COMMENT JE TRAITE...

la mucite bucco-pharyngée lors d’une
radiothérapie cervico-faciale

RESUME : La mucite bucco-pharyngée constitue effet secon-
daire aigu majeur d’une radiothérapie cervico-faciale. Elle est
plus marquée en cas de fractionnement accéléré ou de chimio-
thérapie concomitante et peut conduire a une interruption ou
un arrét du traitement préjudiciables a son résultat. Il n’existe
pas, actuellement, de protocole standard codifié. Les mesures
préventives et thérapeutiques se fondent sur les mécanismes
pathogéniques impliqués : atteinte radique des cellules prolifé-
ratives de la couche basale de la muqueuse, réaction inflamma-
toire surajoutée, perte de I’effet protecteur de la salive et
colonisation microbienne de la cavité buccale. Un programme
strict d’hygiéne locale et générale est recommandé de méme
que la prescription d’antalgiques est souvent requise. Proté-
geant les glandes salivaires, I’amifostine exerce indirectement
une influence bénéfique. Les facteurs de croissance de type
GM-CSF et G-CSF favorisent la cicatrisation par stimulation

cellulaire. Le role de barriére du sucralfate est confirmé. Par
son bon effet anti-inflammatoire local, son inoccuité et son
faible coiit, ’extrait de camomille posséde une place établie. La
supériorité de la polyvidone iodée sur la chlorhexidine est lar-
gement démontrée en ce qui concerne I’action antiseptique et la
tolérance. Une association de polymixine E, de tobramycine et
d’amphotéricine B en pastilles a montré son pouvoeir de décon-
tamination microbienne sélective.

INTRODUCTION

La radiothérapie est largement utilisée dans le
traitement des cancers cervico-faciaux, en parti-
culier de la cavité buccale et de I’oropharynx ou
elle montre une réelle efficacité, a titre exclusif
ou en complément a la chirurgie.

Au cours de la dernieére décennie, ses indica-
tions se sont étendues dans le cadre du concept
de préservation d’organe. Ses modalités d’appli-
cation se sont diversifiées afin d’accroitre ses
effets, d’une part en modifiant le fractionnement
de la dose (radiothérapie hyperfractionnée accé-
lérée), d’autre part en lui associant une chimio-
thérapie antimitotique concomitante.

IMPORTANCE DE LA RADIO-MUCITE

La mucite bucco-pharyngée constitue 1’effet
secondaire majeur et le plus généralisé d’une
radiothérapie cervico-faciale. Son intensité et sa
durée augmentent en cas d’irradiation hyper-
fractionnée accélérée. Le recours a une chimio-
thérapie concomitante aggrave également la
sévérité des réactions muqueuses (1). Cette
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manifestation aigué a des répercussions impor-
tantes : douleurs, odynodysphagie et dysgueusie
engendrant une déshydratation et une dénutri-
tion, affectant ainsi la qualité de vie. Une mucite
sévere prédispose a une infection locale ou
méme parfois générale (2).

La tolérance au traitement s’en trouve amoin-
drie avec le risque d’une interruption momenta-
née, a I’origine d’une repopulation tumorale. De
manicre plus délétere encore, il peut s’ensuivre
un abandon du traitement par décision du patient
ou un arrét définitif médicalement motivé, néces-
sitant des mesures intensives de support. Dans ce
cas, le traitement n’aura pas ¢été administré tel
que prévu en dose, ni en intensité. Le contrdle
local risque d’étre compromis avec une influence
négative sur le résultat thérapeutique (3).

DECOURS CLINIQUE

Lors d’une irradiation exclusive délivrée sur le
mode conventionnel (2 Grays par jour a raison de
5 séances par semaine jusqu’a une dose totale de
60 a 70 Grays), un énanthéme avec sensation de
bralure apparait au cours de la deuxiéme semaine
du traitement. Il est suivi d’un exsudat fibrineux
punctiforme dont les dépots blanchatres s’élargis-
sent progressivement en pseudo-membranes,
d’abord isolées (fig. 1) puis confluentes (fig. 2).
Le voile du palais, la muqueuse jugale, la face
ventrale de la langue et le plancher buccal sont
atteints préférentiellement.

