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RESUME

Les carcinomes nasopharyngés représentent une entité spécifique différente des cancers de la téte et du cou. L'incidence est plus
élevée en Asie du Sud-Est et en Afrique du Nord. Le pronostic reste sombre pour les stades localement avancés (IIB—IVB), plus d’un
tiers des cas présenteront une récidive locale et/ou métastatique, la survie globale a cinq ans tous stades confondus est estimée a
50—70 %.

L'objectif de ce travail est de préciser les aspects cliniques, diagnostiques, thérapeutiques et pronostiques chez 100 malades por-
teur de carcinome nasopharyngé localement avanceé traités a I'Institut Salah Azaiz (ISA) et de préciser I'impact de la chimiothérapie
neoadjuvante (CNA) ainsi que les séquelles thérapeutiques a court et a long terme.

Mots clés : carcinome nasopharyngé - chimiothérapie - radiothérapie

SUMMARY

Nasopharyngeal carcinoma represents a specific entity different from cancers of head and neck. The incidence is highest in South-
East Asia and North Africa. The prognosis remains poor for locally advanced stages (IIB -IVB), more than one third of cases presented
locally recurrent and / or metastatic disease, the overall five-year survival for all stages is estimated at 50-70%.

The objective of this study is to clarify the impact of neoadjuvant chemotherapy on long-term survival among 100 patients treated
in Institut of Salah Azaiz by neo adjuvant chemotherapy followed by locoregional radiotherapy for locally advanced nasopharyngeal

carcinoma, and identify prognostic factors and clinical long term effect.
Key words: nasopharyngeal carcinoma — chemotherapy - radiotherapy

INTRODUCTION
Les carcinomes du nasopharynx sont fréquents en Tunisie
; leur incidence standardisée est estimée a 5,1 nouveaux
cas par 100 000 habitants par an, ce qui situe la Tunisie
dans les zones a risque intermédiaire. Son étiologie reste
inconnue.

Plusieurs facteurs sont incriminés dans sa cancérigenese a
savoir un facteur viral lié au virus d’Epstein Barr, un facteur
environnemental et un facteur génétique. Son diagnostic
est souvent tardif du fait de son développement dans un
site d’acces difficile a 'examen et d’'une symptomatologie
souvent trompeuse. Les facteurs pronostiques sont essen-
tiellement liés a I'extension locorégionale et a distance de la
tumeur primitive.

Le traitement basé sur la radiothérapie associé ou non a
une chimiothérapie concomitante a donné d’excellents ré-
sultats dans les formes localisées de bon pronostic. Bien
gu'il s'agisse d’une maladie chimiosensible, la survie a long
terme des formes de mauvais pronostic reste médiocre. La
recherche de nouveaux facteurs pronostiques et I'introduc-
tion de nouvelles techniques radiologiques et isotopiques
devraient permettre une meilleure prise en charge théra-
peutique de la maladie.

L'objectif de ce travail rétrospectif est de préciser l'impact
de la chimiothérapie néoadjuvante sur la survie a long
terme, les séquelles thérapeutiques et d’identifier les fac-
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teurs pronostiques chez 100 malades porteurs de carci-
nomes nasopharyngés localement avancés traités a I'ISA
par chimiothérapie néo adjuvante suivie d’'une radiothérapie
locorégionale.

MATERIELS ET METHODES
Nous avons colligés 100 malades porteurs de carcinome
nasopharyngé traités a I'lSA sur une période de 12 ans de
1999 a 2011.

Tous les malades répondent aux critéres suivants :

*Un carcinome nasopharyngé (CNP) histologiquement
prouvé sur une biopsie du cavum ou a un ganglion cervical.
*Age inférieur a 70 ans.

*Forme localement avancée (N2-N3) selon la classification
de 'UICC / AJC (1997), non métastatique (MO).

*IIs ont tous eu une chimiothérapie néo adjuvante (3 cycles
a base d’anthracycline et de sels de platine) suivie de radio-
thérapie locorégionale.

