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Abréviations

ORL : Oto-rhino-laryngologie

o)

BM : Photobiomodulation

—

LLT : Low level light/laser therapy

LASER :_Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation
NO : Oxyde Nitrique / Monoxyde d’zote

ATP : Adénoside tri phosphate

ROS : Reactive Oxygen Species

Ca2+ : lon Calcium

TRPV : Transient Receptor Potential VAnilloide

MMPs : Métalloprotéinase matricielle

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

MASCC : Multinational Association for Supportive Care in Cancer
ISOO : International Society of Oral Oncology

ESMO : European Society for Medical Oncology

ADN : Acide désoxyribonucléique

DSRC : Dispositif Spécifique Régional du Cancer

CT : Chimiothérapie

RT : Radiothérapie

HSCT : Greffe de cellules souches hématopoiétiques

DMEFET : decayed missing and filled permanent

INCA : institut national du Cancer

EVA : Echelle visuelle Analogique

TESS : Treatment Emergent Symptom Scale

UW-QOL : University of Washington Quality of Life Questionnaire
LCNC : Lésions cervicales non carieuses

RCMI/IMRT : Radiothérapie conformationnelle avec modulation d’intensité
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Introduction

Les traitements oncologiques de cancers incluant la chimiothérapie et la
radiothérapie de la sphére ORL ont des répercussions importantes sur la sphére
buccale avec un retentissement possible sur la qualité de vie des patients
pendant et aprés leurs traitements. Ceci explique I'importance majeure de définir
les caractéristiques de ces effets indésirables pour ainsi étudier des

thérapeutiques qui viseraient a les limiter.

Ainsi, depuis son introduction a la suite de travaux de recherches d’Albert
Einstein, au début du 20éme siecle, le laser est utilisé en médecine.

Issue de cette technologie du laser, la photobiomodulation (PBM) existe
depuis plus de 50 ans. Avant [I'acceptation universelle du terme
photobiomodulation en 2015, plus de 70 terminologies différentes étaient
utilisées pour décrire ce traitement : la thérapie par laser de faible intensité ou
basse énergie (LLLT ou low level laser/light therapy), le laser froid, et la
photobiostimulation.

Tous s’accordent a définir qu’il s’agit d’'une méthode thérapeutique utilisant
le laser basse énergie, c’est-a-dire une source lumineuse de faible intensité
(visible ou proche de linfrarouge) dans l'objectif de stimuler les processus
biologiques. (16)

Ainsi, depuis de nombreuses années, la multiplication des articles
concernant le laser utilisé a faible puissance dans quasiment toutes les
spécialités médicales (odontologie, médecine sportive, dermatologie, médecine
esthétique, neurologie, psychiatrie, etc.) ne fait qu’accroitre son champ
d’application.

Ceci nous ameéne a penser qu’il a toute sa place dans les soins de
supports oncologiques notamment quand nous soulignons son impact sur

'inflammation, la réparation tissulaire et la douleur.
Plus généralement, le terme laser fait référence a I'amplification de la

lumiére par émission stimulée ou excitée et a 'amplification de la distribution de

la lumiére excitée.
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On parle de photobiostimulation dans le cas du Low lever laser/light
therapy (LLLT) car les lasers de faible intensité n’ont pas d’effet chauffant sur les
tissus. En réalité, le débit de dose n’entraine pas de changement macroscopique
visible dans la structure des tissus ni d’'augmentation immédiatement perceptible
de leur température ce qui rend une augmentation de température possible mais

insuffisamment importante donc négligeable.

Afin de préciser les principes thérapeutiques de la photobiomodulation, des

rappels sur les principes physiques des lasers sont nécessaires.

l. Lelaser

1. Historique

D’aprés de nombreux historiens, I'histoire du laser remonte a Albert
Einstein. Dés 1917, il fut le précurseur des travaux de recherches sur le laser,
et le premier a évoquer I'existence du phénoméne physique a l'origine du laser :

'émission stimulée.

En 1939, Valentin Fabrikant théorise I'utilisation de I'émission stimulée

pour amplifier le rayonnement.

11 ans plus tard, Charles Townes, Nikolay Basov et Alexander Prokhorov
développent la théorie quantique d'émission stimulée. Puis c’est en 1959, que
Gordon Gould, dipldmé de l'université de Columbia, suggére que I'émission
stimulée peut étre utilisée pour amplifier la lumiére. Il décrit un résonateur
optique capable de créer un faisceau étroit de lumiére cohérente et I'appelle
LASER, acronyme de «Light Amplification by Stimulated Emission of

Radiation » (Amplification de la lumiére par émission stimulée de rayonnement).

Mais ce n’est qu’en 1960, dans un laboratoire en Californie, que le premier
laser vit le jour. Théodore Mairman créa le premier oscillateur a rubis émettant
un faisceau lumineux d'un rouge profond dont la longueur d'onde est de 694,3
nm. (15)(17)
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2. Principes physiques

2.1 La lumieére et ’atome

Un atome est constitué d’'un noyau entouré d’électrons qui se déplacent
sur des orbitales spécifiques. Le noyau, chargé positivement, est ainsi opposé

aux électrons, chargés négativement.

Les électrons ne peuvent pas occuper n'importe quelle position autour du
noyau ; ils se trouvent a des distances précises de celui-ci en fonction de leur
orbitale. Cependant, ils peuvent changer leur distance en passant d’'une orbitale
a une autre. lls modifient alors leur niveau d’énergie pour s’adapter a la nouvelle

orbitale.

Pour se rapprocher du noyau, un électron doit libérer une partie de son
énergie sous forme de photons, correspondant a I'excés d’énergie qu'il

abandonne en s’approchant du noyau.

Ainsi, un photon est une forme d’énergie émise par la matiére. C’est une
particule d’énergie, qui, bien qu’elle soit sans masse, interagit avec la matiére

comme une onde. C’est pourquoi on parle également d’onde électromagnétique

pour décrire un photon ou une particule de lumiéere.

La lumiére dite blanche est donc une onde électromagnétique capable de se
propager dans le vide comme dans la matiére. Au sens strict, elle désigne un

type de rayonnement électromagnétique visible pour I'ceil humain.

Elle résulte de la superposition de multiples radiations monochromatiques dont
les longueurs d’onde s’échelonnent approximativement de 380 nm (violet) a 780

nm (rouge), couvrant ainsi 'ensemble du spectre visible.
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2.2 Caractéristiques du laser

Le faisceau laser se distingue de la lumiére ordinaire émise par les lampes
classiques. Alors que la lumiére classique se diffuse dans toutes les directions,

le laser, est un dispositif qui amplifie et concentre la lumiére en un faisceau étroit

et cohérent, dans lequel ondes et photons se propagent de maniére

synchronisée, plutét que de maniéere aléatoire (15).

La premiére caractéristique qui différencie le laser de la lumiére ordinaire
est donc sa cohérence spatiale. Le faisceau laser, lorsqu'il se propage,
demeure paralléle et concentré et forme un mince trait lumineux lorsqu’il est

stoppé par un obstacle.

Dans le spectre visible, la couleur du faisceau laser est unique et définie,
ce qui permet de dire qu’il est monochromatique, une deuxiéme caractéristique

que 'on nomme la cohérence temporelle.

Ces deux formes de cohérences décrivent un champ électromagnétique
dans lequel les photons se trouvent dans un seul mode de champ, ou dans un
nombre limité de modes. Un mode de champ est défini par des propriétés comme

la fréquence, la direction de propagation et la polarisation. (15)

2.3 Le processus d’absorption et d’émission stimulée

Le terme « laser » signifie « amplification de la lumiére par émission
stimulée de rayonnement ». Son fonctionnement repose sur deux interactions
principales entre les atomes et le rayonnement (15). Cependant, il est utile
d’expliquer les trois processus d’interaction résonnante atome-rayonnement

pour mieux comprendre ce concept.

En 1913, Niels Bohr a proposé la théorie que I'atome peut absorber ou

émettre de la lumiére en effectuant une transition quantique entre deux niveaux

d’énergie. Cette idée repose sur deux processus d’interaction : I'absorption et
I’émission spontanée. Bohr a démontré qu’'un atome stable, dans son état
d’énergie basse (E1), peut absorber de I'énergie et passer a un niveau d’énergie
supérieur instable (E2). Ensuite, 'atome retrouve spontanément son état stable

(E1) en libérant I'énergie initialement absorbée (20).
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Autrement dit, lors du processus d'absorption, 'atome passe de son état
fondamental (E1) a un état excité (E2) en absorbant un photon, ce qui réduit
I'intensité de l'onde incidente. Puis, dans le cadre de I'émission spontanée,
I'atome excité retourne a son état fondamental en émettant un photon dans une
direction aléatoire, sans nécessité de rayonnement incident pour déclencher

cette émission (15).

En 1917, Albert Einstein a introduit un troisieme processus : I’émission
stimulée. Lorsqu'un atome excité par une premiére absorption d’énergie
absorbe encore plus d’énergie, il atteint un niveau d’énergie tres élevé (E2) mais
trés instable, puis libére simultanément toute I'énergie en revenant a son état
fondamental (E1) (20). En d’autres termes, lorsqu’un photon rencontre un atome
déja excité, cela peut provoquer sa désexcitation, libérant ainsi un second photon

identique au photon incident.

Par conséquent, on obtient deux photons (I'incident et 'émis) aux mémes
caractéristiques. Ce phénoméne, comme évoqué, est une caractéristique

fondamentale du faisceau laser.

Si les photons incidents appartiennent a un certain mode de rayonnement,
le photon émis le conserve également. Ainsi, 'onde émise a la méme direction
et la méme phase que l'onde incidente, entrainant une amplification de cette

derniére (15).
2.4 Notion d’inversion de population

Un atome se trouve naturellement dans son état d’équilibre c’est-a-dire,
son état fondamental de basse énergie (soit E1) qui lui est permis par le

phénomeéne d’émission spontanée.

Mais pour que le phénomene d’émission stimulée prédomine, avec un plus
grand nombre d’atomes dans un haut niveau d’énergie, c’est a dire excités, qu’a
I'état fondamental de basse énergie, il faut leur imposer un état hors d’équilibre
en leur fournissant de I'énergie qui les portera a leur état excité : c’est ce qu'on
appelle 'inversion de population.

Cette énergie leur est fournie via un systéme de pompage. (15)
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3. Les éléments constitutifs d’un laser
Les trois éléments essentiels d’'un laser sont :
¢ Un milieu amplificateur

Le milieu amplificateur est un matériau dans lequel I'émission stimulée peut avoir
lieu. Ce milieu posséde une gamme spécifique de fréquences dans lesquelles il

peut amplifier la lumiére.
¢ Un systéeme de pompage (source d’énergie)

Le systtme de pompage sert a exciter le milieu amplificateur et a créer
une inversion de population. C’est-a-dire un milieu ou nous comptons plus

d’atomes dans I'état excité que dans I'état fondamental.
¢ Une cavité optique

Formée de miroirs, elle renvoie la lumiére dans le milieu amplificateur et impose
au faisceau ses propriétés spatiales (direction, divergence) et temporelles

(spectre de fréquences).

