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Résumé

Introduction : La neuropathie périphérique induite
par la chimiothérapie (NPIC) est une toxicité
fréquente des chimiothérapies cytotoxiques. Dans les
contextes a ressources limitées, ou les alternatives
thérapeutiques sont restreintes, elle peut compromettre
I’administration du traitement. Cependant, les
données provenant d’Afrique subsaharienne restent
rares. Nous avons réalisé cette ¢tude afin d’estimer
la prévalence de la NPIC et identifier les facteurs
cliniques et thérapeutiques qui lui sont associés.

Méthodologie : Nous avons réalis¢ une étude

observationnelle rétrospective dans le service
d’oncologie du Centre Hospitalier Universitaire de
Treichville, centre de référence tertiaire a Abidjan,
Cote d’Ivoire. Les patients adultes ayant recu au

moins un cycle de chimiothérapie cytotoxique entre
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janvier et décembre 2023 ont été inclus. La NPIC
a ¢été identifiée a partir des symptomes cliniques
documentés et classée selon les criteres du NCI-
CTCAE version 4.03. Des analyses univariées
suivies d’une régression logistique multivariée ont
été réalisées afin de déterminer les facteurs prédictifs
indépendants.

Résultats : Parmi les 275 patients inclus au cours de la
période d’¢étude, 114 ont développé une neuropathie
périphérique induite par la chimiothérapie (NPIC),
correspondant & une prévalence de 41,5 %. La
majorité des neuropathies étaient de grade 1 ou
2 (95,6 %), tandis que des formes séveres ont été
observées dans 4,4 % des cas. La chimiothérapie a
¢été poursuivie sans modification dans 82,5 % des cas.
En analyse multivariée, les facteurs suivants étaient

indépendamment associés a la survenue de la NPIC
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: le diabéte de type 2 (OR 4,87 ; IC a 95 % : 1,18—
20,1), I’hypertension artérielle (OR 2,63 ; IC a 95
% : 1,14-6,05) et ’exposition a une chimiothérapie
neurotoxique.
Conclusion : LaNPIC est fréquente mais généralement
de faible gravité. Sa survenue semble étre fortement
influencée par les comorbidités cardiométaboliques,
en plus de I’exposition aux agents neurotoxiques.
Ces résultats suggerent un role important de la
vulnérabilité du patient plutot que de la seule toxicité
médicamenteuse. Une évaluation clinique simple des
comorbidités pourrait aider a anticiper cette toxicité.
Mots-clés : Neuropathie périphérique induite par
la chimiothérapie ; Neurotoxicité ; Diabéte ; Cote

d’Ivoire.

Abstract
Introduction: ~ Chemotherapy-induced peripheral
neuropathy (CIPN) is a common adverse effect of
cytotoxic chemotherapy. In resource-limited settings,
where therapeutic alternatives are scarce, CIPN may
compromise optimal treatment delivery. However,
data from sub-Saharan Africa remain limited. This
study aimed to estimate the prevalence of CIPN and
identify the clinical and treatment-related factors
associated with its occurrence.

Methods: We conducted a retrospective observational
study in the oncology department of the Treichville
University Hospital, a tertiary referral center in
Abidjan, Cote d’Ivoire. Adult patients who received
at least one cycle of cytotoxic chemotherapy between
January and December 2023 were included. CIPN
was identified from documented clinical symptoms
and graded according to the National Cancer Institute
Common Terminology Criteria for Adverse Events
(NCI-CTCAE), version 4.03. Univariate analyses
followed by multivariable logistic regression were
performed to identify independent predictors of CIPN.
Results: Among the 275 patients included during the
study period, 114 developed chemotherapy-induced
peripheral neuropathy, corresponding to a prevalence
of 41.5%. Most cases were grade 1 or 2 (95.6%),

whereas severe neuropathy occurred in 4.4% of
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patients. Chemotherapy was continued without
modification in 82.5% of cases. In the multivariable
analysis, type 2 diabetes mellitus (OR 4.87; 95% CI:
1.18-20.1), hypertension (OR 2.63; 95% CI: 1.14—
6.05), and exposure to neurotoxic chemotherapy
were independently associated with the occurrence of
CIPN.