L'interrogatoire a précisé en particulier 'age, la date de
début des symptomes et les signes révélateurs. Le bilan
initial comportait : Un examen systématique du cavum, Un
examen clinique précisant I'atteinte des paires craniennes,
I'extension régionale et ganglionnaire, recherchant un syn-
drome paranéoplasique clinique, en particulier un hippocra-
tisme digital, des adénopathies a distance ou un gros foie.
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Un bilan biologique comportant une numération de la for-
mule sanguine (NFS), une vitesse de sédimentation(VS), un
dosage sérique de la lactico-déshydrogénase (LDH) et des
phosphatases alcalines(PAL).

Un bilan radiologique comportant une tomodensitométrie
(TDM) du cavum, une radiographie du poumon, une écho-
graphie abdominale et une scintigraphie osseuse.

La classification histologique utilisée était celle adoptée
par l'institut Gustave Roussy, permettant de différencier les
carcinomes indifférenciés de type nasopharyngé ou UCNT
reste des carcinomes «non UCNT».

Tous les malades ont eu une chimiothérapie néo adjuvante
suivie d'une radiothérapie locorégionale.

La CT utilisée associait au cis-diamine-dichloroplatine
Il (CDDP) a dose fixe et conventionnelle (100 mg / m2 /
semaine), de la doxorubicine (adriamycine : ADM) dont les
doses variaient de 40 a 90 mg / m2 /3 semaines.

La radiothérapie (RT), utilisée dans tous les cas, a intéressé
le cavum a la dose de 70 a 75 Grays (Gy), les aires gan-
glionnaires cervicales atteintes aux mémes doses et les
autres aires ganglionnaires cervicales a la dose de 50 a 55
Gy; délivrée a la dose de 2 Gy par séance, a raison de 5
séances par semaine, en étalement fractionnement clas-
sique.

L’évaluation thérapeutique, faite aprés 3 cycles de chimio-
thérapie et en fin de radiothérapie était: Clinique (examen du
cavum, mesure de la surface ganglionnaire); Radiologique
par un scanner du cavum réalisé aprés 3 cycles de CT et a
la fin de la RT. Les critéres de réponse adoptés étaient ceux
de 'OMS : Rémission compléte (RC); Réponse partielle
(RP); Stabilisation: si la réponse est mineure < 50%; Pro-
gression. La surveillance post-thérapeutique était trimes-
trielle pendant les deux premieres années, puis semestrielle
jusqu’a la cinquieme année puis annuelle, comportant : Un
interrogatoire précisant les signes fonctionnels évoquant
une éventuelle rechute; un examen du cavum recherchant
une récidive locale; un examen des aires ganglionnaires et
des nerfs craniens un examen physique recherchant une
hépato splénomégalie, un syndrome pleurétique, une com-
pression médullaire, un syndrome paranéoplasique évo-
quant une localisation métastatique; une évaluation de I'état
général des malades; un bilan radiologique comportant une
TDM du cavum, une radiographie des poumons, une écho-
graphie hépatique et une scintigraphie osseuse et un bilan
biologique comportant une NFS, une VS et un dosage sé-
rique de la LDH et des PAL. La survie globale a été calculée
a partir du premier jour du traitement jusqu’a la date de la
derniére consultation ou du déces.

La survie sans rechute a été calculée a partir du premier
jour du traitement jusqu’a la date d’apparition de la pre-
miere récidive locorégionale et /ou métastase a distance.
Le calcul des proportions a été réalisé par le test de khi 2.
Les estimations de la survie ont été faites selon la méthode
de Kaplan-Meier. Pour la recherche des facteurs pronos-
tiques en étude mono factorielle, nous avons utilisé le test
du Log-Rank.

RESULTATS
Notre série comportait 100 malades porteurs de CNP avec
un age médian de 34 ans ( 11 — 67 ans) avec 2 pics d'inci-
dence entre 10 et 20 ans et le second vers la 5éme décade
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(Fig 1), un sex ratio a 1,7 (63 H/37 F).

