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1- Introduction

a) Anatomie descriptive'”

L’oropharynx est la partie moyenne du pharynx. Sa limite inférieure est définie par une
ligne passant par le bord supérieur de 1’os hyoide, sa limite supérieure par une ligne passant par
le palais dur osseux. Il communique avec la cavité orale en avant par I’isthme du gosier, avec
le nasopharynx en haut et I’hypopharynx en bas par 1’ostium intra pharyngien. On décrit
plusieurs parois : deux parois latérales, une paroi antérieure et inférieure, une paroi antérieure
et supérieure et une paroi postérieure. La paroi latérale est constituée par la fosse tonsillaire,
occupée a ses deux tiers supérieurs par la tonsille palatine et le sillon amygdalo-glosse. La fosse
tonsillaire est constituée par les piliers antérieurs et postérieurs, une partie supra-tonsillaire
(vestige de la deuxiéme fente brachiale) et une partie infra-tonsillaire (parfois envahie par la
tonsille linguale). La paroi antérieure comprend la base de langue, qui contient la tonsille
linguale, les vallécules et le bord libre de 1’épiglotte. La paroi antérieure et supérieure est
constituée par le voile du palais et I’'uvule palatine. La paroi postérieure épouse la courbure du
rachis cervical sur lequel elle repose.

Ces différentes structures associent un épithélium malpighien, du tissu lymphoide, des glandes
salivaires accessoires et des muscles de la déglutition, expliquant les diverses histologies
retrouvées dans les cancers de I’oropharynx méme si le carcinome épidermoide représente la

quasi-totalité des cancers de I’oropharynx.

b) Epidémiologie

Les cancers des voies aéro-digestives supérieures (VADS) affectent environ 600 000
personnes par an dans le monde’, ce qui les placent au sixiéme rang des cancers les plus
fréquents*. En France, ’incidence est de 12 a 13 000 nouveaux cas par an’. Ces cancers, dont
la quasi-totalité sont des carcinomes épidermoides, connaissent depuis une trentaine d’années
de profonds changements épidémiologiques®’. Ainsi, il a été observé une diminution
d’incidence des cancers de la cavité orale, du larynx et de I’hypopharynx. Cette décroissance a
¢été ainsi expliquée par la diminution, dans le méme temps, de la consommation d’alcool et de
tabac qui en sont les principaux facteurs de risques’>. Cependant, sur la méme période, il a été
observé une augmentation de l’incidence des cancers de I’oropharynx (+ 2,1 a 3,9 %

d’augmentation par an entre 1973 et 2001)3. Ils représentent ainsi 25% ° des cancers des VADS.
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Pour expliquer cette augmentation d’incidence, beaucoup d’études ont évoqués le virus
HPV (Human Papillomavirus) au début des années 2000'°. Finalement, 'TARC (International
Agency of Cancer Research) a reconnu le virus HPV comme agent carcinogene d’une partie
des cancers de I’oropharynx en 2009'!. On distingue ainsi deux grandes catégories au sein des
CEO : les CEO HPV-induits et non HPV-induits.

Les CEO HPV-induits représentent une proportion variable en fonction des zones
geographiques : 80% des cas et plus pour I’Europe et I’Amérique du Nord, contre 10 a 30%
dans les pays de I’Europe du Sud !>!3!4, En France, ils représentent environ 40 a 50% des cas
de CEO'>16,

Les CEO induits par les HPV oncogénes se distinguent de ceux provoqués par le tabac et
I’alcool par des différences épidémiologiques, biologiques, histologiques et pronostiques'’.
Ainsi, les patients atteints d’un CEO HPV induit ont un taux de consommation de

t'®. Par ailleurs, ces cancers touchent

tabac, d’alcool et de comorbidit¢ moins importan
préférentiellement les organes lymphoides de I’oropharynx que sont la base de langue et la
tonsille palatine. Ces tumeurs s’accompagnent plus fréquemment de métastases ganglionnaires
cervicales. Les CEO non HPV induits surviennent quant a eux dans une population avec une
intoxication alcoolo-tabagique plus importante, plus de comorbidités, et peuvent toucher

I’ensemble des sous unités de 1’oropharynx!®-2°.

¢) Prise en charge initiale et pronostic

Quel que soit le statut HPV, le signe d’appel le plus fréquent conduisant au diagnostic de
CEO est généralement une odynophagie avec otalgie réflexe. Les CEO peuvent également étre
diagnostiqués dans le bilan étiologique d’une masse cervicale prévalente, particulieérement pour
les CEO HPV induits qui s’accompagne fréquemment d’adénopathies cervicales kystiques?'.

Malgré des différences épidémiologiques, biologiques et pronostiques, il n’existe a ce jour
aucune différence dans la prise en charge diagnostique, thérapeutique ou la surveillance en
fonction du statut HPV.

Le bilan initial repose habituellement sur une panendoscopie, une imagerie locorégionale
(TDM +/-IRM cervico-faciale) et une imagerie thoracique a la recherche de 1ésion métastatique
(TDM cervico-thoracique).

La prise en charge thérapeutique, de la méme maniére, ne différe pas en fonction du statut
HPV de la tumeur. Elle repose soit sur une chirurgie premiere suivie de radiothérapie, soit sur
une radiothérapie d’emblée +/- potentialisée par de la chimiothérapie en fonction du stade
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tumoral. La radiothérapie est donc un ¢€lément clé dans la prise en charge curative de ces
patients. Réalisée d’emblée, une dose curative de 70 Gy?? est réalisée sur la tumeur primitive
et les adénopathies métastatiques, et une dose préventive (52 a 56 Gy) est réalisé sur les zones
dites « a risque » (tissu sain entourant la tumeur, premiers relais ganglionnaires de la tumeur
méme si non envahis). Une dose de 2Gy est ainsi réalisée par séance, soit 35 séances s’¢talant
sur 7 semaines?’. Les doses ainsi délivrées sont a ’origine de toxicités aigués et tardives
importantes. La toxicité aigué de la radiothérapie se manifeste par une inflammation des tissus
traversés par I’énergie délivrée. Ainsi, les patients présentent fréquemment (30 a 40%) des
radio-dermites ainsi que des radio-mucites, d’autant plus si la radiothérapie est potentialisée par

la chimiothérapie?*?>

. Les complications tardives se manifestent principalement par une
hyposialie et une dysgueusie. La complétion de la radiothérapie est capitale, un arrét précoce
ou des pauses prolongées étant responsable d’une diminution d’efficacité?®.

