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Résumeé :

Introduction :

Le cancer du larynx est 'un des cancers les plus
fréquents de la sphére ORL. Il représente 3,5%
des cancers diagnostiqués annuellement avec
un taux de mortalité de 1%. Le tabagisme repré-
sente le principal facteur de risque du cancer du
larynx. A la lumiére de cette association (cancer
du larynx-tabac) bien établies dans la littérature, la
présente étude a comme objectif principal d’analy-
ser l'impact des habitudes tabagiques sur I'exten-
sion tumorale (TNM), la prise en charge thérapeu-
tique, les complications postopératoires ainsi que
I’évolution dans une cohorte de patients atteints du
cancer du larynx

Matériel et méthode

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective
menée au service d’ORL et CCF de I'hépital militaire
régional universitaire de Constantine (HMRUC)
de la 5e région militaire (5°RM) s’étalant sur une
période de 5 ans allant du janvier 2016 jusqu’au
Janvier 2020. L’étude concerne tout patient atteint du
cancer du larynx dont la confirmation diagnostique
est obtenue par un examen histopathologique.
L’évaluation de [I'impact du statut tabagique
ainsi que lintensité du tabagisme sur I'extension
tumorale appréciée par la classification TNM, la
prise en charge thérapeutique, les complications

post opératoires et I'évolution a été réalisée a
travers d’une étude comparative des différents
groupes en utilisant le test de Chi-carré (Chi2). Une
valeur de p <0,05 est requise pour la significativité
statistique.

Résultats

47 patients atteints du cancer du larynx ont été
inclus dans notre étude. L’4ge moyen était de
54,13+9,24. L’immense majorité de nos patients
était du sexe masculin. Plus de la moitié (57,4%)
de nos patients était des fumeurs actifs. Une
association statistiquement significative a été
mise en évidence entre le statut tabagique et
lintensité du tabagisme d’'un cété, et le systeme
de classification TNM, les modalités de prise en
charge, les complications postopératoires et
I’évolution d’un autre céte.

Conclusion

L’arrét du tabac semble étre la meilleure stratégie
dans le cadre de lutte contre le cancer larynge.
La prévention du tabagisme dans les cancers
laryngés doit étre un objectif au méme titre que les
autres modalités thérapeutiques.

Mots clés : Cancer du larynx, facteurs de risque,
tabagisme
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Abstract :

Introduction :

Laryngeal cancer is one of the most common
cancers of the ENT sphere. It represents 3.5% of
cancers diagnosed annually with a mortality rate
of 1%. Smoking is the main risk factor for laryn-
geal cancer. In light of this association (laryngeal
cancer and smoking) well established in the litera-
ture, the main objective of this study is to analyze
the impact of smoking habits on tumor extension
(TNM), therapeutic management, postoperative
complications and evolution in a cohort of patients
with laryngeal cancer.

Material and method

This is a retrospective descriptive study conduc-
ted at the ENT service of the Constantine Regional
Military University Hospital (HMRUC) of the 5th Mi-
litary Region (5°RM) over a 5-year period from Ja-
nuary 2016 to January 2020. The study concerns
all patients with laryngeal cancer whose diagnostic
confirmation is obtained by histopathological exa-
mination. The evaluation of the impact of smoking
status as well as the intensity of smoking on the

Introduction

tumor extension assessed by the TNM classifica-
tion, the therapeutic management, the post ope-
rative complications and the evolution was carried
out through a comparative study of the different
groups using the Chi-square test (Chi2). A value of
p <0.05 is required for statistical significance.
Results

47 patients with laryngeal cancer were included in
our study. The mean age was 54.13+9.24. The vast
majority of our patients were male. More than half
(67.4%) of our patients were active smokers. A sta-
tistically significant association was found between
smoking status and smoking intensity on one side,
and the TNM classification system, management
modalities, postoperative complications and evolu-
tion on the other side.

