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Titre : Impact de la nutrition entérale prophylactique chez les patients atteints d’'un cancer

de la téte et du cou traités par radiochimiothérapie concomitante postopératoire.
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Title : Impact of prophylactic enteral nutrition in patients with cancer of the head and neck

treated with postoperative concomitant chemoradiotherapy.
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RESUME

Introduction. La perte de poids chez les patients atteints d’un cancer de la téte et du cou
traités par radiochimiothérapie concomitante (RCC) postopératoire est fréquente. L'objectif
de cette étude est d’évaluer la perte de poids en fonction de I'utilisation d’une nutrition

entérale débutée avant la RCC.

Méthodes. 76 patients, traités de janvier 2012 a octobre 2014, pour un cancer de la téte et
du cou par RCC postopératoire, ont été inclus de maniére rétrospective dans cette étude
monocentrique, observationnelle. Le poids, les paramétres nutritionnels, les toxicités étaient
relevés au cours du traitement et jusqu’a trois mois apres la fin du traitement. Les patients
étaient répartis en deux groupes en fonction de l'utilisation d’une nutrition entérale a J1 de

la RCC.

Résultats. 51.3% des patients recevaient une nutrition entérale « prophylactique ». La perte
de poids était significativement plus importante dans le groupe sans nutrition entérale a 1 et
3 mois apres la fin de la RCC (p = 0.001 et p = 0.015). Il n'y avait pas de différence
significative en termes de perte de poids en cours de RCC, de survie globale et sans récidive

ni de toxicités, en dehors d’une anorexie de grade > 3 (p = 0.005).

Conclusion. Une nutrition entérale précoce permet de limiter la perte de poids liée au
traitement. Au vu des données de la littérature, avec une corrélation entre la perte de poids,
le pronostic et la qualité de vie, I'utilisation d’une nutrition entérale prophylactique doit étre

envisagée des le début de la RCC.
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ABSTRACT

Introduction. Weight loss in patients with head and neck cancer treated by concomitant
radiochemotherapy (CRT) after surgery is common. The objective of this study is to evaluate

weight loss based on the use of enteral nutrition started before CRT.

Methods. 76 patients treated from January 2012 to October 2014 for head and neck cancer
by postoperative CRT were retrospectively included in this monocentric and observational
study. Weight, nutritional parameters, toxicities were noted during treatment and up to
three months after the end of treatment. Patients were divided into two groups based on

the use of enteral nutrition at the first day of CRT.

Results. 51.3% of patients received early enteral nutrition. Weight loss was significantly
greater in the group without enteral nutrition at 1 and 3 months after the end of the CRT (p
= 0.001 and p = 0.015). There was no significant difference in weight loss during the CRT,

overall survival and recurrence-free or toxicities, besides anorexia Grade > 3 (p = 0.005).

Conclusion. Early enteral nutrition can limit weight loss treatment related. In view of
literature data, with a correlation between weight loss, prognosis and quality of life, the use

of prophylactic enteral nutrition should be considered from the beginning to the CRT.
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INTRODUCTION

Les cancers des Voies Aérodigestives Supérieures (VADS) représentent 16000 nouveaux cas
par an en France, les classant au 5éme rang des cancers les plus fréquents. Les carcinomes
épidermoides de I'oropharynx, hypopharynx, larynx et de la cavité buccale représentent en

France plus de 90 % des cancers des VADS (1).

La dénutrition des patients atteints d’un cancer des VADS est fréquente au diagnostic de la
maladie en lien avec les facteurs de risques principaux : le tabac et 'alcool. Le tabac a un
effet antioréxigéne et augmente la dépense énergétique du patient par I'intermédiaire de la
nicotine. L’alcool apporte des calories non efficaces sur le plan nutritionnel. La dénutrition,
définie par une perte de poids > 5% en 1 mois ou > 10% en 6 mois, un indice de masse
corporelle (IMC) inférieur & 18.5kg/m?, une albuminémie inférieure a 30g/L, est un probléme

fréquent dans les cancers des VADS, touchant 30 a 50% des patients (2—4).

La perte de poids est reconnue comme un indicateur pertinent de malnutrition dans la
plupart des cancers dans le monde occidental (2,5). La perte de poids et la qualité de la
fonction d’alimentation influent sur le statut nutritionnel du patient. Par ailleurs, la qualité
de vie globale du patient est liée au statut nutritionnel du patient avant, pendant et apres les

différents traitements (2,5,6).

Le traitement curatif des cancers des VADS repose principalement sur I’association de
traitements (chirurgie, radiothérapie postopératoire, radiothérapie concomitante a une
chimiothérapie postopératoire ou exclusive) selon plusieurs criteres comme le stade TNM,

I’'opérabilité de la tumeur, 'opérabilité du patient, les marges de résection tumorale.

Pour les patients opérables, les petites tumeurs sans extension ganglionnaire (T1-T2 NO)
bénéficient le plus souvent d’un traitement chirurgical exclusif, une radiothérapie exclusive
peut étre proposée. Comme démontré par I'analyse combinée (7,8) des études EORTC
22931 (9) et RTOG 9501 (10), dans le cadre des tumeurs plus évoluées (T3-T4), les tumeurs
associées a un envahissement ganglionnaire avec rupture capsulaire (N+) et/ou a une
chirurgie avec marge positive R1, un traitement complémentaire adjuvant par
radiochimiothérapie concomitante (RCC) est nécessaire, avec un gain au niveau du contréle
local, de survie sans progression et de survie globale pour le bras de traitement combiné

chez les patients éligibles pour les deux études.
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Les traitements utilisés, notamment chirurgicaux, modifient la fonctionnalité de la sphere
ORL et peuvent entrainer des difficultés ou une impossibilité temporaire ou définitive a se
nourrir. Des études recommandent la réalisation d’une gastrostomie ou la mise en place
d’une sonde nasogastrique de maniere systématique avant le début d’'une RCC exclusive,
afin d’éviter une dénutrition pendant le traitement (11-13). Le traitement par RCC entraine
essentiellement des complications a type de mucite oropharyngée (figure 1), nausées,
vomissements, anorexie, fatigue, douleurs, modifiant également la satiété des patients (2).
Dans I’étude RTOG 9501 (10), la survenue de mucite grades 3 et 4 était de 62% dans le bras
RCC postopératoire contre 37% dans le bras radiothérapie postopératoire. D’autres études
retrouvent une survenue de mucite de grade supérieur ou égal a 2 chez 75 a 80% des
patients lors d’un traitement par RCC exclusive (12,14). La mucite est un des principaux

facteurs de trouble de la déglutition en cours de RCC.