Quel que soit le traitement utilis¢, les CEO HPV induits ont un pronostic supérieur aux CEO
non HPV induits?’. En effet, les CEO HPV induits ont une radio- et chimio-sensibilité plus
importante que les CEO non HPV induits. En fonction des séries, la survie globale a 3 ans des

CEO HPYV induits varie ainsi entre 85 et 95% contre 40 a 60% pour les non HPV induits?®,

d) Nutrition et traitement initial

Les patients atteints d’un cancer de I’oropharynx sont particulierement a risque sur le
plan nutritionnel?®. Premiérement, comme tout cancer, la prévalence de la dénutrition est
élevée, en moyenne de ’ordre de 40 %°°. La dénutrition est habituellement définie comme une
perte de poids de 10% ou plus. Cependant, si I’on considere qu’un malade qui présente une
perte de poids de 5 % est déja a risque nutritionnel, la prévalence de la dénutrition est supérieure
a 55 %. Enfin, seuls 15 % des malades pris en charge pour cancer n’ont pas perdu de poids. Il
est globalement admis qu’une perte pondérale de 5 % est associée a une altération du pronostic
des patients atteints de cancer 3!, 32,

Par ailleurs, la localisation anatomique des cancers de I’oropharynx est responsable
d’une odynophagie et d’une dysphagie, souvent motif de consultation initial. Ces troubles
majorent ainsi les difficultés de prise alimentaires et le risque de dénutrition. Une fois le
traitement débuté, la radiothérapie peut €tre responsable d’une radiodermite et/ou d’une
radiomucite®? **. D’autant plus si associé a la chimiothérapie, ces toxicités peuvent donc

majorer la dysphagie et I’odynophagie initiale.
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Ces difficultés alimentaires peuvent ainsi conduire a une perte de poids*? et altération
de I’état général conduisant a des interruptions de traitement ou un arrét précoce de celui-ci,
¢élément péjoratif en termes de survie globale® 3¢, La prise en charge nutritionnelle de ces
patients est donc un élément majeur de la prise en charge globale initiale.

Certains auteurs’-38:32

recommandent ainsi de mettre en place une sonde entérale
prophylactique (SEP) pour tous patients atteint d’un cancer de la téte et du cou et recevant un
traitement par radiothérapie. Cette attitude permet ainsi de supplémenter ces patients avant
méme que la dysphagie et la dénutrition ne s’installent, évitant ainsi un arrét de traitement.
Cette attitude peut cependant conduire a un excés de toxicité*®. De multiples complications de
cette procédure ont été rapportées, allant de la fuite autour du tube a l'ensemencement tumoral
de la cavité abdominale®’. En effet, la mise en place d’une gastrostomie, méme par voie
radiologique, a un taux de complications majeures a court terme rapportés de 1,4 a 5,9 %
(péritonites, perforations du mur postérieur gastrique, hémorragies) dont 6 % de déces dans les
30 jours. Les complications mineures immédiates (5,4 %) et a long terme sont liées
principalement a un dysfonctionnement de la sonde (17 %) *°.

D’autre part, la mise en place d’une nutrition entérale chez des patients n’ayant pas de
dysphagie initiale peut conduire a une baisse de I’alimentation per os. La diminution de la
contraction des muscles de la déglutition (muscles pharyngés principalement) associée a une
radiothérapie locale peut ainsi conduire a une fibrose musculaire, résultant a la dégradation des
capacités alimentaires a long terme®*!.

C’est ainsi que d’autres équipes proposent la mise en place d’une sonde entérale de
maniére réactive (SER)**##, ¢’est-a-dire uniquement lorsque le patient présente un début de
dénutrition ou des difficultés d’alimentation croissantes. Cette attitude permet ainsi d’épargner
certains patients de la mise en place d’une SE, et ainsi ses possibles complications. Cela
nécessite par contre un suivi nutritionnel trés régulier afin de ne pas laisser s’installer de
maniere prolongée une dénutrition avec ses risques potentiellement graves. Elle nécessite donc
un suivi rapproché, particulierement des patients les plus a risques.

Méme si plusieurs €tudes se sont intéressées au sujet, il n’existe a ce jour aucune preuve
de haut niveau permettant de choisir entre le recours a une SEP et SER. Cela reste une habitude
de chaque centre, I’organisation de la prise en charge nutritionnelle devant étre articulé autour
de ce choix.

Notamment, il n’existe que peu d’études évaluant les facteurs pronostiques de recours
a une sonde entérale en fonction de la localisation anatomique précise du cancer de la téte et du

cou. De la méme manicre, il n’existe que tres peu de données publiées étudiant la nutrition en
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fonction du statut HPV de la tumeur, malgré I’ensemble des différences cliniques, biologiques
et épidémiologiques vu plus haut. Certains auteurs®,*® ont ainsi mis en évidence que les patients
atteints d’une tumeur HPV induite avaient un recours plus fréquent a une SER.

L’objectif de ce travail était donc, au sein d’une large cohorte multicentrique, d’évaluer
le taux de nutrition entérale réactive et de rechercher ses facteurs pronostiques de mise en place
au cours de la radiothérapie, notamment en fonction du statut HPV, afin d’identifier les patients
les plus a risque, nécessitant donc une surveillance rapprochée. Nous avons également évalué

si la mise en place d’une SER avait une répercussion sur la survie globale ou les capacités

fonctionnelles a distance.
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2 - Matériel et méthodes

Patients

Cette ¢étude rétrospective a été validée aupres du conseil scientifique du groupe d’étude
collaboratif GETTEC (Groupe d’Etude des Tumeurs de la Téte et du Cou). Le protocole de
recherche a été revu et validé par les comités d’éthique institutionnels avant le début de

I’étude. Cette étude a été réalisée en accord avec la déclaration d’Helsinki.

Etude rétrospective menée dans 7 centres francais spécialisés dans la prise en charge des

cancers des VADS : :

e  (Centre Antoine Lacassagne, Institut Universitaire de la Face et du Cou, Nice

e  Hopital Sainte Musse, Toulon

e  Hopital de la Conception, Assistance Publique des Hopitaux de Marseille

e  Centre Hospitalier Universitaire de Nimes

e  Centre Hospitalier Universitaire de Montpellier

e  Centre Hospitalier Universitaire et Institut Universitaire de Cancérologie de Toulouse

e Institut Gustave Roussy, Villejuif
Les criteres d’inclusions des patients de cette étude étaient les suivants :

e Diagnostic de CEO entre 2009 et 2014

e Statut pl6 déterminé

e Stratégies thérapeutiques déterminée par des RCP d’un des sept centres participants

e Prise en charge curative

e Traitement basée sur une radiothérapie premiere (+/- CT d’induction ou concomitante)

e Tumeur jugée résécable par la RCP
Les critéres d’exclusions étaient les suivants :

e Antécédent de cancer de la téte et du cou

e Antécédent de radiothérapie de la téte et du cou

e (Curage cervical réalisé avant la radiothérapie ou la radiochimiothérapie
e Patient métastatique au diagnostic

e Patient considéré comme inopérable en raison de son état général altéré
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e Patient ayant été opéré (sur le T ou N) avant début de la radiothérapie
e Deélai de suivi inferieur a 3 mois apres diagnostic

e Mise en place de SE avant le début du traitement

Données étudiées

Toutes les données ont été collectées dans chaque centre par le méme investigateur du mois de

janvier 2016 au mois de janvier 2018.

