection.[3]

3.4 Examen de oropharynx :

Il recherche une extension vers la paroi postérieure du pharynx ou des signes
d’atteinte des nerfs mixtes (signe du rideau et absence de réflexe nauséeux). L’appréciation
de I’état dentaire est importante afin d’évaluer les soins et extractions nécessaires avant la
radiothérapie.[3]

3.5 Examen ganglionnaire :

L'examen des aires ganglionnaires cervicales se concentre principalement sur la région
cervico-faciale, ou I'on trouve des adénopathies dans plus de 75 % des cas. Ces adénopathies
sont souvent volumineuses, mesurant plus de 3 cm dans plus de 60 % des cas. La présence
d'infiltration ou de perméation cutanée peut indiquer une forme avancée de la maladie. Un
schéma détaillé devrait représenter leur taille mesurée a l'aide d'une regle ou d'un pied a
coulisse, leur emplacement, leur nombre, ainsi que leur latéralité. La taille et la position des
adénopathies sont des facteurs clés pour la classification N dans le systeme de classification

tumor-nodes-metastases (TNM).[3]

3.6 Exploration des paires craniens :

L'examen des paires craniennes dans le contexte du cancer du cavum (nasopharynx)
doit étre effectué de maniére systématique. En effet, plusieurs syndromes neurologiques
sémiologiques avec une valeur localisatrice ont été rapportés, souvent en raison de

I'implication des nerfs craniens par la tumeur.[3]

3.7 Examen somatique :

64



Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

L'évaluation clinique finale des patients atteints de cancer du nasopharynx (NPC)
comprend I'évaluation de I'état général du patient, utilisant des indices tels que l'indice de
Karnofsky ou I'échelle de performance de I'OMS, et la recherche de signes de métastases, qui
sont présents au diagnostic dans moins de 10 % des cas. Les métastases se manifestent
principalement par des douleurs ou des tuméfactions osseuses, et plus rarement par des
symptomes hépatiques comme une hépatomégalie ou un ictere, ou des symptdomes
pulmonaires tels que des douleurs thoraciques ou une géne respiratoire.[16]

De plus, la présence de symptomes tels que la fievre, une réaction leucémoide,
I'hippocratisme digital, la dermatomyosite ou le syndrome de Pierre Marie peut indiquer
I'existence d'un syndrome paranéoplasique, présent dans moins de 5 % des cas de NPC. Ces
manifestations, bien qu'exceptionnelles, sont significatives et nécessitent une attention
particuliére, car elles peuvent refléter une réaction complexe du corps au cancer, influencant

potentiellement le traitement et la prise en charge du patient.[51]

V. Etude anatomopathologique :

Le diagnostic de certitude du CNP repose sur I’étude anatomopathologique. Les
biopsies, généralement obtenues par nasofibroscopie, sont examinées pour déterminer le
type histologique du cancer, qui peut étre non kératinisant, kératinisant ou indifférencié.
L'évaluation microscopique révele le degré d'organisation cellulaire, la présence de kératine, et
I'état des structures adjacentes, crucial pour le stade de la maladie. Des techniques
supplémentaires comme lI'immunohistochimie et les tests moléculaires peuvent étre utilisées
pour préciser le sous-type tumoral et identifier les marqueurs pronostiques ou prédictifs. Ces
informations sont déterminantes pour établir le stade précis du cancer et définir les stratégies
thérapeutiques appropriée. [5]

Les carcinomes différenciés de type 1 selon I'OMS sont plus souvent observés chez les
patients agés et dans les zones a faible incidence, tandis que les carcinomes indifférenciés
prédominent dans les régions a incidence intermédiaire ou élevée. La forme sarcomatoide
peut présenter des difficultés de diagnostic différentiel avec les lymphomes de haut grade,

particulierement chez I'enfant, ce qui souligne l'importance de I'immunohistochimie. Les
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cellules tumorales montrent une réactivité constante aux anticorps anticytokératine et a
I'antigéne de membrane épithélial (EMA). [5]

L’UCNT (udifferenciated carcinoma nasopharynx type) est le type histologique le plus trouvé
dans notre série (85,03% des cas).

Tableaul4: Comparaison de type histologique entre les séries.

Type/Série Marnouch et al[48] | BIH Safa[10] SOUIGAT [42] Notre serie
Type | - - 1.4% 2.4
Type II 10.8% — 22.5% 12.57%
Type lIl (UCNT) 89.2% 95.66% 76,1% 85.03%

VI. Etude paraclinique

1. Bilan d’extension loco-régional :

Le bilan radiologique a trois objectifs :
> Diagnostique
> Bilan pré thérapeutique
> Suivi post-thérapeutique
a. Scanner du cavum : Il se fait en coupes axiales et coronales, allant du sommet du crane
jusgu’aux creux sus-claviculaire, en fenétre osseuse et parties molles. Le scanner est surtout
utile pour I’'analyse fine de I’os cortical, la détection précoce de I'extension osseuse de la base
du crane. [16] L’examen TDM permet :
e De mettre en évidence les extensions latérales vers la fosse ptérygomaxillaire, la
ptérygoide et le relief tubaire .
e D’objectiver I’extension supérieure vers la base du crane et I’endocrane .
e De montrer la présence d’adénopathies rétropharyngées, premier relais de drainage et
des ganglions cervicaux .
e De préciser le stade T (T1 a T4) du TNM.

Dans notre série tous les patients ont bénéficié d’un Scanner téte et cou.
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Figure 49 : Coupe axiale tomodensitométrigue apres injection de produit de contraste iodé.

Processus tissulaire prenant toute la lumiére du cavum, obstruant les choanes avec extension

parapharyngée a droite. Collection du Dr S. Hemissa.[3]

Figure 50: Coupe sagittale tomodensitométrigue reconstruite passant par le plan vertébral

apres injection de produit de contraste iodé. Polyadénopathies cervicales hautes (fleches)

Collection du Dr S. Hemissa.[3]
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b. L'IRM: grace a sa haute résolution en contraste, est préférée a la TDM pour évaluer
I'extension en profondeur des processus muqueux aux stades débutants T1 et T2a,
I'extension vers la base du crane et |'atteinte des nerfs craniens, ainsi que les extensions
périneurales. L'IRM se montre également supérieure pour l'analyse des tissus post-traitement,
notamment apres la radiothérapie, en aidant a distinguer les changements fibrotiques
secondaires d'une rechute locale. En présence de signes neurologiques, I''IRM est I'examen de
choix, particulierement pour explorer le foramen jugulaire et localiser les lésions en cas

d'atteinte des nerfs craniens.

