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RESUME

Introduction

Les cancers des voies aérodigestives supérieures (VADS) représentent un enjeu majeur de
santé publique, et leur traitement repose souvent sur la radiothérapie. Malgré les progres
techniques, les troubles de la déglutition radio-induits demeurent fréquents, liés notamment a
I'irradiation des muscles constricteurs du pharynx (MCP). En avril 2021, I'Institut de
Cancérologie de I'Ouest a mis en place 'outil de planimétrie automatisée « RapidPlan ORL ».
L'objectif de cette étude était d'évaluer son impact sur la dose recue par les MCP et sur les
troubles alimentaires post-radiques.

Méthodes

L'étude ASPIRATION est une cohorte rétrospective monocentrique incluant 145 patient(e)s
traité(e)s par radiothérapie avec ou sans traitement systémique concomitant. Trois périodes
ont été définies : avant RapidPlan, dans I'année suivant son implémentation, et plus d’'un an
apres. Le critere d'évaluation principal était la dose moyenne regue par les MCP. Les criteres
secondaires incluaient les troubles de la déglutition post-radiques, le recours a la nutrition
entérale, I'évolution du poids, la couverture tumorale, les doses aux autres organes a risque,
et les survies globale et sans progression.

Résultats

La dose moyenne aux MCP était inférieure dans les groupes « avec RapidPlan » par rapport au
groupe « sans RapidPlan », avec des valeurs médianes inférieures aux recommandations
RECORAD. Toutefois, aprés ajustement sur la localisation, le stade et le volume tumoral,
I'association n'était pas significative. Les volumes cibles restaient correctement couverts
(D95% comparable entre groupes). Sur le plan clinique, le poids moyen continuait de chuter
au-dela de 3 mois dans le groupe « sans RapidPlan », tandis qu'il remontait dans les groupes
« avec RapidPlan ». La survie globale a 24 mois était de 78 %, sans différence entre groupes.
Conclusion

RapidPlan semble contribuer a une meilleure épargne dosimétrique des MCP, sans
compromettre la couverture tumorale ni la survie. L'impact fonctionnel reste cependant limité,
probablement en raison de facteurs cliniques et organisationnels concomitants. Ces résultats
soulignent Iimportance d‘associer optimisation technique, suivi nutritionnel et réhabilitation

précoce afin de limiter les séquelles post-radiques.



INTRODUCTION

1. Epidémiologie et facteurs de risque

Les cancers des voies aérodigestives supérieures (VADS), plus communément appelés
« cancers de la téte et du cou » ou « cancers ORL (oto-rhino-laryngologiques) », regroupent
plusieurs localisations : sinus, cavité buccale, glandes salivaires, oropharynx, nasopharynx,

hypopharynx, et larynx (1) (Figure 1).
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Figure 1 : Sites anatomiques des cancers de la téte et du cou (2)

En France, leur incidence est estimée a 16 000 nouveaux cas par an, ce qui en fait le quatriéme
cancer le plus fréquent chez I'homme (3). Si I'incidence masculine est en baisse depuis 30 ans
(-26% entre 1990 et 2023), celle des femmes est en forte progression (+157% sur la méme
période) (3). Ces variations sont le reflet de I'évolution des consommations éthylique et
tabagique, correspondant aux deux facteurs de risque principaux. Par ailleurs, environ 7 %

des cancers ORL en Europe sont imputables a l'infection par le papillomavirus humain (HPV)

(4).



2. Traitements

La prise en soins des cancers ORL repose sur une approche multidisciplinaire combinant
chirurgie, radiothérapie, et traitements systémiques (chimiothérapie, thérapie ciblée,
immunothérapie) (5). Pour les formes localement avancées, la radiothérapie exclusive ou
associée a une chimiothérapie concomitante, constitue le traitement de référence (5). Parfois,
une chimiothérapie d'induction est nécessaire. Cette stratégie multimodale a permis

d’améliorer la survie globale et le controle locorégional (6).

3. Evolution des techniques de radiothérapie et enjeux
dosimétriques

La radiothérapie a connu des évolutions majeures au cours des dernieres décennies.
Initialement, la radiothérapie conventionnelle en deux dimensions (RC2D) reposait sur des
champs d'irradiation définis a partir de reperes anatomiques externes et de clichés
radiographiques (Figure 2). Cette approche limitait la précision avec une sous-couverture

fréquente du volume tumoral et une sur-irradiation des tissus sains (7).

= B C

Figure 2 : Repéres anatomiques identifiés sur le film du simulateur latéral (A) pour produire des

modeles anatomiques sans (B) et avec (C) les paramétres du champ de traitement (7)



Puis, I'avenement du scanner a permis une segmentation anatomique volumétrique, autorisant
des plans plus adaptés a la forme réelle des cibles tumorales. La radiothérapie
conformationnelle en trois dimensions (RC3D) a ainsi amélioré la couverture tumorale et réduit
I'irradiation des organes a risque (OAR). Cependant, I'absence de modulation d'intensité
limitait les performances dosimétriques (8).

Ensuite, la radiothérapie conformationnelle avec modulation d‘intensité (RCMI en frangais, ou
IMRT en anglais pour Intensity-Modulated RadioTherapy) a permis une modulation fine du
faisceau au sein d'un méme champ d'irradiation. Cette technique améliore considérablement
la couverture des volumes cibles complexes, tout en optimisant I'épargne des organes a risque

(Figure 3). L'exemple le plus marquant en cancérologie ORL est la réduction de la xérostomie

(sécheresse buccale) grace a la préservation des glandes parotides (9).

Figure 3 : Comparatif des distributions de doses entre radiothérapie conformationnelle en trois
dimensions (RC3D) a gauche, et radiothérapie conformationnelle avec modulation d'intensité (RCMI)

a droite (10)



Plus récemment, la radiothérapie guidée par Iimage (IGRT en anglais pour Image-Guided
RadioTherapy) a permis, avec l'intégration de I'imagerie embarquée, de vérifier la position des
volumes cibles a chaque séance, afin de limiter les incertitudes de repositionnement et de
détecter les éventuelles variations anatomiques en cours de traitement, notamment en cas de
perte de poids (Figures 4 et 5). L'IGRT a ainsi renforcé la précision de I'IMRT, en réduisant la

marge d'erreur et en sécurisant I'administration de doses totales élevées (11).

Figure 4 : Assemblage type d'un accélérateur linéaire avec tomodensitométrie a faisceau conique. a-b
- unité fonctionnant avec un rayonnement MV (Mégavolt, unité de traitement). C-D - unité
fonctionnant avec un rayonnement kV (Kilovolt, pour obtenir une image scanner). P - table mobile
pour le positionnement du patient avec outil de fixation de la téte. a - source de rayonnement MV, b
- convertisseur d'image MV numérique pour Vvérifier la position du patient par rapport au faisceau de
traitement, C - générateur de rayons X kV, D - convertisseur d'image kV pour acquérir les données

scanner (12)
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Figure 5 : Exemple d'un systéme type pour I'IGRT). Le faisceau conique de couleur verte (position
actuelle, immédiatement avant l'irradiation) est aligné manuellement ou automatiquement avec le
faisceau de planification de couleur violette (position cible). Le mouvement nécessaire du patient est

indiqué en centimetres en bas a droite (12)

4. Physiologie de la déglutition

La déglutition physiologique est un processus complexe et finement coordonné, reposant sur
un controle neuro-musculaire précis. Celui-ci implique des interactions entre les centres
corticaux des deux hémispheres, le centre de la déglutition situé au niveau du tronc cérébral,
plusieurs nerfs craniens (V, VII, IX, X et XII), et des récepteurs pharyngés sensibles au
toucher, a la pression, aux stimuli chimiques et a I'eau (13). Le déroulement de la déglutition
est classiquement découpé en quatre phases successives : tout d'abord, la phase orale

préparatoire, lors de laquelle les aliments sont mastiqués et mélangés a la salive, formant un
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bol alimentaire homogene. Ensuite, la phase orale, au cours de laquelle ce bol est propulsé
vers le pharynx grace a la langue. Puis, la phase pharyngée, lorsque le réflexe de déglutition
est déclenché. Celui-ci entraine la fermeture du larynx afin d'éviter les fausses routes, la
contraction séquentielle des muscles constricteurs du pharynx (MCP) de haut en bas,
I'élévation laryngée et l'inversion de I'épiglotte, ainsi que le relachement du muscle crico-
pharyngé pour permettre le passage du bol alimentaire dans |'cesophage. Enfin, lors de la
phase cesophagienne, la progression du bol jusqu’a I'estomac est assurée par le péristaltisme
des muscles cesophagiens (14). Toute perturbation de I'un de ces mécanismes peut entrainer
une dysphagie, définie comme une difficulté a avaler des liquides, de la nourriture, ou des
traitements oraux (15). Par ailleurs, la déglutition et les mouvements du cou nécessitent que
les structures pharyngées et la gaine carotidienne puissent bouger facilement par rapport a la
colonne vertébrale et a I'espace prévertébral. La graisse présente dans les espaces rétro-

pharyngé et para-pharyngé permet ces mouvements ainsi que I'expansion pharyngée (13).

5. Troubles de la déglutition post-radiques

Une détérioration significative des capacités de déglutition est fréquemment observée chez les
patient(e)s atteint(e)s d'un cancer ORL traité par radiothérapie, avec peu d’amélioration a un
an (16). Les mécanismes sous-jacents sont multiples et dépendent du délai par rapport au
traitement. Lors de la phase aigué (pendant la radiothérapie et dans les 3 mois qui suivent),
ces troubles de la déglutition sont notamment liés a un déficit fonctionnel de structures clés
(réduction de I'élévation laryngée, rétraction de la base de langue, contraction pharyngée et
des mouvements épiglottiques), souvent aggravé par la mucite (inflammation des muqueuses)
et I'hyposialie (diminution de la production salivaire, entrainant une sensation de sécheresse
buccale ou xérostomie) (17-20). A distance, la fibrose radio-induite, le lymphoedéme et

I'atrophie neuromusculaire contribuent a la persistance de séquelles (21,22).
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Cliniguement, ces altérations se traduisent par un large spectre de sévérité, allant de
I'adaptation de la texture alimentaire a la nécessité d'une nutrition entérale en cas de
dysphagie sévére ou de fausses routes (23). Ces complications surviennent chez des
patient(e)s déja fragilisé(e)s sur le plan nutritionnel, en raison de la maladie tumorale et des
comorbidités associées, notamment induites par l'intoxication éthylo-tabagique. Par ailleurs,
elles alterent fortement la qualité de vie (24) et peuvent méme engager le pronostic vital, les

fausses routes étant responsables d’environ 20% des déces non liés au cancer (25).

6. Problématique et hypothéses

Ces troubles de la déglutition radio-induits sont d’origine multifactorielle, mais la littérature
souligne en particulier Iimportance de la dose recue par les MCP (26). Par conséquent,
plusieurs groupes, dont l'initiative francaise RECORAD, ont proposé des contraintes de dose
pour les MCP dans la pratique clinique (27). Cependant, le respect de ces contraintes dépend
encore largement des compétences et de I'expérience des dosimétristes, ainsi que de la
complexité des volumes cibles. Des outils de planimétrie basée sur I'expérience, tels que
RapidPlan® (Varian Medical Systems), ont été développés afin d’homogénéiser la qualité des
plans et d'améliorer la préservation des OAR. En exploitant de grands ensembles de données
issues de plans de traitement antérieurs, RapidPlan génere des modeles prédictifs dose-volume
qui peuvent guider l'optimisation dans la pratique courante.

En avril 2021, RapidPlan a été implémenté a I'Institut de Cancérologie de I'Ouest (ICO), sur le
site d’Angers. L'étude ASPIRATION a été congue pour évaluer ses impacts dosimétriques et
cliniques. L'objectif principal était d'évaluer si RapidPlan réduisait la dose moyenne administrée
aux MCP. Les objectifs secondaires comprenaient I'analyse des effets secondaires liés a la
déglutition, les besoins en alimentation entérale, la perte de poids, la couverture des volumes

cibles et la survie.
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METHODES

1. Design

ASPIRATION est une étude de cohorte rétrospective, non-interventionnelle et descriptive,

monocentrique (Institut de Cancérologie de I'Ouest, site Angers).

Le protocole, enregistré sous le numéro 2024-055 a été approuvé par le comité d'éthique du

Centre Hospitalier Universitaire (CHU) d’Angers le 14 mars 2024.

2. Sélection des patient(e)s (Figure 6)

Patient(e)s traité(e)s par radiothérapie
pour un cancer ORL
entre le 1er avril 2020 et le 30 avril 2023
(date de validation de la planimétrie)

(n = 379)

\

Patient(e)s traité(e)s par radiothérapie
pour un cancer ORL
entre le 1er avril 2020 et le 30 avril 2023
(date de validation de la planimétrie),
avec dose > ou = 70 Gy
(n=157)

Exclusion des patient(e)s
ayant recu une dose < 70 Grays
(n=222)

) 4

Patient(s) inclu(e)s dans I'analyse
(n=145)

Exclusions des patient(e)s et justifications
(n=12)

Chirurgie premiere (n = 8)

Atteinte métastatique pulmonaire diffuse (n = 1)
Carcinome épidermoide du tiers supérieur

de l'oesophage synchrone (n = 1)

Rechute parotidienne localement évoluée

d'un carcinome épidermoide cutané

de l'oreille droite initialement opéré (n = 1)

Planimétrie validée entre avril 2021 et avril 2022,

mais n'ayant pas bénéficié de RapidPlan (n = 1)

v

A 4

v

Patient(e)s pour lesquel(lle)s
la planimétrie a été validée
dans l'année avant la mise en place
de I'outil RapidPlan ORL
(n=53)

Patient(e)s pour lesquel(lle)s
la planimétrie a été validée
dans l'année suivant la mise en place
de l'outil RapidPlan ORL
(n=45)

Patient(e)s pour lesquel(lle)s
la planimétrie a été validée
plus d'un an aprés la mise en place
de l'outil RapidPlan ORL
(n=47)

Figure 6 : Diagramme de flux de la sélection des patient(e)s
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Les patient(e)s éligibles devaient étre agé(e)s d'au moins 18 ans, avoir été diagnostiqué(e)s
d’'un cancer ORL en place, toutes localisations et histologies confondues, traité par
radiothérapie exclusive ou associée a un ou des traitements systémiques, a une dose
supérieure ou égale a 70 Grays (Gy), entre le ler avril 2020 et le 30 avril 2023 (date de
validation de la planimétrie). En cas de traitement par chirurgie premiére, les patient(e)s
étaient exclu(e)s. Par ailleurs, tout(e) patient(e) opposé(e) a I'utilisation de ses données dans
le cadre de la recherche, était également exclu(e).