Les données médicales enregistrées étaient : sexe, date de naissance, date de diagnostic,
comorbidités : score de 1’American Society of Anesthesiologists (ASA), score de Kaplan-
Feinstein Index (KFI), consommation de tabac et d’alcool, stade TNM selon la septiéme
classification 2009 de 1’American Joint Comittee on Cancer (AJCC), sous-localisation
anatomique de la tumeur (paroi pharyngée latérale, base de langue, paroi pharyngée postérieure,
voile, sillon amygdalo-glosse), extension de la tumeur (cavité buccale, larynx, hypopharynx,
cavum, cesophage ) , localisation multiple (présence et localisation de cancer synchrone
diagnostic), le recours a une sonde entérale d’alimentation, le type de supplémentation
nutritionnelle (sonde nasogastrique, gastrostomie percutanée, parentérale), le statut p16 de la
tumeur (pl16 positif vs négatif ), le centre de prise en charge, les modalités thérapeutiques
(chimiothérapie d’induction, chimiothérapie concomitante a la RTE), les toxicités aigues (selon

¢échelle CTCAE).

Le statut p16 de la tumeur était déterminé en fonction du niveau d’expression de la protéine
pl6 en immunohistochimie a partir des biopsies initiales. Les tissus étaient fixés dans le formol
avant d’étre inclus en paraffine. Comme il est recommandé¢, les tumeurs étaient classées p16-
positives en cas de fixation forte, diffuse nucléaire et cytoplasmique sur plus de 70% des
cellules tumorales. Elles étaient classées p16- négatives en cas d’absence de fixation, de fixation
variable ou hétérogene. Pour les patients pour lesquels le statut p16 n’avait pas encore été établi,

I’é¢tude immunohistochimique était réalisée a posteriori.

Pour les patients pour lesquels les données étaient évaluables (patients vivants avec données
disponibles en 1’absence de survenue d’évenements altérant la pertinence du résultat, comme

une récidive locale ou locorégionale), les résultats fonctionnels étaient relevés un an (+/-3 mois)
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apres la fin du traitement : port d’une sonde d’alimentation, si oui port d’une sonde
nasogastrique (SNG) ou d’une gastrotomie percutanée (GPR), présence d’une xérostomie, et

d’une dysgueusie.

Dans le suivi, la date d’une éventuelle récidive ainsi que son type (locale, locorégionale,
métastatique) étaient relevés. La date des dernicres nouvelles correspondait soit a la survenue
du déces, soit a la date de derniere consultation. Le statut de la maladie (rémission ou récidive)
¢tait reporté pour les patients vivants aux derniéres nouvelles. Pour les patients décédés, le lien

du déces avec la maladie cancéreuse initiale était précisé.

Les patients étaient classés en deux groupes selon la prise en charge nutritionnelle :
-Absence de nutrition entérale pendant ou apres le traitement

-mise en place d’une Sonde Entérale Réactive (SER) pendant ou apres le traitement.

La mise en place d’une SER était décidée lors d’une consultation avec un membre de I’équipe
soignante (ORL, radiothérapeute, nutritionniste), basée sur le poids, I’'index de masse corporelle
(IMC), I’échelle de prise alimentaire (EPA). Ainsi, si la perte de poids excede 5% ou si ’échelle
EPA est inférieure ou égale a sept, le risque de dénutrition est important et impose donc une
intervention*’. L'aggravation progressive de la mucite oropharyngée et de I'odynophagie doit
¢galement conduire a adapter les textures en cours d'irradiation pour faciliter 1'alimentation per

0s ou 4 initier/majorer une nutrition entérale*®,

Analyses statistiques

Les caractéristiques cliniques des patients ont été comparées entre les groupes p16-positif
et pl6-négatif en analyse univariée a 1’aide de tests du Chi-2, confirmés par des tests exacts de
Fisher pour les variables qualitatives et de tests de Student pour les variables quantitatives.
Pour I’ensemble des patients, nous avons comparé les caractéristiques cliniques des patients
traités selon le recours a une SER en analyse univariée (test Chi-2, confirmé par des tests exacts
de Fisher pour les variables qualitatives et de tests Student pour les variables quantitatives).
Nous avons également comparé en analyse univariée les modalités de traitements (radiothérapie
é¢ventuellement associ¢ a un traitement systémique : chimiothérapie d’induction,

chimiothérapie concomitante a la RTE) dans les deux groupes grace a des tests du Chi-2 ou des

tests exacts de Fisher pour les variables qualitatives ou quantitatives discretes et des tests t de
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Student pour les variables quantitatives continues. De la méme maniére nous avons évalu¢ la
corrélation de la prise en charge nutritionnelle sur les capacités fonctionnelles a un an (+/- 3
mois) apres la fin du traitement (port d’une sonde d’alimentation, port d’une trachéotomie,
présence d’une xérostomie et ou d’une dysgueusie). Toutes les variables associées a un p<0.05
en analyse univarié€e ont été incluses dans un modele de régression logistique pour les analyses
multivariées.

Nous avons ensuite comparé les résultats carcinologiques (survies globale, spécifique et sans
récidive a 3 ans et a 5 ans) en fonction de la mise en place de SER. Les analyses univariées ont
¢été réalisées a I’aide de tests du logrank. Toutes les variables associées a un p<0,05 en analyse
univariée ont été incluses dans un modele de Cox pour les analyses multivariées.

Toutes les analyses étaient réalisées avec un risque alpha de 5% ou un intervalle de confiance
de 95% par I’équipe de biostatistiques du Centre Antoine Lacassagne a I’aide du logiciel R.3.0.1

sur Windows.

3 - Résultats

Nous avons inclus 543 patients (403 hommes et 140 femmes, age moyen de 61,6 +/- 9,1 ans).

a) Caractéristiques cliniques initiales

Les caractéristiques cliniques de la population étudiée sont présentées dans le tableau 1. Le

suivi médian était de 41,4 mois.
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b) Comparaison en fonction du recours a une SER
1. Caractéristique cliniques initiales

Au sein de la cohorte, 103 patients ont nécessité la mise en place d’une SER (19,0%). La
comparaison des caractéristiques cliniques initiales en fonction de la mise en place d’'une SER

est reportée dans le tableau 2.

En analyse univariée, nous avons observé des différences parmi les différents centres. En
effet, certains avaient plus recours a la mise en place de SER (Villejuif et Nice : 32,4% et
29,2%, respectivement ; Toulon et Marseille, 5% et 5,1%, respectivement). Les patients
nécessitant une SER étaient plus agés (p=0,076). Les tumeurs des patients nécessitant une
SER envahissaient plus fréquemment le sillon amygdalo-glosse (p=0 ,031), la base de langue
(p=0,027). Le stade N initial des patients nécessitant une SER était plus important (p=0,014).
En analyse univariée, les patients avec des tumeurs p16 positives tendaient a bénéficier plus
souvent d’une SER (21,6 % versus 16,7%, (p=0,182), respectivement).