Un des miroirs est partiellement transparent : il laisse échapper une fraction de

la lumiére donnant ainsi le faisceau laser.

Pompage
/\ Miroir de sortie

_

AAAAN MAMA. N\ aaas
AAAAAN oy e () \\  AAAAAA
lﬁf Vf\," TV Milieu amplificateur i !U \, JJ I‘J VJ 7 e
' v 3 Faisceau
laser
l‘\‘ﬂ Aﬂ[\ /.\ 1‘/\"\“ ﬂx"l[\n
VVVVVV AAAAL
« «

Figure 1: Schéma illustrant le principe de fonctionnement du laser (15)

La compréhension des propriétés physiques du laser permet d’introduire la
photobiomodulation, application thérapeutiques spécifique reposant sur son

utilisation a faible intensité.
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Il. Spécificités du Low Level Laser Therapy (LLLT) ou
thérapie par photobiomodulation

1. Historique

En 1967, le Dr Endre Mester, de I'université médicale de Semmelweis a
Budapest, a tenté de reproduire une expérience menée pour la premiere fois par
Paul McGuff 4 Boston, aux Etats-Unis dont |a finalité fut de tester le laser rubis
récemment découvert pour tenter de guérir des tumeurs malignes implantées

chez le rat.

Cependant, le laser a rubis sur mesure de Mester ne possédait qu'une tres
petite fraction de la puissance du laser de McGuff. Bien qu'il n’ait pu guérir
aucune tumeur avec son faisceau laser de faible puissance, il a observé un taux
plus élevé de croissance des poils et une meilleure cicatrisation des plaies
causeées par I'implantation des tumeurs.

C’est alors qu'il fit la découverte fortuite du pouvoir biostimulant du
laser de basse intensité, constituant la premiére indication de I'utilisation de la

lumiére laser de faible intensité en médecine. (18)

Le laser HeNe de 1 milliwatt (mW) a été le premier laser de biostimulation
disponible dans le commerce. Aujourd’hui, le laser LLLT le plus utilisé en

dentisterie est le laser gallium-aluminium-arsenide (780 et 830 nm). (4)

2. Mécanisme d’action du Low Lever Laser Therapy

Aprés de nombreuses années de recherche in vitro, les études animales
et, plus récemment, les essais cliniques sur I'homme, ont fourni une quantité
considérable d'informations sur les mécanismes associés a la

photobiomodulation et sur son intérét dans notre pratique clinique.

Le principe de fonctionnement est le transfert de I'énergie photonique
incidente a une cible cellulaire, qui affecte ensuite le métabolisme des organites
intracellulaires. On considére que l'une des principales cibles de cette forme de

thérapie est la mitochondrie, qui réagit a I'absorption des longueurs d'onde de
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la lumiere rouge ou proche de l'infrarouge (IR) par une augmentation de I'activité

de la chaine respiratoire de transport d'électrons. (5)

L'effet biostimulant de lirradiation laser entraine des changements

physiologiques, métaboliques et fonctionnels chez les micro-organismes vivants.

Il en résulte une augmentation de la production d'ATP, et de monoxyde
d’azote (NO), accompagnée d’effets complexes en aval sur I'expression des
génes, qui donnent lieu a de nombreux changements bénéfiques pour le

métabolisme cellulaire. (5)

2.1 En intra-cellulaire

- Dans la mitochondrie

La mitochondrie est un organite cellulaire présent dans toutes les cellules
eucaryotes (animales, végétales et fongiques) qui a pour fonction principale de
produire de I'énergie sous forme d’adénosine triphosphate (ATP) par le
processus de la respiration cellulaire : le glucose y achéve son métabolisme

via trois étapes que sont la glycolyse, le cycle de Krebs et le transport des

électrons. L’ATP est la molécule qui constitue le réservoir énergétique de la

cellule. (1)

La cytochrome c oxydase est I'enzyme terminale de cette chaine
respiratoire dans les cellules eucaryotes. Elle assure le transfert des électrons

du cytochrome c a I'oxygéne moléculaire.

Elle est également considérée comme le photo-accepteur et le
transducteur de signaux photosensibles dans la région du visible et de
l'infrarouge. (19) Car I'absorption des longueurs d’ondes de la lumiére rouge ou
proche de linfrarouge par la mitochondrie par I'intermédiaire de ce principal

photo-accepteur provoque alors une cascade biochimique avec :

- Une activation directe du cytochrome c oxydase et des canaux

ioniques de calcium (Ca?*),

- Une augmentation de la production d’adénosine triphosphate (ATP) et

de monoxyde d’azote (NO),
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- Une courte explosion d’espéces réactives de I'oxygene (ROS) et une
modulation des niveaux de Ca?*. (16) (23) (24)

Ces molécules induisent, de maniére dose-dépendante, une activation de

facteurs de transcription.
- Dans le noyau

S’en suit I'activation dans le noyau cellulaire de plusieurs génes et
molécules effectives impliqués dans les voies de signalisation de la réplication
cellulaire, une augmentation de I'oxygénation des tissus, la synthése de
protéines, la modulation des niveaux de cytokines, des facteurs de croissance et

des médiateurs inflammatoires. (16)

2.2 Au niveau de la membrane cellulaire

On assiste a l'activation par la lumiére des récepteurs photosensibles et
transporteurs d’ions, comme les opsines et les canaux ioniques du potentiel
récepteur transitoire de la famille des vaniliodés (Transient Receptor Potential
VAnilloide, TRPV).

L’activation du TRPV entraine une perméabilisation non sélective de la
membrane plasmique au Ca?* on assiste a une entrée de calcium intracellulaire
qui modifie le potentiel de membrane et interagit avec des enzymes secondaires
(ROS et cAM) jouant un réle dans la diminution du stress oxydatif et dans

I'activation des facteurs de transcription.

2.3 Au niveau de la matrice extra-cellulaire

On assiste a une augmentation de la synthése des composants de la
matrice. La LLLT active les fibroblastes, et ainsi la production de collagéne de
type l et Il. (23)

L’activation du TGF b1 latent via un mécanisme rédox (ROS) augmente ainsi la
sécrétion de protéines matricielles atténuant I'inflammation tout en favorisant la

régénération tissulaire. (16)
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La LLLT module I'activité des macrophages et des cellules immunitaires
entrainant une diminution de la sécrétion de protéines pro-inflammatoires dans

la matrice et 'augmentation de la sécrétion de cytokines réparatrices.

La sécrétion des métalloprotéinases dégradantes (MMPs) et de ses inhibiteurs

est contrOlée, favorisant ainsi le remodelage de la matrice extra cellulaire. (23)

La libération de monoxyde d’azote (NO) a I'extérieur de la cellule agit comme

puissant vasodilatateur, ce qui améliore la microvascularisation locale tant

vasculaire que lymphatique, favorisant ainsi les processus de réparation locale.

Pour résumer cette partie, il nous a semblé pertinent de proposer un schéma

illustrant les principaux mécanismes d’action cellulaire du LLLT.

<< 7~ *\\ Stress oxydatif

/ Activation facteurs de transcription
3 I " -
e - 7

- ATP,

- ROS
/

/ '
/MM

/ Collagéne I / II / Microvascularisation locale

/' Protéines matricielles

\ Protéines pro inflammatoires

Figure 2 : Schéma personnel illustrant les mécanismes d’action cellulaire du
Low Level Laser Therapy
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3. Effets biologiques ciblés en odontologie

La production accrue d’ATP stimule le métabolisme intra cellulaire de réparation
et prolifération. La modulation des radicaux libres (ROS) a un effet anti
inflammatoire. L’activation des facteurs de transcription stimule les génes de
croissance et la synthése prothétique de collagéne, de facteurs de croissance et
de cytokines réparatrices. Cela démontre son impact dans la cicatrisation des
plaies des muqueuses, la régénération osseuse et la réparation des lésions

nerveuses.

Au niveau membranaire, I'ouverture des canaux ioniques (Ca?* notamment)
entraine une cascade intracellulaire. Il est prouvé qu’en cas d’inflammation ou
|ésion, cette perméabilité augmentée aux ions provoque une modulation du
gradient électrochimique, déstabilisé dans ce contexte, favorisant ainsi
I'activation de voies de signalisation, inhibant la conduction nerveuse, et

contribuant ainsi a un effet analgésique certain. (24)

Au niveau extra-cellulaire, la stimulation des fibroblastes qui synthétisent le
collagéne, et des ostéoblastes ainsi que la régulation des macrophages induisent
une meilleure cicatrisation, une réduction de Il'inflammation et une

amélioration des tissus de soutien.

Ainsi, la compréhension des mécanismes d’action cellulaires et tissulaires de la
photobiomodulation permet de justifier et d’optimiser le choix des paramétres
dosimétriques qui conditionnent directement la profondeur de pénétration
photonique, I'absorption par les chromophores intracellulaires (notamment la

cytochrome c oxydase) et, par conséquent, la réponse biologique obtenue.
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4. Les différents paramétres du Low Level Laser Therapy

Pour wune efficacité optimale et reproductible dela thérapie par

photobiomodulation, plusieurs parameétres sont a prendre en compte. (5)

4.1 La longueur d’onde

Sur les bases des recommandations « Multinational Association for Supportive
Care in Cancer » (MASCC) et « International Society of Oral Oncology » (ISOO),
les longueurs d’onde les plus utilisées sont de 630 a 660 mn, dans le spectre
de la lumiére rouge visible.

Différentes longueurs d’onde sont décrites selon le champ d’application du laser

de photobiomodulation. Nous les détaillerons dans une partie suivante.

Mais nous pouvons indiquer ici que la documentation stipule que des longueurs
d’onde de l'ordre de 600 nm permettent une pénétration jusqu’a 5 millimétres
dans les tissus superficiels, idéalement les muqueuses orales, la langue, les

faces internes des joues ou le plancher buccal. (26)

Pour les tissus plus profonds comme les glandes salivaires ou muscles de la
machoire, une longueur d’onde proche de 780 a 850 nm peut étre utilisée mais
est moins courante en prévention des mucites, principale indication de la

photobiomodulation que nous détaillerons dans une prochaine partie.

4.2 Le mode d’émission

Dans les protocoles de prévention, le mode d’émission continue semble le plus
fréquent. Le mode pulsé peut étre utilisé pour traiter des douleurs plus profondes

sans qu’il ait d’effet prouveé sur la prévention des mucites. (25) (26)

4.3 La puissance de sortie

Elle correspond a la guantité d’énergie émise par le faisceau par unité de temps.

