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Le cancer de I’cesophage est une affection grave, et de mauvais pronostic. 11 est
le 4°™ cancer digestif, en termes d’incidence. Les principaux facteurs de risque
sont 1’alcool, le tabac, le reflux gastro-cesophagien, I’endobrachycesophage, mais
aussi I’alimentation, et les mutations génétiques. Il a une prédominance
masculine et survient aprés 60 ans. Les deux principaux types histologiques sont
le carcinome €épidermoide et I’adénocarcinome. On note des variations
géographiques aussi bien sur le plan épidémiologique que paraclinique entre les
pays développés et le pays en voie de développement. En Afrique, bien que
quelques études aient été publiées sur le sujet, les données disponibles sont
insuffisantes. L’absence de travaux récents au Cameroun, nous a conduits a
mener a cette étude.

But :

Le but de notre étude était de déterminer les caractéristiques épidémiologiques,
cliniques et thérapeutiques du Cancer de 1’cesophage au Cameroun.

Méthodologie :

L’¢tude était transversale et analytique. Elle a ét¢ menée sur une période de 11
ans allant du 1% janvier 2005 au 31 décembre 2015. Le cadre était les services
d’oncologie et de médecine interne de deux hopitaux de référence de Yaoundé et
de Douala. Les parameétres étudiés étaient pour le cancer de 1’cesophage,
sociodémographique, clinique, paraclinique et thérapeutique. Chez les patients
témoins, les données recueillis étaient, 1’age, le sexe, la consommation d’alcool
et le tabac, I’infection par le VIH.

L’analyse des données s’est faite avec le logiciel Epi-info, version frangaise.
Nous avons utilisé la régression de Cox pour le calcul du risque relatif de décés;
et le test de Chi-carré pour comparer les variables qualitatives. Le seuil de
significativité retenu était de p<0,05 et le risque était absent si RR=0.

Résultats :

Nous avons colligé 49 dossiers sur un total de 64 dossiers répertoriés, dont 18 a
I’hopital général de Douala et 31 a I’hopital général de Yaoundé.

La prévalence de cancers de I’cesophage a I’Hopital de Général de Douala était
de 0,44% de tous les cancers, et 1’Hopital Général de Yaound¢ elle était de
0,98%.

L’age moyen était de 57,83ans, avec des extrémes de 32 ans et de 82 ans. Le
sexe féminin représentait 28,53% (n=14) contre 71,43%(n=35), soit un sex ratio
H/F : 2,5.
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L’alcool et la tabac étaient les facteurs de risque de cancer (p=0,02 et p=0,0002),
ainsi que I’infection a VIH (p=0,03).

Les tumeurs étaient le plus souvent ulcéro-bourgeonnantes, soient 42,86%
(n=21), localisées au niveau du tiers inférieur soient 44,89% (n=22), et
sténosante soient 49% (n=24), a I’endoscopie. Sur le plan histologique, il

s’agissait dans la majorité des cas d’un carcinome épidermoide, soit 73,5%
(n=36).

Les patients étaient généralement au stade IV, soient 34,69%. La principale
localisation secondaire était pulmonaire avec 83,35% (n=14).

Seuls 39 patients ont pu avoir un traitement. Le traitement le plus fréquent était
la chimiothérapie, 36% des cas soit 14 patients. La durée moyenne de suivi
¢tait de 3,2 mois et la survie moyenne était de 4,9 mois. Le risque de déces était
plus ¢€leve chez les patients de plus de 60 ans (RR=1,24 ;-1C95% [0,51-3,01]),
les patients ayant un carcinome ¢pidermoide (RR=1,32 ;-1C95% [0,5-3,4]), et les
patients aux stades III et IV (RR=1,99 ;-1C95% [0,71-5,55]).

Conclusion :

La prévalence du cancer de I’cesophage est inférieure a 1% de tous les cancers.
Les principaux facteurs de risque sont 1’alcool, le tabac et I’infection a VIH. La
survie moyenne est de 4,9 mois et dépend principalement du stade tumoral, de
I’age et du type histologique.

Mots clés : Cameroun, prévalence, cancer de [’cesophage, carcinome

épidermoide, facteurs de risque, survie.
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INTRODUCTION
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Le cancer de I’cesophage est une pathologie grave et généralement de trés
mauvais pronostic (1). Il occupe le 4™ rang des cancers digestifs, en termes

d’incidence dans le monde (1).

En 2012, plus de 450.000 nouveaux cas ont ét¢ enregistrés dont 27.500 en
Afrique (1, 2). La répartition varie sur le plan géographique (1,2). Les pays en
voie de développement avaient 80% des nouveaux cas enregistrés en 2012 (1).
L’ Afrique subsaharienne est la zone la plus touchée, avec 89% des cas (1,2). Le

Kenya et I’ Afrique du sud sont les plus concernés (1, 2).

L’ hétérogénéité observée dans la répartition géographique serait en rapport avec

les facteurs de risque, qui sont variables d’une région a une autre.

Ainsi dans les pays développés, les facteurs de risque retrouvés sont : le tabac,
I’alcool, le reflux gastro-cesophagien et les lésions précancéreuses comme

I’endobrachycesophage (1, 3).

Quant aux pays en voie de développement, les facteurs de risques incluent en
plus de la consommation d’alcool et du tabagisme qui sont en augmentation, les
facteurs nutritionnels, a savoir un régime pauvres en fruits, en légumes et en

oligo-¢éléments (2, 4).

L’age moyen de survenue en Afrique est de 50 ans, avec une prédominance

masculine (2, 5, 6).

Sur le plan clinique, la maladie se manifeste par une dysphagie pouvant aller
jusqu’a une aphagie (7). Selon le stade évolutif, une altération plus ou moins
sévere de I’état général est fréquente (7). Dans certains cas, la maladie va se

révéler par une complication digestive ou encore extra-digestive (7).

Le diagnostic est histologique. Il repose principalement sur 1’endoscopie oeso-
gastroduodénale (2, 3, 8). Cet examen permet de décrire la tumeur et de faire des

prélevements (7). Sur le plan histologique, les deux formes principales sont le
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carcinome ¢épidermoide et 1’adénocarcinome (1). Le bilan d’extension est
fondamental. Il permet ainsi de classer la tumeur, et de découvrir les cancers

synchrones et métachrones des spheres ORL et tachéo-bronchiques (3).

Du point de vue thérapeutique, le traitement repose sur la chirurgie, la
radiothérapie, la chimiothérapie et le traitement endoscopique (3, 8). Le choix
dépend du stade de la maladie. L’évolution est le plus souvent défavorable du
fait du diagnostic tardif de la maladie (3,4). La survie a 05 ans est de moins de

1% pour les tumeurs stade IV et de plus 95% pour celles au stade 0 (3).

En Afrique, les données disponibles, montrent qu’il y a eu 25200 déces liés au

cancer de I’cesophage, en 2012 (2).

Mais dans la réalité, de nombreux pays africains ne disposent pas de registres de

cancer, permettant de fournir des données fiables.

Au Cameroun, 1’absence d’études récentes sur le cancer de I’cesophage, portant
sur la prévalence, les facteurs de risques, les aspects cliniques et thérapeutiques,

nous a motivé a entreprendre cette étude.

Le but de ce travail est de présenter les caracteres sociodémographiques et les
facteurs de risque, les aspects cliniques et la prise en charge du cancer de

I’;esophage, dans deux hopitaux de référence au Cameroun.
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Question de recherche
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Quelles sont les caractéristiques du cancer de 1’cesophage au Cameroun ?
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Objectifs de I'étude
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A.  Objectif général

- Déterminer les caractéristiques ¢épidémiologiques, cliniques et
thérapeutiques du cancer de I’cesophage au Cameroun

B. Objectifs spécifiques

- Déterminer la prévalence du cancer de 1’cesophage par rapport a
I’ensemble des cancers enregistrés en milieu hospitalier.

- Evaluer les facteurs de risque du cancer de 1’cesophage

- Ressortir les caractéristiques sociodémographiques, les aspects cliniques,
paracliniques et thérapeutiques du cancer de I’cesophage

- Evaluer la survie des patients porteurs du cancer de I’cesophage
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REVUE DE LA
LITTERATURE
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A. Introduction

Le cancer de I’cesophage est I’ensemble de néoformations malignes développées
aux dépens de I’cesophage. Il est I’'un des cancers digestifs, les plus agressifs. La
forme prédominante est le carcinome épidermoide, qui est en rapport avec la
consommation de tabac et d’alcool. On note toutefois, une augmentation de
I’adénocarcinome, qui est en rapport avec le reflux gastro-cesophagien et les
1ésions précancéreuses comme 1’endobrachycesophage. Le pronostic péjoratif est

1ié le plus souvent a un diagnostic tardif.
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B. Anatomie et physiologie de I'cesophage (9)

1. Morphologie

L’cesophage est un tube musculaire, flexible, creux de 25 cm de long. Sa paroi

mesure 3 mm et son diamétre est de 2 a 3 cm. Il est divisé en 3 portions (Figure

1):

- La portion cervicale qui est située en arricre de la trachée et en dedans

des nerfs laryngés et des lobes thyroidiens.

- La portion thoracique en rapport latéralement avec les nerfs vagues droit
et gauche. Elle est divisée en 03 segments : supérieur en avant du rachis et
arriere de la trachée ; moyen qui commence en T4 entre la crosse de
I’aorte et la veine azygos, en arriere de la bifurcation trachéale ; inférieur
sous les veines pulmonaires, en avant du rachis et en arriere de 1’oreillette
gauche.

- La portion abdominale qui est en arriére du lobe gauche du foie et en
avant de I’aorte abdominale. Elle descend en bas en oblique et passe par le

hiatus cesophagien du diaphragme.

Il a deux sphincters :
- L’un supérieur qui est a la jonction pharyngo-cesophagienne et mesure 2-
4cm ;

- L’autre inférieur qui est a la jonction oeso-cardiale et mesure 4 cm.

L’cesophage passe par le hiatus cesophagien qui joue le role de sphincter externe.
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Figure 1 : Rapports anatomiques de 1’cesophage (9)

La vascularisation artérielle est assurée par les artéres cesophagiennes :
- Supérieures provenant des arteres thyroidiennes inférieures.
- Moyennes issues de I’aorte thoracique
- Inférieures issues des artéres phréniques inférieures et 1’artére gastrique

gauche

La vascularisation veineuse est quant a elle assurée les veines cesophagiennes
reliées au systeéme cave supé€rieur par les veines azygos, au systéme porte par
I’intermédiaire de la veine gastrique et au systéme cave inférieur par la veine

phrénique gauche.
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Le drainage lymphatique se fait par les nceuds jugulaires internes, laryngées
inférieurs, latérotrachéaux, trachéobronchiques inférieurs, médiastinaux

postérieurs, gastriques gauches et ceeliaques.

L’innervation de I’cesophage est principalement assurée par le systéme nerveux
autonome sympathique (ganglion cercivothoracique, et plexus solaire) et
parasympathique (nerf vague). Mais pour ce qui est de I’cesophage cervical, la

motricité est dépendante de la motricité volontaire pharyngée.

2. Histologie

La paroi cesophagienne est constituée d’une muqueuse, d’une sous-muqueuse,
d’une musculeuse et d’une adventice (Figure 2).
La muqueuse comporte :
e un ¢épithélium, de type malpighien non kératinisé pluristratifié. Les
cellules contiennent du glycogéne. La couche basale de 1’épithélium est le
lieu de régénération et on y trouve des cellules neuroendocrines ;
* le chorion (ou lamina propria) qui contient quelques glandes
mucosécrétantes, et la vascularisation ;
* la musculaire muqueuse (ou muscularis mucos®) qui est faite de

cellules musculaires lisses.

La sous-muqueuse contient quelques glandes, des vaisseaux et des nerfs (plexus

de Meissner).

La musculeuse est faite de deux couches musculaires lisses involontaires

(circulaire interne et longitudinale externe), séparées par le plexus myentérique
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d’Auerbach. Seul au niveau du tiers supérieur de 1’cesophage, se trouvent des

cellules musculaires striées dans la couche longitudinale externe.

L’adventice est constitu¢ d’une couche conjonctive externe, fibreuse, trés riche
en cellules adipeuses, rendant I’cesophage solidaire des organes médiastinaux
qui I’entourent. Il n’y a de séreuse autour de I’cesophage que dans la petite

portion d’cesophage intra-abdominal (péritoine viscéral).

