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Introduction

Aujourd’hui, le vieillissement de la population francaise est associé a une augmentation de
I’incidence des cancers chez la personne agée (PA) de plus de 75 ans. L’oncogériatrie vise a
garantir par une approche pluridisciplinaire et multiprofessionnelle, un traitement du cancer
adapté a 1’état de santé du patient agé aux différentes étapes de sa maladie. La personne agée
est souvent polymédiquée et donc de ce fait, exposée a un risque de iatrogénie médicamenteuse
important. Les personnes agées constituent une population spécifique en raison de la survenue
fréquente de polypathologies, et, pour les plus agées d’entre elles, de I’existence d’une fragilité
physique, psychique ou socio-économique et d’un risque de perte d’autonomie et de

dépendance.

Aujourd’hui environ 30 a 40% des patients ont recours a des thérapeutiques complémentaires
et/ou alternatives (TCA), tel que la phytothérapie, I’homéopathie, 1I’aromathérapie. (1) Ces TCA
peuvent interagir avec les traitements des patients et/ou la chimiothérapie. Cependant peu de
patients en informent leur médecin ou leur pharmacien. Les risques, bien qu’encore trop peu
¢tudiés, sont réels. Il est donc essentiel pour les médecins et les pharmaciens d’identifier ces

TCA et d’accompagner ces patients.
L’objectif de ce travail est de déterminer, dans une population de patients de plus de 70 ans

atteints de cancer, la proportion de patients qui ont recours a ces TCA, a quelle fréquence et

I’impact que peuvent avoir ces thérapies complémentaires sur leurs traitements contre le cancer.

17



Partie 1 : Thérapies complémentaires et/ou alternatives et oncologie

A. Généralités

1. Définitions

Il existe trés souvent une confusion entre thérapies complémentaires et thérapies alternatives,

or, ces deux notions sont a distinguer.
1.1 Thérapies complémentaires

Les thérapies complémentaires se définissent comme étant des traitements adjuvants permettant
de limiter les effets secondaires et I’impact psychologique des traitements allopathiques. Elles
sont utilisées en complément des traitements conventionnels. Ces thérapies ont pour vocation

I’amélioration de la qualité de vie des patients. (2) (Tableau 1)

Hypnothérapie Thérapie par le contact
Relaxation Méditation

Réflexologie Acupuncture

Visualisation Homéopathie

Musicothérapie Chiropraxie

Aromathérapie Tai-chi

Yoga Aide par un groupe de soutien

Tableau 1 : Liste non exhaustive de thérapies complémentaires

1.2 Thérapies alternatives

En revanche, les thérapies alternatives sont employées pour remplacer les traitements

conventionnels. Elles visent a prévenir ou traiter, ici par exemple, le cancer. (2) (Tableau 2)
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Phytothérapie :  Curcuma, Millepertuis, Traitement Di Bella (somatostatine,
Ginseng, Gui bromocriptine, cyclophosphamide,

multivitamines)
Traitement de Beljanski (ARN fragments) Cartilage d’aileron de requin

Régime Schwartz Aide spirituelle exclusive

Tableau 2 : Liste non exhaustive de thérapies alternatives

1.3 Les différentes appellations existantes

D’autres termes sont régulierement retrouvés :

-« Meédecines non conventionnelles », « Traitements non conventionnels a visée
thérapeutique », utilisés respectivement par le Parlement européen et par la Direction
générale de la Santé, qui renvoient a la définition des médecines alternatives et
complémentaires.

- «Soins de support », terminologie utilisée en France dans le domaine du cancer (premier
Plan Cancer 2003-2007) ;

-« Meédecines douces », « Médecines paralleles », utilisés par le grand public. (3)

1.4 Le cancer

Le cancer se définit, selon I’Institut National du Cancer (Inca), comme étant « une maladie
provoquée par la transformation de cellules qui deviennent anormales et proliférent de fagcon
excessive. Ces cellules déréglées finissent par former une masse qu'on appelle tumeur maligne.
Les cellules cancéreuses ont tendance a envahir les tissus voisins et a se détacher de la tumeur.
Elles migrent alors par les vaisseaux sanguins et les vaisseaux lymphatiques pour aller former

une autre tumeur (métastase) » (4)
2. Epidémiologie
2.1 Contexte

La consommation de TCA dans la population générale est de plus en plus répandue. Selon les
études, 25 a 50% de la population des pays industrialisés utilisent des TCA. (5) Chez les patients

atteints de cancer, 7% a 64% se tournent vers les TCA. (6)
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2.2 Incidence

2.2.1 En France

En France pres de 50 % de la population générale agée de 18 ans et plus ont déja eu recours au
moins une fois & une médecine complémentaire et/ou alternative. (2) Concernant les personnes
atteintes de cancer la prévalence de consommation de TCA en France varie entre 28% et 34%

selon les études. (7) (8)

2.2.2 Dans le monde

Il existe une grande hétérogénéité entre les différents pays en ce qui concerne la fréquence
d’utilisation de TCA. Les Etats-Unis sont le pays ou I"utilisation y est la plus importante : 50%
a 83% des adultes et 84% des enfants atteints de cancer ont rapporté avoir déja eu recours au
moins une fois aux TCA. En Australie c’est jusqu’a 65% des adultes et 46% des enfants atteints
de cancer. (9) L’Italie rapporte le taux le plus bas d’utilisation de TCA dans une population

atteinte de cancer avec 22%. (10)

Entre 2002 et 2007 I'utilisation de TCA est estimée entre 36% et 38% par la population générale
aux Etats-Unis. Au Royaume-Uni les études rapportent une prévalence de 10% a 28% entre
1998 et 2005. Enfin certains pays d’Asie comme le Japon, la Corée du sud et la Malaisie ont la
consommation la plus importante de TCA dans la population générale avec respectivement
76%, 75% et 56%. L’utilisation de ces thérapies est influencée par des facteurs économiques et
des facteurs socio-culturels qui peuvent expliquer une telle hétérogénéité méme si 1’influence

des facteurs socio-culturels est encore mal comprise. (11)

2.2.3 Chez la personne agée

Il existe trés peu de données concernant 1’utilisation de TCA chez la personne agée, cependant
quelques études aux Etats-Unis ont permis de mettre en évidence chez les personnes de plus de

65 ans, une consommation de TCA comprise entre 41% et 63%. (12) (13)

2.2.4 Evolution de l'incidence

Le recours a 'utilisation de TCA est en constante augmentation depuis les années 70. Entre

1970 et les années 2000 une augmentation, significative, de 24% en oncologie a été constatée.

(10)
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3. Classification des TCA

Il existe une trés grande hétérogénéit¢ de Thérapies complémentaires et alternatives. Il est
important de savoir catégoriser les TCA car le manque de classification standardisée est souvent
source de biais dans la plupart des études. Nous manquons cependant d’une définition claire et

spécifique des TCA. Selon les pays et les études les classifications divergent.

Par exemple le National Center for Complementary and Integrative Health (NCCIH)
anciennement National Center for Complementary and Alternative Médicine aux Etats-Unis est
l'agence principale du gouvernement fédéral pour la recherche scientifique sur les divers
systémes, pratiques et produits médicaux et des soins de santé qui ne sont généralement pas
considérés comme faisant partie de la médecine conventionnelle. Le NCCIH a classé les TCA
selon 3 grands groupes qui sont :

-« Naturals products » soit les produits naturels qui comprennent la phytothérapie, les

vitamines, minéraux et les probiotiques.

-« Mind and Body practices » soit les pratiques de 1’esprit et du corps qui comprennent

par exemple le yoga, la méditation, la chiropraxie, 1’ostéopathie, I’acuponcture, des
exercices de respirations etc...

-« Other Complementary Health approaches » soit les autres approches qui comprennent

la médecine ayurvédique, la médecine chinoise, les guérisseurs, ’homéopathie, la

naturopathie et la médecine fonctionnelle. (14)

La Société Frangaise de Pharmacie Oncologique (SFPO) quant a elle propose une autre
classification des TCA.
Classées en 4 catégories de Médecines alternatives et/ou complémentaires :

- Thérapies biologiques : phytothérapie, aromathérapie, médecine chinoise

- Thérapies manuelles : ostéopathie, chiropraxie

- Approches corps esprit : hypnose, méditation, sophrologie

- Approches globales : acupuncture, homéopathie (15)

Pour ce travail la classification qui sera retenue est celle émise par la SFPO et nous nous
intéresserons plus particulierement aux thérapies biologiques car ce sont celles qui possedent

le plus de risques d’interaction avec les traitements conventionnels.
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4. Utilisation en oncologie

Le cancer est une des premieres causes de déces en France (16) (17) et dans le monde. Face a
cette affection qui peut mettre en jeu le pronostic vital et ou les traitements sont fortement
iatrogenes, la plupart des malades se tournent vers des approches moins conventionnelles telles
que les TCA en complément des traitements et méme, dans de rares cas, a la place de ces

derniers.

4.1 Diagnostic de cancer et recours aux TCA

Le recours aux TCA en oncologie se fait trés souvent apres 1’annonce du cancer. 51% des
patients se mettent a utiliser des thérapies complémentaires (TC) apres le diagnostic de la
maladie. (18) L’utilisation de thérapies biologiques avant annonce est de 15,6% et passe a

51,8% apres annonce. (19)

4.2 Profils de patients ayant recours aux TCA

Dans la littérature les personnes les plus susceptibles d’avoir recours aux TCA sont
majoritairement des femmes, atteintes principalement de cancers gynécologiques (cancer du
sein inclus), légerement plus jeunes et ayant un statut social plus élevé que les personnes n’y

ayant pas recours. Elles ont aussi tendance a étre plus instruites. (20) (21) (22)

4.3 Les raisons poussant les patients a utiliser des TCA

Les raisons qui poussent les patients a se tourner vers d’autres thérapies sont diverses et variées.
Elles peuvent étre catégorisées en 2 groupes :

- Les raisons intrinseéques : liées directement au cancer et a ses EI, au patient lui-méme et

aux bénéfices que peuvent avoir les TCA sur la maladie.

- Les raisons extrinséques : liées a I’entourage du patient, au personnel soignant et a

I’environnement extérieur.

4.3.1 Raisons intrinseques

Les principales raisons de recours aux TCA exprimées par les patients sont :

Le renforcement des défenses immunitaires (61%)

- Laréduction des effets secondaires des traitement conventionnels anticancéreux (66%)

Une augmentation des chances de guérison et de la durée de vie (9%)

Soulager les symptomes (10%)
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Avoir recours a des thérapies complémentaires permet aussi aux patients de devenir acteurs de

leur santé et de s’ impliquer personnellement dans leurs soins.

Les patients pergoivent ces traitements comme naturels donc non toxiques et non dangereux,
52% des patients pensent que les thérapies complémentaires n’entrainent pas d’effets

secondaires et n’ont pas d’interactions avec les traitements conventionnels. (21) (23) (1)
4.3.2 Raisons extrinseques

Les principales raisons extérieures qui poussent les patients a utiliser des TCA sont :
- Manque de prise en charge globale par le personnel soignant
- L’influence de la famille et de ’entourage : pour 77% des patients, c’est ’entourage
qui conseille des TCA.
- D’autres patients (25%)
- Pour certains il s’agit du médecin (15%)

- D’une source externe telle que la presse (18%) ou internet (5%). (1)
4.4 Communication avec le personnel soignant

60% des patients n’informent pas les praticiens de leur utilisation de TCA. La raison principale
pour laquelle ils n’en informent pas leur oncologue est, selon les patients, que ce dernier ne leur
a tout simplement pas demandé. Les principaux motifs de non-divulgation sont :

- Le manque d'investigation du médecin

- L’anticipation du patient de la désapprobation du médecin

- Le désintérét ou l'incapacité du médecin a aider le patient

- L’idée que la divulgation du recours aux CAM n'est pas pertinente pour leurs soins

conventionnels.

- Certains aussi n’en parlent pas de peur de ne pas étre inclus dans des essais cliniques.

La plupart des médecins et des professionnels de santé sont peu formés sur les TCA et leurs
utilisations au cours de leur cursus. Il est important que les médecins et les équipes médicales
soient informés de la prise de TCA par leurs patients car elles peuvent avoir un réel impact sur

la santé du patient et/ou sur les traitements conventionnels. (7) (9) (19)
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5. Risque des TCA

De plus en plus d’études incitent a la prudence quant a I’utilisation de TCA en oncologie.

Certaines thérapies peuvent interagir avec les traitements conventionnels et de ce fait accroitre

le risque pour le patient.

Les risques des thérapies complémentaires et/ou alternatives sont les suivants :

Toxicité directement liée a la prise de TCA
Interactions avec les traitements conventionnels
Risques de dérives et de délaissement par le patient des thérapies conventionnelles au

profit d’une médecine alternative. (24)

B. Les principales plantes utilisées

1. Généralités

Conformément a ce qui a ét¢ vu précédemment nous nous intéresserons principalement aux

thérapies biologiques et plus particulierement a la phytothérapie.

1.1 Définitions

@)

@)

Phytothérapie : Par son étymologie grecque « phyton » = plante et « therapein » =

soigner, la phytothérapie est I'usage de plantes médicinales a des fins thérapeutiques.
La phytothérapie est donc une thérapeutique destinée a traiter certains troubles
fonctionnels et certains états pathologiques au moyen de plantes, de parties de plantes
et de préparations a base de plantes. Les plantes en phytothérapie peuvent étre utilisées
sous différentes formes telles que : les tisanes, les huiles essentielles, les compléments

alimentaires. ..

Totum : La notion de Totum est fréquemment utilisée en phytothérapie, elle désigne

I’ensemble des constituants, ou principes actifs, de la plante qui agissent en synergie.

Plantes médicinales : « Les plantes médicinales sont des drogues végétales au sens de

la Pharmacopée Européenne dont au moins une partie possede des propriétés
médicamenteuses ». (25) Elles sont définies a la Pharmacopée Frangaise et a la

Pharmacopée Européenne.
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o Drogues végétales : « Les drogues végétales sont essentiellement des plantes, parties

de plantes ou algues, champignons, lichens fragmentés ou brisés, utilisés en [’état, soit
le plus souvent sous forme desséchée, soit a I’état frais. Certains exsudats n’ayant pas

subi de traitements spécifiques sont également considérés comme drogues végétales »

(26)

o Pharmacopée Francaise : Actuellement c’est la 11°™ édition qui est en vigueur. Ecrite

et publiée par I’Agence Nationale de Sécurité¢ du Médicament et des produits de santé
(ANSM), elle est principalement en frangais et est accessible gratuitement. Elle est
constituée des seuls textes strictement nationaux applicables par voie d'arrétés

ministériels publiés au Journal officiel de la République francgaise. (25)

o Pharmacopée Européenne : Actuellement c’est la 10°™ édition qui est en vigueur. Elle

est constituée de textes applicables réglementairement a I’ensemble des 37 Ftats
membres de I’Union européenne signataires de la Convention relative a I’¢laboration de
la Pharmacopée européenne. Elle peut étre complétée, pour certains Etats dont la
France, par une Pharmacopée nationale. Elle est préparée et publi¢e par la Direction
Européenne de la Qualité du Médicament & soins de santé (DEQM). Elle est payante et
disponible en ligne, sous format papier, et sur clé USB. Les textes sont publiés en

francais et en anglais. (27)

1.2 Prévalence

La phytothérapie est utilisée par 30 a 40% des patients atteints de cancer. Il est donc important

de connaitre les risques potentiels avec 1’utilisation des thérapies conventionnelles. (7)

2. Interactions médicamenteuses possibles

Les interactions plantes/médicaments obéissent aux mémes régles que les interactions

médicaments/médicaments. Il existe deux mécanismes d’interaction :

- Pharmacodynamique : La plante, par effet synergique ou par effet antagoniste, va

modifier I’effet du médicament, en I’amplifiant ou en le diminuant. La concentration

sanguine du médicament n’est alors pas modifiée.
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- Pharmacocinétique : L’interaction peut avoir lieu au cours des différentes étapes, a

savoir : D’absorption, la diffusion, la métabolisation ou bien I’élimination du

médicament. La concentration sanguine du médicament est alors modifiée.