Cette évolution de plus en plus douloureuse
culmine vers la quatrieme semaine. L alimenta-
tion solide puis liquide devient difficile, elle
peut méme étre impossible. Dans les cas les plus
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Fig. 1. Mucite en plaques

Fig. 2. Mucite confluente

graves, les 1ésions muqueuses prennent la forme
d’ulcérations, de nécroses ou d’hémorragies.
Ces manifestations restent toutefois exception-
nelles en ce qui concerne la radiothérapie exclu-
sive conventionnelle. La cicatrisation débute
généralement en fin de traitement et est com-
pléte endéans les 3 semaines pour plus de 90 %
des patients (2).

En cas de fractionnement alternatif (par
exemple 3 séances quotidiennes de 1,5 Grays

membraneuses isolées ou confluentes, présence
d’ulcérations. Pour un méme grade de toxicité,
ces ¢léments objectifs peuvent aussi étre combi-
nés a des critéres subjectifs (sensation doulou-
reuse, alimentation solide ou liquide, dysphagie
totale (2)). Aux fins d’une étude personnelle,
une classification propre a été élaborée, disso-
ciant les signes cliniques des symptomes,
compte tenu de discordances observées quant a
leur sévérité respective. Un score d’intolérance
global plus précis peut ainsi étre calculé

administrées sur 12 jours comme dans le schéma
CHART (4)), la plupart des malades présentent
une toxicité sévere plus fréquente (de 25 % a 44
%, de 60 % a 90 % selon les séries). Les mani-
festations sont plus précoces et durent plus long-
temps (1, 3).

Une chimiothérapie concomitante (5-fluorou-
racile, dérivés du platine, bléomycine, taxanes,
étoposide, mitomycine,...) ajoute ses effets
secondaires propres a son action de sensibilisa-
tion aux radiations. Le degré de mucite en est
fortement accru et son incidence passe de 39 %
a7l % (3).

En ce qui concerne la curiethérapie intersti-

(tableau I) (7).

TABLEAU 1. EVALUATION DE L’INTOLERANCE MUQUEUSE

A. Criteres objectifs

Grade 0 : pas de réaction muqueuse

Grade 1 : congestion muqueuse - énantheme

Grade 2 : mucite punctiforme - rares dépots
fibrineux

Grade 3 : dépots fibrineux restant isolés

Grade 4 : confluence des dépdts fibrineux

Grade 5 : ulcérations-hémorragies-nécroses

B. Criteres subjectifs

tielle, les réactions muqueuses s’observent en Grade 0: p'a S‘de p.l am tes, s
. \ ,- . Grade 1 : légere difficulté d’avaler-
moyenne 8 jours apreés l’implantation, sont Ahmeten mermmsle poselis
maximales aprés 15 jours et disparaissent Grade 2 : dysphagie modérée-aliments hachés
endéans quelques semaines (2). G e
Grade 3 : dysphagie sévere-alimentation
liquide seule
EVALUATION Grade 4 : dysphagie marquée aux liquides
Limportance de la mucite est le plus souvent Grade 5 : dysphagie totale-alimentation
quantifiée en fonction de la classification de it GprreTitrle
I’OMS. Léchelle du NCI (5) et celle du C. Score d’intolérance (C = A4 + B)
DAHANCA / EORTC (6) sont également utili- Intolérance mineure: € <3
sées. Selon le cas, seuls des critéres objectifs iﬁtgggﬁzz EZ%GJ::.: 3C£>(;£5
sont considérés : énanthéme, plaques pseudo- ! ’
Rev Med Liege;59 : 3 : 120-127 121
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PATHOGENIE TABLEAU II : PRISE EN CHARGE DE LA MUCITE BUCCO-PHARYNGEE
RADIO-INDUITE
La pathogénie de la mucite bucco-pharyngée
n’est pas completement élucidée mais parait bien Hygiéne Locale
impliquer des mécanismes directs et indirects. Générale

La muqueuse normale est en état de constant Antalgie

renouvellement. Les cellules superficielles sont Protection cellulaire  Amifostine

¢liminées et remplacées par des cellules ayant
proliféré a partir de la couche basale. La durée
du turn-over varie de 5 a 14 jours (8).

