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1. Abstract:

Introduction: Nasopharyngeal cancers (NPC) constitute in Algeria the first ORL cancer in Manuscript Information
women and the second in men affecting young patients. They are distinguished by their
particular geographical distribution and their multifactorial etiology.

Objective: Determine the epidemiological characteristics of NPC and their impact on
survival.

Methods: The retrospective study, conducted at the Pierre and Marie Curie Center in
Algiers, spanned a period of eight years (January 2008 - December 2015) studying the
incidence, type of habitat, habits, age, sex, family history , viral serology and HLA typing.
Results: NPC occupied the sixth localization by cancer and the first predominant ORL in
the East of the country. Familial neoplasias, consumption of dried-salted meats and tobacco-
alcohol were rare. The man prevailed with an average age of 38. The viral serology was
positive and HLA B genes exposed to the risk.

Discussion: NPC represents in North Africa 2.1% of cancers fluctuating in Algeria between
4th and 10th place. The high incidence in the east of the country was explained by the
overpopulation of the region. The sex ratio and bimodal distribution approximated those

Received Date: 12-07-2023
Accepted Date: 05-09-2023
Publication Date: 12-09-2023
Plagiarism Checked: Yes
Manuscript ID: IJCRM:2-5-3
Peer Review Process: Yes

How to Cite this Manuscript

described in intermediate-risk countries. The consumption of El keddid, was rare by the Dr. Fatiha Atif. Epidemiological

change in eating habits, that of alcohol and tobacco, did not influence the occurrence of  Festures of Nasopharynx

CNP. 9.35% of familial NPC suggested a genetic predisposition as demonstrated in the : :

- . - . . rcinoma. International rnal of

literature. The HLA B genes associated with NPC differed from those reported in the Carcinoma. International Journa 9
Contemporary Research in

literature. The viral Kinetics varied according to the clinical stage and the treatment joining
the literature.

Conclusion: Among the factors studied, only age and sex had an impact on the survival of
our patients. To verify the involvement of other factors, further studies would be desirable.
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Introduction:

Les cancers du nasopharynx (CNP) ou cavum, se distinguent
des autres cancers des voies aérodigestives supérieures
(VADS) par leur répartition géographique particuliére dans le
monde -2, d’incidence élevée notamment dans le Sud-est de
la Chine (10 a 30/100 000) L, & moyennement élevée (3 a
10/100 000) dans les zones endémiques des pays du pourtour
méditerranéen et du nord de I’ Afrique, le moyen Orient, Jmal
5.4 et contrastant avec celle faible (<1/100 000) des pays
européens et anglo-saxons. Les CNP touchent des patients
plus jeunes au Maghreb. En 2020, environ 133.354 nouveaux
cas de CNP sont diagnostiqués et responsables du déces de
plus de80.008 malades dans le monde. C’est le 23éme cancer
et 22eme cancer par mortalité mondiale. En Afrique, le CNP

[5]

occupe la 2éme place avec une incidence de 7, 5%
[GLOBOCAN 2020], de 2, 2 % pour les hommes contre 0,
97% pour les femmes et prés 2, 1% surviennent en Afrique du
Nord 231, A Alger, I’incidence moyenne selon le registre des
tumeurs 2019 était respectivement chez la femmes et les
hommes de 1, 36 et 4, 6/100.000 habitants. L’incidence
diminuant depuis une décennie, serait expliquée par la
réduction de la consommation de nitrosamines cancérigénes,
et par le développement socioéconomique de plusieurs
régions du monde -7, 1.’¢étiologie du CNP est multifactorielle
et non encore totalement élucidée. Les données actuelles
suggérent D’interaction complexe de facteurs génétiques,
environnementaux, diététiques et viraux et, c’est ce que cet
article vise a étudier.
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Methodes:

Notre étude rétrospective et descriptive a colligé 300 patients
porteurs de CNP suivis en oncologie médicale du Centre
Pierre et Marie Curie d’Alger sur une période de de 8 ans de
2008 a 2015). Nous avons inclus les patients adultes, aprés
confirmation histologique de malignité tumorale sur (biopsie
cavaire ou ganglionnaire), localement avancés ou
métastatiques. Les facteurs épidémiologiques étudiés étaient
I’incidence, le mode d’habitat, les habitudes, 1’4ge, le sexe,
les antécédents familiaux, la sérologie virale et le typage HLA
B quand on pouvait se permettre les deux derniers examens.
Pour la virologie, la technique utilisée était
I’immunofluorescence indirecte a la recherche des Ig A anti
VCA jugées comme un excellent marqueur EBV dans les
CNP et dont 50 patients ont pu en bénéficier. Le seuil de
positivité était délimité a 1/80 IFI. Quant au typage HLA, il
était réalisé par biologie moléculaire PCR (Réaction de
polymérisation en chaine) utilisant des sondes spécifiques de
Primer. Il s’agissait d’une étude cas témoins réalisée en
ambulatoire sur une simple prise de sang de 18 patients et de
31 sujets sains recensés au service d’ immunologie de I’institut
Pasteur d’Alger; sur I’ADN lymphocytaire, par séquengage
direct des produits de PCR aprés consentement éclairé.
L’analyse statistique ainsi que les parametres étudiés ont été
exploités grace au logiciel EPI Info 60 /Excel et SPSS pour
Windows version 22 avec le calcul des fréquences, la
moyenne et ’écart type d’une variable pour un risque o =0,
05. Les courbes de survies étaient réalisées selon ’analyse de
Kaplan-Meier avec étude des paramétres par le test du log
Rank pour un seuil de significativité p. Value < 0.05.

