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Résumé

La radiothérapie stéréotaxique hépatique est une technique de traitement en développement pour le
traitement des tumeurs primitives et secondaires. Sa mise en ceuvre est complexe du fait des
particularités de I’organe traité et des comorbidités des patients. Elle représente cependant une
opportunité de traitement efficace pour beaucoup de patients en impasse thérapeutique. Son niveau de
preuve est jugé insuffisant par la Haute Autorité de Santé (HAS) pour une large diffusion en dehors
des centres expérimentés. Il existe pourtant un nombre conséquent et grandissant d’études
rétrospectives ou prospectives, mais peu de données comparatives. Cet article résume les particularités
de la radiothérapie stéréotaxique pour cette localisation et reprend les résultats des études publiées

pour les machines dédiées et non dédiées.

Abstract

Liver stereotactic body radiotherapy is a developing technique for the treatment of primary tumours
and metastases. Its implementation is complex because of the particularities of the treated organ and
the comorbidities of the patients. However, this technique is a treatment opportunity for patients
otherwise in therapeutic impasse. The scientific evidence of liver stereotactic body radiotherapy has
been considered by the French health authority as insufficient for its widespread use outside
specialized and experienced centers, despite a growing and important number of retrospective and
prospective studies, but few comparative data. This article focuses on the specific features of
stereotactic body radiotherapy for liver treatments and the results of published studies of liver
stereotactic body radiotherapy performed with classic linear accelerators and dedicated radiosurgery

units.

1. Introduction

La Haute autorité de santé (HAS), dans son rapport de septembre 2016, « considere prématuré de
préconiser I’utilisation en routine de la radiothérapie stéréotaxique dans le traitement des tumeurs
hépatiques », et recommande son « utilisation dans le cadre de la recherche clinique par des centres
expérimentés » [1]. Il est pointé dans ce rapport I’hétérogénéité des techniques et des machines

utilisées.

2. Définitions, avantages et limites de la technique de la radiothérapie stéréotaxique
hépatique

La radiothérapie en conditions stéréotaxiques a pour objectif de délivrer de hautes doses dans les
volumes cibles avec une dose minimale dans les organes a risque [2]. Les mémes principes que pour la
radiothérapie stéréotaxique intracranienne sont appliqués pour celle extracranienne, a savoir une
grande précision dans la planification et dans la délivrance du traitement, une localisation précise de la

cible, une immobilisation reproductible adaptée a la situation clinique et I’ utilisation des techniques de



radiothérapie guidée par I'image. La dose est délivrée en hypofractionnement avec de fortes doses par
fraction pour avoir de forts équivalents biologiques de dose, mais un fort gradient de dose est appliqué
afin de protéger au mieux les organes sensibles, tout en maintenant une conformation élevée sur la
cible [3]. Il s’agit donc avant tout d’une technique de traitement local, qui doit obtenir un bon controle
local de la Iésion traitée. Les criteres de sélection carcinologiques des patients doivent donc prendre
en compte cet élément et intégrer la notion de pronostic extra-cible pour retenir 1’indication de

traitement.

L’avantage principal de la radiothérapie stéréotaxique hépatique en comparaison aux autres techniques
de traitement local est le caractére non invasif et ambulatoire, et la trés bonne tolérance du traitement.
La technique est également souvent réalisable alors que d’autres techniques locales sont

contrindiquées ou périlleuses.

La limite la plus évidente tient dans la complexité de la procédure de planification et de délivrance
nécessitant une expérience importante et une qualité optimale a tous les maillons de la chaine de

traitement.

L’ hétérogénéité importante des techniques utilisées en radiothérapie stéréotaxique hépatique est
également a noter. Le relatif faible niveau de preuve scientifique ainsi que la difficulté de 1’évaluation

post thérapeutique constituent des freins a la diffusion de la technique [1].

3. Particularités de I’organe traité : le foie

L’organe a risque « foie » est un tissu sensible a I’irradiation. L’hépatite radique ou « radiation
induced liver disease » (RILD) est une complication subaigué qui est maintenant plus historique
qu’actuelle, du fait de I’amélioration des techniques de traitement de radiothérapie, de I’amélioration
des connaissances sur la tolérance a I’irradiation, et du respect des contraintes de dose pour cet organe
arisque. La toxicité hépatique se limite le plus souvent a une cytolyse et/ou une cholestase anictérique,

et une dégradation du score de Child pour certains patients cirrhotiques [4-7].

Il s’agit d’un organe dit « en parallele », avec de multiples sous unités fonctionnelles constituées par
les hépatocytes. Le volume de traitement est donc un facteur majeur de toxicité. Les histogrammes
dose—volume, reliant sur un graphique le volume pour un organe considéré a la dose de radiothérapie,
fournissent des informations précieuses pour prédire et éviter les complications tardives. Dans ce
cadre, selon le fractionnement utilisé et la dose prescrite, outre les contraintes habituelles a respecter
en se référant aux histogrammes dose-volume, il convient de porter une attention particulicre a la dose
moyenne au foie, et au volume de foie « épargné » (volume de foie recevant moins d’un certain

niveau de dose) [8-10].