En analyse multivariée, seule I’atteinte de la base de langue était significative (p < 0,01 ; OR

=2,18 ; intervalle de confiance (IC) a 95 % = 1,18 —4,08)
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2. Modalités thérapeutiques

Les modalités thérapeutiques et les principales toxicités aigu€s entre les deux groupes sont

reportées dans le tableau 3 et 4.

Quel que soit la molécule employée, les patients recevant une chimiothérapie concomitante a
la radiothérapie avaient un recours plus important a une SER (p < 0,01 ; OR =3,7 ; intervalle

de confiance (IC) a 95 % = 1,35 - 12,37).

Les patients nécessitant une SER avaient une proportion plus importante de patients atteint de
toxicité locale (mucite p= 0,01, dysphagie p < 0,001) avec un nombre de jours d’arrét de

traitement (p=0,011) plus important.
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Tableau 3 : Modalités de traitement

Pas de SE SER
Modalités thérapeutiques Valeurs Valeurs
pettd dep AU  dep AM
N = 440 (%) N =103 (%)

CT induction :
ol / om 95 (81,9) /345 (80,8) 21 (18,1)/82(19,2) 0,893 _

T i :
CT concomitante 340 (78,2)/ 100 (92,6) 95 (21,8) /8 (7,4) 0,001 0,01
oui / non
CT concomitante :
Sels de platine/ 200 (75,2) / 66 (24,8) / 0,626/
Cetuximab/ 81 (81)/ 19 (19)/ 0,231/
Autres 15 (65,2) 8(34,8)/ 0,313

CT : chimiothérapie ; ET : écart type ; autre : platine + SFU ou cetuximab. Valeurs de p : comparaison entre les
2 groupes « pas de SE » et « SER » en analyse univariée (AU) et multivariée (AM)

Tableau 4 : Toxicités aigués pendant le traitement

Pas de SE SER Valeur
e Valeurs
Toxicités Aigués de b AU sdep
N = 440 (%) N =103 (%) P AM

Nombre de jour d’arrét de
traitement : moyenne +/- ET 0,54 +/-3.2 1,7+/-6,07 0,01 )
Toxicité mucite : <2 /> 2 72 (80)/ 142 (64,3)  18(20)/79 (35,7) 0,01 ;
Toxicité dysphagie : <2 /22 149 93 7)/66 (504) 32(17.8)/65(49,6) <0,001  <0,0001
Toxicité dyspnée : <2/>2  212(69.3)/2 (66,7)  94(30,7)/ 1 (33,3) 1 ;
Toxicité rénale : <2/>2 205 (70,9) / 9 (50) 84 (29,1)/ 9 (50) 0,107 ;
Toxicité hématologique :

oxicite hematologique 184 (70,2) /30 (66,7) 78 (29,8) /15 (33,3) 0,76 -

<2/>2

ET : écart type. Valeurs de p : comparaison entre les 2 groupes « pas de SE » et « SER » en analyse univariée

(AU) et multivariée (AM)
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3. Résultats fonctionnels et oncologiques

Résultats fonctionnels

Les résultats fonctionnels entre les 2 groupes selon la stratégie nutritionnelle a 1 an sont
illustrés dans le tableau 5.

En analyse univari€e, seulement 10 % des patients porteur d’une SER (11/103) I’avaient un
an apres la fin du traitement et 2,5 % (11/ 440) des patients qui n’avaient pas de sonde au

cours du traitement en nécessitaient a un an (p < 0,001).

Les patients nécessitant une SER avaient une proportion plus importante de patients atteint

de xérostomie a un an (p=0,001).

A un an, les patients bénéficiaient plus souvent d’'une GPR que d’une SNG.

Tableau 5 : Résultats fonctionnels a 1 an

Pas de SE SER
Résultats fonctionnels Valeursde  Valeurs
p AU de p AM
N =440 (%) N =103 (%)
Port de SE : oui / non 11(2,5)/429 (97,5)  11(10,7)/92(89,3)  <0,001
-SNG 1(0,2) 3(2,9) 0,023 -
- GPR 10 (2,3) 8(7,8) 0,019

Xérostomie : oui / non 122 (72,6) /318 (84,8) 46 (27,4)/57(152) 0,001 -

[ uisiiiits ¢ G/ wein 29(76,3) /411 (81,4) 9 (23,7) /94 (18,6) 0,579 -

SNG : sonde nasogastrique ; GPR : Gastrotomie percutané ; Valeurs de p : comparaison entre les 2 groupes
« pas de SE » et « SER » en analyse univariée et multivariée.

Résultats oncologiques

Les survies globales, spécifiques et sans récidive de I’ensemble de la population étudiée selon
la stratégie nutritionnelle utilisée sont illustrées dans la figure 1. Nous n’observons pas de

différences entre les deux groupes pour la survie globale, spécifique et sans récidive.
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Survie sans récidive (%)

a) Survie globale en fonction de la b) Survie spécifique en fonction de la
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¢) Proportion de SER en fonction du nombre de facteurs de risques

Nous avons établi un score pronostique, basée sur les résultats significatifs précédents, pour
¢valuer le recours a une SER en fonction de ce dernier. Ainsi, le taux de recours a une SER
pour les patients ayant un score nul est de 4,2% contre 28,6% en cas de score égal a 3.

Facteurs de risque (FDR):
- Age>65ans
- Chimiothérapie concomitante

543 patients - Atteinte de la base de langue

103 avec SER

(19,0%)
|
| | |
48 patients sans FDR 30 patients avec 1 FDR 16 patients avec 2 FDRI
2 avec SER 33 avec SER 54 avec SER
4,2% 14,3% 25,0%

Figure 2 : répartition du taux de SER en fonction du nombre de facteur de risque identifié
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4 — Discussion

a) Caractéristiques cliniques initiales des patients en fonction du statut p16

Dans notre étude, les principales différences cliniques observées entre les 2 groupes de
patients sont en concordance avec les données de la littérature®. En effet, les patients avec un
CEO p16- avaient une consommation de tabac plus importantes, une atteinte plus fréquente du
voile, de I’épiglotte et une extension plus fréquente a I’hypopharynx et au larynx. Les CEO
pl6+ concernaient plus souvent la paroi pharyngée latérale, et avaient un stade ganglionnaire
plus avancé. Concernant les modalités thérapeutiques nous avons observé un taux plus
important de chimiothérapie d’induction chez les patients atteints d’un CEO p16-, et un taux
plus important de chimiothérapie concomitante pour les patients avec un pl6+. Les patients
atteints d’un CEO pl6- ont également présenté des toxicités aigiies plus élevés, avec un ratio
plus important de patient ayant une dysphagie ou une mucite radique. Ces différences étant de
possibles facteurs de confusion quant a la nécessité de SER, I’ensemble de ces éléments ont été

intégrés a une analyse statistique multivariée.