L'examen IRM inclut des prises de vue dans les plans axial, coronal et sagittal, réalisées avec
et sans injection de gadolinium. Cette technique permet une visualisation améliorée des
extensions vers la base du crane, I'endocrane et la fosse postérieure, utilisant des séquences

pondérées en T1 et T2 en écho de spin[4]Dans notre série 92,8% des patients ont bénéficié

d’une IRM téte et cou.[52]

Figure 51 : Tumeur et adénopathie délimités sur chaque coupe d'images pondérées en
T1 avec contraste (a, d), d'images pondérées en T2 (b, e), et d'images pondérées en T1

(c, 1).[53]
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2. Bilan d’extension a distance :

a. Scanner thoraco-abdomino-pelvien (TDM-TAP) : Chez les patients présentant une
extension tumorale locale profonde avec atteinte ganglionnaire, il existe un risque accru
de métastases a distance. Pour cette raison, il est essentiel de compléter le bilan TDM
locorégional par des coupes thoraco-abdominales afin de rechercher des localisations
secondaires éventuelles. Des reconstructions multiplanaires (MPR) ainsi que des
reconstructions en fenétre osseuse sont fréquemment réalisées pour détecter une
éventuelle lyse osseuse. [54]

b. Scintigraphie osseuse : En présence de signes cliniques tels que des douleurs osseuses,
une scintigraphie osseuse s’avere nécessaire pour rechercher d’éventuelles localisations
métastatiques .[17]

c. Tomographie par émission de positons couplée au scanner (TEP-TDM) : Bien que la TEP-
TDM soit moins efficace que I'IRM pour évaluer I'extension locorégionale d'une tumeur
nasopharyngée, deux méta-analyses ont démontré que ses performances sont
complémentaires a celles de [I'IRM pour le diagnostic des envahissements
ganglionnaires. L'IRM est plus sensible pour I'évaluation du territoire rétropharyngé,
tandis que la TEP-TDM excelle dans la détection des métastases ganglionnaires des
régions latérocervicales. Ces études soulignent également I'excellente performance de la
TEP au fluoro-désoxy-glucose (FDG) pour détecter les métastases a distance grace a son
exploration corporelle compléte, en particulier pour évaluer la réponse thérapeutique et

détecter une maladie résiduelle éventuelle.[55]

VIIl. Classification :

1. Classification TNM :

Un systeme de stadification précis est crucial pour le traitement du cancer, |'évaluation des
effets thérapeutiques et la prédiction du pronostic. Il constitue également la base de la

communication académique et de la recherche clinique entre différents centres. Ce systéeme se
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base sur trois dimensions principales : la tumeur primaire (T), l'atteinte des ganglions

lymphatiques régionaux (N) et la présence de métastases a distance (M).[56]

Dans notre série on a adopté la classification TNM de 2017 de I’'Union for International cancer

Control (I’UICC) (8¢me édition).

Tableaul5:Classification TNM-UICC (8eme édition).

T: Tumeur primitive

T1 Nasopharynx, oropharynx ou cavité nasale sans extension parapharyngée

T2 Extension parapharyngée, atteinte des tissus mous adjacents (muscles ptérygoidiens,
muscles prévertébraux)

T3 Invasion des structures osseuses (base du crane, vertebres cervicales) et/ou des sinus
paranasaux

T4 Extension intracranienne, atteinte des nerfs craniens, hypopharynx, orbite, ou atteinte

étendue des tissus mous (au-dela de la surface latérale du muscle ptérygoidien latéral,
glande parotide)

N: Adénopathies

NO Pas de métastase ganglionnaire régionale

N1 Ganglions rétro-pharyngés (indépendamment de la latéralité) ; cervicaux unilatéraux,
<6 cm, et au-dessus de la bordure caudale du cartilage cricoide.

N2 Ganglions cervicaux bilatéraux, <6 cm, et au-dessus de la bordure caudale du
cartilage cricoide

N3 >6 cm et/ou en dessous de la bordure caudale du cartilage cricoide (peu importe la

latéralité)

M: Métastases a distance

MO

Pas de métastases a distance

M1

Métastases a distance présentes

2. Stadification :

En fonction de la classification TNM

Stade | : T1, NO, MO
Stade Il : T1, N1, MO ou T2, NO-N1, MO

Stade lll : T1-T2, N2, MO ou T3, NO-N2, MO
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e Stade IVA : T4, NO-N2, MO
e Stade IVB : Tout T, N3, MO ou Tout T, Tout N, M1

Tableau 16:Comparaison Stade clinique entre séries ;

Série /Stade I Il ] \%
Frikha[57] 0% 10.8% 28.3% 59.45%
Marnouche et al [49] 8.4% 6% 45.8% 39.7%
Rabat[28] 2.2% 18% 43.3% 36%
Notre série 2.4 11.4% 45.5% 39.6%

Dans notre série, comme dans les autres séries rapportées dans la littérature, les
patients consultent a des stades avancés. En effet, 45.5% des malades ont consulté a un stade

Il et 39.6 en stade IV, devant seulement 2.4% en stade | et 11.4% en stade Il.

VIIl. Prise en charge thérapeutique :

L'arsenal thérapeutique actuel, basé sur la radiothérapie et la chimiothérapie, vise un
double objectif : garantir un controle locorégional efficace tout en améliorant les taux de
survie globale, en particulier la survie sans maladie pour les formes a haut risque de

métastases (N2-N3 et T4 volumineux). [3]

1. Radiothérapie :

La radiothérapie utilise des rayonnements pour détruire les cellules cancéreuses en
bloquant leur capacité a se reproduire, tout en préservant autant que possible les tissus sains
et les organes voisins. Les traitements sont généralement effectués a l'aide d'un accélérateur
linéaire d'électrons, qui fonctionne en mode photons ou électrons. Le plus courant est
['utilisation des électrons pour produire des photons (rayons X). Les anciennes sources
radioactives, comme les bombes au cobalt, ont été remplacées par des accélérateurs de
particules, qui permettent de controler et de diriger précisément |'énergie des rayonnements.
En ajustant l'angle du bras de l'accélérateur, on modifie I'angle d'incidence des rayons,
permettant ainsi de concentrer plus efficacement les rayonnements sur la tumeur en

combinant plusieurs angles d'attaque.[58]
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Les photons, en traversant les tissus, délivrent de I'énergie tout au long de leur trajet,
aussi bien avant qu'apres avoir atteint la tumeur. L'objectif de la radiothérapie est donc de
concentrer cette irradiation sur la tumeur tout en épargnant les organes a risque (OAR) et les
tissus sains avoisinants. Des logiciels sophistiqués sont utilisés pour calculer avec précision la
distribution de I'énergie des rayonnements, a partir d'images radiographiques du patient. Ces
outils permettent de mieux définir les volumes a traiter et d'optimiser le plan de traitement,
minimisant ainsi les dommages aux tissus sains.[59]