Elle est généralement comprise entre 30 et 200 mW.
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4.4 L’irradiance

Aussi appelée densité de puissance, elle correspond a la puissance émise par

unité de surface éclairée. A noter que plus le faisceau est concentre, plus
l'irradiation augmente. La puissance de sortie du laser lui permet d’atteindre une
irradiance de I'ordre de 10 4 150 mW/cm? ce qui favorise I'activité mitochondriale
sans risque d’effet thermique. En effet, des puissances trop élevées risqueraient
d’induire une inhibition cellulaire alors que des puissances trop faibles seraient

inefficaces. (25)

4.5 La dose énergétique ou fluence recommandée

Elle correspond a la quantité d’énergie (la puissance x le temps) délivrée par
unité de surface en centimétre carré pendant toute I'exposition. Elle se situe entre
2 et 4 joules par cm?. Des fluences supérieures a 10 joules par cm? peuvent

inhiber la prolifération cellulaire. (25)

Une étude comparative brésilienne a inclus 60 patients atteints de cancer de la
sphere ORL traités par radiothérapie. Elle visait a déterminer s'il existait une
difféerence d'efficacité dans la prévention de la mucite selon deux niveaux

d’énergie appliqués.

Un groupe haute dose a regu une longueur d'onde a 660 nm avec une
puissance de 15 mW, appliquée a une fluence de 3,8 J/cm? et un groupe basse
dose avec la méme longueur d’'onde, mais une puissance réduite a 5 mW, et une

fluence de 1,3 J/cm?.

L’irradiation intra-orale a eu lieu 5 fois par semaine, pendant toute la durée de la

radiothérapie.
Les résultats cliniques ont démontré :

¢ Un délai moyen d’apparition de la mucite plus long avec la dose plus
élevée (21 jours), comparé a la dose plus faible (14 jours), et au groupe
témoin (12 jours)

e Un score maximal de douleur réduit

26



e L’incidence des mucites séveéres (grade 2 3) s’établissait a 13 % dans
le groupe haute dose, contre 33 % pour la dose basse, et 47 % pour le

groupe témoin.

Ainsi, une fluence plus élevée (3,8 J/cm?) s’est avérée significativement plus
efficace pour retarder I'apparition des lésions, limiter la douleur et réduire la
sévérité des mucites comparativement a une fluence plus faible ou a I'absence
de PBM. (28)

4.6 Le temps d’irradiation par point

Il est déterminé en fonction de la puissance de l'appareil et de la fluence
souhaitée. Par exemple, a une puissance de 100mW et une fluence cible de
4J/cm? sur un spot de 1cm?, le temps d’exposition sera de 40 secondes par point,
répété sur différents points anatomiques de la cavité orale pour ainsi couvrir les

zones a risques. (25) (26)

Les tétes des appareils utilisés en PBM offrent généralement un diamétre de spot
compris entre 0,5 et 1,5 cm?2.

Les séances de photobiomodulation sont recommandées quotidiennement, a
raison de 5 séances par semaine, 15 a 30 minutes avant la séance de

radiothérapie et de chimiothérapie et cela tout au long du protocole. (26)

Les protocoles difféerent selon le contexte (prévention chez les patients en
radiothérapie ORL, traitement curatif chez les patients greffés, etc.), ce qui

complique I'établissement d’'un schéma standardisé universel.

Nous reviendrons sur ces parameétres efficaces aprés exposition des applications

cliniques de la photobiomodulation au niveau de la sphére oro-faciale.
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lll. Applications cliniques chez les patients atteints de cancer
ORL

1. Population de patients concernés par les traitements
oncologiques de la sphére ORL

Les cancers de la spheére oro-faciale, autrement dit, les cancers des voies
aérodigestives supérieures (cavité orale, rhino-pharynx, oropharynx, pharynx,
larynx) représentent plus de 11 000 nouveaux cas par an en France, avec plus
de 3000 déces. (22)

2. Les traitements oncologiques de la sphére ORL

2.1Les types de traitements

2.1.1 Chimiothérapie

Une substance anti tumorale est une drogue cytotoxique qui détruit les
cellules cancéreuses. Elle a pour cible :
- Les enzymes nécessaires a la synthése de 'ADN et donc la réplication
cellulaire a n’importe quel moment du cycle ou lors d’'une phase précise.

- Les protéines du cytoplasme.

La chimiothérapie peut étre administrée a but curatif, visant a guérir le patient de
la maladie cancéreuse ou a but palliatif, afin de prolonger la qualité de vie du
patient. (22)

2.1.2 Radiothérapie

La radiothérapie est une thérapeutique loco-régionale utilisée en
canceérologie pour induire 'apoptose des cellules cancéreuses, en association,
ou non avec la chirurgie et la radiothérapie.

Les objectifs sont curatifs, afin de traiter la tumeur, les résidus tumoraux post-

chirurgicaux ou post-chimiothérapie, ou palliatifs. (22)
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2.2 Effets secondaires

Les traitements engendrent de nombreux effets secondaires, affectant
notamment les lignées hématopoiétiques et les muqueuses digestives, et
provoquant des toxicités cardiaques, hépatiques, neurologiques et rénales.
Cependant, leur description détaillée dépasse le cadre de cette thése, ce qui
nous ameéne a nous focaliser sur leurs conséquences au niveau de la sphére oro-
faciale. (22)

2.2.1 Notion de soins de support

Par définition, d’aprés le Dispositif Régional Spécifique du Cancer (DSRC)
en ile de France (TONCORIF), les soins oncologiques de support se définissent
comme :

« L’ensemble des soins et soutiens nécessaires aux personnes malades tout au
long de la maladie, conjointement aux traitements onco-hématologiques. »

Leur objectif est de diminuer les effets secondaires des traitements ainsi que
les effets de la maladie et d’assurer la meilleure qualité de vie possible aux

patients et a leurs proches sur les plans physique, psychologique et social. (21)

lls sont donc complémentaires aux traitements comme la chirurgie, la
radiothérapie ou la chimiothérapie.

Les soins de support font partie intégrante du parcours de soins des patients
atteints de cancer. Malgré les améliorations continues dans les traitements
anticancéreux, les patients présentent toujours des effets secondaires aigus ou
chroniques avec un effet négatif sur la qualité de vie, voire sur la survie. Ce qui
explique pourquoi la communauté meédicale oncologique est toujours a la
recherche de nouvelles stratégies de soins de support qui peuvent prévenir ou

traiter les toxicités des thérapies du cancer.

Le LLLT attire alors notre attention par ses effets cicatrisants, antalgigues

et anti-inflammatoires dans le traitement de la mucite. Plusieurs sociétés
savantes internationales (MASCC/ISOO et ESMO) recommandent cette

technique dans la prévention des mucites radio ou chimio-induites en onco-
hématologie. D’autres indications émergent et font actuellement I'objet d’études
cliniques notamment I'ostéoradio(chimio)nécrose de la machoire, le trismus, la

dysphagie, la xérostomie, la dysgueusie, et la douleur. (16) (26)
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2.2.2 Effets secondaires intéressant la sphére orale

- La mucite buccale

La mucite buccale est une conséquence fréquente de la chimiothérapie et de la
radiothérapie de la téte et du cou. (5) Elle n'est pas systématique mais est
néanmoins un effet secondaire fréquent (22). Dans le cas de la radiothérapie,
elle apparait des 25-30 Grays.

Quelques jours aprés le début du traitement, le patient se plaint de douleurs et
les tissus buccaux apparaissent rouges et lisses. (5)

Les capacités de réparation tissulaire sont débordées par la cytotoxicité des
drogues et des ulcérations apparaissent, touchant la muqueuse buccale, la
muqueuse linguale, le palais mou, les faces internes des lévres et le plancher
buccal.

Cliniquement, cela se traduit par un érythéme des muqueuses qui évolue

rapidement vers des ulcérations plus ou moins étendues avec des douleurs
associées. (5) (22)
Malheureusement, les douleurs associées sont intenses, ce qui entrave

gravement les fonctions buccales, notamment I'élocution et I'alimentation. (5)

Il existe 5 grades de mucites selon I'Organisation mondiale de la Santé
(OMS), qui décrivent l'atteinte muqueuse associée ou non a une alimentation
changée et la prise d’antalgique.

- 0:pas de mucite

1 : érythéme, douleurs légeres a modérées

2 : érythéme, ulcérations, alimentation solide possible, antalgiques de

palier | ou Il

3 : ulcérations étendues, alimentation molle ou liquide uniquement

4 : mucite sévére, alimentation orale impossible, antalgiques de palier IlI

recommandeés
La mucite apparait dans les 8 a 15 jours suivant le début du traitement et disparait

a la fin de ce dernier. Mais la symptomatologie associée et sa possible

surinfection peut nous amener a I'obligation d’interrompre les traitements.
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Elle nous incite ainsi, pour la prévenir, a la mise en place de mesures locales
pendant les traitements comme les bains de bouche au bicarbonate de sodium,
la prescription d’anti inflammatoire et la motivation a I'hygiéne. Mais ces

stratégies pour limiter son apparition s’avérent souvent imprévisibles.

Lostéonécrose

L’ostéonécrose est définie par la mort d’'un segment de I'os causée par un déficit
d’apport sanguin. Elle peut survenir comme effet indésirable tardif d’'une
radiothérapie, on parle alors d’ostéoradionécrose. Dans ce cas, la radiothérapie
provoque une occlusion vasculaire entrainant la perte d'ostéocytes, ce qui peut
entrainer une nécrose osseuse. Plus précisément, méme si le mécanisme n'est
pas tout a fait clair, la radiothérapie induit un processus fibro-atrophique, qui
consiste en la formation de radicaux libres, un dysfonctionnement endothélial,
une inflammation, une thrombose microvasculaire, une fibrose et un remodelage.

Cela finit par entrainer une nécrose osseuse et tissulaire. (7)

Mais elle peut aussi apparaitre a la suite de la prise de certains traitements
médicamenteux anti-résorptifs tels que les biphosphonates, qui inhibent le
remodelage osseux en induisant I'apoptose ostéoclastique et en inhibant I'activité
ostéoclastique médiée par les ostéoblastes; le dénosumab; et le
bévacizumab, anticorps qui bloque le facteur de croissance endothélial
vasculaire. On parle alors d’ostéonécrose médicamenteuse de la machoire dont
la physiopathologie différe presque a I'opposé de celle de I'ostéoradionécrose.
(7)(14)

Historiquement, la prévalence de l'ostéoradionécrose aprés radiothérapie pour
un cancer ORL était estimée entre 10 et 15 %. Grace aux avancées
technologiques, en particulier la radiothérapie conformationnelle avec modulation

d’intensité, cette incidence est désormais réduite a moins de 5 %.