Figure 1. Exemples de mucite oropharyngée.
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La perte de poids pendant un traitement par RCC est fréquente. Dans une étude concernant
un traitement par RCC exclusive des tumeurs du nasopharynx sans nutrition entérale avant
44% avaient une perte de poids supérieure a 10% (15). Dans une autre étude sans prise en

charge nutritionnelle d’emblée, 40% patients traités par RCC exclusive d’une tumeur des
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VADS perdaient plus de 10% de poids en cours de traitement et 23.5% recevaient une sonde
nasogastrique ou une gastrostomie en cours de traitement (14). Une autre étude encore
montrait, chez des patients traités par RCC exclusive ou postopératoire avec une prise en
charge nutritionnelle active, c’est-a-dire un suivi par une diététicienne au minimum et une
nutrition entérale « a la demande » ou prophylactique, une perte de poids entre 10 et 20%

chez 13% des patients et entre 5 et 10% chez 26% des patients (12).

Dans la pratique clinique, la mise en place d’une gastrostomie ou d’'une sonde nasogastrique
n’est pas toujours acceptée par le patient avant le début des traitements adjuvants. Dans
d’autres cas, le patient est porteur d’une gastrostomie mais non utilisée d’emblée. Le

recours a une assistance nutritionnelle entérale arrive alors dans un second temps.

L’objectif principal de I'étude est d’évaluer, chez les patients atteints d’un cancer des VADS
opérés et traités par radiochimiothérapie concomitante post opératoire, I'intérét d’'une prise

en charge nutritionnelle précoce par alimentation entérale.
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MATERIEL ET METHODE

Population

Dans cette étude rétrospective, monocentrique, observationnelle, nous avons inclus les
patients de plus de 18 ans, atteints d’un cancer des voies aérodigestives supérieures (VADS)
traités par chirurgie puis radiochimiothérapie concomitante adjuvante. Tous les patients ont
réalisé le traitement postopératoire a I'Institut de Cancérologie de Lorraine, Nancy, France.
La séquence thérapeutique des patients était décidée en Réunion de Concertation
Pluridisciplinaire. Les patients étaient inclus dans I'étude s’ils étaient traités pour une
tumeur des VADS de type carcinome épidermoide ou carcinome indifférencié, bénéficiant
d’un traitement chirurgical premier. Les localisations admises étaient les tumeurs du larynx,
du pharynx, de la cavité buccale ou de la levre de stades T1-T2 N+, T3-T4 NO ou N+ et les
adénopathies cervicales isolées sans primitif retrouvé. La décision de chimiothérapie
concomitante a la radiothérapie reposait sur la présence de facteurs histopronostiques
défavorables tels que la présence d’adénopathie en rupture capsulaire, une marge de
résection positive ou inférieure a 5 mm. Une chimiothérapie néoadjuvante et un traitement
dissocié sur la tumeur et les adénopathies, c’est-a-dire la réalisation d’un curage
ganglionnaire cervical et d’un traitement par radiochimiothérapie concomitante sur la
tumeur primitive, étaient autorisés. Les criteres d’exclusion étaient |'existence d’une contre
indication a la chimiothérapie concomitante ou une évolution métastatique avant le début

du traitement adjuvant de radiochimiothérapie concomitante.

Traitements

La chimiothérapie était débutée au jour 1 de la radiothérapie et comprenait I'administration
de Cisplatine & 100 mg/m?* administré a J1, J22 et J43. Un traitement hebdomadaire a 40

mg/m? pouvait étre utilisé pour le traitement des carcinomes indifférenciés du nasopharynx.

La radiothérapie était réalisée de maniere conformationnelle avec modulation d’intensité
(RMCI) pour une couverture optimale des volumes cibles et une réduction de dose délivrée
aux tissus sains. Le traitement utilisait un rayonnement X de 4 a 6 MeV avec un

fractionnement et un étalement standard.
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La dose délivrée et I'étalement standard en RMCI étaient de 45 a 50 Gray (Gy) en 25
fractions sur 5 semaines associés a un complément de dose de 16 Gy en 8 fractions sur 1,5
semaines sur les zones d’adénopathie positive en rupture capsulaire ou de 20 Gy en 10
fractions sur 2 semaines en cas de résidu macroscopique ou en cas de zone a haut risque. Le
lit opératoire a risque bénéficiait d’'un complément de dose de 16 Gy en 8 fractions sur 1,5
semaines. En cas de traitement dissocié entre la tumeur et les aires ganglionnaires, la partie
non opérée recevait 70 Gy en 35 fractions sur 7 semaines. Le délai recommandé entre la
chirurgie et le début de traitement par radiochimiothérapie concomitante était idéalement
inférieur a six semaines en I'absence de contre-indication. Un orostome ou une légere
désunion ne devait pas retarder le début du traitement. L'apparition d’une toxicité en
rapport avec la radiothérapie (dermite, stomatite, dysphagie) ne devait pas faire
interrompre le traitement mais nécessitait une prise en charge spécialisée et une

surveillance étroite.

La nutrition entérale était administrée soit par gastrostomie soit par sonde nasogastrique. Le
calcul des apports caloriques nécessaires était réalisé par une diététicienne, en fonction des

besoins énergétiques du patient.

Suivi et recueil des données

Les données cliniques étaient recueillies en préopératoire, a la premiere consultation
d’oncologie médicale et/ou de radiothérapie, lors du traitement de radiochimiothérapie
concomitante a J1, J22, J43 et lors des consultations de suivi post traitement a un mois et

trois mois.

Les données recueillies comprenaient le poids, le performans status selon 'ECOG, I'Indice de
Masse Corporelle (IMC), la date d’introduction de la nutrition entérale, le type
d’alimentation (orale exclusive, entérale exclusive ou mixte), le nombre de poches de
nutrition entérale, l'apport calorique via la nutrition entérale, |'albuminémie, Ila
préalbuminémie, la magnésémie, la phosphorémie, le report ou I'annulation de séances de
radiothérapie ou de chimiothérapie et leurs causes, la réduction des doses de
chimiothérapie, les toxicités induites par la chimiothérapie (anémie, thrombopénie,

neutropénie, nausées, vomissements, diarrhée, constipation) et par la radiothérapie
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(épidermite, mucite, xérostomie, dysphagie, dysgueusie, dyspnée) et les hospitalisations non

programmées. L'évaluation des toxicités était réalisée selon la classification NCI CTCAE v4.0.

Une évaluation clinique et radiologique était réalisée trois mois apres la fin du traitement.

Critéres de jugement

Le critere de jugement principal est la perte de poids selon l'utilisation d’une nutrition

entérale prophylactique ou non.

Les critéres de jugement secondaires sont la baisse de I'IlMC, I'introduction d’une nutrition
entérale en cours de traitement, la survie globale et la survie sans récidive, la toxicité des

traitements de radiothérapie et de chimiothérapie, le report ou I'annulation de séances.

Constitution des groupes

Les patients étaient répartis en deux groupes selon |'usage de la nutrition entérale au jour 1
de traitement par radiochimiothérapie concomitante postopératoire : les patients avec une
nutrition entérale exclusive ou une nutrition mixte (orale et entérale) formaient le groupe
« nutrition entérale prophylactique », ceux avec une nutrition orale exclusive formaient le

groupe « sans nutrition entérale prophylactique ».

Analyses statistiques

Les parametres numériques sont décrits par la médiane, la moyenne et I'écart-type; les

parametres qualitatifs par la fréquence et le pourcentage.

