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Résumé

L'oncologie intégrative est une branche de la médecine intégrative qui combine le
traitement des patients atteints de cancer avec des modalités complémentaires et
conventionnelles. Elle vise a renforcer 1'effet des traitements conventionnels et a
optimiser la qualité de vie et la santé émotionnelle des patients atteints de cancer.
La carcinogenése implique la transformation de cellules normales en cellules
cancéreuses par l'intermédiaire de dommages aléatoires aux genes de controle,
conduisant & une croissance incontr6lée, a la prolifération et a l'invasion des
cellules cancéreuses dans les tissus normaux. Alors que la chimiothérapie et la
thérapie biothérapeutique ciblée s'attaquent a la propagation du cancer a partir de
la tumeur initiale, la chirurgie et la radiothérapie s'occupent de la masse croissante,
et 'immunothérapie s'attaque aux cellules cancéreuses qui neutralisent la capacité
du systéme immunitaire a les reconnaitre. La prise en charge conventionnelle du
cancer cible le cancer a un stade précoce dans un but curatif et le cancer a un stade
avancé dans un but palliatif. Les modalités complémentaires de la prise en charge
du cancer englobent les pratiques corps/esprit, les produits naturels et la
modification du mode de vie. Lorsque la diétothérapie et la médecine
nutraceutique sont utilisées dans la prise en charge du cancer, on parle d'oncologie
nutritionnelle. L'arabinoxylane de son de riz modifié est un nutraceutique qui s'est
avéré améliorer la qualité de vie des patientes atteintes d'un cancer du sein, réduire
les effets secondaires de la chimiothérapie, améliorer le taux de réponse a la
chimiothérapie dans le cancer du foie, fournir des effets radioprotecteurs dans le
cancer du col de l'utérus, augmenter l'immunité dans le myélome multiple et
prolonger la survie des patients dans de nombreuses études de cas. L'oncologie
intégrative est apparue comme un nouveau domaine de la pratique médicale visant
a améliorer la survie et la qualité de vie des patients atteints de cancer.
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5.1 Définition de l'oncologie intégrative

L'oncologie intégrative est une branche de la médecine intégrative, qui combine
des modalités de médecine complémentaire avec la médecine conventionnelle.
L'oncologie intégrative se concentre sur le traitement des patients atteints de
cancer avec des modalités complémentaires et conventionnelles. Les modalités
conventionnelles de traitement du cancer comprennent la chirurgie, la
radiothérapie, la chimiothérapie, les biothérapies ciblées et l'immunothérapie. Les
modalités complémentaires comprennent les pratiques mentales et corporelles, les
produits naturels et les modifications du mode de vie.

L'oncologie intégrative est apparue en réponse au désir des patients atteints de
cancer de recevoir des soins holistiques (Leis et al. 2008). Les patients atteints de
cancer demandent souvent des soins qui non seulement se concentrent sur le
traitement de leur maladie, mais qui prennent €galement en compte la source de
leur maladie, optimisent leur santé et améliorent leur bien-étre. Sur la base des
preuves croissantes de l'innocuité et de l'efficacité de nombreuses modalités
complémentaires dans le traitement du cancer, plusieurs hopitaux et centres
médicaux appliquent ces modalités complémentaires pour répondre aux besoins
des patients atteints de cancer (Cramer et al. 2013) ; Grant et al. 2019).
L'oncologie intégrative est un domaine relativement nouveau. Une définition
consensuelle compléte a été €laborée, qui stipule que « l'oncologie intégrative est
un domaine de soins contre le cancer centré sur le patient et fondé sur des preuves,
qui utilise des pratiques mentales et corporelles, des produits naturels et/ou des
modifications du mode de vie issues de différentes traditions paralléelement aux
traitements conventionnels contre le cancer. L'oncologie intégrative vise a
optimiser la santé, la qualité de vie et les résultats cliniques tout au long du
continuum des soins contre le cancer et a donner aux patients les moyens de
prévenir le cancer et de devenir des participants actifs avant, pendant et aprés le
traitement du cancer » (Witt et al. 2017).