In fine les différentes interactions peuvent aboutir a une diminution de I’efficacité¢ des
traitements conventionnels, et de ce fait a un risque d’échec thérapeutique, ou bien a une

augmentation des effets secondaires de ces traitements et donc a un risque de toxicité accru.

3. Principales propriétés retrouvées en phytothérapie

La phytothérapie est reconnue pour ses nombreuses propriétés telles que :
- Antioxydant
- Anti-inflammatoire
- Effet cholagogue et cholérétique
- Antithrombotique
- Anticancéreuse
- Antinauséeuse
- Détoxifiante
- Hypolipémiante
- Effet cestrogene-like
- Laxative
- Amaigrissante
- Antidépressive
- Sédative

- Immunostimulante

Ce sont ces différentes propriétés qui sont recherchées par les patients en oncologie.

4. Les plantes les plus utilisées en oncologie

Au cours des différentes études analysées, plusieurs plantes en sont ressorties quant a leur

utilisation en oncologie.

4.1 Shiitake, Lentinula edodes, Famille des Marasmiaceae
Le shiitaké ou Lentin du chéne est un champignon retrouvé principalement en Asie et utilisé

dans la cuisine asiatique.
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Drogue végétale (DV) et Composants actifs

La partie active du Shiitaké est le carpophore du mycélium sous forme concentrée ou sous
forme d’extrait sec.

Le shiitaké est composé de Lentinan (1,3 béta-D-glucane), un polysaccharide qui serait

responsable de ses nombreuses propriétés. On retrouve aussi deux autres polysaccharides : le

KS2 et le AC2P.

Propriétés pharmacologiques

De nombreuses études ont permis de mettre en évidence plusieurs propriétés :
anticancéreuses par modification de la réponse biologique, cytotoxiques, antimutagenes,
antiprolifératives, immunomodulatrices, antivirales et hypocholestérolémiantes.

Le shiitaké est principalement utilisé pour son effet immunostimulant. (28)

Précautions d’emploi

Le shiitaké ne doit pas étre consommé frais, séché ou non cuit.

Effets indésirables (EI)

Troubles gastro-intestinaux, dermatites, photosensibilité, hypersensibilité, éosinophilie.

Contres indications (CI)
Patients sous anticoagulants, femmes enceintes et allaitantes.

Personnes présentant une hypersensibilité au shiitake ou au lentinan.

Interactions médicamenteuses (IM)
Le shiitaké est un inhibiteur du cytochrome P450. Il y aura donc un risque d’interaction avec

les médicaments métabolisés par ce dernier. (29)
4.2 Desmodium, Desmodium adscendens, Famille des Fabaceae

DV et composants actifs
Les parties du desmodium utilisées sont les parties aériennes (la tige et les feuilles). Le
desmodium contient principalement des dérivés de la tryptamine, des flavonoides (vitexine et

isovitexine) et des saponines triterpéniques. (30)
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Propriétés pharmacologiques
Effet antiallergique, anti-inflammatoire, antioxydant, antispasmodique, effet hépato-protecteur,

action neuroprotectrice. Il est aussi utilisé dans le traitement de 1’asthme. (31)

Précautions d’emploi
En I’absence de données suffisantes, la prise de desmodium est déconseillée pendant la

grossesse et 1’allaitement.

EI
Peu d’effets indésirables sont observés, quelques troubles digestifs tels que nausées et diarrhées.

Il existe aussi un risque d’hépatotoxicité. (32)

Cl

Pas de contre-indications mises en évidence a ce jour.

IM
De possibles interactions avec les cytochromes CYP450 et CYP2B1 et CY2B2.
Le desmodium augmente la conductivité du canal ionique a potassium, dii aux saponines. Il

inhibe la monooxygénase dépendante du cytochrome NADPH P450. (33)
4.3 Curcuma, Curcuma Longa, Famille des Zingiberaceae

DV et composants actifs

Le rhizome est la partie utilisée en phytothérapie. Il fait I’objet d’'une monographie a la 10°
¢dition de la Pharmacopée européenne. (27) Les principaux composants retrouvés sont les
curcuminoides dont fait partie la curcumine, des saccharides et polysaccharides et une huile, le

tumérone.

Propriétés pharmacologiques

La curcumine est connue pour ses puissants effets antioxydants et anti-inflammatoires. Le
curcuma possede aussi des propriétés : antidiabétiques et antithrombotiques,
immunomodulatrices, cholagogues et cholérétiques et a une action sur les troubles digestifs
(ballonnements). (34) Enfin, elle est connue pour ses effets supposés anticancéreux et anti
proliférateurs. (35)

Le curcuma est principalement utilis¢é dans les troubles dyspeptiques (digestion lente,

ballonnements) et pour soulager les rhumatismes et douleurs arthrosiques.
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Précautions d’emploi
Il est recommandé¢ d’arréter le curcuma 2 semaines avant une chirurgie. Le curcuma est
déconseillé chez les enfants et les adolescents de moins de 18 ans. Il est contre-indiqué au cours

de la grossesse et de 1’allaitement.

El
Douleurs abdominales, rash cutané, brulures d’estomac, nausées, vomissements,

hépatotoxicité.

CI
L’utilisation de curcuma est contre-indiquée en cas de calculs biliaires et d’hypersensibilité a

la curcumine. (36)

IM
Le curcuma est un inhibiteur enzymatique des cytochromes : CYP450, CYP3A4, CYP1A2,
CYP2D6, UGT et SULT. Il entre donc en interaction avec de nombreux médicaments dont le
métabolisme est influencé par ces enzymes. Il faut donc étre vigilant quant a 1’utilisation de
cette plante chez les patients. L’usage de curcuma est ainsi contre-indiqué avec la prise de :

- Paclitaxel (37)

- Caféine par inhibition de CYP1A2 et induction du CYP2A6. (38)

- Tacrolimus par inhibition du CYP3A4 et de la Pg-p. (39)

- Tamoxiféne par inhibition du CYP2D6 (40)

L’association de curcuma et d’anticoagulants est a éviter a cause du risque hémorragique

major¢ par I’effet anticoagulant du curcuma. (41)
4.4 Chardon-marie, Silybum marianum, Famille des Astéraceae

DV et composants actifs
Le fruit du chardon-marie est utilisé en phytothérapie. Il fait I’objet d’'une monographie a la 10°
¢dition de la Pharmacopée européenne. (27) Les composants actifs sont les flavonolignanes,

majoritairement composés de silybine, des flavonoides et des dérivés phénoliques.

Propriétés pharmacologiques
Le chardon-marie posseéde plusieurs propriétés : hépato-protectrices, effet anticancéreux (42),

antioxydantes, cholérétiques. Il est principalement utilisé dans les troubles hépatobiliaires. (43)
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Précautions d’emploi
Le chardon-marie est déconseillé chez les enfants et les adolescents de moins de 18 ans. En
I’absence de données suffisantes, 1’utilisation de chardon-marie est aussi déconseillée lors de la

grossesse et de 1’allaitement.

EI

Troubles gastro-intestinaux, maux de téte, nausées, diarrhées, réactions allergiques. (43)

Cl

En cas d’hypersensibilité au chardon-marie.

IM

Le chardon-marie est un inhibiteur enzymatique des cytochromes : CYP450 3A4, CYP2(C9.(44)
mais aussi de la Pg-p.

La prise concomitante de chardon-marie et de tamoxiféne est déconseillée. Des études in vivo
suggerent que la silibinine, retrouvée dans le chardon-marie, serait responsable de

I’augmentation des concentrations plasmatiques de tamoxiféne par inhibition du CYP 450 2C9

et 3A4 et de la Pg-p. (45)
4.5 Echinacée, Echinacea purpurea, Famille des Astéraceae

DV et composants chimiques

Les parties aériennes fleuries, entiéres ou coupées, séchées et les racines, entieres ou coupées
sont utilisées en phytothérapie. Elles font 1’objet d’une monographie a la 10° édition de la
Pharmacopée européenne. (27) Elles contiennent principalement des polysaccharides, une huile

essentielle, des alkylamides, des polyalcénes et des dérivés de 1’acide caféique. (46)

Propriétés pharmacologiques

L’échinacée présente des propriétés immunostimulantes. D’apres les études in vitro et in vivo,
I’échinacée stimule la sécrétion de cytokines par les lymphocytes et les macrophages, et stimule
la phagocytose. L’échinacée présente aussi des propriétés antivirales, antifongiques et
antibactériennes. Elle est notamment utilisée dans la prévention et le traitement des infections

des voies respiratoires supérieures. (47)
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Précautions d’emploi

L’utilisation de la plante n’est pas recommandée en cas de maladie auto-immune,
d’immunodéficience, de traitements par immunosuppresseurs et de maladies touchant le
systéme immunitaire. De plus les spécialités a base d’échinacée sont déconseillées chez les
enfants de moins de 12 ans. Concernant la grossesse et I’allaitement, les données sont limitées :
les quelques études n'indiquent aucun effet indésirable, mais en l'absence de données

suffisantes, 1'utilisation au cours de la grossesse et 1'allaitement n’est pas recommandée. (48)

El
Les effets indésirables les plus fréquents a la suite de I'utilisation d’échinacée sont : douleurs
abdominales, cedémes de Quincke, dyspnées, nausées, prurits, éruptions cutanées (érythémes et

urticaires). (49)

CI
L’échinacée est contre-indiquée en cas d’hypersensibilité aux plantes de la famille des

Asteraceae. (48)

IM
L’échinacée peut interagir avec la caféine par son effet inhibiteur sur le cytochrome (CYP) 1A2,
dont la caféine est le substrat. Il résulte de cette interaction une augmentation des taux de caféine

dans le sang et donc un risque accru d’effets secondaires (maux de téte, tremblements...). (50)

Des études in vivo suggerent un effet inducteur de la plante sur le CYP3A4 hépatique, et
inhibiteur sur le CYP3A4 intestinal. Il en résulte plusieurs interactions comme avec 1’étoposide
qui est substrat du CYP3A4. La prise concomitante d’échinacée et d’étoposide peut induire une
augmentation de la toxicité de 1’étoposide. Il est donc préférable de ne pas utiliser cette plante

lors de traitements par chimiothérapie. (51)

4.6 Thym, Thymus vulgaris, Famille des Lamiaceae

Le thym est principalement utilisé en oncologie par les patients sous forme de tisane.

DV et composants actifs

Les parties utilisées en phytothérapie sont la feuille et des sommités fleuries. Elles font I’objet
d’une monographie a la 10° édition de la Pharmacopée européenne. (27)

Le thym se compose de flavonoides, flavones, d’acides phénols, d’huile essentielle, de

triterpénes pentacycliques et de polysaccharides.
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Propriétés pharmacologiques
Le thym posséde des propriétés anti-infecticuses, antifongiques, sécréto-motrices et
mucolytiques.

Il est principalement utilisé en cas de rhume pour traiter la toux productive. (52)

Précautions d’emploi

L'utilisation chez les enfants, les adolescents de moins de 18 ans, les femmes enceintes et
allaitantes n’est pas recommandée en raison du manque de données suffisantes.

En cas d’utilisation pour traiter un rhum, si une dyspnée, de la fievre ou des expectorations

purulentes apparaissent, un médecin doit étre consulté.

El
Quelques effets de types gastriques, nausées, vomissements et troubles digestifs peuvent

survenir.

CI
La consommation de thym est contre-indiquée en cas d’hypersensibilité a une substance active

de la plante ou a la famille des Lamiacées.

M

A ce jour, aucune interaction médicamenteuse n’a été prouvée. (52)
4.7 Millepertuis, Hypercicum perforatum, Famille des Hypericaceae

DV et composants actifs

Les sommités fleuries séchées sont utilisées en phytothérapie et font I’objet d’une monographie
a la 10eme édition de la pharmacopée Européenne. (27) Les composants chimiques retrouvés
sont I’hypéricine, ’hyperforine, des flavonoides, d’autres composés phénoliques, des tanins et

des traces d’huile essentielle. (53)

Propriétés pharmacologiques

Le millepertuis est connu pour ses propriétés antidépressives par 1’effet inhibiteur de la
recapture de la sérotonine, de la noradrénaline et de la dopamine. L hypéricine possede un effet
inhibiteur des monoamines oxydases et est ¢galement dotée de propriétés antirétrovirales, in
vitro et in vivo. Enfin, le millepertuis est réputé pour ses propriétés cicatrisantes et des propriétés
antibactériennes ont été mises en évidence in vitro. (54)

Il est indiqué dans le traitement des épisodes dépressifs Iégers a modérés. (55)
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Précautions d’emploi

Déconseillé lors de la grossesse et de I’allaitement.

Il est recommandé d’éviter 1’exposition intense aux UV pendant la durée de traitement par
millepertuis. De plus, en I’absence de données suffisantes, 1’utilisation chez les enfants et les

adolescents de moins de 18 ans n’est pas recommandée. (55)

En cas d’utilisation de millepertuis chez des femmes en age de procréer et utilisant un
contraceptif oral, une contraception supplémentaire sera recommandée au vu du risque de

baisse d’efficacité de la contraception orale par le millepertuis. (56)

El
Des troubles gastro-intestinaux, des réactions cutanées allergiques, de la fatigue, des troubles

psychiatriques et de I’agitation peuvent survenir lors d’un traitement par millepertuis.

Cl

Le millepertuis est contre-indiqué en cas d’hypersensibilité a la plante.

IM

Le millepertuis est réputé pour étre un puissant inducteur enzymatique. Il induit ’activité du
CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19 et de la Pg-p. Il entre donc en interaction avec de nombreux
médicaments dont le métabolisme est influencé par ces enzymes. I1 faut donc étre vigilant quant
a ’utilisation de cette plante chez les patients. L.’usage de millepertuis est ainsi contre-indiqué

avec la prise de :

- Immunosuppresseurs : tacrolimus et cyclosporine. L’induction de la Pg-p intestinale et
du cytochrome 3A4 entraine une diminution des concentrations plasmatiques des
médicaments. (57)

- Antirétroviraux : amprénavir, indinavir... L’induction du CYP3A4 entraine une
diminution de leur efficacité par une baisse de leur concentration plasmatique. (58)

- Anticancéreux : I’irinotécan (59), imatinib, (60) les inhibiteurs des tyrosines kinases.

- Meéme principe que pour les antirétroviraux.