b) Evaluation des facteurs pronostiques

Dans notre série, nous avons observé une mise en place de SER pour 19,0% des patients.
Plusieurs études ont évalué les stratégies nutritionnelles des patients atteints d’un cancer de la
téte et du cou traités par radiothérapie et/ou chimiothérapie®*>'-32. Ce taux de nutrition
entérale est concordant avec certaines series>,>*, inférieur *> ou encore bien supérieur a
d’autres’®. 11 existe en effet une grande variation dans le taux de nutrition entérale au cours
des traitements par radiothérapie des cancers de la téte et du cou, variant de 15%>7 a plus de
70% 8. Ainsi la plupart des études incluent I’ensemble des cancers de la téte et du cou,
englobant ainsi de nombreuses localisations anatomiques. L’absence d’analyse par
localisation limite la comparaison des résultats d’une série a 1’autre, chaque localisation ayant
un impact fonctionnel différent dans la déglutition®. Cette hétérogénéité de résultats souligne
¢galement I’absence de consensus quant a la prise en charge nutritionnelle, avec une
hétérogénéité de prise en charge basée sur des habitudes locales. Cette hétérogénéité souligne
¢galement la nécessité d’identifier des facteurs pronostiques précis afin de dépister

précocement les patients qui nécessiteront un support nutritionnel.
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L’atteinte de la base de langue par la tumeur était un des facteurs pronostiques de mise
en place de nutrition entérale pendant la réalisation de la radio(chimio)thérapie. La base de la
langue est constituée de nombreux muscles dont la contraction permet la propulsion du bol
alimentaire au sein de I’entonnoir pharyngé 69162 Sa contraction est ainsi obligatoire lors de
tout mouvement de déglutition, altérant donc rapidement cette fonction en cas d’irradiation 3.
Chaque localisation des VADS ayant sa fonction, plusieurs études se sont intéressées aux
localisations les plus a risque de dysphagie au cours de la radiothérapie. L’ oropharynx et
I’hypopharynx ont déja été décrit comme deux localisations a risque de dénutrition parmi les
patients atteints d’un cancer des VADS®. Cependant, a notre connaissance, aucune étude n’a
spécifiquement étudié les unités fonctionnelles de 1’oropharynx, le caractére péjoratif de la

base de langue n’avait, de ce fait, jamais ét¢ décrit.

Dans notre série, 1’age moyen des patients ayant nécessité une SER était supérieur a
ceux n’en ayant pas nécessité, bien que cette différence ne soit pas significative. Il est reconnu
dans la littérature que les patients 4gés représentent une population a risque de dénutrition®
d’autant plus en cas de cancer des VADS®®. D’autres séries majeures ont également mis en
¢vidence un recours a une SER pour les personnes les plus agées, qui doivent donc rester des

patients avec une surveillance nutritionnelle rapprochée®’.

De la méme manicre, on constate dans notre étude que le stade N initial des patients
nécessitant une SER était plus avancé (p=0,014) en analyse univariée. Bien que cette
significativité n’ait pas été¢ confirmé en analyse multivariée, il semblerait que les patients ayant
une atteinte ganglionnaire importante seraient plus a risque de dénutrition. D’autres auteurs ont
¢galement mis en évidence 1’impact négatif d’un stade ganglionnaire avancé sur les capacités
d’alimentation au cours de la radiothérapie®®. En effet ces patients sont soumis a des doses et
volumes d’irradiations au niveau cervical plus importants entrainant de ce fait une toxicité
locale augmentée. Anderson et al.*®” ont ainsi corrélé proportionnellement le taux d’alimentation
entérale aux doses/volumes recues. Méme si I’apparition au cours des derni¢res décennies de
la modulation d’intensité pour I’irradiation des cancers des VADS a permis de largement
diminuer les toxicités aigues et tardives’®, de par la proximité anatomique, I’irradiation
ganglionnaire induit une irradiation du pharyngo-larynx sous-jacent’!. Il s’agit également d’une
unit¢ fonctionnelle majeure dans la déglutition, dont I’irradiation peut conduire a une
dysphagie’. Enfin, ’envahissement ganglionnaire induit généralement le classement de la

tumeur dans un stade avancé selon la classification TNM de 2009 de I’ American Joint Comittee
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on Cancer (AJCC). Le stade avancé implique généralement I’ajout de chimiothérapie a la
radiothérapie. L’envahissement ganglionnaire pourrait donc étre associ¢ a un taux plus
important de nutrition entérale par la potentialisation de la radiothérapie qu’il nécessite par son

traitement.

Dans notre série, nous avons ainsi retrouvé que les patients ayant recours a une SER
bénéficiaient plus fréquemment d’une chimiothérapie concomitante. La chimiothérapie
adjuvante a la radiothérapie est traditionnellement indiquée en cas de stade localement avancé
(T3 ou T4) et/ou d’envahissement ganglionnaire (N+)"3. L’effet recherché de la chimiothérapie
est de potentialiser 1’action locale de la radiothérapie afin d’améliorer les résultats
carcinologiques’*7>3476 Ainsi, en potentialisation de la radiothérapie, la chimiothérapie
potentialise également les effets secondaires aigues et tardifs’’,’s.

Dans une large revue de la littérature publiée en 2015, M. Bossola soulignait I’importance
capitale du support nutritionnel pendant la radiochimiothérapie pour le traitement d’un cancer
des VADS™. Plusieurs études ont ainsi reporté un recours plus important & un support
nutritionnel entéral pour les patients recevant une radio-chimiothérapie versus une
radiothérapie seule®’,8!. De plus, dans une récente étude rétrospective américaine portant sur
192 patients atteints d’un cancer des VADS traité par radio(chimio)thérapie entre 2010 et 2012,
les auteurs ont mis en évidence que la chimiothérapie était significativement associée a la mise

en place d’une gastrostomie percutanée®?.