Resultats:

Le CNP occupait la 6™ localisation parmi les cancers (6%)
et la 1%¢ parmi les cancers ORL (83, 4%) avec une incidence
annuelle moyenne & 83 nouveaux cas/an. Les régions de I’Est
étaient en téte (43,1%) secondees par les régions du Nord
(36,1%) et enfin les régions de 1’Ouest et du Sud avec des taux
respectifs de (10,6% et 10,1%). Parmi la population étudiée,
les citadins représentaient (61, 56%). Nous avons retrouvé (9,
35%) de néoplasies familiales. Les SG selon le mode
d’habitat, la présence ou non d’antécédents familiaux,
lorigine géographique étaient non significatives. Les
préparations alimentaires épicées ou contenant de la Harissa,
les saumures, les légumes ou couscous contenant des
mycotoxines (aflatoxine) étaient quasiment constantes chez
nos patients cependant, les viandes et graisses séchées et
salées (El keddid) étaient rarement mentionnées.(40, 25%) de
nos patients étaient fumeurs .La médiane de SG pour les
patients fumeurs était de 24 mois. I1C & 95% [16, 22-31, 77],
celle des non-fumeurs de 42 mois. IC & 95% [16, 94-67, 06]
avec un Log Rank = 0,057 a la limite de la significativité.

La répartition selon le sexe objectivait (65, 19%) d” hommes
pour (34, 81%) de femmes soit un sexe ratio de 1, 88. La
variable sexe sur la survie était significative. Test de Fischer:
p =0,001. La médiane de SG chez la femme était de 54 mois.
IC a 95% [7, 40 -100, 59] versus 28 mois IC a 95% [19, 19-
36, 80] chez I’homme. Log Rank=0, 015, les femmes avaient
la meilleure survie. (Figure 1).

La répartition selon les tranches d’age ressortait 2 pics: le 1%
entre 19 et 28 ans de(31,9%) et le 2™ entre 39 et 48 ans de
(20,8%) (Histogramme 1).

Figure 1: SG selon le sexe
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Histogramme 1: Nombre de patients par tranches d’ages.
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La moyenne d’4ge tout sexe confondu était de 38, 16 ans+ 15,
17 ans. L’age moyen des femmes était de 35, 29 ans et celui
des hommes de 39, 72 ans (Box Plots). Le test de Student
montrait une signification p = 0,001. Parallélement, deux pics
étaient remarqués chez la femme entre [19-28] et [29-38] ans,
correspondant précisément aux périodes d’activité génitale
post pubertaires et pré- ménopausiques. La variable age sur la
survie était significative avec une médiane qui variait entre 72
mois si< & 28 ans versus 12 mois si > & 69 ans. Log Rank=
0,031(Figure 2)

Box Plots: Moyenne d’age selon le sexe
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Figure 2: SG selon I’age

SG SELON L'AGE

1,0= tranche d'age
da 19428
JT dezoass
de 39448
M deasass
da 58 & 68
1 desars
{ de 18 & 28-censored
4 de20438-censored
da 39 & 48-censored
04— + de 49 & 58-censor ed
de 50 & 68-censored
< de 69 75-censored

08—

0,6~

Cum Survival

0.2

0,04

durée de survie en mois

Les AC anti VCA étaient notés chez tous nos patients quel
que soit I’age avec une fréquence plus élevée chez le sujet de
<28 ans (Tableau 1)

Tableau 1: AC anti VCA et &ge

Age/ ans 18-28 | 29-38 | 39-48 | 49 - | 59-

58 68
Positivité | 32,5 27,9 27,9 9,3 2,3
%

Le taux géométrique moyen des immunoglobulines Ig A anti
VCA variait entre 80 et 1280 IFI selon les stades cliniques et
les réponses thérapeutiques.

Quant aux génes HLA B les plus fréquemment exprimés,
nous avons noté le gene B*50, B*15 et B*45 et avons
identifié des genes exposant au risque de CNP: B*50, B*8 et
B* 38.L’ensemble des résultats épidémiologiques sont
récapitulés sur le tableau 2

Tableau 2: Résultats épidémiologiques

Profil épidémiologique

Fréquence : - par rapport aux cancers au CPMC
- par rapport aux cancers ORL
Nombre de cas/an