La normalité de la distribution des parametres numériques a été étudiée par un test du
Shapiro-Wilk. Les parametres numériques ont été comparés entre les deux groupes par un
test de Student si la distribution était normale et par un test de Mann-Whitney sinon. Les

parametres qualitatifs ont été comparés par un test du Chi-deux ou du Fisher Exact.

L’évolution du poids a été étudiée par un modele linéaire mixte. Ce modele est une
extension de l'analyse de la variance classique qui permet de prendre en compte la
corrélation des mesures chez un méme patient. Les visites, le groupe et I'interaction de ces

deux parametres ont été considérés comme des effets fixes et le patient comme un effet
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aléatoire. Le modele a été ajusté sur le poids au ler jour de radiochimiothérapie. Des
analyses post-hoc ont été réalisées afin de tester la significativité de la perte entre deux
visites et de comparer la perte de poids entre les deux groupes a chaque visite. Une

correction de Bonferroni a été appliquée pour ces analyses post-hoc.

La survie globale et la survie sans récidive ont été décrites dans chacun des groupes par la
méthode de Kaplan-Meier et comparées entre les groupes par un test du Log-rank. Les
résultats sont exprimés par le pourcentage estimé a 24 mois avec l'intervalle de confiance a

95%

Le niveau de significativité a été fixé a 5%. Les analyses ont été réalisées a I'aide du logiciel
y

SAS, version 9.3 (SAS, Cary, NC, USA).

Ethique

La base de recueil de données a été enregistrée par le correspondant CNIL de I'Institut de

Cancérologie de Lorraine.
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RESULTATS

Caractéristiques de la population

76 patients consécutifs, 65 hommes (85.5%) et 11 femmes, traités de janvier 2012 a octobre
2014, ont été inclus dans I'étude. Les patients ont été pris en charge pour des tumeurs
cervicofaciales avancées, opérables de stade Il a IVB selon la classification IUCC 2009. L’age

médian était de 59.6 ans (de 25 a 76 ans).

Le diagnostic histologique était de type carcinome épidermoide pour 75 patients (98.7%) et

un cas de carcinome indifférencié de type nasopharyngé.

Description des groupes

Les caractéristiques des groupes sont présentées dans le Tableau 1.

Le groupe avec nutrition prophylactique était composé de 39 patients (51.3%) contre 37
(48.7%) pour le groupe sans nutrition prophylactique. Les groupes étaient comparables en
termes d’age, d’antécédents de tabagisme, de consommation de tabac en paquets-années,

de sevrage alcoolique en nombre et en délai, et de stade selon I'UICC 2009.

En revanche, il existait une différence significative en termes de sexe, de performans status
selon I'ECOG (<0.001), de sevrage tabagique (p=0.008), d’antécédent de consommation
d’alcool en nombre (p=0.002) et en quantité (p=0.002), de localisation tumorale (p=0.006) et
de stade T (p=0.015) selon la classification tumorale. Ainsi, le groupe nutrition
prophylactique est composé de plus de patients exposés a I'alcool, moins sevrés en tabac,
avec plus de stades T3-T4 et, en termes de localisation, plus de cancer de I’hypopharynx et

aucun cancer avec adénopathies sans primitif connu.
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Tableau 1. Descriptif de la population.

Total

sans nutrition entérale
prophylactique

avec nutrition entérale p
prophylactique

Nombre de patients
- Hommes

- Femmes

Age§

Performans Status
(ECOG)

-0

-1

-2

Tabac

- Antécédent de
tabagisme

- Consommation de
tabac en paquets-
années’

- Sevrage tabagique
- Sevrage en mois®

Alcool

- Antécédent de
consommation
alcoolique

- Consommation
d’alcool en g/jour§

- Sevrage éthylique

- Sevrage éthylique en
mois

Localisation

- Adénopathies sans
primitif

- Hypopharynx

- Larynx

- Oropharynx

- Cavité buccale

Stade (UICC 2009)
-1

-IVA

-IVB

Classification TNM (UICC
2009)

-TO

- Tis

-T1

-T2

-T3

- T4 sans précision

76 (100%)

65 (85.5%)

11 (14.5%)
59.1;57.7+/-8.4

17 (22.0%)
53 (69.7%)
6 (7.9%)

71 (94.7%)

40.0;42.2 +/-16.1

41 (57.8%)
1.00 ; 41.04 +/- 78.24

50 (67.6%)

40.00; 51.79 +/- 45.55

24 (48.0%)
33.00 ; 69.72 +/- 92.04

7 (9.2%)

14 (18.4%)
12 (15.8%)
21 (27.6%)
22 (29.0%)

3 (6.0%)
41 (82.0%)
6 (12.0%)

7 (9.2%)

1(1.3%)

8 (10.5%)
20 (26.3%)
11 (14.5%)
8 (10.5%)

37 (48.7%)

29 (78.5%)

8 (21.6%)
58.2;56.3 +/- 10.2

15(40.5%)
22 (59.5%)
0

32 (88.9%)

40.00;40.5+/-17.2

24 (75.0%)
1.00 ; 29.76 +/- 52.44

18 (50.0%)

20.00; 22.50 +/- 13.57

6 (33.3%)
15.00 ; 45.00 +/- 66.24

7 (18.9%)

2 (5.4%)
7 (18.9%)
11 (29.7%)
10 (27.0%)

1 (4.8%)
17 (81.0%)
3 (14.3%)

7 (18.9%)
1(2.7%)

5 (13.5%)

10 (27.0%)
3(8.1%)
1(2.7%)

39 (51.3%)
36 (92.3%)

0.084
3(7.7%)
59.6;59.0 +/- 6.2 0.461
2 (5.1%)
31(79.5%) <0.001
6(15.4%)
39 (100%) NC®
40.0; 43.4 +/- 15.6 0.482
17 (43.6%) 0.008
2.52; 60.00 +/- 105.84 0.566
32 (84.2%) 0.002
60.00 ; 73.75 +/- 48.97 0.002
18 (56.3%) 0.120
48.00 ; 76.08 +/- 100.44 0.928
0 (0.0%)
12 (30.8%)
5 (12.8%) 0.006
10 (25.6%)
12 (30.8%)
2 (6.9%)
24 (82.8%) 0.880
3 (10.3%)
0 (0.0%) NC®
0 (0.0%)
3(7.7%)
10 (25.6%)
8 (20.5%)
7 (18.0%)
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-T4a 17 (22.3%) 8 (21.6%) 9 (23.1%)

-T4b 3 (4.0%) 2 (5.4%) 1(2.6%)

- Tx 1(1.3%) 0 (0.0%) 1(2.6%)

-NO 1(1.3%) 0 (0.0%) 1(2.6%)

-N1 9 (11.8%) 4 (10.8%) 5(12.8%)
-N2a 8 (10.5%) 5 (13.5%) 3(7.7%)

-N2b 30 (39.5%) 18 (48.7%) 12 (30.8%)
-N2c 21 (27.6%) 6 (16.2%) 15 (38.5%)
-N3 7 (9.2%) 4 (10.8%) 3(7.7%)