Figure 2 : Coupe transversale de la paroi cesophagienne (9)

3. Anatomie fonctionnelle

L’cesophage joue un rdle important dans la déglutition, qui est initiée de manicre
volontaire ou involontaire. Elle est déterminée par 1’activation des neurones

cholinergiques du centre bulbaire de la déglutition.
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Apres passage du bol alimentaire de la bouche au pharynx, on a une contraction
propagée des muscles du pharynx. La contraction tonique permanente du muscle
crico-pharyngien (sous influence cholinergique) détermine la zone de haute
pression du sphincter supérieur de 1’cesophage (SSO) qui limite I’entrée d’air
lors de la respiration dans 1’cesophage, et prévient les régurgitations
oesopharynggées.

Au repos, 1’cesophage n’a pas d’activité motrice. La pression luminale moyenne
est négative du fait de la pression pleurale négative qui diminue a I’inspiration
et augmente a I’expiration. L’activité motrice est faite d’ondes péristaltiques qui
se propagent le long de 1’cesophage via la musculature lisse, propulsant le bol
alimentaire. Le péristaltisme est contrdlé par 1’activation des motoneurones
excitateurs (effets cholinergiques) et inhibiteurs (action du monoxyde d’azote)
du systéme nerveux entérique, sur les deux couches musculaires de la paroi

cesophagienne.

On distingue:
* le péristaltisme primaire, initi¢ par les déglutitions et se propageant a
la vitesse de 2 a 4 cm par seconde, en continuité avec 1’ouverture du SSO
* le péristaltisme secondaire, survenant en 1’absence de déglutition et

provoqué par une distension cesophagienne.

La pression exercée par I’onde contractile de I’ordre de 30 a 120 mm Hg, varie
en fonction de la consistance du bol et de la position couchée ou debout.

Une zone de haute pression, d’environ 15 mm Hg, sépare sur 2 a 4 cm
I’acesophage de I’estomac. Cette pression résulte de 1’activité tonique des cellules
musculaires lisses de la couche circulaire interne du sphincter inférieur de

I’acesophage (SIO), localement épaissie, et des contractions diaphragmatiques.
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Elle peut étre renforcée par la stimulation du sympathique, la toux et la pression
abdominale.

Toute déglutition est normalement suivie aprés une seconde d’une relaxation
pendant 6 a 8 secondes du SIO. La relaxation du SIO peut étre également
déclenchée par les vomissements et la distension cesophagienne. La relaxation
est déterminée par 1’activation des motoneurones inhibiteurs (NO) et 1’inhibition

des motoneurones excitateurs cholinergiques.
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C. Epidémiologie du Cancer de I'cesophage

1. Incidence

Il s’agit du huitiéme cancer et du quatriéme cancer digestif au niveau mondial
(1). Les variations géographiques observées en termes d’incidence, sont
fonction de la région géographique, des caractéres anthropologiques, des

facteurs socio-économiques et de 1’étiologie.

a) Variations géographiques

En 2012, 456 000 nouveaux cas de cancer de 1’cesophage ont été enregistrés
dans le monde. Quatre-vingt pour cent (80%) des nouveaux cas ont été
diagnostiqués dans les pays dit sous-développés ou en voie de développement.
Ce sont principalement de cas de carcinome ¢pidermoide (1). Il existe une zone
de forte incidence appelée « ceinture du cancer de I’eesophage » (Figure 3).
Cette zone englobe le nord de la Chine, le Japon, le nord I’Inde, le Nord de
I’Iran, la région de la mer caspienne (10). La Chine, particulierement la zone
allant du nord-est du pays a la région centrale, enregistre le plus grand nombre
de malades avec 18.000 nouveaux cas diagnostiquées, soit environ 100 cas pour
100.000 habitants (4). Dans les pays développés, le Royaume-Uni et les Etats-
Unis, ont le plus grand nombre malades, avec une forte augmentation du nombre

de cas d’adénocarcinome (4, 10)
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Figure 3 : Répartition géographique du cancer de I’cesophage dans le monde
D).

En Afrique, 27 500 nouveaux cas ont été enregistrés en 2012, dont 89% en
région sub-saharienne (2). La zone australe du continent est la plus touchee,
notamment la région du Cap en Afrique du Sud, I’Ouganda, le Malawi et le

Kenya (2).

b) Caracteres anthropologiques

Le cancer de I’cesophage survient principalement, chez les sujets de sexe
masculin, surtout en ce qui concerne le carcinome épidermoide (1, 2). Le ratio
varie entre 1 :2-5 pour tous types histologique confondus Pour le carcinome

épidermoide il est de 1 :3, et celui de ’adénocarcinome est de 1 :7 (10). Mais ce
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sex ratio est de 1 dans des régions comme la province du Linxian en Chine, mais
aussi la province du Golestan en Iran, ou 1’on note méme chez cette derniére un

prédominance féminine (10).

En ce qui concerne 1’4ge de survenue, il est en moyenne de 67 ans (4). Toute

fois en Afrique, il oscille entre 50-60 ans, en fonction des études (5, 6, 11).

La race constitue aussi, un élément déterminant dans la survenue du cancer,
surtout par rapport au type histologique (4). Aux Etats-Unis, la population noire
a 4 fois plus de risque de faire un cancer de 1’cesophage que la population
blanche, ceci probablement en rapport avec les différences de niveau
socioéconomique (4, 12). Toujours aux Etats-Unis, on note aussi une nette
prédominance du carcinome épidermoide dans la population asiatique, la
population noire et les femmes de race blanche. L’adénocarcinome quant a lui
est fréquent chez les hommes de race blanche (12). Ces différences sont
principalement liées, aux facteurs de risque propres au cancer de 1’cesophage et

auxquels sont exposées, ces différentes populations

2. Facteurs de risque

Le tabac et la prise d’alcool constituent les principaux facteurs de risque de
cancer de I’cesophage (Tableau I). Mais il existe d’autres facteurs inhérents au

type histologique, et a 1’origine ethnique des patients.

On distingue donc les facteurs exogenes (alcool, tabac, obésité, alimentation) et
les facteurs endogenes (age, sexe, lésions précancéreuses, prédisposition

génétique) (3, 4). Certaines études associent aussi la survenue de cancer de
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I’cesophage a I’utilisation de biphosphonates oraux notamment 1’alendronate,

particuliérement chez les patients porteurs de Iésions précancéreuses (13).

a) Alcool et Tabac

Toutes les études confirment le role prépondérant de 1’alcool et du tabac dans la
survenue du cancer de I’cesophage particuliecrement, celle du carcinome
épidermoide (10). Ce risque est proportionnel a la durée et a I’intensité de

I’intoxication alcoolo-tabagique (14).

Le tabac contient plus de 3000 composés, dont environ 30 sont cancérigenes.
Trois de composés cancérigenes, interviennent dans la survenue des cancers liés
au tabagisme comme le carcinome €pidermoide. Il s’agit des nitrosamines, des

hydrocarbones polymériques et des amines aromatiques (15).

L’¢thanol n’est pas cancérigene en lui-méme, mais il favorise la carcinogénese,
en permettant I’activation d’enzymes microsomales et la production de radicaux

libres (16, 17).

b) Reflux gastro-cesophagien et (Esophage de
Barrett (Endobrachycesophage)

Le reflux gastro-cesophagien et I’cesophage de Barrett sont associés a la
survenue de 1’adénocarcinome. En cas d’ecesophage de Barrett, I’existence d’une
dysplasie, multiplie le risque de cancer par 30, mais en cas de reflux simple ce
risque est multiplié par 3,5 (14). On a une modification de la muqueuse
cesophagienne, principalement au niveau du tiers inférieur, da a 1’agression par
I’acide au cours du reflux. L’épithélium normal est alors remplacé par un

¢pithélium d’origine intestinale (18).
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c) L’alimentation

Une alimentation trop riche en lipides et en glucides et 1’obésité constituent des
facteurs de risque de cancer ; de méme qu’une alimentation pauvre en vitamines
et en oligo-¢éléments contenus dans les fruits et les légumes. Le type

d’alimentation est li¢ au niveau socioéconomique (10).

L’obésité en favorisant le reflux gastro-cesophagien, par modification de la
pression intra-abdominale, joue un rodle important dans la survenue de
I’adénocarcinome. De plus, les adipocytes contiennent de 1’adipokine qui est une

source d’énergie pour les cellules tumorales (4).

d) Les modifications génétiques

Plusieurs anomalies génétiques peuvent conduire au cancer de 1’cesophage.

Parmi ces anomalies, il y a (10) :

- la perte des alléles des chromosomes 3p, 5q, 9p, 9q, 13q, 17p, 17q et 18q
- la mutation des genes p53, Rb et cyclin D1.
De méme, certaines maladies héréditaires comme la tylose, sont en rapport avec

le carcinome épidermoide (19).

e) Le Human Papilloma Virus

Le Human Papilloma Virus a été retrouvés dans de nombreuses séries, dans les
lésions de  carcinome  épidermoide.  Toutefois les  mécanismes

physiopathologiques ne sont pas encore clairs (10).

Cancer de I'cesophage au Cameroun : aspects épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques dans
deux hopitaux de référence Page 32



f)  Autres facteurs de risque

Comme autres facteurs de risques, nous avons le syndrome de Plummer-Vinson,
I’cesophagite radique, les biphosphonates oraux, I’infection a Helicobacter

pylori, un niveau socio-économique bas (10, 13).

Tableau 1 : Facteurs de risque du cancer de I’cesophage en fonction du type

histologique (4)
Facteurs de risque Adénocarcinome Carcinome
épidermoide
Alcool - 4+
Tabac ++ o+
Obésité ++ .
Reflux gastro-cesophagien = .
Endobrachycesophage SRR -
Consommation de boissons chaudes + -
Ingestion de caustiques et -
Syndrome de Plummer-Vinson - 4
Antécédents de cancers oro-pharyngés ++ -
Antécédents de radiothérapie +++ =
Mutations génétiques ++ +
Pauvreté ++ -

3. Pronostic

Le pronostic est sombre. Il est fonction de la race, du sexe et du site, mais aussi
du traitement. De maniere globale, la survie a 05 ans est de 16,9%. Elle est de
18,1% pour les hommes de race blanche, 17% pour les femmes de race blanche,

et respectivement de 10,4% et 12,6% pour les hommes et les femmes de race
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noire (4). Ainsi, en 2012, on a eu 400 000 déces liés au cancer de 1’cesophage, et
en Afrique 25 200 déces (1, 2). Les taux de mortalités les plus €levés, ont été

enregistrés en Afrique de I’est, en Afrique australe et en Asie de 1’est (1).

En ce qui concerne le traitement, la survie a 05 ans, en cas de résection
chirurgicale, est de 20% pour les deux techniques les plus utilisées, celle de

Lewis et Santy et celle par voie transhiatale(20).
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p. Diagnostic (3,7, 21)

Il est histologique et repose principalement sur 1’endoscopie ceso-gastro-

duodénale avec biopsies.

1. Circonstances de découverte

La Symptomatologie est multiple et variée, mais il est possible d’avoir des

patients asymptomatiques. Cette symptomatologie comprend :

» Signes digestifs

- Odynophagie

- Dysphagie

- Hypersialorrhée
- Halithose

- Hoquet

- Régurgitations, vomissements

» Signes extra-digestifs

- Douleurs rétrosternales

- Toux chronique

> Complications

- Hémorragies digestives
- Aphagie
Cette symptomatologie ¢évolue le plus souvent dans un contexte

d’amaigrissement.
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Les patients porteurs d’un carcinome épidermoide sont le plus souvent des
patients alcoolo-tabagique qui présente une dysphagie en contexte
d’amaigrissement. Par contre les patients porteurs d’un adénocarcinome ont des
antécédents de reflux gastro-cesophagien, avec une perte de poids plus ou moins

importante.

2.  Signes fonctionnels

La dysphagie constitue le signe clinique principal du cancer, mais elle est
souvent tardive. C’est la sensation d’arrét brusque d’une bouchée alimentaire, ou
parfois une simple sensation d’accrochage rétro-sternal lors de la déglutition. La
dysphagie due au cancer cesophagien, évolue classiquement de maniére
inexorable, apparaissant d’abord pour les solides, puis pour les liquides, et
aboutissant a 1’aphagie. Mais a un stade évolutif précoce, elle est parfois peu
évocatrice en raison de sa discrétion, de son évolution capricieuse, de sa
sensibilité aux antispasmodiques banals qui agissent sur 1’¢lément spasmodique

ou inflammatoire surajouté a la géne occasionnée par le volume tumoral.