Répartition géographique

Mode d’habitat

Sexe

Moyenne d’age

Tranches les plus touches
ATCDS P

F

AC anti VCA et age
Tranches les plus touches
Genes HLA B exposant au risque

6éme 6%
1 83,4%
83 -
1°" Est 43,3%
Urbain 61,8%
Médiane de SG
H 65,19% 54 mois p=S
F 34,81% 24 mois
H+F 38,16 ans
Médiane de SG
F 35,29 ans < 28 ans : 72 mois P=S
H 39,72 ans > 69 ans : 12 mois
F [19-28] et [29-38] ans
H [19-28] et [39-48] ans
Tabac (+) 40,25% Médiane de SG
24 mois
Néoplasies (+) 10,13%
18 — 28 ans 32,5%
B*8 RR=4,92
B*38 RR=5,33
B*50 RR=1,94

Légende: AC=anticorps, VCA=viral capsid antigen, RR= risque relatif, H= homme, F= femme p=p value; S= significatif

Discussion:

Le CNP est un cancer exceptionnel par ses caractéristiques en
particulier épidémiologiques. Il occupe la 28™ place en
Afrique et son incidence au Maghreb est intermédiaire. Sa
place dans notre pays fluctuait depuis trois décennies entre la
48me et |a 108™ place par rapport & 1’ensemble des cancers et
entre la 1% et la 2°™ place des cancers ORL -9, Notre
service a drainé toutes les régions du pays, avec un nombre
plus important pour les patients de I’Est et du nord .Les
patients de I’Est n’étaient pas suffisamment pris en charge par
le nombre limité de centres anti-cancers et pour une
population plus importante. L’étude du mode d’habitat nous
a paru intéressante afin de savoir s’il existait un lien avec la
survenue de CNP. Plus d’un tiers de nos patients avaient une
habitation rurale avec la notion d’une ventilation insuffisante

[7]

des logements et un niveau socio- économique bas ou
modeste.

Nos résultats rejoignaient ceux de Djennaoui [ o0,
I’habitation rurale a été notée dans sa série dans plus des 2/3
des cas tandis que d’autres auteurs 0Ll ont incriminé
fortement I’origine virale dans la genese du CNP en milieu
rural et dans ces conditions. Le sexe-ratio de nos patients
avoisinait celui des séries publiées variant entre de 2 a3, 5 &L,
La SG selon le sexe était statistiquement significative. Pour
ce qui était de age, nous avons retrouvé une répartition
bimodale comme celle décrite dans les pays a risque
intermédiaire avec un pic chez les adultes jeunes, et un autre
a 50 ans [12.131 | es tranches d’age les plus touchées chez nos
femmes, correspondaient précisément a la période d’activité
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génitale en particulier aux périodes post pubertaires et
préménopausiques les exposant ainsi fortement au CNP
comme celles décrites par Djennaoui . La SG selon I’age
était statistiquement significative. Quant a la notion de
consommation d’aliments contenant de la Harissa 4, ou des
mycotoxines, le «<smen» (beurre fermenté) 151, elle était quasi
présente contrairement aux graisses séchées et salées (El
Keddid) qui était rare. Les nitrosamines incluses dans ces
aliments contribueraient a I’apparition de CNP [14.16.17.18] ] o
tabac-alcool par contre ,n’influengaient pas la SG de nos
patients . L’implication de 1’alcool, ainsi que du tabac est en
fait controversée. Certains auteurs [° %1 ont prouvé que le
tabagisme constituerait un facteur de risque de survenue du
CNP dans des populations a haut risque contrairement a
d’autres [B-1420. 211 quj ont démontré qu’ils étaient sans
influence. Nous avons également décelé dans notre série des
patients qui avaient un ascendant, descendant ou collatéral
atteint de CNP; ce qui suggérait une prédisposition génétique
pour ce cancer, comme cela a été démontré dans la littérature
[6.9.22] | es genes HLA B ayant une association positive chez
nos patients étaient B*8, B*38 et B*50 et différaient de ceux
retrouvés par Levine 2l; ce dernier révélant un exces
d’antigéne HLA B5 chez 66 Algériens. D autres auteurs 24,
ont démontré que les génes B*13 et B*18 étaient des génes
exposant fortement au risque de CNP alors que notre étude a
révélé que ces mémes geénes étaient protecteurs. Il faut
rappeler que les marqueurs HLA associés au CNP sont
différents selon les ethnies et au sein  d’une méme famille.
Pour ce qui était de sérologie virale réalisée chez nos patients,
elle montrait une positivité dans tous les cas des Ig A anti
VCA confirmant la relation avec ’origine virale dans la

survenue du CNP et rejoignant les résultats de La littérature
8, 25, 26 .

Conclusion:

Le carcinome du nasopharynx pose un réel probleme de santé
publique dans notre pays. Il occupe la sixiéme localisation
cancéreuse traitée en oncologie médicale du CPMC et le
premier cancer ORL, touchant environ 2 hommes pour une
femme avec une répartition bimodale .L’4ge et le sexe étaient
corrélés positivement a la survie. La sérologie de I’Epstein
Barr Virus garde toute sa place, en particulier devant une
adénopathie cervicale isolée suspecte et le diagnostic
génétique permet de déceler des porteurs saints notamment de
génes exposants au CNP. Pour vérifier leur implication, des
études ultérieures seraient souhaitables.
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