Conclusion: CIPN is common but generally mild
in severity. Its occurrence appears to be strongly
influenced by cardiometabolic comorbidities in
addition to exposure to neurotoxic agents. These
findings suggest that patient vulnerability may play a
greater role than drug toxicity alone. A simple clinical
assessment of cardiometabolic comorbidities may
help identify patients at increased risk of this toxicity.
Keywords: Chemotherapy-induced  peripheral
neuropathy; Neurotoxicity; Type 2 diabetes mellitus;

Cote d’lvoire.

Introduction

En Afrique subsaharienne, la fréquence élevée des
diagnostics tardifs de cancer entraine une utilisation
importante et souvent exclusive de la chimiothérapie
cytotoxique comme traitement systémique de
référence [1]. Bien que les thérapies ciblées et
I’immunothérapie soient de plus en plus disponibles
dans les pays a revenu ¢élevé, I’acces a ces innovations
demeure limité dans de nombreux pays a revenu
faible et intermédiaire, y compris en Cote d’Ivoire
[2,3]. Par conséquent, les agents neurotoxiques
tels que les composés du platine et les taxanes sont
largement utilisés en pratique oncologique courante
[2]. La neuropathie périphérique induite par la
chimiothérapie (NPIC) est une toxicité fréquente, avec
une prévalence comprise entre 30 % et 40 % selon la
littérature [4]. Elle se manifeste par des symptomes
neurologiques pouvant altérer la qualité de vie des
patients et avoir un impact sur le traitement [5,6].
Dans les pays en développement, ou les alternatives
thérapeutiques sont limitées, les modifications du

traitement peuvent compromettre 1’intensité de dose et
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les résultats attendus. Malgré son impact sur la qualité
de vie, aucune stratégie préventive ou thérapeutique
n’a été universellement établie comme standard de
prise en charge de la NPIC [5]. En outre, la plupart
des données épidémiologiques disponibles ainsi que
celles concernant sa prise en charge proviennent de
pays a revenu ¢levé [4,5], tandis que les informations
issues d’Afrique subsaharienne restent rares, malgré
des différences dans les caractéristiques cliniques
et I’organisation des systémes de santé susceptibles
d’influencer sa survenue et son expression [7].
En Cote d’Ivoire, les agents de chimiothérapie
neurotoxiques, en particulier les sels de platine et
les taxanes, sont administrés de fagon routiniére en
pratique quotidienne [3,8]. Cependant, le fardeau réel
de la NPIC, ses déterminants cliniques et les stratégies
de prise en charge en conditions réelles n’ont pas été
documentés de maniere systématique. Des données
spécifiques au contexte sont donc nécessaires afin
de mieux caractériser cette toxicité [9]. Afin de
combler cette lacune des connaissances, nous avons
conduit une étude observationnelle dans un centre
tertiaire d’oncologie en Cote d’Ivoire afin d’estimer
la prévalence de la NPIC et d’identifier les facteurs

cliniques et thérapeutiques associés a sa survenue.

Méthodologie

Type d’étude et cadre de I’étude

Cette ¢tude observationnelle analytique rétrospective
a été réalisée dans le service d’oncologie du Centre
Hospitalier Universitaire de Treichville a Abidjan,
en Cote d’Ivoire. L’étude a couvert une période de
12 mois, du ler janvier au 31 décembre 2023. Cet
¢tablissement est un centre tertiaire de référence
assurant la prise en charge des patients adultes atteints
de cancer.

Population d’étude

La population d’étude était constituée de patients
adultes ayant re¢u une chimiothérapie cytotoxique au
cours de la période d’étude.

Critéres d’inclusion

Ont été inclus les patients :
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- Agés de 18 ans ou plus ;
- Qui

histologiquement, avaient regu au moins un cycle de

présentaient un cancer confirmé

chimiothérapie cytotoxique et disposaient de données

cliniques et thérapeutiques complétes dans leur

dossier médical.

Criteres d’exclusion

- N’ont pas été inclus, le patient présentant une
neuropathie périphérique documentée avant
I’instauration de la chimiothérapie, un antécédent
de maladie neurologique centrale ou périphérique
sans lien avec le traitement anticancéreux, une
insuffisance hépatique ou rénale sévere susceptible
d’influencer la survenue d’une neuropathie, un
dossier médical incomplet, notamment concernant
la tolérance neurologique.

Collecte des données

Les données ont été recueillies de fagon rétrospective

a partir des dossiers médicaux ¢lectroniques, des

dossiers papier et des registres de chimiothérapie.

Les informations ont ét¢ consignées sur des fiches

standardisées anonymisées afin de garantir la

cohérence des données et leur confidentialité.