La radiothérapie conformationnelle repose sur une préparation minutieuse, comprenant
plusieurs étapes essentielles. Les volumes a traiter, ainsi que les organes a risque, doivent
d'abord étre localisés avec une grande précision a l'aide de techniques d'imagerie de
positionnement, telles que le scanner ou I'lRM. Afin de garantir un positionnement exact du
patient tout au long du traitement, des dispositifs de contention et de marquage sont utilisés
pour maintenir le méme alignement entre la phase d'imagerie initiale et les séances de
radiothérapie.[58]

Le traitement nécessite une planification détaillée avant chaque séance. Lors de cette
phase, appelée "planification dosimétrique"”, les données issues du scanner sont utilisées pour
calculer avec précision les doses de radiation a administrer. Cela permet de délimiter les
volumes cibles, c’est-a-dire la tumeur, ainsi que les zones a protéger, comme les organes a
risque, afin de maximiser I'efficacité du traitement tout en minimisant les effets secondaires

sur les tissus sains.[52]
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D70Gy B60Gy BS4Gy M26Gy T 66 Gy W60 Gy W 45 Gy B 30 Gy

Figure 52: Plans de radiothérapie hautement conformes avec modulation d'intensité pour
la téte et le cou.A, Protection des glandes parotides chez un patient atteint d'un cancer
du nasopharynx.[60]

a. Mode d’action :

Les rayonnements abiment les cellules essentiellement au niveau de leur ADN, c’est-a-
dire de la carte d’identité des cellules. L’ADN se trouve dans le noyau de chaque cellule du
corps. Quand I’ADN est abimé, les cellules ne peuvent plus se multiplier et finissent par
mourir. Cette destruction n’est pas immédiate, elle se produit quand les cellules sont amenées
a se diviser.

Les rayons provoquent des lésions sur toutes les cellules qu’ils touchent, que ce soient
des cellules cancéreuses ou saines. C’'est ce qui explique les effets secondaires de la

radiothérapie.[58]
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Figure 53:Mode d'action de la RTH sur les cellules .[61]

b. Dose :

Le consensus est établi pour considérer que la dose de 70 Gy en fractionnement
classique est nécessaire pour I'éradication de la tumeur macroscopique, et que l'irradiation
des sites potentiels électifs des disséminations ganglionnaires de la maladie est comprise
entre 46 et 60 Gy. 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.[62]

La radiothérapie est la pierre angulaire du traitement du cancer du nasopharynx. Il s’agit d’un
cancer radiosensible, entouré de nombreux organes a risque majeur comme le tronc cérébral
et les voies optiques. Elle fait le plus souvent appel a une irradiation effectuée en totalité par

voie externe.[62]
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c. Volume Cible :

La radiothérapie nécessite une planification minutieuse pour déterminer les volumes cibles, en
se basant sur un scanner de simulation. Voici les principaux volumes a définir :

e Volume tumoral macroscopique (GTV) : Il s'agit du volume palpable ou visible sur
I'imagerie (scanner ou IRM). Ce volume, qui inclut la tumeur primaire (GTV tumoral)
ainsi que les ganglions atteints (GTV ganglionnaire), recoit la dose la plus élevée de
radiation.

e Volume-cible anatomoclinique (CTV) : Ce volume inclut le GTV et prend en compte les
extensions infracliniques de la tumeur, invisibles a I'imagerie mais prédictibles en
fonction de la progression naturelle de la maladie (comme les atteintes ganglionnaires
occultes). Pour le cancer du nasopharynx, le CTV tumoral englobe non seulement le
cavum, mais aussi des structures adjacentes comme le sinus sphénoidal, la base du
crane, les espaces parapharyngés, les fosses nasales postérieures, I’espace
rétropharyngé et le clivus. Le CTV ganglionnaire comprend les aires ganglionnaires
bilatérales des niveaux Il a V, ainsi que les ganglions rétropharyngés bilatéraux.

e Volume-cible prévisionnel (PTV) : Ce volume englobe le CTV avec une marge de
sécurité supplémentaire de 3 a 5 mm. Cette marge permet de compenser les
incertitudes liées au positionnement du patient, aux mouvements éventuels des
organes, et a la distribution homogéne de la dose a l'intérieur du volume cible.

Ce processus permet d'optimiser la précision du traitement tout en minimisant les risques
pour les tissus sains environnants.[63]

d. Positionnement du patient :

Le positionnement précis du patient sous l'appareil de traitement est crucial, en
particulier lorsqu'une technique conformationnelle est utilisée, comme I'ont démontré
Thilmann et ses collegues [64] . Dans une étude portant sur six patients traités par
radiothérapie conformationnelle 3D, ils ont comparé l'impact des erreurs de positionnement
sur les histogrammes dose-volume. Les résultats ont révélé que ces variations avaient un effet
plus prononcé avec la technique conformationnelle qu'avec la radiothérapie classique. En
effet, les marges autour de la tumeur et des organes sensibles aux radiations sont plus

étroites avec la conformation 3D, ce qui signifie que méme un léger décalage peut entrainer
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une différence significative dans la dose délivrée a la tumeur et aux organes a risque. Cela
peut avoir un impact direct sur l'efficacité du traitement et sur la protection des tissus

sains.[3]

Figure 54 : Exemple de dosimétrie sur scannographie en IMRT pour un cas de cancer

du rhinopharynx localisé. Les parotides de chaque c6té (délinées en bleu clair) sont

bien épargnées, ainsi que le tronc cérébral (vert) en arriére alors que le gradient de

dose est élevé, permettant une couverture optimale du volume cible central (rouge).

Courbes iso doses : rouge = 70 Gy, orange = 66,5 Gy soit 95 % de la dose prescrite,
bleue = 35 Gy.[17]

Une étude menée par Lee and al [63]. A démontré que I'IMRT est associée a de meilleurs
résultats en termes de contréle local de la tumeur et de réduction des effets secondaires par
rapport a la 3D-CRT, notamment en limitant la xérostomie grace a la préservation des glandes
salivaires. De plus, une méta-analyse de Blanchard et al [65] a montré que l'association de la
radiothérapie avec la chimiothérapie concomitante améliore significativement la survie globale

chez les patients atteints de cancers localement avancés du cavum . Les résultats de ces
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études confirment que I'IMRT, en raison de sa précision, devrait étre privilégiée lorsque
disponible, bien que la 3D-CRT reste une option efficace dans les centres disposant de
ressources limitées. [60]

Dans notre série, Le traitement locorégional a été réalisé par radiothérapie
conformationnelle en trois dimensions (RC3D). Tous les patients ont recu une Radiothérapie
externe. La dose prescrite était de 70 Gy avec un fractionnement classique de 2 Gy par
séance, administrée cinq jours par semaine sur le volume cible tumoral et ganglionnaire et 50