L'ostéonécrose des maxillaires représente malgré tout une complication
sévere. Cette affection entraine une exposition osseuse douloureuse, une
altération de la qualité de vie, et est difficile a prendre en charge en raison de la

faible capacité de régénération de 'os irradié ou fragilisé. (7)
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La prévention repose principalement sur une évaluation bucco-dentaire
systématique avant la radiothérapie, avec réalisation des soins nécessaires
et/ou extraction des dents compromises. Aprés traitement, [utilisation
quotidienne de gouttiéres fluorées permet également de réduire le risque

d’ostéoradionécrose. (14)

- La xérostomie/hyposialie

La toxicité la plus aigué et la plus durable subie par les patients qui
subissent une radiothérapie ou chimiothérapie contre le cancer est

I’hypofonctionnement des glandes salivaires. Sa principale conséquence est

'hyposialie, correspondant a une diminution du débit salivaire induisant ainsi
une xérostomie, c’est-a-dire la sécheresse de la bouche.
80 a 100% des patients souffrent, a des degrés différents, de xérostomie pendant

le traitement.

La dysgueusie qui se définit par une altération du godt, est secondaire a la

sécheresse des muqueuses et a la vulnérabilité aux ulcérations. (12)
- L’hypersensibilité dentinaire cervicale
L’hypersensibilité dentinaire cervicale (HD) se manifeste par une

douleur aigué et transitoire, liée a I'exposition de la dentine. Son mécanisme est

principalement expliqué par la théorie hydrodynamique de Brannstrom, selon

laquelle le mouvement du fluide dans les tubules dentinaires stimule les

récepteurs pulpaires.

Les restaurations dentaires sont souvent utilisées pour protéger la dentine
exposée et réduire la sensibilité, mais elles ne sont pas toujours efficaces :
jusqu’a 30 % des lésions cervicales non carieuses restaurées présentent encore

une sensibilité aprés quelques mois.

Selon la littérature, les lasers se sont ainsi imposés comme une alternative
thérapeutique. Les lasers a haute énergie permettent de fondre et de recristalliser
les tubules. Les lasers a diode de faible énergie réduisent la réponse
neurophysiologique et sont souvent utilisés avant les restaurations composites

pour diminuer la sensibilité sans compromettre 'adhésion de la résine. (31)
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- Le trismus et |la limitation de I'ouverture buccale

Le trismus est défini comme une restriction du mouvement de la méachoire,

comme une ouverture buccale inférieure a 40 ou 20 millimétres. Il peut étre di a

une tumeur, une infection locale, une fibrose tissulaire, une douleur a I'ouverture

de la bouche ou une contraction tonique des muscles de la mastication.

En oncologie, le trismus peut étre causé par une invasion tumorale ou la
radiothérapie des muscles masticateurs ou de l'articulation temporo-

mandibulaire.

La prévalence pondérée du trismus est estimée a 25 % aprés une radiothérapie
conventionnelle, a 5 % aprés une radiothérapie par modulation d’intensité
(RCMI/IMRT) et a 31 % aprés une chimio et radiothérapie concomitante (CRT).
Le risque de trismus augmente lorsque la dose cumulative de rayonnement est
supérieure a 60 Gy. (7) Cependant, le facteur de risque le plus important est
l'inclusion des muscles ptérygoidiens latéraux dans le champ de radiothérapie

a haute dose.

Le trismus se développe généralement 3 a 6 mois apres la radiothérapie et

devient souvent un probleme permanent.

Comme l'ont démontré plusieurs études, la fibrose semble étre un événement
important dans le développement du trismus induit par la radiothérapie. D'autres
facteurs favorisant le développement du trismus sont les tissus cicatriciels post-
chirurgicaux, les lésions nerveuses ou une combinaison de ces facteurs.
L'hypomotilité mandibulaire entraine finalement un raccourcissement musculaire

et éventuellement un dysfonctionnement de I'articulation temporo-mandibulaire.

Il est important de préciser que le trismus et la douleur oro-faciale peuvent avoir
de nombreuses conséquences négatives sur la santé générale des patients,
comme une réduction de l'apport nutritionnel, des difficultés a parler, une santé
bucco- dentaire compromise et une altération de la qualité de vie.

Ainsi, le trismus peut étre écarté en évitant la radiothérapie des structures

masticatoires. (7)

33



Sur la base des recherches sur les principaux meécanismes d’action de la
photobiomodulation, plusieurs organisations internationales, telles que
la MASCC/ISOO et la WALT, ont proposé des protocoles de référence visant a

standardiser les paramétres d’irradiation selon ces indications cliniques. (7)(32)

2.2.3 Les parameétres recommandés pour la gestion des

effets secondaires

L'indication la plus solidement validée de la photobiomodulation est
la prévention de la mucite orale, complication fréquente et sévére de la
chimiothérapie (CT), de la radiothérapie (RT) et des greffes de cellules souches

hématopoiétiques (HSCT).

Chez les patients recevant une greffe de cellules souches hématopoiétiques, la

mucite est I'une des complications les plus invalidantes du conditionnement. Les
recommandations MASCC/ISOO préconisent [l'utilisation de lasers rouges
(632,8—650 nm, HeNe ou diodes), délivrés en mode continu, avec une
puissance de 40 a 100 mW. L'irradiance varie selon I'appareil entre 30 et 1000
mW/cm?, pour une fluence thérapeutique de 1 a 2 J/cm? par site.

Le traitement couvre I'ensemble de la cavité buccale, incluant muqueuses
jugales, plancher, langue, palais et |evres. L'application est quotidienne, débutant
a la fin du conditionnement et poursuivie pendant 5 a 7 jours, parfois jusqu’a
deux jours apres la greffe. Ces protocoles sont associés a une réduction

significative de l'incidence et de la sévérité de la mucite. (26)(32)

Chez les patients atteints de cancers de la téte et du cou traités par radiothérapie
seule, lirradiation des muqueuses buccales entraine presque toujours une
mucite. Les parametres validés incluent une longueur d’onde de 632,8 nm, en
mode continu, avec une puissance de 100 mW. Chaque site de 1 cm? est
expose environ 125 secondes, délivrant une fluence d’environ 3 J/cm? Une
douzaine de points intra-oraux sont traités, correspondant aux zones exposées
aux rayonnements. Le traitement est appliqué 5 jours par semaine, pendant

toute la durée de la radiothérapie (6 a 7 semaines). (26)(32)
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La radiochimiothérapie concomitante entraine presque toujours une mucite

sévere. Les recommandations MASCC/ISOO suggérent I'utilisation de diodes a
660 nm, délivrant une fluence de 4 a 6 J/cm?, avec un temps d’exposition court
d’environ 10 secondes par site (spot de 0,04 a 0,24 cm?). Le nombre de sites est
important (=70) afin de couvrir 'ensemble des muqueuses irradiées. Le
traitement est appliqué 5 jours par semaine pendant toute la durée du protocole.
Bien que tres efficace, cette approche impose une vigilance particuliére du fait
d’'une irradiance relativement élevée (417 a 625 mW/cm?) susceptible de générer

un effet thermique. (32)

La revue de Rodrigues et al publiée en 2024, portant sur l'efficacité de la
photobiomodulation, confirme ces recommandations et précise que des
longueurs d’onde autour de 660 a 880 nm sont les plus fréquemment associées
a des résultats positifs dans la prévention de la mucite.

Cependant, une grande hétérogénéité des protocoles, le peu d’études
disponibles sur les données dosimétriques efficaces, et le manque de

standardisation empéchent de définir un protocole optimal universel. (27)

Le groupe WALT a élargi ces recommandations et proposé une harmonisation
des paramétres. Les longueurs d’onde recommandées s’étendent de 600 a 1000
nm, incluant le rouge et le proche infrarouge. Les fluences efficaces se situent
entre 2 et 6 J/ecm? (plage élargie de 0,1 a 12 J/cm? selon les indications), avec
une irradiance de 5 a 150 mW/cm?. Les temps d’exposition varient entre 30 et
60 secondes par site, avec une application quotidienne ou cingq jours par

semaine, tout au long du traitement anticancéreux. (7)

Au-dela de la mucite, la photobiomodulation a montré un intérét pour palier a

plusieurs autres toxicités liées au cancer et a ses traitements.

La radiodermite, complication cutanée fréquente de la radiothérapie, peut
étre atténuée par des irradiations cutanées avec des longueurs d’'onde comprises
entre 630 et 904 nm et une fluence de 2 a 4 J/cm?, appliquées dés le début de

la radiothérapie (7).

La xérostomie et  I'hyposialie post-radiques  peuvent  bénéficier

d’applications extra-orales sur les glandes salivaires (parotides, sous-maxillaires,
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sublinguales), en utilisant le proche infrarouge (808-904 nm), avec une fluence

de 2 a4 Jlcm?, 2 a 3 fois par semaine (7).

La dysgueusie peut étre améliorée par des irradiations linguales au laser
rouge (630-660 nm), délivrant une fluence de 2 a 3 J/cm?, a raison de plusieurs

séances hebdomadaires.

Le trismus post-radique est pris en charge par irradiation des muscles
masticateurs, notamment le masséter et les ptérygoidiens, dans le proche

infrarouge (808—-830 nm) et a des fluences de 4 a 6 J/cm?2.

La fibrose tardive des tissus irradiés peut étre atténuée par des fluences

de 4 a 8 J/lcm? en proche infrarouge, appliquées en cycles répétés.

La photobiomodulation est également indiquée dans le lymphcedéme
cervical post-curage ou post-radiothérapie, avec des fluences basses de 1 a 4
J/icm?, et dans la neuropathie périphérique induite par chimiothérapie, par
irradiation des trajets nerveux distaux des mains et des pieds avec des fluences
de4a6Jlcm? (7)

Concernant ’hypersensibilité dentinaire, différentes longueurs d’onde
ont déja été testées (630, 808 et 940 nm). Ces études ont montré des résultats
encourageants, mais sans qu'une supéeriorité claire ne soit démontrée.
Récemment, l'irradiation au laser bleu de 445 nm a souligné une sécurité
thermique pour la pulpe, mais ses effets cliniques avant restauration composite
restent peu étudiés. De plus, les travaux antérieurs présentent une forte

hétérogénéité liée aux parameétres techniques utilisés. (31)

Concernant 'ostéonécrose des maxillaires, la photobiomodulation a été

proposée comme traitement adjuvant dans sa prise en charge.

Dans le cas de I'ostéoradionécrose, plusieurs séries de cas et études pilotes
ont montré que I'application de la photobiomodulation sur les muqueuses sus-
jacentes aux zones atteintes et en regard des segments osseux concernés
pouvait améliorer la symptomatologie. Les longueurs d’onde utilisées se situent
généralement entre 660 et 830 nm (rouge et proche infrarouge). Les fluences
rapportées varient entre 3 et 6 J/em?, appliquées de maniére intra-orale sur la

muqueuse et extra-orale au niveau des zones osseuses sous-jacentes.
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L’utilisation réguliére de la photobiomodulation, en association avec les mesures
conventionnelles (antibiotiques, soins locaux, chirurgie conservatrice,
oxygénothérapie hyperbare), semble permettre une réduction de la douleur et

une amélioration de la cicatrisation (7)(32).