- Anticoagulants : la warfarine, AVK. (61)

- Antidiabétiques oraux : gliclazide. L’induction du CYP2C19 induit une diminution des
concentrations plasmatiques, et de ce fait une baisse d’efficacité des traitements. (62)

- Hypolipémiants : statines. Induction du cytochrome 3A4 et de la Pg-P. (63)
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- Benzodiazépines : alprazolam, midazolam. Par I’effet inducteur du CYP3A4. (64)

- Digoxine : induction de la Pg-p intestinale. (65)

- Certains contraceptifs oraux : ethinylestradiol par induction du CYP3A4. (66)

- Inhibiteurs de la pompe a protons : ésoméprazole, oméprazole. Ici diminution des
concentrations plasmatiques par augmentation du métabolisme par le CYP3A4 et le

CYP2C19. (67)

De plus I'utilisation de millepertuis avec certains antidépresseurs, tels que les inhibiteurs de la
recapture de la sérotonine (sertraline, paroxétine...), peut entrainer des effets sérotoninergiques

et majorer les effets secondaires. De méme avec la buspirone ou les triptans. (68)

4.8 Ginseng, Panax ginseng, Famille des Araliaceae

DV et composants actifs
La racine est la partie active du ginseng et fait I’objet d’'une monographie a la 10éme édition de
la pharmacopée Européenne. (27) Les principaux constituants sont des saponosides appelés

ginsénosides, de polysaccharides et de dérivés polyacétyléniques.

Propriétés pharmacologiques
Le ginseng possede des propriétés stimulantes du systéme nerveux central en augmentant la
résistance a la fatigue et au stress.

Les racines de ginseng sont utilisées pour lutter contre la fatigue et I’asthénie. (69)

Précautions d’emploi
En Dl’absence de données suffisantes, le ginseng est déconseillé chez les enfants et les

adolescents de moins de 18 ans, ainsi que lors de la grossesse et de 1’allaitement

Il est recommandé¢ de ne pas dépasser 3 mois de traitement. Il est aussi recommandé d’arréter
un traitement par ginseng une semaine avant une intervention chirurgicale.

L’usage de ginseng est déconseillé en cas de cancers hormonodépendants (Sein).
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El
Troubles gastro-intestinaux (nausées, vomissements, diarrhées, constipations), réactions

allergiques, insomnies, maux de téte, allongement de 1’espace QT, saignements vaginaux.

Cl

Le ginseng est contre-indiqué en cas d’hypersensibilité a la plante.

IM
In vivo le ginseng est connu pour étre un inhibiteur du cytochrome CYP3A4 et de la Pg-p. (70)
L’utilisation de ginseng avec les antidiabétiques oraux et les insulines est a éviter car le ginseng

fait baisser le taux de sucre sanguin, avec donc un risque d’hypoglycémie. (71)

Le ginseng agit sur I’imatinib (inhibiteur de la tyrosine kinase) avec un risque d’augmentation
de I’hépatotoxicité¢ par 1’inhibition du CYP3A4. (72) De méme il va diminuer I’effet de la

warfarine. (73)

Le ginseng a une activité cestrogéne-like et interfére donc avec les antagonistes compétitifs des

récepteurs a I’cestrogene tel que le tamoxiféne. (74)
4.9 Soja, Glycine max, Famille des Fabaceae

DV et composants actifs
La graine de soja est utilisée en thérapeutique. Elle est composée de protéines, glucides et
lipides mais aussi d’isoflavones sous forme de glycosides (génistine, daidzine et glycitine) qui

sont les composants actifs de la plante. (75)

Propriétés pharmacologiques

Le soja est principalement utilisé pour lutter contre les effets indésirables de la ménopause et
plus particulierement pour lutter contre les bouffées de chaleur.

Les études confirment I’efficacité du soja (des isoflavones) dans la réduction de la fréquence et

de la sévérité des bouffées de chaleur. (76)

Précautions d’emploi
L’utilisation d’isoflavones de soja est déconseillée chez les moins de 18 ans, les femmes

enceintes et allaitantes et en age de procréer.
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EI
Troubles gastro-intestinaux modérés, métrorragies, diminution de la synthése d’hormones

thyroidiennes, hypersensibilité.

CI
En cas d’hypersensibilité au soja et en cas d’antécédents personnels ou familiaux de cancer

hormono-dépendant.

IM

Le soja est un phytocestrogene et il est aussi inhibiteur du CYP3A7, de la PG-P et du CYP3A4.
(77)

Les isoflavones du soja inhibent I’activité des traitements anti-aromatase (1étrozole, anastrozole
...) par une augmentation de I’expression et de 1’activité de 1’aromatase, et par la croissance
des cellules tumorales MCF-7 dépendantes des cestrogenes par la génistine. (78)

La prise concomitante de soja et de fluindione peut faire baisser I'INR par inhibition du
CYP3A4 et de la Pg-P. (79)

L’administration concomitante de soja et de lévothyroxine peut réduire 1’absorption de
I’hormone thyroidienne et donc augmenter le besoin en lévothyroxine. (80)

Le soja augmente I’exposition systémique du paclitaxel par 1’inhibition du CYP450 et 2CS8.
(81)

4.10 Ail, Allium sativum, Famille des Liliaceae

DV et composants actifs

Le bulbe d’ail frais ou sec est utilisé en phytothérapie. Le bulbe d’Allium sativum L., divisé,
cryodesséché ou séché a une température ne dépassant pas 65°C, et réduit en poudre, fait 1’objet
d’une monographie a la 10° édition de la Pharmacopée européenne. Le bulbe est composé de
sucres (fructanes), de saponosides stéroidiques et de composés soufrés comme 1’alliine.

Lorsque les tissus du bulbe sont broyés, I’alliine est transformée en allicine par I’alliinase. (27)

Propriétés pharmacologiques
L’ail est principalement connu pour ses propriétés hypocholestérolémiantes et hypolipémiantes
(82) mais aussi pour ses effets anti-hypertenseurs. In vitro, des propriétés anti-agrégants

plaquettaires, anticoagulantes et antioxydantes ont été démontrées.
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Précautions d’emploi
L’ail est déconseillé chez les moins de 18 ans et chez les femmes enceintes et allaitantes en
raison du manque de données. Il est aussi conseillé d’éviter 1’ail avant une intervention

chirurgicale en raison du risque d’augmentation des saignements post opératoire. (83)

El
Halitose, odeur corporelle modifiée, douleurs abdominales, ballonnements, flatulences,

réactions d’hypersensibilité, céphalées, vertiges, transpiration excessive, saignements. (84)

Cl

En cas d’hypersensibilité a I’ail.

IM
L’ail peut interagir avec les traitements anticoagulants et anti-agrégants plaquettaires au vu du

risque de majoration des saignements.

L’administration d’ail avec certains antirétroviraux, comme le saquinavir et ritonavir, est
contre-indiquée en raison du risque de diminution des concentrations plasmatiques, et de ce fait

du risque de baisse d’efficacité du traitement, et donc de perte de chance. (85)

Du fait de ses propriétés antihypertensives, son association avec des traitements

antihypertenseurs nécessite une surveillance avec un risque accru d’hypotension artérielle.

De plus, I’ail est un inducteur enzymatique du cytochrome P450, CYP2E1 et de la P-gp,ily a
donc un risque important d’interaction avec la prise de certains traitements telles que les

thérapies ciblées (ex : dabrafenib). (84) (86)
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Partie 2 : Oncologie et Personne agée

A. Le cancer chez la personne agée

Aujourd’hui, avec les progres de la médecine et I’allongement de I’espérance de vie, le nombre
de patients agés atteints de cancer ne cesse d’augmenter, mais la prise en charge de ces patients
est plus complexe que pour des patients adultes jeunes, du fait de leur polymédication,

polypathologie ou de leur fragilité.

1. Définition de la personne dgée

Plusieurs critéres sont a prendre en compte dans la définition de la personne agée. Le
vieillissement est défini par un ensemble de processus physiologiques qui modifient la structure
et les fonctions de I’organisme a partir d’un age mdr. Il est la résultante de facteurs génétiques,
environnementaux, mais aussi de facteurs aléatoires auxquels I’organisme est soumis durant
toute sa vie. Il s’agit d’un processus long et progressif qui est a distinguer des maladies, méme
s’il peut étre la cause de certaines maladies chroniques. Tous les individus ne sont pas égaux
face au vieillissement, il y a une importante variabilité pour un méme age civil. Il semble donc
difficile de fixer un dge pour définir une personne agée.

Selon ’OMS une personne est qualifiée d’ « agée » a partir de 65 ans et de « trés agée » a partir
de 80 ans. Avec I’allongement de I’espérance de vie, les risques de perte d’autonomie et
d’entrée dans 1’état de fragilité apparaissent vers 1’age de 75 ans, avec une moyenne d’age des

patients hospitalisés dans les services de gériatrie de 80 ans. (87)

2. Espérance de vie

L’espérance de vie en France aujourd’hui est de 78,4 ans pour les hommes et de 84,8 ans pour
les femmes. L’INSEE projette un allongement de 1’espérance de vie d’ici 2060 il passerait donc
a 86,0 ans pour les hommes et a 91,1 ans pour les femmes. (88) L’OMS quant a elle, prévoit
une augmentation de 34% de la proportion des personnes de 60 ans et plus dans la population
mondiale d’ici 2050, qui passera de 1 milliard en 2020 a 2,1 milliards en 2050. La cause est le

vieillissement de la population mondiale. (89)
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3. Epidémiologie

Les cancers chez les personnes de 65 ans et plus représentent plus des deux tiers du nombre de

cas de cancer enregistrés chaque année.
3.1 Incidence

Les cancers chez les 65 ans et plus représentent, en 2017, 62,4% des cancers estimés tout age
confondu soit 249 291 nouveaux cas. Pour les personnes de 85 ans et plus ¢’est environ 46000
nouveaux cas de cancer par an soit 11,5% des cancers diagnostiqués. L’incidence des cancers

augmente régulierement au cours de la vie. (Figure 1)

Chez ’homme les trois principaux cancers avec 1’incidence estimée la plus élevée sont : le
cancer de la prostate avec 34060 nouveaux cas estimés en 2013, le cancer du poumon avec
20214 cas estimés en 2017 et le cancer colorectal et 17366 cas estimés en 2017. Les trois
cancers avec I’incidence estimée la plus élevée chez la femme sont en 2017 : le cancer du sein
avec 28795 cas, le cancer colorectal avec 15376 cas et le cancer du poumon avec 9328 cas

estimés. (90) (91)
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Figure 1:Incidence de tous les cancers chez les 75 ans et plus - 2021 (Source : INCa)
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3.2 Evolution de I’incidence

Du fait que I’incidence du cancer augmente avec 1’age, et que I’allongement de I’espérance de
vie semble inéluctable au vu des projections de 'INSEE, I’incidence des cancers chez les
personnes agées sera donc plus importante avec le temps. En 2005, 90 000 nouveaux cancers
ont été diagnostiqués chez les personnes de 75 ans et plus, I’Institut national du cancer projette
qu’en 2025 ce sera 130 000 nouveaux cancers diagnostiqués dans cette population. De méme
en 2005, c’était a peu pres 20 000 cas chez les patients tres agés, de plus de 85 ans, actuellement

I’incidence est d’environ 46 000 nouveaux cas par an. (92) (Figure 2)

de 85 ans et plus de 75 ans et plus
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Figure 2 : Evolution du nombre de cas de cancers dans la population jusqu’en 2025 en fonction des scénarios d’évolution de
la population + hypothése de maintien des taux par dges estimés pour 2005- I (Source INCA)

3.3 Mortalité

La mortalité globale par cancer estimée en 2017 est de 150 303 déces dont 84 100 hommes et
66 203 femmes en France métropolitaine. Chez les personnes de 65 ans et plus, 115 158 déces
par cancer sont estimés en France en 2017, soit 75,3% des décés par cancer. Pour les patients
de 85 ans et plus c’est 37 305 cas de déces par cancer soit 24,8% de I’ensemble de la mortalité
par cancer.

Chez ’homme le cancer du poumon est le cancer qui engendre le plus de déces, il est
responsable de 14 198 décés en 2017, vient ensuite le cancer de la prostate avec 7801 déces
puis le cancer colorectal avec 7679 décés. A eux trois ils sont responsables de 46,5% des décés

par cancer chez les patients de 65 ans et plus.

40



Chez la femme c’est le cancer du sein qui est responsable du plus de décés dans cette tranche
d’age avec 8653 déces, puis vient le cancer colorectal avec 7213 décés et enfin le cancer du
poumon avec 6306 déces estimés. Ces trois cancers sont responsables de 43,2% des déces dans

cette population. (91) (93)

B. Comorbidités et cancer

1. Polypathologies

La polypathologie est définie par la présence de plusieurs maladies chroniques, au moins deux,
chez une méme personne. Elle engendre une addition de prescriptions médicamenteuses chez
le sujet agé et donc conduit a une polymédication. Les patients polypathologiques sont soit des
patients présentant de multiples facteurs de risque (par exemple hypertension artérielle, diabéte,
hyperlipidémie), soit des patients présentant plusieurs pathologies chroniques (par exemple
insuffisance coronarienne, arthrose, Alzheimer, Parkinson), soit les deux. Plus le sujet est agé,

plus il a de risque de présenter plusieurs pathologies.

Dans son rapport de 2019 sur « I’évolution des charges et des produits » (Figure 3) I’ Assurance
Maladie met en avant que le vieillissement de la population, et de ce fait I’augmentation de
I’espérance de vie, est en lien avec un accroissement de la polypathologie chez les sujets agés.