-MO 76 (100%) 37 (100%) 39 (100%)
Stade T

-T0-T1-T2 36(48.0%) 23(62.1%) 13(34.2%)
-T3-T4 39(52.0%) 14(37.8%) 25(65.8%)

NC

0.015

* NC : Non Calculé, p non significatif, 4 non fumeurs pour 75 patients.
® NC : Non Calculé, p non significatif, effectifs <5Spatients.
® médiane ; moyenne +/- déviation standard

Les caractéristiques nutritionnelles avant traitement des patients sont présentées dans le
Tableau 2. Dix patients (27.0%) étaient porteurs d’une gastrostomie dans le groupe sans
nutrition prophylactique, contre 34 (87.2%) dans le groupe avec nutrition prophylactique.
Les 5 autres patients (12.8%) du groupe avec nutrition prophylactique étaient porteurs d’'une
sonde nasogastrique. Les deux groupes sont significativement différents en termes de poids
de départ (p=0.019), de BMI (p=0.003), de protidémie (p=0.007) et de présence de fausses
routes (p=0.018). Dans le groupe nutrition prophylactique, les apports énergétiques par la
nutrition entérale étaient en valeur médiane de 2250 kcal et en moyenne a 2020.3 kcal (+/-
515.0 kcal). Pour le groupe sans nutrition prophylactique, les apports énergétiques n’étaient
pas évalués en raison d'une absence de suivi par une diététicienne de maniere

systématique.

Les données sur I'albouminémie, la magnésémie, la phosphorémie, la CRP n’étaient pas

exploitables, car insuffisamment documentées.
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Tableau 2. Caractéristiques nutritionnelles, cliniques et biologiques de la population a

I'inclusion dans chaque groupe.

sans nutrition entérale avec nutrition entérale p
prophylactique prophylactique
Nombre de patients 37 (48.7%) 39 (51.3%)
Gastrostomie 10 (27.0%) 34 (87.2%)
Sonde nasogastrique 0 (0.0%) 5(12.8%)
Alimentation mixte (orale + 0 (0.0%) 16 (41.0%)
entérale)
Alimentation entérale 0 (0.0%) 23 (59.0%)
exclusive
Nombre de poches 3.0;2.7+/-0.7
d’alimentation®
Valeur énergétique en keal® 2250;2020.3 +/- 515.0
Fausses routes 1(2.8%) 6 (23.1%) 0.018
Poids en kgf 76.12+/- 14.8 68.8 +/-11.9 0.019
IMC en kg.m™>* 25.9 +/- 4.7 22.9+/-3.6 0.003
- souspoids 5(13.5%) 11 (28.2%)
- poids normal 8 (21.6%) 14 (35.9%)
- surpoids 17 (46.0%) 13 (33.3%)
- obése 7 (18.9%) 1(2.6%)
Protidémie® 72.0 (72.5 +/- 5.0) 75.5 (75.7 +/- 6.2) 0.007
Albuminémie® 43.4(42.6 +/-2.5)n=4  41.0 (39.8 +/- 3.7) n=10 NE®

Anémie grade CTCAE v4.0

-0 28 (75.7%) 19 (48.7%)
-1 8 (21.6%) 19 (48.7%)
-2 1(2.7%) 1(2.6%)
Préalbuminémie NE® NE®
Phosphorémie NE® NE®
Magnésiémie NE® NE®
CRP NE® NE®

¥ médiane ; moyenne +/- déviation standard

“moyenne +/- déviation standard
® NC : Non Calculé, p non significatif, effectifs <5patients
% NE : Non Evaluable par manque de donnée

Traitements

La séquence thérapeutique (Tableau 3) était discutée en Réunion de Concertation
Pluridisplinaire. Deux patients avaient bénéficié d’un traitement par chimiothérapie
néoadjuvante par TPF (Docetaxel-Cisplatine-5-Fluorouracile). Tous les patients ont bénéficié
d’un traitement chirurgical a type de curage cervical (homo ou bilatéral) associé a un
traitement sur la tumeur pour 64 patients (84,21%). L’absence de traitement chirurgical sur

la tumeur est liée soit a un carcinome sur adénopathies cervicales sans primitif, soit a une
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décision de traitement dissocié avec curage cervical et radiochimiothérapie exclusive sur le

site tumoral.

Le délai entre la chirurgie et la RCC était de 56 jours en médiane (moyenne 60 jours +/- 23
jours) dans la population globale. Dans le groupe sans nutrition prophylactique, le délai était
de 53 jours (60 +/- 29 jours) et dans le groupe avec nutrition prophylactique, il était de 58
jours (60 +/- 14 jours) (p = 0.123). Seuls 6 patients ont débuté la RCC moins de six semaines
apres la chirurgie (5 patients dans le groupe sans nutrition prophylactique et 1 patient dans

le groupe nutrition prophylactique).

Tableau 3. Caractéristiques des traitements dans toute la population et dans chaque groupe.

Total sans nutrition entérale avec nutrition entérale p
prophylactique prophylactique

Chimiothérapie 2 (2.6%) 1(2.7%) 1(2.6%) NCP
néoadjuvante
Chirurgie sur tumeur 64 (84.2%) 29 (78.4%) 35 (89.7%) 0.174
Chirurgie curage cervical 15 (19.7%) 10 (27.0%) 5(12.8%) 0.120
unilatéral
Chirurgie curage cervical 61 (80.3%) 27 (73.0%) 34 (87.2%)
bilatéral
Chimiothérapie 75 (98.7%) 37 (100%) 38 (97.4%) NCP
concomitante Cisplatine
Chimiothérapie 1(1.3%) 0 (0.0%) 1(2.6%)

concomitante
Cetuximab

Radiothérapie en Gy§ 66.0;66.4+/-5.4 66.0;66.8+/-3.4 66.0;66.0 +/- 6.8 0.763
Radiothérapie, nombre 33.0;32.9+/-2.6 33.0;329+/-1.5 33.0;32.8+/-3.3 0.225
de fractions®

Durée de suivi, en mois® 17.8;18 .8+/-7.9 17.8;19.2 +/-7.8 17.8;18.5+/-8.1

Délai chirurgie — RCC, en 56; 60 +/- 23 53;60+/-29 58;60+/-14 0.123

jours§

* NC : Non Calculé, p non significatif, 4 non fumeurs pour 75 patients.
® NC : Non Calculé, p non significatif, effectifs <5Spatients.
® médiane ; moyenne +/- déviation standard

Suivi du poids

L’évaluation du poids a chaque visite montre, dans les deux groupes, une baisse significative

du poids, sauf a la visite de suivi a trois mois apres le traitement (Tableau 4). De méme, dans
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les deux groupes, on observe une diminution significative du poids entre celui de référence a

J1 et celui mesuré trois mois apres la fin du traitement.

Tableau 4. Perte de poids entre les visites dans chacun des groupes (Correction de

Bonferroni).