5.2 Le principe d'intégration dans la prise en charge
des patients atteints de cancer

Pour comprendre le principe d'intégration, il faut comprendre la cancérogenése
dans le corps du patient. La cancérogenése implique le processus d'initiation, de
promotion et de progression (Yamagiwa et Ichikawa_en 1918). L'initiation
implique des dommages aléatoires aux genes. La promotion implique la
stimulation de la croissance et de la prolifération incontrdlées des cellules, soit
directement, soit indirectement en provoquant une inflammation. Pendant
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l'inflammation, plusieurs facteurs de croissance sont libérés. Par conséquent,
l'inflammation chronique est un facteur de développement et de progression ou
d'aggravation des cancers (Coussens et Werb_2002). La progression implique le
développement d'un comportement plus agressif, destructeur et invasif des cellules
cancéreuses.

Les initiateurs endommagent les génes qui contrdlent le comportement d'une
cellule. Lorsque plusieurs points de contrle au sein d'une cellule ont été
endommagés, la cellule perd le contréle et adopte continuellement ce
comportement. Lorsqu'une cellule perd le contréle de sa croissance et de sa
prolifération, elle se transforme en tumeur ou en masse cellulaire en croissance.
La chirurgie et la radiothérapie sont des traitements qui s'attaquent a cette masse
cellulaire en croissance.

Ce comportement cellulaire incontrdlé est transmis a la génération suivante de
cellules car les génes endommagés sont copiés ou dupliqués pendant la croissance
cellulaire avant la prolifération. Ainsi, lorsqu'un initiateur endommage les génes,
une cellule normale se transforme en cellule tumorale. Lorsque les génes
contrdlant le comportement de mobilité et d'invasivité sont endommaggs, la cellule
tumorale se transforme en cellule cancéreuse (Cooper et Hausman_2013). La
chimiothérapie et la thérapie biothérapeutique ciblée s'attaquent au cancer qui s'est
propagé a partir de la masse tumorale initiale.

Une exposition continue aux initiateurs entrainera une progression supplémentaire
de la maladie, car d'autres geénes controlant le comportement peuvent é&tre
endommagés. Une variété de comportements émergent dans les différentes
cellules cancéreuses, leur permettant de devenir intelligentes pour survivre. La
modification du régime alimentaire et du mode de vie peut réduire la charge
d'initiateurs entrant dans l'organisme et modérer leur intelligence de survie.

Les cellules cancéreuses induisent la ramification des vaisseaux sanguins qui
s'étendent jusqu'a la masse tumorale, fournissant ainsi de la nutrition méme aux
cellules cancéreuses situées dans les régions internes de la masse. Cette capacité
permet au cancer de se développer en une masse plus importante. La chirurgie et
la radiothérapie peuvent s'attaquer a cette masse croissante. Il existe des thérapies
ciblées et des produits naturels qui peuvent bloquer la capacité des cellules
cancéreuses a faire croitre les vaisseaux sanguins.

Certaines cellules cancéreuses neutralisent la capacité du systéme immunitaire a
les reconnaitre (Cornel et al._2020). L'immunothérapie s'attaquera a ces types de
cellules cancéreuses. La modification du mode de vie par l'activité physique
contribue a améliorer l'immunité. Certaines cellules cancéreuses rendent la
surveillance immunitaire aveugle. Il existe des produits naturels qui peuvent
rétablir la reconnaissance immunitaire des cellules cancéreuses. Certaines cellules
cancéreuses se camouflent du systéeme immunitaire lorsqu'elles voyagent dans le
sang, se rendant dans des zones ¢éloignées du corps. Il existe des produits naturels
qui peuvent dissoudre le camouflage.

Certaines cellules cancéreuses induisent la dégradation des protéines musculaires
en acides aminés. D'autres forcent le foie a produire du glucose a partir d'acides
aminés. Il existe des compléments nutritionnels oraux qui peuvent bloquer ces
capacités des cellules cancéreuses.

Parmi les initiateurs, on trouve les rayonnements ionisants qui endommagent les
genes, les agents infectieux qui perturbent les génes de contrdle et surtout les
polluants chimiques d'origine humaine qui endommagent et tuent les cellules. La
pollution est un facteur majeur qui a influencé le développement du cancer. Ces
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polluants initiateurs s'accumulent dans certaines régions géographiques ou les
eaux polluées se rassemblent, comme les riviéres, les embouchures de riviéres, les
eaux peu profondes de la mer et les animaux situés plus haut dans la chaine
alimentaire. La transformation des aliments ajoute d'autres produits chimiques
initiateurs dans l'approvisionnement alimentaire, comme dans les viandes rouges
transformées (Santarelli et al._2008). Il est donc conseillé d'éviter les viandes
rouges transformées et de réduire la consommation de viande rouge pour diminuer
le risque de cancer.