(94)
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Figure 3: Fréquence de la polypathologie et évolution entre 2012 et 2016 selon l'dge et le sexe (source : Assurance maladie)

41



Femmes de 65 a 84 ans Hommesde65a84ans : Femmesde 85 ansou plus ;| Hommes de 85 ans ou plus
Effectifs % Effectifs | % Effectifs % Effectifs ‘ %

Pas de pathologie 2297078 55,5 1357036 424 328 656 349 94 491 249

1 pathologie 1200 041 29,0 1030 547 32,2 319980 34,0 >125 020 33,0

2 bathblogies » 438 804 : 10,6 : 504116 158 179 842 19,1 » 88 578 233

3 pathologies 143 000 35 200 825 6,3 . 76 013 81 o ;14 503 1,7

4 pathologies ou plus 61527 15 : 104 889 v 33 ”36 364 3,§ T 26 877 ' 7,1v ‘

Ensemble 4140 450 100 3197413 100 940 855 100 379 469 100

Tableau 3 : Nombre de pathologies identifiées a partir de 65 ans, selon le sexe en 2016 (source : assurance maladie)

2. Polymédication

La polymédication se définit comme étant la prise réguliere de plusieurs médicaments
nécessaires au traitement de plusieurs pathologies chroniques pour un méme individu. Selon
I’OMS il s’agit de « I'administration de nombreux médicaments de facon simultanée ou
l'administration d'un nombre excessif de médicaments ». Le sujet 4gé est trés exposé aux
risques de polymédication. Elle est a I’origine de plusieurs conséquences telles que la
majoration du risque de syndrome gériatrique, I’augmentation de la morbi-mortalité et la
majoration des effets secondaires et/ou des interactions médicamenteuses. La polymédication
du sujet agé peut étre accentuée par 1’adjonction d’automédication et le recours aux TCA, le

tout constituant un risque majeur d’accidents iatrogenes dans cette population de patients. (95)

En France, en moyenne, la consommation quotidienne de médicaments différents pour une
personne agée de plus de 65 ans est de 3,6, elle est de 4,6 pour les plus de 85 ans. La
médication est dite « excessive » si elle dépasse les 10 médicaments différents par jour. En
2012, chez des patients de plus de 65 ans, 42,9% sont polymédiqués et 27,4% ont une

médication excessive. (96) (97)

Chez le sujet agé atteint de cancer, la polymédication est un réel enjeu dans la prise en charge
de ces patients plus fragiles, et il est nécessaire de prendre en compte les interactions
potentielles de leurs différents traitements personnels mais aussi les interactions avec les
chimiothérapies ou bien avec la prise d’automédication, tout cela pouvant impacter la tolérance
et efficacit¢ du traitement anticancéreux. De plus la polymédication peut conduire a des

prescriptions médicamenteuses potentiellement inappropriees (PMI).
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3. PA et pharmacocinétique

La pharmacocinétique est définie comme le devenir de la molécule, du médicament, dans
l'organisme. Lors du processus du vieillissement normal, de nombreux changements
physiologiques peuvent affecter la pharmacologie des médicaments et influencer leurs devenir
apres administration. La pharmacocinétique d’un médicament peut ainsi varier selon le terrain
et I’age du patient, en effet, avec I’age, des modifications tant au niveau de 1’absorption, de la
distribution, de la métabolisation et de I’élimination des médicaments sont observées. Ces
modifications peuvent en partie expliquer la plus grande incidence des effets indésirables dans

cette population.
3.1 Administration

L’absorption per os chez la personne agée n’est pas modifiée malgré des modifications
physiologiques li¢es a l'age. Il y a en effet, 1i¢ au vieillissement, une baisse de la vidange
gastrique, une baisse de la mobilité gastrointestinal et une augmentation du pH gastrique.
L’absorption transdermique peut quant a elle étre modifiée par I’amincissement du derme et de

I’épiderme et de la diminution de I’irrigation du tissu cutané. (98)
3.2 Distribution

Deux phénomeénes principaux ont lieu lors du vieillissement et impactent la distribution des
médicaments. Tout d’abord il y a la modification de la composition corporelle avec une perte
de la masse maigre, principalement la masse musculaire, au profit de la masse grasse et une
perte de 1’eau corporelle. Ces changements corporels influencent la pharmacocinétique des
médicaments. Par exemple le volume de distribution des molécules lipophiles sera majoré avec
pour conséquence un allongement de la demi-vie de ces médicaments (ex : certaines
benzodiazépines) et a 'inverse le volume de distribution des molécules hydrophiles sera
diminué et de ce fait leur concentration plasmatique sera augmentée avec pour conséquence un

risque accru de toxicité.

Le deuxieme phénomene est une conséquence directe de la dénutrition, importante dans la
population vieillissante et d’autant plus chez les patients 4gés atteints de cancer, il s’agit de la
diminution du taux d’albumine dans I’organisme. Les médicaments se fixant moins aux
protéines (comme les AVK) auront une fraction libre dans le sang plus importante, exposant

ainsi le patient a une toxicité plus importante de certains médicaments. (98) (99)
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3.3 Métabolisation

La métabolisation des médicaments est principalement effectuée par la voie hépatique. La
fonction hépatique est impactée par le vieillissement physiologique notamment par la réduction
de la taille du foie et par la diminution de 1’apport sanguin hépatique. Ces phénoménes peuvent
moduler I’activité du systéme enzymatique, tels que les cytochromes (ex : CYP450). Cependant
cette derniere est variable d’un individu a I’autre il est donc difficile de prévoir I’'impact du

vieillissement sur la fonction hépatique. (100)
3.4 Elimination

L’¢limination se fait par la voie rénale. La fonction rénale diminue avec I’age et le débit de
filtration glomérulaire (DFG) s’en trouve ainsi réduit, de plus les personnes agées sont souvent
sujettes aux insuffisances rénales. L’excrétion des médicaments hydrophiles est diminuée et la
demi-vie d’¢limination augmentée, il y a donc une accumulation de médicaments et un risque

de toxicité majoré. (98)

4. PA et pharmacodynamie

La pharmacodynamie est quant a elle définie comme la réponse de 1'organisme au médicament.
Elle est affectée par la liaison du médicament aux récepteurs. Chez les personnes agées, la
sensibilité¢ et le nombre de récepteurs peuvent varier, la transduction du signal est alors

impactée.

Il faut aussi prendre en compte I’homéostasie, le patient agé est particulierement sensible aux
effets des médicaments anticholinergiques. De nombreux médicaments tels que les
antidépresseurs tricycliques, la plupart des antihistaminiques sédatifs... ont des effets
anticholinergiques. L'adulte agé, en particulier en cas de trouble cognitif, est prédisposé aux
effets indésirables de tels médicaments au niveau du systéme nerveux central, sa confusion
et sa somnolence peuvent augmenter. Les anticholinergiques entrainent également
fréquemment une constipation, une rétention urinaire, une vision trouble, une hypotension
orthostatique et une sécheresse buccale. En général, les personnes dgées doivent éviter les

médicaments qui ont des effets anticholinergiques lorsque cela est possible. (101)

Toutes ces modifications sont soumises a des variations interindividuelles et peuvent étre
accentuées ¢également par la polymédication, I’automédication, la dénutrition ou encore la

fragilité du patient. Elles I’exposent donc & un risque accru de iatrogénie.
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5. Faible représentation dans les essais cliniques

La population gériatrique est faiblement représentée dans les essais cliniques et plus
particuliérement dans ceux qui traitent de I’oncologie, malgré le fait que les personnes agées
soient majoritairement touchées par le cancer. Il est pourtant difficile de transposer les résultats
des essais effectués sur des patients adultes jeunes a des patients 4gés aux vu des comorbidités,
de la polymédication et de la modification des paramétres pharmacocinétiques et
pharmacodynamiques. Le potentiel bénéfice/risque des traitements en oncologie est de ce fait
difficile a établir pour cette population de patients. (102) L’offre des essais cliniques ne refléte
pas I’épidémiologie des cancers du sujet agé. Il est donc primordial d’inclure plus de personnes
agées dans les essais cliniques en cancérologie pour permettre d’établir des recommandations

nationales adaptées a cette population.

C’est tout I’enjeu des différents « plans cancer » qui ont pour objectif d’augmenter le nombre

de patients agés dans les études cliniques. (103) (104)

6. latrogénie

La iatrogénie est un réel enjeu de santé publique matiére de colits et de morbi-mortalité. Les
études démontrent que 39% des effets indésirables sont dus aux médicaments et que 30% des
effets indésirables sont évitables. (105) (106) Selon 1’Assurance Maladie la iatrogénie
médicamenteuse désigne l'ensemble des effets indésirables provoqués par la prise d’un ou

plusieurs médicaments.

La iatrogénie médicamenteuse chez les personnes agées peut étre favorisée par plusieurs

facteurs :

- La fragilité des personnes agées

- Les modifications physiologiques li¢es a 1’age qui entrainent des modifications de la
pharmacocinétique et de la pharmacodynamie des médicaments.

- La polypathologie

- Lapolymédication

- L’automédication et la prise de TCA (107) (108)
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C. Oncogériatrie

1. Définitions
1.1 Oncoggériatrie

L’oncogériatrie est le rapprochement de deux spécialités : la gériatrie, qui est la médecine de la
personne agée, et I’oncologie, qui est la médecine du cancer. Elle vise a garantir a tout patient
agé atteint de cancer, par une approche pluridisciplinaire et multiprofessionnelle, un traitement
du cancer adapté a I’état de santé du patient agé aux différentes étapes de sa maladie. L’objectif
est d’améliorer la qualit¢ de vie des patients et de limiter les risques de toxicité dus aux

chimiothérapies.
1.2 Fragilité

La Société francaise de gériatrie et de gérontologie (SFGG) définit la fragilité comme étant un
syndrome clinique, il refléte une diminution des capacités physiologiques de réserve qui alteére
les mécanismes d’adaptation au stress. Son expression clinique est modulée par les
comorbidités et des facteurs psychologiques, sociaux, économiques et comportementaux. Le
syndrome de fragilité est un marqueur de risque de mortalité et d’événements péjoratifs,
notamment d’incapacités, de chutes, d’hospitalisation et d’entrée en institution. L’age est un
déterminant majeur de fragilité mais n’explique pas a lui seul ce syndrome. L’age d’un patient

n’est pas toujours en corrélation avec 1’état physiologique sous-jacent. (109)

La prise en charge des déterminants de la fragilité peut réduire ou retarder ses conséquences.
Ainsi, la fragilité s’inscrirait dans un processus potentiellement réversible ». (110)
11 existe deux modeles de criteres de fragilité : I'un de ces modeles, évoqué par Fried (2001),
est fondé¢ sur un phénotype dit « physique ». Ce modéle comporte 5 critéres :

- Perte de poids involontaire de plus de 4,5 kg (ou > 5% du poids) depuis 1 an

- Epuisement ressenti par le patient

- Vitesse de marche ralentie

- Baisse de la force musculaire

- Sédentarité
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Les patients de plus de 65 ans sont considérés comme « fragiles » s’ils présentent 3 critéres ou
plus. Ils sont considérés comme « pré-fragiles » s’ils présentent au moins un critére. Et enfin,

si aucun critére n’est présent les patients sont dits « robustes ». (111)

L’autre modele de fragilité prend en compte des critéres basés sur 1’intégration de facteurs

cognitifs et sociaux.

Les personnes agées fragiles sont plus exposées a des risques tels que : un déclin fonctionnel,
des chutes, des fractures ou des hospitalisations qui peuvent conduire a la dépendance. L’enjeu
est d’en prévenir le risque en limitant le nombre de personnes fragiles. Le dépistage et la prise

en charge de cet état de pré-dépendance sont une priorité de santé publique.

2. Unités de coordinations et antennes d’oncogériatrie

Depuis 2011, a la suite d’appels a projets par I’Inca et la direction générale de 1’offre de soins
(DGOS), la France a vu naitre des unités de coordination en oncogériatrie (UCOG). L’objectif
principal de ces UCOG est d’améliorer la prise en charge des cancers chez les personnes agées
et de rendre accessible ce dispositif sur tout le territoire.

Aujourd’hui, il existe 24 UCOG répartis dans 19 régions et 4 antennes d’oncogériatrie (AOQG)
dans les 4 régions n’ayant pas été¢ dotées D’'UCOG. Ces AOG permettent de réduire les
inégalités de soins et permettent a toute personne agée atteinte de cancer d’accéder a une prise

en charge oncogériatrique. (Figure 4)

UNITES DE COORDINATION EN ONCOGERIATRIE DONT 4 ANTENNES
A00T 2013

Rateachement /
des AOG aux UCOGIR

Figure 4 : Carte de la répartition des UCOG et AOG (Source : Inca)
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Les missions des UCOG et des AOG sont :

Mieux adapter les traitements des patients agés atteints de cancer par des décisions
conjointes oncologues-gériatres

Promouvoir la prise en charge de ces patients dans la région afin de la rendre accessible
a tous

Contribuer au développement de la recherche en oncogériatrie, notamment en impulsant
des collaborations interrégionales

Soutenir la formation et I'information en oncogériatrie. (112)

3. Oncogériatrie en pratique

En pratique le parcours de soins des personnes agées atteints de cancer se déroule selon

plusieurs étapes quel que soit le traitement suivi, a savoir :

Un bilan pré-thérapeutique : Ce bilan comporte un dépistage systématique des fragilités
(score G8) et si une fragilité est dépistée s’ensuit une consultation avec un gériatre et/ou
une ¢évaluation gériatrique. De plus, selon les comorbidités, des consultations ou avis de
spécialistes peuvent s’y ajouter.

Une réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP) : elle doit permettre de formuler
une proposition de traitement du cancer et d’éventuelles alternatives, d’intégrer les
propositions du gériatre dans le compte-rendu de RCP et de s'assurer de I'information et
de l'acceptation du traitement par le patient.

Le suivi du patient : il se compose d’un acces aux soins de support, un acces au gériatre,

une évaluation de la qualité de vie, de ’autonomie et de la tolérance au traitement.

Selon le traitement choisi (chirurgie, radiothérapie ou médicamenteux) des spécificités de prise

en charge apparaitront. Par exemple pour un parcours de soins sous traitement médicamenteux

il y aura en plus la conciliation médicamenteuse. (113)

3.1 Score oncodage G8

Il s’agit d’un outil de dépistage gériatrique simple et rapide. Validé par I’'Inca dans le cadre du

plan cancer 2009-2013 afin d’améliorer la prise en charge des personnes agées atteintes de

cancer. Le score oncodage G8 comporte 8 items avec un score final compris entre 0 et 17

(Figure 5).
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Un score inférieur ou égal a 14 reflete une fragilité gériatrique et doit conduire a une
consultation adaptée et/ou a une évaluation approfondie avec le gériatre avant la mise en place

d’un traitement.

Ce questionnaire a I’avantage d’étre rapide, moins de 10 min, et peut étre réalisé par tous les
soignants y compris les infirmiers. Il permet d’évaluer I’état nutritionnel, neuropsychologique,
I’autonomie et la polymédication du sujet de fagon rapide et simple. Il présente une sensibilité

de 76.5% et une spécificité¢ de 64.4%. (114)

L’évaluation gériatrique standardisée (EGS), considérée comme le gold standard de
I’évaluation gériatrique, a aujourd’hui été remplacée par le score G8. En effet cette derniére est
trés consommatrice de temps, une EGS dure environ une heure, et elle nécessite la présence
d’un gériatre or ces deux conditions sont souvent difficiles a respecter pour les établissements
de soins en cancérologie. De plus elle n’est pas forcément nécessaire a tous les patients atteints
de cancer, c’est pourquoi le score G8 est devenu un outil incontournable de la prise en charge

des patients en oncoggériatrie.

Items Score

Le patient présente-t-il une
perte d’appétit ? A-t-il mangé
A moins ces 3 derniers mois par
manque d’appétit, problemes
digestifs, difficultés de
mastication ou de déglutition ?

0 : anorexie séveére
1 : anorexie modérée
: pas d’anorexie

0 : perte de poids > 3 kilos
: ne sait pas
: perte de poids
entre 1 et 3 kilos
: pas de perte de poids

N =

Perte récente de poids
(< 3 mois)

: du lit au fauteuil
: autonome a I’intérieur
: sort du domicile

C | Motricité

: démence ou dépression sévere
E Proble¢mes : démence ou dépression
neuropsychologiques modérée

: pas de probléme psychologique

:IMC<19
:IMC=192aIMC < 21
:IMC=21aIMC<23
:IMC=23et>23

—_ O N=O| W

F | Indice de masse corporelle

oul
i non

—_ O WN=O0O N

H | Prend plus de 3 médicaments ‘

: moins bonne
,5 1 ne sait pas
: aussi bonne

Le patient se sent-il en
p meilleure ou moins bonne
santé que la plupart des

N =0l N=O0OO0

personnes de son dge : meilleure
R :>85
Age : 80-85

: <80
SCORE TOTAL 0-17

Figure 5 : Outil de dépistage Oncodage ou Score G8 (Source : Inca)
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3.2 Evaluation Gériatrique Standardisée (EGS)

L’EGS estune procédure diagnostique pluriprofessionnelle et multidimensionnelle. Elle permet
I’évaluation de I’état de santé physique d’un patient mais aussi 1’état de la santé psychologique
et cognitive, le statut fonctionnel, I’environnement du patient et le statut social. Cette évaluation
permet d’identifier I’ensemble des problémes qui peuvent affecter un patient et la tolérance des
traitements en oncologie. A la suite il sera proposé au patient un plan de soins personnalisé et
adapté a son état de santé physique, psychique et a son environnement.

