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Technologie :  En 2003, on a diagnostiqué un cancer de la téte et du cou chez environ 6 400 Canadiens'.
Le traitement standard de ce type de cancer est la radiothérapie combinée a une chirurgie
visant a retirer la tumeur. Malheureusement, la radiothérapie peut endommager les glan-
des salivaires. Cela réduit la circulation et modifie la composition chimique de la salive,
causant la xérostomie (bouche séche) et les effets secondaires connexes, notamment, la
carie dentaire, I'affection gingivale et des problémes d'élocution, de déglutition, de diges-
tion, de méme que des problemes relatifs a la faculté de golter les aliments. La xéros-
tomie, qui est un effet secondaire courant et habituellement permanent du traitement par
radiothérapie du cancer de la téte et du cou, a une incidence sur la qualité de vie de la
personne?,

Le transfert de la glande submandibulaire est une procédure chirurgicale au cours de
laquelle une des glandes salivaires submandibulaires est replacée dans I'espace sous-
mentionnier de la machoire inférieure. Par conséquent, la glande peut étre protégée con-
tre la plupart des rayonnements émis au cours du traitement, et sa fonction salivaire est
maintenue. L'opération est également connue sous le nom d'intervention de Seikaly et
Jha, d'apres les deux médecins d'Edmonton, le D'Hadi Seikaly et le D" Naresh Jha,
responsables de son élaboration®.

Indication :  La salive est produite par plusieurs glandes. Les glandes salivaires principales (les glan-
des parotide, submandibulaire et sublinguale) se présentent en paires, une glande de
chaque paire se situant sur I'un ou l'autre des cotés de la téte (Figure 1). Ces glandes
produisent environ 90 % de la salive, tandis que les glandes salivaires mineures, dans les
parois de la bouche et de la gorge, produisent le reste**. Les glandes submandibulaire et
parotide produisent environ 65 % et de 20 a 25 % de la salive non stimulée respective-
ment, tandis que les glandes parotides produisent environ 50 % de la salive stimulée qui
circule lorsque I'on mange®’.

Figure 1: Glandes salivaires

Figure 1:
A = Glande sublinguale B = Glande submandibulaire B, = Glande submandibulaire transférée
C = Glande parotide D = Glandes sous-digastriques E = Ecran de protection

Reproduit avec la permission du D' Naresh Jha.
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Etat actuel :  Puisque le transfert de la glande submandibulaire est une intervention chirurgicale, elle
ne nécessite pas l'autorisation de Santé Canada.

Description :  Le transfert de la glande submandibulaire est habituellement réalisé au cours de la
chirurgie visant a retirer les tumeurs principales, avant le début de la radiothérapie®. La
chirurgie de transfert peut également étre effectuée chez les patients qui nécessitent une
radiothérapie, mais pas I'ablation chirurgicale de leurs tumeurs. Le transfert de la glande
submandibulaire est réalisé a I'aide de la glande salivaire du c6té controlatéral (opposé) a
celui de la tumeur principale. Le transfert de la glande submandibulaire n'est pas une
option pour les patients atteints du cancer de la cavité buccale (la bouche) et pour ceux
dont les ganglions lymphatiques bilatéraux du cou sont touchés®. Une dissection sélective
du cou est tout d'abord effectuée. Les ganglions suspects et tous les ganglions lympha-
tiques de niveau 1 (sous-mentionniers et submandibulaires) sont envoyés a des fins
d'évaluation par coupe des échantillons congelés. Si un cancer est décelé, le transfert est
abandonné et une dissection officielle du cou est effectuée. Les délimitations de la glande
transférée sont marquées a l'aide d'un fil métallique de 25 mm pour aider a les déceler au
cours de la radiothérapie. Le transfert de la glande submandibulaire est une intervention
simple qui ajoute environ 45 minutes a la durée d'opération?. Le D' Jha estime que jusqu'a
trois quarts des patients atteints du cancer de la téte et du cou pourraient tirer profit du
recours a cette intervention chirurgicale®.

Codt :  Le transfert de la glande submandibulaire ne figure pas dans les grilles d'honoraires
provinciales des médecins, et I'information sur le codt de l'intervention n'est pas
disponible. Si la chirurgie est adoptée a grande échelle, les grilles d’honoraires devraient
étre révisees de facon a refléter les heures supplémentaires de chirurgie. Les codts
globaux de soins de santé pourraient étre réduits en raison d'une hospitalisation réduite
pour des complications consécutives au traitement (comme la déshydratation ou I'inca-
pacité de manger ou de boire en raison d'une bouche sensible et de la douleur) et de
dépenses moins importantes au chapitre des médicaments et d'autres thérapies visant a
traiter la xérostomie. Par exemple, le prix du fabricant (a I'exclusion des frais d'exécution
d'ordonnance et de la marge de détail) pour chaque comprimé de 5 mg de chlorhydrate de
pilocarpine (Salagen®), un médicament dont on se sert couramment pour traiter la xéros-
tomie, est d'environ 1 $SCAN°. Le dosage habituel est de trois ou quatre comprimés par
jour, et si le traitement est toléré par le patient et efficace, il se prolonge pour le reste de
sa vie.