Le foie peut déja présenter une maladie sous-jacente ou étre altéré par les traitements précédents. En
effet, pour les patients atteints de carcinome hépatocellulaire, le cancer survient sur maladie hépatique
sous-jacente pré existante. Il s’agit de cirrhose ou de fibrose hépatiques, dont I’intensité est dépendante
de chaque patient [11]. Les criteres de sélection doivent permettre de choisir pour le traitement des
malades dont la fonction hépatique est suffisante pour tolérer I’irradiation. Les chimiothérapies
peuvent avoir un retentissement sur le foie mais engendrent rarement des répercussions sur la fonction
hépatique. Ces effets sont regroupés sous le terme « chemotherapy-related liver injury » ou « drug-
induced liver injury », et sont représentés par une stéatose ou une stéatohépatite. Les drogues les plus

souvent décrites sont I’irinotécan et le tamoxiféne [12,13].

Enfin, I’anatomie hépatique est souvent profondément modifiée par les traitements antérieurs. Il s agit
de modifications volumiques, de forme et d’aspect. Les hépatectomies engendrent les modifications
les plus évidentes, mais tous les traitements peuvent engendrer des modifications : thermoablations,
embolisations, chimioembolisations, radioembolisation, précédente radiothérapie, etc. Selon la
séquence thérapeutique, ces modifications sont évolutives car il existe une adaptation de I’organe

restant (hypertrophie de certains secteurs).

La tumeur cible a traiter est située au sein de cet organe sensible. La taille et la position de la tumeur
au sein du parenchyme hépatique a des implications sur la dosimétrie (dose a la tumeur et aux organes
a risque, fractionnement), le contrdle de la maladie et le risque d’effet secondaires, quelles que soient

la technique et la machine utilisées.

Le foie est un organe mobile et déformable avec la respiration. Du fait de sa localisation juste sous le
diaphragme, les cycles respiratoires ont une conséquence directe sur ce mouvement [14]. En outre,
I’élasticité de I’organe hépatique entraine des déformations, en plus des mouvements de translation et

de rotation. Cela impacte donc la localisation de la cible et des organes a risque au cours du traitement.

4. Particularités cliniques du patient pris en charge

Lorsqu’une radiothérapie stéréotaxique hépatique est décidée, il est fréquent que les patients aient déja
recu de multiples traitements, locaux par différentes techniques ou systémiques, que ce soit pour des
tumeurs primaires ou secondaires. Il peut s’agir de 1ésions récidivantes apres ces traitements, ou de

Iésions inaccessibles a ces techniques pour des contre-indications anatomiques ou médicales.

Lorsque le patient pour lequel une radiothérapie stéréotaxique hépatique est envisagée est atteint d’une
cirrhose, celle-ci doit étre équilibrée et elle n’est pas recommandée chez les patients avec une fonction

hépatique altérée (score de Child Pugh B8 et au-dela) [15].

La bonne tolérance et le caractere non invasif de la radiothérapie stéréotaxique hépatique font qu’elle

est souvent proposée a des patients présentant des comorbidités ou une hypertension portale



importante qui rendent les alternatives thérapeutiques limitées [4]. Les maladies associées peuvent étre
de nature rénale, vasculaire, neurologique ou de fragilité. La fragilité peut étre de nature gériatrique.
Elles sont toujours a prendre en compte, car méme si elles ne sont pas des contrindications comme
elles pourraient 1’€tre pour un traitement invasif, elles peuvent avoir des conséquences en termes de
choix de contention, de décision d’implantation de marqueurs radio-opaques (qui reste un geste
invasif) ou pour le nombre et la durée des séances. Chez ces patients fragiles, ou ceux avec une
thrombopénie importante liée a 1’hypertension portale, une procédure enticrement non invasive sans
implantation de marqueurs est a privilégier puisque des complications surviennent dans plus de 10 %

des cas apres cette procédure [16].

5. Implications techniques pour la planification et la délivrance

Un certain nombre de modalités techniques sont indispensables pour la réalisation de la radiothérapie
stéréotaxique hépatique. Ces modalités semblent aussi importantes que le choix de la machine de
traitement. La qualité des radiothérapies stéréotaxiques hépatique dépend plus de la chaine de

planification et de délivrance du traitement que du type de machine utilisé [17].

5.1. Stratégie de prise en compte du mouvement respiratoire

Quelle que soit la contention utilisée, aucune ne supprime de maniere complete le mouvement
respiratoire hépatique. Plusieurs stratégies de prise en compte de ce mouvement peuvent étre
envisagées lors d’une radiothérapie stéréotaxique hépatique. Il est nécessaire d’utiliser des examens de
planification prenant en compte la respiration du patient en adéquation avec la stratégie utilisée pour le

traitement [18].

La premiere approche regroupe toutes les stratégies de « gating ». Elle est la modalité la plus utilisée
actuellement. Elle consiste a déterminer le volume tumoral sur les phases du cycle respiratoire du
patient afin de créer un volume cible interne. Une évaluation précise du mouvement respiratoire de la
tumeur et de sa reproductibilité dans le temps est nécessaire pour cette modalité. Elle s’appuie
principalement sur I’ utilisation d’un ou plusieurs examens de planification scanographique
quadridimensionnelle. 11 est possible d’obtenir une réduction du volume cible interne soit par des
techniques de blocage respiratoire ou de compression abdominale, soit en choisissant de ne traiter la
tumeur que pendant certaines phases du cycle respiratoire, choisies car elles sont les plus
reproductibles ou car elles permettent un gain dosimétrique. L’utilisation d’une tomographie par
émission de positrons (TEP)-scanographie asservie a la respiration permet de mieux appréhender le
mouvement respiratoire des cibles hépatiques et d’améliorer la planification de la radiothérapie

stéréotaxique des métastases hépatiques [19].