Elle permet aussi I’évaluation du rapport bénéfice/risque d’un traitement oncologique chez des

patients fragiles.
L’évaluation gériatrique se déroule en plusieurs étapes et utilise plusieurs outils d’évaluation.

=> Contenu de I’EGS :
o Interrogatoire et examen clinique

Un examen clinique complet du patient est réalisé en plus de I’anamnése de la pathologie (ici
le cancer) et des antécédents. Ils doivent rechercher les problémes fréquents chez la personne
agée telle que : I’hypertension, I’hypotension orthostatique, les problémes de vue, problémes

d’audition, I’incontinence, les problémes d’¢quilibre ou de marche.
o Ktat nutritionnel

La HAS définit la dénutrition ainsi: « La dénutrition représente 1I’état d’un organisme en
déséquilibre nutritionnel, ce déséquilibre se caractérise par un bilan énergétique et/ou protéique
négatif. » Il entraine une réduction de la masse musculaire, une fatigabilité et des chutes ainsi

qu’une immunodépression avec des infections a répétition.

Les personnes agées sont des sujets a risques de dénutrition et d’amaigrissement. La prévalence
de la dénutrition augmente avec la présence de troubles cognitifs. (115) La dénutrition est aussi
un facteur de risque de fragilité chez le sujet agé et peut jouer un role sur la tolérance de
traitements en oncologie. Il est donc important d’identifier les personnes agées présentant des

risques de dénutrition ou déja dénutries avant la mise en place d’un traitement.
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Pour évaluer 1’état nutritionnel d’un patient dans la pratique, plusieurs outils et tests sont
utilisés : le taux d’albumine, une perte de poids chiffrée au cours des 3 derniers mois, le calcul
de I’Indice de masse corporelle (IMC) et le test MNA (Mini Nutritional Assessment) (Annexe
1). Le MNA est un formulaire a remplir qui permet de recueillir plusieurs informations telles
que : une perte de poids, 'IMC, les circonférences brachiale et du mollet, la présence de
pathologies, la présence de troubles cognitifs, les habitudes alimentaires... Une fois le

formulaire complété, un score compris entre 0 et 30 est obtenu :

- Un score > 24 correspond a un état nutritionnel normal
- Un score entre 24 et 17 correspond a un risque de dénutrition

- Un score <17 met en évidence une dénutrition (116)

o Fonctions cognitives

L’évaluation des fonctions cognitives permet de rechercher d’éventuels troubles cognitifs et
d’évaluer le risque de démence. Le test principalement utilisé est le MMSE (Mini-Mental State
Examination) (4nnexe 2) aussi appelé test de Folstein. C’est un test psychométrique qui se
compose d’une trentaine de questions et tests et qui permet d’évaluer différentes fonctions

cognitives telles que :

- Lacapacité d’orientation dans I’espace et le temps

- La capacité d’apprentissage

- La mémoire a court terme

- Les capacités langagiéres a travers la compréhension d’une consigne,
la prononciation de mots, la rédaction d’une phrase et 1’identification d’objets

- L’attention et le raisonnement

- Les habiletés motrices et les praxies constructives

Le score obtenu varie de 0 a 30, cependant lors de I’interprétation du score plusieurs facteurs
doivent étre pris en compte : I’age, le niveau socioculturel, 1’activité professionnelle et sociale,

I’¢état affectif et le niveau de vigilance.

Le MMSE peut aussi étre associé a d’autres tests comme le test de I’horloge, il est demandé au

patient de dessiner une horloge, et le test des cinq mots de Dubois. (117) (118)
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o KEtat thymique

La dépression chez la personne agée est fréquente. Elle se manifeste par de la tristesse, du

découragement, I’isolement, la perte d’appétit, un amaigrissement ... (119)

L’objectif est d’évaluer la présence d’une dépression chez ces patients grace a une
échelle d’évaluation : I’échelle gériatrique de dépression GDS (Annexe 3). Elle se compose de
30 items qui permettent d’évaluer le risque dépressif, avec un score allant de 0 a 30.

- Un score entre 0 et 5 correspond a un état thymique normal

- Un score entre 5 et 9 correspond a une forte probabilité¢ de dépression

- Un score de 10 et >10 indique la présence d’une dépression

En fonction du score il sera nécessaire de mettre en place un suivi psychologique et si besoin la

mise en place d’un traitement médicamenteux. (120)
o Etat fonctionnel

L’¢évaluation fonctionnelle permet de définir le degré d’autonomie. Cette évaluation est
fondamentale pour prévoir si besoin, en cas de dépendance, des interventions indispensables au

maintien a domicile et a une amélioration de la qualité de vie.

Deux scores existent pour déterminer 1’état fonctionnel : le score ADL (Activities of Daily
Living) (Annexe 4) il évalue 1’autonomie du patient en se basant sur les activités de la vie
quotidienne (I’habillage, I’hygiéne corporelle, la continence, se déplacer aux toilettes). (121)

Le score obtenu est compris entre 0 (dépendant) et 6 (autonome).

Le score IADL (Instrumental Activities of Daily Living) (4nnexe 5) celui-ci évalue le niveau
de dépendance dans les activités instrumentales de la vie quotidienne (utilisation du téléphone,
les courses, aptitude a manipuler 1’argent, prendre ses médicaments, faire le ménage...). Le

score obtenu est compris entre 0 (dépendant) et 8 (autonome).
o Mobilité

Parmi les syndromes gériatriques, le trouble de la marche et les chutes sont les plus fréquents.
Il est important de les détecter chez les sujets agés car une perte d’équilibre et des chutes sont

des signes d’une perte d’autonomie et d’augmentation de la mortalité.

52



Pour évaluer la marche et le risque de chute il existe deux tests : le test « UP AND GO » qui
est un test simple et complet pour apprécier 1’équilibre statique et dynamique, ainsi que la
marche d’un sujet 4gé ; et le test d’appui unipodal qui permet de prédire le risque de chutes.

(122) (Annexe 7)

L’évaluation de la vitesse de marche est aussi utilisée, une vitesse de marche inférieure a 0,8

meétres/seconde signifie que le patient est fragile et présente des risques de chutes.
o Evaluation des comorbidités

Comme vu précédemment, les patients agés sont plus souvent sujets aux comorbidités. Il est
important de les déceler et de les prendre en compte lors de la décision thérapeutique avant la
mise en place ou non d’un traitement oncologique. En effet ces comorbidités peuvent étre des

contre-indications a la mise en place d’un traitement ou bien étre a 1’origine de complications.

L’outil CIRS-G (Cumulative Illness Rating Scale for Geriatrics) (Annexe 6) (123) est une
échelle d’évaluation des comorbidités chez le sujet agé, elle prend également en compte la
sévérité de ces dernieres. Dans I’EGS, I’indice de comorbidité de Charlson (Annexe 8) est aussi
utilisé, il permet de quantifier le risque de mortalité¢ a 1 et 10 ans sur la base de I'analyse des

comorbidités et suivant le diagnostic du cancer. (124)
o Evaluation de la qualité de vie

La qualité de vie est une mesure de la bonne santé, du confort et de la capacité a participer ou
a profiter des événements de la vie. Il est essentiel que les professionnels de santé prennent
en compte la qualité de vie lors de I'établissement des objectifs de soins de chaque patient, et
qu’ils l'utilisent comme guide pour toutes les décisions de soins.

En cancérologie et plus particulierement en oncogériatrie, il est important d’assurer une bonne
qualit¢é de vie aux patients. Le questionnaire QLQ-C30(59) (Annexe 9), est un auto-
questionnaire majoritairement utilisé en cancérologie qui permet d’apprécier la qualité de vie

des patients.
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o Evaluation médico-sociale

La connaissance de I’environnement, du mode de vie et du niveau d’éducation des patients agés
atteints de cancer est primordiale pour une prise en charge optimale. L’évaluation du contexte
de vie de la personne permet de s’informer sur son mode de vie, ses ressources financieres, son
entourage familial et ses conditions de vie actuelles, les aides existantes, les difficultés
rencontrées. L’évaluation de I’environnement physique du domicile du patient est une étape
essentielle pour déterminer si ce dernier peut continuer a vivre a son domicile. Elle comprend
deux aspects : la sécurité de I’environnement, et I’adéquation de I’environnement aux besoins

de la personne agée atteinte de cancer.
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Partie 3 : TCA dans une population de patients pris en charge dans

un hopital de jour (hdj) du service oncogériatrie

A. Type de I’étude

Il s’agit d’une étude prospective, observationnelle et monocentrique en ouvert et ayant été
menée entre janvier 2017 et juillet 2018 (ChimioAge®). Cette étude porte sur des patients de
plus de 70 ans traités pour un cancer au sein du service d’oncogériatrie a I’hopital Sainte
Marguerite a Marseille, en hopital de jour (HDJ), en lien avec le service pharmacie de 1’hopital
de la Timone. Cette étude a été approuvée par le Comité éthique de Protection des Personnes

(CPP) Ouest IV — Nantes.

B. Matériel et méthode

1. Design de 1’étude

1.1 Critéres d’inclusion et d’exclusion

Sont inclus les patients de plus de 70 ans atteints de cancer avec un plan de prise en charge
(Chimiothérapie injectable, thérapie ciblée, une immunothérapie ou bien une hormonothérapie)
et un score oncodage inférieur ou égal a 14/17 nécessitant la réalisation d’une évaluation
gériatrique. Les patients ou la personne de confiance ont accepté de participer a cette étude a la

suite de la signature d’un formulaire de non-opposition.

Sont exclus de I’¢étude les patients sous tutelle ou sous curatelle, ceux qui refusent de participer
a I’étude et ceux déja inclus dans une autre étude. Les patients peuvent a tout moment sortir de

I’étude s’ils le souhaitent.

1.2 Données recueillies et analysées

Les données recueillies par le pharmacien hospitalier et par I’oncogériatre sont : I’identité du
patient, 1’age, le sexe, les antécédents médicaux, le mode de vie, les traitements pris par le
patient et leur posologie, la prise d’automédication, la consommation de CAM (tisanes,
compléments alimentaires a bases de plantes, herbes chinoises, huiles essentielles par voie
orale, vitamines et oligo¢léments, fleurs de Bach, épices et aromates, autres produits de

médecine non conventionnelle) et leur fréquence de consommation.
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Une évaluation gériatrique standardisée (EGS) est réalisée lors du premier rendez-vous en HDJ
et toutes les données ainsi récoltées sont prises en compte (score oncodage 8, test MNA, IMC,
score MMSE, score ECOG...) De plus les résultats des examens biologiques sont aussi
incorporés aux données analysées (albumine, créatine, protéine c¢ réactive, numération

sanguine, folates, vitamine B12...).

Les données oncologiques recueillies au cours de 1’étude sont analysées :
- Le type de cancer, son stade et sa localisation
- Les traitements proposés et les traitements réellement recus par les patients
- Le nombre de cycles réalisés et I’évaluation des doses administrées
- Les interruptions de traitement et leurs causes
- Laprésence d’effets indésirables liés aux traitements
- Le taux de réhospitalisations non programmeées a 3 et 6 mois

- Le nombre de déces
1.3 Statistiques

Des statistiques descriptives standard (fréquence, pourcentage, moyenne, écart type) ont été

utilisées pour I’analyse des résultats du questionnaire évaluant le recours aux TCA.

Des statistiques comparatives pour toutes les variables discretes (Test exact de Fisher avec
analyse bilatérale) et continues (Test de Student) ont été utilisées pour analyser les résultats.
Une valeur p est statistiquement significative lorsqu’elle est inférieure ou égale a 0,05. Les

différentes courbes de survie ont été obtenues grace a la méthode de Kaplan-Meier

2. Obijectifs de I’étude

L’objectif de cette étude est d’évaluer la consommation de thérapies complémentaires et/ou

alternatives et leur fréquence d’utilisation dans une population oncogériatrique.

Dans un second temps ’objectif est d’évaluer si les patients qui prennent des TCA ont plus
d’effets indésirables, si leur maladie progresse plus rapidement ou bien s’ils déceédent plus vite

que ceux qui n’en prennent pas.
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3. Réalisation en pratique

En amont de la consultation en HDJ avec I’oncogériatre, le pharmacien de la Timone contacte
le patient ou un aidant pour récupérer plusieurs informations : la pharmacie d’officine référente,
les allergies et les antécédents, la consommation de plantes et/ou de médecines alternatives, la
prise d’automédication et les traitements du patient. Le pharmacien contacte ensuite la
pharmacie référente pour récupérer les ordonnances en cours du patient et les éventuels autres

traitements pris a la pharmacie.

A la suite de quoi le pharmacien réalise un bilan de médication incluant une révision des

thérapeutiques qui sera transmis a I’oncogériatre avant le rendez-vous.

Le jour du rendez-vous le patient se rend a I’hopital Sainte Marguerite en HDJ dans le service
d’oncogériatrie. Une évaluation gériatrique est réalisée ainsi que le recueil de plusieurs données
(biologiques, physiques...) concernant le patient, c’est aussi & ce moment que le questionnaire
évaluant le recours aux TCA est réalisé avec le patient (4nnexe 10). Ce questionnaire aborde la
consommation : de tisanes, de compléments alimentaires a base de plantes, d’herbes chinoises,
d’huiles essentielles par voie orale, de vitamines, oligo-éléments, de fleur de Bach, d’épices et
d’aromates dans I’alimentation et les autres produits de médecine non conventionnelle ainsi que
leur fréquence d’utilisation. Les catégories définies dans ce travail sont la phytothérapie ;
I’homéopathie ; I’aromathérapie ; les compléments alimentaires et vitamines ; épices et
aromates. Pour I’analyse des résultats tous les produits a base de plantes ont été regroupés dans
la catégorie phytothérapie. Un compte rendu, contenant aussi le traitement anticancéreux

envisagé, est envoy¢ au pharmacien, avec le questionnaire de recours aux TCA.

Il réalise ensuite une synthése médico-pharmaceutique qui comporte les différentes
recommandations émises par le pharmacien et I’oncogériatre concernant les traitements du
patient et le traitement anticancéreux envisagé. Elle est transmise a tous les médecins qui

prennent en charge le patient.

3 mois et 6 mois apres la venue en HDJ, un suivi est réalisé aupres du patient ou de ses proches
et aupres de la pharmacie d’officine référente. Ce suivi permet d’évaluer la présence d’effets
indésirables, les modifications de traitements et ainsi de voir si les recommandations émises par
le pharmacien et I’oncogériatre ont été acceptées, des réhospitalisations non programmées et/ou

le déces du patient.
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Figure 6. Schéma de l'étude

C. Résultats de 1’étude

Dans un premier temps nous étudierons les résultats du questionnaire évaluant le recours aux
TCA : consommation et fréquence de phytothérapie, aromathérapie, homéopathie,

compléments alimentaires et vitamines et épices et aromates.

