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Quelques définitions

Régime = Ensemble de prescriptions concernant les aliments et destinées a maintenir
ou a rétablir la santé (regime lacté, régime végétarien)

Conduite alimentaire caractérisée par des restrictions Larousse

Changement de vocabulaire
« Régime » — « Alimentation »

« Régime-nrormal» — « Alimentation standard » Vaillant, Nutr Clin Metab 2019
« Régime{gquel-guil-soit}-» — « Alimentation thérapeutique »

Jeline = Limitation des ingesta caloriques, glucidiques et protéiques :
Jelne intermittent
Long : > 72h
Partiel : maintien alimentation < 250 — 300 kcal/J
Variable au cours de la journée (16/8)
Restriction calorique
Restriction protéique
Restriction glucidique = régime cétogene
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Contexte et place du jeline en France

Engouement depuis 25 ans
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PROFIL DES PERSONNES ADEPTES DU
JEUNE
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Cohorte NutriNet Santé

Cohorte de 2741 personnes
ayant eu un cancer :

44,4% de femmes
Prostate (16,3%)
Sein (14,1%)
Colorectal (11,6%)

Pratique de jelne : 164 personnes sur 2741 (6%)
Avant le diagnostic de cancer : 80 (44,9%)
Apres le diagnostic de cancer : 97 (55,1%)
Sans lien avec le traitement : 73 (41%)
En lien avec le traitement : 25 (14,1%)

Profil des jelUneurs :
Jeunes (< 55 ans) p< 0,0001
Niveau scolaire élevé (> 12 ans) p=0,001
Catégorie socio-professionnelle élevée p< 0,0001
Revenues élevés p=0,0008
Niveau d’activité physique plus élevé p=0,004
Moins de surpoids / obésité p< 0,0001

Pas de différence selon le type de cancer p=0,08

Fassier et al, Int J Cancer, 2018
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Role des conseils nutritionnels

Practiced fasting after cancer diagnosis

OF [95%IC] P-value #
Received nutritional information
from health care professional
Mo + 0.0002
Yos —_— 0.42 [0.27-0.66]
Mutritional monitoring proposed
after cancer diagnosis
>

= <0.0001

I » 0.26 [0,13-0.50]
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Fassier et al, Int J Cancer, 2018
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INTERETS THEORIQUES DU JEUNE

Survie
Résistance différentielle au stress

Voies de signalisation moléculaire
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Jelne et espérance de vie

Longo, Cell Metabolism 2014
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Pourquoi jetiner ?

Moins on mange, plus on vit longtemps
« Vrai chez les bactéries, levures, vers de terre
Résultats divergents chez les rongeurs
X Non prouvé chez les primates
X Pas d’étude chez I’étre humain
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Chez la levure

Sch9 D : cellules avec
délétion du géne SCH9
mimant une restriction
calorique

RAS 2 val 19 : Activation
de 'oncogene RAS

Modeles mimant la restriction calorique :

Résistance au stress oxydant pour des cellules normales
Annulation de cette résistance si expression d’oncogénes

Raffaghello, PNAS 2008
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Chez la levure

Methylmethane sulfonate Cyclophosphamide

Le je(ine protege du stress oxydant
L'activation d’oncogene annule cette protection

Sch9 D : cellules avec délétion
du géne SCH9 mimant une
restriction calorique

RAS 2 val 19 : Activation de
I'oncogéne RAS

Raffaghello, PNAS 2008
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Cellules de mammiferes

Concentrations de glucose

Restriction calorique :
Protection des cellules normales contre la chimiothérapie
Augmentation de la toxicité sur les cellules cancéreuses

Raffaghello, PNAS 2008
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Chez la souris

Etoposide
Etoposide + jeline

Restriction calorique :
Augmente la résistance au stress oxydatif (cellules saines)
Augmente la toxicité de la chimiothérapie (cellules cancéreuses)

Raffaghello, PNAS 2008
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Fontana, Science 2010
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QUE DISENT LES ETUDES CLINIQUES ?
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Tolérance des traitements

Série de 10 patients (parmi 30)

Age médian : 61 ans (44-78 ans)

Volontaires pour jeGner avant et apres la chimiothérapie
Report des effets secondaires par les patients

M Sein 3‘7
"I Prostate

M Ovaire
M Utérus
M (Esophage
B NSCLC

B Homme

” Femme

Safdie, Aging 2009
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Effets secondaires rapportés

&

Safdie, Aging 2009
* p< 0,05
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Patiente 9 (Cancer du sein adjuvant)

Cycle Fast

# (hours)
Case 9 1 48 pre
2-4 61 pre
4 post

Chemotherapy

Doxorubicin 110 mg +
Cyclophosphamide 1100 mg
Doxorubicin 110 mg +
Cyclophosphamide 1100 mg

Safdie, Aging 2009
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Réponse a la chimiothérapie

Femmes en cours de chimiothérapie néoadjuvante
pour un cancer du sein
Phase Il : toxicité

Puis phase lll : réponse anatomopathologique

Régime mimant le jeline 3 J avant et 1 J apres la CT vs alimentation ad libitum :
43 /66 patientes non compliantes a ce régime

5 / 65 patientes non compliantes a alimentation ad libitum

De Groot, Nature Communication, 2020
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Critére de jugement principal

De Groot, Nature Communication, 2020
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Critéres de jugement secondaire

De Groot, Nature Communication, 2020
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Résultats de I'analyse intermédiaire

Critere de jugement principal : toxicité grade IlI-1V

Analyse en ITT :