Toute dysphagie doit faire évoquer le diagnostic de cancer cesophagien et
conduire a la réalisation d’une endoscopie cesogastroduodénale avec biopsies
afin de confirmer ou d’infirmer ce diagnostic. C’est le seul moyen d’aboutir a un

diagnostic précoce autorisant un traitement a espérance curative.

Les autres manifestations cliniques sont inconstantes, mais doivent attirer
I’attention vers 1’cesophage, et initier des explorations. Il s’agit du hoquet
récidivant, des éructations, des régurgitations alimentaires, de I’hypersialorrhée,
de la fétidité de I’haleine ou halithose, d’hémorragies digestives, de douleurs

rétrosternales, d’odynophagie (déglutition douloureuse).
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D’autres signes traduisent 1’extension locorégionale de la tumeur et

correspondent a des formes évoluées souvent dépassées sur le plan thérapeutique

Ces signes peuvent étre une dysphonie par paralysie récurentielle, une
: . - :

pneumopathie chronique ou une toux lors de 1’alimentation par fistule oeso-

trachéale, une anorexie, un amaigrissement par dénutrition, un syndrome de

Claude Bernard-Horner par atteinte du sympathique cervical.

3. Examen physique

I1 est peu contributif au diagnostic, et est souvent en rapport avec le stade de la
maladie. On peut avoir un amaigrissement qui peut étre associ¢ a un syndrome
carentiel ou a des signes d’extensions locorégionales ou métastatiques

(adénopathies sus-claviculaires, hépatomégalie).

4. Paraclinique

a) Endoscopie oeso-gastro-duodénale

L’endoscopie oeso-gastro-duodénale est un ¢élément essentiel dans la démarche
diagnostique du cancer de 1’cesophage. Elle permet de préciser la localisation et
I’étendue de la lésion par rapport aux arcades dentaires. Le siége par ordre

décroissant est le 1/3 inférieur, le 1/3 moyen et le 1/3 supérieur.

Il s’agit le plus souvent d’une 1ésion bourgeonnante, ulcéro-bourgeonnante ou
infiltrante. Mais on peut retrouver une lésion superficielle, qui se présente sous
la forme d’une muqueuse érodée, surélevée, et verruqueuse. Méme en l'absence
de lésion macroscopiquement visible, les colorations vitales peuvent montrer

une zone de coloration anormale correspondant a des régions de remaniement
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cellulaire, positive pour le bleu de toluidine, négative pour le lugol. Elles
permettent aussi de mieux apprécier les limites tumorales et de faire un
dépistage chez les patients a risque (en cas d’endobrachycesophage ou de tumeur
ORL). Pour les tumeurs superficielles, 1’utilisation des techniques ¢électroniques

est trés utile, notamment le NBI ou FICE.

Les biopsies concernent toute zone suspecte. Si la tumeur est franchissable, les
biopsies sont dirigées et ont toutes les chances d'étre positives. En cas de tumeur
infranchissable par 1'endoscope adulte, il faut tenter une endoscopie par un tube
de petit calibre inférieur a 9mm ou faire des biopsies a l'aveugle a travers la
sténose. L'endoscopie est complétée par un brossage cytologique. Il est
important de préciser l'existence d'une lésion précancéreuse, ou d'une

complication comme une fistule ou une mycose.

Figure 4 : Aspects endoscopiques du cancer de 1’cesophage

b) Histologie

Dans 70% des cas, il s’agit d’un cancer malpighien (carcinome €pidermoide) et
dans 20 a 30 % d’un adénocarcinome glandulaire (dégénérescence d’un
endobrachycesophage). La recherche de surexpression HER 2 est importante

pour les tumeurs métastatiques.
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E. Bilan pré-thérapeutique (3, 8, 22, 23)

1. Bilan d’extension

Il doit se faire le plus rapidement possible et permet aussi de faire un bilan de

résécabilité. Il comprend en 1°° intention :

Un examen clinique complet avec examen des aires ganglionnaires sus-
claviculaires et cervicales ;

Une évaluation nutritionnelle et du pourcentage de poids perdu par le
patient ;

Un scanner thoraco-abdomino-pelvien spiralé multi-barrettes a la
recherche de métastases viscérales et d’adénopathies profondes

Une ¢écho-endoscopie pour évaluer 1’épaisseur tumorale, le nombre de
ganglions envahis. Elle ne peut étre faite que si la tumeur est
franchissable, et permet de faire des biopsies ganglionnaires en cas
d’adénopathies suspectes ;

Une bronchoscopie a la recherche d’une localisation secondaire ou d’une
tumeur broncho-pulmonaire ;

Un examen ORL avec laryngoscopie indirecte a la recherche de tumeur
ORL synchrone ou d’une paralysie du nerf récurrent. Toutefois il n’est
pas systématique pour les patients non-fumeurs avec adénocarcinome du
tiers inférieurs ;

- Un PET-SCAN qui a une bonne précision diagnostique en association avec

un scanner et un écho-endoscopie. Il est réalisé en cas de doute sur une

métastase sur une tumeur au scanner, de chirurgie pour un cancer avance, de

tumeur limitée sans atteinte ganglionnaire en écho-endoscopie. Il permettra

surtout de ne pas passer a coté d’une contre-indication opératoire ou d’une

indication de traitement néo-adjuvant.
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Les bilans de 2°™ intention sont un scanner cérébral en cas de signes d’appels,
un TOGD pour évaluer I’étendue de la tumeur, une échographie sus-claviculaire

ou cervicale avec cytoponction.
Ce bilan d’extension permettra de définir le stade de la tumeur.

Le staging est fait grice a la classification pTNM de la 7°™ édition de la
classification AJCC faite en 2010 (Tableau IIl et Figure 4), qui tient
¢galement compte des tumeurs de la jonction cesogastrique. Des
modifications ont été apportées au niveau de la tumeur primitive (T), ou la
1ésion T4 est divisée en résécable T4a et en non résécable T4b, mais aussi
pour les localisations ganglionnaires et des métastases a distance (Tableau

).
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Figure 5 : Représentation schématique de la classification pTNM (9)
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Tableau II: Classification pTNM selon la 7™ édition de I’AJCC (23)

Tumeur primitive

pTx Tumeur non évaluable
pTO0 Pas de Tumeur
pTis Carcinome in situ
pT1 Tumeur envahissant la lamina propria
ou musculaire muqueuse (pT1a) ou la sous
muqueuse (pT1b)
pT2 Tumeur envahissant la musculeuse
pT3 Tumeur envahissant I’adventice
pT4 Tumeur envahissant les structures
adjacentes :
o résécable et envahissant plevre,
péricarde ou diaphragme (pT4a)
o Non résécable envahissant d’autres
organes tels que aorte, trachée, corps

vertébraux (pT4b)

Adénopathies régionales

pNx ganglions non évalués

pNO pas d’atteintes de ganglions régionaux
pNI11lou 2 ganglions atteints

pN2 3 a 6 ganglions atteints

pN4 7 ganglions atteints ou plus

Métastases

pMO pas de métastases

pMIprésence métastases a distances
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Tableau III : Modifications de la classification pTNM de la 7°™ édition de

I’AJCC(23).

Tumeur primitive

Ganglions

Métastase a distance

Localisations

Histologie

pT4 Tumeur envahissant les structures

adjacentes :

0

résécable et envahissant la plévre, le

péricarde ou le diaphragme (pT4a)

o

Non résécable envahissant d’autres

organes tels que D’aorte, trachée, corps

vertébraux (pT4b)

- Les ganglions cervicaux, thoraciques et
abdominaux ainsi cceliaques sont des

localisations régionales

- Les ganglions sus-claviculaires et lombo-

aortiques sont des métastases

MO : pas de métastases

M1 : métastases a distance

Gl

G2

G3

G4 :

- Tiers supérieur: 20-25 cm des arcades

dentaires

- Tiers moyen : >25-30 cm des arcades

dentaires

- Tiers inférieur :>30-40 cm des arcades

dentaires

- Jonction cesogastrique selon la

classification de Siewert

: bien différenciée
: moyennement différenciée

: peu différenciée

indifférenciée
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En fonction de la classification pTNM, le cancer est divisé en 04 stades (Tableau

V).

Tableau IV : Stades du cancer de I’cesophage (3)

Stade 0 pTis NOMO

Stade 11

IA pT1 NO MO

IB pT2 NO MO

Stade 11

ITA pT3 NO MO

I1B Pt1-2 N1 MO

Stade I1I

IIA pT4aNOMO, pT3NOMO, pT1-2N2MO

I11B pT3N2MO

IIC Pt4a tout N MO, pT4b tout N MO, tout
pT N3 MO

Stade IV Tout pT tout pN M1

Pour le cas particulier des tumeurs de la jonction cesogastrique, bien que pris en

compte dans le nouveau staging des tumeurs cesophagiennes, la classification

utilisée est celle de Siewert, qui est la suivante :

- Siewert I : Tumeur dont ’épicentre est localis¢ 1-5 cm au-dessus de la

jonction cesogastrique et sans atteinte de la jonction.

- Siewert II : Tumeur dont I’épicentre est localisé entre 1cm au-dessus de

la jonction cesogastrique et 2 cm en dessous de la jonction.

- Siewert III : Tumeur dont I’épicentre est localis€¢ 2-5cm en dessous de la

jonction cesogastrique
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I1 existe des classifications écho-endoscopique et scannographique des tumeurs

de I’cesophage.

= Classification usTNM pour les cancers de I’cesophage, d’aprés TIO et

al.(3)

Il s’agit de la classification de référence pour toute tumeur franchissable

accessible a I’écho-endoscopie

o uTl

o ul2

o uT3

o uT4

o ulNO

o uNl

: tumeur envahissant la muqueuse et la sous-muqueuse
: tumeur envahissant la musculeuse sans la dépasser

: tumeur envahissant I’adventice (ou la séreuse)

: tumeur envahissant les structures adjacentes

: pas d’invasion ganglionnaire

: ganglions envahis péri-tumoraux : ronds, de méme €chogénicité que

la tumeur

o uN2

: ganglions envahis a distance de la tumeur (5 cm au-dessus ou au-

dessous du pdle supérieur ou inférieur de la tumeur).
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= Classification ctTNM pour les cancers de l'eesophage thoracique

(d'apres WURTZ et al, modifié par BOSSET et al.(3)

Cette classification est trés utile pour le staging des tumeurs non franchissable

(tableau V).

Tableau V : Classification ctTNM des tumeurs de I’cesophage thoracique

Tumeur primitive (T)

ctT1 non visibilité¢ ou masse < 10 mm de diametre

ctT2 masse de 10 a 30 mm de diamétre

ctT3 masse > 30 mm de diameétre sans signe d'invasion aux structures
meédiastinales

ctT4 idem + signe d'extension aux structures médiastinales

Ganglions (N) *

ctNO pas d'adénopathie décelable

ctN1 adénopathies régionales (médiastinales et/ou péri-gastriques)

Meétastases a distance (M)

ctMO pas de métastase a distance

ctM1 présence de métastases a distance (y compris adénopathies cceliaques et

cervicales)

2. Bilan d’opérabilité

Il permet d’évaluer le risque opératoire et d’écarter les patients qui ne peuvent

étre opéré. Il comprend :

- Une évaluation nutritionnelle (pourcentage d'amaigrissement, protidémie,
albuminémie)

- Un examen respiratoire (EFR, gazométrie)
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- Un examen cardio-vasculaire (palpation des pouls et recherche de
souffles, ECG, échographie cardiaque et échographie doppler artérielle
cervicale), +/- épreuve d’effort en cas de pathologie coronaire sous-
jacente

- Une évaluation de la fonction rénale (créatininémie et calcul de la
clairance)

- Larecherche d’une cirrhose et un bilan biologique hépatique

- Larecherche de neuropathie

- Une évaluation de I’état général (classification OMS, score ASA)

- Une consultation d’aide au sevrage tabagique et alcoolique en

préopératoire

a) Criteres de non opérabilité

> Contre-indications relatives

- L’age de plus de 75 ans n’est plus une contre-indication. Ce sont les
comorbidités, en s’aidant de 1’avis d’un oncogériatre chez les patients
ages, qui peuvent limiter les indications opératoires.

- OMS stade 2

- Perte de poids > 15 %, non récupére apres renutrition

- Artériopathie sévere (stade > III)

- Cirrhose non décompensée.