% des malades

Age (décade).
Figure 1 : Histogramme des ages

FIG 1

Le délai diagnostique variait de 1 a 24 mois avec une
moyenne de 5.8 mois. Le signe révélateur le plus fréquem-
ment retrouvé était ganglionnaire cervical (dans 97% des
cas) souvent associé a des signes rhino logiques (67%),
otologiques (58%) ou neurologiques (11%). 18 malades
avaient un syndrome paranéoplasique clinique au moment
du diagnostic. Le syndrome paranéoplasique le plus fré-
quemment observé était un hippocratisme digital (17%) qui
se définit par une convexité des ongles en verre de montre,
associé a une hypertrophie globale de la derniere phalange
des doigts lui donnant I'aspect en baguette de tambour.
Le diagnostic histologique basé sur une biopsie du cavum
dans 93% des cas et ganglionnaire dans 7% des cas. Se-
lon la classification histologique de 'OMS, il s’agissait d’'un
UCNT dans 96% des cas et non UCNT dans 4% des cas.
Biologiquement une VS élevée (>40 a la 1ére heure) a été
observée dans 56 % des cas, taux de LDH élevé (> a 350
UI/l) noté dans 15 % des cas, des PAL élevés (>250) dans
4% des cas et une hyperleucocytose entrant dans le cadre
d’'un syndrome paranéoplasique biologique (> 12000 élé-
ment blancs /mm3) rapportée dans 22% des cas. Tous les
malades ont eu un scanner du cavum avant tout traitement
permettant d’objectiver la tumeur et de préciser son exten-
sion locorégionale. La scintigraphie osseuse était pratiquée
dans 79% des cas, 35 malades présentaient une fixation
au niveau de la base du créane. Tous les malades ont été
classés selon la classification de 'UICC/AJC de 1997. Dans
notre série la répartition était comme suit (Tableau 1). Selon
le stade: 22 malades étaient classés IIB et I, 23 IVA et 55
IVB.

N1 N2 N3a [ N3b | TOTAL
™ 1 0 2 1 4
T2A 1 3 9 2 15
T2B 2 4 16 4 26
T3 9 3 8 2 22
T4 14 7 8 4 33
TOTAL | 27 17 43 13 100

Tableau 1 : Répartition des malades selon
la classification UICC/AJCC1997
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La réponse tumorale a la fin de la CNA était: 36 % de RC,
51 % de RP et 13% de progression et a la fin du traitement
par RLR on a noté 73 % de RC, 23 % de RP et 4 % d’'échec.
La CT a été bien tolérée sur le plan hématologique et di-
gestive. La toxicité aiglie de la radiothérapie consistait es-
sentiellement en une radiomucite et une radiodermite qui
ont été rapportées chez plus de 80% des malades dont le
grade variait entre 1l et lll. Les toxicités a long terme ont été
rapportées chez la plupart des patients, les plus fréquentes
étaient : Une Asialie rapportée dans 64% des cas respon-
sable de probléemes dentaires et de déglutition; des modi-
fications muqueuses et cutanées dans 56% des cas; Une
fibrose musculaire ou myosite rapportée dans 50% des cas,
responsable de : trismus par fibrose des muscles mastica-
teurs, retrouvé dans 34% des malades. Trouble de la déglu-
tition par fibrose des muscles constricteurs et des muscles
laryngés, retrouvé dans 25% des cas. Fibrose des sterno-
cléido-mastoidiens réalisant au maximum un cou de bois,
retrouvé dans 23% des cas. L'apparition d’un jabot sous-
mentonnier due a un lymphoedéme par sclérose des petits
vaisseaux et des lymphatiques, rapporté dans 2 cas.
D’autres complications moins fréquentes : Une nécrose mu-
queuse retrouvée dans 7% des cas; une ostéoradionécrose
rapportée dans 10% des cas responsable d’ostéolyse éten-
due de la mandibule avec fracture dans la plupart des cas (8
cas) et ayant imposé une hémimandibulectomie dans 6 cas;
une surdité retrouvée dans 38% des cas; une rhinite croQ-
teuse rapportée dans 15% des cas; une atrophie vélaire
responsable de trouble d’élocution rapportée dans 2 cas;
une paralysie d’'un ou plusieurs nerfs craniens (surtout XII)
rapportée dans 2 cas; une insuffisance hypophysaire rap-
portée dans 5% des cas responsable de retard staturo-pon-
déral; un cancer radio-induit: retrouvé dans 3% des cas dont
I'histologie était en faveur d’un sarcome. 48 malades ont
rechuté. Le délai de rechute moyen était de 90 mois avec
des extrémes allant de 2 a 156 mois. 50% des malades ont
rechuté dans les 8ans qui ont suivi la fin du traitement. lls
s’agissaient de 19 rechutes locales et/ou régionales; 24
métastases a distance et 5 métastases avec rechute locale
et/ou régionale. Le siége de métastase le plus fréquent était
osseux, rapporté dans 23% des cas.