Les promoteurs permettent I'accumulation de multiples génes endommagés, ce qui
réduit le temps nécessaire a la cellule pour perdre le contréle de son comportement.
C'est pourquoi il ne suffit généralement pas de cibler un seul géne défectueux dans
les voies de controle du comportement. I1 faut cibler plusieurs points de controle
pour arréter un comportement incontrolé.

La chimiothérapie est généralement plus efficace lorsqu'elle est associée a d'autres
médicaments de chimiothérapie et a des thérapies biologiques ciblées (Bayat
Mokhtari et al._2017).

Le stress est un autre facteur qui entre en jeu chez un patient atteint d'un cancer.
Le stress augmente le taux de cortisol, ce qui augmente la production de glucose
par le foie et diminue I'immunité. Le glucose alimente le cancer en énergie et en
matériaux pour sa croissance. Une immunité affaiblie permet au cancer de
s'échapper. Il a ét¢ démontré que la modalité complémentaire des pratiques de
l'esprit et du corps réduit le niveau de stress (Kim et al. 2013).

5.3 Role des modalités conventionnelles dans la prise
en charge du cancer

Les cellules cancéreuses se développent et proliférent ou se multiplient en nombre
de maniére continue et incontr6lable. Leur nombre augmente de maniére
exponentielle. Au moment ou le cancer est symptomatique, détecté et
diagnostiqué, leur nombre se compte déja en milliards. Ainsi, la lutte contre le
cancer est un jeu de chiffres. Pour traiter le cancer, il peut étre nécessaire de réduire
considérablement le nombre de cellules cancéreuses, ce qui est le role des thérapies
conventionnelles telles que la chirurgie, la radiothérapie, la chimiothérapie, la
thérapie biothérapeutique et 'immunothérapie.

La prise en charge conventionnelle du cancer utilise des modalités de traitement
dont l'efficacité est étayée par des études cliniques atteignant le niveau d'un essai
clinique contr6lé randomisé (RCT) en double aveugle sur des centaines, voire des
milliers de sujets. Les modalités de la médecine conventionnelle ont des effets
indésirables ou secondaires bien décrits, qui sont souvent pris en charge.

Les modalités de traitement conventionnelles sont congues pour traiter le cancer a
un stade précoce (stades 0, I et IT) dans un but curatif et les maladies a un stade
avancé (stades III et IV) et terminales dans un but palliatif, en ralentissant la
croissance du cancer. Dans le passé, le cancer était classé en stades précoces et
avancés. Actuellement, le cancer est classé en maladie métastatique et non
métastatique, le stade I'V étant une maladie métastatique et les stades I, II et ITl une
maladie non métastatique (American Cancer Society_2020).
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Les roles de la chirurgie dans la prise en charge des patients atteints de cancer sont
les suivants (Société canadienne du cancer 2020) :

1. Obtenir des tissus pour le diagnostic et la stadification.

2. Eliminer le cancer & un stade trés précoce pour obtenir une guérison
possible.

Soulager les symptomes d'une grosse tumeur cancéreuse.

Eliminer les sites de récidive.

Reconstruire les tissus endommagés par le cancer.

Prévenir le cancer chez les personnes a haut risque.

Sk W

Le role de la chimiothérapie est de réduire le nombre de cellules cancéreuses qui
se sont propagées dans tout I'organisme et de prolonger la survie des patients
atteints de cancer (Lee et al._2018). Le role de la thérapie biothérapeutique est de
cibler des geénes et des protéines spécifiques impliqués dans la croissance et la
survie des cellules cancéreuses, affectant I'environnement tissulaire des cellules
cancéreuses ou des cellules cibles liées a la croissance du cancer comme les
cellules des vaisseaux sanguins (Cancer.Net Editorial Board 2020a).

Le role de l'immunothérapie est de permettre aux cellules cancéreuses d'étre
reconnues et ciblées par le systéme immunitaire de l'organisme et de prolonger la
survie (Cancer Research Institute 2020).