Variables recueillies

Caractéristiques des patients : age ; sexe, comorbidités

diabeéte,

d’alcool, traitements chroniques).

(hypertension artérielle, consommation

Caracteéristiques tumorales : siege de la tumeur
primitive, stade de la maladie au diagnostic.
Caracteristiques du traitement schéma de
chimiothérapie (incluant les agents neurotoxiques tels
que les composés du platine et les taxanes), nombre
de cycles administrés, modalités d’administration,
modifications du traitement (réduction de dose, report
ou arrét).

Variables relatives a la neuropathie périphérique
induite par la chimiothérapie (NPIC)

La NPIC a été identifiée sur la base des symptomes
cliniques documentés au cours du traitement tels
que : le délai de survenue (a partir du début de la
chimiothérapie), le type de neuropathie (sensitive,
motrice ou mixte), le site primitif, le degré de sévérité,
le traitement symptomatique administré, I’impact sur
la chimiothérapie (réduction de dose, modification
ou arrét) et I’évolution clinique apres prise en charge
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(résolution compléte, amélioration partielle, stabilité
ou aggravation).

La sévérité a été évaluée selon les criteres du Common
Terminology Criteria for Adverse Events (NCI-
CTCAE), version 4.03.

Criteéres de jugement

Les critéres de jugement comprenaient la répartition
de la sévérité¢ de la NPIC, I’'impact de la NPIC sur
I’administration de la chimiothérapie, les facteurs
associés a la survenue de la NPIC.

Analyse statistique

Les analyses statistiques ont été réalisées a 1’aide des
logiciels R, version 4.3.2, et SPSS, version 27.0.

Les variables quantitatives ont été décrites par
la moyenne + écart-type ou par la médiane et
I’intervalle interquartile, selon leur distribution. Les
variables qualitatives ont été exprimées en effectifs
et pourcentages avec leurs intervalles de confiance a
95 %.

Une analyse univariée a été réalisée afin d’identifier
les variables associées a la survenue de la NPIC. Les
variables présentant une valeur de p < 0,20 ont été
introduites dans un modele de régression logistique
multivariée afin d’identifier les facteurs prédictifs
indépendants. Les résultats ont été exprimés sous
forme d’odds ratios ajustés (ORa) avec leurs
intervalles de confiance a 95 %.

Tous les tests statistiques étaient bilatéraux et le seuil
de significativité a été fixé a p <0,05.
Considérations éthiques

Les données des patients ont été anonymisées afin de

garantir leur confidentialité et leur protection.

Résultats

Population d’étude

Un total de 326 dossiers médicaux a été traitée au
cours de la période d’étude et 275 ont été inclus
patients dans I’analyse finale. Parmi ces patients
ayant re¢u une chimiothérapie cytotoxique, 114 ont
développé une neuropathie périphérique induite
par la chimiothérapie (NPIC), correspondant a une

prévalence de 41,5 %
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Profil de patient

L’age moyen étaitde 50,4 + 12,9 ans avec des extrémes
de 18 a 81 ans. Les femmes représentaient 74,9 %.
Les principales comorbidités étaient 1’hypertension
artérielle (7,63 %) et le diabete de type 2 (3,63 %).
Caractéristiques tumorales et thérapeutiques

Les cancers gynécologiques et du sein constituaient
les localisations tumorales les plus fréquentes (62,5
%), suivis des cancers digestifs (19,6 %). Le cancer
du sein représentait 42,5 % des cas. Le schéma
thérapeutique le plus fréquemment administré était
I’association paclitaxel—carboplatine (24,4 %), suivie
du paclitaxel en monothérapie (14,2 %).
Caractéristiques cliniques de la NPIC

Les symptdmes les plus fréquents ¢étaient les
paresthésies (36,7 %), les fourmillements (28,3 %)
et les dysesthésies au froid (15,8 %). Les symptomes
concernaient le plus souvent les deux extrémités (54,4
%). Le délai médian de survenue était de 3 mois pour
les protocoles paclitaxel-carboplatine et de 2 mois
pour les protocoles FOLFOX. La majeure partie était
neuropathie étiquetée de grade 1 (65,8 %), suivies
des grades 2 (29,8 %), tandis que les formes séveres
(grades 3-4) représentaient 4,4 % des cas.