Pour les stratégies de « gating », un suivi respiratoire continu du patient par des marqueurs externes

(par exemple des capteurs renvoyant un signal infrarouge et une caméra infrarouge) est nécessaire



pendant la planification et le traitement. Une corrélation entre ces mouvements externes et la réalité du

mouvement interne de la tumeur est réalisée par I’imagerie en intrafraction [17,20,21].

A coté de cette stratégie de « gating », les approches de « tracking » se sont aussi développées. Cette
stratégie a été définie a partir des propriétés de certaines machines dédiées de « suivre » une cible
tumorale en fonction du mouvement de celle-ci. Il s’agit d’un tracking tumoral sur reperes fiduciels,
réalisé a partir d’'un mouvement anticipé selon une modélisation acquise par des capteurs externes, et
pour lequel une corrélation avec le mouvement interne de la tumeur est vérifiée périodiquement par
imagerie planaire pendant le traitement. Ce modele ne prend donc pas en compte les déformations

d’organes mais uniquement les mouvements de translation.

La derniere génération de machine de radiothérapie couplée a I’'imagerie par résonnance magnétique
(IRM accélérateurs), permet d’entrevoir une amélioration et une simplification des traitements. En
effet, le MRIdian, (ViewRay®) permet de réaliser du « tracking » tumoral direct et du « tracking » sur
organes a risque. Cette machine offre la possibilité de réaliser des acquisitions ciné-IRM, c’est-a-dire
I’acquisition de plusieurs images IRM par seconde en concomitance de I’irradiation, sans nécessité de
stopper le faisceau pour réaliser cette imagerie per-fraction. Ces acquisitions peuvent étre réalisées en
continu pendant toute la durée de la séance, et de maniere non irradiante. Il s’agit de coupes sagittales
réalisées sur une zone déterminée du site d’irradiation. De par la résolution et le contraste des IRM, il
est possible de visualiser et de suivre directement la tumeur ou les organes a risque, et de ne
déclencher I’irradiation, de maniere automatique, que lorsque la cible est dans la position adéquate
[22,23]. Une radiothérapie adaptative quotidienne est réalisable avec réadaptation a la situation des
organes a risque pour les localisations difficiles et replanification dosimétrique. La figure 1 illustre
cette situation. Ce type de réadaptation quotidienne avec replanification quotidienne n’est pas
réalisable pour des machines conventionnelles, qu’elles soient dédiées ou non, méme les plus
modernes équipées des dernieres modalités d’imageur embarqué permettant de réaliser des imageries
de positionnement tridimensionnelle de type tomographie conique. Il est possible a posteriori d’avoir
une idée de la répartition de dose en recalculant la dose délivrée pour chaque fraction a la situation
anatomique quotidienne, mais sans possibilité actuellement de replanification en direct, et avec toutes
les limitations inhérentes a la qualité de cette imagerie de planification et aux éventuels artéfacts. La

figure 2 illustre cette situation.

5.2. Planification multimodale et guidage par I’image

Une planification multimodale est indispensable pour appréhender de maniere fiable les volumes

cibles et les organes a risque [4,15,17]. Une scanographie de simulation avec injection de produit de
contraste et acquisitions bi- ou triphasiques est nécessaire (en I’absence de contrindications) pour le
traitement des tumeurs hépatiques. L’utilisation d’imagerie diagnostique de type IRM et/ou la TEP-

scanographie, recalée a I’imagerie de planification est le minimum pour le contourage tumoral.



L’incertitude liée a ces recalages doit étre prise en compte dans les marges de traitement. La
réalisation de ces modalités en position de traitement améliore la qualité et la précision du contourage
[21,24,25]. L’imagerie métabolique semble particulierement pertinente, quand la tumeur fixe le
traceur, car le scanner et I'IRM sous-estiment la taille tumorale par rapport a 1’analyse histologique
[26]. L’utilisation de la scanographie quadridimensionnelle aide a I’évaluation du mouvement tumoral
pour toutes les tumeurs mobiles dont les tumeurs hépatiques, et une ou plusieurs acquisitions est

recommandée pour les stratégies de « gating » [47-49]

L’utilisation de reperes fiduciels est un moyen indirect d’évaluer le mouvement tumoral
pendant la planification et le traitement, car les tumeurs hépatiques ne sont habituellement pas visibles
sans injection de produit de contraste. S’ils sont présents, des clips chirurgicaux d’une précédente
chirurgie, une prothese biliaire ou un cathéter intra-artériel peuvent aider au suivi per fraction, s’ils
sont situés a proximité des 1ésions et si I’imagerie permet de les visualiser [21]. Ces reperes radio-
opaques ne prennent pas en compte les mouvements de déformation mais uniquement les translations.
Cette procédure reste invasive et n’était pas réalisée dans beaucoup de séries publiées ou uniquement
en cas de nécessité absolue [29-33]. L’utilisation de reperes fiduciels (trois a cinq) semble étre
obligatoire pour réaliser le tracking sur reperes fiduciels du CyberKnife® pour le traitement des

tumeurs hépatiques [31-34].

Un guidage par I’'image quotidien est réalisé avant la délivrance de la séance. Une imagerie
tridimensionnelle par résonance magnétique semble plus précise que le recalage par tomographie
conique [22,23,36]. L’utilisation de produit de contraste de longue durée d’action semble faciliter la

réalisation du tracking tumoral lors du guidage par IRM [37].

Pour le « gating » et le « tracking » sur reperes radio-opaques, il faut vérifier la corrélation entre le
mouvement externe de marqueurs cutanés ou posés sur le patient et la réalité du mouvement interne de
la cible [20]. Cette corrélation est réalisée par imagerie per fraction, souvent de basse énergie (kV) per

fraction ol sont suivis des reperes anatomiques ou radio-opaques. [20,21].