Concernant 'ostéonécrose médicamenteuse, des études cliniques pilotes et
des rapports de cas ont montré que la photobiomodulation pouvait réduire
linflammation et accélérer la couverture muqueuse. Les protocoles utilisent
également des longueurs d’onde comprises entre 630 et 830 nm, avec des
fluences de2 a 4 Jlcm? en intra-oralet de4 a 6 J/cm? en extra-oral.
L’association de la photobiomodulation a des débridements chirurgicaux et a une
hygiéne bucco-dentaire stricte améliore le confort des patients et favorise la
cicatrisation. (26)(32)

Toutefois, contrairement a la mucite, pour laquelle la photobiomodulation
bénéficie de recommandations internationales fortes (MASCC/ISOO, WALT), le
niveau de preuve pour l'ostéonécrose demeure limité. Les recommandations
actuelles reconnaissent un potentiel thérapeutique intéressant, mais
considérent la photobiomodulation uniquement comme un adjuvant dans une

stratégie multimodale, et non comme un traitement standard a lui seul. (7)(32)

Des études randomisées contrdlées de plus grande ampleur sont nécessaires
pour confirmer son efficacité et définir des paramétres optimaux adaptés a cette

indication.

L’efficacité de la photobiomodulation repose ainsi sur le respect strict des

parameétres, car cette thérapie obéit a une réponse biphasigue : des doses trop

faibles sont inefficaces, tandis que des doses trop fortes peuvent produire des
effets inverses. Le mode continu est privilégié, en contact ou a faible distance
de la muqueuse, avec un balayage systématique des zones a risque. Aussi, le
port de lunettes de protection adaptées a la longueur d’'onde utilisée est

obligatoire.

Enfin, il est recommandé de ne pas appliquer la photobiomodulation
directement sur les zones tumorales actives, par principe de précaution, méme

si les données actuelles ne suggérent pas d’effet cancérigéne.
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En synthése a la lecture de la littérature internationale, nous pouvons proposer
un tableau récapitulatif des paramétres recommandés pour les indications les

plus courantes.

- Longueur | Puissance/ | Dose . Sources/
Indications Fréquence/Durée _
d’'onde Mode efficace Recommandations
632-660
nm (rouge)
pour les
Avant tissus D 1-6 5y/ semaine MASCC/ISOO
chimio SHedilel mW Jipoint  pendant toute la AL 2,
etradio g, 830 ot (I e AU Rodrigues et al
ontinu 2 :
ORL am (R) J/lcm?)  traitement 27)
Prévention pour les
de la mucite tissus plus
profonds
Avant
o Du début du
chimio
conditionnement
a haute 632-660 40-100 1-2 . . MASCC/ISOO
jusqu’a quelques
dose nm mW Jem? . 2020 (32)
jours apres la
avant
greffe
HSCT
4-6
PG CINIEY gl e EIEE 808-904 50-100 J/point _
2-3x/semaine WALT 2022 (7)
post radiothérapie nm mW (2-4
Jicm?)
Ostéonécrose =58 630-830 2-6 . .
100 mW 2-3x/ semaine Zadig et al (26)
maxillaires nm Jicm?
2-3x/  semaine
Trismus 808-830 4-6
100 mW pendant 4-6 WALT 2022 (7)
radiothérapie nm Jicm?

semaines

Tableau 1 : Proposition de tableau récapitulatif des principaux paramétres
efficaces de la photobiomodulation pour les indications les plus citées dans la
littérature
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Au regard de ces parametres, les études cliniques montrent que l'efficacité de la
photobiomodulation se manifeste différemment selon les indications. Chaque
combinaison de longueur d’onde, puissance, dose et fréquence d’application
induit des effets biologiques spécifiques, a I'origine de bénéfices thérapeutiques

rapportés dans la littérature.

3. Effets thérapeutiques du Low Lever Laser Therapy

3.1 Spécifiques aux mucites

L’essai clinique randomisé de De Carvalho e Silva et Mendes, en double
aveugle mené en 2022 vise a évaluer l'efficacité de la PBM dans la prise en
charge de la xérostomie et la mucite orale résultant de la chimiothérapie et de la
radiothérapie chez les patients atteints d’'un cancer de la téte et du cou via :

e Un questionnaire de la qualité de vie (Qol) : échelle de Likert

¢ L’indice « decayed missing and filled permanent teeth » (DMFT)

e Tableaux parodontaux

e Gravité des Iésions de la muqueuse buccale (Echelle de mucosité de

'OMS)
53 patients ont été inclus et répartis au hasard en 2 groupes. Un groupe
photobiomodulation (PBM) a regu 2 protocoles distincts avec 2 lasers de
longueurs d’onde différentes :

¢ Une longueur d’'onde de 808 nm en extra-oral

e Une longueur d’'onde de 660 nm en intra-oral

Le groupe témoin s’est vu recevoir une irradiation fictive.

En concomitance, le groupe PBM et le groupe témoin se sont vu prescrire de la
salive artificielle a base de xylitol a utiliser 3 fois par jour pendant la durée du

traitement de radiothérapie ou de chimiothérapie.

Il a été observé chez le groupe recevant la PBM, une diminution de I'inflammation
des tissus et une réduction de la douleur associée aux mucites avec un effet
analgésique. Pour le groupe témoin, la diminution du débit salivaire semble

favoriser I'apparition de mucite.
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En ce qui concerne la fonction salivaire, I'activité des glandes salivaires est
renforcée via 'action accrue de facteurs de croissance chez le groupe recevant
la PBM, favorisant ainsi la synthése du collagéne et I'angiogénése. On parle
plutdt d’effet protecteur de la photobiomodulation qui empéche le développement
a des niveaux élevés de xérostomie.

Dans le groupe témoin, nous constatons une augmentation de la consommation
d’aliments liquides au détriment d’aliments plus solides, notamment d’eau ainsi
gu’une diminution de la perception des goUts.

Ces changements alimentaires comportent des conséquences notamment sur la
santé générale avec des apports nutritionnels moins variés, ce qui a nécessité

pour certains patients une complémentation par sonde naso-gastrique.

Ainsi, cette étude nous a montré que la PBM est devenue une méthode a grand
intérét et constitue un mode de traitement pour les séquelles buccales des
thérapies anti-cancéreuses qui induisent un dysfonctionnement des glandes
salivaires qui accentue ainsi la susceptibilité de développer des mucites

buccales. (12)

Dans un essai clinique randomisé mené par I'INCA au Brésil entre
entre 2007 et 2010, 94 patients atteints de cancers de la sphére ORL ont regu un

traitement de radiothérapie de 66 Gy associée a une chimiothérapie de cisplatine.

La photobiomodulation a été appliquée, en prévention, 5 fois par semaine, a
I'aide d’une diode InGaAIP émettant a 660 nm, avec une puissance de 100 mW

et une fluence variant de 1 a 4 J/cm? selon les zones.
Les résultats ont montré

¢ Une réduction significative de l'incidence des mucites sévéres (6,4 %
dans le groupe PBM contre 40,5 % dans le groupe témoin)

¢ Une diminution de la douleur moyenne

e Une amélioration de la qualité de vie mesurée par le score EORTC
QLQ-C30 (cf Annexe 1)

¢ Une meilleure survie sans progression a deux ans (61,7 % contre 40,4
%).
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3.2 Spécifiques a la xérostomie

L’essai clinique randomisé contrélé de GC Louzeiro et al publié en 2020,
a été conduit pour évaluer l'effet de la photobiomodulation chez des patients
atteints de cancers de la téte et du cou recevant une radiothérapie. L’objectif était
de déterminer si la photobiomodulation pouvait préserver la fonction salivaire,

réduire la xérostomie et améliorer la qualité de vie.

27 patients ont été initialement recrutés, mais seuls 21 ont été inclus dans

I'analyse finale (10 dans le groupe PBM et 11 dans le groupe placebo).

Tous recevaient une radiothérapie d’au moins 50 Gy, parfois associée a une

chimiothérapie. Le protocole de PBM utilisait deux types de laser diode :

e 660 nm (rouge, 10 J/cm?, 0,28 J/point, 40 mW) appliqué intra-oralement
sur les glandes salivaires mineures (leévres, joues, palais, langue, plancher
buccal).

e 810 nm (infrarouge, 25 J/cm?, 0,7 J/point, 40 mW) appliqué extra-
oralement sur les glandes salivaires majeures (parotides, sous-

maxillaires, sublinguales).

Les séances de PBM étaient réalisées 3 fois par semaine pendant toute la durée
de la radiothérapie. Dans le groupe placebo, I'embout laser était scellé,

empéchant toute émission lumineuse.

Les patients ont été évalués a quatre moments clés : avant la radiothérapie

(T1), aprés 15 séances (T2), en fin de traitement (T3) et 60 jours aprés la fin (T4).

Les différents parameétres étudiés ont été :

e Le débit salivaire non stimulé par le recueil passif de la salive pendant
15 minutes et stimulé en mastiquant un morceau de latex pour induire la
salivation

e Le pH salivaire mesuré au pH-métre dans la salive stimulée et non
stimulée, qui permet d’évaluer la capacité tampon de la salive.

o La composition salivaire : en protéines totales, électrolytes (sodium,

potassium, calcium, chlorures) et enzymes (amylase et catalase)
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« La xérostomie subjective via :
o Léchelle Visuelle Analogique (EVA/ VAS) : 8 items, de 0 (aucun
symptéme) a 10 (sécheresse maximale).
o TESS (Treatment Emergent Symptom Scale): fréquence et
intensité de la sécheresse buccale (0 a 4).
e La qualité de vie via un questionnaire UW-QOL (University of Washington
Quality of Life Questionnaire) regroupant 12 domaines dont la douleur, la
mastication, la déglutition, la salive, le golt, et 'humeur (Cf Annexe 2):

Demandé avant (T1) et 60 jours apres la radiothérapie (T4).

Au cours de I'étude, une diminution progressive et significative du débit salivaire,
qu’il soit stimulé ou non stimulé, a été observée dans les deux groupes. A la fin
de la radiothérapie (T3), plusieurs patients ne présentaient plus aucun flux
salivaire mesurable. Cependant, aucune différence significative n’a été constatée

entre le groupe recevant la photobiomodulation et le groupe placebo.

Concernant le pH salivaire, la seule différence notable est apparue pour la salive
non stimulée, dont le pH est resté significativement plus élevé dans le groupe
traité par photobiomodulation a T3, suggérant un effet protecteur sur la capacité
tampon. En revanche, aucune différence n’a été observée pour le pH de la salive

stimulée.