Gy sur les volumes prophylactiques (tumoraux et ganglionnaires).

e. LES ORGANES A RISQUE (OAR) :

Dans la radiothérapie du carcinome du nasopharynx (NPC), plusieurs organes a risque

doivent étre protégés en raison de leur proximité avec la tumeur et leur sensibilité aux
rayonnements. Parmi eux figurent la moelle épiniére, le tronc cérébral, les nerfs optiques,
les glandes salivaires (parotides), et les cochléas. Ces organes sont cruciaux pour des
fonctions vitales comme la vision, l'audition et la production de salive, et leur irradiation
excessive peut entrainer des complications graves telles que la paralysie, la cécité, la surdité
ou une sécheresse buccale persistante. Une planification rigoureuse est essentielle pour

minimiser les doses recues par ces organes tout en assurant un traitement efficace.[54]

f. Complications de la radiothérapie :

e Complications aigues :

La toxicité aigué lors de la radiothérapie est principalement marquée par l'apparition de
mucites, généralement observées a partir de la troisiéme semaine de traitement. Ces mucites,
qui peuvent étre modérées a séveres, provoquent souvent une dysphagie importante,
entrainant anorexie et amaigrissement, en particulier lorsque la radiothérapie est combinée a
la chimiothérapie. Leur gravité augmente a partir de la cinquieme semaine de traitement. Les
radiodermites, quant a elles, touchent la région cervicale. Elles sont généralement

superficielles, et les cas d'ulcération sont rares. [59]

Ces résultats sont en accord avec les données de notre étude, ou nous avons également

observé une prévalence similaire de [complication/toxicité], notamment en ce qui concerne
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I'apparition de mucites a partir de la troisiéme semaine de traitement et les effets exacerbés

en cas de chimiothérapie concomitante.

e Complications tardives :

Les effets a long terme de la radiothérapie pour le cancer du nasopharynx sont dominés
par plusieurs complications. Parmi celles-ci, la fibrose/sclérose cervicale, évaluée selon
I’échelle du Groupe Radiation Thérapie Oncologie (RTOG), survient dans environ 30 % des cas,
et pourrait étre plus marquée chez I’enfant, surtout apres des doses élevées de radiothérapie
(> 70 Gy) et I'association avec des agents chimiothérapeutiques comme la bléomycine ou les
anthracyclines. Cette fibrose est souvent accompagnée d’une alopécie définitive dans la zone
irradiée, notamment au niveau de la mandibule et du menton. L'hyposialie affecte plus de 80
% des patients irradiés, avec 25 % d'entre eux souffrant d'une forme sévére. Ce phénomene, lié
a l'irradiation des glandes parotides, entraine une sécheresse buccale chronique, des troubles
de la déglutition et du golit, ainsi qu'une altération de I’hygiéne buccopharyngée, augmentant
le risque de caries dentaires.[66]

Les patients peuvent également souffrir d'ostéo-radionécrose, touchant environ 2,7 %
d'entre eux, particulierement influencée par la dose de radiothérapie (> 60 Gy) et les
extractions dentaires. Une hypoacousie, due a une otite séreuse secondaire a la fibrose de la
trompe d’Eustache, est observée dans plus de 60 % des cas. Le trismus, une limitation sévére
de l'ouverture buccale, survient dans les trois ans suivant le traitement chez moins de 20 %
des patients. Dans de rares cas (moins de 1 %), une radionécrose cérébrale, souvent localisée
dans la région fronto-temporale, peut survenir.[67]

Chez les patients traités durant I'enfance, des troubles de croissance osseuse peuvent
apparaitre, entrainant une dysmorphie cranio-faciale associant une hypotrophie du menton,
des maxillaires réduits et un petit cou, souvent accompagnée de sclérose cutanée cervicale
sévere et d’un mauvais état buccodentaire. Enfin, la complication tardive la plus grave est
I’apparition d’un cancer secondaire dans les zones irradiées, comme les sarcomes ostéo- ou

fibrosarcomes, bien que cette occurrence reste rare.[68]
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2. La curiethérapie :

Elle peut étre combinée a la radiothérapie externe lors du traitement initial, offrant
I'avantage de mieux protéger les tissus sains grace a son action ciblée au niveau de la tumeur
nasopharyngée ou a proximité de celle-ci. Cette technique utilise soit une sonde
endotrachéale pédiatrique pour placer les sources radioactives, soit un dispositif a base
d’iridium 192, appliqué sous anesthésie locale. Les doses administrées varient entre 6 et 24
Gy, réparties en deux a cing fractions apres la radiothérapie externe. L’association de la
radiothérapie et de la curiethérapie permet d’obtenir un taux de contréle local supérieur a 90

%, tout en étant bien tolérée par les patients.[17]

3. Chimiothérapie :

Le carcinome nasopharyngé (NPC) s'est révélé également sensible a la chimiothérapie,
avec une forte corrélation entre la sensibilité a la radiothérapie et celle a la chimiothérapie.
Pour les cas localement et régionalement avancés, le traitement de référence est la
chimiothérapie concomitante a base de platine. Cependant, il a été démontré que la
chimiothérapie d'induction offre de meilleurs résultats par rapport a la chimiothérapie
concomitante seule. Lorsqu'elle est administrée avant la chimiothérapie, la radiothérapie
concomitante permet de maintenir un controle efficace au niveau local, régional et a
distance.[1]

Plusieurs méta-analyses ont été menées pour mieux définir I'apport de la
chimiothérapie et sa place dans le traitement du cancer du nasopharynx. La méta-analyse
réalisée par Blanchard, qui a inclus les données de 19 essais et 4806 patients, et mise a jour
en 2021 pour atteindre un total de 7000 patients, confirme Il'apport de la chimiothérapie
associée a la radiothérapie, avec une amélioration significative de la survie globale et un
bénéfice de 6,3 % a 5 ans. Cette étude démontre que la chimiothérapie améliore a la fois la
survie globale et la survie sans récidive, que ce soit avec ou sans chimiothérapie adjuvante

dans les traitements par radio-chimiothérapie concomitante. [69]
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a. Chimiothérapie d’induction :
Les premiers essais de chimiothérapie néoadjuvante, incluant au moins un composé a

base de sel de platine, administraient deux a trois cycles de traitement a des intervalles de
trois semaines.[70]
L’objectif de la chimiothérapie d’induction est double :
e Obtenir une réduction tumorale pour les volumineuses tumeurs de stade Ill/IV afin que
la radiothérapie soit moins toxique.
e Traiter précocement les éventuelles micro-métastases pour les tumeurs les plus
avancées.