Peu d’études se sont intéressées spécifiquement a I’impact du statut HPV dans le recours
a une nutrition entérale au cours de la radiothérapie pour cancer de I’oropharynx. La principale
série publiée est celle de Vangelov et al.®3. Dans cette étude rétrospective monocentrique
australienne, les auteurs ont inclus 100 patients traités par radiothérapie pour un cancer de
I’oropharynx entre 2011 et 2016, incluant les patients recevant une radiothérapie adjuvante a
un traitement chirurgical. Soixante-huit patients avaient un statut HPV positif, 10 négatifs et 22
inconnus. Soixante et un patients ont nécessité la mise en place d’une nutrition entérale, dont
la majorité de SER (33/61, 54%). Les auteurs rapportent un recours a une SE plus important
pour les patients atteints d’un CEO HPV induits (43/68, 63%) que les autres patients (18/32,
56%). Cette différence n’était pas significative en analyse multivariée. Malgré un faible nombre
de patients HPV-négatifs, les auteurs ont établi un modéle de probabilité pour conclure que le
caractere HPV, tout comme la chimiothérapie adjuvante, €tait un facteur associ¢ a la mise en

place de SER. Dans une récente revue de la littérature, Brewczynski et al.®* ont rapporté
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I’ensemble des publications évaluant les modalités nutritionnelles au cours de la radiothérapie
pour un CEO en fonction du statut HPV. Ils décrivent certaines études qui ont observé une perte
de poids supérieure et un recours plus fréquent a une nutrition entérale pour les patients avec
un CEO HPV-induit. Ces séries étaient toutes rétrospectives, ces observations parfois faites au
sein de sous-groupes. Par ailleurs, tout comme I’étude de Vangelov et al.*, ces études
comprenaient principalement des cohortes composées a plus de 90% de CEO HPV-induits,
limitant toute possibilité de comparaison, d’effectif toutes inférieure a la ndtre. La principale
explication fournie par les différents auteurs reposait sur une probable toxicité aigiie locale
supérieure chez les patients atteints d’un CEO HPV induits comparativement aux patients avec
un CEO HPV-négatif 3. Cependant, cette notion est elle aussi débattue dans la littérature
puisque d’autres auteurs ont mis en évidence une toxicité similaire quel que soit le statut HPV?®,
De notre point de vue, il n’existe aucun rationnel expliquant le recours plus important a une
SER en fonction du statut HPV. Comme nous I’avons vu plus haut, I’atteinte de la base de
langue est un des principaux facteurs pronostique. Ainsi, 1’atteinte préférentielle des amygdales
linguales et palatines par les CEO HPV peuvent expliquer que cette population soit plus a risque
sur le plan nutritionnel '°. Harrowfield et al. ont récemment publié une série issue d’un sous-
groupe d’étude prospective observationnelle. Au sein de cette série de faible effectif et
hétérogene (70 patients avec CEO HPV-induits versus 13 avec HPV-négatif ; présence de
patients avec une radiothérapie adjuvante a la chirurgie, de patients avec sonde entérale
prophylactique), les auteurs n'ont pas observé de différence de perte de poids en fonction du

statut HPV, ni de recours plus fréquent a une SER en fonction de ce paramétre *7.

Dans notre série, nous avons observé que les patients ayant nécessité le recours a une SER
avaient une interruption de traitement supérieure a ceux ne 1’ayant pas nécessité, bien que
cette différence ne soit pas significative en analyse multivariée. C’est une des raisons pour
laquelle certains auteurs recommandent la mise en place d’une SEP. En effet, la pose
prophylactique d’une sonde d’alimentation permet d’éviter toute pause thérapeutique au cours
de la radiothérapie®3%90_ 11 est en effet décrit qu’une interruption de traitement au cours de la
radiothérapie pour un cancer de la téte et du cou est un facteur de mauvais pronostic °!. Dans
notre série, cette différence était cependant faible (1 jour), soulignant la nécessité de suivi
rapproché et de réactivité dans la prise en charge nutritionnelle 7.

Nous avons donc évalué I’'impact potentiel sur les survies, et nous n’avons pas observé de

différences de survie entre les deux groupes.
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A un an de la fin du traitement, nous avons ainsi observé que les patients pour lesquels avait
¢té mis en place une SER au cours du traitement avait plus fréquemment une sonde entérale a
demeure. Plusieurs auteurs ont ainsi rapporté que la mise en place d’une sonde prophylactique
entrainait un risque accru de ne pas en étre sevré a long terme °2,°%. Cela peut notamment étre
expliqué par I’absence de constriction des muscles pharyngés lorsque la sonde est en place,
favorisant la fibrose radique ou encore la sténose cesophagienne par absence de stimulation®.
Néanmoins des analyses dédiées seront nécessaires pour analyser les facteurs pronostiques de
sonde a demeure, outre la mise en place initiale d’une sonde entérale pendant la radiothérapie.
Nous pouvons également souligner que dans plus de 90% des cas, la SER a pu étre retiré dans

les mois qui suivent la radiothérapie, comme retrouvé dans d’autres séries .

Il existe un permanent débat entre les stratégies consistant a placer une sonde entérale de

30.95,9697.98.99 Notre étude ne permet pas d’apporter

manicre prophylactique ou réactive
d’¢éléments pour la comparaison entre ces deux stratégies. En effet, nous avons exclu tous les
patients ayant une SE avant le début de la RT. Cette population est en réalité composée de
deux groupes : ceux pour lesquels une attitude prophylactique a été réalisée, et ceux qui
présentaient une réelle dénutrition et difficulté alimentaire, et qui ont donc nécessité une SER
avant le début de la RTE. Nous avons cependant propos¢ un arbre décisionnel permettant
d’identifier précocement les patients les plus a risque de nécessiter une SER afin de mettre en

place un suivi rapproché.

Nous rapportons ici la plus grande série s’intéressant aux modalités nutritionnelles des
patients pendant le traitement par radiothérapie pour un CEO. Son caracteére multicentrique est
¢galement un atout puisque limitant 1’effet centre de chaque hopital.

Le caractere rétrospectif et 1’absence d’informations complémentaires sur le statut
nutritionnel (courbes de poids, Index de Masse Corporelle, quantité d’ingéstats oraux, bilan
nutritionnel sanguin...) représentent des limites de ce travail. Cependant, aucune étude
prospective n’a été publié sur le sujet, et les informations annexes sur 1’état nutritionnel des

patients sont fréquemment absents des dossiers médicaux informatisés.
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5 — Conclusion

Dans notre ¢tude, nous avons identifié certains facteurs pronostiques précis afin de dépister
précocement les patients qui nécessiteront un support nutritionnel entérale au cours des
traitements par radiothérapie des cancers de la téte et du cou. Nous avons montré que
I’atteinte de la base de la langue par la tumeur, 1’Age moyen des patients plus avancé et les
patients qui bénéficiaient d’une chimiothérapie concomitante €taient des €éléments
déterminants dans la mise en place d’une nutrition entérale pendant la réalisation de la
radio(chimio)thérapie. Ainsi, ces résultats nous permettent de cibler la population la plus a
risque sur le plan nutritionnel au cours de la radiothérapie.

D’autre part, nous avons constaté que le virus HPV n’apparait pas comme facteur pronostique
d’une nutrition entérale au cours de la radiothérapie pour les cancers de I’oropharynx.
Dans tous les cas, ces patients nécessitent un suivi rapproché dans une structure de soin
adapté, en collaboration étroite avec les nutritionnistes et le médecin généraliste.