Impact sur la chimiothérapie

La chimiothérapie a été poursuivie sans modification
dans 82,5 % des cas. Les doses ont été réduites
principalement pour les patients présentant des
neuropathies de grade 2, tandis que I’arrét du traitement
survenait essentiellement dans les formes sévéres. La
prégabaline était le traitement symptomatique le plus
fréquemment prescrit (59 %). L’évolution clinique
¢tait principalement stable (76 %), la résolution
complete demeurant peu fréquente.

Facteurs associés a la survenue de la NPIC

En analyse univariée, la survenue de la NPIC était
associée a I’age (p = 0,014), au sexe masculin, a
I’hypertension artérielle, au diabete de type 2 et a la
maladie métastatique. Apres ajustement dans le modele
multivarié, seul le diabéte de type 2, I’hypertension
artérielle et I’exposition a une chimiothérapie
neurotoxique demeuraient indépendamment associés
a la survenue de la NPIC, tandis que I’age, le sexe
et le stade tumoral n’étaient plus statistiquement

significatifs.
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Tableau I : Caractéristiques des patients (n =275)

https://doi.org/10.70065/2623.jaccrOncopal.001L.013107

Parameétres Valeur
Age, (en année) moyenne+ ET 50,4+ 129
Sexe, n (%)

Femme 206 (74,9)
Homme 69 (25,1)
Status professionnel, n (%)

Sans emploi 114 (41,5)
Salarié 101 (36,7)
Travailleur indépendant 60 (21,8)
Comorbidités, n (%)

Diabéte 10 (3,6)
Hypertension 21(7,6)
Stade de la maladie, n (%)

M¢étastatique 171 (62,2)
Non métastatique 104 (37,8)
Tableau II : Caractéristiques tumorales et thérapeutiques (n = 275)

Parametres n (%)
Site primitif

Sein 117 (42,5)
Gynécologique 55(20)
Digestif 54 (19,6)
Urologique 19 (6,9)
Poumon 10 (3,6)
Téte et cou 8(2,9)
M¢lanome 3 (L1
Os 2 (0,7)
Autres sites 7(2,5)
Protocole de chimiothérapie

Paclitaxel-Carboplatine 67 (24,4)
Paclitaxel 39 (14,2)
FOLFOX 35 (12,7)
AC60 27 (9,8)
Docétaxel 23 (8,4)
Docétaxel-Doxorubicine 17 (6,2)
SFu-Cisplatine 14 (5,1)
Autres protocoles 101 (36,7)
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Tableau III : Caractéristiques cliniques de la neuropathie périphérique induite par la chimiothérapie (NPIC) (n = 114)

Parametres n (%)
Prévalence globale 114 (41,5)
Symptomes

Paresthésie 65 (36,7)
Fourmillements 50 (28,2)
Dysesthésie au froid 28 (15,8)
Engourdissement 22 (12,4)
Sensation de décharge ¢électrique 8 (4,5)
Sensation de brulure 4(2,2)
Localisation

Les deux extrémités 61(54)
Mains uniquement 29 (25)
Pieds uniquement 19 (17)
Autres 54)
Sévérité (CTCAE)

Grade 1 75 (65,8)
Grade 2 34 (29,8)
Grade 3 4 (3,5)
Grade 4 1(0,9)

Tableau IV : Impact de la NPIC sur ’administration de la chimiothérapie (n = 114)

Treatment modification n (%)
Traitement maintenu 94 (82,5)
Réduction de dose 10 (8,8)
Changement de protocole 2(1,7)
Arrét du traitement 8(7)

Tableau V : Facteurs associés a la survenue de la NPIC

Parameétres OR brut (IC95%) p value OR ajusté (IC95%) p value
Age 1,02 (1,00 -1,04) 0,014 1,01 (0,99-1,03) 0,210
Sexe masculin 0,008 1,42 (0,78-2,61) 0,240
Hypertension artérielle 2,10 (1,21-3,66) <0,001 2,63 (1,14-6,05) 0,023
Diabéte 3,81 (1,72-9,10) 0,002 4,87 (1,18-20,1) 0,028
Stade métastatique 7,64 (1,97-50,4) 0,005 1,36 (0,72-2,57) 0,340

Chimiothérapie neurotoxique

(Taxanes et sels de platines) 2,07(1,25-3,49)

3,52 (1,78-6,96) <0,001
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Discussion

