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RESUME

Objectif : Etudier la valeur pronostique de I’atteinte parapharyngée
dans les carcinomes du nasopharynx classés T2 selon la classification
UICC 1997.

Méthodes : C’est une étude rétrospective portant sur 32 cas de
tumeurs du cavum classées T2 selon la classification UICC 1997
traités entre Janvier 1997 et décembre 2001. Les tumeurs ont été
classées T2a MO dans 15 cas (groupe 1) et T2b MO dans 17 cas
(groupe 2). La moyenne d’age dans les deux groupes était de 47 ans
avec une prédominance masculine (sex ratio de 1.83 pourle G1 et 4.3
pour le G2). Dans les 2 groupes, le diagnostic histologique a porté sur
la biopsie du cavum concluant a un UCNT dans 100% des cas du G1
et 94% des cas du G2. L'atteinte ganglionnaire dans le G1 était de
52% (N2 : 26% ; N3 : 26%) et de 88% dans le G2 (N2 : 47% , N3 :
41%). Le traitement a comporté une radiothérapie exclusive a la
dose de 74 Gy pour les tumeurs NO et une chimiothérapie néo-
adjuvante a base de doxorubicine et de cisplatine suivie d’une
radiothérapie en cas d’atteinte ganglionnaire.

Résultats L’évaluation thérapeutique était clinique et
scannographique. La réponse clinique a la chimiothérapie était
complete dans 12.5% (G1) et 53% (G2), partielle dans 25% (G1) et
35% (G2). Le scanner de contrdle post chimiothérapie n’a pas été
systématique chez tous les patients. L'évaluation scannographique
apres la fin du traitement a montré une réponse complete dans 69%
(G1), 53% (G2) et partielle dans 6% pour les 2 groupes.

Apres un délai moyen de suivi de 79 mois. La survie sans récidive
était de 70% dans le groupe 1 (T2a) et de 48% dans le groupe 2
(T2b). Le taux de métastase a distance a été de 26% (G1) vs 6% (G2).
La survie globale a 5 ans dans le groupe 1 (T2a) a été de 78% vs 55%
pour le groupe 2 (T2b).

Conclusion : L'extension parapharyngée est un facteur pronostique
associé a un taux de récidive locale et d’atteinte ganglionnaire plus
élevé. La sous-classification T2a/T2b devrait avoir un impact dans
I’attitude thérapeutique actuelle.

SUMMARY

Aim: This study evaluated the prognostic value of the Para
pharyngeal space involvement in nasopharyngeal carcinoma T 2
disease (UICC 1997 classification).

Methods : From January 1997 and December 2001; 32 patients with
nasopharyngeal carcinoma were examined by CT scan and according
to the 1997 International Union Against Cancer (UICC) staging
system ,15 had stage T2a MO (G1) and 17 T2bMO0(G2). The median
age was 47 years .The male to female ratio was 1.81 (G1); 4.3 (G2)
. All patients were pathologically confirmed by biopsy from the
nasopharynx as having UCNT in 100% (G1) and 94% (G2).The node
involvement was 52% for the G1(N2: 26%, N3: 26%) and 80% for
the G2(N2: 47%, N3: 41%). Both neoadjuvant chemotherapy and
radiotherapy were performed for advanced N disease and only
radiotherapy for NO.

Results : Examination and CT scan were performed for the
evaluation of the treatement. The completely clinical remission after
chemotherapy was 12.5%(G1) and 53% (G2), partial remission was
25% (G1) and 35% (G2). The CT scan control wasn’t performed for
all patients. The complete response was 69% (G1) and 53% (G2);
partial response was 6% for both two groups. The median follow up
was 79 months. Disease free survival rates were 70% for G1 (T2a)
and 48% for G2 (T2b). Distant metastasis rates were 26% (G1) vs 6%
(G2) and more likely in the presence of advanced N disease. Five
years overall survival was 78% (G1) T2a vs 55%(G2) T2b.The N
disease was correlated to metastasis as overall survival was 66.7%
for N3 disease vs 85.7% for NO.