L’analyse de la composition salivaire a montré une augmentation significative de
la concentration en chlorures a T3 et T4, dans les deux groupes, ce qui reflete
un dysfonctionnement canalaire. Parallélement, 'activité amylasique a fortement
diminué a T3, traduisant une atteinte acineuse, avec une récupération partielle
mais non significative a T4. Les concentrations en protéines totales, calcium,
sodium, potassium ainsi que l'activité catalase n’ont montré aucune variation

significative ni entre les groupes ni au cours du temps.

D’un point de vue clinique, les scores de xérostomie, évalués par les échelles
VAS et TESS, se sont aggravés progressivement dés la quinziéme séance de
radiothérapie, sans différence entre les deux groupes. Enfin, la qualité de vie
évaluée par le questionnaire UW-QOL s’est significativement dégradée entre le
début du traitement (T1) et le suivi a deux mois (T4), en particulier dans les
domaines liés a la mastication, la déglutition, la salive et le godt, et aucun

bénéfice de la photobiomodulation n’a été mis en évidence.
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Ainsi, selon ce protocole (660 et 810 nm, 3 fois/semaine pendant la RT), la
thérapie par photobiomodulation n’a pas permis de préserver le flux salivaire,
de réduire la xérostomie ni d’améliorer la qualité de vie. Le seul effet
significatif observé est le maintien d’un pH salivaire plus favorable en fin de
radiothérapie, ce qui pourrait aider a limiter I'acidification buccale et ses

conséquences (caries, infections opportunistes).

Les auteurs concluent que la PBM pourrait avoir un réle protecteur partiel, mais
que ses bénéfices restent insuffisants sur les principaux parameétres cliniques. lls
insistent sur la nécessité de nouvelles études avec des échantillons plus
larges, un suivi a long terme et différents protocoles de laser pour mieux

évaluer son potentiel. (30)

3.3 Spécifiques a I’hypersensibilité dentinaire

Hegazy et al ont menés une étude randomisée contrdlée qui vise a évaluer
I'efficacité de trois longueurs d’onde de laser a diode de faible puissance (445,
660 et 970 nm) appliquées avant une restauration composite dans le traitement

des lésions cervicales non carieuses symptomatiques (NCCL ou LCNC).
9 patients présentant 36 Iésions ont été inclus et répartis en quatre groupes :

e Contréle (simulation laser)

e 445 nm
e 660 nNm
e 970 nm

La sensibilité a été mesurée au moyen de I'échelle visuelle analogique (EVA) a
différents temps de suivi (1 jour, 2 semaines, 1, 3 et 6 mois) ainsi que par test
électrique pulpaire (EPT) a 3 et 6 mois. En paralléle, une étude in vitro a été
réalisée sur des disques dentinaires afin d’analyser la topographie des tubules

au microscope électronique a balayage (MEB).

Les résultats montrent une diminution significative de la sensibilité dans tous
les groupes traités par laser par rapport au contrdle. La réduction était plus
marquée pour la longueur d’onde de 660 nm, suivie de 970 nm, tandis que le 445

nm induisait une ameélioration plus tardive et moins prononcée.
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Les observations au microscope confirment ces résultats : les lasers 660 et 970
nm entrainent un rétrécissement significatif des tubules dentinaires sans
provoquer de fusion, alors que le 445 nm ne montre qu’une réduction Iégére et

non significative.

En conclusion, l'irradiation préalable au laser a diode, particulierement a 660 et
970 nm, améliore la désensibilisation des l|ésions cervicales non carieuses
symptomatiques avant restauration composite et modifie favorablement Ila
structure tubulaire dentinaire. Cette approche apparait prometteuse pour
optimiser la prise en charge clinique de I'hypersensibilité dentinaire, tout en

préservant les conditions d’adhésion des restaurations composites. (31)

3.4 Autres voies d’applications thérapeutiques en cours
d’évaluation

Concernant le trismus et |a limitation de I’ouverture buccale, une étude
de cas a examiné |'utilisation de la photobiomodulation dans la prise en charge
du trismus, deux mois apres la radiothérapie. Lors de la derniére séance de
photobiomodulation, I'ouverture buccale du patient est passée de 20 a 30 mm et
la douleur a diminué, passant d'un score visuel analogique (EVA) de 9 a 1. Ces
résultats positifs ont persisté jusqu'a un an aprés la derniere séance de
photobiomodulation.

La principale justification d'un éventuel bénéfice clinique de Ia
photobiomodulation dans la prise en charge du trismus est son potentiel a réduire
la fibrose et a favoriser la régénération musculaire.

Mais en raison du nombre limité de données cliniques, aucune recommandation
n'est possible concernant l'utilisation de la photobiomodulation pour la prise en

charge du trismus. (7)

Concernant 'ostéonécrose des maxillaires, a ce jour, aucune étude
clinique n’a encore confirmé I'efficacité ou la sécurité de la photobiomodulation
dans la prévention ou le traitement de I'ostéoradionécrose radio-induite.
Une étude in vivo, a démontré que la photobiomodulation appliquée sur l'os de
rat avant et pendant la radiothérapie a eu un effet positif, et des résultats

comparables ont été décrits dans une autre étude animale. (7)
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Concernant 'ostéonécrose liée aux biphosphonates, plusieurs études ont mis

en évidence un effet bénéfique de la photobiomodulation. (14)

Une revue a conclu que l'utilisation de la photobiomodulation pourrait présenter
un avantage significatif par rapport a la thérapie classique, car le taux de réponse
complet global était de 55 % pour les patients ayant subi une photobiomodulation,

contre seulement 30% pour les patients recevant les soins classiques. (7)

Comme indiqué précédemment, la photobiomodulation stimule la synthése
prothétique de collagene donc la régénération osseuse. L'intérét de la
photobiomodulation résiderait alors dans sa capacité a stimuler Ila
microcirculation, a favoriser 'angiogenése, a stimuler la synthése protéique de
collagéne a améliorer la cicatrisation muqueuse et a réduire la douleur,

contribuant ainsi a une meilleure évolution clinique. (7)(14)

Nous avons exposé les principales applications cliniques de la
photobiomodulation dans la gestion des effets secondaires des traitements
oncologiques de la sphére oro-faciale, ainsi que les parameétres recommandés

pour en optimiser 'efficacité et la sécurité d’emploi selon les indications.

Il apparait ainsi intéressant de transposer ces connaissances théoriques dans la
pratique clinique a travers un parcours de soins oncologiques en présentant sa
mise en ceuvre au sein d’un centre de radiothérapie et plus précisément le centre

de radiothérapie Guillaume le Conquérant au Havre.
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IV. La thérapie par photobiomodulation au centre de
radiothérapie du Havre

1. Présentation du centre de radiothérapie du Havre

Situé au cceur du Havre, dans le quartier de I'Eure, le Centre de Radiothérapie
Guillaume Le Conquérant (CGLC) constitue la structure de référence pour la
prise en charge radiothérapeutique des patients atteints de cancer sur le territoire
havrais. Il collabore étroitement avec la Clinique des Ormeaux, ’Hopital privé
de I’Estuaire, ainsi qu’avec le Groupe Hospitalier du Havre, et en particulier

I'Hoépital Jacques Monod.

Le Centre méne une activité de recherche clinique, avec prés d’'une dizaine
d’essais ouverts aux inclusions, et 'ensemble des praticiens sont membres actifs
de la Société Francaise de Radiothérapie Oncologique (SFRO) et
plusieurs groupes coopérateurs nationaux (notamment le GORTEC et
'’ANOCEF).

Le CGLC dispose de trois accélérateurs linéaires de particules, dont
un TrueBeam installé en 2021 et un Halcyon en 2023, permettant la délivrance
de traitements de radiothérapie conformationnelle 3D, de radiothérapie
conformationnelle avec modulation d’intensité (RCMI/IMRT), ainsi que

de radiothérapie stéréotaxique, avec ou sans asservissement respiratoire.

Le centre s’est doté en 2020 d’'un scanner de simulation de derniére
génération, garantissant la précision du repérage et du positionnement des

patients.

Chaque année, le CGLC prend en charge plus de 1400 nouveaux patients et
réalise environ 1500 irradiations, conformément aux recommandations
nationales et internationales de bonne pratique. Le Centre est titulaire d’une
autorisation de traitement du cancer délivrée par ’ARS Normandie, ainsi
que des autorisations de traitements en conditions stéréotaxiques intra et
extra-craniennes, avec ou sans asservissement respiratoire, conformément aux

exigences de ’ASN.
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2. Le dispositif utilisé : le laser

Depuis l'été 2023, les patients peuvent bénéficier de séances de
photobiomodulation.
Comme décrit sur son site internet, le centre est équipé de 2 appareils :

- UnATP 38 LED

- Un stylet laser HILARIS TL 150 pour les lésions intrabuccales

L'ATP 38 est un dispositif médical de 4¢ génération reposant sur
la technologie Low Level Light Therapy décrite dans ce travail de thése. L'ATP
38 émet des lumiéres froides polychromatiques a partir de SCPC (Semi-

Conducteurs Polychromatiques Collimatés).

Cependant, PATP 38, en tant que panneau LED extra-oral, n’est pas l'outil
recommandé pour traiter directement la mucite intra-bucale. En effet, les
recommandations MASCC/ISOO décrites précédemment qui guident la prise
en charge de Ila mucite orale s’appuient sur des protocoles
de photobiomodulation intra-orale (laser ou dispositifs intra-oraux) avec des
parameétres précis qui visent a délivrer une dose contrblée directement sur la
muqueuse. Les panneaux externes ne délivrant pas la méme dose ni le méme

profil de pénétration sur la muqueuse buccale. (26)

Le laser HILARIS TL 150 est une gamme de lasers thérapeutiques
basse intensité (low-level laser / hémolaser). Le modele « 150 » (TL 150)
signifie que I'appareil délivre une puissance de sortie de 150 milliwatts (mW)
et une longueur d’'onde de 660 nm. Dans la gamme, il existe d’autres puissances
pour d’autres usages : 50 mW, 100 mW, et 200 mW.
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Figure 3 : Photographie personnelle présentant le dispositif HILARIS TL 150
dans sa mallette de rangement

Il est décrit par le fabriquant comme un appareil de thérapie « hémolaser » mais
son usage n’est pas limité a cela : grace aux applicateurs optiques, il peut servir
a des irradiations de tissus, zones superficielles ou localisées correspondant

ainsi a la thérapie par photobiomodulation.

En pratique, cela pourrait correspondre a des traitements de plaies, inflammation,
cicatrisation, douleur, et dans notre intérét pour la prévention ou prise en
charge de mucite, xérostomie, inflammation orale, selon les protocoles et la

zone traitée.

Plus précisément, le laser fonctionne sur batterie (ou accus rechargeables) avec
adaptateurs interchangeables. Les applicateurs intra-oraux sont stérilisables et

réutilisables.