» Contre-indications absolues

- Insuffisance respiratoire (VEMS < 1 000 ml/sec)

- Cirrhose décompensée (ascite, ictére, insuffisance hépatocellulaire,
encéphalopathie) ou avec présence de varices cesophagiennes

- Insuffisance rénale (créatininémie >1,25 x N)
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- Infarctus du myocarde datant de moins de 6 mois ou cardiopathie
évolutive

- OMS stades 3 et 4
- Perte de poids >20% non récupérée apres renutrition

b) Criteres de non résécabilité

- Tumeur T4 envahissant les structures médiastinales suivantes : I’arbre
trachéo-bronchique, le nerf récurrent, 1’aorte sur plus de 90°de sa
circonférence, le corps vertébral. Les atteintes isolées de la plévre ou du
péricarde ne sont pas des contre-indications opératoires.

- Tumeur de plus de 4 cm de diametre développée dans le médiastin sus-
carinaire. Les tumeurs de plus de 4 cm de diametre du tiers inférieur de
I’;esophage peuvent le plus souvent étre réséquées du fait de la possibilité
d’¢étendre la résection aux organes de voisinage (pT4a).

- Métastases viscérales

- Les adénopathies sus-claviculaires et lombo-aortiques sont des métastases
contre-indiquant la résection. Les autres adénopathies a distance ne sont
pas des contre-indications opératoires si elles peuvent étre réséquées lors
d’un curage ganglionnaire complémentaire.

3. Bilan pré-chimiothérapie

En plus de I’évaluation de I’état général du patient, de son état nutritionnel, du
bilan hépatique et du bilan rénal, il est nécessaire de faire une évaluation

cardiaque surtout si le protocole envisagé comprend des sels de platine.
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F. Traitement (3. 8. 20, 24)

1. Buts du traitement

Le traitement a pour but :

- L’exérese complete de la tumeur
- La prévention les complications liées a une progression tumorale et/ou au
traitement

- Le maintien du patient en rémission

2. Moyens

a) Chirurgie

La chirurgie est le traitement curatif de choix, pour le cancer de 1’cesophage.

Plusieurs techniques sont utilisées, parmi lesquelles :

» Technique de LEWIS ET SANTY

Elle est la plus recommandée. Il s’agit de faire une cesophagectomie
transthoracique subtotale, avec curage ganglionnaire de 02 champs (médiastinal
et abdominal) et une médiastinectomie. Elle est indiquée pour les tumeurs des
tiers moyen et inférieur. Pour les tumeurs du tiers supérieurs, on fera une
anastomose cervicale, et un curage ganglionnaire cervical bilatéral des
compartiments externes est recommandé. Quelle que soit la localisation
tumorale, le curage ganglionnaire cervical doit étre fait, en cas de doute lors du

bilan d’extension. Le pronostic dépendra du nombre de ganglions analysés. On
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fera une plastie gastrique, que la présence d’une gastrostomie endoscopique ou
radiologique ne contre-indique pas. Une bonne évaluation nutritionnelle et
’éradication de tout foyer infectieux est nécessaire pour diminuer tout risque de

complications post-opératoires.

> (Esophagectomie par voie Transhiatale

Elle est indiquée en cas de contre-indication a la thoracotomie et pour les
tumeurs de la jonction Siewert II. Un curage ganglionnaire médiastinal inférieur

est nécessaire.

» Technique de KEOWN

Elle consiste a faire une cesophagectomie en associant une thoracotomie droite,
suivie d’une laparotomie avec anastomose cervicale. Elle doit étre réalisée en
centre spécialisée et est indiquée pour les tumeurs de la bouche de Kilian, quand
la radiothérapie ne peut étre réalisée, ou en situation de rattrapage aprés une

radiochimiothérapie.

» Chirurgie minimale invasive ((Esophagectomie par thoracoscopie)

Du fait de la fréquence des complications notamment pulmonaires, au cours des
différentes techniques nécessitant une thoracotomie, de nouvelles approches ont
¢été ¢laborées. Elles sont basées sur la thoracoscopie. Il s’agit d’une approche
moins invasive, dont le but est de réduire la mortalité et la morbidité, bien que
les ¢tudes disponibles n’aient pas démontré de réels avantages par rapport a la

chirurgie classique.
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b) Traitement endoscopique

Le choix de traitement dépendra du stade tumoral et plusieurs méthodes sont

proposées, en fonction de la visée qui peut étre curative ou palliative.

> Visée curative

Les techniques endoscopiques indiquées a visée curative, le sont pour les
tumeurs de 2-3cm de diamétre et superficiels. Il s’agit de technique dite de
section comme la mucosectomie ou de technique dite de destruction comme
I’¢lectrocoagulation par plasma argon. La technique de choix est la
mucosectomie si la tumeur ne dépasse pas 2 cm, car elle permet un examen
histologique de la tumeur. Le repérage et le traitement de zones de dysplasies est
recommandés. La radiofréquence est efficace pour les sténoses sequellaires et

les 1¢ésions d’endobrachycesophage.

= Techniques de section

e La Mucosectomie

La mucosectomie est la technique qui comporte le moins de risque en termes de
complications (1-2% de perforation et 2-10% d’hémorragies). Il existe 03

techniques de mucosectomie :

- Celle dite « de [’aspiration-section » : elle permet une résection de 2-3cm?
en monobloc. Pour cela, on suréleve la tumeur avec du sérum
physiologique pour limiter le risque de perforation, mais aussi de
s’assurer de I’absence d’envahissement de la sous muqueuse par un
décollement total de la tumeur. Ensuite, un capuchon transparent est
abouché au bout de 1’endoscope pour permettre I’aspiration puis la section
de la tumeur a l’aide d’une anse monobrin que I’on aura placé au

préalable a la base du capuchon.
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- Celle de l'aspiration-section modifiée : ici le capuchon est celui utilisée
pour la ligature de varice cesophagienne. La section se fait par largage
d’¢lastique a I’aide d’une anse serrée. Par ailleurs, du fait que 1’opérateur
dispose de 06 ¢lastiques, elle permet autant de section. L’inconvénient ici
est la taille limité de la zone réséquée mais aussi le caractére superficielle
de la résection. Elle est adaptée pour les tumeurs étendues
intraépithéliales.

- Celle décrite par Soehendra : similaire a la technique de résection des
polypes sessiles dans le colon. On utilise une anse monofilament sans
sur¢lévation préalable de la Iésion. Apres avoir mis I’anse a plat sur la
l1ésion, on fera une résection a 1’aide d’un courant de section pure, apres
exsufflation pour faciliter la préhension de la 1ésion de proche en proche.
Elle permet de zones de résection large en une séance.

e L.a dissection endoscopique sous muqueuse

La dissection endoscopique ou DES a été élaborée au Japon. Elle permet des
résections plus larges et plus profondes par rapport a la mucosectomie. Elle
permet d’obtenir des marges latérales et profondes a distance de la tumeur
Toutefois le risque de perforation ici, est plus élevé, d’ou la nécessiter d’une

formation spécifique pour 1’opérateur.

= Techniques de destruction

e L. électrocoagulation par plasma argon

C’est une technique d’électrocoagulation a distance de la Iésion par ionisation
par un courant de haute fréquence de gaz argon pulsé. Elle est de moins en

moins utilisée dans les cancers superficiels, au profit de la mucosectomie. Elle
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n’est envisagée qu’en traitement de rattrapage aprés échec partiel des méthodes

de section ou des autres méthodes de destruction.

e La radiofréquence

La radiofréquence est une méthode de destruction thermique. Il existe 02 types

de sonde de radiofréquence :

- La sonde de Halo 360° : qui comporte un ballon monté sur un cathéter
portant 60 ¢électrodes bipolaires circulaires de 250 um de large, qui permet
une application sur 360° et 3 cm. L’énergie délivrée par le générateur de
Radiofréquence est de 10-12 J/cm?.

- La sonde de Halo de 90°: qui meure 20mm sur 13mm et est insérée au

bout de I’endoscope. Elle permet la destruction de Iésions focales

e La thérapie photodynamique

Le principe ici est d’administrer par voie intraveineuse, une substance
photosensibilisante, qui va se concentrer dans la tumeur. La zone a traiter sera
ensuite exposée a un rayonnement lumineux monochromatique d’une longueur
d’onde adaptée a la substance utilisée. Ce rayon lumineux entraine la formation
intracellulaire d’oxygene et de radicaux libres, qui par leur réactivité et leur
toxicité entrainent une nécrose cellulaire. Les substances photosensibilisantes
utilisées sont des dériveés de ’hématoprohyrine, a savoir le porfimere sodique,
I’acide 5-aminolévulinique (5 ALA) et la méta-tétrahydroxyphénylchlorine. Les
principales complications sont liées a la substance utilisée. Il s’agit le plus
souvent d’atteintes cutanéomuqueuses lors d’exposition a la lumicre. Le patient
peut aussi présenter des douleurs thoraciques, de la fievre, des nausées et des

vomissements.
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> Visée palliative

Le traitement repose sur les dilatations cesophagiennes, 1’utilisation de protheses
couvertes ou non, et les techniques de destruction tumorale (électrocoagulation
monopolaire ou bipolaire, photo-destruction laser, curiethérapie a haut débit de
dose, injections intra-tumorales). Le choix est fait en fonction de la localisation
et de I’aspect endoscopique. En cas d’envahissement trachéal, la prothése

trachéale est posée avant la prothése cesophagienne.

c¢) Chimiothérapie

Les protocoles sont le SFU-Cisplatine, le FOLFOX et le Taxol+Carboplatine.
Les protocoles associant les biothérapies notamment le cétuximab sont encore
en cours d’évaluation, avec des résultats encourageants. La chimiothérapie peut
étre associée ou non a une radiothérapie. Elle peut €tre néo-adjuvante, adjuvante
ou péri-opératoire. En association avec la radiothérapie les protocoles sont

FOLFOX ou Carboplatine+Taxol.

d) Radiothérapie

Son utilisation est a visée curative. Il est préférable d’utiliser la technique de
fractionnement. En cas d’association a la chimiothérapie, elle est limitée a 50
Gy. Elle doit étre délivrée avec un accélérateur linéaire, selon un technique
coformationnelle sur étude scanographique dosimétrique. Chaque champ est
trait¢ chaque jour. L’envahissement de la muqueuse bronchique ne constitue pas
une contre-indication a la radiothérapie, qui doit étre étalée et précédée d’une

chimiothérapie.
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3. Indications

Le choix du traitement se fait en fonction du stade tumoral, de 1’état général du
patient et de I’existence d’éventuelles comorbidités.

e Cancers superficiels

La référence est la mucosectomie. Mais il est possible, si elle n’est pas
envisageable de faire soit:

Une cesophagectomie

Une radio chimiothérapie

Une radiothérapie

Une curiethérapie a haut débit de dose

D’autres techniques de destruction locale (photothérapie, laser,
radiofréquence)

O O O O O

e Cancers invasifs opérables

= Stade IA et IB
- Référence: cesophagectomie avec éventuelle chimiothérapie post-
opératoire

- Options : radio chimiothérapie exclusive en cas de contre-indication ou
refus de la chirurgie

= Stade IIA et IIB
Plusieurs options proposées :

- Radio chimiothérapie exclusive

- Chimiothérapie puis chirurgie

- Radio chimiothérapie puis chirurgie
- Chirurgie seule (avis d’expert)

= Stade III

- Carcinome épidermoide
o Radio chimiothérapie exclusive avec protocole FOLFOX et 50,4
Gy en 25-30 fractions
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o Radio chimiothérapie néo-adjuvante puis chirurgie dans un centre
spécialisée

- Adénocarcinome

o Chimiothérapie (02 cures de SFU- cisplatine ou 4 cures de LV5SFU-
cisplatine) suivie de la chirurgie

o Chirurgie avec chimiothérapie péri-opératoire en cas de tumeur de
la jonction cesogastrique.

o Radio chimiothérapie (protocole classique ou carboplatine-
paclitaxel + irradiation 41Gy) suivie de la chirurgie.

o Option : radiochimiothérapie exclusive avec chirurgie de rattrapage
en cas de persistance de la tumeur a la fin de la cure.