Siége des rechutes et/ou des métastases. Nombre (%)
Loco-régionale (LR) 40 %
LR+os+foie 10 %

Os 23 %
Poumon 7%
Os+foie 8 %
Os+foie+poumon 6 %
Médullaire 4%
Cérébrale 2%

Tableau 1 : Répartition des malades selon
la classification UICC/AJCC 1997
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Le recul moyen de nos malades était de 84.8 mois (5 — 200
mois). La survie globale était de 72% a 3ans, de 59% a
5ans et de 47% a 10ans (Courbe 1). La survie sans rechute
(locale et /ou & distance) était de 63% a 3ans, de 56% a
5ans et de 47% a 10ans (Courbe 2). En analyse mono fac-
torielle, Les facteurs pronostiques significativement péjora-
tifs influencant la survie retenus étaient un age supérieur
a 36ans, une réponse tumorale mineure en fin de chimio-
thérapie et en fin de traitement. On a noté une survie sans
récidive significativement meilleure pour les malades ayant
recu des dose d’ADM > a 25 mg/ m2 / semaine. En analyse
multifactorielle, les facteurs péjoratifs influencant significati-
vement la survie étaient: 'dge> 36 ans (p = 0.06), I'exten-
sion de la tumeur primitive, la dose-intensité d’adriamycine
< 50 mg/ m2/ 3 semaines et la non obtention d’une réponse
objective en fin de traitement (p=0.03).
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Le carcinome du nasopharynx nait le plus souvent au niveau
de la fossette de Rosenmdiller. Et du fait de sa localisation
profonde, il est souvent découvert a un stade localement
avanceé. Les signes cliniqgues fréquemment retrouvés sont
rhinologiques, otologique ou une déformation de la face.

La tumeur s’étend de proche en proche et peut envahir la
mugueuse ou croitre le plus souvent au niveau de la sous
muqueuse, envahissant les structures adjacentes telles
que les cavités nasales (15% des cas) et les parois latérale
et postérieure de I'oropharynx (20% des cas). La faiblesse
du mur pharyngé postérieur rend lI'extension au niveau

49



A. Haddaoui et al

' CARCINOMES NASOPHARYNGES LOCALEMENT AVANCES

de 'espace para pharyngé extrémement fréquente (plus de
80% des cas dans les études incluant la scannographie)
(23). L'érosion osseuse des structures adjacentes et de la
base du crane s’observe dans environ 30% des cas. L'enva-
hissement intracranien est observé dans moins de 10 % des
cas. L'envahissement a travers le foramen basilaire peut
étre associé a un envahissement des nerfs craniens dans
10 a 20 % des cas, incluant fréquemment le nerf V en cas
d’extension dans le foramen ovale, ou les nerfs lll, IV et VI
en cas d’envahissement du sinus caverneux (11,24).