5.4 Role des modalités complémentaires dans la prise
en charge du cancer

5.4.1 Pratiques de l'esprit et du corps

Les pratiques de l'esprit et du corps ne sont pas thérapeutiques, mais elles
concernent le bien-étre, la qualité de vie, la douleur et I'énergie d'une personne.
Les pratiques de l'esprit et du corps comprennent 'hypnose (esprit), les techniques
de relaxation (esprit), la thérapie par la parole, la méditation, la visualisation, la
musicothérapie, l'art-thérapie, l'aromathérapie, Le Qigong (corps et esprit),
l'acupuncture (corps), la réflexologie (corps) et la massothérapie (corps).

Le stress alimente le cancer en raison du cortisol, 'hormone du stress, qui améne
le foie a produire du glucose (Lecavalier et al._1990) et a diminuer l'immunité
(Brzozowski et al. 2016). Ainsi, les pratiques mentales et corporelles telles que les
techniques de relaxation, la méditation et le yoga aident a réduire les niveaux
d'hormones de stress et & améliorer I'immunité (Smith 2013).

Les états d'esprit et de corps influencent le systéme immunitaire, qui défend
I'organisme contre le cancer. Une activité physique réguliére et modérée renforce
I'immunosurveillance et peut contribuer a réduire le risque de cancer (Nieman et
Pence_2020). Les pratiques mentales et physiques améliorent également les taux
d'immunoglobuline A salivaire et ont un effet positif sur les résultats immunitaires
(Wahbeh et al. 2009).
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5.4.2 Produits naturels

Les produits naturels comprennent les compléments alimentaires, la phytothérapie
et les nutraceutiques.

Produits naturels :

1. IIs aident les traitements conventionnels a tuer les cellules cancéreuses par
apoptose, privant ainsi le cancer de son apport sanguin et soutenant la
fonctionnalité du systéme immunitaire.

2. lls aident a protéger les cellules saines normales des dommages collatéraux
causés par les traitements conventionnels.

3. Ils bloquent la capacité des cellules cancéreuses a se nourrir du corps.

5.4.2.1 Compléments alimentaires

Les personnes atteintes d'un cancer prennent des compléments alimentaires dans
l'espoir de guérir. Un complément alimentaire est une vitamine, un minéral, une
substance d'origine végétale, des enzymes, des acides aminés ou tout autre
ingrédient alimentaire pris par voie orale et ajouté a un régime alimentaire. Aux
Etats-Unis, il n'est pas nécessaire de prouver l'innocuité ou l'efficacité d'un
complément alimentaire lorsqu'il est enregistré auprés de la Food and Drug
Administration. La seule exigence est d'apposer une étiquette indiquant « Aucune
allégation thérapeutique approuvée » (Dwyer et al. 2018).

5.4.2.2 Phytothérapie

La phytothérapie peut étre considérée comme traditionnelle ou moderne
(Wikipedia, 2020). La phytothérapie traditionnelle est également appelée
phytothérapie, qui implique des préparations végétales brutes, tandis que la
phytothérapie moderne consiste en des extraits purifiés dont la sécurité et
l'efficacité ont été testées cliniquement. La phytothérapie moderne fait partie d'une
classe de produits naturels appelés nutraceutiques. La phytothérapie peut jouer un
role dans 1'atténuation des espéces réactives de 1'oxygene et de 1'autophagie dans
le traitement du cancer (Marzvanyan et al. 2018).

5.4.2.3 Médecine nutraceutique, médicaments a base de
produits naturels et médicaments a base de
plantes

Le domaine des nutraceutiques est un autre secteur émergent qui fait 1'objet de
diverses définitions. Stephen de Felice a été le premier a inventer le mot «
nutraceutique », qui est la contraction de « nutrition » et de « pharmaceutique ». Il
l'a défini comme un aliment ou une partie d'aliment qui procure des bienfaits
médicaux ou sanitaires, notamment en matiére de prévention et de traitement des
maladies (Kalra_2003). Sous forme d'aliment, le nutraceutique est appelé a juste
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titre aliment fonctionnel. Un autre terme pourrait étre la médecine nutraceutique,
qui serait définie comme un produit naturel

Obtenu principalement a partir de plantes et d'herbes.