Il'y a un minuteur intégré, permettant a son manipulateur de choisir parmi l'une
de 6 durées de traitement possibles. Ainsi, une simple pression déclenche le

laser et permet une irradiation de surface sans pertes.
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3. Le protocole utilisé

3.1 Documentation clinique et administrative

Les séances de photobiomodulation au centre de radiothérapie Guillaume

Le Conquérant du Havre sont mises en ceuvre sous prescription médicale. Dans

le cas de la prévention des mucites radio-induites, 'ordre médical est de réaliser
2 a 3 séances par semaine durant la radiothérapie.
Si le stade de mucite de grade |l est établi, la phase curative induit un passage a

5 séances par semaine.

Ensuite, une fiche administrative décrit le patient concerné par la mise en place

du traitement. Celle-ci contient :
- Ses informations d’identification
e Nom, prénom, date de naissance, photo du patient
e Numéro d’assurance, coordonnées
e Oncologue référent : Dr Laurent MARTIN ici
e Etat: nouveau patient ou non
- Le diagnostic : un code et une description du diagnostic
- Un contact d’urgence
- Les informations relatives aux séances : décrites sur un schéma avec
les zones de traitement de la bouche et les temps associés d’application
du laser
- Le volume cible des RT associé : soit la zone concernée par la
radiothérapie

Souvent, il est indiqué en complément la position du patient (allongée ou assise).

Durant chaque séance, une grille de tracabilité accolée a la fiche administrative

est remplie par le personnel médical. Sous forme de tableau, elle comprend :
- La date : de la séance de photobiomodulation
- Le numéro de séance : permettant un suivi cumulé
- L’identification du manipulateur
- La technique utilisée : Stylet, ATP etc. (type d’embout / interface)
- Le grade de la mucite selon I'échelle OMS 0 a 4
- Le grade de la radiodermite selon I'échelle CTCAE

- La douleur ressentie selon I'échelle EVAde 0a 10
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- Le nombre de séances de radiothérapie

- Les observations cliniques

Cette grille permet d’évaluer I'efficacité du traitement au fil des séances.

Dernierement, une fiche de recueil du consentement vient compléter la

documentation du patient. Elle précise le nom du docteur qui a donné les
informations détaillées sur le déroulement des séances de photobiomodulation.
Elle est complétée par une déclaration sur I’honneur de I'acceptation ou non
gu’un manipulateur d’électroradiologie réalise les séances et de la prise de
photographies permettant d’apprécier I'évolution des mucites et dermites qui
seront intégrées au dossier patient.

Elle se termine par le nom, le prénom, la date de naissance et signature du
patient ainsi que le nom, le prénom et la qualification du professionnel ayant

recueilli le consentement.

3.2 Déroulement d’une séance

Chaque séance, d’une durée de 5 a 10 minutes, suit un protocole standardisé

afin d’assurer la reproductibilité et la sécurité du soin.

Apreés lidentification du patient et la vérification de sa prescription médicale, le
praticien, ici un manipulateur en radiologie, évalue les effets secondaires du jour
selon les outils validés et définis précédemment dans la grille de tragabilité

(grades OMS pour la mucite, CTCAE pour la dermatite, EVA pour la douleur).

Cette étape permet d’adapter le plan de traitement a I'évolution clinique. Le
patient est ensuite installé en position assise ou allongée, et les protections
oculaires spécifiques sont mises en place pour le patient et le soignant. Le
dispositif de photobiomodulation est paramétré selon les recommandations du
fabricant et du service : longueur d’onde, fluence, puissance et temps d’irradiation

par zone.

L’application se fait de maniére non invasive, par balayage lent, contrélé et
indolore, sur les muqueuses buccales a risque, définies sur le schéma par le
médecin oncologue référent (palais, langue, face interne des joues). Le temps

d’irradiation pour chaque zone, varie généralement entre une a trois minutes par
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site. En fin de séance, le professionnel retire les protections oculaires, vérifie le
confort du patient et délivre les conseils d’hygiéne buccale et de gestion des

symptdmes (hydratation, alimentation non irritante, soins topiques).

Au centre de radiothérapie du Havre, il est délivré au patient une solution de bain
de bouche a la composition variable. Plus généralement, il s’agit d’'une solution
associant du bicarbonate, de la xylocaine, et un anti-inflammatoire
(Solumedrol). Si une mycose est associée, une prescription de bain de bouche a
la Fungizone peut étre indiquée. Si une xérostomie est associée, un bain de
bouche au coca cola est généralement conseillé par le Docteur Martin ayant
remarqué son efficacité a stimuler les glandes salivaires endommagées par les

traitements de radiothérapie.

Nous pouvons ainsi proposer, sous forme de tableau, une synthése de cette
partie décrivant I'utilisation d’un stylet laser dans le traitement des mucites radio-

induite au centre de radiothérapie au Havre.

Tableau 2 : Proposition de tableau récapitulatif des paramétres utilisés pour la
thérapie par photobiomodulation par le stylet laser HILARIS au centre de
radiothérapie du Havre

Parameétres Plage utilisée

Longueur d’onde (A) 660 nm
Fluence (dose énergétique) 5J/cm?
| Puissance | 150 mW
Temps d’irradiation par point 1 a 2 minutes
Zones traitées Palais, langue, joue

3x/ semaine en prévention

Frequence d'application 5x/ semaine en curatif

Durée totale du traitement Tout au long de la radiothérapie

o III
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Pour finir, la disponibilité trés récente de ce dispositif au centre de radiothérapie
et le peu de patients bénéficiant de cette thérapeutique ne nous a pas permis de
mener une étude pilote montrant les effets thérapeutiques de la
photobiomodulation sur un nombre de patients traités au Havre. Mais ce travail
de these pourra apporter des perspectives de recherche pour appuyer son niveau

de preuve clinique.

V. Perspectives

Alalecture de la littérature, a 'analyse du protocole utilisé et de la prise en charge
des patients au Centre de radiothérapie du Havre, il serait intéressant de
proposer I'élaboration d’'une étude clinique sur la population havraise qui pourrait
faire 'objet d’'un autre travail de thése ou mémoire visant a évaluer I'efficacité de
la photobiomodulation sur la mucite orale induite par la chimiothérapie et la

radiothérapie chez les patients atteints de cancer de la sphére ORL.

Cette étude pourrait porter sur un essai contrélé randomisé comparant 2
groupes :
e Groupe A : un recevant des soins standards de prévention orale : hygiéne
buccale, conseils et traitement des symptémes
e Groupe B: un recevant ces mémes soins standards associés a une
thérapie par photobiomodulation prophylactique selon un protocole décrit
et défini
L’objectif serait en premier lieu de montrer une réduction de l'incidence de la
mucite orale pendant les traitements oncologiques chez les patients du groupe B
versus le groupe A contrdle.
Mais aussi de détecter des différences dans :
e La seévérité de la mucite
e L’échelle de douleur rapportée par le patient
e La consommation d’antalgiques
e La qualité de vie : via le score EORTC QLQ-C30 ou le questionnaire UW-
QOL par exemple
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Il serait nécessaire de prendre en compte une population avec des critéres
d’inclusion : un age supérieur a 18 ans, le traitement par radiothérapie et
chimiothérapie concomitante en traitement d’un cancer de la téte et du cou, et la
signature d’'un consentement a la participation a cette étude.

Le principal critére d’exclusion pourrait étre la présence d’'une Iésion tumorale
intra-buccale détectée qui contre-indique I'utilisation de la photobiomodulation

dans ce cas, comme décrit précédemment dans les recommandations.

Les évaluations seraient réalisées avant le traitement, chaque semaine durant le

traitement et sur les semaines qui suivent.

La sécurité de I'étude devra étre évaluée tout au long de sa réalisation avec

déclaration des événements indésirables.

Le but serait ainsi de confirmer l'intérét clinique de la photobiomodulation et

valider sa faisabilité dans un service de radiothérapie local.
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Conclusion

Les recherches odontologiques comme oncologiques, ont démontré que la
photobiomodulation induit des effets biologiques tissulaires qui se traduisent par
des bénéfices cliniques concrets pour les patients, notamment dans la

prévention et le traitement des mucites radio ou chimio-induites, et la réduction

de la xérostomie. Ces résultats ont conduit la Multinational Association of
Supportive Care in Cancer (MASCC) et I'lnternational Society of Oral Oncology
(ISOO)a intégrer la photobiomodulation dans leurs recommandations
internationales pour la prise en charge des mucites orales liées aux traitements
anticancéreux. Ces recommandations feront d’ailleurs I'objet d’'une mise a jour
en début d’année 2026.

Dans le contexte spécifique de la radiothérapie des cancers de la sphére oro-
faciale, la photobiomodulation s'impose comme une approche complémentaire
non invasive, sans effet indésirable notable, et ayant surtout un fort impact sur la
qualité de vie des patients. En réduisant la sévérité et la durée des mucites,

elle permet de maintenir la continuité du traitement, de limiter le recours aux

antalgiques majeurs et d’'améliorer la nutrition.

Le Centre de Radiothérapie Guillaume Le Conquérant du Havre s’inscrit
pleinement dans cette dynamique innovante. Grace a un équipement moderne
combinant un stylet intra-buccal pour la prévention des mucites et un
dispositif ATP38 pour la gestion des radiodermites, le centre a su intégrer la
photobiomodulation dans un protocole et sa mise en ceuvre quotidienne illustre
la faisabilité et la pertinence clinique de la technique dans un environnement

hospitalier.

Toutefois, malgré les données encourageantes de la littérature, certaines limites
persistent. Les protocoles restent hétérogénes, les paramétres d’irradiation ne
sont pas encore parfaitement standardisés, et les mécanismes biologiques
impliqués continuent d’étre explorés. Dans cette perspective, la poursuite
d’études cliniques contrdlées apparait essentielle pour consolider les niveaux de

preuve et optimiser les protocoles.
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De plus, les informations encore invasives sur le colt des lasers, le manque
d’études significatives et I'absence de cotation CCAM dans la nomenclature
positionnent la photobiomodulation comme une thérapie future.

Mais elle constitue une thérapie de support prometteuse, au croisement de la
physique, de la biologie et de la clinique. Et son développement continu, soutenu
par la recherche et la formation des équipes soignantes, permettra, a terme, de
'intégrer a la prise en charge des traitements oncologiques. Elle incarne
I'évolution vers une médecine plus préventive et respectueuse du confort du

patient.
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Annexes

F AN o] 1o)X TP
Questionnaire EORTC QLQ-C30 version 3

O

EORTC QLQ-C30 (version 3)

Nous nous intéressons a vous et a votre sants. Repaﬂezmmmamneslesqusﬁousmmmmlechiﬁe
qui comrespond le mieux a votre situation Il n'y a pas de "bomne” ou de "mauvaise” réponse. Ces mformations

sont stnctement confidentielles.
Merci de préciser;
Vos mma!es I (A R
Date de naissance xslamee) by oy b oyhagey ()
I_adatedau;outd < ) 10 T S G o YA B
Pasdu Un Assez Beaucoup
£ tout  peu

L Avez-vous des S s efforts

physiques pém ﬂ a provision

chargé ouw ] 1 2 3 4
2. Avez-vous des difficultés a faire % 2 1 2 3 4
3. Avez-vous des difficultés a fai dehors? 1 2 3 4
4. Etes-vous obligé(e) de restes-amitf ou dans um J

pendant la journée” 1 2 3 4
5. Avez-vous besoin d'aide pour manger, ous habiller,

faire votre toilette ou aller aux toileftenSw -— o 1 2 3 4

'/
Au cours de la semaine passée: / Un Assez Beaucoup
u

6.