Apres avoir sélectionné, sur le logiciel ARIA, I'ensemble des patient(e)s traité(e)s par
radiothérapie pour un cancer ORL entre le 1er avril 2020 et le 30 avril 2023 (date de validation
de la planimétrie), nous avons obtenu 379 patient(e)s. Nous avons ensuite restreint cette preé-
sélection aux patient(e)s pour lequel(le)s la dose de radiothérapie était supérieure ou égale a
70 Gy, soit 157 patient(e)s éligibles. Douze patient(e)s ont ensuite été exclu(e)s : huit en
raison d’une chirurgie premiere, un(e) suite au diagnostic d'une atteinte métastatique
pulmonaire diffuse, un(e) en raison du diagnostic synchrone d'un carcinome épidermoide du
tiers supérieur de I'cesophage, un(e) correspondant a une rechute parotidienne localement
évoluée d'un carcinome épidermoide cutané de I'oreille droite initialement opéré, et enfin un(e)
patient(e) dont la planimétrie a été réalisée dans I'année suivant la mise en place de l'outil «
RapidPlan ORL », mais n‘ayant pas bénéficié de I'outil. Le nombre de patient(e)s finalement
inclu(e)s dans I'analyse était donc de 145.

Cet échantillon a ensuite été divisé en 3 : un premier groupe comprenant les patient(e)s dont
la planimétrie a été réalisée avant la mise en place de I'outil « RapidPlan ORL » (entre avril
2020 et avril 2021), un second avec les patient(e)s dont la planimétrie a été réalisée dans
I'année suivant la mise en place de I'outil « RapidPlan ORL » (entre avril 2021 et avril 2022),
et le troisieme avec les patient(e)s dont la planimétrie a été réalisée entre avril 2022 et avril

2023, soit plus d'1 an aprés la mise en place de I'outil « RapidPlan ORL ».
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3. Volumes traités et doses recues (Figure 7)

La délinéation des volumes tumoraux primitifs macroscopiques, ainsi que les adénopathies
suspectes a l'imagerie permettait de définir le « Gross Tumor Volume » (GTV). L'ajout d'une
marge circonférentielle de 5 mm autour du GTV, ajustée aux barrieres anatomiques, définissait
le « Clinical Target Volume 2 » (CTV2). Une seconde marge circonférentielle de 3 a 5 mm
permettait I'obtention du « Planning Target Volume 2 » (PTV2), sur lequel la prescription d'une
dose totale de 70 Gy a été faite. La délinéation du CTV1 correspondait au volume
prophylactique (CTV2 étendu de 5 mm, ajusté aux barrieres anatomiques, et aires
ganglionnaires a risque de dissémination microscopique). L'ajout d'une marge de 3 a 5 mm

permettait de définir le PTV1, sur lequel la prescription d'une dose totale de 56 Gy a été faite.

Figure 7 : Cavité buccale - Coupe axiale

En rouge : Gross Tumor Volume (GTV)
En orange : Clinical Target Volume 2 (CTV2)
En rose : Clinical Target Volume 1 (CTV1)
En bleu foncé : Planning Target Volume 2 (PTV2)

En bleu clair : Planning Target Volume 1 (PTV1)
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4. Criteres d’évaluation

Le critére d'évaluation principal était la dose moyenne (en Gy) recue par les MCP.
Concernant les criteres d'évaluation secondaires, les effets indésirables radio-induits étaient
évalués par l'oncologue-radiothérapeute référent en fin de traitement (dysgueusie,
xérostomie, mucite) et lors des consultations de suivi a 3, 12 et 24 mois (dysgueusie,
xérostomie, dysphagie, fausses routes, insuffisance vélaire, nécrose). La dysphagie était
définie comme suit : difficultés a déglutir, sensation de géne ou impression de blocage lors de
la déglutition. Les différents effets indésirables étaient gradés selon la version 5.0 de la
Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) (15). Par ailleurs, les troubles de la
déglutition étaient également évalués de maniére indirecte via le suivi de I'évolution du poids,
et via la présence ou non d’une alimentation entérale (sur sonde naso-gastrique, gastrostomie
ou jéjunostomie), a la fois en fin de traitement et lors des consultations de suivi.

Par ailleurs, la couverture des volumes cibles était évaluée en utilisant la D95% des PTV,
correspondant a la dose minimale recue par 95% du volume du PTV. Si la D95% est proche
de la dose prescrite, cela signifie que le PTV est « bien couvert ». La D2% correspond, quant
a elle, a la dose maximale regue par les 2% les plus irradiés du PTV. Si la D2% est trop élevée,
cela suggére un probléme d’homogénéité, accompagnée d’un risque de toxicité accrue. Les
doses aux autres organes a risque principaux étaient évaluées comme il suit : dose maximale
regue par la moelle épiniére, dose moyenne regue par les glandes parotides (droite et gauche),
dose moyenne au larynx glottique et au larynx supra-glottique, et dose moyenne a la cavité
buccale.

La survie sans progression était définie comme le temps entre le début de radiothérapie et la
mise en évidence d'une progression tumorale ou d'un décés (toutes causes confondues). Les
patient(e)s vivant(e)s et sans progression a la fin de la période de suivi étaient censuré(e)s a

la date de leur dernier suivi. La survie globale était définie comme le temps entre le début de

17



la radiothérapie et le décés (toutes causes confondues). Les patient(e)s encore vivant(e)s a la

fin de la période de suivi étaient censuré(e)s a la date de leur dernier suivi.

5. Analyses statistiques

Les données qualitatives étaient décrites par le nombre et le pourcentage de chaque modalité,
ainsi que le nombre de données manquantes. Les données continues étaient décrites par la
médiane, le minimum, le maximum, la moyenne et |'écart-type, avec le nombre de données
manquantes. Les comparaisons entre les groupes étaient réalisées a 'aide du test du Chi-2 ou
le test exact de Fisher pour les variables qualitatives et par le test de Kruskal-Wallis pour les
variables continues.

Toutes les durées de survie étaient calculées a partir du début de la radiothérapie et estimées
par la méthode de Kaplan-Meier avec des intervalles de confiance (IC) de 95%, en utilisant les
définitions de premier événement suivantes : progression ou décés de toute cause pour la
survie sans progression (PFS en anglais, pour Progression-Free Survival) et déces de toute
cause pour la survie globale (OS en anglais, pour Overall Survival). Les patient(e)s n‘ayant
pas eu les événements d'intérét ont été censuré(e)s a leur dernier suivi. Des comparaisons de
survie univariables ont été réalisées a I'aide du test du Log-rank.

Des analyses univariables et multivariables étaient effectuées en utilisant un modéle logistique
pour les variables d'intérét binaires, et linéaire pour les variables d'intérét continues. Les
patient(e)s avec plusieurs localisations tumorales étaient exclu(e)s de I'analyse (n = 5), et
ceux/celles avec les localisations tumorales suivantes étaient regroupé(e)s dans « Autre » :
cavité buccale, glandes salivaires, nasopharynx, sinus, et ganglion cervical sans primitif
identifié.

Toutes les analyses étaient effectuées avec le logiciel R version 4.2.2 (2022-10-31 ucrt) -

« Innocent and Trusting ». Tous les tests utilisés étaient bilatéraux avec un seuil a fixé a 5%.
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RESULTATS

1. Analyses descriptives

Le nombre total de patient(e)s inclu(e)s dans I'analyse finale était de 145, réparti(e)s en 3
groupes : 53 patient(e)s pour lequel(le)s la planimétrie a été réalisée avant la mise en place
de l'outil « RapidPlan ORL », 45 patient(e)s pour lequel(le)s la planimétrie a été réalisée dans
I'année ayant suivi sa mise en place, et 47 patient(e)s pour lequel(le)s la planimétrie a été
réalisée plus d'un an apres sa mise en place.

Les caractéristiques des patient(e)s sont décrites dans le Tableau I. L'age médian était de 64,7
ans. Parmi I'ensemble des patient(e)s, 26 (17,9%) étaient des femmes et 119 (82,1%) étaient
des hommes. 58 patient(e)s (40,0%) étaient des fumeurs actifs. 138 (95,2%) présentaient un
Performance Status (PS) a 0 ou 1.

Lors de la consultation initiale, 22 (15,2%) patient(e)s présentaient une dénutrition au moins
modérée, c’est-a-dire une perte de poids supérieure a 10% par rapport a leur poids de forme,
en moins de 6 mois (28). Par ailleurs, pour 47 (32,4%) patient(e)s, la texture de I'alimentation
n'était pas normale (hachée ou liquide ou mixée), et 6 (4,1%) avaient déja une nutrition
entérale. En outre, 51 (35,2%) patient(e)s présentaient une dysphagie en lien avec une
sténose tumorale. Enfin, 138 (95,2%) patient(e)s présentaient des carcinomes épidermoides,
et 30 (33,0%) étaient concernées par des lésions viro-induites (statut HPV positif ou

« ple+ »).
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Tableau I : Caractéristiques des patient(e)s lors de la consultation initiale

Total

Planimétrie

avant

Planimétrie

dans I'année

Planimétrie

plus d'un an

! suivant apres 1
N =145 ozfl?:':asn” RapidPlan ORL Rapidglan ORL g
(n = 45) (n=47)

Age (en années) 0,206
Moyenne (Ecart- 64,0 (9,0) 65,6 (9,3) 63,3 (9,6) 63,1 (8,0)
type)

Médiane (Min - 64,7 (32,4 - 67,1 (39,4 - 63,9 (32,4 - 63,0 (43,6 -

Max) 86,3) 86,3) 84,6) 81,3)

Sexe 0,723
Femme 26 (17,9%) 8 (15,1%) 8 (17,8%) 10 (21,3%)

Homme 119 (82,1%) 45 (84,9%) 37 (82,2%) 37 (78,7%)

Type histologique 0,094
Carcinome 138 (95,2%) 52 (98,1%) 40 (88,9%) 46 (97,9%)
épidermoide
Autre 7 (4,8%) 1(1,9%) 5(11,1%) 1(2,1%)

Statut HPV 0,309
Positif 30 (33,0%) 7 (22,6%) 10 (40,0%) 13 (37,1%)

Négatif 61 (67,0%) 24 (77,4%) 15 (60,0%) 22 (62,9%)

Non connu 54 22 20 12
Statut tabagique 0,349

Ancien fumeur 65 (44,8%) 22 (41,5%) 19 (42,2%) 24 (51,1%)

Fumeur actif 58 (40,0%) 22 (41,5%) 17 (37,8%) 19 (40,4%)

Non fumeur 17 (11,7%) 5 (9,5%) 9 (20,0%) 3 (6,4%)

Non connu 5 (3,5%) 4 (7,5%) 0 (0,0%) 1(2,1%)
Performance 0,351
Status (PS)

0 55 (37,9%) 22 (41,5%) 15 (33,3%) 18 (38,3%)

1 83 (57,2%) 26 (49,1%) 29 (64,4%) 28 (59,6%)

2 7 (4,8%) 5 (9,4%) 1(2,2%) 1(2,1%)

Perte de poids en 0,301

%, par rapport au

poids de forme

0 55 (37,9%) 20 (37,7%) 13 (28,9%) 22 (46,8%)

;O(g/oet < 66 (45,5%) 26 (49,1%) 24 (53,3%) 16 (34,1%)

> 10% 22 (15,2%) 6 (11,3%) 8 (17,8%) 8 (17,0%)

Non connue 2 (1,4%) 1(1,9%) 0 (0,0%) 1(2,1%)
Texture de 0,987
I'alimentation

Normale 98 (67,6%) 36 (67,9%) 30 (66,7%) 32 (68,1%)

Hachée ou

Liquide ou 47 (32,4%) 17 (32,1%) 15 (33,3%) 15 (31,9%)

Mixée

Nutrition entérale 0,873
Non 138 (95,2%) 49 (92,5%) 44 (97,8%) 45 (95,7%)
gr?tner(gl?rl:'n?lg:nt) 1 (0,7%) 1 (1,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

Oui 6 (4,1%) 3 (5,7%) 1(2,2%) 2 (4,3%)

Dysphagie 0,509

secondaire a la
sténose tumorale

Non
Oui

94 (64,8%)
51 (35,2%)

37 (69,8%)
16 (30,2%)

29 (64,4%)
16 (35,6%)

28 (59,6%)
19 (40,4%)

1Test de Kruskal-Wallis ; test du Chi-2 ; test exact de Fisher
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Concernant les Iésions cancéreuses (Tableau II), 65 (43,3%) concernaient I'oropharynx, et 83
(57,2%) étaient de stade III ou IV. Cing patient(e)s présentaient 2 localisations ORL
synchrones, ce qui justifie le nombre total de 150 Iésions.