Dans un second temps ces résultats seront couplés avec différentes variables, telles que : age,
sexe, localisation du cancer, présence d’un score G8 inférieur ou égal a 14, score ECOG... Cela
permettra de mettre en évidence si la prise de TCA a un impact sur la tolérance des

chimiothérapies, la progression de la maladie et sur la survie globale.
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1. Résultats du questionnaire évaluant le recours aux thérapies complémentaires et/ou

alternatives et la fréquence

1.1 Population incluse

Tous les patients destinés a recevoir un traitement anticancéreux systémique et ayant fait 1’objet
d’une EGS ont été inclus dans notre étude entre janvier 2017 et juillet 2018. Soit 293 patients
inclus dont 54,6% d’hommes et 45,4% de femmes avec un ratio H/F = 1.2. L’age moyen est de
81 = 6 ans. Seules les données de 261 ont pu étre analysées (32 patients pour lesquels le

questionnaire n’a pu étre récupére).
1.2 Les différentes TCA consommeées

86% des patients consomment un ou plusieurs produits de TCA. (Figure 7) Les plus
consommés sont les épices et les aromates (75,9%), la phytothérapie (47,5%) puis les
compléments alimentaires et vitamines (20,7%), ’homéopathie (4,2%) et enfin I’aromathérapie

par voie orale (1,5%). (Tableau 4)

B Consommation TCA B Pas de consommation

Figure 7: Consommation de TCA

Catégories Consommation (Effectif (%))
Oui Non
Phytothérapie 124 (47,5%) 137 (52%)
Aromathérapie 4 (1,5%) 257 (98,5%)
CA et vitamines 54 (20,7%) 207 (79,3%)
Epices et aromates 198 (75,9%) 63 (24,1%)
Homéopathie 11 (4,2%) 250 (95,8%)

Tableau 4: Les différentes TCA consommées
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Nous nous sommes plus particulierement intéressés a la phytothérapie, aux épices et aux
compléments alimentaires et vitamines. Ce sont les compléments les plus a risque d’interactions
avec les traitements anticancéreux mais aussi les plus consommés par les patients dans cette
étude.

Pour la phytothérapie les principales plantes retrouvées sont: la verveine (34,6%), le thé
(33,1%), le tilleul (17,7%), la menthe (12,9%). (Tableau 5) La plupart des plantes sont
consommeées sous forme de tisanes. Parmi les autres plantes nous retrouvons : le millepertuis,

la rhodiole, le safran, le gingembre, le thym, le romarin, la valériane...

Phytothérapie Effectif Pourcentage
Verveine 43 34,6%
Thé (Vert/ Noir / autres) 41 33,1%
Tilleul 22 17,7%
Menthe 16 12,9%
Autres 116 93,5%

Tableau 5: Les principales plantes consommées

Pour les compléments alimentaires ce sont principalement des vitamines : vitamine D (27,7%),
vitamine C (18,5%), vitamines du groupe B (B9/B12) (14,8%), du magnésium (9,3%) et un

complexe de multivitamines + ginseng le Bion sénior® (5,5%). (Tableau 6)

CA et vitamines Effectif Pourcentage
Vitamine D 15 27, 7%
Vitamine C 10 18.5%

Vitamines B (B12/B9) 8 14,8%
Magnésium 5 9,3%
Bion 3 sénior 3 5,5%
Autres 47 87%

Tableau 6: Les principaux compléments alimentaires et vitamines consommés

Enfin pour les épices et les aromates il s’agit majoritairement : des herbes de Provence (34,3%),
du curcuma (24,7%), du thym (24,2%), du curry (18,7%), du romarin (17,7%) et du cumin
(16,7%). (Tableau 7). Parmi les autres €pices nous retrouvons : sel, poivre, ail, gingembre,
muscade, paprika, coriandre... Les épices a base de curcumine (curcuma, curry, cumin) sont

les épices les plus consommeées par les patients (45,6%).
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Epices et aromates Effectif Pourcentages
Herbes de Provence 68 34,3%
Curcuma 49 24,7%
Thym 48 24.2%
Curry 37 18,7%
Romarin 35 17,7%
Cumin 33 16,7%
Autres 368 57,7%

Tableau 7: Les principales épices consommées

1.3 Fréquence de consommation des différentes TCA

Pour chaque TCA dans le questionnaire, la fréquence de consommation

différentes catégories de fréquences sont :
- 1 ou 2 cures dans I’année
- 1 fois par mois
- 1 fois par semaine
- 2 fois par semaine
- 1 fois par jour

- Plusieurs fois par jour

Pour I’analyse elles ont été regroupées en :
- 1 ou plusieurs fois par jour
- 1 a2 fois par semaine
- 1 fois par mois

- 1 a2 cures par an.

est renseignée. Les

Ainsi environ 43% des patients ont recours a une ou plusieurs TCA quotidiennement. (7ableau

8)
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Catégorie Fréquence Effectif Pourcentage
Pas de fr'equ’ence 31 14.2%
renseignée
1 ou plusieurs fois par
. 96 449
Phytothérapie jour /0
1 a 2 fois par semaine 53 24,3%
1 fois par mois 18 8,3%
1 a 2 fois par an 20 9,2%
Pas de fr.equ’ence 1 20%
renseignée
o 1 ou plus¥eurs fois par ) 40%
Aromathérapie jour
1 a 2 fois par semaine 1 20%
1 fois par mois 1 20%
1 a 2 fois par an 0 0%
Pas de fr'equ’ence 14 63.6%
renseignée
; . 1 ou plus;eurs fois par 6 27.2%
Homéopathie jour
1 a 2 fois par semaine 1 4,6%
1 fois par mois 0 0%
1 a 2 fois par an 1 4,6%
Pas de fr.equ’ence 14 17.3%
renseignée
1 ou plusieurs fois par o
CA et vitamines jour 40 49,3%
1 a 2 fois par semaine 4 4,9%
1 fois par mois 5 6,2%
1 a 2 fois par an 18 22,2%
Pas de fr'equ’ence 79 12.3%
renseignée
. 1 ou plus¥eurs fois par 346 549
Epices et aromates jour
1 a 2 fois par semaine 165 25,7%
1 fois par mois 44 6,9%
1 a 2 fois par an 7 1,1%

Tableau 8 : Fréquence de consommation des différentes TCA

Les épices les plus fréquemment consommées sont celles a base de curcumine. Dans cette étude
51,7% des patients qui consomment des épices a base de curcumine les consomment

quotidiennement. (7ableau 9)

Fréquence Effectif Pourcentage (%)
Pas de fréquence renseignée 10 8,4%
1 ou plusieurs fois par jour 62 51,7%
1 a 2 fois par semaine 31 25,8%
1 fois par mois 14 11,6%
1 a 2 fois par an 3 2,5%

Tableau 9 : Fréquence de consommation d'épices a bases de curcumine
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2. Résultats de I’impact de la prise de thérapies complémentaires et/ou alternatives

dans une population de patients traités par chimiothérapie

2.1 Population incluse

Dans cette partie de 1’é¢tude 171 des 293 patients ont été inclus, les exclusions concernent les
patients non traités par chimiothérapie, les patients décédés avant le début de la chimiothérapie,
les patients pour lesquels les données de chimiothérapie sont incompletes ou bien les patients
perdus de vue au cours de 1’étude. Seules les données de 158 patients ont pu étre analysées (13

patients pour lesquelles les données sont manquantes).

2.2 Les variables étudiées

Les résultats précédents sur les recours ou non aux TCA et leur fréquence d’utilisation ont été

couplés avec les différentes données obtenues au cours de 1I’é¢tude ChimioAge® :

- Les données démographiques : sexe, age par tranches (70-74 ans, 75-79 ans, 80-84 ans
et 85 ans et plus), mode de vie du patient (domicile, EHPAD, SSR)

- Les données gériatriques : polymédication, score G8<14, score de I’échelle de
performance ECOG (0-2 = autonome ou 3-4 = dépendant).

- Les données oncologiques : localisation du cancer (poumon, digestif, gynécologique,
urologique, voies aérodigestives supérieures, hématologique, cutané, autre), toxicités,
toxicités de grade 3 et 4, réduction de la dose pour cause de toxicités, moins de 4 cures
réalisées

- Les réhospitalisations non programmeées et/ou le passage aux urgences a 3 mois

- Le déces

2.3 Prise de TCA ou non

Le tableau ci-dessous (Tableau 10) met en évidence la prise ou non de TCA avec les différentes

variables sélectionnées.

Les résultats des données démographiques dans cette étude montrent qu’il n’y a aucune
différence significative sur la consommation ou non de TCA selon le sexe (p=0,803) ou I’age
(p=0,540) des patients. En ce qui concerne le mode de vie nous pouvons affirmer que les
personnes vivant a domicile (91,2%) ont tendance a plus avoir recours aux TCA que ceux vivant

en institutions, EHPAD (0%) et SSR (75%) (p =0,003).
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Les résultats des données gériatriques montrent qu’il n’y a aucune différence significative sur

le score OncoG8, le score ECOG ou la polymédication selon I’utilisation de TCA ou non.

De méme pour les résultats oncologiques et pour la réhospitalisation a 3 mois.

Oui N (%) | Non N (%)
Homme 79 (89.8%) | 9 (10.2%)
Femme 62 (88,6%) | 8(11,4%)
Total 141 (89.2%) | 17 (10.8%) 0,803
70-74 30(85.7%) | 5(14.3%)
75-79 48 (94.1%) | 3 (5.9%)
80-84 37 (88.1%) | 5(11.9%)
85 ou plus 26 (86.7%) | 4(13.3%)
Total 141 (89.2%) | 17 (10.8%) 0.540
Poumon 46(92.0%) 4(8.0%)
Digestif 25(92.6%) 2(7.4%)
Gynéco 25(89.3%) | 3(10.7%)
Urologie 14(77.8%) | 4(22.2%)
VADS 16(88.9%) | 2(11.1%)
Hémato 7(87.5%) 1(12.5%)
Cutané 5(83.3%) 1(16.7%)
Autre 3(100%) 0(0%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.736
Non 102(88.7%) | 13(11.3%)
Oui 39(90.7%) 4(9.3%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 1.000
0-2 95(88.0%) | 13(12%)
34 9(90%) 1(10.0%)
Total 104(88.1%) | 14(11.9%) 1.000
Domicile 135(91.2%) | 13(8.8%)
EHPAD 0(0%) 2(100%)
SSR 6(75.0%) 2(25.0%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.003
Non 51(86.4%) | 8(13.6%)
Oui 90(90.9%) 9(9.1%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.431
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Tableau 10 : Utilisation de TCA et variables

2.4 Prise d’au moins une TCA par jour

Non 90 (89.1%) | 11 (10.9%)

Oui 17 (100%) | 0(0%)
Pasl'infos | 20 (100%) | 0 (0%)

Total 127092%) | 11(8%) 0.147
Non 83(88.3%) | 11(11.17%)
Oui 58(90.6%) | 6(9.4%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.795
Non 121(89.6%) | 14(10.4%)
Oui 2087%) | 3(13%)
Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.717
Non 44(88%) | 12(35%)
Oui 92(89.3%) | 11(10.7%)
Total 136(88.9%) | 17(11.1%) 0.790
Non 120(90.9%) | 12(9.1%)
Oui 21(80.8%) | 5(19.2%)

Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 0.161
-dedcures | 49(89.1%) | 6(10.9%)
+dedcures | 92(89.3%) | 11(10.7%)

Total 141(89.2%) | 17(10.8%) 1.000

Le tableau ci-dessous (7ableau 11) correspond au croisement des différentes variables

sélectionnées avec ou sans prise d’au moins une TCA par jour.

Les résultats montrent qu’il n’y a aucune différence significative d une prise quotidienne d’une

TCA ou non sur les différentes variables. Seuls les résultats sur la consommation quotidienne

et le mode de vie sont significatifs (p=0,008). Les patients vivant a domicile sont plus

susceptibles de consommer quotidiennement au moins une TCA (87,5%) que ceux vivants en

EHPAD (0%) ou en SSR (71,4%).
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Pas de TCA

Au moins 1 TCA Frqt/jour

Homme 9(14,1%) 55(85,9%)
Femme 8(16,3%) 41(83,7%)
Total 96(85,0%) 17(15,0%) 0.794
70-74 5(17,9%) 23(82,1%)
75-79 3(8,1%) 34(91,1%)
80-84 5(17,9%) 23(82,1%)
85 ou plus | 4(20,0%) 14(80,0%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0,502
Poumon 4(11,1%) 32(88,9%)
Digestif 2(9,5%) 19(83,3%)
Gynéco 3(16,7%) 15(83,3%)
Urologie 4(25,0%) 12(75,0%)
VADS 2(15,4%) 11(84,6%)
Hémato 1(25,0%) 3(75,0%)
Cutané 1(33,3%) 2(66,7%)
Autre 0(0%) 2(100%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0,675
Non 13(15,5%) 71(84,5%)
Oui 4(13,8%) 25(86,2%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 1
0-2 13(16,3%) 67(83,8%)
34 1(16,7%) 5(83,3%)
Total 14(16,3%) 72(83,7%) 1
Domicile 13(12,5%) 91(87,5%)
EHPAD 2(100%) 0(0%)
SSR 2(28,6%) 5(71,4%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0.008
Non 8(19,5%) 33(80,5%)
Oui 9(12,5%) 63(87,5%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0.413
Non 8(14,0%) 49(86,0%)
Oui 3(9,7%) 28(90,3%)
Total 77(87,5%) 11(12,5%) 0,74
Non 11(15,9%) 58(84,1%)
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Tableau 11 : Utilisation de TCA au moins 1 fois par jour et variables

2.5  Survie globale

La survie globale correspond a la durée de vie du patient, depuis ’initiation du traitement

jusqu’au déces.

La prise de TCA et/ou d’épices n’a pas d’influence sur la survie globale des patients dans cette

étude. (Figure 8§) De méme, le recours a au moins une TCA par jour n’a pas d’influence sur la

survie globale. (Figure 9)
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Figure 8 : Prise de TCA et survie globale
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Oui 6(13,6%) 38(86,4%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0,794
Non 14(14,1%) 85(85,9%)
Oui 3(21,4%) 11(78,6%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0,44
Non 6(15,0%) 34(85,0%)
Oui 11(15,9%) 58(84,1%)
Total 17(15,6%) 92(84,4%) 1
Non 12(13,0%) 80(87,0%)
Oui 5(23,8%) 16(76,2%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 0,306
-ded cures | 6(15,4%) 33(84,6%)
+de 4 cures | 11(14,9%) 63(85,1%)
Total 17(15,0%) 96(85,0%) 1
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Figure 9 : Pris d'au moins 1 TCA par jour et survie globale

Discussion

Cette étude a permis d’analyser le type de thérapies complémentaires et/ou alternatives et leur
fréquence d’utilisation chez des patients agés de plus de 70 ans pris en charge pour leur cancer.
Elle a aussi permis d’analyser si la prise ou non de TCA de fagon quotidienne majore la

survenue de toxicités, de réhospitalisations non programmeées a 3 mois ou le risque de déces.

Au moins une TCA est consommée chez 86% des patients. L’analyse de la fréquence de
consommation a permis de mettre en évidence que presque 43% des TCA sont utilisées de fagon
quotidienne. Les épices a base de curcumine et la phytothérapie sous forme de tisane (tilleul,

verveine, thé) sont les TCA les plus utilisées par les patients.