6. Résultats cliniques sur machines dédiées et non dédiées

Comme toutes les techniques ablatives locales, la radiothérapie stéréotaxique hépatique doit étre
évaluée sur le controle local. Le pronostic des patients est influencé par les thérapeutiques antérieures
réalisées, 1’état général du patient, ses comorbidités et sa fonction hépatique sous-jacente. Les données
de survies sont favorables malgré des patients souvent largement prétraités ou progressifs. Les
tableaux 1 a 4 résument ces résultats ainsi que les données techniques de planification pour les
principales études de radiothérapie stéréotaxique hépatique pour les tumeurs primaires et secondaires.

Globalement le traitement semble bien toléré avec peu de toxicité.



Les résultats ne semblent pas différer significativement entre 1’utilisation de machines dédiées ou non,
que ce soit en termes d’efficacité ou de tolérance. L’utilisation de machines dédiées permet d’avoir un
systeme intégré pour la réalisation de la stéréotaxie mais certaines machines sont moins polyvalentes

et offrent moins de flexibilité [4].

Les résultats sont présentés dans les tableaux 1 a 4.

7. Conclusion

La radiothérapie stéréotaxique hépatique est une technique siire et efficace pour le traitement des
tumeurs du foie primitives et secondaires. Les résultats publiés sur les machines dédiées et non dédiées
sont favorables et globalement similaires. La poursuite du développement technologique en
radiothérapie permet d’envisager une extension potentielle des indications, et des traitements plus

simples et plus fiables.
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Figures

Figure 1. Planification de traitement utilisant I’'IRM accélérateur (MRIDian, ViewRay®) pour une
localisation tumorale du lobe gauche hépatique, situés a proximité immédiate de 1’estomac. Dose
planifiée de 50 Gy en cinq fractions. a : planification initiale, dosimétrie montrant une bonne
couverture sur le volume cible et un respect des contraintes sur I’organe a risque estomac ; b : séance
de radiothérapie, différence significative de positionnement et de volume de 1’estomac, mais
également du volume cible tumoral, apparition de points chauds et dosimétrie non acceptable sur
I’organe a risque estomac ; ¢ : Réadaptation des volumes cibles et non cibles puis réalisation d’une
nouvelle dosimétrie adaptée a la situation du jour, amélioration de la dosimétrie mais la dose a
I’estomac reste non acceptable ; d : Le patient est repris plus tard dans la journée et a jeun, nouvelle
planification dosimétrique montrant une bonne couverture du volume cible et une respect des
contraintes a I’estomac, autorisant la délivrance de la séance. Colorwash bleu clair : volume cible
prévisionnel ; trait violet : estomac ; trait vert : isodose 95 % (47,5 Gy) ; trait bleu foncé : isodose 60

% (30 Gy).

Figure 2. Planification scanographique et par tomographies coniques pour les cing séances de
traitement utilisant un accélérateur Varian® Novalis® Truebeam STx, pour une localisation tumorale
du segment 1 hépatique au contact de I’estomac. Dose planifiée de 50 Gy en cinq fractions.

Colorwash : dose de 30 Gy a dose maximale ; trait vert : estomac. Variation significative de
positionnement de 1’estomac et d’artéfact li€ a la présence de gaz, malgré un patient a jeun pour la
séance. Difficulté pour la visualisation quotidienne de I’estomac. Dosimétrie respectant cependant
pour chaque séance la contrainte de dose. a : planification dosimétrique sur imagerie scanographique
injectée ; b-f : tomographies coniques quotidiennes pour chaque séance (séances 1 a 5), avec recalcul a

posteriori de la dosimétrie sur la tomographie conique du jour de la séance.
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Tableau 1. Principales études de radiothérapie stéréotaxique hépatique sur « machines dédi€es » pour les tumeurs secondaires : définition des volumes, dose,
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Vautr | 42 1-4 Cyber | 40-45 | 3-4 Tume | CT Non Oui N/A Oui Synch | N/A 94% - | 1250 | 0% 6.30%
avers Knife ur = scan rony® 1an %
et al., ® GTV avec syste
2011 contra m
[35] CTV ste grains N/A 48% - | (perfo
= d'or 2ans | ration

GTV

S




+ duode

Smm nales
classé
es de
grade
2)

PTV

CTV

+3

mm

TEP : tomographie par émission de positrons ; CT : scanographie ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; GTV : volume tumoral
macroscopique ; CTV : volume cible anatomoclinique ; PTV : volume cible prévisionnel ; 4D : quadridimensionnel ; ITV : volume cible interne ;

VMAT : arcthérapie volumétrique modulée



Tableau 2. Principales études de radiothérapie stéréotaxique hépatique sur « machines non dédiées » pour les tumeurs secondaires : définition des volumes, dose,

fractionnement, techniques de planification, contention et contréle du mouvement respiratoire et résultats obtenus.