La chimiothérapie d'induction présente de nombreux avantages potentiels, tels que le
soulagement rapide des symptomes des patients, I'élimination des petites Iésions
métastatiques et une meilleure observance du traitement pour les stades avancés.
Récemment, plusieurs essais multicentriques randomisés réalisés a Guangzhou, en Chine, ont
été publiés a I'international. Ces études ont utilisé différentes combinaisons de chimiothérapie
d'induction, notamment le docétaxel, cisplatine et 5-fluorouracile (TPF), le cisplatine et 5-
fluorouracile (PF), ainsi que la gemcitabine et cisplatine (GP), pour traiter les patients aux
stades lll et IV. [34]

A I'Université de Séoul, Hong et ses collaborateurs ont réalisé une analyse comparative des
résultats chez 55 patients atteints d'un cancer du nasopharynx de stade Ill ou IV. Ces patients
ont été traités par un a trois cycles de chimiothérapie a base de sel de platine et de 5-
fluorouracile suivis de radiothérapie, et comparés a 82 patients ayant recu uniquement une
irradiation. Apres une période de suivi de 48 mois, les taux de survie globale étaient
respectivement de 71 % pour le groupe ayant recu la chimiothérapie et de 59 % pour le groupe
traité par irradiation exclusive .Les taux de survie sans récidive et sans métastase a cing ans
étaient également supérieurs dans le groupe ayant recu la chimiothérapie, avec des taux de

63 % contre 52 % et de 84 % contre 66 % respectivement.[71]

b. Chimio-radiothérapie concomitante :

Le schéma de radio-chimiothérapie concomitante dans le traitement du cancer du
nasopharynx (cavum) est effectivement devenu le standard de traitement pour les stades

localement avancés a partir de 1999, notamment pour les formes avec atteinte ganglionnaire
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cervicale N2-N3 ou pour les tumeurs de grand volume (T3 et T4). Concernant les protocoles
de chimiothérapie concomitante, le cisplatine est bien souvent utilisé en premiere ligne. En
pratique clinique, les schémas les plus courants sont une administration de 40 mg/m2 une
fois par semaine, ou bien de 80 a 100 mg/m?2 toutes les trois semaines.

Les études confirment que les variations dans la radiosensibilité et les profils de toxicité
entre ces deux schémas sont souvent moins importantes que l'intensité globale de la dose. La
dose cumulative optimale pour le cisplatine sans chimiothérapie d’induction est estimée a 200
mg/mz2. En revanche, lorsque la chimiothérapie d'induction est également administrée, une
dose cumulative de 160 mg/m?2 est considérée comme adéquate pour maximiser l'efficacité
tout en limitant la toxicité[73].

En cas de contrindication du cisplatine : carboplatine (100 mg/m 2 les jours 1, 8, 15,
22, 29 et 36) ou oxaliplatine hebdomadaire (70 mg/m 2 sur deux heures).

c. Chimiothérapie adjuvante :

La chimiothérapie adjuvante a pour objectif de réduire le risque de récidive locale ou a
distance. Cependant, elle est difficile a administrer en pratique apres la radio-chimiothérapie
concomitante, et dans la plupart des études, seuls environ deux tiers des patients parviennent
a recevoir les trois cycles concomitants prévus. De plus, l'utilisation de la chimiothérapie
adjuvante n’a pas démontré de maniére claire un avantage en termes de contréle local ou de
survie globale.[74]

L’étude de Chen, publiée en 2012, a comparé l'apport réel de la chimiothérapie
adjuvante au traitement standard de radio-chimiothérapie (NP1). Dans cette étude
multicentrique de phase Il menée en Chine, 508 patients atteints d’un carcinome
nasopharyngé de stade Il ou IV (a I'exception des patients NO) ont été inclus et répartis en
deux groupes :

e Un groupe recevant le traitement standard de radio-chimiothérapie par cisplatine (40
mg/m?2 par semaine).

e Un autre groupe recevant le méme traitement standard, suivi de 3 cycles de
chimiothérapie adjuvante comprenant du cisplatine (80 mg/m?) associé au

fluorouracile (800 mg/mz2 par jour pendant 4 jours, toutes les 4 semaines).
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Les résultats a 5 ans de cette étude n’ont pas montré de bénéfice significatif de I'ajout de la

chimiothérapie adjuvante sur la survie sans rechute.[73]

d. Lachimiothérapie palliative :

Les rechutes locorégionales et/ou métastatiques sont traitées avec des combinaisons de
sels de cisplatine, qui se sont révélées particulierement efficaces, avec des réponses cliniques
significatives. En revanche, les traitements utilisant des combinaisons sans cisplatine
montrent généralement des résultats moins favorables selon diverses études. [72]

Dans notre série la chimiothérapie d’induction a été utilisé dans 66% des cas, 89% des

cas ont bénéficié d’'une chimiothérapie concomitante.

e. Complications de la chimiothérapie :

Parmi les effets secondaires les plus fréquents figurent la néphrotoxicité, nécessitant
une surveillance étroite de la fonction rénale tout au long du traitement. Le cisplatine est
également connu pour induire une ototoxicité, entrainant des troubles auditifs, qui peuvent
étre irréversibles dans certains cas [66].La Myélo-suppression, incluant des épisodes de
neutropénie, d’anémie et de thrombopénie, est un autre effet indésirable fréquent,
augmentant le risque d'infections graves et de fatigue chez les patients. Par ailleurs, la
neurotoxicité périphérique peut survenir, provoquant des neuropathies périphériques, qui se
manifestent par des engourdissements ou des douleurs dans les extrémités. Enfin, la toxicité
gastro-intestinale, notamment les nausées et vomissements, est couramment observée, bien
que son impact soit atténué par l'utilisation d'antiémétiques. Ces complications, bien que
fréquentes, peuvent étre gérées par des ajustements de doses et des traitements de soutien,
permettant aux patients de poursuivre leur traitement tout en limitant les effets indésirables.

[75].

4. Chirurgie :

Le nasopharynx, une région anatomique difficile d'acces chirurgical, donc la chirurgie
est rarement abordée ; il est situé a proximité de structures vasculaires et nerveuses vitales
telles que le foramen ovale, le foramen Lacérum, le foramen spinosum, le foramen jugulaire et
le canal carotidien. Cela dit, lorsque cela est nécessaire et recommandé, le nasopharynx peut

étre traité chirurgicalement via différentes voies d'abord, telles qu'une approche trans-
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palatine-maxillaire-cervicale, une approche trans-mandibulaire, une approche trans-cervico-
mandibulo-palatine, par la fosse infra-temporale, une approche temporale latérale (malgré un
taux d'échec significatif de 15,6 a 58 %) ou une approche endoscopique [76].