Dans ce travail, contrairement a la littérature, qui analyse plutot la phytothérapie, nous nous
sommes intéressées a la consommation d’épices dans I’alimentation de nos patients. Cette
catégorie est généralement peu ou pas prise en compte dans la littérature. La consommation
quotidienne de certaines épices, telles que celles a base de curcumine, peut induire un risque
iatrogéne similaire a celui des compléments alimentaires. La plupart des thérapies orales
anticancéreuses sont métabolisées par les CYP 450 ainsi que certaines chimiothérapies
injectables (taxane, vinca-alcaloides). Les recommandations sur la conciliation
médicamenteuse et les bilans partagés de médication préconisent d’inclure les TCA dans
I’analyse pharmaceutique afin de réduire le risque d’effet indésirable ou de perte d’efficacité

du traitement anticancéreux.
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Concernant la deuxiéme partie de I’analyse des résultats. Peu de nos résultats sont significatifs
il est donc difficile de conclure sur un quelconque effet des TCA sur la survenue d’événements
indésirables, sur une majoration du taux de réhospitalisation a 3 mois ou autres. Cependant un
résultat est significatif. Il s’agit de I’impact du mode de vie sur la consommation ou non de
TCA (p=0,003) et sur la consommation ou non d’une TCA de fagon quotidienne (p=0 ;008),
effectivement les patients vivant a domicile vont plus avoir recours aux TCA que ceux vivant

en EHPAD ou SSR.

En ce qui concerne la survie globale, aucune de nos courbes ne sont significatives, nous ne
pouvons pas conclure si I’utilisation de TCA et I’utilisation fréquente d’au moins une TCA par
jour ont un impact sur la survie globale des patients.

Cette ¢tude comporte certaines limites. Tout d’abord il s’agit d’une étude monocentrique

ensuite notre cohorte est trop petite, seulement 171 patients.

Nous ne savons pas si les propositions d’arrét d’une ou plusieurs TCA émises par le pharmacien
lors de 1’¢élaboration du bilan médicamenteux ont été respectées. Il serait donc intéressant
d’étudier le taux d’acceptation des recommandations.

Dans notre étude la population est trop globale (chimiothérapies injectables, thérapies ciblées,
immunothérapies, hormonothérapies, plusieurs localisations de cancer, plusieurs stades de
cancer). Il aurait fallu affiner les résultats par exemple avec un seul type de cancer ou
s’intéresser a un nombre réduit de protocole de chimiothérapie.

Il y a aussi beaucoup de variables dans notre étude et certaines données sont manquantes (pas

de fiche plante, pas d’information sur la fréquence, patients perdus de vue...).
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Conclusion

Le recours aux TCA est de plus en plus fréquent chez les patients atteints de cancer et les risques
d’interactions avec les thérapies anticancéreuses sont réels. Comme vu dans I’étude, une

majorité de patients consomment des TCA de facon quotidienne.

Les patients agés de plus de 70 ans sont, du fait du vieillissement physiologique, de la
polymédication, de la polypathologie, des fragilités et de nombreuses comorbidités, des sujets

a risques. L’utilisation fréquente de TCA en oncogériatrie majore ces risques.

Cette population de patients est bien souvent trop peu représentée dans les essais cliniques et le
potentiel bénéfice/risque des traitements est difficile a établir. L’ oncogériatrie permet justement
de garantir a ces patients une prise en charge de leur cancer la plus adaptée en prenant en compte

toutes les fragilités des personnes agées.

Au vu du risque et du nombre de personnes ayant recours aux TCA, il est important d’inclure
dans la prise en charge la recherche systématique de consommation de plantes, d’épices et/ou
de compléments alimentaires et alternatifs, par les patients, qui pourraient nuire a la bonne

tolérance des traitements en oncogériatrie et en oncologie de fagon plus générale.

L’exercice coordonné des différents acteurs (médecins de ville, gériatre, oncologue,
pharmacien hospitalier et pharmacien d’officine) permet d’anticiper et de limiter la survenue
d’événements indésirables et d’améliorer le suivi et la tolérance de ces thérapies. De plus en
plus de traitements anticancéreux sont ainsi pris en charge en ville (thérapies ciblées,

hormonothérapie) et le pharmacien joue un rdle clé dans cette prise en charge.

Les nouvelles missions du pharmacien d’officine, tel que I’article 51 Onco Link, sur la prise en
charge des thérapies orales a I’officine, vont dans ce sens et doivent permettre un financement

de ces activités pour permettre leurs essors.
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Annexes

Annexe 1 : Test MNA

Mini Nutritional Assessment

MNA®

Nom:l |

Nestlé
Nutritioninstitute

Prénom : | |

Sexe :| | Age:| |

Répondez a la premiére partie du questionnaire en indiquant le score approprié pour chaque question. Additionnez les points de la partie
Dépistage, si le résultat est égal a 11 ou inférieur, complétez le questionnaire pour obtenir I'appréciation précise de I'état nutritionnel.

Dépistage

A Le patient présente-t-il une perte d’appétit? A-t-il moins
mangé ces 3 derniers mois par manque d’appétit,
problémes digestifs, difficultés de mastication ou de
déglutition ?

0 = baisse sévere des prises alimentaires

1 = légere baisse des prises alimentaires

2 = pas de baisse des prises alimentaires
B Perte récente de poids (<3 mois)

0 = perte de poids > 3 kg

1 = ne sait pas

2 = perte de poids entre 1 et 3 kg

3 = pas de perte de poids

O

C Motricité
0 = au lit ou au fauteuil
1 = autonome a l'intérieur
2 = sort du domicile

|

D Maladie aigué ou stress psychologique au cours des 3
derniers mois?
O=oui 2=non

J

Combien de véritables repas le patient prend-il par jour ?
0 =1 repas
1=2repas
2 = 3 repas

|

Consomme-t-il ?

Une fois par jour au moins

des produits laitiers?

Une ou deux fois par semaine
des ceufs ou des légumineuses
Chaque jour de la viande, du
poisson ou de volaille

=si0ou 1 oui

= si 2 oui

=si 3 oui

oui[ Jnon[]
oui[Jnon ]
oui[ ] non[]

0,0
0,5
1,0

0.0

Consomme-t-il au moins deux fois par jour des fruits ou des
légumes ? D
0=non 1=oui

E Problémes neuropsychologiques
0 = démence ou dépression sévére
1 = démence leve
2 = pas de probléme psychologique

F Indice de masse corporelle (IMC) = poids en kg / (taille en
m)?
0=1IMC <19
1= 0 BEr
2= %o FEE
3=l

Score de dépistage
(sous-total max. 14 points)
12-14 points:

8-11 points:
0-7 points:

état nutritionnel normal
a risque de dénutrition
dénutrition avérée

Pour une évaluation approfondie, passez aux questions G-R

Evaluation globale

G Le patient vit-il de fagon indépendante a domicile ?

1=oui 0=non

H Prend plus de 3 médicaments par jour ?
O=oui 1=non

I Escarres ou plaies cutanées ?
0=oui 1=non

Vellas B, Villars H, Abellan G, et al. Overview of the MNA® - Its History and
Challenges. J Nut Health Aging 2006;10:456-465.

Rubenstein LZ, Harker JO, Salva A, Guigoz Y, Vellas B. Screening for
Undernutrition in Geriatric Practice: Developing the Short-Fom Mini
Nutritional Assessment (MNA-SF). J. Geront 2001;56A: M366-377.

Guigoz Y. The Mini-Nutritional Assessment (MNA®) Review of the Literature
- What does it tell us? J Nutr Health Aging 2006; 10:466-487.

® Société des Produits Nestlé SA, Trademark Owners

© Société des Produits Nestlé SA 1994, Revision 2009.

Pour plus d’informations : www.mna-elderly.com

Quelle quantité de boissons consomme-t-il par jour ? (eau, jus,
café, thé, lait...)

0,0 = moins de 3 verres
0,5=de 3 abverres
1,0 = plus de 5 verres

0.0

Maniére de se nourrir

0 = nécessite une assistance

1 = se nourrit seul avec difficulté
2 = se nourrit seul sans difficulté

o

Le patient se considére-t-il bien nourri ?

0 = se considére comme dénutri

1 = n’est pas certain de son état nutritionnel

2 = se considére comme n’ayant pas de probléme de nutrition

O

Le patient se sent-il en meilleure ou en moins bonne santé que la
plupart des personnes de son age ?
0,0 = moins bonne

0,5 = ne sait pas

1,0 = aussi bonne

2,0 = meilleure

o.o

Circonférence brachiale (CB en cm)
00=CB<21

0,5=9o410

1,0=CB>22

0.0

Circonférence du mollet (CM en cm)
0=CM<31
1=5610

|

oo.a
ao.a
Score total (max. 30 points) a0o.d

Appréciation de I'état nutritionne! ENET IENECA

de 24 a 30 points
de 17 a 23,5 points
moins de 17 points |

Evaluation globale (max. 16 points)

Score de dépistage

état nutritionnel normal
risque de malnutrition
mauvais état nutritionnel
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Annexe 2: Score MMSE

Mini-Mental State Bxamination dans sa wversion
consensuelle établie par le groupe de recherche et
d'évaluation des outils cognitifs (GRECO)

1. En quelle année sommes-nous ? .
2. Enquelle saison ?
3. Enquel mois ? ..
4. Quel jour du mois 7
5. Quel jour de la semaine ?.

Dans quelle ville se trouve-t-il ? .
8. Quel est le nom du département dans lequel est située cette ville ? .
9. Dans quelle région est situé ce département ? .....
10. A quel étage SOMMES-NOUS ICI ? ...c..oevevreiecriecrceeeeieeeie e

11. Cigare
12. Fleur ...
13. Porte

Pour tous Ies SUJets méme ceux qui ont obtenu le maximum de points, demander voulez-vous épeler
le mot MONDE a l'envers : EDNOM. Le score correspond au nombre de lettres dans la bonne
position. (Ce chiffre ne doit pas figurer dans le score global.)

20. Fleur
21. Porte ....

Langage

22. Montrer un crayon. (ZQbcHAF DIEELAPLE..................occv
23. Montrer votre montre. (Z@bfhkFrarraleebdP = ................ .
24. oo wrrtrcakrmss v FERdr Brsclt rixele s .
25. Poser une feuille de papier sur le bureau, la montrer au sujet en lui disant : Attt

Prenez cette feuille de papier avec la main droite .
26. Pliez-la en deux ...
27. Etjetez-la parterre ..
28. Tendre au sujet une feuille de papier sur laquelle est écrit en gros caracteres

"Fermez les yeux" et dire au sujet : Faites ce quiestécrit ........................ O
29. Tendre au sujet une feuille de papier et un stylo, en disant :
Voulez-vous m'écrire une phrase, ce que vous voulez, mais une phrase entiere.
Cette phrase doit étre écrite spontanément. Elle doit contenir un sujet, un verbe, et avoir un
sens.

Praxies constructives
30. Tendre au sujet une feuille de papier et lui demander :
"Vooulez-vous recopier ce dessin ?" O

Compter 1 point pour chaque bonne réponse.
SCORE GLOBAL/30 (les seuils pathologiques dépendent du niveau socioculturel).

Derouesné C, Poitreneau J, Hugonot L, Kalafat M, Dubois B, Laurent B. Au nom du groupe de
recherche sur I'évaluation cognitive (GRECO). Le Mental-State Examination (MMSE): un outil pratique
pour I'évaluation de I'état cognitif des patients par le clinicien. Version frangaise consensuelle. Presse
Méd. 1999;28:1141-8.

Kalafat M, Hugonot-Diener L, Poitrenaud J. Standardisation et étalonnage frangais du « Mini Mental
State » (MMS) version GRECO. Rev Neuropsycol 2003 ;13(2) :209-36.
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Annexe 3: test GDS

24.10.2001
| ECHELLE GERATRIQUE DE DEPRESSION (GDS)

NOM: Prénom: Date :
1 - Etes-vous satisfait(e) de votre vie? oui non*
2- Avez-vous renoncé a un grand nombre de vos activités? oui* non
3- Avez-vous le sentiment que votre vie est vide? oui* non
4 - Vous ennuyez-vous souvent? oui* non
5- Envisagez-vous I'avenir avec optimisme? oui non*
6 - Etes-vous souvent préoccupé(e) par des pensées qui reviennent oui* non

sans cesse?
7 - Etes-vous de bonne humeur la plupart du temps? oui non*
8- Craignez-vous un mauvais présage pour l'avenir? oui* non
9 - Etes-vous heureux la plupart du temps? oui non*
10 - Avez-vous souvent besoin d’aide, oui* non
11 - Vous sentez-vous souvent nerveux(se) au point de ne pouvoir tenir | oui* non

en place?

12 - Préférez-vous rester seul(e) dans votre chambre plutdt que d’en oui* non

sortir?
13 - L’avenir vous inquiéte-t-il? oui* non
14 - Pensez-vous que votre mémoire est plus mauvaise que celle de la oui* non

plupart des gens?
15 - Pensez-vous gu’il est merveilleux de vivre a notre époque? oui non*
16 - Avez-vous souvent le cafard ? oui* non
17 - Avez-vous le sentiment d’étre désormais inutile? oui* non
18 - Ressassez-vous beaucoup le passé? oui* non
19 - Trouvez-vous que la vie est passionnante? oui non*
20 - Avez-vous des difficultés a entreprendre de nouveaux projets? oui* non
21 - Avez-vous beaucoup d’énergie? oui non*
22 - Désespérez-vous de votre situation présente? oui* non
23 - Pensez-vous que la situation des autres est meilleure que la vbtre et |oui* non

que les autres ont plus de chance que vous?
24 - Etes-vous souvent irrité(e) par des détails? oui” non
25 - Eprouvez-vous souvent le besoin de pleurer? oui* non
26 - Avez-vous du mal & vous concentrer? oui* non
27 - Etes-vous content(e) de vous lever le matin? oui non*
28 - Refusez-vous souvent les activités proposées? oui* non
29 - Vous est-il facile de prendre des décisions? oui non*
30 - Avez-vous l'esprit aussi clair qu'autrefois? oui non*
Chaque réponse marquée * vaut un point

Score 0a 5 : nommal
Score entre 5 et 9 : indique une forte probahilité de dépression
Score a 10 et plus : indique presque toujours une dépression

Département de Gérontologie — Hopital NORD — CEBAZAT — CHU CLERMONT-FERRAND.
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Annexe 4: Score ADL

ADL de Katz (pdf)
- Grille d'évaluation de l'autonomie pour les activités basales de la vie
quotidienne de Katz, Activities of Daily Living (ADL)
- Référence : Katz S, Ford AB, Moskowitz RW, Jackson BA, Jaffe MW. Studies of the
illness in the aged. The index of ADL: a standardized measure of biological and
psychosocial function. JAMA 1963; 21: 914-9

Items ‘ Valeu | Résult
s at

Hygiéne corporelle

Autonomie 1

Aide partielle 05

Dépendant 0

Habillage

Autonomie pour le choix des vétements et I'habillage 1

Autonomie pour le choix des vétements et I'habillage, mais a besoin d’aide pour se chausser 0,5