Etude nombr | lesions | techni | dose fractio | définiti | techni | fusion | fusion | Conten | utilisat | Prise Taux Taux Taux Taux Taux
ede / quede | (Gy) ns ondes | quede | TEP/C | IRM tion ionde | en de de de de de
patient | patient | radioth volum | planifi | T fiducia | charge | contr6l | survie | toxicit | toxicit | toxicit
S érapie es cation ires des e local é é éde

de la mouve gastro- | hépati | paroi

radioth ments intesti | quede | de

érapie nale de | grade grade
grade >2 >1
>2

Andrat | 74 1-4 Accélé | 30-35 | 3-5 tumeur | CT Oui Oui matela | Non respira | 74,7% T7% - 0% 0% 8,10%

schke rateur =GTV | scan S sous tion -lan 1an

etal., linéair =CTV | avec vide libre

2015 e contras

[24] te

Radiot PTV = compr | 48,3% 30% -
hérapi CTV + ession | -2ans | 3ans
e 5 mm abdom

confor (10 inale

mation mm

nelle Cr-Ca)

tridime




nsionn

elle
"comp | 4D 4D 483% | 27% -
osite" TEP TEP -3ans | Sans
ITVvV CT CT
(2009) | (2009) (2009)
PTV= | 4DCT 4D CT
"comp | (2009) (2009)
osite"
ITV +
5 mm
(2009)
Dawso | 34 N/A Accélé | 24-57 Tumeu | CT Non Oui immob | Non respira | N/A N/A N/A N/A N/A
net rateur (phase r= scan ilisatio tion
al., linéair | I-II) GTV avec n libre
2006 e contras person
[45] te nalisée
3D- CTV = | simula Active
CRT GTV + | tion breathi
8 mm IRM ng
control
PTV = 4D CT
CTV + si
5 mm imposs
ible

(respir




ation

libre)
Herfart | 37 1-4 Accélé | 14-26 tumeur | CT Non Non matela | Non respira | 67% - N/A 0% 0% 0%
het rateur =GTV | scan S sous tion 18
al., linéair =CTV | avec vide libre mois
2001 e contras
[46] te
Radiot PTV = compr | 71% -
hérapi CTV + ession | 12
e 6 mm abdom | mois
confor (10 inale
mation mm
nelle Cr-Ca)
tridime
nsionn
elle
PTV -- 75% -
> 80% 6 mois
isodos
e
Hoyer | 44 1-5 Accélé | 45 tumeur | CT Non Non Stereot | Non respira | 79% - | 22% - | grade grade 6.60%
et al., rateur =CTV | scan actic tion 2 ans 3 ans 3= 5=23
2006 linéair avec body libre 11,5% %
[47] e contras frame
te (Aahru

s)




Radiot PTV = matela 13% - | grade
hérapi CTV + S sous 5 ans 4=0%
e 5 mm vide
confor (10 person
mation mm nalisé
nelle Cr-Ca) (Cope
tridime nhagen
nsionn )
elle
CTV - grade
N 5=0%
95%
isodos
e
PTV --
> 67%
isodos
e
Leeet | 68 1-8 Accélé | 27,7- tumeur | CT Non Non moule | Non Active | 71% - | média | grade grade 3.00%
al., rateur 60 =GTV | scan person breathi | 1 an ne: 3=6% | 3=3
2009 linéair | (phase avec nalisé ng 17,6 %
[49] e D contras control mois
te ou
Radiot CTV= | IRM compr grade grade
hérapi GTV + | avec ession 4=0 4=1,5
e 8 mm % %

confor




mation contras abdom
nelle te inale
tridime
nsionn
elle
PTV = grade grade
CTV + 5=0 5=15
5 mm % %
minim
um
McPar | 60 1-6 Accélé | 33-60 tumeur | CT Non Oui vacuu Non Active | 50% - 63% - aigué - | aigué- | 0%
tlin et rateur =GTV | scan m breathi | 1 an 1an 2 % 2 %
al., linéair avec cushio ng (nausé | (cytoly
2017 e contras nor control es) se)
[54] te
Radiot PTV= | 4DCT Med- 4DCT | 32% - 26% - | tardive | tardive
hérapi GTV + Tec 2 ans 2 ans -0% -0%
e 5-8 board
confor mm
mation
nelle
tridime
nsionn
elle
26% - | 9% -4
4 ans ans




Mende | 40 1-4 Accélé | 37,5 tumeur | CT Non Non Stereot | Oui compr | 74% 69% grade grade grade
z rateur (faible =CTV | scan actic ession (faible | (faible | 3=2,5 | 3=2,5|2=25
Romer linéair | dose) avec Body abdom | dose) dose) % % %
oet e ou contras Frame inale ou ou
al., 50,25 te 90% 48%
2017 (haute (haute | (haute
[31] dose) dose) - | dose) -
2 ans 2 ans
Radiot PTV = grains 66% 81% grade grade grade
hérapi CTV + d'or (faible | (faible | 4+ = 4+ = 3+=
e 5-10 dose) dose) 0% 0% 0%
confor mm ou ou
mation 81% 65%
nelle (haute | (haute
tridime dose)- dose)-
nsionn 3 ans 3 ans
elle
PTV --
> 65%
isodos
e
Rustho | 47 1-3 Accélé | 36-60 tumeur | CT Oui Oui matela | Non Active | 95% - | 30%- | 0% 0% grade
ven et rateur (phase =GTV | scan S sous breathi | 1 an 2 ans 3=21
al., linéair | I/II) avec vide ng %
2009 e contras control
[51] te ou




Radiot PTV = ou compr | 92% - | média
hérapi GTV + moule ession | 2 ans ne:
e 5-15 person abdom 20,5
confor mm nalisé inale mois
mation synthét ou
nelle ique
tridime
nsionn
elle or
confor
mal
arcs
PTV -- respira
> 80- tion
90% libre
isodos ou
e
marqu
eurs
fiducia
ires
extern
es
Vande | 33 1-3 Accélé | 5-20 3-10 Tumeu | 4D Oui Oui cale Non 4D N/A 854% | 0% 0% 3%
Voord rateur | per r= PET genous PET -1lan
eetal., linéair | fractio GTV CT cale CT
e n avec pieds