Tableau II : Caractéristiques des Iésions cancéreuses lors de la consultation initiale

C ol c . Planimétrie
Plamme_trle Plamn"netrle_ dans plus d'un an
Total avant RapidPlan I'am?ee suivant aprés
N = 150 (nO=RI5.3) Ra|:;|:I;Ia4n9;.)RL RapidPlan ORL
(n =48)
Localisation

Cavité buccale 5 (3,3%) 1(1,9%) 2 (4,1%) 2 (4,2%)
Ganglion 1(1,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
cervical sans 1 (0,7%)
primitif
GIa_nd_es 1 (0,7%) 1(1,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
salivaires
Hypopharynx 40 (26,7%) 17 (32,1%) 15 (30,6%) 8 (16,7%)
Larynx 27 (18,0%) 11 (20,8%) 6 (12,2%) 10 (20,8%)
Nasopharynx 7 (4,7%) 0 (0,0%) 6 (12,2%) 1(2,1%)
Oropharynx 65 (43,3%) 19 (35,8%) 20 (40,8%) 26 (54,2%)
Sinus 4 (2,7%) 3 (5,7%) 0 (0,0%) 1(2,1%)
T1 18 (12,0%) 4 (7,6%) 10 (20,4%) 4 (8,3%)
T2 40 (26,7%) 13 (24,5%) 14 (28,6%) 13 (27,1%)
T3 63 (42,0%) 21 (39,6%) 20 (40,8%) 22 (45,8%)
T4 28 (18,7%) 14 (26,4%) 5 (10,2%) 9 (18,8%)
TX 1 (0,6%) 1(1,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
NO 44 (29,3%) 17 (32,1%) 13 (26,5%) 14 (29,2%)
N1 15 (10,0%) 5 (9,4%) 4 (8,2%) 6 (12,5%)
N2a 6 (4,0%) 2 (3,8%) 3 (6,1%) 1(2,1%)
N2b 31 (20,7%) 8 (15,1%) 14 (28,6%) 9 (18,8%)
N2c 41 (27,3%) 15 (28,3%) 11 (22,4%) 15 (31,2%)
N3 13 (8,7%) 6 (11,3%) 4 (8,2%) 3 (6,2%)

MO 146 (97,3%) 49 (92,5%) 49 (100,0%) 48 (100,0%)

M1 4 (2,7%) 4 (7,5%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Stade

I 15 (10,0%) 2 (3,8%) 7 (14,3%) 6 (12,5%)

II 52 (34,7%) 18 (34,0%) 15 (30,6%) 19 (39,6%)

111 46 (30,7%) 18 (34,0%) 14 (28,6%) 14 (29,2%)

v 37 (24,7%) 15 (28,3%) 13 (26,5%) 9 (18,8%)
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Concernant la radiothérapie, les doses et volumes sont décrits au sein des tableaux III et IV.

Tableau III : Description des doses et volumes relatifs au traitement par radiothérapie,

en fonction de I'utilisation de I'outil « RapidPlan ORL » et de la période concernée

Planimétrie

Planimétrie

Planimétrie

T avant dans I'année plus d'un an
otal Rapi . < 1
N = 145 apidPlan §uwant _apres p
ORL RapidPlan ORL RapidPlan ORL
(n =53) (n = 45) (n=47)
PTV1 D95% (en 0,381
Gy)
Moyenne (Ecart- 54,5 (3,2) 54,6 (1,0) 53.7 (5,3) 55,0 (1,9)
type)
Médiane (Min - 54,8 (23,6 54,8 (48,4 - 54.8 (23,6 - 54,7 (53,9 -
Max) - 67,6) 55,6) 56,0) 67,6)
PTV1 D2% (en Gy) 0,003
Moyenne (Ecart- 71,0 (3,9) 71,1 (1,3) 70,2 (6,9) 71,7 (0,6)
type)
Médiane (Min - 71,5 (30,6 71,3 (62,7 - 71,5 (30,6 - 71,6 (70,8 -
Max) -73,6) 72,1) 72,9) 73,6)
PTV1 Volume (en 0,181
cc)
Moyenne (Ecart- 575,8 599,4 (252,0) 602,3 (163,0) 523,8 (164,1)
type) (202,4)
Médiane (Min - 560,0 560,0 (230,2 591,4 (237,4 - 530,8 (31,0 -
Max) (31,0 - -1332,4) 1052,8) 928,0)
1332,4)
PTV2 D95% (en 0,003
Gy)
Moyenne (Ecart- 67,1 (3,9) 67,6 (1,7) 66,2 (6,6) 67,4 (1,0)
type)
Médiane (Min - 67,7 (29,0 67,9 (59,2 - 67,5 (29,0 - 67,6 (61,6 -
Max) - 69,3) 68,9) 69,3) 69,3)
PTV2 D2% (en Gy) < 0,001
Moyenne (Ecart- 71,6 (4,0) 71,8 (1,3) 70,8 (7,0) 72,3 (0,3)
type)
Médiane (Min - 72,1 (30,8 71,9 (64,0 - 72,1 (30,8 - 72,3 (71,7 -
Max) -75,5) 75,5) 73,6) 73,1)
PTV2 Volume (en 0,299
cc)
Moyenne (Ecart- 208,9 207,7 (157,6) 235,6 (150,3) 184,0 (102,0)
type) (140,3)
Médiane (Min - 185,2 170,8 (29,8 - 213,4 (18,0 - 185,2 (32,4 -
Max) (18,0 - 604,0) 705,7) 447,5)
705,7)
Dose maximale a 0,002
la moelle épiniere
(en Gy)
Moyenne (Ecart- 34,2 (6,1) 35,3 (7,8) 34,2 (4,4) 32,9 (5,0)
type)
Médiane (Min - 34,8 (7,9 - 39,1 (15,3 - 34,6 (17,2 - 33,4 (7,9 - 39,5)
Max) 42,7) 42,7) 41,4)
Dose moyenne aux
MCP - PTV (en Gy) 0,073
Moyenne (Ecart- 43,0 (8,6) 44,6 (9,3) 42,2 (7,5) 41,8 (8,7)
type)
Médiane (Min - 43,1 (9,1 - 46,3 (18,0 - 42,0 (19,5 - 42,6 (9,1 - 55,4)
Max) 57,8) 57,8) 57,2)
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Planimétrie

Planimétrie

Planimétrie

avant dans I'année plus d'un an
Total Rabi . N 1
N = 145 apidPlan §uwant _apres p
ORL RapidPlan ORL RapidPlan ORL
(n =53) (n = 45) (n=47)

Dose moyenne aux 0,116
MCP (en Gy)

Moyenne (Ecart- 52,1 (9,7) 54,1 (9,0) 50,5 (9,5) 51,5 (10,4)

type)

Médiane (Min - 53,6 (10,7 55.3 (28,3 - 52,1 (22,0 - 53,6 (10,7 -

Max) -70,4) 68,9) 66,6) 70,4)
Dose moyenne au 0,100
larynx glottique
(en Gy)

Moyenne (Ecart- 53,4 (14,2) 56,6 (13,7) 51,4 (13,4) 51,7 (15,0)

type)

Médiane (Min - 58,5 (15,1 62,2 (15,1 - 53,8 (23,4 - 51,4 (25,3 -

Max) - 69,9) 69,9) 69,3) 69,9)
Dose moyenne au 0,120
larynx supra-
glottique (en Gy)

Moyenne (Ecart- 55,6 (13,4) 58,4 (12,8) 54,1 (12,9) 53,9 (14,2)

type)

Médiane (Min - 60,2 (18,4 63,0 (18,4 - 58,0 (28,0 - 58,3 (26,5 -

Max) -70,3) 70,3) 70,0) 70,1)
Dose moyenne a la 0,123
cavité buccale (en
Gy)

Moyenne (Ecart- 33,7 (15,6) 31,1 (17,0) 34,0 (14,6) 36,2 (14,7)

type)

Médiane (Min - 32,7 (0,5 - 27,0 (1,2 - 30,6 (8,6 - 63,8) 38,9 (0,5 -64,5)

Max) 66,4) 66,4)
Dose moyenne a la 0,970
parotide droite (en
Gy)

Moyenne (Ecart- 23,9 (10,0) 23,3 (11,0) 23,9 (8,2) 24,6 (10,5)

type)

Médiane (Min - 24,4 (0,5 - 24,3 (1,1 - 22,9(1,9-41,7) 24,5(0,5-65,7)

Max) 65,7) 52,9)
Dose moyenne a la 0,800
parotide gauche
(en Gy)

Moyenne (Ecart- 24,1 (10,3) 24,2 (12,2) 23,9 (9,3) 24,1 (8,9)

type)

Médiane (Min - 24,2 (0,5 - 25,1 (1,1 - 24,0 (1,7 - 61,1) 24,5 (0,5 - 50,4)

Max) 70,0) 70,0)

1Test de Kruskal-Wallis
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Tableau IV : Description des doses et volumes relatifs au traitement par radiothérapie,

en fonction de I'utilisation de I'outil « RapidPlan ORL »

Total Non Oui 1
N = 145 (n = 53) (n = 92) P
PTV1 D95% (en Gy) 0,632
Moyenne (Ecart-type) 54,5 (3,2) 54,6 (1,0) 54,4 (4,0)
Médiane (Min - Max) 54,8 (23,6 - 67,6) 54,8 (48,4-55,6) 54,7 (23,6 -67,6)
PTV1 D2% (en Gy) 0,001
Moyenne (Ecart-type) 71,0 (3,9) 71,1 (1,3) 70,9 (4,9)
Médiane (Min - Max) 71,5(30,6 -73,6) 71,3(62,7-72,1) 71,5(30,6-73,6)
PTV1 Volume (en cc) 0,987
Moyenne (Ecart-type) 575,8 (202,4) 599,4 (252,0) 562,2 (167,4)
Médiane (Min - Max) 560,0 (31,0 - 560,0 (230,2 - 563,7 (31,0 -
1332,4) 1332,4) 1052,8)
PTV2 D95% (en Gy) 0,001
Moyenne (Ecart-type) 67,1 (3,9) 67,6 (1,7) 66,8 (4,7)
Médiane (Min - Max) 67,7 (29,0 - 69,3) 67,9(59,2-68,9) 67,6 (29,0-69,3)
PTV2 D2% (en Gy) < 0,001
Moyenne (Ecart-type) 71,6 (4,0) 71,8 (1,3) 71,6 (4,9)
Médiane (Min - Max) 72,1(30,8-755) 71,9(64,0-755) 72,2(30,8-73,6)
PTV2 Volume (en cc) 0,569
Moyenne (Ecart-type) 208,9 (140,3) 207,7 (157,6) 209,5 (130,1)
Médiane (Min - Max) 185,2 (18,0 - 170,8 (29,8 - 193,6 (18,0 -
705,7) 604,0) 705,7)
Dose maximale a la 0,001
moelle épiniére (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 34,2 (6,1) 35,3 (7,8) 33,6 (4,8)
Médiane (Min - Max) 34,8 (7,9 - 42,7) 39,1 (15,3 - 42,7) 33,9 (7,9 - 41,4)
Dose moyenne aux MCP 0,022
- PTV (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 43,0 (8,6) 44,6 (9,3) 42,0 (8,1)
Médiane (Min - Max) 43,1 (9,1 - 57,8) 46,3 (18,0 - 57,8) 42,1 (9,1 -57,2)
Dose moyenne aux MCP 0,050
(en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 52,1 (9,7) 54,1 (9,0) 51,0 (9,9)
Médiane (Min - Max) 53,6 (10,7 - 70,4) 55,3 (28,3-68,9) 52,9(10,7-70,4)
Dose moyenne au larynx 0,040
glottique (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 53,4 (14,2) 56,6 (13,7) 51,6 (14,2)
Médiane (Min - Max) 58,5 (15,1 -69,9) 62,2(15,1-69,9) 52,8(23,4-69,9)
Dose moyenne au larynx 0,044
supra-glottique (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 55,6 (13,4) 58,4 (12,8) 54,0 (13,5)
Médiane (Min - Max) 60,2 (18,4-70,3) 63,0(18,4-70,3) 58,1(26,5-70,1)
Dose moyenne a la 0,070
cavité buccale (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 33,7 (15,6) 31,1 (17,0) 35,1 (14,6)
Médiane (Min - Max) 32,7 (0,5 - 66,4) 27,0 (1,2 - 66,4) 35,5 (0,5 - 64,5)
Dose moyenne a la 0,809
parotide droite (en Gy)
Moyenne (Ecart-type) 23,9 (10,0) 23,3 (11,0) 24,3 (9,4)
Médiane (Min - Max) 24,4 (0,5 - 65,7) 24,3 (1,1 -52,9) 24,4 (0,5 - 65,7)
Dose moyenne a la 0,787

parotide gauche (en Gy)
Moyenne (Ecart-type)
Médiane (Min - Max)

24,1 (10,3)
24,2 (0,5 - 70,0)

24,2 (12,2)
25,1 (1,1 - 70,0)

24,0 (9,1)
24,1 (0,5 - 61,1)

Test de Kruskal-Wallis
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Pour le PTV1, les D95% n’étaient pas significativement différentes entre les 3 groupes (p =
0,381). Pour le PTV2, les médianes étaient proches (différence < 0,5 Gy), mais |'écart-type
était significativement plus important dans le groupe « planimétrie dans I'année suivant
RapidPlan » par rapport aux deux autres groupes (6,6 versus 1,7 et 1,0 ; p = 0,003). Cette
différence s’explique par la présence, au sein de ce groupe, de deux patient(e)s pour
lesquel(le)s le traitement par radiothérapie a été interrompu de maniére prématurée.

