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Ce travail analyse le devenir de 33
patients traités pour des

adénopathies cervicales de'

carcinomes épidermoïdes. d'origine

indéterminée. Un protocole
thérapeutique associant un

évidement ganglionnaire à une
radiothérapie postopératoire des

aires cervicales et des 3 étages du
pharynx a été appliqué chez 23

patients. Le traitement a consisté

en une chirurgie seule chez 4

patients. Il a été d'emblée palliatif
par radiothérapie et/ou

chimiothérapie dans 6 cas.

Le premier groupe a une survie à 3
ans de 58%. Le contrôle loca- .

régionalest de 18/23 cas(76%).
Dans les suites, un carcinome

épidermoïde est apparu chez 5
patients de ce groupe, dont 2 en

dehors du champ d'irrcÎdiation. Chez

les patients du deuxième groupe,

2 sont eri vie à 3 ans. Deux ont
développé une récidive loco-

régionale et 3 ont développé un

carcinome épidermoïde primitif. Les
patients traités de façon palliative

ont une survie inférieure à une
année. Ces résultats semblent

confirmer que l'irradiation post-
opératoire est un traitement

complémentaire utile à la chirurgie

dans la prise en charge de ces
càncers, améliorant le contrôle loco-
régional, la survie, et diminuant le
risque d'apparition ultérieure d'une

tumeur primaire.
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N~<X METASTASI\ FROM UNKNOVfN PRIMART

This study analyzes the autcome af 33 patients
with nerk metastasis fram an unknawn primary.
A treatment protaraf combining nerk dissertian
and past-aperative rodiatherapy af the nerk and
the 31evels of the pharynx was used in 23 af
them. Faur were treated with surgery alane and
six with palliative rodia and/ar rhematherapy.
The first graup had a 3 years survival rate af
58%. The laral contrai is 18/23 (16%). During
the fallaw up (minimum of 3 years), a squamaus
œil rarcinama appeared in 5 patients af whirh 2
autside the radiatian fields_ ln the serand graup,
the survival rate is 50%.- Iwo patients develaped
a laral rerurrenœ and in 3, a head and nerk
primary appeared_ Nane af palliative treated
patients survived mare than a year. Our results
seem ta indirate that radiatherapy is a useful
adjunrtian ta surgery ta imprave faral contraf
and ta prevent subsequent head and nerk
primary.

Méd et Hyg 1996.- 54 : 1968.10

ÉTUDE 54E ANNÉE .30 OaOBRE 1996

ADÉNOPATHIES CERVICALES MÉTASTATIQUES DE,..
"CARCINOMES EPIDERMOIDES D'ORIGINE INDETERMINEE

Introduction

L
es adén?pathies ,c~rvical~~ métastatiques
de carCInomes epldermOldes sans porte
d'entrée sont définies comme la présence
de métastases ganglionnaires sans tu-

meur primitive décelable. La localisation et
l'histologie de ces métastases sont évocatrices
d'une origine tumorale au niveau de la mu-
queuse des voies aéro-digestives supérieures
(VADS). Aux difficultés diagnostiques posées
par ces cas particuliers, s'ajoute le problème du
traitement d'un cancer dont on ne connaît pas
l'origine.

Depuis 1976, notre clinique a adopté le pro-
tocole thérapeutique de l'Institut Gustave-Rous-
sy de Paris (IGR) (1), associant chirurgie et ra-
diothérapie. La chirurgie consiste en un évide-
ment ganglionnaire cervical complet homolaté-
raI. La radiothérapie postopératoire est délivrée
sur les 2 aires cervicales et, à titre prophylac-
tique. sur les 3 étages du pharynx, dans le but de
stériliser un probable foyer tumoral infracli-
nique à ce niveau.

Le but de ce travail est de revoir l'ensem-
ble des patients ayant présenté, au cours des
onze dernières années, des adénopathies cer-
vicales métastatiques de carcinomes épider-
moïdes en apparen~e primitives et d'analyser
l'efficacité et la tolérance de ce protocole théra-
peutique.

Matériel et méthode

T
rente-trois malades porteurs d'une adé-
nopathie cervicale sans porte d'entrée ont
été diagnostiqués et traités dans notre
clinique, entre 1983 et 1993. N'ont été

pris en considération dans cette étude, que les
malades chez lesquels le diagnostic a été posé
sur la base d'un examen histologique ou cytolo-
gique et pour lequels le bilan, incluant un exa-
men ORL complet, des examens radiologiques
et une panendoscopie, n'a pas permis de mettre
en évidence de tumeur primitive. Lors de la pa-
nendoscopie, des biopsies étagées systéma-
tiques du pharynx ont été effectuées. Il n'y a pas
eu de tonsillectomie à visée diagnostique.
Aucun de ces patients n'a d'antécédent de carci-
nome épidermoïde.