10.
11

13
14
15.

2 Ce——
Avez-vous été géné(e) pour faire votre travail ou
vos activités de tous les jours? '

Avez-vous été géné(e) dans vos activités de loisirs?

Avez-vous eu le souffle court?

Avez-vous ressent de la douleur?

Avez-vous eu besomn de repos? 1 2 3 -
Avez-vous eu des difficultés pour dormir? 1 2 3 B
Vous étes-vous senti(e) faible? 1 3 S
Avez-vous manque d'appétit? 1 2 3 4
Avez-vous eu des nausées (mal au coeur)? 1 2 3 4
Avez-vous vomu? 1 2 3 -

Passezala swvante SV.P.
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Au cours de la semaine passée: Pasdu Un Assez Beaucoup

tout peu
16. Avez-vous été constipé(e)? 1 2 3 4
17. Avez-vous eu de la diarrhée? 1 2 3 4
18. Etiez-vous fatigué(e)? 1 2 3 4
19. Des douleurs perturbe vos activités quotidiennes? 1 2 3 4
20. a vous concentrer sur
. par exenplc pour lire le journal ; 4 " ’

[

o
K: \
o —

(=) o

s LY

T

23. Vous étes-vous senti(e) irritable? / 1 2 3 4
24, Vous étes-vous senti(e) dépngafie)’ 1 2 3 4
25 Avez-vous eu des difficul fepofvous souveps J
de certamnes choses? 1 2 3 4
26. Votre état physique ou votre tra rﬂcd &
vous ont-ils géné(e) dans votre vie ? - 1 2 3 4
—

27. Votre état physique ou votre traitement médical

vous ont-ils géné(e) dans vos activités S0Ciale S /
(par exemple, sortir avec des anus. aller au cinéma ) 3 4
28. Votre état physique ou votre tratement medical

3 -

vous ont-ils causé des problémes financiers?

Pour les questions suivantes, veuillez répondre en entourant IA ntre
1 et 7 qui s'applique le mieux a votre situation

p—
29. Comnwnt&ahwﬁez-musmueémdesamémcmdelampw /
1 2 3 4 5 6 /

Tres mauvais
—
30. Comment évalueriez-vous l'ensemble de votre gualité de vie au cours de la semaine passée?
1 2 3 - 5 6 7
Trés mauvais Excellent

© Copyright 1995 EORTC Seady Group o Quality of Life Tous draits reservés  Version 3.0.
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ANNEXE 2 &« ittt e e e e e e e e e e e —— e e e e e e e e e e e n————etaraaaeeeeeaaaannnnnneenes 42
Questionnaire UW-Qol de qualité de vie de I'Université de Washington en
version frangaise

MNam:

Questionnaire du patient

Ce questionnaire porta sur votre santé el voire qualitéd de vie au cours des sept derniers jours. 5'il
wous plait répondez a toules les questions en cochant une case pour chaque question.

1. Douleur. (Cocher une case: H )

Je n'ai pas de doulsur.

Il y & une petite doulsur qui ne nécessite pas de madication.

J'ai une douleur modérée qui requiert une médication régulidgre (ex. paracétamaol).

J'ai une douleur sévare qui est contrilée seulament par prescription médicale (sx. morphine).
J'ai ume douleur sévéare qui n'est pas contrilés par médicalion.

2. Apparence. (Cocher une case: 5 )

Il n'y a pas de changemeant da mon apparence.

L& changement de mon apparance est mineur.

Maon apparence me dérange mais ja demeure actif(va).

Ja me sans défiguréie) de maniére significative et je limite mas activités 8 cause de mon apparenca.
Je ne peuwx pas citoyer les gens a cause de mon apparence.

3. Activité. (Cocher une case: H)

Je suis aussi actifive) gue je ai loujours &lé.

Il y a des moments ol je n'arrive pas & maintenir mon rythme habitusl, mais pas souvent.

Je suis souvent fatigué{e) el je dois ralentir mes activilés bien que je puisse continuer &
sortir.

JB ne 5005 pas parce que j& n'en ai pas la forca.
Je raste habitusllemant au lit ou dans mon fauteuil et je ne quitte pas la maison.

4. Leisir. (Cocher une case: E)

Il n'y & pas de imitations pour des activitas récréatives a la maison ou a I'extariaur.
Il y a cartaines chosas que je ne peux pas faire mais je sors el apprécie toujours la vie.
Trés souvent je souhaiterais sorlir davantage, mais ¢a ne me dit rien.
I Iy a des limitations importantes a ce que je peux faire, la plupart du temps je reste a la maison et regarde la
TV.
Ja ne peux rien faire d'agréable.
5. Déglutition. (Cocher une case: &)

Je paux avaler normalament comme d'habitude.

Je ne peux pas avaler cartains aliments solides.

Je paux avaler saulement las aliments liquides

Je ne peux pas avaler parce gue “¢a prend le mauvais chamin® et ja m'étouffe.

6. Mastication. (Cocher une case: B)
Je peux mastiquer { macher comme d'habitude.

Je paux manger les alimeanis mous mais pas macher cartains alimants.
Je ne peux méme pas macher les aliments mous.
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7. Parole. (Cocher une case: &)

Mon élocution est normale, comme d’habitude.

J'ai de la difficulté a dire certains mots mais je peux étre compris au téléphone.
Seuls ma famille et mes amis peuvent me comprendre.

On ne me comprend pas.

ooono

8. Epaule. (Cocher une case: )

Je n'ai pas probléme avec mon épaule.

Mon épaule est raide mais ¢a n'affecte pas mes activités ni ma force.

La douleur ou la faiblesse de mon épaule m'a forcé & changer mon travail / mes loisirs.
Je ne peux pas travailler ou faire mes loisirs & cause des problémes avec mon épaule.

Ooooo

9. Godt. (Cocher une case: M)

Je peux apprécier le godt des aliments normalement.

Je peux apprécier le godt de la plupart des aliments normalement.
Je peux apprécier le golt de certains aliments.

Je n‘apprécie le golt d’aucun aliment.

o o o i |

10. Salive. (Cocher une case: &)

Ma salive a une consistance normale.

J'ai moins de salive que normalement mais c'est suffisant.
J'ai trop peu de salive.

Je n'ai pas de salive.

ooono

11. Humeur. (Cocher une case: M)

Mon humeur est excellente et n'est pas affectée par mon cancer.

En général mon humeur est bonne et affectée seulement occasionnellement par mon cancer.
Je suis ni de bonne humeur ni déprimé(e) par rapport & mon cancer.

Je suis quelque peu déprimé(e) par rapport @ mon cancer.

Je suis extrémement déprimé(e) par rapport & mon cancer.

Ooooono

12. Anxiété. (Cocher une case: )

Je ne suis pas anxieux(se) par rapport 2 mon cancer.
Je suis un peut anxieux(se) par rapport @ mon cancer.
Je suis anxieux(se) par rapport & mon cancer.

0
0
0
[ Je suis trés anxieux(se) par rapport 2 mon cancer.

13. Quels problémes ont été les plus importants pour vous au cours des sept derniers jours ?
Cocher M un maximum de trois cases:

1 Douleur 1 Déglutition [ Godt

[ Apparence 1 Mastication [ Salive

[0 Activité O Parole O Humeur
0 Loisirs 0 Epaule 0 Anxiété
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QUESTIONS GENERALES
14. Comparé avec le mois précédant le développement de votre cancer, comment évalueriez-
vous votre qualité de vie reliée a votre santé?
(Cocher une case: )

Bien meilleure

0o g

Quelque peu meilleure
0 A peu prés semblable
0 Pire
[ Bien pire

15. En général, diriez-vous que votre qualité de vie reliée a votre santé au cours des sept derniers
jours a été : (Cocher une case: M)

Excellente
Tres bonne
Bonne
Moyenne
Faible

Tres faible

]

oooogao

16. La qualité de la vie globale inclue non seulement la santé physique et mentale, mais également
beaucoup d'autres facteurs tels que la famille, les amis, la spiritualité, ou les activités de loisirs
personnels qui sont importantes pour votre épanouissement. En considérant dans votre vie tout ce
qui contribue a votre bien-étre personnel, évaluez votre qualité de la vie globale au cours des sept
derniers jours. (Cocher une case: M)

[ Excellente
[ Tres bonne
[0 Bonne

1 Moyenne

[0 Faible

[ Tres faible

17. S'il-vous plait décrire tout autre probléme (médical ou non médical) que est important pour votre qualité de la vie
et qui n'a pas été adéquatement abordé par nos questions (vous pouvez joindre des feuilles additionnelles si
nécessaire).
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Thése d’exercice : Chir. Dent. : Lille : Année 2026 —

Titre de la thése en francais / Diane WEISS. - p. (71) :ill. (3) ; réf. (32).

Domaines : pathologie bucco-dentaire ; chirurgie buccale ; imagerie et radiologie

Mots clés Libres : laser, mucites, photobiomodulation, oncologie, effets
secondaires, soins de support

Résumé de la thése en francgais

La photobiomodulation, ou laser de faible intensité constitue une approche
thérapeutique non invasive utilisée en soin de support oncologique. Son intérét
repose sur ses effets biologiques anti-inflammatoires, antalgiques et cicatrisants,
liés a une action mitochondriale favorisant la production d’ATP et la régulation des
médiateurs cellulaires. Dans le contexte des cancers de la sphére ORL, la
photobiomodulation apparait particulierement pertinente pour la prévention et la
prise en charge des effets secondaires induits par la chimiothérapie et la
radiothérapie. Les données de la littérature soulignent une efficacité démontrée
dans la réduction de l'incidence, de la sévérité et de la douleur des mucites
orales, avec un impact positif sur la qualité de vie des patients, soutenue par les
recommandations internationales. Des bénéfices sont également rapportés pour
la xérostomie, le trismus, 'hypersensibilité dentinaire et certaines formes
d’ostéonécrose des maxillaires, bien que ces indications nécessitent encore une
standardisation des protocoles. La photobiomodulation s’inscrit ainsi comme un
soin de support prometteur dans la prise en charge globale des patients atteints de

cancers de la sphére ORL.

JURY :

Président : Madame la Professeure Caroline Delfosse

Assesseurs : Monsieur le Docteur Laurent Nawrocki
Monsieur le Docteur Jérébme Vandomme

Madame le Docteur Julie Bemer
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