La chirurgie de rattrapage, ou curage ganglionnaire cervical, est envisagée en cas de
persistance de ganglions atteints plusieurs mois aprés la radiothérapie ou lors de récidives
ganglionnaires isolées. Diverses voies d'abord, telles que les approches trans-palatine, trans-
mandibulaire, ou endoscopique, permettent d'accéder au nasopharynx, bien que certaines
présentent un taux d'échec notable. Cette intervention vise a retirer les ganglions atteints et,
si nécessaire, des structures adjacentes pour obtenir un bon contréle local, avec un taux de
succes d’environ 66 % [77].

Dans notre série 2 patients on bénéficie d’un curage ganglionnaire de rattrapage apres

association radio-chimiothérapie.

5. Indications thérapeutiques :

5.1 Cancers localisés sans atteinte ganglionnaire cervicale :

- TI1-T2 NO : Traitement par radiothérapie seule (RTH).
- T2-T3 NO : Radiothérapie seule ou associée a une chimiothérapie concomitante (CHT).
- T3-T4 N1-3 : Chimiothérapie d'induction suivie de radiothérapie concomitante (RCC)

ou RCC avec chimiothérapie adjuvante, ou RCC seule.

«» Réévaluation clinique aprés traitement curatif :

e A 8semaines:
v" Si suspicion de maladie résiduelle : IRM cervico-faciale, nasofibroscopie et/ou
TEP-CT.
v Si absence de suspicion : IRM de référence a 12 semaines apres la fin de la
radiothérapie.
= Si réponse compléete : Surveillance clinique, endoscopique et
radiologique réguliere.
= Si reliquat tumoral : Réunion de concertation pluridisciplinaire pour
décider entre chimiothérapie, réirradiassions ou autres approches.

* Sireliquat ganglionnaire : Adénectomie.
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5.2 Patients métastatiques d’emblée :

- Chimiothérapie néoadjuvante, puis réévaluation 2 a 3 semaines apres la fin du
traitement.
e Siréponse compléte : Radiothérapie locorégionale.
e Si réponse incompléte ou progression : Radiothérapie et/ou chimiothérapie
palliative.
e Survies prolongées : Des survies supérieures a 2 voire 5 ans peuvent étre

obtenues chez les patients avec des métastases osseuses isolées.

5.3 Rechutes :

¢ Rechutes locorégionales : Traitement par radiothérapie externe a haute dose (70 Gy),
radiothérapie externe (40 Gy) associée a la curiethérapie (20 Gy) ou curiethérapie
seule.

e Rechutes ganglionnaires : Curage ganglionnaire avec ou sans radiothérapie, selon les
possibilités dosimétriques (en fonction des doses déja administrées lors du traitement

antérieur).
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Arbre décisionnelle ;

Cancer du Cavum

Atteinte métastatique

l Oui Non —l

Chimiothérapie

T1T2NO T3T4 et/ou N+

T4 ou
Atteinte ganglionnaire
Radiothérapie importante
exclusive

oul NON

+

85



Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

IX. Surveillance et Suivi :

Elle doit étre constante et réguliere, du fait du risque plus métastatique que de rechute
locorégionale. Elle est basée, lors des 2 années apres le traitement et tous les 3 mois, sur un
examen oto-rhino-laryngologique et du cavum, une radiographie du thorax et une
échographie abdominale. L’'imagerie nasopharyngée reste basée sur I’examen TDM, bien que
I’IRM lui soit supérieure, surtout en cas de doute entre une fibrose post thérapeutique ou une

rechute locale

1. Objectifs :
Il est essentiel de souligner lI'importance d'une surveillance systématique du CNP afin de
e Evaluer I'efficacité et la tolérance des traitements administrés.

e Détecter précocement les récidives locales et les métastases a distance.

2. Movens de surveillance :

a. Surveillance clinique et paraclinique :

Les recommandations reposent sur un suivi régulier, clinique et iconographique, incluant :
e Consultations médicales avec nasofibroscopie :
- Tous les 3 mois pendant les 3 premiéres années.
- Tous les 6 mois durant les 2 années suivantes.
- Ensuite, une fois par an.
Ces consultations incluent :
= Un examen du cavum a la recherche d'une récidive locale.
= Un examen des aires ganglionnaires et des nerfs craniens.
= Un examen physique pour détecter une hépatosplénomégalie, un syndrome
pleurétique, une compression médullaire ou un syndrome paranéoplasique
pouvant indiquer une métastase.
= Une évaluation générale de I'état de santé du patient.
e IRM:
- La premiére imagerie doit étre réalisée deux a trois mois apres la fin du traitement,

puis une fois par an pendant cing ans.
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e Radiographie thoracique et échographie abdominale :
- Ces examens ne sont pas systématiques mais sont indiqués en présence de signes
cliniques évocateurs de métastases a distance.
e Scanner thoracique et/ou abdominal, scintigraphie osseuse :
- Réalisés uniquement en cas de signes évoquant une atteinte métastatique.
e TEP-scanner :
- Son utilisation en surveillance n'est pas encore clairement définie et doit étre
guidée par les signes cliniques. Un examen de référence post-thérapeutique peut

étre réalisé a trois mois apres la fin du traitement.

b. Surveillance endocrinienne :

e Une évaluation annuelle de la fonction endocrinienne est recommandée a vie.

b. Consultation dentaire :

e Une consultation chez le dentiste est conseillée deux fois par an, également a vie.
En cas de lésions précancéreuses, une surveillance rapprochée avec biopsie au moindre
doute est indispensable. Il est également crucial d’insister sur I'arrét de la consommation
d’alcool et de tabac, ce qui permet de réduire le risque de développer une seconde

localisation tumorale.
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Figure 55: Calendrier de surveillance post thérapeutigue du cancer du cavum . [78]
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Le cancer du cavum représente un défi de prise en charge pour les oncologues

radiothérapeutes de par sa fréquence dans notre pays, la fréquence des formes localement

avancées au moment du diagnostic mais aussi de part les toxicités liées aux traitements

utilisés. En vue d’améliorer les résultats thérapeutiques et ainsi le pronostic de ce cancer nous

recommandons de prendre les mesures suivantes :

Promouvoir la sensibilisation et I'éducation du public sur les signes cliniques du
cancer nasopharyngé en diffusant des informations claires concernant les symptomes,
les facteurs de risque (comme le tabagisme), et les démarches a suivre pour accéder

rapidement aux soins en cas de symptomes suspects.

Surveiller les symptomes non spécifiques, tels que les masses cervicales indolores,
I’lhypoacousie, les otites récurrentes ou les épistaxis unilatérales en I’absence
d’infection des voies respiratoires supérieures, en procédant a une évaluation
approfondie du nasopharynx et en recommandant une consultation spécialisée en
ORL.

Associer les compétences de différentes spécialités médicales, telles que les
radiologues, oncologues et ORL, pour garantir une prise en charge multidisciplinaire

compléte du patient.