Les radiations provoquent une mort mitotique
et/ou apoptotique empéchant le renouvellement
¢épithélial. La muqueuse s’amincit et des ulcéra-
tions apparaissent. Un exsudat fibrineux
recouvre les zones dénudées, formant des
pseudo-membranes (9).

Parmi les effets indirects, on distingue une
phase initiale de nature inflammatoire avec libé-
ration de médiateurs (radicaux libres et cyto-
kines tels ’interleukine 1 B et le TNFa (2)).

Deffet protecteur habituel de la salive est
altéré par la réduction de sa production et I’aug-
mentation de sa viscosité. ’acidification, la
diminution des immunoglobulines A, du lyso-
zyme, de 1’activité sialoperoxydasique et de la
teneur en facteur de croissance épidermique
(EGF) jouent également un role (10).

A 1’état normal, une flore variée d’origine
bactérienne, mycotique et virale colonise la
cavité buccale. Elle peut constituer une source
importante d’infection locale en cas de modifi-
cation du milieu et d’atteinte de la barriere
muqueuse. La libération secondaire d’endo-
toxines renforce les phénomenes inflamma-
toires. La présence d’une tumeur surinfectée et
une neutropénie chimio-induite constituent des
circonstances aggravantes (11).

TRAITEMENT

L’ action directe sur les cellules basales, les
réactions inflammatoires, les modifications sali-
vaires et les phénomeénes infectieux constituent
autant de cibles potentielles des mesures préven-
tives et curatives (tableau II).

HYGIENE

Un programme strict d’hygiéne locale appli-
qué a titre prophylactique réduit 1’incidence de
la radiomucite. Les ringages a 1’eau pure, au
liquide physiologique ou avec une solution de
bicarbonate de soude exercent un effet méca-
nique bénéfique et diminuent la colonisation
microbienne par dilution. Des instructions pré-
cises seront données quant aux soins dentaires
(utilisation d’une brosse souple, pratique d’irri-

Glutamine
Transforming growth factor 33

Stimulation cellulaire Facteurs de croissance

hématopoiétiques (GM-CSF /
G-CSF)

Facteur de croissance kératinocytaire
(KGF)

Prostaglandines E1 et E2

-Carotene

Nitrate d’argent

Laser hélium-néon

Role de barriere Sucralfate

Alginate de sodium

Effet anti-inflammatoire

Corticoides

Anti-inflammatoires non stéroidiens
Benzydamine

Immunoglobulines humaines
Extrait de Camomille

Azélastine

Action anti-microbienne

Antiseptiques

Eau oxygénée

Chlorhexidine

Polyvidone iodée

Antibiotiques

Polymixine E + Tobramycine +
Amphotéricine B

Iséganan

Antiviraux

Acyclovir

gations, port de prothéses déconseillé). Tabac,
boissons alcoolisées et acides, mets épicés sont
a éviter. Condition d’une cicatrisation optimale
et du maintien d’un état immunitaire satisfai-
sant, un apport nutritionnel correct nécessitera
les conseils diététiques adéquats (12, 13).

ANTALGIE

Une prescription d’anti-douleurs adaptée aux
plaintes du patient est requise et le recours aux
morphiniques souvent indiqué. Les anesthé-
siques locaux telle la lidocaine (Xylocaine® vis-
queuse a 2%) aident a la déglutition mais
comportent un risque de fausse route (3).