Nous avons considéré 3 groupes de pa-
tients : ceux ayant été traités selon le protocole
thérapeutique de l'IGR, associant chirurgie et
radiothérapie, ceux traités par chirurgie seule et
ceux ayant reçu un traitement palliatif d'emblée.

La classification clinique des adénopathies
métastatiques a été établie selon la classifica-
tion TNM de l'UICC de 1988 (4). Elle com-
prend: 7 NI, 14 N2a, 3 N2b, 1 N2c et 8 N3
(fig. 1).

La chirurgie a consisté en un évidement gan-
glionnaire cervical complet, incluant les grou-
pes sous-mento-sous-maxillaires. La radiothéra-
pie postopératoire a été administrée sur les
2 aires ganglionnaires cervicales et les 3 étages
du pharynx, du nasopharynx jusqu'à la bouche
œsophagienne, soit aux photons du cobalt 60,
soit aux photons de 6 à 10 méga-électron volts
(MV), à une dose comprise entre 50 à 55 Gy. Un
surdosage par électron thérapie, jusqu'à 60 ou 65
Gy, a été appliqué sur le site cervical métasta-
tique, en tenant compte de la présence ou non
d'une effraction capsulaire. L'analyse statis-
tique, concernant l'influence de ces paramètres
sur le contrôle loco-régional de la tumeur et sur
la survie, est basée sur un test de X2 avec une
correction de Yates pour les petits effectifs.
L'analyse de la survie a été réalisée selon la mé-
thode de Kaplan-Meier.
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Fig. 1. Répartition des patients en fandian du stade clinique (eN) de l'en-

vahissement ganglionnaire cervical (selon l'U/Cf, 1988)_

Résultats

L
'étude concerne 33 patients, 25 hommes
et 8 femmes. L'âge moyen est de 56 (+/-
13) ans. Ce collectif représente 3,2% de
tous les cas de carcinome épidermoïde

diagnostiqués et traités dans notre clinique au
cours de -la même période. Le suivi minimum est
de 3 ans.

Le motif de consultation était le plus sou-
vent une adénopathie cervicale unique (29/33),



Jugulairesupérieur 16

Jugulaire moyen 8

-
Jugulaire inférieur 3

Spinol supérieur 2

~Su~:clayiculaire 2

\ Sous-maxillaire

spinol inférieur

Tableau 1. Lowlisation de l'adénopathie
cervicale métastatique unique (29/33 ws)
ou de plus grande taille.
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mesurant plus de 3 cm (26/33). Dans 3 cas, les
adénopathies étaient multiples unilatérales et
dans un seul cas, elles étaient bilatérales. La lo-
calisation de la métastase ganglionnaire, unique
ou de plus grande taille (tableau 1), était princi-
palement jugulaire supérieure et moyenne
(24/33).

Un traitement radio-chirurgical, à visée cu-
rative, a été réalisé, selon le protocole, chez 23
patients (70%). Le traitement a été exclusive-
ment chirurgical chez 4 patients (12%) qui ont
refusé la radiothérapie postopératoire. Un traite-
ment palliatif, par radiothérapie à plus faible
dose, avec ou sans chimiothérapie, a été admi-
nistré à 6 patients inopérables (18 %), en raison
de métastases à distance, décelées lors du diag-
nostic ou dOun envahissement cervical trop
extensif.

Histologiquement, il s'agissait dans tous les
cas d'un carcinome épidermoïde: bien (13),
moyennement (6), peu différencié (10) ou indif-
férencié (4). Une effraction capsulaire a été
mise en évidence chez 13 des 27 cas opérés
(48%). Elle était associée à une infiltration vas-
culaire, jugulaire ou/et carotidienne, dans 9 cas
(33%). Sur les 23 patients traités selon le proto-
cole, on a observé un contrôle loco-régional
chez 18 (76%) d'entre eux. Des 4 patients traités

,;par chirurgie exclusive, 2 ont présenté une réci-

dive locale à :2 et 4 ans depuis la fin du traite-
ment. Ils étaient classés respectivement pN2a et
pN2b. Ces 2 patients ont bénéficié d'un rattra-
page chirurgical et d'une radiothérapie postopé-
ratoire. Le premier est décédé de métastases à
distance, 4 ans plus tard. Le deuxième est en vie,
sans récidive, 3 ans après le traitement. Aucun
patient n'a présenté de récidive ganglionnaire
cervicale controlatérale.