Dans l'ensemble, il semble que d'autres études prospectives, randomisées et adéquates sont

nécessaires pour valider ses résultats.
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Liste des abréviations

ADN: acide désoxyribonucléique

AJCC: American Joint Committee on Cancer
AM: analyse multivariée

ARN: acide ribonucléique

ASA: american society of anesthesiologist

AU : analyse univariée

BDL : base de langue

CB : cavité buccale

CEO: carcinome épidermoide de 1’oropharynx
CT : chimiothérapie

DOSS: dysphagia outcome severity scale

ET : écart-type

GETTEC : Groupe d’Etude des Tumeurs de la Téte Et du Cou
GST : gastrostomie

HPL hypopharynx ou larynx

HPV : Human Papilloma Virus

IHC : immunohistochimie

IRM : imagerie par résonnance magnétique

KFI : Kaplan Feinstein Index

NCCN National cancer Center Network (USA)
PA : paquets-années

PCR : polymerase chain reaction

PPL : paroi pharyngé latérale

PPP : paroi pharyngé postérieure

RCP : Réunion de Concertation Pluridisciplinaire
ROOM : reunion oncologie orl méditerranée
RTE : radiothérapie externe

RT-PCR : reverse transcriptase polymerase chain reaction
SAG : sillon amygdalo-glosse

SNE : sonde de nutrition entérale

SNG : sonde nasogastrique

TDM : tomodensitométrie

TEP-TDM : tomodensitométrie avec tomographie par émission de positrons VL : voile
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Annexes

Annexe 1 — score TNM de la 7¢™¢ classification UICC-AJCC

T Tumor £ 2 cm in greatest dimension
T2 Tumor > 2 cm but not more than 4 cm in greatest dimension
Tumor >4 cm in greatest dimension or extension to lingual
T3 - .
surface of the epiglottis
Moderately advanced local disease
T4a e Tumor invades the larynx, deep/extrinsic muscle of the
tongue, medial pterygoid, hard palate, or mandible
Very advanced local disease
« Tumor invades lateral pterygoid muscle, pterygoid
T4b plates, lateral nasopharynx, or skull base or encases the
carotid artery
NO No regional lymph node metastasis
N1 Metastasis in a single ipsilateral lymph node €3 cm in
greatest dimension
Metastasis in a single ipsilateral lymph node > 3 cm but not
more than 6 cm in greatest dimension; or in multiple
N2 ipsilateral lymph nodes, none > 6 cm in greatest dimension;
or in bilateral or contralateral lymph nodes, none > 6 cm in
greatest dimension
Metastasis in a single ipsilateral lymph node > 3 cm but not
N2a . . .
more than 6 cm in greatest dimension
N2b Metastasis in multiple ipsilateral lymph nodes, none > 6 cm
in greatest dimension
N2c Metastasis in bilateral or contralateral lymph nodes, none > 6
cm in greatest dimension
N3 Metastasis in a lymph node > 6 cm in greatest dimension
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Annexe 2 Score ASA

Scores :
ASA Physical Status Classification System

1 : Patient normal

2 : Patient avec anomalie systémique modérée

3 : Patient avec anomalie systémique sévére

4 : Patient avec anomalie systémique sévére représentant une menace vitale constante
5 : Patient moribond dont la survie est improbable sans l'intervention

6 : Patient déclaré en état de mort cérébrale dont on préléve les organes pour greffe

Ces définitions sont disponibles dans I'édition annuelle du "ASA Relative Value Guide". |l n'y a pas d'informations supplémentaires
pouvant aider & mieux classer les patients.

Référence :

« http://www.asahq.org/clinical/physicalstatus.htm
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Annexe 3 score KFI :

Scoring rubes for Kaplan-Feinstein scale

Cogent co-mor bid Grade 3 Grade 2 Grade 1

ailment

Hypertension Severe or malignant; Diastolic pressure 115-129 Diastolic pressure %0-114 mmHg,
papilloede ma; mmHg; or at any level below 130, without secondary effecis or
encephalopathy; or with secondary cardiovascular or  symptoms
diastolic pressure 130 symptomatic effects such as
mmHg or higher headaches, vertigo, epistaxis

Cardiac Within past 6 months; Congestive heart failure more Myocardial infarction more than

Cerebral or psychic

Respiratory

Renal

Hepatic

Gastro-intestinal

Peripheral vascular

Malignancy

Locomotor
impairment
(regardless of
cause)

congestive heart
failure, mvocardial
infarction, significant
arrhythmias, or
hospitalisation
required for angina
pectons or angina-like
chest pain

Recent stroke,
cOomatose stale or
suicidal state

Marked pulmonary
insufficiency (i.e.
cyanmis, OO0,
RARCOSis), or recurrent
status asthmaticus

Urasemia;, renal
decompensation with
secondary anaemia,
oedema, hypertension

Hepatic failure
(ascites, icterus,

encephalopathy); or
oesophageal varices

Recent major bleeding
controlled by 6 or
more units of blood
transfusion

Uncontrolled

Bed-to-chair existence

than & months ago: or angina
pectons not requiring
hospitahsation

Old stroke, with residua; recent
transient ischaemic attacks; or
recent episode of status epilepticus

Moderate pulmonary
insufficiency (i.e. dyvspnoea on
slight exertion); recurrent
asthmatic attacks with chronic
obstructive pulmonary disease

Azotemian, manifested by elevated
BUMN ( =25 mg/dl) and/or
creatinineg { > 3.0 mg/dly without
secondary effects; nephrotic
syndrome; recurrent renal
infections; hvdrone phrosis
Compensated hepatic failure
(cutaneous spiders, palmar
erythema, hepatomegaly or other
climcal evidence of chronic liver
disease)

Moderate bleeding, requiring
transfusion but less than & units
of blood; recent acute
pancreatitis; or chronic
malabsorption syndrome

Recent ampulation or gangrene
of extremity

Controlled (1e. successiul
previous resection or other
therapy): Kaposi's sarcoma

Moderately impaired (confined w
home, nursing home, or
convalescent setting)
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6 months ago; ECG evidence of
coromary disense; or atrial
fibrillation

OM stroke without residua; past
transient ischaemic attacks; or
frequent epileptic seizures

Mild pulmonary insufficiency;
recent active tuberculosis;
chronic lung disease manifested
only on X-rays or function tests;
or recurrent asthmatic attacks
without underlying lung disease

Proteinuria (tests of 3+ or 4+
on wWo or more urinalyses, or
excretion of >1 gon 24 h urine
collection); recurrent lower
urinary tract infections or renal
stones

Chronic liver disease manifested
on biopay or by persistently
elevated BSP ( >15% retention)
or bilirubin ( >3 mg/dl)

Slight bleeding, not requiring
transfusion; episodes of
symptomatic cholelithiasis;
chronic pancreatitis; or peplic
ulcer