Perte de poids entre les sans nutrition entérale p avec nutrition entérale p
visites, (kg) moyenne +/- prophylactique prophylactique

déviation standard

J1-J22 2.01+/-0.41 <0.001 1.03 +/- 0,40 0.037
J22-J43 2.91+/-0.41 <0.001 1.35+/-0.40 0.003
J43-suivi a 1 mois 1.91 +/-0.41 <0.001 1.01 +/- 0,41 0.059
Suivi @ 1 mois-suivi a 3 mois -0,45 +/-0.42 1 0.05 +/-0.42 1
J1-suivi a 3 mois 6.38 +/-0.77 <0.001 3.45 +/-0.75 <0.001

La perte de poids est significativement plus importante dans le groupe sans nutrition

entérale a un et trois mois apres le traitement (Tableau 5). En revanche, il n’y a pas de

différence en cours de traitement concernant la perte de poids. La figure 2 montre la perte

de poids modélisée pour des patients ayant un poids a 70 kilogrammes au début de la RCC.

En termes de pourcentage de perte de poids (Tableau 6), a trois mois post traitement, 14

patients (37.8%) du groupe sans nutrition entérale prophylactique présentaient une perte de

poids supérieure a 10%, contre 11 (28.2%) dans le groupe avec nutrition prophylactique.

Tableau 5. Comparaison de la perte de poids a chaque visite entre les groupes.

Visite Différence de poids p
modélisée entre les 2
groupes (kg)

J1 0.74+/-0,71 1 (référence)
J22 -0.23 +/-0,71 1

J43 -1.79 +/-0.71 0.063
Suivi a 1 mois -2.70 +/-0.71 0.001
Suivi a 3 mois -2.19+/-0.73 0.015
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Figure 2. Courbe de poids en fonction des visites, modélisée pour un poids de départ a 70 kg.

74

72

70 \
68

66 \ —*

64 VL

62

60 . . .
J1 ]22 ]43 1 mois 3 mois

En rouge, sans nutrition entérale prophylactique
En bleu, avec nutrition entérale prophylactique
J1 = 1% jour de radiochimiothérapie

122 = 22°™ jour de radiochimiothérapie

143 = 43*™ jour de radiochimiothérapie

1 mois = visite de suivi a 1 mois

3 mois = visite de suivi a 3 mois

Dans le groupe sans nutrition entérale, 20 patients (54.1%) ont bénéficié de la mise en place

d’une nutrition entérale différée, pendant le traitement par RCC. Dans ce cas, la mise en

place de la nutrition entérale est survenue a 32.0 jours en médiane (moyenne 38.0,

déviation standard +/- 24.6 jours). A la deuxiéme perfusion de chimiothérapie (J21), 10

patients (37.0%) avaient déja nécessité la mise en place d’une nutrition entérale. Aprés trois

mois, le poids n’était pas évaluable par manque de données.
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Tableau 6. Pourcentage de perte de poids entre le début de traitement et les visites de suivi

et répartition des grades CTCAE v4.0 a chaque visite.

Visite Perte de poids sans nutrition entérale avec nutrition entérale
Grade CTCAE v4.0 prophylactique prophylactique
médiane ; moyenne (écart- -2.4;-2.5(2.8) -1.5;-1.4 (3.3)
type)
0 (<5%) 30 (81.08%) 35 (89.74%)
22 1 (52 10%) 7 (18.92%) 4 (10.26%)
2+3 (> 10%) 0 (0%) 0 (0%)
2 (10 2 20%) 0 (0%) 0 (0%)
3 (> 20%) 0 (0%) 0 (0%)
médiane ; moyenne (écart- -5.8;-6.3(3.3) -3.6;-3(5.4)
type)
0 (<5%) 12 (32.43%) 22 (56.41%)
143 1 (52 10%) 18 (48.65%) 12 (30.77%)

2+3 (> 10%)

7 (18.92%)

5(12.82%)

2 (10 3 20%) 6 (16.22%) 3 (7.69%)
3 (> 20%) 1(2.7%) 2 (5.13%)
médiane ; moyenne (écart- -7.8;-8.7 (4.9) -5.5; -4.5 (6.9)

type)
0 (<5%) 7 (18.92%) 16 (41.03%)
Suivi a 1 mois 1(5a10%) 17 (45.95%) 14 (35.9%)
2+3 (> 10%) 13 (35.14%) 9 (23.08%)
2 (10 3 20%) 12 (32.43%) 5(12.82%)
3 (> 20%) 1(2.7%) 4 (10.26%)
médiane ; moyenne (écart- -7.2;-7.9 (5.5) -6.4;-4.6(7.2)

Suivi a 3 mois

type)
0 (<5%)
1(5a 10%)
2+3 (> 10%)
2 (10 3 20%)
3 (>20%)

9 (24.32%)
14 (37.84%)
14 (37.84%)
10 (27.03%)
4 (10.81%)

16 (41.03%)
12 (30.77%)
11 (28.21%)
6 (15.38%)
5(12.82%)

Médiane ; moyenne (écart-type) : en kilogrammes

Grade CTCAE : n patients (%)

Toxicités

12 patients (32.4%) du groupe sans nutrition prophylactique ont présenté une toxicité
hématologique limitant la chimiothérapie ou nécessitant une prise en charge (anémie de
grades 3 et 4, neutropénie de grades 2 a 4, thrombopénie de grades 2 a 4) contre 7 (18.0%)

dans le groupe avec nutrition prophylactique (p = 0.145).

Concernant les toxicités liées a la radiothérapie (épidermite, xérostomie, dysgueusie,

dysphagie, mucite, dysphonie), 19 patients (51.4%) du groupe sans nutrition prophylactique
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ont présenté une toxicité de grades 3 ou 4 contre 16 (41.0%) dans le groupe avec nutrition
(p = 0.367). La majeure partie des patients a présenté une mucite tous grades confondus,
avec 36 patients (97.3%) dans le groupe sans nutrition entérale et 35 patients (89.7%) dans
le groupe avec nutrition entérale. Les grades 3 et 4 concernaient 5 patients (13.5%) dans le

groupe sans nutrition entérale et 1 (2.6%) dans le groupe avec nutrition entérale.

Les toxicités de grades 3 et 4 liées a la chimiothérapie (nausées, vomissements, diarrhée,
constipation, anorexie) étaient plus fréquentes dans le groupe sans nutrition entérale avec 9

patients (24.3%) contre 5 (12.8%) dans le groupe avec nutrition entérale (p = 0.196).

Néanmoins, aucune différence significative entre les deux groupes n’a été mise en évidence,
a I'exception d’une anorexie de grades 3 et 4 présente en cours de traitement chez 7
patients (18.9%) du groupe sans nutrition prophylactique et aucun dans le groupe avec

nutrition (p = 0.005).

Les toxicités en cours de traitement par radiochimiothérapie sont décrites dans le Tableau 7.
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Tableau 7. Description des toxicités en cours de traitement par radiochimiothérapie

concomitante.