= Cancer de ’cesophage cervical

La radio chimiothérapie est le traitement en 1°° intention, si la laryngo-
pharyngectomie subtotale est envisagée. La résection se fait en centre d’expert
en I’absence de réponse complete.

e Cancers inopérables non métastatiques

= Absence d’envahissement trachéo-bronchique muqueux

La référence est la radiochimiothérapie exclusive avec comme protocole de
chimiothérapie le SFU-cisplatine ou le FOLFOX. Les Options sont la
chimiothérapie seule ou la radiothérapie seule

= Envahissement trachéo-bronchique sans fistule

Il n’y a pas de référence. Toutefois, il est possible de faire soit :
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- Une chimiothérapie suivi de radio chimiothérapie surtout en cas de
disparition de 1’envahissement trachéo-bronchique avec fractionnement
normal

- Un traitement endoscopique de 1’obstruction cesophagienne ou trachéo-
bronchique

= Présence de fistule

La référence est la pose d’une prothése endoscopique couverte. La pose d’une
protheése trachéo-bronchique est nécessaire en cas d’envahissement obstructif.

Les options sont une jéjunostomie d’alimentation avec nutrition parentérale
comme solution d’attente.

Le traitement en fonction de 1’¢tat du patient aprés a mise en place de la
prothése est une chimiothérapie.

e Cancers métastatiques
Il n’existe pas de consensus sur la prise en charge des stades avancés du cancer
de I’cesophage.

= Etat général conservé
- Si dysphagie minime ou absente : chimiothérapie associée ou non a la
radiothérapie et en cas d’aggravation faire un traitement symptomatique
- Si dysphagie importante : chimiothérapie et traitement endoscopique et si
amélioration de la symptomatologie envisager une radiothérapie

= Etat général altéré
- Le traitement associe un traitement endoscopique et des soins palliatifs.
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G. Surveillance

La surveillance est clinique et paraclinique, et dépendra du traitement choisi.

» Traitement palliatif
Elle repose sur un examen clinique complet et les bilans seront demandés en
fonction de la symptomatologie du patient.

» Traitement curatif

= En cas de chirurgie :

- Examen clinique et scanner thoraco-abdominal tous les 06 mois pendant
05 ans

- Examen ORL annuel en cas de carcinome épidermoide

- EOGD tous les 02 ans

= En cas de radio chimiothérapie

- Examen clinique, EOGD et scanner thoraco-abdominal tous les 04 mois
pendant 01 an puis tous les 06 mois I’année suivante
- Aprés 02 ans, on revient aux mémes modalités qu’avec un traitement
chirurgical
Un PET-Scan sera réalisée en cas de doute sur un résultat d’imagerie. La
scintigraphie osseuse et le scanner cérébral seront réalisés en fonction de la
symptomatologie du patient. Une aide au sevrage tabagique et alcoolique est
nécessaire ainsi qu’un soutien psychologique.
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Méthodologie
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A. Typed’'étude

Il s’agissait d’une étude transversale et analytique.

B. Cadre del’étude

Cette ¢étude a eu pour cadre, les services d’oncologie et de médecine interne des
Hoépitaux Généraux de Douala et de Yaoundé. Il s’agit d’hopitaux de premicre

catégorie et d’application universitaire :

L’Hopital Général de Yaounde : il est situ¢ dans la capitale politique du
Cameroun, a 08 km du centre-ville. Il a une capacité de 302 lits, qui sont
repartis dans le service de chirurgie, de gynécologie, de pédiatrie et
service de médecine interne. Le service de médecine interne comprend
des unités de cardiologie, de néphrologie, d’infectiologie, d’hépato-
gastroentérologie et d’oncologie. Il a quatre hépato-gastroentérologues
dont trois sont permanents, et trois oncologues.

L’Hopital Général de Douala : il est situ¢ dans la capitale économique du
Cameroun, a 10,2km du centre-ville. Il a une capacité de 320 lits, qui sont
repartis dans le service de chirurgie, de gynécologie, de pédiatrie et
service de médecine interne. Le service de médecine comprend des unités
de cardiologie, de néphrologie, neurologie, infectiologie, rhumatologie,
d’oncologie et d’hépato-gastroentérologie. 1l a trois hépato-
gastroentérologues permanents, et quatre oncologues.

Les deux hopitaux possedent des laboratoires d’anatomie pathologique avec
chacun deux anatomo-pathologistes. Ils ont des services de radiothérapie, avec a
Douala deux radiothérapeutes et a Yaoundé un radiothérapeute.

C. Période et durée de l’'étude

L’étude a couvert une période allant du 01 janvier 2005 au 31 décembre 2015.
Le recueil des données s’est fait du 01% mai au 31 juillet 2016, soit 03 mois.
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D. Echantillonnage

Nous avons étudié, les dossiers médicaux des patients, suivis pour un cancer de
I’cesophage, dans les Hopitaux Généraux de Douala et de Yaoundé¢, durant la
période de I’étude.

Le critere d’inclusion était pour :

- Les cas : tout patient porteur d’un cancer de 1’cesophage suivi en ambulatoire
et/ou en hospitalisation dans les services d’oncologie et de médecine interne ;

- Les témoins : tout patient regu au service d’urgence des deux hopitaux
généraux.

Les critéres d’exclusion étaient :
- Tout dossier médical incomplet

- Patients ayant un cancer de la jonction oeso-gastrique (cancer du cardia)

Patients ayant un cancer ORL synchrone

E. Collectes des données

Les données ont ¢té obtenues a partir des dossiers de suivi des patients et
recueillies manuellement, sur des fiches prévues a cet effet. Les informations
collectées étaient les suivantes :

- Les renseignements sociodémographiques
- Les antécédents et les comorbidités

- Les facteurs de risque

- Les circonstances de découverte

- La présentation clinique

- L’aspect anatomo-pathologique

- L’aspect thérapeutique

- Le suivi des patients
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F. Termes opérationnels

¢ Echantillonnage

En ce qui concerne la sélection des dossiers, les dossiers colligés étaient ceux
des patients dont le diagnostic avait été¢ fait a 1’endoscopie et confirmé a
I’histologie.

Il est a préciser que certains patients ont €t€ suivis aussi bien a I’Hopital Général
de Douala qu’a I’Hopital Général de Yaoundé. Ainsi, les dossiers ont été
répertoriés et fusionnés dans un fichier Excel, afin de diminuer au maximum le
risque de doublons éventuels

Les témoins étaient appari€s aux patients cas en fonction de 1’age et du sexe.
Nous avons appariés a chaque cas, deux témoins.

Un dossier médical incomplet était un dossier qui ne contenait pas toutes les
données sociodémographiques, cliniques et paracliniques du patient.

En ce qui concerne le cancer du cardia, nous avons exclu les patients des
tumeurs de type II et III selon la classification de Siewert II et III (3, 23).

+ La prévalence

La prévalence a été déterminée pour chaque hopital, ceci étant di a 1’absence de
registre de cancer uniformisé entre les deux hdpitaux. Elle a été évaluée sur une
période de 03 ans de 2012-2014, incluses dans la période de notre étude

¢ Les renseignements sociodémographiques

Il s’agissait de 1’age, du sexe, de la profession, du lieu de résidence, de la région
d’origine et le mode de paiement des soins.

o L’age
Il était exprimé en années.
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e Le sexe
Il s’agissait du sexe masculin et du sexe féminin.

e La profession
Nous avons classé les patients en 04 catégories :

- les patients ayant un métier dit « formel », ¢’est-a-dire avec un salaire
régulier et fixe tous les mois

- les patients ayant un métier dit « informel », ¢’est-a-dire avec un salaire
irrégulier

- les patients « sans emplois » qui n’ont jamais travaillé ou qui ont perdu
leur emploi.

- les patients « a la retraite » qui ont eu un emploi rémunéré et qui ont
arrété leurs activités du fait de leur age avance.

e Lelieu de résidence
Nous avons défini 02 catégories de patients. La premiére était pour les patients
qui vivaient en milieu dit « urbain », c’est-a-dire dans les villes reconnues
comme telles sur le plan administratif dans la découpe territoriale. La deuxieme
¢tait pour ceux qui vivaient dans un milieu dit « rural » c’est-a-dire vivant dans
les villages.

e La région d’origine
Nous avons ¢€tabli 10 groupes sur la base de 10 régions que comptent le

Cameroun et un groupe « étranger » destiné aux patients de nationalité
¢trangere.

e Le mode de paiement
Les soins étaient payés soit en « especes » par le patient lui —méme ou grace a
des bons de prise en charge provenant d’une assurance ou d’une mutuelle.

+ Les antécédents du patient et les comorbidités

Nous avons des informations sur les antécédents médicaux des patients aussi
bien sur le plan personnel que sur le plan familial (antécédents de cancer des
voies acro-digestives supérieures). Nous avons aussi recherché les comorbidités
a savoir HTA, Diabete, HIV.
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s Les facteurs de risque

La notion de consommation d’alcool et de tabac était notée, nous n’avons pas
évalué la quantité d’alcool prise ainsi que la quantité de tabac ; tout comme la
durée de I’exposition. Les informations sur une notion de reflux gastro-
cesophagien ou d’cesophage de Barrett n’ont pas ¢été recueillies, parce
qu’absentes des dossiers des patients.

Nous avons évalué les facteurs de risque (alcool, tabac, HIV) par rapport a la
population dite « Témoins » appariée au cas selon 1’age et le sexe.

+ Les circonstances de découverte

Elles ¢taient dite « symptomatiques» si le patient présentait une
symptomatologie cesophagienne (dysphagie, aphagie, odynophagie) au moment
du diagnostic.

< La présentation clinique

Nous avons tout d’abord évalué le délai de consultation des patients, en fonction
de la date de début des symptomes et de la date de la premiere consultation.
Nous avons recherché les signes cliniques présentés par le patient au moment du
diagnostic a savoir :

- Dysphagie aux liquides ou aux solides
- Aphagie

- Odynophagie

- Douleur épigastrique

- Douleur thoracique

- Hématémese

- M¢léna

- Toux

- Régurgitations

- Pyrosis
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- Amaigrissement

% L’aspect endoscopique

Il s’agissait des caractéristiques endoscopiques et histologiques de la tumeur, a
Savoir :

o Le siege : tiers supérieur (20-25cm des arcades dentaires ), le tiers moyen
(entre 26-30 cm des arcades dentaires) et le tiers inférieur (31-40 cm des
arcades dentaires) et multifocal (localisation sur plus de 02 sites sur
I’cesophage) ;

o L’aspect macroscopique (ulcérée, bourgeonnant, ulcéro-bourgeonnant,
hémorragique, polypoide, nécrosante, infiltrante)

+ L’aspect microscopique

Il s’agit du type histologique a savoir le carcinome épidermoide,
I’adénocarcinome, et autres (sarcome de Kaposi, papillome, 1éiomyosarcome,
etc...);

s L’extension tumorale

Il est donnée grace a I’imagerie (scanner abdominal, radiographie du thorax,
¢chographie abdominale), permettait de donner le stade tumoral des patients (3).
Une écho-endoscopie n’a pu étre réalisée, du fait d’un plateau technique limiteé.

< L’aspect thérapeutique

Il s’agissait d’information sur le type de traitement regu, a savoir la chirurgie
(cesophagectomie, gastrostomie, jéjunostomie), la chimiothérapie (le type de
protocole utilisé), la radiothérapie.
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+ le suivi des patients

Les patients ont été classés en 05 catégories selon les informations recueillies
sur leur suivi et la réponse au traitement. Ces catégories étaient les suivantes :

- patients décédés

- patients en rémission

- patients en progression

- patients en récidive

- patients perdus de vue (ceux pour lesquels on n’avait pas d’informations
sur le devenir avant ou apres sa mise sous traitement).

Nous avons évalué :

e la durée de suivi : calculée en fonction de la date de 1 consultation et

celle de la derniere consultation.
e la survie : calculée en fonction de la date 1°° consultation considérée ici
comme la date du diagnostic et de la date de déces ; cette €évaluation s’est
faite a 03 mois, 06 mois, 09 mois et a 12 mois, chez les patients dont la
date de déces était connue, en fonction du sexe, de 1’age, de I’histologie

et du stade tumoral.

G. Présentation des données et analyse
statistique

L’analyse statistique a été¢ faite avec le logiciel Epi Info 7, version francaise
2015. Les resultats ont €té présentés sous forme de tableaux, et de graphiques.
Les données quantitatives €taient présentées sous forme de moyennes avec leur
¢cart-type ou de médiane avec interquartile. Quant aux données qualitatives,
elles ont été présentées sous forme de proportions avec leur intervalle de
confiance (IC) a 95%. En cas de comparaison de deux variables qualitatives,
nous avons utilisé le test de Chi-carré, pour faire des analyses univariées et
multivariées. Le seuil de significativité est de 5%. La courbe de survie a été faite
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selon une courbe de Kaplan Meier. Nous avons utilisé la régression de Cox,
pour le calcul du risque relatif au déces.
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RESULTATS

Cancer de I'cesophage au Cameroun : aspects épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques dans
deux hopitaux de référence Page 68



Sur la période de janvier 2005 a Décembre 2015, nous avons colligé soixante-
quatre dossiers. Nous n’avons retenus que 49 dossiers qui répondaient aux
criteres d’inclusion (Figure 5).