La survie actuarielle à 3 ans est de 58% chez
les patients traités selon le protocole d' associa-
tion radio-chirurgicale (fig. 2). Sur les 4 patients
traités par chirurgie seule, 2 sont en vie, 3 ans

Courbe de survie selon Kaplan-Meier

12 18

Durée (mois} "
24

Fig. 2. Courbes de survie des potients en fonction du mode de traitement.

~ = palliatif; .= chirurgie seule; 0 = chirurgie et rodiothéropie postopéroloire.

M H
après le traitement. Chez les sujets traités pallia-
tivement, la survie n'a pas dépassé une année.

Le stade pathologique de l'envahissement
ganglionnaire (pN), la présence d'une effraction
de la capsule du ganglion, la présence d'une in-
filtration vasculaire ou musculaire. ont montré
une influence défavorable, statistiquement si-
gnificative, sur le contrôle loco-régional et la
survie (p < 0,05). Par contre. le stade clinique de
l'atteinte ganglionnaire (cN) ne s'est pas révélé
significatif sur le contrôle local (p = 0,16) et la
survie (p = 0,09).

Au cours de l'évolution post-thérapeutique,
8 patients ont présenté un carcinome épidermoï-
de primitif. Dans tous les cas, la tumeur était lo-
calisée du même côté que la métastase ganglion-
naire traitée antérieurement et présentait les
mêmes caractères histologiques. Il s'agit de 3
des 4 patients traités par chirurgie seule et de 5
des 23 patients (22%) traités par association chi-
rurgie et radiothérapie. Chez 2 de ces derniers,
la tumeur est apparue en dehors du champ d'ir-
radiation (tableau 2) ; il n'y a donc que 3 tu-
meurs qui ont pris naissance dans le champ d'ir-
radiation (13%).

Localisation Délai
d' apparition

Groupe (hirurgie et radiothérapie (n = 23)

Sinus piriforme
Rebord alvéolaire
Margelle laryngée

longue'
Sein'

16 mois
20 mois
46 mois
11 mois
84 mois

Groupe (hirurgie seule (n = 4)

Sinuspiriforme
langue
Amygdale

10 mois
43 mois
72 mois

Tableau 2. Localisation et délai d'apparition d'une tumeur primitive (car-
cinome épidermoïde) au cours du suivi post-thérapeutique, dans le groupe
traité par chirurgie et radiothérapie (5/23 cas) et dans le groupe traité
par chirurgie seule (3/4 cas).
o

= tumeur survenue en zone non irrodiée.
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La chirurgie a été suivie de 4 complications
mineures (15%) : un sérome, un chylome et
deux parésies du rameau mentonnier du nerf
facial. La radiothérapie a été associée à des
toxicités cutanées et muqueuses qui sont res-
tées modérées, sauf pour deux cas de dermite
grade IV et trois cas de mucite grade IV, dont
deux ont nécessité une brève réhospitalisation
(9%) durant la fin du traitement. Si une hypo-
sialie postactinique est signalée dans quelques
dossiers, il est difficile de la quantifier, dans le
cadrc d'une étudc rétrospective.



Complications chylome cervical l
liées à la chirurgie sérome cervical l
n =27 parésie rameau

mentonnier du nerf facial 2

Complications dermite grade Il 3
liées à la radiothérapie dermitegradeIII l
n=23 dermite grade IV 2

mucite grade Il 4

mucite grade III l

mucite rade IV 3

M H
parence primitives. A propos d'une série
de 54 cas. Rev Laryngo11992.. 113: 95-
8.
e D ,~{oulard C. Housset M, Brunei P, et
al. Post-operative radiation therapy for
cel1'ical ( mph node metastases /rom an
accu!! squamou.s ceil carcinoma. laryn-
goscope 1992 .. 102: 884-90.

10 Jolmson JT, Newmann RK. ThE Anatomie
Lacotion of Neck Metastasis from Occult
Squmnous Cell Carcinoma. Otolaryngol
Head Neck Surg 1981 .. 89: 54-8.

Il Leipzig 8, Winter ML, Hokanson JA.
Cervical Nodal Metastases of Unknown
Origin.l.aryngoscope 1981 .. 91 : 593-8.

12 e Coster JR, Foote RI. Olsen KD, et al.

Cervical nodal metastasis of SqUilrTWUS
cel! carcinoma of unknown origin : [ndi.
cationsforwithholding radiation therapy.
Int J Radiation Oncol Biol Phys 1992 ..23
: 743-9.

13 Mukherji SK, Drane WE, Mancuso M.
Parsons 1T. et al. Occul! primary tumors
of the head and neck: Detection with 2-(f-
18) fluoro-2-deo.n--D-glucose SPECI.
Head and Neck Radiology 1996.. 199:
761-6.