Conclusion

Smoking cessation appears to be the best strategy
in the fight against laryngeal cancer. Smoking pre-
vention in laryngeal cancers should be an objective
in the same way as other therapeutic modalities.
Key words : Laryngeal cancer, risk factors, smo-
king

plications postopératoires ainsi

Le cancer du larynx est I'un des
cancers les plus fréquents de la
sphére ORL. Il représente 3,5%
des cancers diagnostiqués an-
nuellement avec un taux de mor-
talité de 1% . Il touche généra-
lement 'homme d’age moyen @.
Le diagnostic est évoqué essen-
tiellement devant une dysphonie,
une dyspnée et ou une dyspha-
gie. L'examen nasofibroscopique
permet d’apporter des données
dynamiques et morphologiques
sur la tumeur. L'imagerie mor-
phologique par tomodensitomé-
trie est I'imagerie de référence
qui permet d’analyser le siége,
le volume ainsi que I'extension
tumorale. Une laryngoscopie di-
recte en suspension sous anes-
thésie générale avec une étude
histopathologique permet d’ap-
porter le diagnostic définitif. La
décision thérapeutique

est prise au cours d’une réunion
de concertation pluridisciplinaire

sur la base du systéme de classi-
fication tomor, node, metastasis
(TNM). Ainsi, trois modalités thé-
rapeutiques peuvent étre envisa-
gees : la chimiothérapie, la radio-
thérapie et la chirurgie.

Le tabagisme est considéré
comme un facteur causal et/
ou aggravant de nombreuses
maladies entre autres le cancer
du larynx®. Pour la plupart des
auteurs, il représente le principal
facteur de risque du cancer du
larynx .

A la lumiére de cette association
(cancer du larynx-tabac) bien
établies dans la littérature, la
présente étude a comme objectif
principal d’analyser l'impact des
habitudes tabagiques sur I'exten-
sion tumorale (TNM), la prise en
charge thérapeutique, les com-
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que I'évolution dans une cohorte
de patients atteints du cancer du
larynx.

Matériels et Méthodes

Il s’agit d’une étude descriptive
rétrospective menée au ser-
vice d’ORL et CCF de I’hépital
militaire régional universitaire de
Constantine (HMRUC) de la 5°¢
région militaire (5°RM) s’étalant
sur une période de 5 ans allant
du janvier 2016 jusqu’au janvier
2020.

On ainclut dans I'étude :

» Tout patient atteint du cancer
du larynx dont la confirmation
diagnostique est obtenue par un
examen histopathologique.

On n’a pas inclus dans I'étude :

* Les patients atteints du cancer
du larynx avec un dossier inex-
ploitable

* Les patients qui refusent de



participer a I'étude.

La collecte des données s’est
faite a partir d’'une analyse rigou-
reuse des dossiers des malades.
Les paramétres étudiés sont :

- Age.

» Sexe.

* Les patients sont répartis en 4
groupes en fonction de leur sta-
tut tabagique : non fumeur, an-
cien fumeur, tabagisme actif, ta-
bagisme passif et autres formes
du tabac en particulier le tabac
a chiquer et la cigarette électro-
nique.

* Lintensité du tabagisme est
appréciée par le nombre de « pa-
qguets-années » qui correspond
au nombre d’années durant les-
quelles a été fumées un paquet
par jour. Ainsi, les patients sont
répartis en 3 groupes en fonc-
tion de lintensité du tabagisme :
< 20 paquets-années, 20-40
paquets-années, > 40 paquets-
anneées.

* Classification TNM.

* Prise en charge thérapeutique :
chirurgie totale, chirurgie par-
tielle et radiochimiothérapie.

* Les principales complications
postopératoires : fistule, infection
et hématome.

« Evolution : vivant ou décés par
cancer du larynx.

L'évaluation de I'impact du statut
tabagique ainsi que l'intensité du
tabagisme sur I'extension tumo-
rale appréciée par la classifi-
cation TNM, la prise en charge
thérapeutique, les complications
postopératoires et I'évolution
a été réalisée a travers d’'une
étude comparative des différents
groupes en utilisant le test de
Chi-carré (Chi2) qui permet d’ef-
fectuer des comparaisons des
pourcentages obtenus dans les
différents groupes. Une valeur
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de p <0,05 est requise pour la
significativité statistique.

La saisie, le contréle et I'ana-
lyse des données ont été effec-
tués avec le logiciel SPSS 22.0
(2013) et Excel 2013.

Résultats

47 patients atteints du cancer
du larynx ont été inclus dans
notre étude. L'age moyen était
de 54,1349,24 avec des ex-
trémes (46-90 ans). L'immense
majorité de nos patients était
du sexe masculin (H : 43 vs F :
4). Plus de la moitié (57,4%) de
nos patients était des fumeurs
actifs. Les stades T3 et T4 cor-
respondant a une tumeur laryn-
gée localement avancée étaient
les stades les plus représentés
dans notre série avec une fré-
quence de 34% et 40,4% res-
pectivement. La majorité de nos
patients avait un statut ganglion-
naire NO et un statut métasta-
tigue MO avec une fréquence
de 72,3% et 89,4% respective-
ment. La moitié de nos patients
(51%) ont bénéficié d’'une chirur-
gie totale avec de bonnes suites
opératoires. La fistule pharyn-
geée était la complication la plus
notée dans notre série avec une
fréquence de 12,8% suivie par
l'infection du site opératoire dans
8,5% des cas. A lissue de la
période d’étude, 15 déces (32%)
par cancer du larynx ont été si-
gnalés. Le tableau1 résume les
caractéristiques descriptives de
notre population.