PROTECTION CELLULAIRE

Plusieurs agents peuvent étre administrés
dans le but de prévenir ou d’atténuer 1’effet
direct des radiations au niveau cellulaire.
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L amifostine (Ethyol®) est un thiophosphate
organique injecté sous forme d’une prodrogue
qui est déphosphorylée en son métabolite actif
par la phosphatase alcaline. Le thiol libre exerce
une action anti-radicalaire sélective au niveau
des tissus normaux par rapport aux tissus néo-
plasiques en raison d’une différence de concen-
tration enzymatique. Les glandes salivaires
bénéficient particulierement de cette radiopro-
tection par leur propriété de captation préféren-
tielle de ce composé et leur haute teneur en
phosphatase alcaline. Atténuant 1’hyposialie,
I’amifostine agit favorablement sur les réactions
muqueuses. Par contre, son effet protecteur
direct sur les cellules basales en prolifération
reste débattu et plusieurs essais randomisés
concluent contradictoirement. Un taux élevé
d’effets secondaires (nausées, vomissements,
hypotension et hypocalcémie) est responsable
d’une mauvaise compliance allant jusqu’a
I’abandon du traitement. Le cofit ¢levé de cette
molécule doit également étre pris en considéra-
tion (3, 14).

La glutamine joue un réle dans le maintien de
I’intégrité de la muqueuse intestinale en cas de
radiothérapie. En bains de bouche répétés, cet
acide aminé non essentiel a été signalé comme
susceptible de réduire la mucite bucco-pharyn-
gée tant en incidence, qu’en sévérité et en durée.
Par contre, la voie orale ou parentérale ne se
révele pas efficace (15).

Le TGF B3 ( transforming growth factor )
inhibe la prolifération cellulaire par arrét en
phase G1, période du cycle mitotique relative-
ment radiorésistante. Des études en cours visent
a exploiter cette propriété en vue d’une protec-
tion sélective (16).

STIMULATION CELLULAIRE

Certains traitements font prévaloir la régéné-
ration des cellules muqueuses sur leur dépopula-
tion, favorisant ainsi la cicatrisation.

Les facteurs de croissance hématopoiétiques
ont été assez largement testés a titre préventif et
curatif, tant en usage local qu’en administration
systémique.

Le molgramostim (GM-CSF) a la propriété de
stimuler la lignée granulocytaire ainsi que les
macrophages, les fibroblastes et les kératino-
cytes. En bains de bouche, ce facteur peut dimi-
nuer la sévérité et la durée de la mucite (17, 18).

Par voie générale, son action est plus rare-
ment retrouvée, probablement du fait d’une
moindre accumulation muqueuse (10).
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Le filgastrim (Neupogen®) et le lenogastrim
(Granocyte®) exercent également un effet régé-
nérateur. Au cours d’une radiothérapie hyper-
fractionnée, une réduction de 66% du nombre
d’interruptions de traitement est observée apres
injection de G-CSF a la dose moyenne de 4
microgrammes par kg/jour (9).

Dans une étude pilote, nous avons montré
I’influence bénéfique de G-CSF sur les réactions
aigués bucco-pharyngées. 21 patients ayant regu
3 microgrammes par kg/jour de filgastrim
durant 6 jours des la derniére séance d’irradia-
tion ont été comparés a 68 témoins, les deux
séries recevant par ailleurs les mémes mesures
de support. L’évaluation a été effectuée selon les
critéres définis plus haut (tableau I). 33 % des
patients du groupe traité ont présenté une mucite
modérée a sévere contre 75 % des témoins, 14 %
contre 51 % en ce qui concerne la dysphagie.
Lintolérance globale était majeure chez 6 % des
cas seulement comparée a 51 % (tableau III).
Aucun effet secondaire indésirable n’a été
remarqué (7).

Le facteur de croissance kératinocytaire
(KGF) pourrait également avoir une influence
bénéfique en augmentant le nombre de cellules
clonogéniques et en accélérant les processus de
différenciation et de migration cellulaires (19).