Dépendant 0

Aller aux toilettes

Autonomie pour aller aux toilettes, se déshabiller et se rhabiller ensuite 1

Doit étre accompagné ou a besoin d’aide pour se déshabiller ou se rhabiller 0,5

Ne peut aller aux toilettes seul 0

Locomotion

Autonomie 1

A besoin d’aide 0,5

Grabataire 0

Continence

Continent 1

Incontinence occasionnelle 0,5

Incontinent 0

Repas

Mange seul | 1 |

Annexe 5: Score IADL

1. Aptitude a utiliser le té

Si 0, noter depuis quand C

1. Se sert normall du téléph

2. Compose quelques numéros trés connus

3. Répond au téléphone mais ne I'utilise pas spontanément
4. N'utilise pas du tout le é

S. d'utiliser le télé

olo|k|r|~

2. Courses

Si 0, noter depuis quand 7

1. Fait les courses

2. Fait quelques courses nor (nombre limité d'achats)
3. Doit étre é pour faire ses courses

4. C e ble de faire ses courses

o|o|o|~

3. Pré, ion des aliments

Si 0, noter depuis quand 2

0. Non applicable, n'a jamais préparé de repas

1. Prévoit, prépare et sert nor les repas.

2. Prépare nor les repas si les ingrédients lui sont fournis

3. Réchauffe ou sert des repas qui sont préparés, ou prépare de fagon inadéquate les
repas

4. 1| est nécessaire de lui préparer les re pas et de les lui servir

o| o |o|r

4. Entretien ménager

Si 0, noter depuis quand c

0. Non applicable, n'a jamais eu d'activités ménagéres
1. Entretient sa maison seul ou avec une aide occasi 11 1
2. Effectue quelques taches quotidiennes légéres telles que faire les lits, laver la
vaisselle

3. Effectue quelques taches quotidiennes, mais ne peut maintenir un état de propreté
normal

4. A besoin d'aide pour tous les travaux d'entretien ménager 1
5. Est incapable de participer a quelque tdche ménagére que ce soit 0

5.
Si 0, noter depuis quand C
0. Non applicable, n'ajamais effectué de blanchisserie
1. Effectue totalement sa blanchisserie personnelle 1
2. Lave des petitsarticles (chaussettes, bas)
3. Toute la blanchisserie doit étre faite par d'autres 0

6. Moyens de transport
Si 0, noter depuis quand Commentaires

-

1. Utilise les moyens de transports de fagon indépendante ou conduit sa propre voiture

2. Organise ses déplacements en taxi ou n'utilise aucun moyen de transport public

3. Utilise les transports publics avec I'aide de quelqu'un

o|r|r|r

4. Déplacement limité en taxi ou en voiture avec I'aide de quelqu’un
7. ilité a I'égard de son
Si 0, noter depuis quand c
1. Est responsable de la prise de ses médicaments (doses et rythmes corrects) 1
2. Est responsable de la prise de ses médicaments si les doses ont été préparées a
I'avance
3. Est incapable de prendre seul ses médicaments méme si ceux-ci ont été
préparés a I'avance
8. Aptitude a i I'argent
i 0, noter depuis quand C
0. Non applicable, n'a jamais manipulé d’argent
1. Gére ses finances de fagon 1
2. Se débrouille pour les achats quotidiens, mais a besoin d’aide pour les opérations a la
bangque et les achats importants
3. Incapable de mani I'argent 0

\ Total score IADL ‘
\ Nombre items non i \




Annexe 6: Test CIRS-G

Systéme d’organes

anxiélé, agitation/délire, psychose)

aucun
probléme léger modéré sévére  trés grave

1. Cardiaque (coeur uniquement) 0o O, O: Os 0.

Rl bt eurieveoiore S 8 (u} O: Os O
colées séparément)

3. Vasculo-hématopoiétique (sang, vais-
seaux sanguins et cellules sanguines, 0o O, 0. Os 0.
moelle osseuse, rate, ganglions)

4. Appareil respiratoire (p 0o 0O, 02 0O, O
bronches, trachée sous le larynx)

§. Ophtalmologique et ORL (yeux, 0o 0. 0. O, O
oreilles, nez, pharynx, larynx)

6. :Yr :-“' d de d Dl Dl Di G) DA
pancreas, sans diabéte)

7. Appareil gastro-intestinal inférieur (in- (8 (m 0. (m O
teslins, hernies)

8. Hépatique (foie et voies biliaires) 0o O 0: 0. 0.

9. Rénal (uniquement les reins) 0o O, = =5 O

10. .V'r ,"‘d inaire ( ¢ \ Ves- 0o O 0: Os O
sie, urétre, prostate, appareil génital)

11. Téguments musculo-squelettiques 0o O, 0: (m (N
(muscles, os, peau)

12. Nerveux central et périphérique (cer-
veau, moelle épiniére, nerfs; hors dé- Oe O 0O: O 0.
mence)

13. Endocri étabolique (y compris dia-
béte, thyroide ; seins ; infections systé- Oo O 0: 0, 0.
miques ; intoxications)

14. Troubles psychiq p
taux (y pris dé déepresss 0o O, 0. O, (WA
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Annexe 7: Test up and Go et Test unipodal

Logo
réseau
Timed Up & Go test / Test Unipodal
Nom : Prénom : Age: Date : BEvaluateur :
Up & Gotest
| Fait:1 Nefaitpes:0  Nonréalisable |
Inviter lapersonne a: ¢ ¢ ¢

- Selever d'un fauteuil avecaccoudoirs :
- Traverser la piéce —distance de 3 métres:
- Faire demi-tour :

- Revenir s'asseoir :

- Temps nécessaire : secondes.
- Soore: /4

Interprétation : risque de chute si score <1 et temps de réalisation > 20 secondes.
On note également les lenteurs d'exéaution, les hésitations, une marahe trébuchante.

Commentaires:

Test Unipodal
Demander a la personne ae rester en apoui sur 1 pied sans aide pendant au moins 5 seconaes.
Oui Non Non réalisable
- Pied droit :
- Pied gauche :

RESEAULY
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Annexe 8 : Score de Charlson

INDEX DE COMORBIDITE CHARLSON

Items dérati Score
Infarctus du myocarde 1 point
Insuffisance cardiaque congestive 1 point
Maladies vasculaires périphériques 1 point
Maladies cérébro-vasculaires (sauf hémiplégie) 1 point
Démence 1 point
Maladies pulmonaires chroniques 1 point
Maladies du tissu conjonctif 1 point
Ulcéres oeso-gastro-duodénaux 1 point
Diabete sans complication 1 point
Maladies hépatiques légéres 1 point
Hémiplégie 2 points
Maladies rénales modérées ou séve 2 points
Diabeéte avec atteinte d’organe cible 2 points
Cancer 2 points
Leucémie 2 points
Lymphome 2 points
Myélome Multiple 2 points
Maladie hépatique modérée ou sévere 3 points
Tumeur métastasée 6 points
SIDA 6 points

TFrom - Charlson ME. Pompet P Ales KL, MacKenzic CR_A new method of classiying proguosiic comorbicity in Tongitudinal soudics.

development and validation. J Chronic Dis. 1987:40(5):373-83

Evaluation

[]1+ Baseline
[]s Follow-upM12 [J 4 Follow-up M24
s Follow-upM36 [J 5 Follow-up M48

Date de I'évaluation

SCORE TOTAL

Nom et signature de la personne qui a fait I'évaluation :
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Annexe 9 : QLQO-C30

QUESTIONNAIRE SUR LA QUALITE DE VIE
EORTC QLQ-C30 version 3

Nous nous intéressons a vous et a votre santé. Répondez vous-méme a toutes les questions en
entourant le chiffre qui correspond le mieux a votre situation. Il n'y a pas de "bonne" ou de
"mauvaise" réponse. Ces informations sont strictement confidentielles.

Vos initiales : ...,

Date de naissance © ..........o.oeviiiiiiiiiiiiiiiiiieia,

La date d’aujourd’hui @ ...

Au cours de la semaine passée Pas Un peu Assez Beaucoup
du tout

1. Avez-vous des difficultés a faire certains efforts physiques 1 2 3 4

pénibles comme porter un sac a provision chargé ou une valise ?

2. Avez-vous des difficultés a faire une LONGUE promenade ? 1 2 3 4

3. Avez-vous des difficultés a faire un PETIT tour dehors ? 1 2 3 4

4. Etes-vous obligée de rester au lit ou dans un fauteuil la majeure 1 2 3 4

partie de la journée ?

5. Avez-vous besoin d'aide pour manger, vous habiller, faire votre 1 2 3 4
toilette ou aller aux W.C. ?

6. Etes-vous limitée d'une maniére ou d'une autre pour accomplir, 1 2 3 4
soit votre travail, soit vos tiches habituelles chez vous ?

7. Etes-vous totalement incapable de travailler ou d'accomplir des 1 2 3 4
taches habituelles chez vous ?

Au cours de la semaine passée Pas Un peu Assez Beaucoup
du tout

8. Avez-vous eu le souffle court ? 1 2 3 4

9. Avez-vous eu mal ? 1 2 3 4

10. Avez-vous eu besoin de repos ? 1 2 3 4

11. Avez-vous eu des difficultés pour dormir ? 1 2 3 4

12. Vous étes-vous sentie faible ? 1 2 3 4

13. Avez-vous manqué d'appétit ? 1 2 3 4



14. Avez-vous eu des nausées (mal au ceeur) ?
15. Avez-vous vomi ?
16. Avez-vous été constipée ?

Au cours de la semaine passée

17. Avez-vous eu de la diarrhée ?
18. Etiez-vous fatiguée ?
19. Des douleurs ont-elles perturbé vos activités quotidiennes ?

20. Avez-vous eu des difficultés a vous concentrer sur certaines
choses par exemple pour lire le journal ou regarder la télévision ?

21. Vous étes-vous sentie tendue ?
22. Vous étes-vous fait du souci ?
23. Vous étes vous sentie irritable ?
24. Vous étes vous sentie déprimée ?

25. Avez-vous eu des difficultés pour vous souvenir de certaines
choses ?

26. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
génée dans votre vie FAMILIALE ?

27. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
génée dans vos activités SOCIALES (par exemple sortir avec des
amis, aller au cinéma...)

28. Votre état physique ou votre traitement médical vous ont-ils
caus¢ des problémes financiers ?

Pas
du tout

1

1

2 3
2 3
2 3

Un peu Assez

2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3

Beaucoup

POUR LES QUESTIONS SUIVANTES, VEUILLEZ REPONDRE EN ENTOURANT LE
CHIFFRE ENTRE 1 ET 7 QUI S'APPLIQUE LE MIEUX A VOTRE SITUATION.

29. Comment évalueriez-vous l'ensemble de votre ETAT PHYSIQUE au cours de la semaine

passée ?

1 2 3 4
Tres mauvais

Excellent

30. Comment évalueriez-vous l'ensemble de votre QUALITE DE VIE au cours de la semaine

passée ?

1 2 3 4
Trés mauvais

Excellent
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Annexe 10 : Questionnaire concernant [ utilisation des TCA

QUESTIONNAIRE VISANT A ETUDIER LE RECOURS AUX THERAPEUTIQUES ALTERNATIVES

Nom :

Prénom :

Date

de naissance :

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES TISANES ? Ooul NON

Fréquence 1ou 2 cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise 1 bouteille (0,75L) | 1 bol (0,5L) | 1 mug (0,25L) ‘ 1 tasse (0,15L)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES COMPLEMENTS ALIMENTAIRES A oul NON

BASE DE PLANTES ?

Fréquence 1ou 2 cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise 1 2 3 4

(gélules, comprimés,

ampoules ou doses de

sirop)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES HERBES CHINOISES ? oul NON

Fréquence 1ou 2 cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise 1 2 3 4

(cuilleres a café)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES HUILES ESSENTIELLES PAR VOIE ORALE | OUI NON

?

Fréquence 1ou 2 cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise <10 10-20 20-30 >30

(gouttes)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES VITAMINES ET OLIGO-ELEMENTS ? oul NON

Fréquence 1ou 2 cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise 1 2 3 4

(gélules, comprimés,
ampoules ou doses de
sirop)

Nom et/ou composition
des produits consommés
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QUESTIONNAIRE VISANT A ETUDIER LE RECOURS AUX THERAPEUTIQUES ALTERNATIVES

Nom :

Prénom :

Date de naissance :

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES FLEURS DE BACH ? oul NON

Fréquence 1ou2cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise <10 10-20 20-30 >30

(gouttes)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT DES EPICES ET AROMATES DANS VOTRE oul NON

ALIMENTATION ?

Fréquence 1ou2cures | 1fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise 1 2 3 4

(cuilléres a café)

Nom et/ou composition

des produits consommés

CONSOMMEZ-VOUS REGULIEREMENT D’AUTRES PRODUITS DE MEDECINE NON oul NON

CONVENTIONNELLE QUE CEUX MENTIONNES PLUS HAUT ?

Fréquence 1ou 2 cures | 1 fois par 1 fois par | 2 fois par | 1 fois par Plusieurs
dans mois semaine semaine jour fois par
I'année jour

Quantité par prise

Nom et/ou composition
des produits consommés

PAR QUI VOUS A ETE CONSEILLE CHACUN DES PRODUITS QUE VOUS PRENEZ (PLUSIEURS

REPONSES POSSIBLES) ?

Mon entoura

Médecin
Diététicien
Naturopathe
Pharmacien
IDE

© P NO U A WN R

ge

Des magazines
Sites internet

10. Non concerné

o AULIE © e e

SAVIEZ-VOUS QU’IL PEUT EXISTER DE POTENTIELLES INTERACTIONS ENTRE VOTRE THERAPIE
PRESCRITE PAR VOTRE ONCOLOGUE ET LES COMPOSES CITES PLUS HAUT ?

0 oul

O NON

MERCI POUR VOTRE PARTICIPATION
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THERAPIES COMPLEMENTAIRES ET ALIMENTATION CHEZ LA
PERSONNE AGEE DE PLUS 70 ANS TRAITEE POUR CANCER

These soutenue le 7 décembre 2022

Par Mégane GONZALEZ

RESUME

Aujourd’hui, le vieillissement de la population francaise est associ¢ a une augmentation de
I’incidence des cancers chez la personne agée de plus de 70 ans. Cette population, déja fragilisée
par de nombreux facteurs tels que le vieillissement physiologique, la polymédication, la
polypathologie et de nombreuses comorbidités, est trés exposée au risque de iatrogénie
médicamenteuse. De plus on estime que 30 a 40% des patients ont recours a des thérapeutiques
complémentaires et/ou alternatives (TCA), telles que la phytothérapie, I’homéopathie et
I’aromathérapie. Ces TCA peuvent interagir avec les traitements des patients et/ou la

chimiothérapie.

L’objectif de ce travail est de déterminer, dans une population de patients de plus de 70 ans
atteints de cancer, la proportion qui a recours a ces TCA, a quelle fréquence et I’impact que
peuvent avoir ces thérapies complémentaires sur leurs traitements contre le cancer. Il en résulte
que 86% des patients consomment au moins une TCA et que presque 43% des TCA sont
consommeées de facon quotidienne. Les épices a base de curcumine et la phytothérapie sous
forme de tisane sont les plus utilisées par les patients. Cette étude n'a cependant pas pu

démontrer d’impact des TCA sur la survie globale ou sur la tolérance des traitements.

MOTS CLES

Thérapies complémentaires — Phytothérapie — Interactions — Oncogériatrie — bilan de
médication
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