Les codts dentaires du traitement de la carie dentaire et de I'affection gingivale associées
a la xérostomie pourraient étre réduits si le transfert de la glande submandibulaire pouvait
maintenir la fonction salivaire. Cette question est examinée dans le cadre de la phase IlI
de I'étude multicentrique randomisée dans laquelle on compare la pilocarpine et le trans-
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fert de la glande salivaire submandibulaire. Une étude récemment menée aux E.-U. sur
les pharmacothérapies pour une xérostomie radio-induite révéle que « le colt associé au
maintien et a la restauration de la dentition a la suite d'une xérostomie radio-induite peut
8tre énorme... Etant donné le nombre de dents qui peuvent étre touchées et la nature
continue du besoin d'un traitement dentaire chez le patient souffrant de xérostomie radio-
induite, il est facile de constater que les colts du maintien de la santé bucco-dentaire
peuvent augmenter rapidement. Le traitement périodontique et les absences du travail
viennent s'ajouter a ces dépenses »¥.

Données probantes :  Plusieurs rapports de séries de cas décrivent les premiéres expériences relatives au trans-
fert de la glande submandibulaire**2. Un document rédigé en 2003 par Jha et ses collabo-
rateurs fait rapport sur 84 patients participant a un essai clinique - phase 11*. De ces
patients, 60 ont subi le transfert de la glande submandibulaire. Neuf patients n'ont pas
recu de radiothérapie par la suite, et dans le cas de huit autres patients, la glande trans-
férée n'a pas été protégée contre les rayonnements en raison de la proximité du cancer.
Ainsi, 43 patients ont subi le transfert de la glande submandibulaire suivi d'une radio-
thérapie. Le questionnaire sur la qualité de vie (QV) de I'Université de Washington a
servi a mesurer la xérostomie avant le début du traitement et a plusieurs points suivant le
traitement. Six mois apres la fin du traitement par radiothérapie, 71 % des patients ont
signalé aucune xérostomie ou un degré minimal de xérostomie. Parmi les patients qui ont
subi le transfert de la glande submandibulaire sans que cette derniere ne soit protégée
contre les rayonnements en raison de la proximité du cancer et parmi ceux qui n'ont pas
subi de transfert de la glande submandibulaire, 71 % souffraient de xérostomie de niveau
modéré a grave®. Dans le méme ordre d'idées, une étude menée en Hollande aupres de 39
survivants de longue durée du cancer de la téte et du cou ayant suivi un traitement par
radiothérapie standard révele que 64 % de ces survivants ont continué de souffrir de
xérostomie de niveau modéré a grave®.

Un document antérieur faisant rapport sur 25 patients participant a I'étude sur le transfert
de la glande submandibulaire révele que la quantité de salive apres la chirurgie et la
radiothérapie est demeurée normale. La plupart des patients ont constaté que leur masti-
cation et que leur déglutition étaient inchangées, malgré le fait que bon nombre de
patients ont déclaré un changement a leur capacité de godter?. Les patients atteints du
cancer de la téte et du cou souffrent souvent d'une affection des mucosités buccales
(ulceres de la bouche), ce qui est douloureux lorsque vient le moment de manger. Les
patients qui ont subi le transfert de la glande salivaire étaient moins touchés par une
affection des mucosités buccales et par la candidose (une infection fongique de la
bouche) que les patients atteints du cancer de la téte et du cou suivant les procédures
typiques consécutives au traitement. La plupart n'ont pas eu besoin d'une diéte liquide et
leur poids est demeuré stable.
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Une étude multicentrique de phase Il sur le transfert de la glande salivaire submandibu-
laire visant a prévenir la xérostomie radio-induite est en cours en Amérique du Nord,
sous les auspices du Radiation Therapy Oncology Group (RTOG)*. L'essai inclura 48
patients et étudiera la reproductibilité de I'intervention de transfert de la glande salivaire
submandibulaire, le taux de xérostomie et sa gravité apres cette intervention, la qualité de
vie des patients et leurs résultats pour la santé (récidive du cancer et taux de survie
globaux).

