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Texte

Contexte :

Les antagonistes des récepteurs de la neurokinine 1 (anti-NK1), lorsqu'ils sont administrés avec une combinaison d’antagonistes des récepteurs
5HT3 (anti-5-HT3) et de la dexaméthasone (DEX) ont démontré une meilleure efficacité qu’une bithérapie anti-5-HT3 + DEX dans la prévention des
nausées et vomissements chimio-induits (NVCI). A notre connaissance, Il n’existe aucune étude a ce jour comparant |'efficacité des différentes
molécules d’anti-NK1. Le NEPA est une association fixe d’un anti-5-HT3 (le palonosétron) et d’un anti-NK1 (le nétupitant). L'originalité du NEPA
réside dans sa capacité a cibler simultanément les deux plus grandes voies impliquées dans les NVCI aigus et retardés. De plus, grace a sa
simplicité d’administration, le NEPA permet au patient de bénéficier d’'une prophylaxie primaire durable contre les NVCI et ce, jusqu’a 5 jours de
prévention post-chimiothérapie. Cette étude est la premiére a comparer directement I'efficacité de deux anti-NK1, connus pour agir sur la phase
retardée des NVCI.

L'objectif de I'étude est de démontrer la non-infériorité du NEPA administré a dose unique comparé a un traitement standard (TS : anti- SHT3 +
I'aprépitant) dans la prévention des NVCI chez des patients naifs de chimiothérapie recevant une chimiothérapie moyennement émétisante a base
d'anthracycline (CME-AC) ou autres molécules (CME non-AC). Le critere principal d'efficacité est défini comme le taux de réponse compléte (RC:
absence de vomissements et absence de traitement de secours) pendant la phase globale (0-120 h) dans la population per protocole.



Matériels et méthodes :

Il s'agit d'une étude prospective, pragmatique de vie réelle, multicentrique, ouverte, randomisée et a cycle unique. 373 patients analysés ont été
répartis en deux groupes comparables.

La non-infériorité du NEPA par rapport au TS était établie si la borne inférieure de I'intervalle de confiance bilatéral a 95 % de la différence de
traitement était supérieure a - 10%.

Résultats :

Sur le critere principal, la non-infériorité du NEPA comparé au TS a été démontrée. Le taux de RC est plus élevé pour le groupe NEPA (64,9%) que
pour le groupe TS (54,1%) (IC a 95% -2,32%, 20,73%). L'évaluation des critéres secondaires a montré des taux de réponse plus élevés dans le
groupe NEPA comparé au TS. Le NEPA a été aussi bien toléré que le TS.

Conclusion :

Cette étude pragmatique réalisée sur une population hétérogene de patients atteints de cancer, traités avec des CME-AC et non AC, a révélé qu'une
dose orale unique de NEPA est aussi efficace qu'un traitement standard sur 3 jours en prévention des NVCI aigus et retardés pendant 5 jours aprés
la chimiothérapie. Le NEPA a présenté un profil de tolérance similaire au traitement standard comprenant de I'aprépitant.