La médiane des volumes de PTV1 semblait inférieure dans le groupe « planimétrie réalisée plus
d'un an aprés RapidPlan ORL » (530,8 cc), par rapport aux 2 autres groupes (560 et 591,4
cc), mais cette différence n’était pas significative (p = 0,181). Pour les volumes de PTV2 (ou
PTV3 si disponible), la médiane semblait inférieure dans le groupe « planimétrie réalisée avant
RapidPlan ORL » (170,8 cc), par rapport aux 2 autres groupes (213,4 et 185,2 cc), mais cette
différence n'était pas non plus significative (p = 0,299).

Concernant la dose moyenne regue par les MCP, celle-ci n'était pas significativement différente
entre les 3 groupes (Figure 8, p = 0,116). Néanmoins, celle-ci était a la limite de la
significativité entre les patient(e)s traité(e)s sans et avec RapidPlan (Figure 9, p = 0,05). Le
constat était le méme pour la « dose moyenne recue par les MCP moins PTV » entre les 3
groupes (Figure 10, p = 0,073), mais la différence était significative entre le groupe « sans
RapidPlan » versus « avec RapidPlan » (Figure 11, p = 0,022). Une différence notable est que,
pour les « MCP moins PTV », I'écart interquartile est plus petit et la différence entre les valeurs
extrémes est également moindre dans les deux groupes « avec RapidPlan » par rapport au

groupe « sans RapidPlan », témoignant d’une meilleure homogénéité (Figure 11).
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Kruskal-Wallis, p = 0,116

(o2}
o

Dose moyenne (en Gray) regue par les
muscles constricteurs du pharynx
N
o

N
o

Planimétrie réalisée avant Planimétrie réalisée dans Planimétrie réalisée plus d'un
la mise en place de I'outil I'année suivant la mise en an aprés la mise en place de
« RapidPlan ORL » place de l'outil « RapidPlan I'outil « RapidPlan ORL »
(n=53) ORL » (n=47)
(n =45)

Rapidplan

Figure 8 : Dose moyenne (en Gy) regue par les MCP,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée

Kruskal-Wallis, p = 0,050

(2]
o

Dose moyenne (en Gray) regue par les
muscles constricteurs du pharynx
EN
o

20

L]
Non (n =53) Oui (n =92)
Utilisation de I'outil Rapidplan

Figure 9 : Dose moyenne (en Gy) recue par les MCP, en fonction de l'utilisation de « RapidPlan ORL »
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Kruskal-Wallis, p = 0,073
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Dose moyenne regue (en Gray) par les constricteurs - PTV
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o

Planimétrie réalisée avant Planimétrie réalisée dans Planimétrie réalisée plus d'un
la mise en place de I'outil I'année suivant la mise en an apres la mise en place de
« RapidPlan ORL » place de l'outil « RapidPlan I'outil « RapidPlan ORL »
(n=53) ORL » (n=47)
(n=45)

Rapidplan

Figure 10 : Dose moyenne (en Gy) regue par les « MCP moins PTV »,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée

60 Kruskal-Wallis, p = 0,022

50

40
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Dose moyenne regue (en Gray) par les constricteurs - PTV

Non (n =53) Oui (h=92)
Rapidplan

Figure 11 : Dose moyenne (en Gy) recue par les MCP en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL »
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Concernant la dose maximale recue par la moelle épiniére, celle-ci était significativement
inférieure dans le groupe « planimétrie réalisée plus d’'un an aprés RapidPlan ORL » (Figure
12, p = 0,002), par rapport aux deux autres groupes. Par ailleurs, il semblerait que les doses
dans les deux groupes « avec RapidPlan » soient plus homogénes, par rapport au groupe «

sans RapidPlan ».

Kruskal-Wallis, p = 0,002

N
o

Dose maximale regue par la moelle épiniére
N w
o o

Planimétrie réalisée avant Planimétrie réalisée dans Planimétrie réalisée plus d'un
la mise en place de l'outil I'année suivant la mise en an apres la mise en place de
« RapidPlan ORL » place de l'outil « RapidPlan I'outil « RapidPlan ORL »
(n=53) ORL » (n=47)
(n=45)

Rapidplan

Figure 12 : Dose maximale (en Gy) recue par la moelle épiniere,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée

En outre, les doses moyennes aux glandes parotides, au larynx glottique et supra-glottique,
et a la cavité buccale n'étaient pas significativement différentes entre les trois groupes
(Tableau III). Néanmoins, les doses moyennes au larynx glottique et supra-glottique étaient
significativement inférieures dans les deux groupes « avec RapidPlan » par rapport au groupe

« sans RapidPlan » (Tableau IV, respectivement p = 0,040 et 044).
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Le recours a un traitement d’induction était plus fréquent dans le groupe dont la planimétrie
avait été réalisée avant RapidPlan (39,6%), par rapport aux deux autres groupes (28,9% dans
I'année suivant la mise en place et 29,8% plus d'un an apres), mais cette différence n'était
pas statistiquement significative (p = 0,447). En revanche, le recours a un traitement
concomitant était plus fréquent dans les groupes dont la planimétrie avait été réalisée dans
I'année suivant RapidPlan (84,4%) et plus d'un an aprés RapidPlan (80,9%), par rapport au

groupe avant RapidPlan (69,8%), mais cette différence n’était pas non plus significative

(Tableau V).
Tableau V : Traitements d’induction et concomitant
Planimetrie Planimétrie dans  Planimétrie plus
avant ' , . ' A
Total RapidPlan I'année suivant d'un an apreés 1
N = 145 P RapidPlan ORL RapidPlan ORL p
ORL (n = 45) (n = 47)
(n =53)
Traitement d’induction 0,447
Non 97 (66,9%) 32 (60,4%) 32 (71,1%) 33 (70,2%)
Oui 48 (33,1%) 21 (39,6%) 13 (28,9%) 14 (29,8%)
Traitement concomitant 0,185
Non 32 (22,1%) 16 (30,2%) 7 (15,6%) 9 (19,1%)
Oui 113 (77,9%) 37 (69,8%) 38 (84,4%) 38 (80,9%)

1Test du Chi-2
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2. Les effets secondaires post-radiques et leur évolution
cours du temps

au

Les tableaux VI a IX décrivent le poids, I'alimentation et les toxicités post-radiques des

patient(e)s, en fin de traitement et lors des consultations de suivi a 3, 12 et 24 mois.

Tableau VI : Poids, alimentation et toxicités post-radiques en fin de traitement

Planimétrie
plus d'un an

Planimétrie

Planimétrie . .
dans I'année

Total avant suivant apres S
N = 145 RapidPlan RapidPlan RapidPlan P
ORL
(n = 53) ORL ORL
(n = 45) (n=47)
Perte de poids en % (cl) par rapport au 0,666
poids de forme
0 12 (8,4%) 4 (7,7%) 4 (8,9%) 4 (8,7%)
>0et <10% 76 (53,1%) 31 (59,6%) 20 (44,4%) 25 (54,3%)
> 10% 55 (38,5%) 17 (32,7%) 21 (46,7%) 17 (37,0%)
Non connue 2 1 0 1
Nutrition entérale 0,021
Non 79 (54,5%) 34 (64,2%) 27 (60,0%) 18 (38,3%)
Non (mais oui 1 (0,7%) 1 (1,9%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
antérieurement)
Oui 65 (44,8%) 18 (34,0%) 18 (40,0%) 29 (61,7%)
Si nutrition 0,501
entérale,
dispositif (n = 65)
Gastrostomie 45 (69,2%) 14 (77,8%) 14 (77,8%) 17 (58,6%)
Jéjunostomie 1(1,5%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1(3,4%)
Sonde naso- 19 (29,2%) 4 (22,2%) 4 (22,2%) 11 (37,9%)
gastrique
Texture de 0,063
I'alimentation
Normale 29 (20,0%) 16 (30,2%) 7 (15,6%) 6 (12,8%)
Hachée ou 116 (80,0%) 37 (69,8%) 38 (84,4%) 41 (87,2%)
Liquide ou
Mixée
Dysgueusie 0,067
(grade)
0 4 (2,8%) 1 (1,9%) 1 (2,2%) 2 (4,3%)
1 36 (24,8%) 9 (17,0%) 9 (20,0%) 18 (38,3%)
>2 105 (72,4%) 43 (81,1%) 35 (77,8%) 27 (57,4%)
Xérostomie (grade) 0,002
0 2 (1,4%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 2 (4,3%)
1 62 (42,8%) 18 (34,0%) 15 (33,3%) 29 (61,7%)
> 2 81 (55,9%) 35 (66,0%) 30 (66,7%) 16 (34,0%)
Mucite (grade) 0,291
0 1 (0,7%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1(2,1%)
1 12 (8,3%) 7 (13,2%) 2 (4,4%) 3 (6,4%)
>2 132 (91,0%) 46 (86,8%) 43 (95,6%) 43 (91,5%)

1Test exact de Fisher ; Test du Chi-2
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Tableau VII : Poids, alimentation et toxicités post-radiques, 3 mois aprés la fin de la radiothérapie

Planimétri Planimétrie Planimétrie
animétrie ' . ;
avant dans_l année plus d un an
Total RapidPlan sm_vant apres p?
n=137 RapidPlan RapidPlan
ORL
(n = 48) ORL ORL
(n =44) (n = 45)
Perte de poids en % (cl) par rapport au
poids de forme
0 15 (11,1%) 4 (8,5%) 5(11,4%) 6 (13,6%) 0,779
>0et< 10% 48 (35,6%) 20 (42,6%) 14 (31,8%) 14 (31,8%)
> 10% 72 (53,3%) 23 (48,9%) 25 (56,8%) 24 (54,5%)
Non connue 2 1 0 1
Nutrition entérale 0,018
Non 73 (53,3%) 31 (64,6%) 26 (59,1%) 16 (35,6%)
Non (mais oui 31 (22,6%) 8 (16,7%) 6 (13,6%) 17 (37,8%)
antérieurement)
Oui 33 (24,1%) 9 (18,8%) 12 (27,3%) 12 (26,7%)
Si nutrition entérale, 0,477
dispositif (n = 33)
Gastrostomie 31 (93,9%) 8 (88,9%) 12 (100,0%) 11 (91,7%)
Jéjunostomie 1 (3,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (8,3%)
Sonde naso- 1 (3,0%) 1(11,1%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
gastrique
Texture de 0,768
I'alimentation
Normale 107 (78,1%) 39 (81,3%) 33 (75,0%) 35 (77,8%)
Hachée ou Liquide 30 (21,9%) 9 (18,8%) 11 (25,0%) 10 (22,2%)
ou Mixée
Dysgueusie (grade) < 0,001
0 101 (73,7%) 46 (95,8%) 24 (54,5%) 31 (68,9%)
1 35 (25,5%) 2 (4,2%) 20 (45.5%) 13 (28,9%)
>2 1 (0,7%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1(2,2%)
Xérostomie (grade) 0,141
0 28 (20,4%) 8 (16,7%) 6 (13,6%) 14 (31,1%)
1 82 (59,9%) 27 (56,3%) 30 (68,2%) 25 (55,6%)
>2 27 (19,7%) 13 (27,1%) 8 (18,2%) 6 (13,3%)
Dysphagie (grade) 0,177
0 121 (88,3%) 38 (79,2%) 40 (90,9%) 43 (95,6%)
1 10 (7,3%) 6 (12,5%) 3 (6,8%) 1(2,2%)
> 2 6 (4,4%) 4 (8,3%) 1(2,3%) 1(2,2%)
Fausses routes 0,061
Non 129 (94,2%) 45 (93,8%) 39 (88,6%) 45 (100,0%)
Oui 8 (5,8%) 3 (6,3%) 5(11,4%) 0 (0,0%)
Insuffisance vélaire > 0,999
Non 132 (96,4%) 46 (95,8%) 43 (97,7%) 43 (95,6%)
Oui 5 (3,6%) 2 (4,2%) 1(2,3%) 2 (4,4%)
Nécrose 0,163
Non 132 (96,4%) 48 (100,0%) 41 (93,2%) 43 (95,6%)
Oui 5 (3,6%) 0 (0,0%) 3 (6,8%) 2 (4,4%)

1Test exact de Fisher ; Test du Chi-2
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Tableau VIII :

Poids, alimentation et toxicités post-radiques, 12 mois apres la fin de la radiothérapie

Planimétrie

Planimétrie

Planimétrie
plus d'un an

avant dans I'année .
O RapdPan  Cswvan et
ORL RapidPlan ORL
(n = 44) (n = 39) ORL
(n=42)

Perte de poids en % (cl) 0,911
par rapport au poids de forme

0 13 (10,7%) 5(11,6%) 4 (10,3%) 4 (10,0%)

>0et< 10% 49 (40,2%) 19 (44,2%) 16 (41,0%) 14 (35,0%)

> 10% 60 (49,2%) 19 (44,2%) 19 (48,7%) 22 (55,0%)

Non connue 3 1 0 2
Nutrition entérale 0,036

Non 69 (55,2%) 30 (68,2%) 24 (61,5%) 15 (35,7%)

Non (mais oui 43 (34,4%) 11 (25,0%) 11 (28,2%) 21 (50,0%)

antérieurement)

Oui 13 (10,4%) 3 (6,8%) 4 (10,3%) 6 (14,3%)
Si nutrition > 0,999
entérale, dispositif
(n=13)