. Formulé en poudre ou en liquide, placé sous forme de capsule, de sachet ou de
comprimé.

3. Evalué pour son innocuité et son efficacité dans des essais cliniques sur

I'homme.

N —

Les autres termes utilisés qui entrent dans cette définition de la médecine
nutraceutique sont les médicaments a base de produits naturels ou les médicaments
botaniques. Nutraceutique est un terme de marketing, tandis que médicaments
botaniques et médicaments a base de produits naturels sont des termes utilisés par
les autorités réglementaires. Les nutraceutiques sont enregistrés en tant que
compléments alimentaires, tandis que les médicaments a base de produits naturels
et les médicaments botaniques sont enregistrés en tant que médicaments.

L'une des principales sources de découverte de médicaments provient des plantes
(Katiyar et al._2012). Les plantes médicinales ont été la source de composés
convertis en médicaments pharmaceutiques fondés sur des preuves, appelés
médicaments botaniques. L'utilisation des médicaments botaniques est en
augmentation dans le monde entier, avec une croissance annuelle de 8 a 10 % (Ahn
2017). Des essais cliniques contr6lés en double aveugle sont nécessaires pour
déterminer l'innocuité et l'efficacité des plantes avant qu'elles puissent étre
recommandées pour un usage médical (Vickers 2007).

Ces médicaments nutraceutiques, produits naturels ou médicaments botaniques
sont :

1. Extraits de la nature (bien que la pureté puisse étre faible, modérée ou élevée.
Certains produits atteignent une puret¢ de 97 % (Grkovic et al._2020).
Cependant, aucun composé¢ d'origine naturelle n'atteindra une équivalence de
100 % avec un médicament synthétique).

2. Purifié pour obtenir le composé actif (bien qu'il existe des extraits dont le
compos¢ actif n'a pas été identifié).

3. Standardisé pour contenir une quantité constante de composé actif (la quantité
de composés actifs présents dans les plantes varie en fonction des conditions
climatiques, des nutriments disponibles dans le sol et de la variété végétale).

4. Etudié pour son innocuité pour le corps humain.

5. Etudié pour son efficacité dans le traitement des maladies et pour la structure
et le fonctionnement sains du corps humain.

5.5 La modification du mode de vie en tant que
modalité complémentaire

Les modifications du mode de vie ont pour but de :

1. Réduire le risque de cancer, qui est accru par une alimentation malsaine
et le manque d'activité physique.
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2. Soutenir les besoins nutritionnels du patient sans favoriser la nutrition
des cellules cancéreuses.

3. Améliorer la force musculaire et la forme physique, que le cancer
affaiblit.

La malnutrition est une caractéristique du cancer. Les patients doivent se remettre
de leur mauvais état nutritionnel, qui résulte du fait que le cancer absorbe les
nutriments de I'organisme. Par exemple, le cancer peut utiliser le glucose plus que
les cellules normales car il rend l'organisme relativement résistant a l'insuline (Dev
et al. 2018). Lorsqu'on dit a un patient de manger et de manger plus de n'importe
quoi, le glucose provenant de la nourriture nourrit davantage le cancer que les
cellules normales. Parmi les trois sources d'énergie que sont les glucides, les
lipides et les protéines, le cancer préfére le glucose, comme en témoigne
l'utilisation du glucose marqué pour détecter le cancer dans les scanners par
tomographie par émission de positons et les scanners par tomodensitométrie
(Croteau et al. 2016). Nous devons trouver un moyen de priver le cancer de sa
source d'énergie sans affamer le corps.

5.5.1 Oncologie nutritionnelle

L'oncologie nutritionnelle consiste a utiliser la diététique et la médecine
nutraceutique/botanique dans la prise en charge du cancer. En oncologie
nutritionnelle, il existe un moyen de nourrir le patient sans nourrir le cancer et
d'affamer le cancer sans affamer le patient. Les cellules cancéreuses tirent leur
énergie exclusivement du glucose et non des graisses et des protéines, tandis que
les cellules normales de I'organisme peuvent tirer leur énergie des glucides, des
graisses et méme des protéines. Si le patient réduit ou arréte de manger des
glucides et mange principalement des graisses et des protéines, le cancer sera privé
d'énergie, mais pas le corps du patient. Actuellement, il existe de nombreux essais
cliniques sur les interventions diététiques pour le traitement du cancer (Lévesque

etal. 2019).
5.5.2 Activité physique

Des études suggerent que toute activité physique qui réduit le temps passé en
position assise peut contribuer a réduire le risque de cancer (Cancer.Net Editorial
Board_2020b). L'exercice régulier dans les limites de chacun améliore la santé
physique et mentale pendant le traitement conventionnel du cancer (Cancer.Net
Editorial Board 2020c).