14 Sclzipper JH. Schrader M, Arweiler D,
MÜller S. Sciuk J. Die Positronenemis-
sionstomographie ZUT Primiirtumor-
slIche bei Halslymphhwtenmetastasen
mit unbekannrem Primiirtllmor. HNO
1996.. 44 : 254-7.

15 Feinmesser R, Miyazaki PD. Cheung R,
et al. Diagnosis of nasopharyngeal carCÎ-
noma by DNA amplificao'on of tissue ob-
tained byftne-needle aspiration. N Engl J
Med 1992 ..326: 17-21.

e à lire
CC à lire absolument.

Adresse des auteurs:
Drs D. Quinodoz, P. Dulguerov

et Pr W, Lehmann

Clinique et policlinique

d'oto-rhino-Iaryngologie et de chirurgie

cervico-faciale

Département NEUCLID

DrA.S.Allal
Division de radio-ancalogie
Département de radiologie

DrR.Abele
Division d' oncologie
Département de médecine interne
Hôpital cantonal universitaire
1211 Genéve 14

1970

g

Tableau 3. Complications liées au traitement chirurgical et radiothérapique.

Discussion

L
es adénopathies cervicales métastatiques
d'un carcinome épidermoïde sans porte
d'entrée sont rares. Elles représentent
3,2% des carcinomes épidermoïdes traités

dans notre clinique. Cette proportion est sem-
blable à celle retrouvée dans d'autres études (5,
6,7).

Dans le premier groupe de 23 patients, trai-
tés par chirurgie et radiothérapie, 18 (76%)
n'ont pas présenté de récidive ganglionnaire et
leur survie à 3 ans est de 58%. Une tumeur pri-
mitive _a été découverte ultérieurement chez 5
d'entre eux, dont 2 fois en dehors du champ
d'irradiation. Dans le deuxième groupe de 4 pa-
tients traités par chirurgie seule, la moitié a pré-
senté une récidive ganglionnaire et deux sont en
vie à 3 ans. Une tumeur primaire est apparue ul-
térieurement chez 3 d'entre eux. Le contrôle ré-
gional et la survie semblent donc meilleurs dans
le groupe traité selon le protocole, associant chi-
rurgie et radiothérapie. L'apparition ultérieure
d'une tumeur primaire, dans le champ irradié,
est aussi plus rare chez ces patients (3/4 versus
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3/23), De plus, aucun cas n'a présenté de récidi-
ve ganglionnaire controlatérale Les effets se-
condaires liés à la radiothérapie ont été peu im-
portants et n'ont nécessité une réhospitalisation
qu'à 2 reprises. Ces résultats sont semblables à
ceux retrouvés dans la littérature (2, 8, 9, 10).
Malgré l'absence d'étude randomisée compa-
rant chirurgie seule vers us chirurgie et radiothé-
rapie, les résultats obtenus dans notre série nous
incitent à continuer de traiter les patients selon
le protocole associant chirurgie et radiothérapie
postopératoire sur les deux aires cervicales et,
prophylactiquement, sur les 3 étages du pha-
rynx. Pour limiter les effets secondaires de la
radiothérapie prophylactique, certains auteurs
proposent de restreindre le champ d'irradiation
aux régions du pharynx les plus susceptibles
d'être le siège de la tumeur primitive. Ainsi, en
cas de carcinomes peu différenciés ou indiffé-
renciés, la radiothérapie visera essentiellement
l'anneau de Waldeyer, c'est-à-dire l'oropharynx
et le nasopharynx. Chez un patient éthylo-taba-
gique, l'irradiation pourra être limitée à l' oro-
pharynx et à l'hypopharynx en préservant le na-
sopharynx (2). Cependant, les modalités
thérapeutiques des métastases ganglionnaires
cervicales sans porte d'entrée restent un sujet de
controverse. Certains auteurs préconisent d'évi-
ter l'irradiation prophylactique du pharynx et de
ne traiter la tumeur primaire que lorsqu'elle ap-
paraît ultérieurement, dans le but d'éviter les ef-
fets secondaires liés à la radiothérapie (11, 12).

Par ailleurs, de nouveaux moyens d'investi-
gation sont actuellement développés pour amé-
liorer le staging tumoral. Dans ce sens, plusieurs
auteurs ont souligné l'intérêt de la tonsillecto- /
mie systématique homo latérale à la métastase
ganglionnaire (2, 3). Le PET-scan (Positron
Emission Tomography) et la recherche du virus
d'Epstein-Barr dans les métastases ganglion-
naires, semblent également pouvoir jouer un
rôle non négligeable dans le dépistage de la tu-
meurprimitive(13,14,15). .
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