Gastrostomie 13 (100,0%) 3 (100,0%) 4 (100,0%) 6 (100,0%)

Jéjunostomie 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

Sonde naso- 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

gastrique
Texture de 0,725
I'alimentation

Hachée ou 22 (17,6%) 7 (15,9%) 6 (15,4%) 9 (21,4%)

Liquide ou

Mixée

Normale 103 (82,4%) 37 (84,1%) 33 (84,6%) 33 (78,6%)
Dysgueusie 0,009
(grade)

0 107 (85,6%) 42 (95,5%) 28 (71,8%) 37 (88,1%)

1 18 (14,4%) 2 (4,5%) 11 (28,2%) 5(11,9%)

>2 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Xérostomie 0,020
(grade)

0 46 (36,8%) 16 (36,4%) 8 (20,5%) 22 (52,4%)

1 64 (51,2%) 20 (45,5%) 26 (66,7%) 18 (42,9%)

>2 15 (12,0%) 8 (18,2%) 5(12,8%) 2 (4,8%)
Dysphagie 0,864
(grade)

0 114 (91,2%) 39 (88,6%) 37 (94,9%) 38 (90,5%)

1 7 (5,6%) 3 (6,8%) 1(2,6%) 3(7,1%)

>2 4 (3,2%) 2 (4,5%) 1(2,6%) 1(2,4%)
Fausse route 0,688

Non 121 (96,8%) 43 (97,7%) 37 (94,9%) 41 (97,6%)

Oui 4 (3,2%) 1(2,3%) 2 (5,1%) 1(2,4%)
Insuffisance 0,546
vélaire

Non 121 (96,8%) 42 (95,5%) 39 (100,0%) 40 (95,2%)

Oui 4 (3,2%) 2 (4,5%) 0 (0,0%) 2 (4,8%)
Nécrose 0,894

Non 118 (94.4%) 42 (95.5%) 37 (94.9%) 39 (92.9%)

Oui 7 (5.6%) 2 (4.5%) 2 (5.1%) 3 (7.1%)

1Test exact de Fisher ; Test du Chi-2
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Tableau IX : Poids, alimentation et toxicités post-radiques, 24 mois apres la fin de la radiothérapie

Planimétrie

Planimétrie

Planimétrie
plus d'un an

avant dans I'année .
nT=ot1a OI8 RapidPlan suivant Ra?:lijgﬁan p?
ORL RapidPlan ORL
(n = 39) (n = 36) ORL
(n =33)

Perte de poids en % (cl) 0,895
par rapport au poids de forme

0 19 (17,6%) 6 (15,4%) 8 (22,2%) 5 (15,2%)

>0et< 10% 44 (40,7%) 16 (41,0%) 15 (41,7%) 13 (39,4%)

> 10% 45 (41,7%) 17 (43,6%) 13 (36,1%) 15 (45,5%)

Non connue 0 0 0 0
Nutrition entérale 0,091

Non 57 (52,8%) 24 (61,5%) 22 (61,1%) 11 (33,3%)

Non (mais oui 41 (38,0%) 11 (28,2%) 12 (33,3%) 18 (54,5%)

antérieurement)

Oui 10 (9,3%) 4 (10,3%) 2 (5,6%) 4 (12,1%)
Si nutrition > 0,999
entérale, dispositif

Gastrostomie 9 (90,0%) 3 (75,0%) 2 (100,0%) 4 (100,0%)

Jéjunostomie 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

Sonde naso- 1 (10,0%) 1 (25,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

gastrique
Texture de 0,885
I'alimentation

Hachée ou 17 (15,7%) 7 (17,9%) 5(13,9%) 5 (15,2%)

Liquide ou

Mixée

Normal 91 (84,3%) 32 (82,1%) 31 (86,1%) 28 (84,8%)
Dysgueusie 0,104
(grade)

0 94 (87,0%) 37 (94,9%) 28 (77,8%) 29 (87,9%)

1 14 (13,0%) 2 (5,1%) 8 (22,2%) 4 (12,1%)

>2 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Xérostomie 0,653
(grade)

0 49 (45,4%) 18 (46,2%) 13 (36,1%) 18 (54,5%)

1 48 (44,4%) 17 (43,6%) 19 (52,8%) 12 (36,4%)

>2 11 (10,2%) 4 (10,3%) 4 (11,1%) 3(9,1%)
Dysphagie 0,559
(grade)

0 99 (91,7%) 34 (87,2%) 35 (97,2%) 30 (90,9%)

1 7 (6,5%) 4 (10,3%) 1(2,8%) 2 (6,1%)

>2 2 (1,9%) 1(2,6%) 0 (0,0%) 1 (3,0%)
Fausse route 0,753

Non 105 (97,2%) 38 (97,4%) 35 (97,2%) 32 (97,0%)

Oui 3 (2,8%) 1(2,6%) 1(2,8%) 1 (3,0%)
Insuffisance 0,522
vélaire

Non 105 (97,2%) 37 (94,9%) 36 (100,0%) 32 (97,0%)

Oui 3 (2,8%) 2 (5,1%) 0 (0,0%) 1 (3,0%)
Nécrose 0,291

Non 101 (93,5%) 37 (94,9%) 35 (97,2%) 29 (87,9%)

Oui 7 (6,5%) 2 (5,1%) 1(2,8%) 4 (12,1%)

1Test exact de Fisher ; Test du Chi-2
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Les figures 13 a 18 illustrent I'évolution dans le temps des toxicités radio-induites.

La dysgueusie était quasi constante en fin de traitement (grade > 2 chez la majorité des
patient(e)s, quel que soit le groupe (Figure 13). La fréquence d’'une dysgueusie de grade > 2
en fin de traitement était plus élevée dans le groupe « avant RapidPlan », mais cette différence
n'était pas significative par rapport aux deux autres groupes (Tableau VI, p = 0,067). Les
dysgueusies de grade 1 étaient plus fréquentes dans les groupes « aprés RapidPlan » a 3 et
12 mois (Tableaux VII et VIII), mais cette disparité tendait a s'atténuer a 24 mois (Tableau IX

et Figure 13).

Dysgueusie
Fin de traitement A 3 mois A 12 mois A 24 mois

100%

75%

2

']

= Grade

(=1

3 Pas de symptome
E 500 Grade 1

=

3 . Grade 22

2

o

25%

0% I
Avant =1an =>1an Avant =1an >1an Avant =1an =>1an Avant =1an >=>1an
RapidPlan

Figure 13 : Evolution de la dysgueusie au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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La proportion initiale de xérostomie de grade > 2 en fin de traitement était également élevée
(Figure 14), mais significativement plus faible dans le groupe « plus d’un an apres RapidPlan
» (Tableau VI, p = 0,002). On observait ensuite une diminution notable de la fréquence des
xérostomies de grade > 2 au fil du suivi, tandis que les grades 1 persistaient, a 24 mois, chez

36 a 52% des patient(e)s (Figure 14 et Tableau IX).

Xérostomie

Fin de traitement A 3 mois A 12 mois A 24 mois

100%

75%

Grade
Pas de symptéme

50%

25% III I

Avant <t1an >1an Avant  =1an >1an Avant  =1an >1an Avant  =1an >1an

RapidPlan

Grade 1

. Grade 22

Proportion de patients

Figure 14 : Evolution de la xérostomie au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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Lors de la consultation initiale, environ un tiers des patient(e)s présentait une dysphagie

secondaire a |'atteinte tumorale, quel que soit le groupe (Figure 15). A 3 mois, la proportion

de dysphagie de grade > 2 n’était pas négligeable dans le groupe « avant RapidPlan » (Tableau

VII, 8,3%), tandis qu'elle restait exceptionnelle dans les groupes « apres RapidPlan » (Tableau

VII, 2,3% et 2,2%). A 12 et 24 mois, la dysphagie de grade > 2 était rare, quel que soit le

groupe (Figure 15).

Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

0%

Dysphagie
Consultation initiale A 3 mois A 12 mois A 24 mois
Grade
Pas de symptome
Grade 1
. Grade 22
Avant <1an >1an Avant <t1an >1an Avant <t1an >1an Avant <t1an >1an

RapidPlan

Figure 15 : Evolution de la dysphagie au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée

36



A 3 mois, la fréquence des fausses routes était notable dans les groupes « avant RapidPlan »

et « dans I'année suivant RapidPlan » (Tableau VII, 6,3% et 11,4%), par rapport au groupe

« plus d'un an aprés RapidPlan », ou aucune n‘avait été observée. A distance du traitement,

cette différence tendait a disparaitre, et la persistance de fausses routes restait exceptionnelle

(Figure 16).

Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

0%

Fausse route

A 3 mois A 12 mois A 24 mois
Non
Oui
Avant <1an >1an Avant <tan >1an Avant <1an >1an
RapidPlan

Figure 16 : Evolution des fausses routes au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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L'insuffisance vélaire était observée chez un petit nombre de patient(e)s, sans tendance claire

selon le groupe (Figure 17).

Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

Insuffisance vélaire

A 3 mois A 12 mois A 24 mois
Avant <1an >1an Avant <tan >1an Avant <tan >1an
RapidPlan

Figure 17 : Evolution de l'insuffisance vélaire au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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La majorité des nécroses post-radiques était observée a 12 mois ou au-dela, quel que soit le

groupe (Figure 18). Méme si elles restaient rares, on notait une prévalence a 24 mois deux

fois plus élevée dans le groupe « plus d'un an apres RapidPlan » (n = 4 ; 12,1%), par rapport

au groupe « avant RapidPlan » (n = 2 ; 5,1%) (Tableau IX).

Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

0%

Nécrose
A 3 mois A 12 mois A 24 mois
Non
Oui
Avant <t1an >1an Avant <t1an >1an Avant <t1an >1an
RapidPlan

Figure 18 : Evolution des nécroses au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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3. Texture de I'alimentation, recours a une nutrition entérale
et évolution pondérale au cours du suivi

L'évolution de la texture de I'alimentation, du recours a une nutrition entérale, et du poids, est

présentée dans les figures 19 a 21.

Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

<
X

Texture de I'alimentation

Consultation initiale Fin de traitement A 3 mois A 12 mois A 24 mois

Avant <fan >1an  Avant <tan >1an Avant <fan >1an  Avant <1an >1an Avant <1an >1an

RapidPlan

. Normal

. Hachée ou Liquide ou Mixée

Figure 19 : Evolution de la texture de I'alimentation au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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Proportion de patients

100%

75%

50%

25%

0

X

Nutrition entérale

Consultation initiale Fin de traitement A 3 mois A 12 mois A 24 mois

Avant <1an >1an  Avant <fan >lan  Avant <fan >lan Avant <1an >1an  Avant <1an >1an

RapidPlan

. Non

. Non (mais oui antérieurement)

. Oui

Figure 20 : Evolution du recours a la nutrition entérale au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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Consultation initiale  Fin de traitement

Poids moyen au cours du temps selon le groupe RapidPlan

A 3 mois
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Avant la mise en place de RapidPlan
Groupe RapidPlan —®— Dans I'année suivant la mise en place de RapidPlan

Plus d'un an aprés la mise en place de RapidPlan

o

A 24 mois

Figure 21 : Evolution du poids au cours du suivi, en fonction de l'utilisation de « RapidPlan ORL » et

de la période concernée (intervalles de confiance a 95%)

Lors de la consultation initiale, environ un tiers des patient(e)s avait une alimentation modifiée

(hachée, liquide ou mixée) en raison de |'atteinte tumorale (Figure 19). La moitié de ces

patient(e)s présentait une dénutrition au moins modérée (Tableau I). Néanmoins, lors de cette

consultation, la proportion de patient(e)s avec une nutrition entérale était rare (4,1%) (Figure

20), car sa mise en place était souvent réalisée a la demande de I'oncologue-radiothérapeute,

soit avant le début de la radiothérapie, soit en cours de traitement.
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En fin de traitement, la proportion de patient(e)s pouvant s'alimenter normalement était
minoritaire, quel que soit le groupe (Figure 19), avec une perte de poids conséquente (Figure
21). La proportion de nutrition entérale était importante, particulierement dans le groupe
« plus d'un an apres RapidPlan », olu l'on observait presque deux fois plus de dispositifs
entéraux par rapport au groupe « avant RapidPlan » (61,7% versus 34,0%) (Tableau VI).

A 3 mois, la majorité des patient(e)s avait retrouvé une alimentation normale (Figure 19).
Néanmoins, environ un cinquieme conservait une alimentation modifiée (hachée ou liquide ou
mixée) (Tableau VII), et le poids moyen continuait de chuter entre la fin de traitement et la

consultation a 3 mois, quel que soit le groupe (Figure 21).

Entre 3 et 12 mois, la tendance s'inversait dans les deux groupes « aprés RapidPlan » : on
observait une augmentation du poids moyen, alors qu'il continuait de décroitre dans le groupe
« avant RapidPlan » (Figure 21). Cette dynamique s'était poursuivie entre 12 et 24 mois.
Toutefois, a 24 mois, ni la répartition entre alimentation normale et modifiée, ni le recours a
la nutrition entérale, n'étaient significativement différents entre les groupes (Figures 19 et 20).
Malgré cette tendance ascendante dans les groupes « apres RapidPlan », le poids moyen ne

retrouvait pas son niveau initial deux ans aprées la radiothérapie (Figure 21).
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4. Survie globale et survie sans progression

Les figures 22 a 24 présentent les courbes de survie globale sur I'ensemble de I'échantillon, et
dans les différents groupes. A 24 mois, le taux de survie globale était de 78 % (Figure 22).
Par ailleurs, aucune différence significative n'a été observée entre les différents groupes

(p = 0,297 et 0,824).
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Figure 22 : Probabilité de survie globale (Kaplan-Meier) au cours du suivi
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Figure 23 : Probabilité de survie globale au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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Figure 24 : Probabilité de survie globale au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL »

Les figures 25 a 27 illustrent la survie sans progression. A 24 mois, la médiane de survie sans

progression était quasiment atteinte (Figure 25). La probabilité de survie sans progression

était comparable entre les groupes, sans différence significative (p = 0,283 et 0,131).