-Groupe jelne : 75,4%

-Groupe alimentation normale : 65,6%
- Pas de différence significative

Taux de réponse anapath complete : 11,7% (prévu : 18%)
Observance mauvaise
- Arrét a l'issue de la phase Il

De Groot, Nature Communication, 2020
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Qualité de vie

Femmes en cours de chimiothérapie pour un cancer du sein ou de I'ovaire

Objectifs d’améliorer la qualité de vie et réduire la fatigue en cours de
chimiothérapie

Groupe A : jeline (36h avant, 24h apres) cycles 1, 2 et 3 puis alimentation libre
cycles4,5et 6

Groupe B : alimentation libre cycles 1, 2 et 3 puis jeline (36h avant, 24h apres)
cycles4,5et 6

Bauersfeld, BMC, 2018
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Effet bénéfique du jeline uniquement dans le groupe A

Récupération de la qualité de vie a
chaque cycle de chimiothérapie

Bauersfeld, BMC, 2018
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Limites

Etude allemande : je(ne largement accepté en Allemagne

Et pourtant, refus de I'étude : 25/74 (34%) ; arrét en cours d’étude : 15/49 (31%).

Groupe A : moins bonne qualité de vie si alimentation : est-ce 'effet de
I'alimentation ou du cumul des chimiothérapies ? Pas de différence dans groupe B.

Recrutement limité dans le cancer de 'ovaire (dénutrition...)

Compliance au jelne ?

Bauersfeld, BMC, 2018
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Qualité de vie, efficacité et toxicité

Femmes atteintes de cancer du sein localisé
CT : 4x AC/EC + Taxane (12x weeklyordx 3-weekly)
Objectifs :
Améliorer la qualité de vie
Augmenter l'efficacité de la chimiothérapie
Réduire les effets secondaires

Comparaison jelne court a une alimentation pauvre en protéines et sucres raffinés

Koppold, ESMO 2023
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Primary Outcome - FACT-G - Functional Assessment of Cancer Therapy

Estimated Marginal Means

85

80

75

70

65

60

Repeated Measures: VO (baseline) and
Cycle C1 - Cycle C4 day 7*

82.9
80.9 8l1.5

81.9 '8

69.5

Vo Cc1 Cc2 c3 Cc4

=e=short-term fasting =e=normocaloric plant-based diet

*STFn =46, PBD:n =44

Criteres d’exclusion :

- Dénutrition

- Antécédent de TCA

- Pathologie intestinale

Koppold, ESMO 2023
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Koppold, ESMO 2023
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Limites

130 patientes incluses (106 a 108 d’apres I'abstract) : 90 patientes analysées
Puissance de 'étude ?

Résultats borderline en termes de significativité

Pas d’aveugle

Pertinence du bras controle...

Koppold, ESMO 2023
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QU’EN DISENT LES EXPERTS ?
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Chronologie du projet et processus d’expertise collective
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CONCLUSIONS DU RAPPORT
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CONCLUSIONS DU RAPPORT

Actuellement, il n’y a pas de preuve chez ’Homme d’un effet protecteur du je(ine et des régimes
restrictifs (restriction calorique, protéique glucidique, ou régime cétogéne) en prévention
primaire (a I'égard du développement des cancers) ou pendant la maladie (qu’il s'agisse d’effet
thérapeutique ou d’une interaction avec les traitements anticancéreux).
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CONCLUSIONS DU RAPPORT

Actuellement, il n’y a pas de preuve chez ’Homme d’un effet protecteur du je(ine et des régimes
restrictifs (restriction calorique, protéique glucidique, ou régime cétogéne) en prévention
primaire (a I'égard du développement des cancers) ou pendant la maladie (qu’il s'agisse d’effet
thérapeutique ou d’une interaction avec les traitements anticancéreux).

Au cours des traitements des cancers, la pratique du jeline ou de régimes restrictifs présente un
risque d’aggravation de la dénutrition et de la sarcopénie, deux facteurs pronostiques péjoratifs
reconnus. La prévention de la dénutrition, son dépistage et sa prise en charge restent donc une
priorité pour les professionnels de la nutrition clinique en oncologie.
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Au cours des traitements des cancers, la pratique du jeline ou de régimes restrictifs présente un
risque d’aggravation de la dénutrition et de la sarcopénie, deux facteurs pronostiques péjoratifs
reconnus. La prévention de la dénutrition, son dépistage et sa prise en charge restent donc une
priorité pour les professionnels de la nutrition clinique en oncologie.

Le jeGine est un fait social que les médecins, les soignants et les agences sanitaires ne peuvent
ignorer. Les patients fondent beaucoup d’espoir dans les médecines complémentaires, et en
particulier dans ces régimes restrictifs. Les professionnels de santé doivent donc étre a I'écoute
des attentes de leurs patients et permettre un dialogue tenant compte de I’état actuel des
connaissances scientifiques et des risques éventuels.
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QUOI DE NEUF DEPUIS 2017 ?

Quelques études publiées
Faibles effectifs, compliance mauvaise
Critéres de jugements subjectifs (bien-étre par exemple)
Méthodologie discutable
Résultats soumis a interprétation

Les preuves accumulées sont donc clairement insuffisantes aujourd’hui pour affirmer
que le jedne ou méme simplement la restriction en sucre sont bénéfiques pour lutter

contre le cancer ou mieux supporter la chimiothérapie.
INSERM Canal Detox
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Conclusion

Savoir déméler le vrai du faux
Se méfier des promesses miracles

Alimentation = Plaisir

https://www.reseaunacre.eu/
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