Cette étude apporte des données originales sur la
neuropathie périphérique induite par la chimiothérapie
(NPIC) dans un contexte oncologique a ressources
limitées. La prévalence observée de 41,5 % est
cohérente avec les estimations rapportées dans la
littérature internationale, généralement comprises
entre 30 % et 40 % [4,10]. Au-dela de sa fréquence,
le principal résultat de notre étude réside dans
I’identification des déterminants indépendants de la
survenue de la NPIC. L’analyse multivariée a montré
que la neuropathie n’était pas uniquement liée a
I’exposition a une chimiothérapie neurotoxique, mais
¢galement au terrain cardiométabolique du patient. Le
diabete de type 2 et ’hypertension artérielle étaient
+ significativement associés. Cela suggere que la
neurotoxicité pourrait étre en lien avec I’expression
clinique d’une susceptibilité neurologique préexistante
déclenchée par le traitement plutét qu’une toxicité
médicamenteuse isolée. Certaines études ont montré
que les comorbidités métaboliques augmentent
significativement a la fois le risque et la sévérité de la
NPIC, en particulier avec les taxanes et les composés
du platine [11,12]. Ces observations sont cohérentes
avec les mécanismes physiopathologiques connus de
la NPIC impliquant des 1ésions microvasculaires et le
stress oxydatif|13,14]. Chezles patients présentant des
comorbidités métaboliques, ces mécanismes peuvent
déja étre présents et étre amplifiés par les taxanes
ou les composés du platine, expliquant la variabilité
interindividuelle de la survenue de la neuropathie
malgré des schémas thérapeutiques similaires [12,15].
Lamajeure partie des neuropathies observées étaientde
faible gravité et ont permis la poursuite du traitement.
Elle confirmait que cette toxicité était souvent
initialement peu invalidante [11,12]. Cependant, les
formes séveres ont systématiquement conduit & une
modification du traitement. Bien que peu fréquentes
dans notre étude, elles peuvent compromettre
I’administration optimale de la chimiothérapie [5].
Dans les contextes ou les alternatives thérapeutiques

sont limitées, la prévention devient plus importante
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que la substitution du médicament [16]. Nos résultats
suggerent qu’une simple évaluation clinique du terrain
du patient pourrait constituer un outil indéniable
pour identifier les patients a risque. Plutot que de
modifier d’emblée les protocoles thérapeutiques, une
surveillance neurologique rapprochée et une prise en
charge symptomatique précoce pourraient contribuer
a maintenir D'intensit¢ de dose tout en limitant la
progression des symptomes [15].

Plusieurs limites doivent €tre prises en considération.
Le caractere rétrospectif de 1’étude a pu conduire a
une sous-détection des formes légeres. L’absence
d’une évaluation neurologique standardisée n’exclut
pas [D’existence d’une neuropathie infraclinique
préexistante [17]. De plus, I’hétérogénéité des
traitements n’a pas permis une analyse détaillée
molécule par molécule sans perte de puissance
statistique, conduisant a une analyse par classes
pharmacologiques [11,17]. Enfin, le faible nombre
de formes séveres n’a pas permis d’évaluer les
déterminants de leur gravité [12]. Malgré ces limites,
nos résultats suggerent que, dans notre contexte
de prise en charge, la neuropathie induite par la
chimiothérapie doit étre considérée comme le résultat
d’une interaction entre le traitement et la vulnérabilité
du patient. L’identification précoce des comorbidités
cardiométaboliques pourrait ainsi représenter une
stratégie simple permettant d’anticiper la toxicité et
d’optimiser la continuité du traitement [12,15]. Dans
notre contexte, la NPIC apparait moins comme une
simple toxicité liée au médicament que comme la
manifestation d une vulnérabilité neurologique liée au
statut cardiométabolique. L’intégration systématique
de cette dimension dans 1’évaluation clinique pourrait
constituer une stratégie pragmatique pour préserver
I’intensité du traitement tout en améliorant la tolérance

au traitement anticancéreux.
Conclusion
Dans notre étude, la neuropathie périphérique induite

par la chimiothérapie est fréquente mais généralement

modérée. Sa survenue n’est pas uniquement liée aux
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agents neurotoxiques, mais dépend également du
terrain cardiométabolique, en particulier du diabéte et
de I’hypertension artérielle.

Ces résultats suggerent que la toxicité neurologique
doit étre considérée comme une interaction entre
le traitement et la vulnérabilit¢ du patient. Une
¢valuation simple des comorbidités et une surveillance
étroite peuvent aider a anticiper la toxicité et a
maintenir I’intensité du traitement sans modification

systématique du protocole.
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