2015 contras
[25] te
VMA PTV= | CT suppor N/A 68,8%
T ou GTV + | scan t pour -2 ans
RCMI 10 mm | ou le
MRI traitem
ent du
sein
Wulf 39 1-3 Accélé | 26- 1-4 Tumeu | CT Oui Oui stereot | Non compr | 9R2%- | 2% - | 0% 2.60% | 2.60%
et al., rateur 37,5 r= scan actic ession 1 an 1 an
2006 linéair GTV avec body abdom
[50] e contras frame inale
te
Radiot CTV = 66% - | 32% -
hérapi GTV + 2 ans 2 ans
e 3mm
confor
mation
nelle
tridime
nsionn
elle
PTV =
CTV +
5 mm

(5-10




mm

Cr-Ca)

PTV --
> 65-
80%
isodos

(S

TEP : tomographie par émission de positrons ; CT : scanographie ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; GTV : volume tumoral
macroscopique ; CTV : volume cible anatomoclinique ; PTV : volume cible prévisionnel ; 4D : quadridimensionnel ; ITV : volume cible interne ;

VMAT : arcthérapie volumétrique modulée ; RCMI : radiothérapie conformationnelle avec modulation d’intensité



Tableau 3. Principales études de radiothérapie stéréotaxique hépatique sur « machines dédiées » pour les carcinomes hépatocellulaires : définition des volumes,

dose, fractionnement, techniques de planification, contention et contréle du mouvement respiratoire et résultats obtenus.

Etude | nom | Nom | techniqu | do | Nom | définiti | techniqu | fusi | Contenti | utilisat | Priseen | Taux | Tau | Taux Taux de | Taux
bre bre e de se | bre on des ede on on ionde | charge de x de | de toxicité | de
de de radiothér | (G | de volume | planifica | IR repere | des contr | sur | toxicit | hépatiqu | toxic
patie | 1ésio | apie y) | fracti | s tion de M S mouvem | Ole vie | € e grade | ité
nts ns ons la fiducie | ent local gastro- | >2 de la

par radiothér Is intesti paroi

patie apie nale grad

nt grade e>1
>2

Bibault | 75 N/A | CyberKn | 45 | 3 Tumeur | CT scan | Non | vacuum Oui Synchro | 89,8 | 78, | grade | non 0%

etal., ife® 2 =GTV | avec mattress ny® %, 1 5 4: classic

2013 4- contraste or system an %, 1,3% RILD :

[64] 45 1 an 6,6%

)

CTV = selfexpan | grains 89,8 | 50,

GTV + ding d'or %,2 | 4
10 mm foam ans %,

mattress 2
ans
PTV = 89,8 | 37,

CTV + %,3 |8
1,5 mm ans %,




ans
prescrip
tion -->
80%
isodose
Huerta | 77 1-3 CyberKn | 45 Tumeur | CT scan | Non | vacuum Oui Synchro | 99 81, | grade | grade3 | 0%
setal., ife® =GTV | avec mattress ny® %, 1 8 3:1,3 |:39%
et al., contraste system an %, %
2015 1 an
[55]
CTV = grains 99 56, | grade
GTV + d'or %,2 | 6 4:1,3
5-10 ans %, %
mm 2
ans
PTV = grade
CTV + 5:1,3
2-4 mm %
prescrip
tion -->
80%

isodose




Janget | 108 | N/A | CyberKn | 51 |3 slow CT | "slow Oui | alpha Oui Synchro | 87 63 grade | non 1%
al., ife® 3 scan CT cradle ny® %,2 | P, 34: classic
2013 3- ITvV scan" system ans 2 6% RILD :
[67] 60 ans T%
)
PTV = 4 grains
ITV + abdomin | d'or
2-4 mm al belts
Jeong 119 N/A | Varian® | 30 | 3-4 Tumeur | CT scan | Oui | vacuum Oui 4DCT 97 83, | aigué: | aigué: 1.70
etal., Truebam | - =GTV | avec cushion %, 3 8 0 % 1,7 % %o
2018 STX 60 contraste an %,
[56] 3an
VMAT ITV = 4DCT sauf tardive | tardive :
GTV clips 0% 1,7 %
sur 4D chir-
lipiod
ol-
ddme
PTV =
ITV+5
mm
Kimet | 18 1-3 Helical 36 | 4 Tumeur | 4DCT Oui Vac-Lok | Non abdomin | 80,9 81, | 0% 0% 0%
al., Tomothe | - =GTV al % ,2 |3
rapy 60 ans %,




2016 compres 2
[58] sion ans

ITV = abdomin

GTV al

sur 4D compress

ion

CTV =

ITV+5

mm

PTV =

CTV +

5-7 mm
Kwon | 42 N/A | CyberKn | 33 Tumeur | CT scan | Non | vacuum Oui Breath 72 92, | 0% grade 0%
etal, ife® @3 =GTV | avec cushion hold %,1 |9 4:1%
2010 0- contraste an %,,
[57] 39 1 an

)