Figure 6 : Diagramme de flux des patients porteurs d’un cancer de I’cesophage

18 dossiers a
I'Hopital Général

49 dossiers de Douala
' retenus 31 dossiers a
64 dossiers e S |
colligés I'Hopital Général
15 dossiers exclus de Yaoundé

(dossiers perdus
ou incomplets)
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A. Laprévalence

Entre 2012 et 2014, ’hdpital Général de Douala, a recu 1367 cas de cancers,
parmi lesquels 179 étaient atteints de cancers digestifs soit 13,09%. Six cas de
cancer de I’cesophage (02 cas par an) ont été recus, soit 0,44% de tous les
cancers et 3,35% des cancers digestifs.

L’hopital général de Yaoundé¢, a regu 719 patients, dont 68 cas cancers digestifs

soit 9,45%. Sept cas de cancer de[["cesophage (2,3 cas par an) ont été recu soit
0,98% de tous les cancers et 10,29% des cancers digestifs.
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B. Les caracteres sociodémographiques

Nous avions 14 patients de sexe féminin soit 28,6% des patients et 35 de sexe
masculin soit 71,4%. La moyenne d’age était de 57,8 ans avec une médiane a 58
ans, avec des extrémes de 32 ans et de 82 ans. La tranche d’age la plus
représentée était celle de 55-64ans (Figure 6).

14 -

10 -

Effectifs (n) B Femme

B Homme

0 l 1 1 1 1 1 1
<35ans 35-44 45-54 55-64 65-74 75-84

tranches d'age

Figure 7: Répartition des patients d’un cancer de I’cesophage en fonction de
I’age et du sexe.
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Les patients venaient principalement des régions du centre (17 patients soit
34,7%) et de I’ouest (14 patients soit 28,6%) (Figure 7).

02 (4,1%)_ 01 (2%) r 02 (4,1%)

01 (2%
(2%) H Centre

17 (34,7%) H Sud
14 (28,6%) M Littorral
H Ouest

M Sud-ouest
08 (16,3%) & Nord

M Extréme-Nord

04 (8,2%) M Etranger

Figure 8: Répartition des patients porteurs d’un cancer de 1’esophage en
fonction de la région d’origine
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Les patients travaillaient principalement dans le secteur informel (n=15 soit
30,6%) (Figure 8).

09 (18,4%)
15 (30,6%)
H secteur informel
13 (26,5%) M secteur formel
i sans emploi
12 (24,5%)

M retraité

Figure 9 : Répartition des patients porteurs d’un cancer en fonction de 1’activite
professionnelle
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En ce qui concerne le lieu de résidence 36 patients soit 73,5% vivaient en milieu
urbain (Figure 9).

13 (26,5%)

M urbain

36 (73,5%) M rural

Figure 10 : Répartition des patients porteurs d’un cancer de I’cesophage en
fonction du lieu de résidence
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C. Les facteurs de risque

Vingt-neuf patients (59,2%) consommaient de ’alcool, 22 patients (44,9%)
¢taient des tabagiques et 06 (12,2%) étaient infectés par le VIH.

En évaluant le risque de cancer entre les cas et les témoins, I’alcool, le tabac
mais aussi de I'infection a VIH, étaient des facteurs de risque statistiquement
significatifs avec des p-value respectifs de 0,02 ; 0,0002 et 0,03. Par ailleurs, ce
risque €tait multiplié par 2,81 en cas de consommation d’alcool, 5,26 en cas de
tabagisme et 13,39 en cas d’infection a VIH (tableau VI).

Tableau VI : Evaluation des facteurs de risques de cancer de 1’cesophage
(Alcool, Tabac, infection a VIH)

Facteurs de Casn (%) Témoins (%) p-value ORIC95%
risque
Alcool 29(59,2) 13(13,4) 0,02 2,82 [1,38 - 5,70]
Tabac 22 (44,9) 33(34) 0,0002 5,26 2,33 -11,85]
Infection a VIH 06(12,2) 01(0,68) 0,03 13,29 [1,54-113,69]
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D. Laprésentation clinique

Les patients consultaient en moyenne 5,32 mois aprés le début de leurs
symptomes. Quarante-trois patients (soit 87,8%) étaient symptomatiques au

moment du diagnostic. Les principaux signes cliniques étaient la dysphagie aux
solides, I’amaigrissement, la dysphagie aux liquides (Tableau VII)

Tableau VII : Fréquence des signes clinique chez les patients porteurs d’un

cancer de I’cesophage

Signes cliniques

Fréquence n (%)

Dysphagies aux solides
Amaigrissement
Dysphagie aux liquides
Douleur épigastrique
Odynophagie
Vomissements
Douleur thoracique
Aphagie
Régurgitations

Toux

Dysphonie

Pyrosis

Hématémese

43 (87,8)
37 (75,5)
19 (38,8)
18 (36,7)
17 (34,7)
07 (14,3)
06 (12,2)
04 (8,2)
04 (8,2)
04 (8,2)
04 (8,2)
03 (6,2)

02 (4,1)

Cancer de I'cesophage au Cameroun : aspects épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques dans

deux hopitaux de référence

Page 76



E. L’aspect endoscopique

Comme il ressort sur le tableau VIII, les Iésions €taient principalement, ulcéro-
bourgeonnantes avec 42,9% (n=21). Elles étaient situées au niveau du tiers
inférieur avec 44,9 % (n=22), et sténosantes avec 49% (n=24).

Tableau VIII : Aspects endoscopiques des 1ésions de cancer de 1I’aesophage

Macroscopie Effectifs n(%)
Ulcéro-bourgeonnante 21 (42,9%)
Bourgeonnante 18 (36,7%)
Ulcérée 05 (10,2%)
Hémorragique 03 (6,2%)
Ulcéro-bourgeonnante et hémorragique 02 (4%)
Nécrotique 01 (2%)
Ulcérée et Hémorragique 01 (2%)
Ulcéro-bourgeonnante et nécrotique 01 (2%)
Infiltrante 01 (2%)
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F. L’aspecthistologique

Sur le plan histologique, le carcinome épidermoide a été retrouvé chez 36
patients soit 73,5% et 1’adénocarcinome chez 11 patients (22,4%). Comme
autres types histologiques, nous avions le sarcome de Kaposi présent chez 02

patients (4,1%) (Figure 10).

02 (4,1%)

11 (22,4)%
Carcinome épidermoide

36 (73,5%) Adénocarcinome

Sarcome de Kaposi

Figure 11 : Types histologiques de cancer de 1’cesophage (n=49)
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G. Le bilan d’extension

Les métastases principalement sont pulmonaires et hépatiques (tableau 1X).

Tableau IX: Localisations secondaires chez les patients porteurs d’un cancer de

I’cesophage

Localisations secondaires Effectifs n(%)
Pulmonaires 14 (82,35%)
Hépatiques 10 (58,82%)
Spléniques 01 (5,88%)
péritoncales 01 (5,88%)
Surrénales 01 (5,88%)
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Les patients étaient majoritairement classés au stade IV avec 34,7% (n=17) et
au stade III avec 30,6% (n=15) (Figure 11).

16 -
14 -
12 -

10 .
effectifs (n) W Effectif total

B Hommes

Femmes

o N B~ OO
1

Stade | Stade Il Stadelll Stade IV

stade tumoral

Figure 12 : Répartition des patients porteurs d’un cancer de 1’cesophage en
fonction du stade tumoral et du sexe (n=49)
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H. L’aspectthérapeutique

Trente-neuf patients ont bénéficié d’une prise en charge médicale et/ou
chirurgicale, et la chimiothérapie était le traitement de choix (Figure 12).

n=07 (18%)
n=03__ n=14 (36%) Chimiothérapie seule
(8%)

Radiothérapie seule

n=13 (33%) Radiochimiothérapie

n=02 (5%)

Chirurgie seule

chirurgie+ chimiothérapie

Figure 13 : Répartition des patients porteurs d’un cancer de I’cesophage en
fonction de traitement recu.

Les patients traités par radiothérapie seule étaient des patients aux stades II et 111
de la maladie.
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Plusieurs protocoles de chimiothérapie ont été utilisés (Tableau X). Le choix du
protocole de chimiothérapie était fonction du type histologique. Pour le
traitement de 1’adénocarcinome et du carcinome épidermoide, le protocole de
chimiothérapie utilisée était celui associant le 5-Fluorouracil a la Cisplatine
(n=20). Comme autres protocoles, on avait [’association 5-fluorouracil-
Cisplatine+Adriblastine (n=01). Pour le traitement du sarcome de Kaposi, le
protocole était celui associant I’oncovin a la bléomycine et a 1’adriblastine.

Tableau X : Répartition des patients porteurs de cancer de 1’cesophage en
fonction du protocole de chimiothérapie

Protocoles de Chimiothérapie Effectifs n (%)
5-Fluruouracil+Cisplatine 20 (86%)
5-Fluruouracil+Cisplatine+Adriblastine 01 (4,3%)
Oncovin+Bléomycine+Adriblastine 02 (8,7%)
TOTAL 23 (100)

Parmi les patients atteints d’un sarcome de Kaposi, un seul était infecté par le
VIH. Le traitement antirétroviral était Lamivudine, en association avec du
Ténofovir et de I’Efavirenz.
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En ce qui concerne le traitement chirurgical, 10 patients ont été opérés. Le types
d’intervention réalisées, €taient I’cesophagectomie par voie transhiatale (n=1), la
gastrostomie (n=07) et la jéjunostomie (n=02) (Tableau XI).

Tableau XI : Répartition des patients porteurs d’un cancer de I’cesophage en
fonction du type de chirurgie

Type de chirurgie Effectifs n
(Esophagectomie 01
Gastrostomie 07
Jéjunostomie 02
TOTAL 10

Aucun patient n’a eu de traitement endoscopique.
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I. Le suivides patients

La durée moyenne du suivi des patients était de 3,2 mois. 23 patients sont
décédés pendant la période de notre étude et 26 ont été perdus de vue. Parmi les
patients décédés, il y avait 03 patients de sexe féminin et 20 patients de sexe
masculin.
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La survie globale moyenne était de 4,9 mois. De manicre globale, il n’y avait
pas de différence statistiquement significative entre les hommes et les femmes
en matieres de survie (p=0,97). A trois mois, la survie est d’environ 67% pour
les femmes et de 35% chez les hommes. Toutefois, elle baissait a 34% a 06 mois
et a 09 mois, chez les femmes et était nulle a 12 mois. Chez les hommes, elle
était de 30% a 06 mois, de 15% a 09 mois et de 10% a 12 mois (figure 13).

e Femmes

Survival Time (Days)

Figure 14 : Courbe de survie en fonction du sexe
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L’age moyen des patients décédés était de 59,6 ans (minimum 33 ans, maximum
82 ans). Les patients 4gés de plus de 60 ans avaient 24% plus de risque de
déceéder que les patients ayant moins de 60 (RR=1,24 1C95 [0,51-3,01], sans que
cette différence ne soit statistiquement significative. La survie avant 60 ans était
a 03 mois, 06 mois, 09 mois et 12 mois était respectivement de 38%, 31%, 24%
et 18%. Pour les patients de plus de 60 ans, elle était plus importante a 03 mois
(59%), mais a 06 mois elle passait a 31%, puis a 10% a 09 mois et était nulle a
12 mois (Figure 14). Mais la différence en matiére de survie n’était pas
statistiquement significative entre les deux groupes de patients (p=0,6298).

e Tranche d’age moins de 60 ans

Survival Time (Days)

Figure 15 : Courbe de survie en fonction de I’age
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En ce qui concerne I’histologie, la différence en matiere de survie, entre
I’adénocarcinome et le carcinome ¢épidermoide n’était pas statistiquement
significative (p=0,5692). Toutefois, durant le période de I’étude le risque
instantané¢ de déces était 32% supérieur pour le carcinome ¢épidermoide
(RR=1,32 IC95 [0,5-3,4]), sans que cette différence ne soit statistiquement
significative. La survie a 03 mois était de 65% pour 1’adénocarcinome et de
35% pour le carcinome épidermoide. A 06 mois, elle baissait respectivement a
50% et a 23% ; et a 09 mois elle passait respectivement a 33% et a 11%. Cette
survie €tait nulle a 01 an pour ’adénocarcinome et demeurait a 11% pour le
carcinome épidermoide (Figure 16).

e Adénocarcinome

Survival time (Days)

Figure 16 : Courbe de survie en fonction du type histologique
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Pour ce qui est du stade tumoral, la survie était meilleure pour les patients au
stade I, sans différence statistiquement significative par rapport aux autres stades
tumoraux (p=0,2229). Le risque instantané de déces était 02 fois supérieur pour
les patients aux stades III et IV (RR=1,99 IC95 [0,71-5,55]) par rapport aux
stades I et II, sans différence statistiquement significative. La survie pour le
stade I était de 100% a 03 mois, de 50% a partir 06 mois jusqu’a 12 mois. Au
stade IV, la survie a 03 mois était de 18%, de 09% a partir de 06 mois jusqu’a 12
mois (Figure 17).

e Stadel

e Stade IV

Survival Time(Days)

Figure 17 : Courbe de survie en fonction du stade tumoral

Cancer de I'cesophage au Cameroun : aspects épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques dans
deux hopitaux de référence Page 88



Apres ajustement sur les autres variables pronostiques a savoir 1’age, le stade
tumoral et le type histologique; le risque relatif était peu modifié pour 1’age et le
stade tumoral, mais tendait a disparaitre en ce qui concerne I’histologie, sans que
toutes ces relations ne soient statistiquement significative (Tableau XII).