Toxicités, grade CTCAE v4.0 sans nutrition avec nutrition p
entérale entérale
prophylactique  prophylactique
Toxicités hématologiques 12 (32.4%) 7 (18.0%) 0.145
(anémie grades 3-4, neutropénie
grades 2-3-4, Thrombopénie grades 2-
3-4)
Anémie grade 3 1(2.7%) 2 (5.1%) NC?
Neutropénie grade >2 20 (54.1%) 17 (43.6%) 0.362
Neutropénie grade 4 1(2.7%) 1(2.6%) NC?
Neutropénie fébrile
Thrombopénie tous grades 12(34.4%) 10(25.6%) 0.514
Thrombopénie grade >2 0 1(2.56%) NC?
Toxicités cliniques liées a la 9 (24.3%) 5(12.8%) 0.196
chimiothérapie, grades 3-4
LLE. : nausées, vomissements, diarrhée,
constipation, anorexie
Dont anorexie grades 3-4 7 (18.9%) 0 (0.0%) 0.005
Toxicités cliniques liées a la 19 (51.4%) 16 (41.0%) 0.367
radiothérapie, grades 3-4
I.E. : épidermite, xérostomie,
dysgueusie, dysphagie, mucite,
dysphonie
Dont mucite tous grades 36 (97.3%) 35 (89.7%) NC
Dont mucite grades 3-4 5(13.5%) 1(2.6%) NC?

® NC : Non Calculé, effectifs <Spatients.

Les reports de séances de radiothérapie concernaient 7 patients: 2 dans le groupe sans
nutrition entérale prophylactique, 5 dans le groupe avec nutrition entérale prophylactique.
Aucun motif de report de séances de radiothérapie n’était lié a une mucite. Les motifs de
report de séance de radiothérapie étaient : refus du patient (n = 2), vomissement (n = 1),
dyspnée nécessitant une trachéostomie en urgence en début de traitement (n = 1), douleur
en début de traitement (n = 1), ulcére gastrique hémorragique (n = 1), chirurgie non précisée

(n=1).
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Les reports de séances de chimiothérapie concernaient 64 patients. Le principal motif de
report était une neutropénie de grade supérieur ou égal a 2. Le second motif est une diurése
insuffisante pour I'administration du Cisplatine, entrainant un retard de traitement de un ou
deux jours. Dans le groupe sans nutrition entérale prophylactique, 15 patients ont eu un
report de traitement pour neutropénie (grade 2 ou supérieur), 2 pour insuffisance rénale, 4
pour altération de I'état général. Dans le groupe avec nutrition entérale prophylactique, 12
patients ont eu un report pour neutropénie (grade 2 ou supérieur), 4 pour insuffisance

rénale, aucun pour altération de I'état général.

Les réductions de dose de chimiothérapie dans le groupe sans nutrition entérale
prophylactique sont liées a une neutropénie de grade 2 ou supérieur n = 8), une insuffisance
rénale modérée (n = 2), une baisse du poids (n = 4), une mucite (n = 1), une altération de
I’état général (n = 1). Dans le groupe avec nutrition entérale prophylactique, les motifs de
réduction de dose de chimiothérapie sont une neutropénie (n = 6), une diminution du poids

(n =3), des vomissements (n = 1), un épisode infectieux (n = 1).

Les annulations de séances de chimiothérapie étaient dues, dans le groupe sans nutrition
entérale prophylactique, a un report de la derniére cure apreés la fin de la radiothérapie (n =
4), une neutropénie de grade 2 ou supérieur (n = 3), une insuffisance rénale (n = 2), une
altération de I'état général (n = 2), un refus de traitement par le patient (n = 2). Pour le
groupe avec nutrition entérale prophylactique, les motifs d’annulation étaient une
neutropénie de grade 2 ou supérieur (n = 5), une insuffisance rénale (n = 3), un report de la

derniére cure apreés la fin de la radiothérapie (n = 2), un syndrome fébrile (n = 2).

Réponse au traitement et survie

La durée moyenne de suivi est de 17.8 mois dans les deux groupes. Un second cancer est

survenu chez 5 patients (3 dans le groupe sans nutrition et 2 dans le groupe avec nutrition).

L’évaluation par scanner de la réponse au traitement, réalisée trois mois apres la fin du
traitement, ne montrait pas de différence significative entre les deux groupes. L'examen
mettait en évidence une réponse compléte ou une maladie stable chez 30 patients (81.1%)
dans le groupe sans nutrition prophylactique et 28 patients (75.7%) dans le groupe avec

nutrition prophylactique (p = 0.572).
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La survie globale a 24 mois était de 77.9% (IC95% 69.3 ; 86.5) dans le groupe sans nutrition
prophylactique contre 72.4% (IC95% 64.3; 80.5) dans le groupe avec nutrition
prophylactique (p = 0.335).

La survie sans récidive a 24 mois était de 66.5% (IC95% 57.9; 75.1) dans le groupe sans
nutrition prophylactique contre 55.1% (IC95% 46.5; 63.7) dans le groupe avec nutrition

prophylactique (p = 0.232).
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DISCUSSION

Cette étude montre que I'on observe une perte de poids significative liée au traitement chez
les patients recevant une RCC post opératoire pour une tumeur des voies aérodigestives
supérieures. Cette perte de poids est supérieure chez les patients ne bénéficiant pas de

nutrition entérale prophylactique par gastrostomie ou sonde nasogastrique.

La perte de poids, chez les patients traités pour une tumeur de la téte et du cou, est un
facteur connu pour étre corrélé avec la qualité de vie et le pronostic des patients (2,5,6,16—
20). L’étude de Regueiro et al. montre par exemple en analyse multivariée en lien entre la
survie globale (p < 0.002), la survie sans progression (p < 0.003) et la perte de poids chez des
patients traités par radiothérapie pour une tumeur de I'oropharynx (6). Un lien entre perte
de poids et survie a également été démontré pour des récidives de carcinomes de la cavité
orale et de 'oropharynx (17). Le risque de dénutrition est élevé chez ces patients en raison
des facteurs risques présents avant le traitement, notamment le tabagisme et I'alcoolisme
(2—4), mais également par une modification de la fonction de déglutition de part la présence
de la tumeur, du fait de la réalisation des traitements par chirurgie, radiothérapie et
chimiothérapie. Les troubles de la déglutition s’installent de maniere précoce pendant les
traitements et vont se poursuivre tardivement aprées la fin du traitement de RCC (21-23). La
dysphagie est, dans 60% des cas, plus grave en cours et aprés le traitement par
radiochimiothérapie comme le montre les études de Jensen et al. (24), Salama et al. (25) et
Agarwal et al. (14). La dysphagie est également plus importante aprés un traitement par
radiochimiothérapie que par radiothérapie seule (21,26). Ainsi dans I'étude RTOG 91-11,
seuls 23% des patients étaient capable de déglutir, dont 15% pour la radiothérapie seule et
9% pour la RCC. La mucite est un des principaux facteurs de dysphagie. La survenue d’une
mucite en cours de RCC est fréquente, avec 75 a 80 % de grade 2 et plus (12,14). Dans
I’étude RTOG 9501 (10), la survenue d’une mucite est plus fréquente dans le groupe RCC que
dans le groupe radiothérapie seule (62% contre 37%) ce qui correspond a la fréquence de la
dysphagie des autres études. Enfin il est reconnu qu’une perte de poids supérieure a 10%,
entre le début du traitement et douze semaines apres le début du traitement, impacte la
qualité de vie des patients et le contact social des patients traités par radiothérapie pour les

tumeurs de la téte et du cou (27).
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D’autres facteurs sont reconnus comme favorisant une détérioration de la fonction de
déglutition : le type de tumeur (tumeurs de I’hypopharynx), le tabagisme actif, un volume
tumoral plus élevé (stade T), une perte de poids post RCC supérieure a 10%, une dysphagie
sévere avant le traitement et une progression de la maladie. En revanche, le statut
ganglionnaire (N) et I’dge au diagnostic ne sont pas corrélés a une altération de la fonction

de déglutition (14,22,28,29).