CTV = grains 72 77,

GTV + d'or %,2 |2

2 mm ans %,

2

ans




PTV = 67,5 | 58,
CTV + %,3 |6
3 mm ans %,
3
ans
Lo et 89 N/A | CyberKn | 25 | 4-6 Tumeur | CT scan | Oui | N/A Oui Synchro | 78,1 | 45, | aigué: | aigué: 0 | 0%
al., ife® - =GTV | avec ny® %, 3 9 5.5 % )
2017 60 contraste system ans %,
[65] 1 an
PTV = grains 24, | tardive | tardive :
GTV + d'or 3 0% | 11.2%
0-8 mm %, (hépatit
3 e
ans radique)
grade
5:2,2%
Queet | 115 N/A CyberKn | 26 | 3-5 Tumeur | CT scan | Oui | vacuum Oui Synchro | 63,5 85,
al., ife® - =GTV | avec mattress ny® %, 1 3
2016 40 contraste system an %,
[59] 1 an
PTV = grains 41,3 81,
GTV + d'or %,2 | 6
1-3 mm ans %,




ans
Rosen | 6 1 MRIDia |50 |5 Tumeur | MRI Oui | thorax Non cine 100 60 grade | grade 0%
berg et n A3 =GTV | scan +/- board ou IRM %, %, 3: 3:7,7%
al., (cobalt) 0- contraste Vac-Lok 21 2 7,7%
2018 60 bag mois | ans
[22] )
ViewRay PTV = | CT scan tracking
® GTV+ | +/-4D tumoral
2-5mm | CT
Scher 136 1-3 CyberKn | 40 |3 Volume | CT scan | Oui | N/A Oui Synchro | 94,5 | 79, | aigué: | Hépatite | 1%
etal., ife® - s: N/A avec ny® %, 1 8 3 % radique:
2018 60 contraste system ans %, 14 %
[66] 1
ans
prescrip grains 91 63, | tardive
tion --> d'or %,2 |5 2%
88% ans %,
isodose 2
ans
Scorset | 42 1-3 Varian® | 36 | 3-6 Tumeur | CT scan | Oui | thermopl | Non 4DCT 85.8 | 77. | 0% 16 % 0%
ti et Truebea | - =GTV | avec astic P%,1 |9 (biologi
al., et m 75 contraste body an %, que)
al., mask 1 an




2015 VMAT +/-ITV Styrofoa abdomin | 64.4 | 45. 4,76
[60] m block al %,2 |3 (cliniqu
for compres | ans %, e)
abdomin sion 2
al ans
compress
ion
PTV = Pas
GTV ou d’hépati
ITV + te
4-10 radique
mm
Shioza | 35 N/A CyberKn | 60 | 3-5 Tumeur | CT scan | Non | vacuum Oui Synchro | 97,1 95, | 0% 11.40% | 0%
wa et ife® =GTV | avec mattress ny® %, 1 2 %
al., contraste or system ans , 1
2015 ans
[61]
CTV = selfexpan | grains grade
GTV + ding d'or 5:5,7%
10 mm Sfoam
mattress
PTV =
CTV +

1,5 mm




Uemot | 121 1-3 Novalis 45 | 5(4- | Tumeur | MRI Oui | N/A Non 4DCT 78 95 0.70% | 2.90% 0.70
oetal., ® 3 20) =GTV | scan + %, 1 %, %
2018 0- contraste an I an
[62] 64
ITV = CT scan 66,8 91,
: GTV + %,2 |5
sur 4D contraste ans %,
2
ans
PTV= | 4DCT 50 91,
ITV + %,3 |5
4-8 mm ans %,
3
ans
Yeung | 31 1-2 Varian® | 45 | 3-5 Tumeur | CT scan | Oui | customis | Oui 4DCT 94%, | 84 aigué : | aigué: 0%
etal., Truebea Gy =GTV | avec ed Vac- 1 an %, 3,2 % 22,6%
2019 m 4 contraste Lok 1 an
[63] 0-
VMAT 55 CTV = | 4DCT tardive | tardive:
) GTV + 0% | 64%
5 mm
+/- 1TV
s’iln’y
apas de

gating




PTV =
CTV ou
ITV +

3-5 mm

CT : scanographie ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; GTV : volume tumoral macroscopique ; CTV : volume cible anatomoclinique ;
PTV : volume cible prévisionnel ; 4D : quadridimensionnel ; ITV : volume cible interne ; VMAT : arcthérapie volumétrique modulée ; RILD :

hépatite radique



Tableau 4. Principales études de radiothérapie stéréotaxique hépatique sur « machines non dédiées » pour les carcinomes hépatocellulaires : définition des volumes,

dose, fractionnement, techniques de planification, contention et contréle du mouvement respiratoire et résultats obtenus.

Etude | nombr | Nombr | techniq | dose Nombr | définiti | techniq | fusion | Conten | utilisati | Prise Taux Taux Taux Taux Taux
ede ede ue de (Gy) e de ondes | uede IRM tion on de en de de de de de
patient | lésions | radioth fractio | volume | planifi reperes | charge | contrdl | survie | toxicité | toxicité | toxicité
S par érapie ns S cation fiducie | des e local gastro- | hépatiq | de la

patient de la Is mouve intestin | ue de paroi
radioth ments alede | grade de

érapie grade >2 grade
>2 >1

Andoli | 60 1-3 Accélé | 24-48 | 3-5 Tumeu | CT Non stereot | Non N/A 90%, 1 | 67%, 2 | 0% Hépatit | 1.67%

no et rateur r = | scan actic an ans e

al., linéaire GTV avec body radique

2011 contras frame

[76] te 6,67%

PTV = vacuu grade 5
GTV + m
pillow 3,33%




5-10 and
mm abdomi
nal
compre
ssion
grade
3-4
30%
Bujold | 102 N/A Accélé | 24-54 Tumeu | CT Oui custom | Non Active | 87.2%, | 55%, 1 | grade grade 3 | 0%
et al., rateur (PTV1 r = | scan ized Breathi | 1 an an 3:2%
2013 linéaire | ) GTV avec vacuu ng 13,9%
[77] contras m Contro
te cushio lor
nor
24-27 CTV1 Med- compre grade grade 4
(PTV2 =GTV Tec ssion 5:1% | :2%
) abdomi