La répartition des patients en
fonction de leur statut tabagique
permis de constater que la fré-
quence de tabagisme actif est si-
gnificativement plus élevée dans
les stades T3 (25,5) et T4 (17%)
comparativement aux autres
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formes du tabagisme. De méme,
la fréquence de tabagisme actif
est nettement plus élevée dans
le groupe du patient traité par
chirurgie totale (25,5%) compa-
rativement aux autres groupes
et les différences sont statisti-
quement significatives (p<0,05).
En outre, une association sta-
tistiquement significative a été
mise en évidence entre le taba-
gisme actif et les complications
postopératoires (fistule : 12,8%,
infection : 8,5%) (p<0.05). La
fréquence de tabagisme actif
est aussi significativement plus
élevée dans le groupe avec un
statut métastatique M1 et dans
le groupe de décés compara-
tivement aux autres formes du
tabagisme. Cependant, aucune
association statistiquement
significative n’a été retrouvée
entre le tabagisme actif et le sta-
tut ganglionnaire (tableau 2).

La répartition des patients avec
la notion du tabagisme actif (27
patients soit 57,4% de ['effectif
total) en fonction de lintensité
du tabagisme (paquet/année)
permet de révéler une associa-
tion statistiquement significative
entre la catégorie > 40 paquet/
année d'un coté, et les stades
T3 et T4, la chirurgie totale et les
complications post opératoires
(fistule, infection) comparative-
ment aux 2 autres catégories
(p<0.05). Cependant, aucune
association statistiquement
significative n’a été objectivée
entre lintensité du tabagisme
(paquet/année) d’'une part, et le
statut ganglionnaire ainsi que le
statut métastatique M1 de l'autre
part (tableau 3).

Discussion

Selon [l'organisation mondiale



de la santé, le tabagisme est
la principale cause évitable de
la mort®. Il est impliqué dans
la pathogenése de plus de 100
maladies telles que les cancers
(poumon, larynx, pharynx, cavi-
té buccale, vessie, cesophage,
rein, pancréas, col de l'utérus,
sein), les maladies cardio-vascu-
laires (athérosclérose, spasmes,
thromboses), les maladies respi-
ratoires (bronchopneumopathie
chronique obstructive (BPCO))
et de nombreuses autres patho-
logies ©. Le tabagisme constitue
un facteur de causalité bien éta-
blie pour la plupart des cancers
des voies aérodigestives®. Le
cancer du larynx occupe le 2¢
rang parmi les cancers des voies
aérodigestives supérieures. Il a
été démontré que le risque de
survenue d’un cancer du larynx
est beaucoup plus élevé chez
les fumeurs comparativement au
non fumeur®.

Dans notre échantillon, 42 sur
47 patients, soit 89,4% des pa-
tients avaient la notion de taba-
gisme toutes formes confondues
(tabagisme actif (TA), tabagisme
passif (TP), ancien fumeur (AF),
autres formes (cigarette élec-
tronique, tabac a chiquer)). Nos
résultats viennent consolider les
constatations des autres études
qui ont objectivées une dépen-
dance au tabac élevée chez les
patients atteints de cancers de la
téte et du cou ®.

De méme, le tabagisme favori-
serait la progression tumorale
®), Cela a été confirmé par notre
étude par la constatation d'une
association statistiquement si-
gnificative entre le tabagisme
actif et les stades avancée du
cancer du larynx (T3, T4).
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En outre, La fréquence de taba-
gisme actif était aussi signifi-
cativement plus élevée dans le
groupe avec un statut métasta-
tique M1.

Cependant, on a constaté dans
notre étude I'absence de toute
association significative entre le
tabagisme actif et le statut gan-
glionnaire. Cela pourrait étre ex-
pliqué par la taille de I'échantillon
du groupe présentant la notion
de tabagisme actif (27 patients).