Figure 25
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Figure 26 : Probabilité de survie sans progression au cours du suivi,
en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL » et de la période concernée
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Figure 27 : Probabilité de survie sans progression au cours du suivi,

en fonction de I'utilisation de « RapidPlan ORL »
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5. Facteurs influencant la dose moyenne recue par les MCP

L'analyse univariable (Tableau X) a montré que plusieurs parameétres étaient associés a une

dose moyenne regue par les MCP plus élevée : un stade tumoral avancé, la localisation

hypopharyngée, et un volume tumoral cible important. En revanche, I'utilisation de RapidPlan

n'était pas significativement associée a la dose moyenne.

Tableau X : Facteurs associés a la dose moyenne regue par les MCP :

analyse univariable par régression linéaire

N Beta IC 95% p

Rapidplan (cl) 140

Planimétrie avant « RapidPlan ORL » — —

Dans I'année suivant « RapidPlan ORL » -3,6 -7,6 ; 0,44 0,080

Plus d'un an apreés « RapidPlan ORL » -2,4 -6,3; 1,5 0,230
RapidPlan 140

Non — —

Oui -2,9 -6,3; 0,41 0,085
Stade 140

I J— J—

II 10 3,4;17 0,004

I 11 4,2, 18 0,002

v 12 4,7 ; 19 0,001
Localisation tumorale 140

Hypopharynx — —

Oropharynx -3,9 -7,6 ; -0,16 0,041

Larynx -49 -9,5;-0,37 0,034

Autre -14 -20; -9,0 < 0,001
PTV1 Volume /10 140 0,17 0,10;0,25 < 0,001
PTV2 Volume /10 139 0,13 0,03; 0,24 0,014

Abréviation : IC = Intervalle de Confiance
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Aprés ajustement sur I'ensemble des variables incluses dans le modéle (Tableau XI), deux

facteurs étaient associés a une dose moyenne plus élevée : la localisation hypopharyngée et
un volume tumoral cible élevé.

Tableau XI : Facteurs associés a la dose moyenne recue par les MCP

analyse multivariable par régression linéaire

N Beta IC 95% p
Outil Rapidplan 140
Planimétrie avant « RapidPlan ORL » — —
Dans I'année suivant « RapidPlan ORL » -2,6 -5,9,; 0,78 0,131
Plus d'un an aprés « RapidPlan ORL » -0,25 -3,6 ; 3,1 0,885
Localisation tumorale 140
Hypopharynx — —
Oropharynx -4,6 -9,2;-0,11 0,045
Larynx -1,8 -6,2; 2,6 0,413
Autre -14 -19; -9,4 <0,001
Stade 140
I —_ —
I 5,6 -0,44 ; 12 0,069
IT 6,6 0,41 ; 13 0,037
v 6,6 -0,43 ; 14 0,066
PTV1 Volume/10 140 0,19 0,10 ; 0,27 <0,001
Abréviation : IC = Intervalle de Confiance
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6. Facteurs influencant la dose moyenne recue par les MCP
moins PTV

L'analyse univariable (Tableau XII) a montré que deux paramétres étaient associés a une dose
moyenne plus élevée recue par les MCP moins PTV : un stade tumoral avancé et un volume
tumoral cible important. En revanche, I'utilisation de RapidPlan n'était pas significativement

associée a la dose moyenne.

Tableau XII : Facteurs associés a la dose moyenne regue par les MCP moins PTV :

analyse univariable par régression linéaire

N Beta IC 95% p

Rapidplan (cl) 138

Planimétrie avant « RapidPlan ORL » — —

Dans I'année suivant « RapidPlan ORL » -2,5 -6,0, 1,1 0,176

Plus d'un an apreés « RapidPlan ORL » -2,8 -6,4, 0,67 0,112
RapidPlan 138

Non — —

Oui -2,7 -5,7, 0,34 0,082
Stade 138

I — —

II 9,1 3,1, 15 0,003

I 8,2 2,1, 14 0,009

v 11 4,8, 17 <0,001
Localisation tumorale 138

Hypopharynx — —

Oropharynx -1,4 -5,0, 2,2 0,435

Larynx -3,3 -7,7, 1,1 0,138

Autre -6,2 -11, -1,0 0,019
PTV1 Volume /10 138 0,17 0,10, 0,24 <0,001
PTV2 Volume /10 137 0,12 0,02, 0,22 0,016

Abréviation : IC = Intervalle de Confiance
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En analyse multivariable (Tableau XIII), deux facteurs étaient associés a une dose moyenne

plus élevée : le stade IV et un volume tumoral cible élevé.

Tableau XIII : Facteurs associés a la dose moyenne recue par les MCP moins PTV :

analyse multivariable par régression linéaire

N Beta IC 95% p

Rapidplan (cl) 138

Planimétrie avant « RapidPlan ORL » — —

Dans l'année suivant « RapidPlan ORL » -2,0 -5,2;1,3 0,232

Plus d'un an aprés « RapidPlan ORL » -1,0 -4,3; 2,3 0,536
Localisation tumorale 138

Hypopharynx — —

Oropharynx -1,3 -5,7; 3,2 0,570

Larynx 0,22 -4,0; 4,5 0,919

Autre -5,9 -11;-1,2 0,014
Stade 138

I — —

II 5,4 -0,44 ; 11 0,070

I 4,6 -1,4; 11 0,132

v 7,3 0,52 ; 14 0,035
PTV1 Volume/10 138 0,16 0,08 ; 0,24 <0,001

Abréviation : IC = Intervalle de Confiance
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7. Facteurs influencant l'utilisation d’'une nutrition entérale
en fin de traitement

En analyse univariable (Tableau XIV), les facteurs associés a Iutilisation d'une sonde
d’alimentation en fin de traitement étaient |'utilisation de RapidPlan plus d’'un an aprés sa mise
en place, la localisation oropharyngée, une perte de poids importante pendant le traitement,
une dysphagie lors de la consultation initiale, une xérostomie grade > 2 en fin de traitement,
un volume tumoral cible plus élevé, une dose moyenne aux MCP plus élevée, ainsi que
I'administration d’un traitement concomitant. En revanche, le stade tumoral, I'age, le statut
tabagique, et la dose moyenne au larynx glottique et supra-glottique n’étaient pas

significativement associés.
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Tableau XIV : Facteurs associés a l'utilisation d’une sonde d'alimentation en fin de traitement :

régression logistique univariable

N OR IC 95% p
Rapidplan (cl) 140

Planimétrie avant « RapidPlan ORL » 53 — —

Dans I'année suivant « RapidPlan ORL » 41 1,52 0,66 ; 3,55 0,327

Plus d'un an aprés « RapidPlan ORL » 46 3,02 1,35; 7,00 0,008
RapidPlan 140

Non 53 — —

Oui 87 2,18 1,09;4,49 0,031
Age au début de la radiothérapie 140 0,99 0,95; 1,03 0,547
Statut tabagique 135

Ancien fumeur 63 — —

Fumeur actif 55 1,29 0,62 ; 2,67 0,498

Non fumeur 17 1,19 0,40 ; 3,50 0,757
Localisation tumorale 140

Hypopharynx 37 - -

Oropharynx 61 4,19 1,78 ; 10,4 0,001

Larynx 26 1,25 0,42 ; 3,67 0,682

Autre 16 1,07 0,28 ; 3,75 0,912
Stade 140

I 9 — —

II 50 2,55 0,60 ; 13,2 0,220

17 46 1,54 0,36 ; 8,00 0,574

v 35 1,18 0,26 ; 6,35 0,832
Perte de poids en % entre poids de forme et 139 1,06 1,01; 1,12 0,030
poids en fin de traitement
Dysphagie lors de la consultation initiale 140

Non 91 — —

Oui 49 3,99 1,94 ; 8,52 <0,001
Xérostomie en fin de traitement 140

0-1 63 — -

>2 77 2,53 1,28 ; 5,11 0,008
Dysgueusie en fin de traitement 140

0-1 39 — -

>2 101 2,04 0,96 ; 4,52 0,070
PTV1 Volume /10 140 1,02 1,00; 1,04 0,028
PTV2 (ou PTV3 si disponible) Volume /10 139 1,04 1,01; 1,07 0,005
Dose moyenne aux MCP - PTV 138 1,03 0,99; 1,08 0,135
Dose moyenne aux MCP 140 1,05 1,01; 1,09 0,017
Dose moyenne au larynx glottique 138 1,00 0,97 ;1,02 0,826
Dose moyenne au larynx supra-glottique 138 1,00 0,98 ; 1,03 0,742
Traitement concomitant 140

Non 32 — —

Oui 108 6,50 2,51;20,3 <0,001

Abréviations : IC = Intervalle de Confiance, OR = Odds Ratio
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En analyse multivariable (Tableau XV), trois facteurs restaient associés a I'utilisation d'une
sonde d'alimentation en fin de traitement : |'utilisation de RapidPlan plus d'un an aprés sa mise
en place, une xérostomie grade > 2 en fin de traitement, et I'administration d'un traitement

concomitant.

Tableau XV : Facteurs associés a I'utilisation d’une sonde d’alimentation en fin de traitement :

régression logistique multivariable

N OR IC 95% P

Rapidplan (cl) 139

Planimétrie avant « RapidPlan ORL » — —

Dans l'année suivant « RapidPlan ORL » 1,63 0,59 ; 4,58 0,345

Plus d'un an aprés « RapidPlan ORL » 5,06 1,75, 16,1 0,004
Localisation tumorale 139

Hypopharynx — —

Oropharynx 1,79 0,53;6,30 0,352

Larynx 1,70 0,45; 6,48 0,430

Autre 1,40 0,25; 8,02 0,703
Perte de poids en % entre poids de 139 1,02 0,96 ; 1,09 0,526
forme et poids en fin de traitement
Sténose tumorale 139

Non — —

Oui 2,01 0,77 ; 5,24 0,151
Xérostomie en fin de traitement 139

0-1 — —

>2 2,81 1,13; 7,48 0,031
PTV1 Volume /10 139 1,01 0,98 ;1,03 0,552
Dose moyenne aux MCP 139 1,05 0,99; 1,12 0,124
Traitement concomitant 139

Non — —

Oui 3,64 1,13; 13,4 0,037

Abréviations : IC = Intervalle de Confiance, OR = Odds Ratio
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DISCUSSION ET CONCLUSION

1. Objectif principal : impact dosimétrique de I'outil
RapidPlan

Notre étude montre que la dose moyenne regue par les MCP est significativement plus basse
dans les deux groupes « avec RapidPlan » par rapport au groupe « sans RapidPlan ». En outre,
les valeurs médianes observées dans les groupes « avec RapidPlan » sont inférieures a celles
recommandées par le consensus RECORAD (63 Gy pour les muscles constricteurs supérieur et
moyen, et 54 Gy pour le constricteur inférieur (27)). Toutefois, en analyse multivariée, aprés
ajustement sur la localisation tumorale, le stade et le volume du PTV1, I'utilisation de |'outil
RapidPlan n’est pas associée de maniére significative a une diminution de la dose moyenne

recue par les MCP.

Dans certaines localisations tumorales, notamment [I'hypopharynx (Figure 28), le
chevauchement entre PTV et MCP crée un dilemme dosimétrique : délivrer 70 Gy au PTV2 et
56 Gy au PTV1, tout en limitant la dose moyenne aux MCP a moins de 50 Gy. Ces injonctions
contradictoires exposent a deux risques : soit une dose excessive aux MCP, soit une moins
bonne couverture du PTV. Dans cette situation, le contréle tumoral doit toujours étre privilégié.
Pour clarifier la consigne donnée au logiciel de planimétrie, la partie des MCP située en dehors
du PTV1 est isolée en volume « MCP moins PTV », sur lequel une contrainte stricte (< 40 Gy)
est appliquée. Ce compromis permet de préserver les MCP lorsqu'ils sont partiellement en
dehors du PTV, tout en priorisant la couverture du volume cible sur le volume commun. Les
marges de manceuvre d'épargne des MCP sont donc plus importantes pour des localisations

tumorales éloignées, comme la cavité buccale (Figure 29).
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De plus, le volume du PTV1, défini selon le caractere plus ou moins lymphophile de la tumeur
primitive et I'envahissement ganglionnaire, tend a croitre avec I'avancée du stade tumoral,

exposant ainsi davantage les MCP a des doses élevées.

Enfin, la couverture des volumes cibles, notamment le PTV1 (D95%), n'était pas
significativement différente selon I'utilisation de RapidPlan, suggérant que |'épargne obtenue
ne s'est pas faite au détriment de la qualité du traitement oncologique. Ces résultats rejoignent
la littérature, qui montre qu’une optimisation dosimétrique permet de réduire la dose aux

structures impliquées dans la déglutition, sans compromettre la couverture tumorale (29).

Figure 28 : Hypopharynx - Coupes sagittale (a gauche) et axiale (a droite)

En jaune : MCP.
En orange : MCP moins PTV.
En bleu foncé : PTV2.

En bleu clair : PTV1.

55



Figure 29 : Cavité buccale - Coupes sagittale (a gauche) et axiale (a droite)

En jaune : MCP.
En bleu foncé : PTV2.