5.6 Intégration fondée sur des preuves

Des ¢études sont nécessaires pour soutenir Il'intégration de modalités
complémentaires a la prise en charge conventionnelle des patients atteints de
cancer, de maniére collaborative et synergique.

Les RCT sont la « référence absolue » en matic¢re de recherche clinique en raison
de la forte validité inhérente qui découle de la capacité de la conception & controler
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les biais, les facteurs de confusion et les erreurs. Cependant, pour les études sur
les thérapies complémentaires en oncologie intégrative, la validité des RCT peut
ne pas étre possible a atteindre pour de nombreuses modalités complémentaires.
Pour les produits naturels, comme les nutraceutiques, qui peuvent étre standardisés
en ce qui concerne la quantité de composant actif, des RCT peuvent étre réalisés.
Les mesures des résultats de ces études peuvent étre objectives, telles que les
données de survie ou les taux de réponse, ou subjectives, telles que les désirs des
patients (par exemple, contréle de la douleur, amélioration de la capacité a vivre
au quotidien, qualité de vie). Cependant, ces études ne portent généralement que
sur de petits échantillons, car les RCT sont coliteux et les produits naturels ne
peuvent pas étre brevetés. Une autre entreprise peut simplement utiliser les
résultats de 1'¢tude pour commercialiser le méme produit naturel.

L'un des nutraceutiques qui a atteint le niveau des RCT est 'arabinoxylane de
son de riz modifié¢ (ImunoBran/MGN-3/Lentin plus). Dans un article de synthése
(Ooi et al. 2018), il a été démontré que l'arabinoxylane de son de riz :

1. Améliore la qualité de vie des patientes atteintes d'un cancer du sein (Masood
etal. 2013).

2. Réduit les effets secondaires de la chimiothérapie dans le cancer du sein
(Masood et al. 2013) et dans divers cancers (Petrovics et al. 2016).

3. Améliore le taux de réponse a la chimiothérapie dans le carcinome
hépatocellulaire (Bang et al. 2010).

4. Fournit des effets radioprotecteurs dans le cancer du col de 1'utérus (Itoh et

al. 2015).

Améliore I'immunité dans le myélome multiple (Cholujova et al. 2013).

6. Prolonge la survie dans le carcinome hépatocellulaire et divers cancers
(Takahara et Sano 2004).

9]

Un essai est en cours sur l'effet de I'arabinoxylane de son de riz sur la qualité de
vie des patients atteints de cancer (Ooi et al. 2020).

Vous trouverez ci-dessous quelques-uns des essais cliniques d'oncologie
intégrative qui associent régime alimentaire, vitamines et produits naturels aux
thérapies conventionnelles.

1. Une étude de phase III sur les perfusions d'acide ascorbique associées au
FOLFOX + bevacizumab par rapport au traitement par FOLFOX + seul en
tant que traitement de premiére intention chez les patients atteints d'un cancer
colorectal récurrent ou avancé (Xu_2019).

2. L'efficacité de l'association d'un régime cétogeéne et d'une chimiothérapie
pour influencer la réapparition du cancer chez les patientes atteintes d'un
cancer du sein de stade IV (Volek 2018).

3. Etude pilote sur le traitement par régime cétogéne en complément de la
radiothérapie et de la chimiothérapie pour le glioblastome nouvellement
diagnostiqué (Mid-Atlantic Epilepsy and Sleep Center LLC en 2014).

L'oncologie intégrative est apparue comme un nouveau domaine de pratique
médicale qui répond aux diverses préoccupations des patients avec des modalités
conventionnelles et complémentaires ancrées dans les principes de l'intégration,
chacune ayant son rdle a jouer pour améliorer la survie et la qualité de vie des
patients.
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