L’atteinte du XII peut étre aussi observée en cas de com-
pression tumorale ganglionnaire. L'atteinte des nerfs IX, X
et Xl indique la présence d’'une métastase ganglionnaire a
travers le foramen jugulaire (appelé aussi trou déchiré pos-
térieur) (16). Le nasopharynx est un organe médian a drai-
nage lymphatique bilatéral sous-muqueux et riche, drainant
la jugulaire interne, les chaines cervicales postérieures, et
les chaines rétro pharyngées. Cela explique I'envahisse-
ment ganglionnaire trés fréquent (75 a 90 % des cas selon
les séries), qui peut représenter le premier signe révélateur
de la maladie dans 30 % des cas. Le caractére bilatéral est
fréquemment observé (50% pour les UCNT) et la taille des
ganglions est souvent corrélée a celle de la tumeur initiale.
Le drainage lymphatique de la muqueuse nasopharyngée
se fait selon différentes modalités. Le premier relais, le plus
fréquent, se fait a travers les chaines spinales, au niveau
des chaines jugulo-carotidiennes ainsi que des chaines cer-
vicales transverses. Le deuxiéme relais, plus rare, se fait
a travers les ganglions de I'espace rétro pharyngé, sous
la base du créne (11). Lincidence des métastases a dis-
tance est plus élevée pour les carcinomes du nasopharynx
que pour les autres carcinomes épidermoides des VADS.
Elle est fortement corrélée a I'envahissement ganglion-
naire. Les sites les plus fréquemment envahis sont les os
(70%), les poumons, le foie et les ganglions extrarégionaux
(médiastin, rétro péritoine) (30%). Les rares études autop-
siques réalisées a titre systématique révelent un taux de
disséminations métastatiques de l'ordre de 50 a 80%. Ce
taux au diagnostic initial de la maladie peut varier en fonc-
tion du bilan d’extension réalisé. Dans les séries cliniques
ou ce hilan est fait en fonction des signes d’appel, le taux
de métastases a distance varie de 5 a 10% (18). Ce taux
passe a 30-40% chez les patients ayant une dissémination
ganglionnaire classée N3 (selon la classification TNM de
'UICC de 1986) (21,25), impliquant la réalisation systéma-
tique chez ces patients d’'un bilan d’extension comprenant
une scintigraphie osseuse, une échographie hépatique, une
scannographie thoracique ainsi qu’une biopsie ostéo-mé-
dullaire (13). Plusieurs autres signes peuvent orienter vers
une dissémination métastatique probable des CNP ou un
syndrome paranéoplasique tel qu’un hippocratisme digital,
un syndrome de Pierre- Marie, une fiévre au long cours, une
réaction leucémoide qui sont souvent associés a une masse
tumorale importante et a la possibilité d’'une maladie métas-
tatigue. Du fait de l'impossibilité d’obtenir une résection
carcinologique satisfaisante de ces tumeurs proches de la
base du crane et de leur radiosensibilité, le traitement local
des cancers du cavum repose sur la radiothérapie (22). Ce-
pendant, le mauvais contrble des formes détruisant la base
du créne et la survenue rapide de métastases a distance
sont les 2 obstacles auxquels se heurte la radiothérapie.
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La recherche de protocoles thérapeutiques plus efficaces
a remis en question I'approche radio thérapeutique pre-
miére dans les formes localement évoluées. En effet Pour
les tumeurs classées T1-2, des taux de contrdle de I'ordre
de 80 a 90% sont habituellement obtenus avec la RT, pour
les stades localisés le taux sont généralement supérieur a
90% (20). Pour les tumeurs localement évoluées ou avec de
grosses adénopathies les taux de contrble étaient de 'ordre
de 40 a 60% (19), le taux de contréle locorégional varie en
fonction de certains facteurs. Il diminue en particulier avec
le stade (T3, T4) (26) et le type histologique OMS | (26). Les