La PGE2 (Prostin E2) favorise 1’activité mito-
tique et la migration des cellules vers la surface
de I’épithélium. En application topique, elle aide
a la cicatrisation des ulceéres de jambe chro-

TABLEAU III. INFLUENCE DU G-CSF DANS LE TRAITEMENT DE LA
MUCITE BUCCO-PHARYNGEE

Filgastrim Témoins
Grade de mucite (%)
1 33 4
2 34 21
3 33 68
4 0 7
p <0.01
Filgastrim Témoins
Grade de dysphagie (%)
1 29 8
2 57 41
3 14 44
4 0 7
p <0.06
Filgastrim Témoins
Score d’intolérance (%)
mineur 11 2
modéré 83 47
majeur 6 51
p<0.01
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niques (20). Au niveau buccal, ou sa résorption
est négligeable, elle réduit la sensation doulou-
reuse et raccourcit la phase de régénération
muqueuse (21).

Il en est de méme de la PGE1 (Misoprostol)
en ringages quotidiens (15 ml d’une solution a
1,5 mg/ml) (22).

Le B-caroténe intervient dans la croissance et
la différenciation épithéliales et peut étre pres-
crit a raison de 250 mg par jour per os (23).

En application locale, le nitrate d’argent pos-
sede un effet caustique susceptible d’induire une
multiplication réactionnelle des cellules de la
muqueuse buccale (24).

Lutilisation du laser hélium-néon a basse
énergie, connu pour accélérer la cicatrisation des
plaies, s’est montré efficace dans le traitement
de la mucite radio-induite (25).

ROLE DE BARRIERE

Le sucralfate (Ulcogant®) est un aluminium-
sulfate de saccharose se liant sélectivement aux
protéines recouvrant le fond des ulcérations et
formant une couche protectrice. Il a également
la propriété de stimuler la production de prosta-
glandine E2. Lutilisation clinique (1 g en sus-
pension 4 fois par jour) a donné lieu a des
résultats divergents avec toutefois une tendance
a la positivité, en particulier en ce qui concerne
un effet antalgique (10, 26, 27).

La suspension d’alginate de sodium, en usage
topique prophylactique, améliore la tolérance a
la radiothérapie (2).

EFFET ANTI-INFLAMMATOIRE

Peu d’études envisagent 1’effet de cortocoides
utilisés localement, par exemple 1’hydrocorti-
sone en pastilles (Buccalsone®).

Parmi les anti-inflammatoires non stéroi-
diens, I’indométhacine (Indocid®) retarde signi-
ficativement 1’apparition de la radio-mucite (28,
29).

La benzydamine inhibe la production de cyto-
kines pro-inflammatoires. A signaler que des
sensations douloureuses ont été observées lors
de bains de bouche avec cette substance (30).

Linjection d’immunoglobulines humaines
diminue les réactions muqueuses et renforce les
défenses locales : ’action n’est manifeste qu’en
cas de chimiothérapie associée (31).

Lextrait de camomille (Kamillosan®) possede
des propriétés anti-inflammatoires établies attri-
buées a sa teneur en chamazuléne et en flavo-

noides. Cette substance différe notablement
I’apparition de la mucite. Le stade en plaques
isolées est atteint apres 40 Grays contre 20
Grays dans le groupe témoin, ce qui correspond
aun délai de 2 semaines. La posologie habituelle
est de 4 ringages bucco-pharyngés quotidiens
avec 20 gouttes d’extrait alcoolique diluées dans
200 ml d’eau tiede. Lintérét du produit réside
aussi dans 1’absence d’effet secondaire ainsi que
dans son faible cott (13, 32).

Anti-allergique connu, 1’azélastine (Allergo-
dil®) intervient a titre anti-inflammatoire (et
secondairement anti-oxydant) dans la réduction
de I’incidence et de la sévérité des conséquences
muqueuses d’une radio-chimiothérapie (33).

ACTION ANTI-MICROBIENNE

ANTISEPTIQUES

Leau oxygénée (solution de 1 % a 3,5 %) est
abandonnée en raison d’un manque d’activité et
d’une aggravation possible des Iésions (2, 12).