En plus, limmense majorité
des patients de ce groupe avait
déja un statut ganglionnaire NO
(23/27 patients), ce qui empéche
de tirer des conclusions et de
les généraliser. Sur la base des
données de la littérature, des
recherches récentes en biolo-
gie moléculaire ont identifié des
séquences courtes d’ARN (mi
RNA) qui jouent un réle impor-
tant dans la croissance, linva-
sion et I'angiogenése tumorale
©. Antoni Bruzgielewicz et al. ont
mis en évidence une corrélation
positive entre I'expression de
ces micro-ARN et le systéme de
classification TNM dans une co-
horte de 48 patients atteints du
cancer du larynxt, Les mémes
auteurs ont démontré une aug-
mentation significative des taux
d’expression de certains micro-
ARN chez les patients fumeurs
par rapport aux non fumeur, ce
qui laisse suggérer I'implication
du tabagisme dans I'extension
tumorale locale (T), régionale (N)
et a distance (M) .

Dans notre série, les compli-
cations postopératoires (fistule :
12,8%, infection : 8,5%) étaient
significativement plus fréquentes
dans le groupe avec tabagisme
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actif. Nos résultats corroborent
ceux retrouvés par Marie et ses
collaborateurs qui ont démontré
dans leur méta-analyse que la
notion de tabagisme actif en pré-
opératoire augmente le risque de
complications postopératoires et
'admission aux unités de soins
intensifs o,

Dans notre étude, la fréquence
de tabagisme actif est nettement
plus élevée dans le groupe du
patient ayant bénéficié d’'une
chirurgie totale (25,5%). Cela
pourrait étre expliqué par le fait
que le tabagisme serait respon-
sable d’'une progression locale
de la tumeur imposant ainsi un
geste radical.

Les risques et les complications
du tabagisme sont doses-dé-
pendant®?, Ainsi, notre étude
a révélé une association sta-
tistiquement significative entre
la catégorie > 40 paquet/année
d’un c6té, et les stades T3 et T4,
la chirurgie totale et les compli-
cations post opératoires (fistule,
infection) d’un autre coté.

Dans notre étude, 21,3% des
patients étaient des anciens
fumeurs. Plusieurs études ont
montré que les anciens fumeurs
ont un risque de cancer du larynx
plus faible que les fumeurs actifs.
Ce risque est positivement cor-
rélé a l'ancienneté du servage
tabagique ¢3.

De méme, la notion du tabagisme
passif a été rapportée chez 6,4%
de nos patients. Antonios Mal-
lis ont démontré que I'exposition
au fumé du tabac dans le milieu
du travail constitue un facteur
de risque du cancer du larynx @4
Western Greece, were reviewed



with regard to patient age, di-
sease stage at presentation, tu-
mor differentiation, tobacco pro-
duct use, alcohol consumption,
occupation, and ETS exposure
in the working environment.

Pearson Chi-square method was
used to determine the effect of
ETS exposure on cancer stage,
TNM classification and tumor dif-
ferentiation in the dichotomized
population (exposed vs. not ex-
posed.

Deux patients de notre échantil-
lon ont rapporté I'utilisation de la
cigarette électronique comme un
moyen qui aide au serrage taba-
gique. L'impact de cette derniére
est encore méconnu. Cepen-
dant, des études sur un modele
animal ont démontré leur effet
inflammatoire laryngée .

Enfin, le tabac tue la moitié de ses
fidéles consommateurs®. Dans
notre échantillon, le nombre de
décés est significativement plus
élevé dans le groupe avec taba-
gisme actif comparativement aux
autres groupes.

Conclusion

La présente étude a démontré
un impact négatif important du
tabagisme sur I'extension tumo-
rale laryngée, les modalités de
prise en charge thérapeutique,
les complications post opéra-
toires ainsi que I'évolution. Dans
ce sens, l'arrét du tabac semble
étre la meilleure stratégie dans
le cadre de lutte contre le cancer

laryngé.