En bleu clair : PTV1.

2. Objectifs secondaires : doses regues par les autres OAR

En plus des MCP, d'autres structures anatomiques jouent un role notable dans les mécanismes
de déglutition, notamment le larynx glottique et supra-glottique (26). La dose moyenne au
larynx glottique et supra-glottique n'était pas significativement plus faible dans un groupe par
rapport aux deux autres. Néanmoins, les analyses de sensibilité ont montré qu'elle était
significativement plus faible dans les groupes « aprées RapidPlan », par rapport au groupe «
avant RapidPlan ».

L'utilisation du logiciel RapidPlan, a également permis une diminution significative de la dose
maximale recue par la moélle épiniere. Par ailleurs, on observe un intervalle interquartile plus
petit dans les groupes « aprés RapidPlan », témoignant d’'une meilleure homogénéité. Cela n'a
pas de conséquence sur les troubles de la déglutition, mais ce peut-étre un parameétre

important a prendre en compte en cas de ré-irradiation.

56



3. Retentissement clinique : toxicités et nutrition

3.1. Dysgueusie

Les données de notre cohorte montrent une prévalence importante de dysgueusie grade > 2
en fin de traitement (72,4%), avec des proportions particulierement élevées dans le groupe «
avant RapidPlan » (81,1%) par rapport au groupe « plus d'un an apres RapidPlan » (57,4%).
Ce profil temporel — pic important en fin de traitement suivi d'une absence quasi totale de la
dysgueusie de grade > 2 a 3 mois (0,7%) — mérite une double lecture. D'une part, il concorde
partiellement avec la littérature qui rapporte des taux tres élevés de dysgueusie aigué post-
radique (plus de 90% des patient(e)s pour une dose totale de 60 Gy) (30) et une amélioration
majoritaire au cours des 3 mois suivants (31). D'autre part, I'amplitude de la chute observée
dans notre série (d'environ 72% a moins d'1% en 3 mois) est plus marquée que la plupart des
séries, qui rapportent généralement des récupérations partielles mais des taux résiduels de
dysgueusie de I'ordre de 10 a 30 % a 6-12 mois (32,33). Plusieurs explications sont possibles.
Premierement, les variations entre groupes pourraient étre partiellement liées aux différences
de volumes et de localisations irradiées (33). Néanmoins, la proportion de primitif de
I'oropharynx était plus élevée dans le groupe « plus d'un an aprés RapidPlan » par rapport au
groupe « avant RapidPlan », et celle de la cavité buccale était sensiblement la méme. Par
ailleurs, le volume des PTV1 et PTV2 semblait étre plus important dans le groupe « avant
RapidPlan » par rapport au groupe « plus d’'un an apres RapidPlan », mais cette différence
n'était pas significative. Deuxiemement, la chute rapide a 3 mois souléve la possibilité d'une
sous-évaluation : la gradation clinique utilisé en routine peut manquer de sensibilité et de
reproductibilité pour les troubles gustatifs, comparé aux questionnaires centrés patient(e)s ou

aux tests gustatifs objectifs (34).
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3.2. Xeérostomie

Dans notre cohorte, la xérostomie de grade > 2 était significativement plus rare dans le groupe
« plus d'un an aprés RapidPlan » par rapport au groupe « avant RapidPlan », en fin de
traitement et a 12 mois. Pourtant, les doses moyennes aux glandes parotidiennes étaient
sensiblement les mémes entre les différents groupes, ce qui suggere que l'amélioration
observée pourrait étre liée a une meilleure préservation des autres glandes salivaires
(submandibulaires, sublinguales, accessoires), qui contribuent de fagon significative au débit
salivaire global (35). A distance du traitement, la proportion de xérostomie grade > 2 diminuait
progressivement, pour atteindre environ 10% a 24 mois, tous groupes confondus.

Ces résultats s'inscrivent dans la continuité des données de la littérature. Plusieurs études ont
montré que la xérostomie aigué reste fréquente, touchant 50 a 70% des patient(e)s dans les
premiers mois post-radiothérapie (36,37), mais que sa prévalence diminue avec le temps grace
aux techniques modernes d'irradiation. L'étude prospective de Sommat et al. rapporte par
exemple des taux de xérostomie de 58 % (hétéro-évaluation médicale) et 70 % (auto-
évaluation par les patient(e)s a 3 mois, chutant a 26 et 36 % a 2 ans (36). L'étude OraRad
confirme également, a 6 mois post-radiothérapie, une réduction du flux salivaire a 37% par
rapport aux niveaux pré-radiothérapie, suivie d’'une récupération partielle a 59% des niveaux
antérieurs a 18 mois (38). A plus long terme, environ 20 & 30% des patient(e)s présentent
encore une xérostomie grade > 2 au-dela de deux ans (39), ce qui est supérieur aux 10%
observés dans notre série.

Ces différences peuvent refléter plusieurs facteurs : une meilleure épargne des glandes
salivaires accessoires non systématiqguement prises en compte dans les contraintes
dosimétriques, et les limites du recueil basé sur I'évaluation clinique, qui tend a sous-estimer
la symptomatologie rapportée par les patient(e)s. L'ensemble de ces données confirme que,

méme a |'ére de I'IMRT, la xérostomie aigué demeure un effet secondaire fréquent, mais que
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I'apport principal de cette technique réside dans la réduction progressive et significative des

xérostomies chroniques par rapport a la RC3D (40-42).

3.3. Dysphagie

Dans notre série, la dysphagie post-radique grade > 1 était de 11,6% a 3 mois, 8,8% a 1 an,
puis 8,3% a 2 ans. Ces résultats apparaissent globalement inférieurs aux taux rapportés dans
d'autres cohortes. En effet, dans I'étude de Dirix et al., en moyenne 20 mois aprés la fin de la
radiothérapie, on relevait 28,3% de dysphagie grade 1, 18,9% de grade 2 et 7,5% de grade
3 (43). Par ailleurs, une étude transversale australienne retrouvait jusqu’a 59% de dysphagie
persistante dans les 8 ans post-radiothérapie (25).

Le contraste entre nos données et celles de la littérature pourrait refléter plusieurs facteurs :
I'utilisation systématique de I'IMRT, permettant une meilleure épargne des structures de
déglutition, contrairement a I'étude de Dirix et al. qui mélait RC3D et IMRT (43), et celle de
Szczesniak et al. qui n'incluait pas d'IMRT (25) ; et la méthode d’évaluation clinique, connue

pour sous-estimer les symptomes rapportés par les patient(e)s.

3.4. Fausses routes

Dans notre cohorte, la fréquence des fausses routes post-radiothérapie était globalement
faible, et tendait a décroitre au cours du suivi. Ce constat contraste avec plusieurs études qui
rapportent des taux beaucoup plus élevés. Avant toute comparaison, il est nécessaire de
préciser que, dans la littérature anglophone, le terme « aspiration » correspond a une fausse
route « basse », c’est-a-dire le passage du bolus alimentaire ou liquide sous le plan glottique,
alors que le terme « penetration » désigne une fausse route « haute », limitée au vestibule
laryngé. Par exemple, Nguyen et al. ont observé des épisodes « d‘aspiration » chez 59 % des
patient(e)s évalués par vidéo-fluoroscopie environ deux mois aprés radio-chimiothérapie (44).

De méme, Langerman et al. rapportaient, dans une cohorte de 130 patient(e)s suivi(e)s
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pendant un an, 69% de cas avec au moins une « aspiration » ou « penetration », et 25% avec
une « aspiration » dite « franche », c'est-a-dire correspondant a plus de 5 % du bolus
alimentaire (45). A plus long terme, Patterson et al. retrouvaient encore 20% « d’aspiration »
chez des patient(e)s a six ans de la fin de la radiothérapie (46). Les écarts observés entre nos
résultats et ces données peuvent s’expliquer par plusieurs facteurs. D'abord, la méthode
d’évaluation dans notre étude reposait sur la gradation clinique, qui tend a sous-estimer la
fréquence des fausses routes par rapport aux explorations instrumentales. Ensuite, I'utilisation
de techniques modernes d'irradiation (IMRT) a probablement contribué a une meilleure

préservation des muscles impliqués dans la déglutition.

3.5. Insuffisance vélaire

Dans notre cohorte, I'insuffisance vélaire était observée chez 3,6% des patient(e)s a 3 mois,
3,2% a1 anet2,8% a 2 ans, sans différence notable entre les groupes. Ces taux apparaissent
faibles en comparaison des effets secondaires sus-décrits, suggérant que l'insuffisance vélaire
représente une complication post-radique relativement rare. La littérature scientifique sur ce
sujet reste limitée. Une revue récente souligne que les dysfonctions vélo-pharyngées peuvent
concerner environ 25 a 30% des patient(e)s traité(e)s par radiothérapie pour un cancer du
nasopharynx (47). Le contraste entre nos chiffres et ceux rapportés dans la littérature pourrait
s’expliquer par la minorité de patient(e)s présentant un primitif nasopharyngé dans notre
cohorte. En outre, nos résultats reposaient sur une évaluation clinique, qui peut sous-estimer

les anomalies perceptuelles subtiles détectées par nasométrie ou vidéonasopharyngoscopie.

3.6. Neécrose

Dans notre étude, le taux global de nécrose post-radique était de 3,6% a 3 mois avec une
surreprésentation dans le groupe « aprés RapidPlan », puis de 6,5% a 12 et 24 mois sans

différence significative entre les groupes. Les localisations concernées incluaient la mandibule,
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la vallécule, la paroi pharyngée postérieure, le larynx et le cartilage cricoide. La gravité variait
selon l'organe atteinte : ainsi, les nécroses laryngée et cricoidienne ont nécessité une
trachéotomie en urgence.

Selon la littérature, l'ostéoradionécrose mandibulaire survient dans 5 a 22% des cas, en
particulier lorsque la dose excede 65 Gy ou en présence de facteurs de risque tels qu’une
mauvaise hygiéne dentaire (48). La nécrose des tissus mous est également décrite comme
une toxicité tardive et parfois sévere, avec une incidence variable selon la localisation irradiée
et le volume exposé (49). Dans une étude rétrospective portant sur 290 patient(e)s, I'incidence
globale de nécrose (os, cartilage ou tissus mous cervicaux) était de 4,1%, avec un délai médian
d’apparition de 4,5 mois (50).

Ainsi, nos résultats s'inscrivent dans les ordres de grandeur décrits, mais soulignent que les
nécroses peuvent apparaitre précocement apres la radiothérapie. Leur prise en charge reste
complexe et impose une prévention renforcée (hygiene bucco-dentaire, suivi nutritionnel,
dépistage précoce des symptomes) ainsi qu’une surveillance attentive dans les mois suivant

Iirradiation.

3.7. Texture alimentaire, poids et nutrition entérale

Comme décrit précédemment, la gradation clinique des effets secondaires ne permet pas de
saisir toute la complexité des troubles alimentaires post-radiques. C'est pourquoi nous avons
également analysé des criteres de substitution tels que la texture alimentaire, I'évolution
pondérale, et le recours a la nutrition entérale.

La majorité des patient(e)s retrouvait une alimentation normale dés 3 mois (environ 80%) et
cela évoluait peu a 2 ans (environ 85%), indépendamment du groupe. En revanche, en fin de
radiothérapie, les patient(e)s des groupes « avec RapidPlan » semblaient plus souvent
nécessiter une alimentation modifiée et un recours a la nutrition entérale. Cette observation

paradoxale ne parait pas directement liée a RapidPlan. En effet, le nombre de patient(e)s ayant
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perdu plus de 10% de leur poids de forme n'était pas significativement différent entre les
groupes « plus d'un an aprés RapidPlan » et « avant RapidPlan », et les patient(e)s du groupe
« plus d’un an aprées RapidPlan » ne présentaient pas plus d’effets secondaires par rapport au
groupe « avant RapidPlan ». Nos hypothéses pour expliquer ce paradoxe sont les suivantes :
la proportion élevée de primitif oropharyngé dans le groupe « plus d’un an aprés RapidPlan »
par rapport au groupe « avant RapidPlan ». En effet, I'oropharynx comprend des structures
essentielles a la mastication et a la déglutition, telles que la base de langue et le palais mou.
Par ailleurs, une étude a montré que les patient(e)s atteint(e)s d’'un cancer de la base de
langue étaient plus a risque de mise en place de nutrition entérale par rapport aux autres
localisations (51). Cette localisation tumorale expose donc probablement les patient(e)s a un
risque accru de difficultés alimentaires et de recours a la nutrition entérale, indépendamment
de la technique de planimétrie utilisée. En outre, la dysphagie initiale liée a la sténose tumorale
semblait étre plus fréquente dans les groupes « aprés RapidPlan » par rapport au groupe «
avant RapidPlan ». Pourtant, la prévalence des stades III et IV était plus importante dans le
groupe « avant RapidPlan » par rapport aux groupes « apres RapidPlan ». Enfin, le recours de
plus en plus fréquent a la nutrition entérale pourrait également s'expliquer par une
préoccupation croissante de la question de la dénutrition des patient(e)s atteints d'un cancer
ORL traité par radiothérapie. En effet, des études ont montré que l'intervention nutritionnelle
précoce améliore la tolérance au traitement et réduit le risque d’hospitalisation chez les
patient(e)s atteints d’un cancer ORL traité par radio-chimiothérapie concomitante (52). Ainsi,
les recommandations pronent actuellement une évaluation nutritionnelle systématique et
précoce, ainsi qu’‘une intervention proactive pour prévenir la dénutrition sévere et ses
conséquences cliniques (53).