Tableau XII : Evaluation du Risque Relatif (RR) selon la régression de COX

Variables RR IC95% RR ajusté p-value
Age 1,2413 0,4674 —3,2193 1,2266 0,6782
Histologie 1,3201 0,3455—3,4451 1,091 0,882
Stade tumoral  1,9937 0,603 —5,9503 1,8943 0,274
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1- Critiques de la méthodologie

Nous avons réalisé une étude transversale et analytique. Le lieu de 1’étude était
les services d’oncologie et de médecine interne, de deux hdpitaux de référence.

Ces deux centres regoivent la plupart des patients référés de I’ensemble du pays.
Ceci suggeére que les données observées, puissent éEtre suffisamment
représentatives du Cameroun.

L’une des principales limites de ce travail, a été la collecte de données. En effet,
le caractére rétrospectif, n’a pas permis de retrouver tous les dossiers, ou toutes
les données nécessaires. Aussi, la recherche de facteurs de risque
(endobrachycesophage, habitudes alimentaires, obésit¢) n’était pas complete. De
plus I’¢évaluation de la survie, a été rendue difficile par les nombreuses pertes de
vue.

L’idéal aurait ét¢ de mener, une étude prospective, en suivant un cohorte de
patients (25). Ceci nécessiterait une période plus longue avec 1’avantage de
recueillir toutes les données.

En ce qui concerne la survie, nous n’avons pu |’évaluer par rapport au
traitement, parce que la majorité des patients qui avait été traité ont ét€ perdus
de vue pendant le traitement et n’avaient pas ainsi de bilan permettant d’évaluer
I’efficacité du traitement recu.

Concernant la taille de notre échantillon, nous avons pu inclure 49 patients. Cet
échantillon est supérieur a celui de I’étude mené au Congo Brazzaville en 2011
par Deby et al qui avait 10 patients (26), au Togo par Oumboma et coll. en 2014
avec 24 patients (5) ou encore au Burundi par Ntagirabiri et coll. en 2016 avec
34 patients (11).

A P’opposé, la taille de notre échantillon est inférieure a celui de 1’étude menée
par Ndiaye et coll. en 2009 qui avait 80 patients ainsi que Dia et coll. en 2011
qui avait 76 patients, tous les deux au Sénégal (6, 27) . Elle est aussi inférieure a
celle de Chokunonga et coll. au Zimbabwe en 2000 (28). Ceci s’expliquerait par
le fait que I’Afrique de 1’Ouest, précisément le Sénégal, I’ Afrique Australe et
I’Afrique de I’Est sont les zones ou le cancer de ’cesophage a les plus fortes
incidences en Afrique (2).
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2- Prévalence

L’évaluation globale de la prévalence du cancer de 1’cesophage, a été rendue
difficile, par les conditions de tenue des registres du cancer, qui par ailleurs n’est
pas harmonisée dans les deux hopitaux.

Quand on se réfeére a I’étude de Mbakop et coll. en 1990 (29), le nombre de cas
par an retrouvés au Cameroun dans chaque hopital est stable et rejoint la
moyenne des autres études africaines. En effet, cette moyenne est de moins de
05 cas par an, dans la plupart des études menées en Afrique de 1’ouest et en
Afrique centrale notamment au Togo avec 03 cas par an (5) ; au Niger 2,4 cas
par an (30), mais aussi au Congo Brazzaville (26).

Les prévalences sont beaucoup plus élevées, dans les séries de Ndiaye et coll.
en 2009 avec une moyenne de 6,7 cas par an et Dia et coll. en 2011, avec une
moyenne de 19,5 cas par an (6, 27). En Afrique australe, notamment au Kenya
les prévalences oscillent entre 13,8% et 34,6% selon les régions (31, 32); et
dans la province du Cap en Afrique du Sud, elles sont entre 20%-43% selon les
périodes d’¢tudes (33).

Notre prévalence reste aussi bien en dega de celle des zones appartenant a la
« ceinture du cancer de I’cesophage » (10,21), ou les prévalences peuvent aller
jusqu’a 100 cas pour 100 000 habitants notamment en Chine. En France, en
2012 I’on a enregistré 4700 cas de cancers de 1’cesophage (3), ce qui est bien au-
dela des résultats de notre étude.

On doit, dans notre série, relever que dans les cinq dernieres années de I’étude,
une augmentation des cas, probablement en raison de 1’amélioration des moyens
diagnostiques et de ’arrivée des spécialistes de gastroentérologie. Ceci est en
accord avec les données mondiales publi¢ées en 2012 (1), ou Ion note une
augmentation du nombre de cas dans les pays en voie de développement.
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3- Caractéristiques sociodémographiques

L’age moyen des patients est de 57,83 ans et il n’a pas sensiblement changé
depuis 1’étude de Mbakop et coll. menée en 1990, ou il était de 58 ans(29). Il est
semblable a celui d’Oumboma et coll. au Togo de 57,08ans (5), mais supérieur
a celui de Dia et coll. au Sénégal qui était de 49 ans (6), ou encore Ntagirabiri et
coll. au Burundi 50,1ans (11).

Cette différence s’explique par le fait que dans notre étude, premierement 67%
des patients ont plus de 55 ans, et 4,08% ont moins de 35 ans, contrairement a
celle de Dia et coll. au Sénégal, dont 13,2% des patients avec moins de 35 ans
(6). De plus le Sénégal, contrairement au Cameroun possede deux populations
d’age de patients distincts comme I’ont démontré Ndiaye et coll. en 2009 (27).

La moyenne d’age de notre ¢tude, reste tout de méme inférieure a la moyenne
des pays occidentaux qui varient entre 62 et 67 ans (4). En Chine, le cancer
survienne plus souvent apres 45 ans, mais on note un pic entre 80 et 85 ans
(34). L’age avancé des patients atteints d’un cancer de 1’cesophage, est
probablement liée a la durée d’exposition longue, aux facteurs de risque tels que
I’alcool et le tabac, qui est nécessaire, mais aussi a celle méme a propre a la
carcinogénese (21, 35). Toutefois, chez les sujets jeunes, qui sont représentés
dans les séries africaines comme au Sénégal, on incrimine le plus souvent
I’alimentation, mais aussi des facteurs génétiques et le syndrome de Plummer
Vinson (2, 35). L’idée d’une carcinogénese précoce et I’implication de facteurs
infectieux (HPV, HIV) en milieu tropical reste a discuter.

En ce qui concerne le sex ratio, on note encore la et comme dans le reste du
monde une prédominance masculine (1, 2). Ceci pourrait di au fait que la
population masculine est plus exposée aux facteurs de risque comme 1’alcool et
le tabac, mais aussi I’obésité. De plus, elle représente, la majorité de la
population active qui a les moyens de prendre en charge, ses soins médicaux.

L’origine de nos patients qui viennent principalement des régions du Centre et
de I’Ouest est due au fait que ces régions sont celles dont les ethnies constituent
la majeur partie de la population dans les villes de Douala et Yaoundé.

Le lieu d’habitation principalement urbain de nos patients, est probablement en
rapport avec I’exposition plus importante de ces patients aux facteurs de risque,
a savoir le tabac et 1’alcool
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4- Facteurs de risques

Comme dans la littérature, notre étude suggere, le role important joué par
I’alcool et le tabac dans la survenue du cancer de I’cesophage (14, 17). Comme
autre facteur, retrouvé, on a [Dinfection a VIH, dont la prévalence est
importante en Afrique subsaharienne. Il est not¢ que le VIH est un facteur
favorisant de cancer comme 1’a démontré Silverberg et coll. aux Etats-Unis, bien
que se risque reste faible par rapport aux patients non infectés (36). De plus le
VIH, favorise la survenue de cancer propre a I’infection, comme le sarcome de
Kaposi.

L’age de survenue précoce du cancer dans notre série, est en faveur de
I’existence de facteurs de risque propre au milieu tropical. Dans notre ¢tude, on
n’avait peu d’informations sur les antécédents familiaux et les habitudes
alimentaires ; alors que Maiga et coll. en 2002 au Mali, a démontré le role
significatif de la consommation de poissons fumés et de viande conservée
naturellement (37).

5- Présentation clinique

Le délai de consultation dans notre étude est semblable a celui de Ndiaye et coll.
au Sénégal, ou il était également de 05 mois(27).

La majorité des patients de notre étude était symptomatique au moment du
diagnostic, avec comme principal signe d’appel la dysphagie aux solides,
comme dans la plupart les études publiées en Afrique (5, 11, 26, 29). Elle est le
plus souvent associée, a un amaigrissement important, en rapport avec un délai
de consultation qui est souvent tres long. Le retard de diagnostic s’explique donc
par une consultation tardive, liée aux niveaux socioéconomiques bas des patients
qui pour la quasi-totalité payent les frais médicaux de leurs poches. De plus, au
Cameroun, comme dans la majorité des pays africains, il n’y a pas de campagne
d’informations ni de dépistage en ce qui concerne le cancer de I’cesophage qui
demeure tout de méme une pathologie rare dans notre contexte (2).

Le diagnostic repose essentiellement sur 1’endoscopie oeso-gastroduodénale, au
cours de laquelle sont réalisées des biopsies. L’amélioration du plateau
technique locale permet ainsi I’augmentation du nombre de cas diagnostiqués,
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au fil des années, bien que le coft reste pour beaucoup de patients un handicap
considérable.

6- L’aspect endoscopique

Sur le plan macroscopique, la tumeur si¢ge majoritairement au niveau du tiers
inférieur comme dans 1I’étude de Mbakop et coll. et dans les séries africaines (5,
6, 29, 38), et est le plus souvent ulcéro-bourgeonnante avec un caractere
sténosante (27, 38). Cette forme ulcéro-bourgeonnante du cancer s’explique par
un diagnostic souvent tardif.

7- L’aspect histologique

Le type histologique prédominant, reste le carcinome épidermoide (29) que 1’on

retrouve principalement dans la population noire mais aussi en Asie (2, 12).
Dans la population blanche, on note une inversion des statistiques ou
I’adénocarcinome tend a prendre le pas sur le carcinome ¢épidermoide,
notamment aux Etats-Unis (39).

Les facteurs de risque du carcinome épidermoide sont I’alcool et le tabac, une
alimentation pauvre en fruits et légumes, ainsi qu’un apport faible en oligo-
¢léments et en vitamines, et les anomalies génétiques (2, 10, 40). Tous ces
facteurs sont le plus souvent en rapport avec un niveau socioéconomique bas,
courant dans le contexte africain.

Pour ce qui est de I’adénocarcinome, le principal facteur est le reflux gastro-
cesophagien, associ€ a un cesophage de Barrett, une hernie hiatale, 1’obésité (19).
L’infection au VIH concourt a 1’apparition du sarcome de Kaposi.