Conclusion : Parapharyngeal tumor involvement affects local and
regional tumor failure. Subclassification of T2 disease into T2a/T2b
should have an impact on treatment strategies.
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Les tumeurs malignes du cavum sont représentées surtout par le
cancer du cavum d’origine épithéliale, dont la forme
histologique la plus fréquente est 'UCNT (undifferenciated
carcinoma of nasopharyngeal type). Son pronostic est surtout
lié a Datteinte ganglionnaire et a l’extension tumorale.
Récemment I'UICC a modifié la classification en
individualisant T2a/T2b comme facteur pronostique. Le cancer
du nasopharynx se développe le plus souvent a partir de la
fossette de Rosen-muller. L’extension tumorale dans 1’espace
parapharyngé au cours de 1I’évolution est précoce et fréquente
pouvant atteindre 65 a 90 % des cas a cause de la faiblesse du
mur pharyngé postérieur. Cette extension fait partie de la
classification TNM modifiée en 1997 [1, 2, 3]. Nous proposons
a travers cette étude d’évaluer la valeur pronostique de I’atteinte
parapharyngée dans les carcinomes nasopharyngés.

PATIENTS ET METHODES

C’est une étude rétrospective portant sur 32 cas de tumeurs du
cavum classées T2 selon la classification UICC 1997 et
colligées dans le service de radiothérapie de 1’'Institut Salah
Azaiz, de janvier 1997 a décembre 2001. Les tumeurs ont été
classées d’apres les données cliniques et tomodensitométriques
T2a MO dans 15 cas (Groupe 1) et T2b MO dans 17 cas (Groupe
2) selon la classification UICC 1997 (Fig. 1, 2).

Figure 1 : TDM: carcinome nasopharyngé : espaces parapharyngés
droit et gauche libre : T2a.

Figure 2 : TDM: carcinome nasopharyngé avec atteinte de 1’espace
parapharyngé gauche : T2b.
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masculine (sex ratio de 1.83 pour le Glet 4.3 pour le G2). Le
délai a la consultation était de 4 mois (G1) et de 6 mois (G2).
Les adénopathies cervicales étaient la circonstance de
découverte la plus fréquente. Le type histologique était un
UCNT dans 100% des cas du G1 et 94% des cas du G2.

Le traitement a comporté une radiothérapie exclusive a la dose
de 74 Gy pour les tumeurs NO et une chimiothérapie néo-
adjuvante (3 cycles) a base de doxorubicine (90 mg/m2) et
cisplatine (100mg/m?2) suivie de la méme radiothérapie pour les
autres. L’irradiation a été délivrée au cobalt 60 par deux champs
latéraux opposés incluant le volume tumoral initial et les aires
cervicales supérieures. Les aires ganglionnaires cervicales
basses et moyennes sont irradiées par un faisceau antérieur. A la
dose 42-44 Gy les champs latéraux sont réduits et la partie
postérieure des aires ganglionnaires supérieures est irradiée aux
électrons de 1’accélérateur linéaire d’énergie variable (6 MeV —
9 MeV). Une évaluation scannographique apres la fin de la
chimiothérapie a été pratiquée dans 60% des cas. Un contrdle
scannographique a été pratiqué a la fin du traitement chez tous
les patients.

RESULTATS

La classification des tumeurs en T2a et en T2b selon la
classification de I’'UICC 1997 était basée sur les données de
I’examen physique et le scanner cervico-facial.
L’envahissement ganglionnaire dans le (G1) était de 52% (N2 :
26% et N3 : 26%) et 88% (N2 : 47% et N3 : 41%) dans le (G2).
L’évaluation du traitement était basée sur la clinique et le
scanner cervico-facial. La réponse clinique a la chimiothérapie
était complete dans 12.5% (G1) et 53% (G2), partielle dans
25% (G1) et 35% (G2). L’évaluation scannographique apres la
fin du traitement a montré une réponse complete dans 69%
(G1), 53% (G2) et partielle dans 6% pour les 2 groupes.