Pour Newman et al. (30), la perte de poids chez les patients traités par RCC pour un cancer
avancé de la téte et du cou était d’environ 10% chez des patients ne bénéficiant pas de prise
en charge nutritionnelle. 26% des patients nécessitaient la mise en place d’une gastrostomie
par voie endoscopique en cours de traitement. Pour Lees et al. (19), une perte de poids
d’environ 6,5 kg était retrouvée en cours de radiothérapie pour des patients pris en charge
pour un cancer du larynx, soit perte de poids d’environ 10%, retrouvée pour 57% des
patients. Les causes retrouvées pour cette perte de poids étaient principalement une
bouche séche (59%), des avulsions dentaires (57%), une douleur buccale (44%) et un trouble
de la déglutition (37%). Une perte de poids significative était également décrite par Beaver
et al. (20) en cours de radiothérapie pour un cancer de I'oropharynx. Pour Van den Berg et
al. (2), la perte de poids en cours de traitement est liée a une réduction des apports oraux.
Cependant, pendant la période de rééducation, on observe une augmentation des apports
énergétiques mais une poursuite de la perte de poids (2,31,32). L'explication de cette
poursuite de la perte de poids progressive est liée a une augmentation de la dépense

énergétique de repos (33).

Dans I'étude d’Agarwal et al. (14) réalisée sur des patients traités par radiothérapie exclusive
ou RCC exclusive, la perte de poids moyenne était de 8,5kg, soit 8.8% a deux mois. Le
minimum du poids était observé environ deux mois aprés la fin du traitement, et une
persistance de perte de poids supérieure a 10% chez 40% des patients. Une modification du
régime alimentaire persiste encore a un an de la fin du traitement de RCC, et la perte de
poids se poursuivait a six mois de la fin du traitement avec une baisse de 2.9% entre le suivi
a deux et six mois. A la fin du traitement, 23,5% des patients avaient nécessité la mise en
place d’une alimentation entérale. En comparaison, dans notre étude, une perte de poids

supérieure a 10% dans le groupe sans nutrition entérale prophylactique était retrouvée chez
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35.1% des patients a un mois, 37.8% a 3 mois et 54.1% des patients du groupe nécessitaient

la mise en place d’une nutrition entérale en cours de RCC.

Dans notre étude, la perte de poids est constatée dés la deuxieme administration de
chimiothérapie (Jour 22) dans les deux groupes, avec dans le groupe sans nutrition entérale
2.01kg en moyenne +/- 0.41 (p < 0.001) et 1.03kg +/- 0.40 (p = 0.0398) dans le groupe avec
nutrition entérale . La perte de poids s’accentue progressivement et devient
significativement plus importante dans le groupe sans nutrition prophylactique apres la fin
du traitement a un mois de surveillance. Cette différence de poids persiste a 3 mois apres la

fin du traitement (p = 0.015).

Dans une étude prospective comparant nutrition entérale par gastrostomie per cutanée par
voie endoscopique (GEP) et par sonde nasogastrique (SNG), Lees (34) a montré que les deux
techniques étaient équivalentes en termes de maintien du poids chez des patients atteints
d’un cancer de la téte et du cou traités par radiothérapie. L’alimentation par GEP dispose
néanmoins d’un certain nombre d’avantages comme I"'amélioration de la qualité de vie et de
la mobilité. De plus cette technique est bien tolérée (35), avec un taux de complication

majeure (péritonite, hémorragie, insuffisance cardiaque) faible, évalué a 1.3% (11,35,36).

Dans notre étude, le nombre d’événements en termes de toxicité de grades 3 et 4 est
supérieur dans le groupe sans nutrition entérale prophylactique sur le plan des toxicités
hématologiques, des toxicités cliniques liées a la chimiothérapie (nausées, vomissements,
diarrhée, constipation, anorexie) ou a la radiothérapie (épidermite, xérostomie, dysphagie,
mucite, dysphonie), mais la différence n’est pas significative. Seule I'anorexie de grades 3 et
4 ont été plus fréquentes de maniére significative (p=0.005) ce qui correspond aux patients
ayant nécessité la mise en place d’'une sonde nasogastrique en cours de traitement. La
majeure partie des patients a présenté une mucite tous grades confondus, avec 36 patients
(97.3%) dans le groupe sans nutrition entérale et 35 patients (89.7%) dans le groupe avec

nutrition entérale. Les grades 3 et 4 concernaient 5 patients (13.5%) dans le groupe sans

nutrition entérale et 1 (2.6%) dans le groupe avec nutrition entérale (p NC). En
comparaison, Paccagnella et al. (37) décrivent une réduction de maniére significative du
nombre d’hospitalisation non programmée pour mucite pour les patients avec nutrition

entérale précoce par rapport au groupe contrdle (16.1% vs 41.4%, p = 0.03), mais 'incidence
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de mucite de grades 3 et 4 est le méme dans les deux groupes (45.5% vs 39.4%, p = NS).
Dans notre étude, le taux d’hospitalisation non programmée ou prolongée est de 29.7%
dans le groupe sans nutrition et de 30.8% dans le groupe avec nutrition. Les motifs
d’hospitalisation non programmée ou prolongée étaient prise en charge nutritionnelle (n = 2
dans le groupe sans nutrition, n = 0 dans le groupe avec nutrition), nausées et vomissements
(n = 2 dans chaque groupe), insuffisance rénale (n = 2 dans le groupe sans nutrition et n = 4
dans le groupe avec nutrition). Les motifs d’hospitalisation n’étaient pas exhaustifs lors du
recueil de données, limités par le caractere rétrospectif. Le faible taux d’hospitalisation pour
prise en charge nutritionnelle peut également étre lié au développement de la prise en
charge ambulatoire dans notre institut. Le taux de mucite grades 3 et 4 est également plus

faible dans notre étude (2.6% et 13.5%, p = NC).