Old amputation; intérmittent
claudication

Shghtly impaired (some
limitation of activity)



Annexe 4 : Score DOSS

Severely
decompensated (i.e.
maore than one

Alcoholism

Moderately decompensated (ie.
single episode of delin um tremens
or seizures); recurrent hospital-
wmation for alcobol-associnted

Mildly decompensated (i.e.
“Drinking problem™); may have
had hospitalisations for acute
intoxication but no documented

episode of delirium
tremens or alooholic
seizures)

allments such as gastnlis or alcohol-associated ailments
pancreatitis; nutritionally caused

cachexia or anaemia; or

significamt behhaviour problems

Miscellaneous Uncontrolled systemic Controlled systemic “'collagen Recurrent epistaxis requinng

“collagen disease™ disease™ rransfusion; chronic active
(e.g. lupus infection not specified elsewhere
e—rylhet'n,-;[mus}

BUN. blood urea nitrogen; BSP, brome sulfone phualeine.
Scoring rules
The total score mnks from 0 to 3.
If several ailments are present, the ailment with the highest rank defines the score.
I—'_x‘;gplinn: if two or more gl:u:le 2 ailmenis are present, ithe total score is 3,

Table 1. Drysphagia outcome and severity scale—final revision

Full per-oral numition (P.O): Monmal diet

Level 7: Monmal in all siations
Hormal diet
Mo strategies or extra time needed
Level 6 Within finctional limits/modified independence
Nommal diet, fimctional swallow
Patient may have mild oral or pharyngeal delay, retention or trace epiglottal nndercoating ot independently and spontaneously
compensatesclears
May need extra time for meal
Have no aspiration of pensfration across consistencies

Full P.0O: Modified diet and'or independence

Lewvel 5: Mild dysphagia: Distant supervision, may need one diet consistency resmicted
May exhibit one or more of the following
Aspiration of thin liguids only bat with strong reflexive cough to clear completely
Airway penstration midway to cords with one or more consistency or to cords with one consistency but clears spontaneously
Fetention in pharynx that is cleared spontaneouwsly
Mild oral dysphagia with reduced mastication and'or oral retention that is cleared spontaneously
Level 4 Mild-moderate dysphagia: Intermittent supervision/oueing, one or two consistencies restricted
May exhibit one or more of the following
Fetention in pharynx cleared with cue
Fetention in the oral caviry that is cleared with cue
Aspiration with one consistency, with wesk or no reflexive cough
Or airway penetraton to the level of the vocal cords with cough with two consistencies
Or airway penetration to the level of the vocal cords without cought with one consistency
Level 3: Moderate dysphagia: Total assist, supervision, or sirategies, two or more diet consistencies restricted
May exhibit one or more of the following
Mderate retention in pharynx, cleared with cue
Mderate retention in oral cavity, cleared with cue
Airway penemation to the level of the vocal cords without cough with e or more consistencies
Or aspiration with two consistencies, with weak or no reflexive cough
Or aspiration with one consistency, no cough and airway penstration o cords with one, no cough

Monoral mfTition necessary

Level 2: Moderately severe dysphagia: Maximum assistance or nuse of strategies with partial P.0. only (tolerates at least one consistency safely
with total nse of strategies)
May exhibit one or more of the following
Severs retention in pharynx unable to clear or needs nmltiple cuss
Severs oral stage bolus loss or retention, unable to clear or needs multiple cues
Aspiration with two of more consistencies, no reflexive cough, weak volitional cough
Or aspiration with one of more consistency, no cough and airway penetration to cords with one or more consistency, no cough
Level 1: Severe dysphagia: NPO: Unable to wlerate any PoO. safely
May exhibit one or more of the following
Severs retention in pharynx nnable to clear
Severs oral stage bolus loss or retention, unable to clear
Silent aspiration with two or more consistencies, nonfunctional voliional cough
Or unable to achisve swallow
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Serment d’Hippocrate

“Au moment d’étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele aux lois

de I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses

éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions. J 'interviendrai pour les protéger si elles
sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la

contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de [’humanité.

J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences.
Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances

pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l’indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas
influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis(e) dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Regu(e) a

’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a

corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je

ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a l’accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai

pour assurer au mieux les services qui me seront demandes.

J apporterai mon aide a mes confreres ainsi qu’a leurs familles dans [’adversité.
Que les hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses ;
que je sois déshonorée et méprisée si j’y manque.”
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Résumé

Introduction

La radiothérapie représente un des traitements majeurs des carcinomes ¢pidermoides de
I’oropharynx (CEO). La prise en charge nutritionnelle de ces patients au cours de ce
traitement initial est un enjeu majeur pour permettre la réalisation de ce dernier. L’objectif de
ce travail étaient donc d’évaluer le taux de nutrition entérale réactive et ses facteurs
pronostiques de mise en place au cours de la radiothérapie des patients atteints d’un CEO,
notamment en fonction du statut HPV, et d’évaluer son impact sur les résultats oncologiques
et fonctionnels.

Matériel et méthodes

Etude rétrospective multicentrique portant sur les patients atteints d’un CEO entre 2009 et
2014. Analyses uni- et multivariées des facteurs influencant le recours a une sonde de
nutrition entérale (SER). Analyses des résultats oncologiques (survie spécifique, sans récidive
et globale) et fonctionnels a 1 an, en fonction du recours a une SER pendant la radiothérapie
initiale.

Résultats

Nous avons inclus 543 patients (403 hommes et 140 femmes, 4ge moyen de 61,6 ans). Nous
avons observé une mise en place de SER pour 103 patients (19,0%). L’atteinte de la base de la
langue par la tumeur et le recours a une thérapie systémique de potentialisation pendant la
radiothérapie étaient deux facteurs pronostiques indépendants (p < 0,01 ; OR =2,18 ; (IC) a 95
% =1,18-4,08 et p <0,01 ; OR=3,7; (IC) a 95 % = 1,35 — 12,37, respectivement). L’age et
I’extension ganglionnaire tumorale avaient tendance a étre associé a un recours a une SER
(p=0,076 et p=0,014) en analyse univari¢e, non confirm¢ en analyse multivariée. Le caractére
HPV-induit du CEO n’influengait pas le recours a un SER. Nous n’avons pas observé de
différence en termes de survies et de résultats fonctionnels a 1 an entre les deux groupes.

Conclusion

L’atteinte de la base de langue et I’administration de thérapie systémique de potentialisation
pendant la radiothérapie sont deux facteurs pronostique majeurs influencant le recours a une
nutrition entérale. Ces données apportent ainsi des outils afin d’identifier précocement les
patients les plus a risque, et d’adapter en conséquence le suivi nutritionnel de ces patients. Par
ailleurs, le statut HPV n’influencait pas le recours a une SER.
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