taux de survie a 5 ans varient en fonction des séries et des
stades de la maladie, de 40 a 65% pour les tumeurs locali-
sées non métastatique (10) et de 10 a 40% pour les patients
atteints de tumeurs localement avancées et /ou métasta-
tiques (1). Les taux de récidives locorégionales varient de
18 a 60% a 5 ans. La plupart d’entre elles surviennent dans
les 3 ans qui suivent la fin de la radiothérapie. Prés de 5%
des récidives locales surviennent entre 5 et 15 ans apres
le traitement. Les rechutes ganglionnaires sont rares dans
la plupart des séries. La réapparition rapide d’'une masse
ganglionnaire cervicale est souvent associée a une récidive
locale et/ou I'apparition de métastases a distance (5, 14), Le
taux de rechute métastatique apres radiothérapie exclusive
varie de 10 a 52% selon les séries. Et Actuellement la radio-
thérapie classique tend a étre remplacée progressivement
par la radiothérapie de conformation, permettant d’augmen-
ter la précision du traitement. Avec I'augmentation de la ré-
ponse anti tumorale dans les tumeurs du nasopharynx et de
la longévité des patients, de plus en plus des complications
tardives apparaissent. Plusieurs auteurs (14) ont mis en évi-
dence des séquelles salivaires, dystrophiques, dentaires,
neurosensorielles, hormonales, vasculaires et osseuses.
Le cancer radio-induit est la complication la plus grave qui
survient tardivement, en territoire irradié (9). Il s’agit le plus
souvent de sarcomes (ostéo ou fibrosarcomes) ou de car-
cinomes des voies aéro-digestives supérieures survenant
chez des patients jeunes sans facteurs de risque alcoolo-ta-
bagiques. Dans notre série, 3 malades ont présenté un can-
cer secondaire dont le type histologique était en faveur d’'un
sarcome. La RT est donc responsable de multiples com-
plications, mais pour la majorité, celles-ci sont compatibles
avec une vie pratiquement normale. Elle comporte un risque
de toxicité aiglie mais également tardive. La toxicité aiglie
est dominée par les mucites et les radiodermites cervicales
avec un retentissement sur I'état général et le poids (15).
Les effets a long terme sont dominé par la fibrose cervicale
et la xerostomie, majorés chez I'enfant chez qui peuvent
s’observer des retentissements hormonaux ou staturo-pon-
déraux et plus rarement des cancers secondaires (9). Selon
la littérature les taux de complications tardives varient avec
la technique de radiothérapie. Ce taux est de 58 % pour une
technique associant deux faisceaux latéraux et un antérieur,
de 25% pour deux latéraux et 12% pour deux latéraux et
deux obliques antérolatéraux (p < 0,0001). Pour Sangui-
netti et al. L'incidence des complications de grade 3-4 aug-
mente avec la dose. En conclusion, les complications de
l'irradiation n’ont fait I'objet que de peu de publications. Les
études d'escalade de dose et 'augmentation de la survie
des patients qui pourraient en résulter laissent craindre une
augmentation de leur incidence.
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L'utilisation de technique d’irradiation conformationnelle ne
peut alors qu'étre recommandée, d’autant plus que I'age
des patients atteints de ce type de cancer est relativement
bas. Cela pourrait permettre en multipliant le nhombre de
faisceaux et leurs trajets de distribuer moins de dose dans
les tissus traversés et d’homogénéiser la dose dans la tu-
meur. Les objectifs seraient donc d’augmenter le taux de
contrdle local et de diminuer celui de complications en amé-
liorant les protocoles thérapeutiques par I'adjonction de la
CT, afin de diminuer les surfaces a irradier. Elle constitue
actuellement une approche standard recommandée chez
les patients ayant des adénopathies cervicales de 3 cm ou
plus et chez les sujets jeunes (6, 8).