Cette étude présente certaines limites. Tout d’abord le caractere rétrospectif de I'étude avec
un risque de perte de données. Ensuite, le nombre de patients a pu également limiter la
significativité de I'’étude notamment en termes de différence de survie, de toxicités et n’a
pas permis de réaliser d’analyse en sous groupes notamment en fonction du site tumoral.
Enfin, les groupes n’étaient pas comparables au départ. Le groupe avec nutrition entérale
avait de maniere significative un poids plus faible, une protidémie plus basse, un performans
status plus élevé, une plus forte représentation des tumeurs de stade T3 et T4, un plus grand
nombre de tumeurs de I’"hypopharynx et aucunes adénopathies sans primitif. Les patients de
ce groupe présentent donc des caractéres nutritionnels plus séveres, un état général moins
bon et des tumeurs plus graves par leur extension. La présence de ces facteurs péjoratifs a
d’une part impacté le choix de la mise en place d’une nutrition entérale du fait d’une
dénutrition déja présente et d’un pronostic fonctionnel postopératoire de la déglutition
moins bon. Cela explique sans doute I'absence de différence en termes de survie globale et
sans récidive. Concernant I’évaluation du poids, il a donc été nécessaire de réaliser un

ajustement au niveau statistique afin de comparer les deux groupes.

L’étude de Lango et al. montre que 50% des patients (n = 42) ont nécessité la mise en place
d’une nutrition entérale avant, pendant ou jusqu’a quatre mois apres la fin d’un traitement
par radiothérapie exclusive ou radiothérapie et chimiothérapie concomitante. Les facteurs
liés a la mise en place de cette nutrition sont en analyse univariée une tumeur de stade IV (p

= 0.008), un stade T3 ou T4 (p = 0.03), un tabagisme actif (p = 0.03), une chimiothérapie

52



cytotoxique (p = 0.003), une dysphagie antérieure au traitement (p = 0.001) (38). Dans notre
étude, les trois quarts des patients ont au final regu une alimentation entérale par GEP ou
sonde nasogastrique. Le groupe recevant la nutrition entérale prophylactique était
également composé de plus de tumeurs de stade T3 ou T4, de patients avec un tabagisme
actif. De plus nos patients étaient plus exposés a l'alcool et le nombre de tumeur de

I’hypopharynx était plus important dans ce groupe.

Ainsi, les patients les plus fragiles et avec les tumeurs les plus importantes en taille regoivent
plus facilement une nutrition entérale prophylactique. Au final, 75% des patients de cette
étude recoivent a un moment donné une nutrition entérale. Malgré cela, la perte de poids
est significative chez les patients avec ou sans nutrition entérale, mais est supérieure chez
les patients ne recevant pas nutrition entérale prophylactique. Pour les traitements par RCC
exclusive, une nutrition entérale prophylactique est recommandée, mais aucune étude
prospective randomisée n’a été menée. Pour les traitements postopératoires, la difficulté
est de définir en préopératoire les patients qui devront recevoir une RCC en dehors des
atteintes ganglionnaires massives avec rupture capsulaire évidente. On ne connait pas a
I’heure actuelle de facteurs prédictifs de dénutrition formellement identifié permettant de
dire quels patients auront besoin d’une nutrition entérale durant le traitement. Cependant,
malgré un suivi nutritionnel régulier dans le groupe avec nutrition entérale prophylactique,

les patients restent carencés et présentent une dénutrition assez importante.

Au vu de cette étude, tout patient susceptible de recevoir une RCC postopératoire doit se
voir proposer la mise en place d’'une nutrition entérale prophylactique. Si les criteres
préopératoires ne permettent pas de définir la nécessité d’'une RCC postopératoire, et donc
la mise en place d’une nutrition entérale, celle ci devra étre proposée, a la réception des
résultats anatomopathologiques ou lors de la Réunion de Concertation Pluridisciplinaire,
avant le début de traitement postopératoire sans pour autant le retarder. Un suivi
nutritionnel régulier doit étre réalisé pour toute RCC, y compris si le patient a refusé une
nutrition entérale. Les recommandations pour le suivi nutritionnel ne sont pas clairement
définies en terme de fréquence d’évaluation clinique ou biologique. Malgré une prise en
charge multidisplinaire, il reste des progres a faire en matiere de prise en charge globale et

de traitements symptomatiques.
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CONCLUSION

Cette étude montre une perte de poids significativement moins importante chez les patients
atteints d’'une tumeur de la téte et du cou traités par radiochimiothérapie concomitante
post opératoire bénéficiant d’'une nutrition entérale prophylactique, et ceux malgré une
population plus grave en termes d’évolution tumorale et avec un poids de départ inférieur
par rapport au groupe contrdle. Nous ne mettons pas en évidence de différence significative
en termes de survie et de complications liées au traitement, méme si le nombre
d’événement est plus important dans le groupe sans nutrition prophylactique. Au vu des
données de la littérature, avec une corrélation entre la perte de poids, le pronostic et la
qualité de vie, I'utilisation d’une nutrition entérale prophylactique doit étre envisagée des le
début de la radiochimiothérapie concomitante. La durée optimale du traitement n’est pas
clairement définie, mais pourrait se prolonger jusqu’a deux ou trois mois apres la fin du
traitement. Des études complémentaires, prospectives sont nécessaires pour confirmer ces

données.
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RESUME

Titre : Impact de la nutrition entérale prophylactique chez les patients atteints d’un cancer
de la téte et du cou traités par radiochimiothérapie concomitante postopératoire.

Introduction : La perte de poids chez les patients atteints d’un cancer de la téte et du cou
traités par radiochimiothérapie concomitante (RCC) postopératoire est fréquente. L'objectif
de cette étude est d’évaluer la perte de poids en fonction de I'utilisation d’'une nutrition
entérale débutée avant la RCC.

Méthodes : 76 patients, traités de janvier 2012 a octobre 2014, pour un cancer de la téte et
du cou par RCC postopératoire, ont été inclus de maniéere rétrospective dans cette étude
monocentrique, observationnelle. Le poids, les paramétres nutritionnels, les toxicités étaient
relevés au cours du traitement et jusqu’a trois mois apres la fin du traitement. Les patients
étaient répartis en deux groupes en fonction de l'utilisation d’une nutrition entérale a J1 de
la RCC.

Résultats : 51.3% des patients recevaient une nutrition entérale « prophylactique ». La perte
de poids était significativement plus importante dans le groupe sans nutrition entérale a 1 et
3 mois aprés la fin de la RCC (p = 0.001 et p = 0.015). Il n’y avait pas de différence
significative en termes de perte de poids en cours de RCC, de survie globale et sans récidive
ni de toxicités, en dehors d’une anorexie de grade > 3 (p = 0.005).

Conclusion : Une nutrition entérale précoce permet de limiter la perte de poids liée au
traitement. Au vu des données de la littérature, avec une corrélation entre la perte de poids,
le pronostic et la qualité de vie, I'utilisation d’une nutrition entérale prophylactique doit étre
envisagée des le début de la RCC.

Titre en anglais : Impact of prophylactic enteral nutrition in patients with cancer of the head
and neck treated with postoperative concomitant chemoradiotherapy.

Mots clés : cancer de la téte et du cou, radiochimiothérapie concomitante postopératoire.

Key word : head and neck cancer, postoperative concomitant chemoradiotherapy, enteral
nutrition.
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