Apres un délai moyen de suivi de 79 mois, une récidive locale
était notée dans 6.3% des cas du (Gl) et des métastases a
distance dans 26% des cas (osseuse : 50%, pulmonaire : 25% et
hépatique : 25%). Dans le G2 la récidive locale était de 17.6%,
locorégionale dans 6% des cas et des métastases a distance dans
6% des cas. La survie sans récidive dans le groupe 1 (T2a) a été
de 70% et de 48% dans le groupe 2 (T2b) avec une différence
non significative. La survie globale a 5 ans dans le groupe 1
(T2a) a été de 78% vs 55% pour le groupe 2 (T2b). Le risque de
métastase a été corrélé a latteinte ganglionnaire N3 se
traduisant par une survie globale de 66.7% pour les N3 vs
85.7% pour les NO (Tableau 1).

Tableau 1 : Profil des patients suivis pour carcinomes nasopharyngés
T2a/T2b

Nombre de Atteinte Métastases  SSR SG
patients ganglionnaire (5ans) (5 ans)
T2a 15 52% (n=8) 26% (n=4) 70% 78%
17 4 N3/8
T2b 8% (n=15) 6% (n=1) 48% 55%
7 N3/15

n= nombre, SSR: survie sans récidive, SG: survie globale.
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DISCUSSION

L’age, le sexe, le type histologique, le volume tumoral,
I’atteinte ganglionnaire et I’existence de métastases sont des
facteurs pronostiques bien établis dans le carcinome
nasopharyngé ayant fait I’objet de plusieurs études [4, 5, 6, 7].
Le titre initial d’AC anti EBV n’apparait pas un facteur
pronostique de récidive locale [4]. D’autres facteurs
biologiques ; les protéines p 53, bcl 2, C kit..., les marqueurs
sérologiques LDH, I L ont été étudiés et leurs influence
pronostique est en cours d’évaluation [8, 9, 1, 10]. Le stade
TNM de la classification UICC reste un facteur pronostique
majeur.

Plusieurs classifications ont été utilisées dans le monde
particulierement en Asie ; la classification de Huang (1985) a
Taiwan, le systtme de Changsa en chine et le systtme de Ho
(1978) sont les plus utilisés en Asie [11, 12].

La classification de I’UICC est la plus utilisée en dehors de
I’ Asie. Sa modification en 1997 par rapport a celle de 1987 est
le résultat de ’utilisation en routine de I’imagerie (TDM, IRM)
dans les classifications des tumeurs et la constatation de
certains auteurs d’une différence de contrdle local en fonction
de I’extension tumorale vers I’espace parapharyngé, I’espace
préstyloidien, 1’espace masticateur et la base du crane [13, 14,
4, 15]. Peu d’études ont comparé 1’évolution clinique selon la
nouvelle classification T2a, T2b contrairement a T1 versus T2
et T3 versus T4 selon UICC 1987 [3].

L’espace parapharangé occupe la partie médiale de 1’espace
intermédiaire profond de la face qui est souvent atteint lors de
I’extension des tumeurs du cavum. De forme trapézoide, il
comprend 4 parois : médiale, latérale, postérieure et antérieure
[2]. L’espace parapharyngé contient un faible tissu cellulo-
graisseux traversé par le muscle stylo-glosse, D’artere
pharyngienne ascendante branche de I’artere carotide externe et
I’artere palatine ascendante , branche de I’artere faciale .

Le drainage lymphatique s’effectue a partir du tissu lymphoide
particulierement riche au niveau de la face supérieure et des
faces latérales du rhinopharynx. Celui-ci se draine vers les
ganglions rétro pharyngés puis la chalne cervicale
ganglionnaire profonde.

Un systéme de grading a été proposé par Sham et al. [16, 17, 18]
afin de préciser le degré d’extension parapharyngée ; Quatre
grades ont été proposés grade 0 sans extension
parapharyngée ; grade 1 : extension tumorale a travers le fascia
pharyngobasilaire vers 1’espace retrostyloidien ; grade 2 :
extension tumorale a travers le fascia du tenseur du palais vers
I’espace préstyloidien et le grade 3 : extension vers la partie
antérieure de 1’espace masticateur (Fig. 3).