La prévention du tabagisme dans
les cancers laryngés doit étre un
objectif au méme titre que les
autres modalités thérapeutiques.
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Tableau 1 : Caractéristiques de la
population d’étude

N Patients (n,
Parameétre %)
Age (moyenne+ET) 54,13+9,24
Sexe

Masculin 43 (91,5)
Féminin 4 (8,5)
Statut tabagique
Non fumeur 5(10,6)
Ancien fumeur 10 (21,3)
Tabagisme actif 27 (57,4)
Tabagisme passif 3(6,4)
Autres formes 8 (17)
TNM
T
T1 5(10,6)
T2 7 (14,9)
T3 16 (34)
T4 19 (40,4)
N
NO 34 (72,3)
N1 1(2,1)
N2 12 (25,5)
N3 0(0)
M
MO 42 (89,4)
M1 5(10,6)
Prise en charge
Chirurgie partielle 15 (31,9)
Chirurgie totale 24 (51)
Radiochimiothérapie 8 (17)
Complications
Fistule 6(12,8)
Hématome 1(2,1)
Infection 4 (8,5)
Evolution
Vivant 32 (68,1)
Décédé 15 (31,9)

*ET : écart type.
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Tableau 2 : étude bivariée (répartition des patients en fonction du statut tabagique).

R Statut tabagique (n, %)
Parametres NF AF TA TP Autres | P
TNM
T
T1 1(2,1) 0(0) 2(4,2) 0(0) 2(42) |P<0.05
T2 0 (0) 2(4,2) 5(10,6) 0(0) 1(2,1) |p<0.05
T3 1(21) 3(64) 12(25,5) 0(0) 2(4,2) |p<0.05
T4 3(6,4) 5(10,6) 8 (17) 3(6,4) 3(6,4) |P<0.05
N
NO 5(10,6) 3(6,4) 23(48,9) 1(2,4) 6(12,8) | p<0.05
N1 0 (0) 0 (0) 1(2,1) 0(0) 0(0) p<0.05
N2 0 (0) 7(14,9) 3 (6,4) 2(4,2) 2(4,2) |p<0.05
N3 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0(0) 0(0) -
M
MO 5(10,6) 10(21,3) 22(46,8) 3(6,4) 5(10,6) | p<0.05
M1 0 (0) 0 (0) 5 (10,6) 0(0) 3(6,4) |p<0.05
Prise en charge
Chirurgie partielle 3(6,4) 3(6,4) 9(19,1) 0(0) 4(85) |p<0.05
Chirurgie totale 2(4,2) 5(10,6) 12 (25,5) 3(6,4) 2(4,2) | p<0.05
Radiochimiothérapie | 0 (0) 2 (4,2) 6(12,8) 0 (0) 2(4,2) p<0.05
Complications
Fistule 0 (0) 0 (0) 6 (12,8) 0(0) 0(0) | p<0.05
Hématome 1(2,1) 0(0) 0 (0) 0(0) 0(0) | p<0.05
Infection 0 (0) 0 (0) 4 (8,5) 0(0) 000 | p<0.05
Evolution
Vivant 3(64) 3(64) 19(46,8) 3(6,4) 4(85) | p<0.05
Décédé 1(2,1) 48)5) 8 (17) 0(0) 2(4,2) | p<0.05

*NF :non fumeur, AF : ancien fumeur, TA :tabagisme actif, TP : tabagisme passif.
*NS : non significatif.

Tableau 3 : étude bivariée (répartition des patients en fonction de degré du tabagisme).

. Degré du tabagisme (paquet/année) (n, %)
Paramétres <20 20-40 > 40 p
TNM
T

T1 0 (0) 1(3,7) 1(3,7) p<0.05
T2 0 (0) 2(7,4) 3(11,1) p<0.05
T3 1(3,7) 3(11,1) 8 (29,6) p<0.05
T4 1(3,7) 2(7,4) 5(18,5) p<0.05
N
NO 7 (25,9) 8 (29,6) 8 (29,6) p<0.05
N1 1(3,7) 0 (0) 0 (0) NS
N2 1(3,7) 1(3,7) 1(3,7) NS
N3 0 (0) 0 (0) 0 (0) -
M
MO 8 (29,6) 4 (14,8) 10 (37) p<0.05
M1 1(3,7) 2(7,4) 2(7,4) p<0.05
Prise en charge
Chirurgie partielle 2(7,4) 3(11,1) 4 (14,8) p<0.05
Chirurgie totale 0(0) 3 (11,1) 9(33,3) p<0.05
Radiochimiothérapie 1(3,7) 3(11,1) 2(7,4) p<0.05
Complications
Fistule 0 (0) 1(3,7) 4 (14,8) p<0.05
Hématome 1(3,7) 0 (0) 0(0) p<0.05
Infection 0(0) 1(3,7) 3(11,1) p<0.05
Evolution
Vivant 2(7,4) 7 (25,9) 10 (37) p<0.05
Décédé 1(3,7) 4 (14,8) 3(11,1) p<0.05

*NS : non significatif.
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