8- Le bilan d’extension

Le diagnostic tardif favorise I’existence de métastases. Ainsi les patients sont le
plus souvent au stade IV, comme au Togo ou encore au Niger (5, 30). Ces
métastases sont principalement pulmonaires et hépatiques.
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9- Aspect thérapeutique

Les patients ont bénéficié principalement d’un traitement médical quel que soit
le stade tumoral et le type histologique. Il s’agissait principalement d’une
chimiothérapie. Le protocole classique était le SFU-Cisplatine. La chirurgie
n’était envisagée, le plus souvent qu’a visée palliative, comme cela est révélé
dans certaines études en Afrique.

Ces choix thérapeutiques notamment celui du protocole de chimiothérapie SFU-
cisplatine, s’explique surtout par le fait qu’il s’agit de I’'un des protocoles de
choix dans le traitement dans le cancer de 1’cesophage (3), en plus du
Carboplatine+Taxol et du Folfox. Il est le protocole le moins onéreux.

En ce qui concerne, I’utilisation de la radiothérapie en monothérapie, bien que
n’entrant pas dans les guidelines, elle 1’a ét¢ principalement chez les patients
dans les cinq premieres années de notre étude. Ceci pourrait €tre expliqué par la
difficulté d’approvisionnement en médicaments nécessaires a la chimiothérapie,
sans qu’on ait trouvé plus d’informations dans le dossier des patients.

De plus les patients étant souvent diagnostiqués a un stade avancé et dans un
mauvais état général, cela limite considérablement les choix thérapeutiques,
notamment en ce qui concerne la chirurgie. Les patients sont le plus souvent
inopérables.

En ce qui concerne la radiothérapie, les principaux handicaps sont les limites du
plateau technique, qui parfois obligent le patient a devoir se déplacer d’une ville
a une autre, pour pouvoir en bénéficier.

10- La survie

La durée moyenne de suivi trés courte de nos patients est liée a deux facteurs
principaux, que sont le colt de la prise en charge et le diagnostic tardif qui
limitent considérablement leur espérance de vie. De plus, pour les patients
vivant dans les villages, il faut y ajouter le colit du transport vers 1’hdpital et le
séjour en ville.

La survie de maniere globale est mauvaise et est en rapport avec plusieurs
facteurs. Baquet et coll. aux Etats-Unis (12), ont démontré que le cancer de
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I’cesophage chez le patient de race noire, avait un mauvais pronostic, ceci serait
en rapport avec le niveau socioéconomique bas, mais aussi probablement a des
particularités génétiques.

La survie est aussi liée au sexe. En effet, la mortalité est plus importante chez les
hommes que chez femmes. Ceci peut en partie Etre expliqué par Ia
prédominance masculine dans les différentes séries sur le cancer de 1’cesophage
(2). Toutefois, bien qu’il soit faible, on note un meilleur taux de survie chez les
hommes a un an. Ceci pourrait étre en rapport avec le fait que, les hommes ont
plus de moyens financiers pour la prise en charge de leur maladie, a la
différence des femmes, souvent au foyer, avec des moyens limités.

De méme que le sexe, 1’4ge semble avoir un impact sur la survie qui était
meilleure chez les patients de moins de 60 ans. Ceci est probablement en rapport
avec D’existence de comorbidités chez les patients ages, pouvant influer sur le
pronostic.

Du point de vue de I’histologie, 1’adénocarcinome semble avoir une meilleure
survie surtout dans les neufs premiers mois par rapport au carcinome
épidermoide. Boschweiller et coll. ont démontré que I’adénocarcinome, avait un
meilleur pronostic et une meilleure réponse au traitement que le carcinome
¢pidermoide (41). Toutefois, lorsqu’on compare les deux types histologiques, a
stade tumoral €gal, le risque de déces est le méme dans notre ¢tude.

Finalement, le stade tumoral est le facteur qui impacte le plus sur la survie des
patients, car il détermine le choix thérapeutique qui du fait du diagnostic tardif
est limité.

On doit toutefois avoir des réserves, du fait que 1’évaluation de la survie n’a été
possible que chez 23 patients, et aussi la plupart des patients n’ont pas terminé
leur cycle de traitement.
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CONCLUSION
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Au terme de notre travail, bien que la collecte des données ait été notre principal
handicap, nous pouvons conclure quele cancer de 1’cesophage reste une
affection rare au Cameroun, et a un pronostic péjoratif.

Les données publiées il y a 25 ans par Mbakop et coll. (29), restent d’actualité,
bien que nous ayons constaté une nette augmentation des cas des cinq derniéres
années de la période de notre ¢tude. Le nombre de ca annuel s’inscrit dans celui
de la majorité des séries africaines, sauf en Afrique australe et en Afrique de
I’Est. Le Cameroun en terme de prévalence reste bien loin des pays comme la
Chine, la France ou encore les Etats-Unis.

Les caractéristiques sociodémographiques, cliniques et paracliniques sont les
mémes que celles décrites dans la littérature africaine. Mais en terme d’age, sur
le plan mondial, nos patients bien que plus agés que les patients sénégalais ou
burundais, sont plus jeunes que la moyenne mondiale qui varie entre 60-70ans,
avec des pics parfois aprés 80ans selon les zones.

Les principaux facteurs de risque sont le tabac et I’alcool. Il apparait aussi que
I’infection a VIH semble étre un facteur addictif. Il sera toutefois opportun de
faire une évaluation plus approfondie des facteurs. Cette ¢valuation ne peut se
faire que dans le cadre d’une étude cohorte, qui permettrait de rechercher les
facteurs habituels comme le reflux gastro-cesophagien et I’cesophage de Barrett.
Une telle étude permettrait aussi de mieux évaluer la consommation d’alcool
(type et quantité), de déterminer le role joué par I’alimentation et les infections
(HIV, EBV, HPV) dans la survenue du cancer.

Sur le plan clinique, nous avons pu constater que le diagnostic tardif était li¢ un
délai de consultation long. Les patients ¢taient dans la majorité des cas
symptomatiques et avaient un mauvais ¢tat général. Ceci limitait
considérablement le choix thérapeutique, bien que la prise en charge se soit
toujours fait dans lignée des guidelines internationales. La majorité des patients
qui ont pu avoir un traitement, ont été perdus de vue avant la fin du traitement.
Ceci qui pose la question de I’acces au traitement des patients qui doivent le
plus souvent se déplacer d’une ville a une autre pour leur traitement. On pourrait
aussi y ajouter un colit du traitement onéreux, que peuvent se permettre peu de
patients.
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L’analyse des différentes variables pronostiques a savoir le stade tumoral, 1’age,
le sexe mais aussi le type histologique, met le stade tumoral comme principal
facteur pronostic. Ceci s’explique par le fait qu’il ait été toujours le principal
déterminant du choix thérapeutique, selon les recommandations internationales.
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RECOMMANDATIONS
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Au terme de notre travail, on peut suggérer les recommandations :

> Au ministére de la santé :

- De généraliser le registre des cancers au niveau national, avec une
meilleur gestion des archives ;

- D’organiser des campagnes d’information sur le cancer de 1’cesophage,
avec sensibilisation sur les risques liés a la consommation d’alcool et du
tabac ;

- De prendre des mesures en vue de la réduction du colit du traitement des
cancers, et de mettre en place des cellules d’accompagnement des patients

> A la communauté scientifique (étudiants et médecins) :

- De faire une surveillance accrue des patients porteurs des Iésions
précancéreuses

- De mener une étude prospective, sur une période plus longue pour
déterminer la prévalence, les facteurs de risque, les facteurs pronostiques
et la survie des patients présentant un cancer de 1’cesophage
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Fiche de collecte de données

1-  Identification

Nom et prénom :

Age: Sexe: Profession :

Région: Domicile : urbain o Rural o

2-  mode de paiement des soins

Especes o Bon de prise en charge o

3-  Antécédents et Facteurs de risque

- HTA ouio nono Diabéte ouio nono HIV ouio nono

- Alcool oui 0 non O Tabac oui O non O

- Antéceédent familial de cancer ORL ouio nono

- Antécedent familial de cancer de I’cesophage ouio nono

4- Circonstance de découverte : Fortuite oui 0 nono symptomatique oui O nonQg
5-  Clinique :

Date de début des symptomes

Date de 1% consultation

Dysphagie aux solides oui o non O Dysphagie aux liquides oui o nono
Odynophagie oui o nono  Douleur épigastrique oui 0 non O

Aphagie oui D nono  Régurgitations oui O nono Vomissements oui 0 non O
Pyrosis oui 0 non 0 Hématémese oui o nono  méléna oui 0 non O

Rectorragies oui o non 0 Douleur thoracique oui o nono
Toux oui 0 nono Amaigrissement oui 0 nont Dysphonie ouio nono
4-  Anatomie pathologique

O siege
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Tiers supérieur oui O nong tiers moyen oui O nonO tiers inférieur oui O non O
Multifocal ouio nono

[ Aspect macroscopique : ulcéréen  bourgeonnante O  ulcéro-
bourgeonnanten infiltranto nécrosante 0 hémorragique o polypoide O

Sténose non O ouio si Oui : incompléten compléten
O Aspect microscopique
- adénocarcinome ouid nona carcinome €pidermoide oui 0O non O

Autres oui D non O type

5- classification
Stade I oui o0 non o Stade II ouic nono
Stade III oui o0 non o Stade IV ouio nono

5- aspect thérapeutique

[ Chirurgie oui o0 nono

[ Chimiothérapie ouio nono (protocole )

[ Radiothérapie oui 0 non O

O Radio chimiothérapie oui o0 non o (protocole )

6- Evolution
Déces ouio nono Rémission ouil 0 nono Progression oui O nono
Perdue de vue ouio nono Récidive ouio nonO

Date de déces

Date de Derniére consultation
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Cancer de I';cesophage au Cameroun : aspects
épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques dans deux
hépitaux de référence.

Le cancer de I’cesophage est une affection rare et de mauvais pronostic. En I’absence de
données récentes au Cameroun, nous avons mené une étude dont le but était de déterminer les
caractéristiques épidémiologiques, cliniques et thérapeutiques du Cancer de I’cesophage au
Cameroun.

Méthodologie : il s’agissait d’'une étude était transversale et analytique, menée sur une
période de 11 ans allant du 1% janvier 2005 au 31 décembre 2015 dans deux hopitaux de

référence de Yaoundé et de Douala. Les paramétres étudiés pour le cancer de 1’cesophage
¢taient, sociodémographique, clinique, paraclinique et thérapeutique. Chez les patients
témoins, les données recueillis étaient, 1’age, le sexe, la consommation d’alcool et le tabac,
I’infection par le VIH.

Résultats : Nous avons colligé 49 dossiers sur un total de 64 dossiers répertoriés, dont 18 a
I’hopital général de Douala et 31 a I’hopital général de Yaoundé. La prévalence de cancers de
I’cesophage a I’Hopital de Général de Douala était de 0,44% de tous les cancers, et 1’Hopital
Général de Yaoundé elle était de 0,98%.1.°age moyen était de 57,83ans, avec des extrémes de
32 ans et de 82 ans. Le sexe féminin représentait 28,53% (n=14) contre 71,43%(n=35), soit un
sex ratio H/F : 2,5. L’alcool et la tabac étaient les facteurs de risque de cancer (p=0,02 et
p=0,0002), ainsi que ’infection a VIH (p=0,03).Les tumeurs étaient le plus souvent ulcéro-
bourgeonnantes, soient 42,86% (n=21), localisées au niveau du tiers inférieur soient 44,89%
(n=22), et sténosante soient 49% (n=24), a ’endoscopie. Sur le plan histologique, il s’agissait
dans la majorité des cas d’un carcinome épidermoide, soit 73,5% (n=36).Les patients étaient
généralement au stade IV, soient 34,69%. La principale localisation secondaire était
pulmonaire avec 83,35% (n=14). Seuls 39 patients ont pu avoir un traitement. Le traitement le
plus fréquent était la ghimiothérapid, 36% des cas soit 14 patients. La durée moyenne de
suivi €tait de 3,2 mois et la survie moyenne était de 4,9 mois. Le risque de déces était plus
¢levé chez les patients de plus de 60 ans (RR=1,24 ;-1C95% [0,51-3,01]), les patients ayant un
carcinome épidermoide (RR=1,32 ;-1C95% [0,5-3,4]), et les patients aux stades III et IV
(RR=1,99 ;-1C95% [0,71-5,55]).

Conclusion : La prévalence du cancer de I’cesophage est inférieure a 1% de tous les cancers.
Les principaux facteurs de risque sont I’alcool, le tabac et I’infection a VIH. La survie
moyenne est de 4,9 mois.

Mots clés : Cameroun, prévalence, Cancer de I’cesophage, facteurs de risque, survie.
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