Le schéma thérapeutique comporte habituellement 3 cycles
de CT avant lirradiation permettant d’obtenir des taux de
réponse objectives supérieures a 75% dont 20 a 30% de
réponses completes clinigues (15,16). Nous disposons
a I'heure actuelle des résultats a long terme de plusieurs
essais randomisés avec un bénéfice concernant plus la
survie sans métastases que la survie globale. Les résultats
actualisés des essais de Hong Kong (I'essai de TAOCOA
et de Guangzhou), portant sur 784 patients traités par CT
premiére puis RT vs RT seule ont été rapporté par Chua et
al (12). La CT associait cisplatine-bléomycine-épiadriamy-
cine-5 Fluorouracile et la dose médiane de RT était de 70Gy.
Avec un recul médian de 67 mois, on note un bénéfice signi-
ficatif en termes de SSR (50,9% vs 42,7%) (p = 0,014) et de
survie sans maladie (63,5% vs 58,1%) (p = 0,029) en faveur
du bras CNA. Les auteurs rapportent également une réduc-
tion nette du taux de récidives locorégionales et de métas-
tases a distance de 18,3% et de 13,3% respectivement
dans le bras CNA. D’autres études ont également démontré
la chimio sensibilité élevé des UCNT localement avancées
vis-a-vis une chimiothérapie a base de sels de platine et
de taxanes (3,17). En effet, Un essai phase Il (3), recrutant
66 patients durant la période juin 2002 jusqu’au mai 2003,
de 6 centres maghrébins (4 du Maroc, 1 de la Tunisie et 1
d’Alger). Selon la classification de 'UICC/AJC de 1997, tous
les patients étaient N2-N3, 31 stade Ill, 16 stade IVA et 19
stade IVB. lls ont été traités par 3 cycles de CNA a base de
cisplatine a raison de 75 mg/m2 et de Docetaxel a raison de
75 mg/m2 a 3 semaines d'’intervalle, suivi de RT. Le taux de
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réponse objective aprés CNA était de 92% (18% RC et 74%
RP) et aprés RT de 97% (83,5 % RC et 13,5% RP). Avec
un recul de 12 mois, 11 patients (16,6%) sont décédés dont
4 au cours du traitement lié a leur maladie. Un autre essai
phase Il (17) incluant 18 malades ayant un CNP localement
avancé recevant 3 cycles de CNA & base de carboplatine
selon 'AUC et de Docetaxel a la dose de 80 mg/m2 tous
les 21 jours suivi de RT. En fin de CT 2 malades étaient en
RC et 14 en RP ; et en fin de traitement, 12 malades (66%)
étaient en RC et 6 (33%) en RP. Avec un recul de 5 ans, 2
malades ont récidivé localement et 5 & distance. Dans notre
série, les taux de réponse objective étaient de 87% (36%
RC) a la fin de la CNA et de 96% (73% RC) a la fin de RT.
Le taux de SG et de SSR était respectivement de 59% et
56% a 5 ans et de 47% pour les deux a 10 ans. Malgré ces
résultats encourageants en termes de réponse objective
et de SSM, la CNA n’a pas permis d’améliorer la SG des
CNP localement avancées. Le bénéfice thérapeutique de la
chimio-radiothérapie concomitante ressort des données de
la derniére méta-analyse de Baujat et al (2) avec une amé-
lioration du taux de controle locorégional et réduction du
risque de métastases a distance par rapport au traitement
séquentiel. Au vu de ces résultats, I'association de CT et RT
concomitantes est actuellement un standard thérapeutique
des CNP localement avancés (stade Ill-IV) avec atteinte
ganglionnaire cervicale N2-3 ou gros volume tumoral (T3
et T4). Les thérapies ciblées pourraient également avoir un
intérét pour contourner les résistances a la chimiothérapie.

CONCLUSION
Les carcinomes du nasopharynx demeurent un sérieux
probleme de santé publique dans de nombreux pays. Les
rechutes métastatiques et locorégionales constituaient la
cause principale de décés. La radiothérapie constitue la
base de traitement de ce cancer. L'adjonction de la chimio-
thérapie néo adjuvante ou concomitante a permis d’amé-
liorer les résultats thérapeutiques sur le plan contréle local
et survie globale.

Cependant, des études randomisées sont nécessaires pour
standardiser le traitement des carcinomes indifférenciés du
nasopharynx.
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