La chlorhexidine (Corsodyl®), bien qu’utilisée
a grande échelle comme traitement d’élimina-
tion de la flore buccale pathogeéne, ne possede
pas les propriétés escomptées. Plusieurs études
rapportent méme des effets déléteres par rapport
aun placebo avec accentuation de la mucite dans
ses signes et symptdmes. A la concentration
usuelle ( 0,1% a 0,2%), ce chlorophénylbigua-
nide est toxique pour les leucocytes, les macro-
phages et les fibroblastes avec possibilité
d’atteinte de la matrice extra-cellulaire et retard
de la cicatrisation. On observe en outre une
modification du goit ainsi qu’une coloration
brunatre des dents (34, 35, 36, 37).

La polyvidone iodée (Isobétadine®) est douée
d’un large spectre anti-infectieux incluant une
activité bactéricide (germes aérobies et anaéro-
bies), antimycosique (Candida albicans), spori-
cide et virucide (Herpés simplex). En cours de
radiochimiothérapie, on observe une réduction
d’incidence (d’un tiers environ), d’importance
(mucite légere versus sévere) et de durée
moyenne (trois fois moindre) des manifestations
indésirables. Les soins sont entrepris 3 a 4 fois
par jour des le début de I’irradiation et poursui-
vis jusqu’a disparition des réactions aigués.

La résorption de 1’iode libre par la muqueuse
est négligeable et les paramétres de la fonction
thyroidienne (T3, T4, TSH) ne sont d’ordinaire
pas modifiés. Il est toutefois déconseillé d’ava-
ler 1a solution lors d’un gargarisme (38) .
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ANTIBIOTIQUES

Lassociation (PTA) de polymixine E (2 mg),
de tobramycine (1,8 mg) et d’amphotéricine B
(10 mg) conditionnée en pastilles de 1 g
("lozenges") décontamine sélectivement la
cavité buccale (bacilles gram- et levures). Une
administration 4 fois par jour garantit un temps
de contact optimal. Par rapport a un groupe
témoin, la formation de pseudo-membranes n’a
pas lieu et aucune sonde naso-gastrique n’est
nécessaire (39).

L’iseganan est un analogue de la protégrine 1,
peptide naturel doué d’une activité antimicro-
bienne a large spectre. Se fondant sur des résul-
tats positifs en cas de mucite chimio-induite, cet
antibiotique est en cours d’investigation en ce
qui concerne la radiothérapie (ringage buccal a
raison de 9 mg 6 fois par jour (40)).

ANTIVIRAUX

A signaler que les agents antiviraux (par
exemple de type acyclovir) n’ont, jusqu’a pré-
sent, pas montré d’efficacité (41).

DISCUSSION

La mucite bucco-pharyngée constitue 1’effet
secondaire majeur et le plus généralisé d’une
radiothérapie cervico-faciale. En cas de frac-
tionnement accéléré ou de chimiothérapie
concomitante, 1’intolérance est d’autant plus
grande. Elle s’accompagne de douleurs et de
dysphagie parfois totale. Ces manifestations
peuvent conduire a une interruption ou méme un
arrét définitif du traitement, préjudiciable au
contrdle local de la tumeur et hypothéquant la
survie. Outre leurs conséquences immédiates sur
la qualité de vie, les réactions aigués peuvent
influencer le degré des effets secondaires tardifs
(43). A propos d’une série de patients guéris
d’un cancer du larynx par irradiation, nous
avons montré I’existence d’une corrélation entre
ces deux types de toxicité (7).