Former continuellement les cliniciens avec des mises a jour sur les protocoles de
diagnostic récents, les nouvelles techniques d’imagerie, et des sessions de

sensibilisation a la reconnaissance des signes atypiques du CNP.

Intégrer systématiquement la sérologie EBV dans [I’évaluation du pronostic du
carcinome nasopharyngé pour identifier les formes précliniques, améliorer le

diagnostic précoce et orienter le traitement.

Développer des thérapies ciblées pour offrir une approche prometteuse,
particulierement dans les formes résistantes ou métastatiques du CNP, malgré une

efficacité variable.

Identifier les patients a haut risque de rechute et mettre en place une surveillance a
long terme basée sur les facteurs pronostiques, tels que I’extension tumorale et la
présence d’EBV, afin d’ajuster les traitements et réduire les toxicités tout en améliorant

le pronostic.
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Le cancer du cavum est un carcinome épithélial qui prend naissance dans la muqueuse
du nasopharynx ; c’est une pathologie fréquente et présente un défi majeur de santé publique
dans plusieurs pays, notamment le Maroc.

Le profil épidémiologique de cette maladie présente des caractéristiques ethniques et
géographiques uniques, liées a des étiologies environnementales, diététiques, génétiques et
virales diverses.

L’évolution insidieuse de la tumeur et le diagnostic a des stades avancés et la
fréquence des métastases font de ce cancer une pathologie grave avec un pronostic réservé.

Sur le plan anatomopathologique, 'UCNT est le type le plus fréquent de cette maladie.

Le Bilan initial repose sur l'imagerie par tomodensitométrie et |'imagerie par
résonnance magnétique, I’extension locorégionale peut étre évaluer par le TEP-TDM, La
scintigraphie osseuse et le couple radiographie thoracique et échographie abdominale avec la
TDM-TAP.

La place de la chirurgie reste tres réduite , La radiothérapie demeure le traitement de
référence pour le cancer du cavum, en raison de sa localisation profonde et de la difficulté
d’acces par chirurgie. Associée a la chimiothérapie, elle constitue la méthode thérapeutique la
plus efficace.

Les indications thérapeutiques sont en fonction de la taille de la tumeur et de son
envahissement. Les petites tumeurs sans envahissement ganglionnaire, sont efficacement
traitées par la radiothérapie seule. En revanche, les tumeurs localement avancées ou
métastatiques nécessitent une approche combinée de chimio-radiothérapie pour maximiser
I’efficacité du traitement.

Un dépistage efficace, accompagné d'une sensibilisation accrue des professionnels de
santé et du public aux signes cliniques, permettrait de détecter la pathologie a un stade

précoce, ou les options thérapeutiques sont plus efficaces.
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RESUME

Notre travail est une étude rétrospective, réalisée entre 2013 et 2023, concernant 167
cas de cancers du cavum colligés au service d’oncologie-radiothérapie du CHU Mohammed VI
de Marrakech.
L’objectif de notre étude est de rapporter I’expérience du service dans la prise en charge du
cancer du cavum, ainsi que d’évaluer les résultats thérapeutiques et les toxicités a court et
long terme des patients traités par radio-chimiothérapie combinée pour ce type de cancer, et
de comparer nos résultats a ceux de la littérature.

Résultats : 167 patients atteints de cancer du cavum ont été traités. L'age moyen était
de 45,8 ans. Le type histologique prédominant était 'UCNT dans 85,03 % des cas. Les
tumeurs ont été classées selon la classification AJCC de 2017 : stade | (2,40 %), stade Il (11,38
%), stade Il (45,51%), stade IVa (39.52%) Le traitement consistait en une radio-chimiothérapie
dans 89.22 % des cas, une radiothérapie exclusive dans 10.78% des cas. Les complications
étaient principalement dominées par une asthénie dans 68,75 % des cas, une radiomucite
dans 31 % des cas, et des radiodermites dans 23 % des cas. Au niveau de I'évolution clinique,
une rémission complete a été observée dans 56,89 % des cas, tandis que 5,99 % ont présenté
une rechute loco-régionale, 11,98 % ont développé des métastases a distance et 7,78% ont
décédé.

Conclusion : Le cancer du cavum est une pathologie complexe et constitue un probléeme
majeur de santé publique au Maroc. Cependant, des progrés significatifs ont été réalisés grace
aux avancées en radiothérapie et en biologie moléculaire. Les résultats cliniques se sont
améliorés, tout comme la gestion des complications. Les formes précoces de la maladie
peuvent étre efficacement traitées par la radiothérapie seule, offrant un bon controle local.
Pour les stades avancés, la radio-chimiothérapie concomitante (RCC) est devenue le
traitement de référence. L'ajout de la chimiothérapie néoadjuvante (CMT) a contribué a une
amélioration notable des résultats thérapeutiques, notamment en termes de controéle local, de

survie sans rechute et de survie globale.
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Summary

Our work is a retrospective study conducted between 2013 and 2023, involving 167
cases of nasopharyngeal cancer collected in the oncology-radiotherapy department of
Mohammed VI University Hospital in Marrakech.

The objective of our study is to report the department's experience in the management
of nasopharyngeal cancer, as well as to evaluate the therapeutic outcomes and short- and
long-term toxicities in patients treated with combined radio-chemotherapy for this type of

cancer, and to compare our results with those in the literature.

Results: 167 patients with nasopharyngeal cancer were treated. The average age was
45.8 years. The predominant histological type was UCNT (undifferentiated carcinoma of
nasopharyngeal type) in 85.03% of cases. Tumors were classified according to the AJCC 2017
classification: stage | (2.40%), stage Il (11.38%), stage Il (45.51%), stage IVa (39.52%).
Treatment consisted of radio-chemotherapy in 89.22% of cases and exclusive radiotherapy in
10.78% of cases. Complications were mainly dominated by fatigue in 68.75% of cases,
radiomucositis in 31% of cases, and radiodermatitis in 23% of cases. In terms of clinical
outcomes, complete remission was observed in 56.89% of cases, while 5.99% experienced

loco-regional recurrence, 11.98% developed distant metastases, and 7.78% of patients died.