Concernant I'évolution pondérale, une différence de dynamique est apparue entre les groupes.

Dans les groupes « avec RapidPlan », le poids des patient(e)s diminuait jusqu'a 3 mois, puis
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remontait progressivement a 12 et 24 mois, alors qu'il continuait de décroitre dans le groupe
« sans RapidPlan ». Toutefois, le poids de forme initial n'était jamais retrouvé. La durée de
suivi étant limitée a 24 mois, nous ne pouvons pas conclure sur |'évolution ultérieure.
Néanmoins, selon Vainshtein et al. (54), I'apparition de nouveaux effets secondaires tardifs est

trés peu probable au-dela de 24 mois.

4. Impact de I'édentation sur la reprise alimentaire

Un autre facteur sous-estimé, mais potentiellement déterminant dans la reprise alimentaire
post-radiothérapie, est I'édentation. Avant le début du traitement, les patient(e)s sont
systématiquement adressés a un dentiste pour extractions des dents en mauvais état, afin de
prévenir les complications graves telles que |I'ostéoradionécrose. Ces interventions peuvent
conduire a une édentation partielle ou totale. Malheureusement, dans notre étude, les dossiers
ne renseignaient pas toujours ce parametre de maniere fiable, ce qui rend son évaluation
précise difficile.

L'édentation compromet fortement la mastication, notamment pour les aliments solides, et
pose un frein a la reprise d’une alimentation normale. En effet, des données montrent que les
patient(e)s perdant plus de 10 dents pendant le traitement ORL sont davantage contraints a
une alimentation mixée ou liquide, et ceux qui ne s'adaptent pas bien a leurs prothéses perdent
davantage de poids (55). Par ailleurs, les patient(e)s édenté(e)s ne peuvent parfois pas porter
de prothése dentaire avant 6 mois aprés la fin de la radiothérapie, en raison des mucites radio-
induits, de I'cedéme ou encore du temps nécessaire a la fabrication des prothéses (56). Cette
période d'édentation non compensée peut aggraver la dénutrition.

Dans notre département du Maine-et-Loire, ces enjeux sont amplifiés par une pénurie de
dentistes, les délais d'accés aux soins dentaires prolongés, ainsi que le colt élevé des

prothéses combiné a un faible remboursement, limitant I'acces a une réhabilitation prothétique
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rapide. Cette conjonction de facteurs cliniques, organisationnels et socio-économiques
contribue probablement, au-dela des seules toxicités liées a la radiothérapie, aux difficultés

alimentaires persistantes observées chez nos patient(e)s.

5. Objectif secondaire : survies (globale et sans progression)

Les courbes de survie globale et de survie sans progression ne mettaient pas en évidence de
différence significative entre les trois groupes. Ces résultats suggerent que |'utilisation de
RapidPlan, permet d'améliorer I'épargne dosimétrique des organes a risque, mais ne
compromet pas l'efficacité oncologique. Ces observations rejoignent la littérature, ou les
approches d’optimisation inverse, telles que I'IMRT ou RapidPlan, ont montré leur capacité a

réduire la toxicité, sans impact négatif sur le controle tumoral local ou régional (8).

6. Forces

Notre étude présente plusieurs atouts méthodologiques et cliniques. Tout d’abord, elle repose
sur un recueil exhaustif incluant 145 patient(e)s pris en charge dans un méme centre,
garantissant une homogénéité des pratiques, tant en matiere de délinéation et de planification
que de soins de support et de suivi clinique. Cette cohorte, de taille conséquente pour une
étude monocentrique en pathologie ORL, confere une robustesse supplémentaire a nos
analyses.

Ensuite, nous avons choisi d'aller au-dela de la simple gradation des toxicités selon les
classifications usuelles, en intégrant des criteres objectifs et cliniguement pertinents tels que
la perte de poids, le recours a une nutrition entérale et la texture de I'alimentation. Cette
approche multimodale permet une évaluation plus fine du retentissement fonctionnel des
traitements, et reflete mieux I'expérience vécue par les patient(e)s.

Un autre point fort réside dans la structuration temporelle de notre échantillon en trois périodes

distinctes : avant RapidPlan, dans I'année suivant RapidPlan et plus d’'un an apres RapidPlan.
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Cette organisation rend possible I'analyse de I'effet immédiat de I'implémentation du logiciel,
mais aussi celui de la courbe d’apprentissage des équipes, souvent négligée dans les
évaluations technologiques (57).

Enfin, le suivi jusqu’a 24 mois, avec des données disponibles a plusieurs points de temps (fin
de traitement, 3, 12 et 24 mois), offre une vision dynamique de I'évolution des toxicités et du
retentissement nutritionnel, la ou certaines études se limitent a une analyse ponctuelle ou a
un suivi plus court (58). Ce caractére longitudinal constitue un apport important pour

comprendre la cinétique des effets secondaires et leur impact sur la qualité de vie.

7. Limites

Cette étude comporte plusieurs limites qu'il convient de souligner. Tout d'abord, il s'agit d'une
analyse rétrospective, exposée aux biais classiques de sélection, d'information et de confusion.
Les pratiques cliniques, bien qu’homogenes au sein de notre centre, ont pu évoluer au fil du
temps, ce qui pourrait introduire un effet de période difficile a dissocier de I'effet propre de
RapidPlan.

Ensuite, I'évaluation des troubles de la déglutition repose principalement sur I'observation
clinique et I'appréciation médicale, sans recours systématique a des outils standardisés et
validés, tels que les questionnaires de qualité de vie spécifiques (MDADI, EORTC QLQ-H&N35)
(59) ou les explorations fonctionnelles objectives (FEES, vidéofluoroscopie, manométrie) (60).
Cette approche subjective peut avoir conduit a une sous-détection ou une variabilité inter-
observateur dans I'évaluation des toxicités.

De plus, notre analyse dosimétrique s'est concentrée sur certaines structures clés (MCP, larynx
glottique et supra-glottique, glandes parotides), mais n‘a pas intégré d'autres organes
impliqués dans le processus complexe de la déglutition et de la salivation, tels que la base de

langue, les muscles élévateurs du larynx, les glandes submandibulaires et sublinguales.
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L'absence de ces données limite l'interprétation des relations dose-effet observées. Le
développement récent d’outils de délinéation automatique basés sur l'intelligence artificielle
(61) pourrait, a l'avenir, faciliter la prise en compte de ces structures additionnelles et
permettre une analyse plus fine.

Par ailleurs, le suivi médian reste limité a 24 mois, ce qui ne permet pas d'évaluer pleinement
les toxicités tres tardives, notamment la dysphagie chronique ou l'ostéoradionécrose, qui
peuvent survenir plusieurs années apres la radiothérapie (62). Des études avec un suivi
prolongé seraient nécessaires pour confirmer la durabilité des résultats.

Enfin, bien que notre cohorte soit de taille importante pour une étude monocentrique, elle
reste limitée en termes de puissance statistique pour détecter des différences fines entre les
groupes, en particulier pour les toxicités rares. Des analyses multicentriques ou des bases de

données populationnelles permettraient de renforcer la généralisabilité de nos conclusions.

8. Ouverture et perspectives

L'évaluation de la déglutition dans les essais cliniques futurs devrait systématiquement intégrer
des Patient-Reported Outcomes (PROMs) afin de mieux refléter I'expérience vécue par les
patient(e)s. Par ailleurs, I'utilisation de scores fonctionnels validés, tels que le MDADI, I'EORTC
QLQ-H&N35 (63) ou encore le SWAL-QOL (64), permettrait une appréciation plus fine des
altérations fonctionnelles et de la qualité de vie.

L'intégration de RapidPlan dans des stratégies de radiothérapie adaptative offre une voie
prometteuse pour ajuster les plans en temps réel selon les changements anatomiques (perte
de poids, réduction tumorale), optimisant ainsi la préservation des organes a risque. Une revue
récente souligne une baisse de la dose moyenne aux parotides (jusqu’a moins 6 Gy), une

meilleure couverture tumorale et un possible bénéfice clinique sur la xérostomie et le controle
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local (65,66). Des essais prospectifs montrent aussi une préservation du controle tumoral a 1
an tout en permettant un retour fonctionnel favorable (67).

Avec I'amélioration constante des thérapeutiques, et I'allongement de I'espérance de vie, la
question de la ré-irradiation se pose de plus en plus. Dans ce contexte, la capacité de RapidPlan
a délivrer une planification dosimétrique précise, tout en respectant les contraintes cumulatives
des tissus déja irradiés, représente une piste d'étude intéressante.

Il serait également pertinent de mener une analyse colt-bénéfice de RapidPlan, en évaluant
son impact organisationnel (gain de temps pour les physiciens, standardisation inter-centres).
Enfin, le développement de l'intelligence artificielle en radiothérapie ouvre des perspectives
majeures. Des modeles de délinéation automatique basés sur le deep learning permettent de
segmenter rapidement et de maniére fiable de nombreux organes a risque de la région ORL,
avec une réduction importante du temps de contouring par rapport a la modélisation manuelle
(68,69). L'adoption de ces outils, combinés a RapidPlan, pourrait renforcer |'individualisation,

la précision et la reproductibilité des plans de traitement.
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Evaluation de I'impact d'un logiciel de planimétrie basée sur I'expérience, sur la dose aux
constricteurs du pharynx et sur les troubles de la déglutition chez les patients atteints d'un
cancer ORL traité par radiothérapie

Introduction

Les cancers des voies aérodigestives supérieures (VADS) représentent un enjeu majeur de santé publique, et leur
traitement repose souvent sur la radiothérapie. Malgré les progrés techniques, les troubles de la déglutition radio-
induits demeurent fréquents, liés notamment a l'irradiation des muscles constricteurs du pharynx (MCP). En avril
2021, I'Institut de Cancérologie de I'Ouest a mis en place 'outil de planimétrie automatisée « RapidPlan ORL ».
L'objectif de cette étude était d'évaluer son impact sur la dose recue par les MCP et sur les troubles alimentaires
post-radiques.

Méthodes

L'étude ASPIRATION est une cohorte rétrospective monocentrique incluant 145 patient(e)s traité(e)s par
radiothérapie avec ou sans traitement systémique concomitant. Trois périodes ont été définies : avant RapidPlan,
dans l'année suivant son implémentation, et plus d'un an aprés. Le critére d'évaluation principal était la dose
moyenne recue par les MCP. Les critéres secondaires incluaient les troubles de la déglutition post-radiques, le
recours a la nutrition entérale, I'évolution du poids, la couverture tumorale, les doses aux autres organes a risque,
et les survies globale et sans progression.

Résultats

La dose moyenne aux MCP était inférieure dans les groupes « avec RapidPlan » par rapport au groupe « sans
RapidPlan », avec des valeurs médianes inférieures aux recommandations RECORAD. Toutefois, aprés ajustement
sur la localisation, le stade et le volume tumoral, I'association n’était pas significative. Les volumes cibles restaient
correctement couverts (D95% comparable entre groupes). Sur le plan clinique, le poids moyen continuait de chuter
au-dela de 3 mois dans le groupe « sans RapidPlan », tandis qu'il remontait dans les groupes « avec RapidPlan ».
La survie globale a 24 mois était de 78 %, sans différence entre groupes.

Conclusion

RapidPlan semble contribuer a une meilleure épargne dosimétrique des MCP, sans compromettre la couverture
tumorale ni la survie. L'impact fonctionnel reste cependant limité, probablement en raison de facteurs cliniques et
organisationnels concomitants. Ces résultats soulignent Iimportance d’associer optimisation technique, suivi
nutritionnel et réhabilitation précoce afin de limiter les séquelles post-radiques.

Mots-clés : radiothérapie, cancer ORL, RapidPlan, muscles constricteurs du pharynx, dysphagie.

ASsessing the impact of Pharyngeal constrictor dose in knowledge-based planning
RadiotherApy for dysphagia management in head and neck cancer paTlents (ASPIRATION)

Introduction

Head and neck cancers (HNC) represent a major public health issue, and radiotherapy remains a cornerstone of
their management. Despite technical advances, radiation-induced swallowing disorders are frequent, mainly related
to pharyngeal constrictor muscle (PCM) irradiation. In April 2021, the West Oncology Institute implemented the
automated planning tool “RapidPlan HNC". The aim of this study was to assess its impact on PCM dose and
swallowing-related outcomes.

Methods

ASPIRATION is a retrospective monocentric cohort including 145 patients treated with radiotherapy, with or without
concomitant systemic therapy. Three periods were defined: before RapidPlan, within the first year after its
implementation, and more than one year later. The primary endpoint was mean PCM dose. Secondary endpoints
included swallowing disorders, enteral feeding, weight loss, target coverage, dose to other organs at risk, overall
survival (0S) and progression-free survival (PFS).

Results

Mean PCM dose was lower in the “with RapidPlan” groups compared with the “without RapidPlan” group, with
median values below RECORAD recommendations. However, after adjustment for tumor site, stage, and volume,
the association was not statistically significant. Target coverage remained adequate (similar D95% across groups).
Clinically, mean weight continued todecline beyond 3 months in the “without RapidPlan” group, whereas it improved
in the “with RapidPlan” groups. At 24 months, OS was 78%, with no difference between groups.

Conclusion

RapidPlan appears to contribute to improved dosimetric sparing of the PCM, without compromising target coverage
or survival. However, the functional impact remains limited, likely due to concomitant clinical and organizational
factors. These findings highlight the importance of combining technical optimization with systematic nutritional
support and early rehabilitation to minimize long-term sequelae.

Keywords: radiotherapy, head and neck cancer, RapidPlan, pharyngeal constrictor muscles, dysphagia.
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