Il n’existe pas, a I’heure actuelle, de protocole
thérapeutique standard codifié dont I’efficacité
serait acceptée de maniére unanime, tant a titre
préventif que curatif. On admet cependant 1’uti-
lit¢ d’un programme strict d’hygiéne locale et
générale. De méme, la prescription d’antal-
giques est souvent requise. Les effets des traite-
ments proposés sont difficiles a comparer en
raison de la variabilité des protocoles utilisés
pour un méme agent ainsi que de la compliance
différente des patients. Une substance peut inter-
venir a plusieurs niveaux de la pathogénie, ren-
dant malaisée une administration optimale.
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Lutilisation d’un mélange de principes actifs,
dans I’optique d’en ¢élargir le spectre d’interven-
tion, ne permet pas de les distinguer sur le plan
du résultat. Néanmoins, la preuve a été faite
qu’une intervention thérapeutique était préfé-
rable a I’abstention (1). Lappréciation d’un effet
positif est statistiquement différente selon
qu’elle est effectuée par le prescripteur ou par le
patient, ce dernier se déclarant généralement
moins satisfait (1). Cette observation confirme
le bien-fondé d’une échelle d’évaluation sépa-
rant les critéres objectifs des subjectifs (7).

Le role protecteur attribué a 1’Ethyol® procede
plus que probablement d’un mécanisme indirect
par épargne des glandes salivaires que d’un effet
direct sur les cellules prolifératives de la couche
basale de la muqueuse. De plus, une possibilité
de radioprotection tumorale a été mise en évi-
dence en expérimentation animale (44). Compte
tenu de ce risque, la Food and Drug Administra-
tion (FDA) n’a retenu pour 1’amifostine qu’une
indication en radiothérapie post-opératoire.

Lefficacité des facteurs de croissance héma-
topoiétiques en tant que stimulants cellulaires
reste a définir. Le type d’agent (GM-CSF ou G-
CSF), la voie d’administration (locale ou systé-
mique), les doses et la durée du traitement
varient de maniere trop importante d’une étude a
I’autre pour des séries restreintes de patients.
Compte tenu des résultats, de la brieveté du trai-
tement et de sa bonne tolérance, une étude-pilote
comme la ndtre pourrait inciter a entreprendre
un essai randomisé de confirmation. La question
du cout doit toutefois nécessairement &tre prise
en considération.

Selon la littérature, le role de barriere de
I’Ulcogant” semble confirmé. Tapissant la
muqueuse, le sucralfate pourrait toutefois inter-
férer avec I’action locale d’autres médicaments
qu’il serait des lors recommandé d’espacer de
quelques heures.

La place du Kamillosan® apparait bien établie
avec un index thérapeutique et un colt intéres-
sants.

Une méta-analyse met clairement en évidence
la supériorité de 1’Isobétadine® par rapport au
Corsodyl® : spectre anti-infectieux, efficacité et
tolérance (1).

La méme étude démontre I’importance de la
décontamination microbienne sélective par la
triple association PTA (polymixine E, tobramy-
cine et amphotéricine B) en pastilles.

Notre programme actuel de prise en charge de
la mucite bucco-pharyngée en cas de radiothéra-
pie cervico-faciale concorde avec les recom-
mandations le plus souvent formulées. Les
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mesures d’hygiene locale et générale sont impé-
ratives. ’antalgie fait généralement appel au tra-
madol (Tradonal®) et aux morphiniques
(MS Contin®). Des bains de bouche au Kamillo-
san®” alternent avec des ringages a I’Isobétadine®.
Le piroxicam (Feldéne®) en suppositoire est
prescrit durant une courte période.

Notre réflexion porte sur 1’intégration de 1’Ul-
cogant® pour son role de barriére. Chez les
patients a risque (transplantés maintenus en
immunosuppression, neutropéniques sous chi-
miothérapie, etc), la décontamination sélective
par la triple association PTA nous parait indi-
quée a ’avenir. Une meilleure tolérance diges-
tive et un effet adjuvant anti-tumoral (45) nous
feront sans doute préférer le célécoxib (Célé-
brex®) en tant qu’anti-inflammatoire. Enfin, la
mise en ccuvre de G-CSF (Neupogen® ou mieux
Neulasta®) sera conditionnée a la parution, sur
une échelle suffisante, de résultats allant dans le
méme sens que ceux observés dans notre étude-
pilote a propos de ce facteur de croissance.
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