Conclusion: Nasopharyngeal cancer is a complex pathology and a major public health
issue in Morocco. However, significant progress has been made thanks to advances in
radiotherapy and molecular biology. Clinical outcomes have improved, as has the
management of complications. Early-stage disease can be effectively treated with
radiotherapy alone, providing good local control. For advanced stages, concurrent radio-
chemotherapy (RCC) has become the standard treatment. The addition of neoadjuvant
chemotherapy (NAC) has contributed to a notable improvement in therapeutic outcomes,

particularly in terms of local control, relapse-free survival, and overall survival.
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Annexes 1:

I. Profil épidémiologique :

—

. L’année du diagnostic :

2. Age:

3.Sexe:homme O femme O

4. Origine : Rurale O Urbaine O

5. Profession :

6. Mutuelle :

7. Antécédents :

* Tabagisme: OUIO NONO

» Alcoolisme: OUIO NONO

= Antécédent d’infection ORL a répétition : OUIO NON O

» Antécédent de végétations adénoides : OUI O NON O

» Habitudes alimentaires (ingestion des nitrosamines) : OUI0 NONOO
= Antécédent de cancer du cavum familial et/ou personnel : : QUIO NON O

= |nfection EBV : : OUI O NON O

Il. Données cliniques :

1. Délai de consultation :
2. Signes fonctionnels :
a. Syndrome ganglionnaire :
b. Syndrome otologique :
= Hypoacousie : OUI O NON O
= Acoupheénes : OUI O NON O
= Otalgie: OUI O NON O
= Sensation de plénitude de I’oreille : QUI O NON O

LT X 1 o =T

¢. Syndrome rhinologique :

= Obstruction nasale unilatérale : OUI O NON O
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= Epistaxis récidivante : OUI O NON O
= Rhinorrhée : OUI O NON O
= Rhinolalie : OUI O NON O

=  Autres :

d. Syndrome neurologique :
= (Céphalées rebelles aux antalgiques : OUI O NON O
= Diplopie: OUI O NON O
» Trismus:OUI O NON O
= Dysphonie : OUI O NON O
= Dysphagie : OUI O NON O
= Névralgie faciale : QUI O NON O

= Paralysie faciale : OUI O NON O

3. Signes physiques :

a. Examen ganglionnaire
b. Examens ORL :

c. Autres :

1l. Etude anatomopathologique

Cavoscopie sous sédation/ anesthésie locale avec des biopsies :

a. Siege de la biopsie :
= Biopsie du cavum : O

= Biopsie ganglionnaire : O

b. Type histologique :
= Carcinome épidermoide kératinisant : [
= Carcinome épidermoide non kératinisant : [J
= UCNT (carcinome indifférencié de type nasopharyngé) : O
= Autre : adénocarcinome : O

= Lymphome malin: O
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IV. Données paracliniques :

1. Biologie :
= NFS +PQ:
= Bilan hépatique : ASAT : ALAT :
» Bilan rénale : Urée : Créatinine :

* |onogramme sanguin :
= Bilan cardiaque :

= Bilan stomatologique :

2. Imagerie :
= TDM téte et cou :
* IRM téte et cou :
= TEP-TDM:
= Radiographie pulmonaire :
= Echographie abdominale :
= TDM-TAP:
= TDM cérébrale :

= Scintigraphie osseuse :

V. Classification TNM :

» T:0O

= T1:0
» T2:0
= T3:0O
= T4:0
= N:O

= Nx:0O
= NO:O
= N1:0
= N2:0O
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* N3a:0O
= N3b:0O
= M:O
= Mx:O
= MO:O
« M1:0O

VI. Données thérapeutiques :

1. Chimiothérapie
= Faite:OUIO NON O

palliative

= Type : néo adjuvante concomitante

= Protocole :AC BEC CP 5FU+CDDP

= Nombre de cycles :

= Complications : hématologiques digestives

autres

2. Radiothérapie
= Faite: OUI O NON O

= Type: RCC radiothérapie exclusive
= Dose:
= Site : Tumeur Ganglions

= Etalement /fractionnement :

= Nbre des séances /jours :

= Nbre des jours /semaine :

= Réponse a la radiothérapie : RC RP
= Complication : mucite radiodermite

3. Chimio-radiothérapie concomitante : OUI O

= Complications de la RCC:
= Neurologique : radionécrose cérébrale : O
= Non neurologique : Ostéoradionécrose : O

] Mucite : O

Pas de réponse

Hypoacousie

NON O

autre

pulmonaires

autres :
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= Dermite: O
=  Hyposialie : O
= Rhinopharyngite post-irradiation : O
=  Trismus: O
* Vomissements ou autres toxicité digestive : O
=  Toxicité pulmonaire : O
= Alopécie : O
* Toxicité hématologique : O
»  Toxicité rénale : O
=  Troubles hydroélectrolytiques : O
4. Chirurgie : OUI O NON O
= Sur les ganglions :

= Surlatumeur:0O

VII. Suivi des malades post thérapeutique :

1. Clinique :
= SF:

= SP (cavoscopie) :

2. Imagerie :
= .TDM:O
 «|RM: 0O
= .« TEP-TDM: O
3. Stratégie et rythme de la surveillance :
= Consultation avec examen clinique et cavoscopie chaque 3 a 6 mois pendant 2 ans
* puis annuellement :
= TDM OU IRM chaque 3 a 6 mois pendant 2 ans puis annuellement :
4. Réponse au traitement :

= Rémission compléte : O
= Rechute / récidive : Locale : O

* Lymphatique : O

102



Place de la radio-chimiothérapie dans la prise en charge du cancer du cavum

= Mé@étastases a distance : O
= Perdue de vue : O

= Déces: O
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Annexe 2 :

Classification TNM selon I’'UICC 2017 ( 8eme édition) .

T1

T2

T3

T4

N: Adénopathies

NO
N1

N2

N3

M: Métastases a distance
MO
M1

Nasopharynx, oropharynx ou cavité nasale
sans extension parapharyngée

Extension parapharyngée, atteinte des tissus
mous adjacents (muscles ptérygoidiens,
muscles prévertébraux)

Invasion des structures osseuses (base du
crane, vertebres cervicales) et/ou des sinus
paranasaux

Extension intracranienne, atteinte des nerfs
craniens, hypopharynx, orbite, ou atteinte
étendue des tissus mous (au-dela de la
surface latérale du muscle ptérygoidien
latéral, glande parotide)

Pas de métastase ganglionnaire régionale

Ganglions rétro-pharyngés
(indépendamment de la latéralité); cervicaux
unilatéraux, <6 cm, et au-dessus de la
bordure caudale du cartilage cricoide

Ganglions cervicaux bilatéraux, <6 cm, et
au-dessus de la bordure caudale du
cartilage cricoide

>6 cm et/ou en dessous de la bordure
caudale du cartilage cricoide (peu importe la
latéralité)

Pas de métastases a distance

Métastases a distance présente
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Annexes 3
Stadification TNM du NPC selon I’AJCC 2017 ( 8eme édition)

Stade | T1 NO MO

Stade Il T2 NO-1 MO, T1 N1 MO
Stade il T1-3 N2 MO, T3 NO-2 MO
Stade IVA T4 ou N3 MO

Stade IVB Tout T, tout N M1
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