Dans une analyse faite par Chua et Sham [16, 17] incluant 364
patients suivis pour carcinome nasopharyngé ; 1’extension
parapharyngée (grade 2/3) a été un facteur pronostique
indépendant de survie globale, survie sans récidive et survie
sans métastase : Le controle local a 5 ans a été de 86% dans le
grade 0/1 vs 72% dans le grade 2/3 (p < 0.0001) et le taux de
survie sans métastase a été de 87% dans le grade 0/1 vs 68%
dans le grade 2/3 (p = 0.0002). Sakata et al [12] ont évalué
I’extension vers le fascia pharyngobasilaire sur I’imagerie par
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résonance magnétique et ont rapporté 100% de contrdle local si
ce fascia n’est pas envahi et un pronostic plus mauvais en cas
d’extension vers ce fascia.

Figure 3 : Le systéme du grading de I’extension parapharyngée dans
les carcinomes nasopharyngés d’aprés Sham et al (17).

Dans la série de Xiao et al [18], 197 carcinomes nasopharyngés
ont été évalués, ’extension parapharyngée a été séparée en
deux groupes ; préstyloidien et rétrostyloidien. L’extension
parapharyngée a affecté significativement les taux de survie
globale (p = 0.0115) et de survie sans récidive locale (p =
0.0367). Dans le groupe avec extension rétrostyloidienne,
I’atteinte ganglionnaire a été de 88.5% dont 56.3 % bilatérale.
Quatre vingt six % d’atteinte susclaviculaire ont été associés a
une extension rétrostyloidienne.

Dans I’étude de Teo et al [19], les patients ont été traités entre
1984 et 1989 par la technique des trois champs (un antérieur et
deux latéraux) avec un boost parapharyngé de 20 Gy pour une
dose totale de 80-82.5 Gy en cas d’extension massive a ce
niveau. Le contrdle local n’a pas été significativement affecté
en fonction de I’atteinte parapharyngée. Certains auteurs ont
rapporté une importante corrélation entre [’atteinte
parapharyngée et les métastases a distance. Le taux élevé de
métastases ganglionnaire et de métastases a distance pourrait
étre probablement du a l’invasion de l’artere carotide et le
plexus de Batson (veines vertébrales et péri vertébrales) lors de
I’extension rétrostyloidienne [12, 16, 19].

Dans notre étude, I’extension parapharyngée a été associée a un
pronostic défavorable avec une survie sans récidive de 70%
dans le groupe 1 (T2a) et de 48% dans le groupe 2 (T2b) et la
survie globale a 5 ans dans le groupe 1 (T2a) de 78% vs 55%
pour le groupe 2 (T2b) sans différence significative du fait d’un
faible nombre de patients.

Tous les patients ont eu une irradiation par deux champs
latéraux opposés jusqu’a la dose de 42-44 Gy suivie d’une
surimpression avec un cache médullaire jusqu’a la dose totale
de 74 Gy. Cette technique a été pratiquée indépendamment de
I’extension parapharyngée qui pourrait étre massive "bulky",



justifiant probablement en 1’absence de 'IMRT (Radiothérapie
par Modulation d’Intensité) un éventuel "boost" avec
dosimétrie adéquate et éventuellement une chimiothérapie
concomitante méme en 1’absence d’envahissement
ganglionnaire. L’atteinte ganglionnaire chez nos patients a été
notée dans 88% dans le groupe avec atteinte parapharyngée vs
52% dans I’autre groupe. Le taux de métastases a distance était
de 26% dans le groupe G1 vs 6% dans le groupe G2. Le risque
de métastases était surtout corrélé a I’atteinte ganglionnaire N3.
Les métastases dans G1 ont été observées chez les patients a
haut risque (T2a N3). Chua et Sham [16] n’ont pas rapporté de
corrélation entre I’extension parapharyngée et la classification
ganglionnaire (N) avec une incidence d’extension
parapharyngée de 52.1% ; 53.9% et 54.5% respectivement dans
le groupe N1 ; N2 et N3 (p = 0.959). Dans cette étude le taux
élevé de métastases a distance a été observé dans le groupe T2b
uniquement chez les patients N2 et N3.

D’apres la littérature et notre étude, I’extension parapharyngée dans
les carcinomes nasopharyngés est un facteur pronostique de controle
locorégional et a distance. Les associations chimio-radiothérapie/
chimiothérapie néoadjuvante- chimioradiothérapie deviennent des
standards thérapeutiques pour les carcinomes nasopharyngés
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