Un essai multicentrique de phase 111 comparant la pharmacothérapie (chlorhydrate de
pilocarpine) au transfert de la glande salivaire est en cours dans des centres de I'Alberta,
du Manitoba, du Québec et de Terre-Neuve. Le Cross Cancer Institute, situé a Edmonton
(Alberta), a des données sur plus de 170 patients traités par I'intermédiaire de divers pro-
tocoles (Naresh Jha, Alberta Cancer Board, Edmonton : communication personnelle, le
22 mars 2004).

Autres technologies  Les traitements de la xérostomie incluent les substituts de la salive (comme ['utilisation
disponibles :  de la salive artificielle) et les stimulants salivaires (comme l'utilisation de menthes sans
sucre ou de la gomme a macher; ou les pharmacothérapies). Les substituts de la salive
peuvent réduire temporairement la sécheresse de la bouche, mais ils ont peu d'incidence
sur le maintien de la santé dentaire. Les patients trouveraient qu'il y a peu de différence
au niveau du confort entre la salive artificielle et I'eau®.

Les stimulants salivaires peuvent réduire la xérostomie et d'autres troubles liés au mau-
vais fonctionnement de la glande salivaire®. Le chlorhydrate de pilocarpine (Salagen®) est
souvent utilisé dans le traitement de la xérostomie, mais le médicament est contre-indiqué
pour certains patients (p. ex., les asthmatiques ou les personnes atteintes d'une maladie
cardiovasculaire grave)'. De plus, seulement un a deux tiers des patients tireront profit
du chlorhydrate de pilocarpine, et plusieurs semaines peuvent s'écouler avant que le
traitement ne fasse effet™®. Parmi les effets secondaires, lesquels sont considérés mineurs,
on compte la transpiration, les bouffées vasomotrices, une pollakiurie accrue, une vision
trouble et la tachycardie (rythme cardiaque rapide)**.

L'amifostine (Ethyol®) est un chimioprotecteur qui peut étre donné par voie intraveineuse
avant chaque séance de radiothérapie dans le but d'alléger certains effets secondaires, y
compris la xérostomie. Ses effets secondaires incluent la nausée et une diminution de la
pression artérielle. On doit suivre de prés les patients qui se voient administrer de I'ami-
fostine pour déceler tout signe de toxicité. Son administration par voie sous-cutanée, qui
semble étre aussi efficace et moins toxique, est examinée dans des études cliniques®. Un
examen systématique par la Cochrane Collaboration de l'efficacité des pharmacothérapies
utilisées dans la prévention et le traitement du mauvais fonctionnement de la glande
salivaire en raison d'une radiothérapie est en cours®.
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La radiothérapie a modulation d'intensité (RMI) peut servir a diminuer I'exposition des
glandes salivaires parotides aux rayonnements. Les résultats d'une étude menée par Lin et
ses collaborateurs révelent que cette thérapie réduit la xérostomie et améliore la qualité
de vie des patients aprés le traitement®. Un essai clinique contrélé et randomisé interna-
tional sur la RMI visant I'épargne de la parotide chez les patients atteints du cancer de la
téte et du cou est actuellement en cours®.

D'autres thérapies pour le traitement de la xérostomie, notamment, l'acuponcture et la
stimulation électrique, sont utilisées, mais on détient peu de données probantes sur leur
efficacité.

Le traitement génique de la glande salivaire fait également I'objet d'études. Seules des
données tirées d'études sur les animaux sont disponibles et I'utilisation clinique de cette
intervention n'est pas préte d'étre acceptée®? %,

Commentaire :  Les résultats de I'étude préliminaire sur le transfert de la glande submandibulaire sem-
blent prometteurs. Cette intervention chirurgicale peut améliorer la qualité de vie et la
santé de nombreux patients atteints du cancer de la téte et du cou aprés une radiothérapie.
Les essais cliniques visant a déterminer les avantages de I'intervention et son incidence
sur d'autres résultats pour la santé, en particulier la survie a long terme, sont en cours.
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Cette publication met en relief des technologies médicales qui ne sont pas encore répandues
au Canada, susceptibles d'exercer une incidence de taille sur le systeme de santé.

Le contenu refléte I'expérience préliminaire concernant la technologie en question; toutefois
d'autres faits démontrés a son sujet viendront probablement s'ajouter a I'avenir. Ces
sommaires ne sont pas congus pour tenir lieu d'expertise médicale professionnelle. Les
renseignements techniques sont rassemblés a titre de service d'information offert aux
personnes participant a la planification et a la prestation des soins au Canada.
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