nale




CTV2 grade 5
= GTV 1 5%
+ 5-8
mm
PTV =
CTV +
5 mm
minim
um
Gkika 47 Accélé | 45 (21- |3 (3- | Tumeu | CT Oui vacuu Oui 4DCT | 79 %,1 | 40 %, 1 | grade grade 3 | 0%
et al., 6 rateur -66) 12) r = | scan m (6/45) an an 3:2% | :15%
2017 linéaire GTV avec cushio
[68] contras n
te (Body
FIX)
RCMI ITV = grade 4
GTV 2%

sur 4D




PTV = grade 5
ITV + 12 %
4 mm
Kubo 1-2 Accélé | 48 (30- | 4 (4-8) | Tumeu | CT Non N/A Non volunta | 100 %, | 56,3 aigué, aigué, 0%
et al., rateur 60) r = | scan ry 3 an %,3an | 0 % 9.2 %
2018 linéaire GTV avec breath-
[69] contras holdin
te g
CTV = the end | 100 %, | 41,4 tardive | tardive
GTV + inspira | 5 ans %, 51,0% , 123
0-5 tory ans %
mm phase
PTV = system
CTV + e
5-8 Abches




Sanuki | 185 N/A Accélé | 35-40 5 Tumeu | CT Oui vacuu Non dynami | 97.5%/ | 95%/8 | N/A grade 5 | 0%
et al., rateur r = | scan m cCT 90.7% | 3% 1%
2014 linéaire GTV avec pillow
[70] contras with
Multi ITV = 100%/ | 95.7%/
te abdomi
arc CTV + 942% | 82.5%
nal
dynami 2-6
compre
c mm
ssion
confor
mal
PTV =
ITV +
2 mm
Sapir 125 1-2 Accélé | N/A 3-5 Tumeu | CT Non custom | Oui 4DCT | 96,5 74,1 aigué, | aigué, | 0%
et al., rateur r = | scan ized ou %,1an | %,1an | 0 % 0 %
2018 linéaire GTV avec vacuu
[71] contras m body
static PTV = Active | 91,3 34,9 tardive | tardive
te mold
non GTV + Breathi | %, 2| %, 2|.,32% |.,4%
ng ans ans




coplan 5-8 Contro
ar 8-12 mm /
91,3
%, 3
ans
Tse et | 31 Accélé | 24-54 Tumeu | CT Oui moule | Non Active | 65%, 1 | 48%, 1 | grade grade 3 | 0%
al., rateur r = | scan person Breathi | an an 5:3%
2007 linéaire GTV avec nalisé ng 25,8%
[78] contras Contro
te /
Radiot CTV = compre grade 4
hérapie GTV + ssion : 0%
confor 8 mm abdomi
mation nale
nelle
tridime
nsionn

elle




PTV = grade 5
CTV + : 0%
5 mm
minim
um
Wahl 63 1-4 Accélé | 27-60 | 3-5 Tumeu | CT Oui custom | Oui 4DCT | 974 74,1 aigué, | aigué, | 0%
et al., rateur r = | scan ized ou %,1an | %,1an | 1,6 % 3,2 %
2015 linéaire GTV avec vacuu
[72] contras m body
static PTV = Active | 83.8 46,3 tardive | tardive
te mold
non GTV + Breathi | %, 2| %, 2|,54% |,33%
coplan 5-8 ng ans ans
ar 8-16 mm Contro
1
grade grade 5
5:0% | :0%
Weiner | 12 1-3 Accélé | 55 (40- |5 Tumeu | CT Oui alpha Oui 4DCT | 91 %,1 | 38 %, 1 | aigué, grade 5 | 0%
et al., rateur | 55) r = | scan cradle an an grade 8%
linéaire GTV avec 3: 15




2016

(7]

Radiot
hérapie
confor
mation
nelle
tridime
nsionn
elle ou
avec
modula
tion
d’inten

sité

PTV =

GTV +

5 mm

contras

te

%
(doule

urs)

Tardiv
c,
grade
31 12
%
(doule
urs,
vomiss

ements

)

grade 3

124 %




Yamas | 79 N/A Accélé | 48 (40- | 4 N/A N/A Non abdomi | Non N/A 78.5 52.9 4.60% | 0% 0%
hita et rateur 60) nal %,1an | %, 2
al., linéaire pressur ans
2014 e
74.8
[74] corsets
%, 2
and
ans
vacuu
m 74.8
cushio %, 3
n ans
Yoon 1-3 Accélé | 30-60 3-4 Tumeu | CT Oui vacuu Oui 4DCT | 94,8 86 %,1 | 0% 6.50% | 2%
et al., rateur r = | scan m %, 1 an | an
2013 linéaire GTV avec cushio
[75] contras n
te
Static ITV = | 4DCT sauf 92,1 53,8 grade 5
confor GTV clip %, 2| %, 2 1%
sur 4D chir- ans ans




mal lipiodo
beams 1

PTV =

ITV +

5 mm

CT : scanographie ; IRM : imagerie par résonnance magnétique ; GTV : volume tumoral macroscopique ; CTV : volume cible anatomoclinique ;
PTV : volume cible prévisionnel ; 4D : quadridimensionnel ; ITV : volume cible interne ; RCMI : radiothérapie conformationnelle avec

modulation d’intensité





