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Radiothérapie stéreotaxique
Ultra-hypofractionnée dans
e cancer de la prostate

La radiothérapie stéréotaxique de haute précision avec des doses unitaires élevées permet de
traiter le cancer de la prostate en quelques jours. Des études randomisées démontrent dexcellents
taux de guérison, avec peu deffets indésirables, et confortent cette méthode comme option standard.
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Contexte

La prostatectomie radicale (PR) et la radiothé-
rapie (RT) sont les deux options thérapeutiques
curatives établies pour les patients atteints d'un
cancer de la prostate (CP) localisé nécessitant
un traitement. Les deux approches offrent des
chances de guérison comparables en réduisant
de moitié I'incidence des métastases par rap-
port a la surveillance active et en permettant
un excellent controle local [1]. Du fait de leur
profil deffets indésirables (EI) et de leur dérou-
lement temporel différents, elles présentent
chacune des avantages et des inconvénients
spécifiques. Les résultats rapportés par les pa-
tients, douze ans apres le traitement d'un CP
localisé, issus de [éminente étude randomisée
PROTECT, qui avait comparé la RT a la PR,
ont été publiés. Les patients du groupe RT pré-
sentaient des taux d’'incontinence urinaire plus
faibles (3-8%) et un pourcentage plus élevé
dérection satisfaisante (27%). Inversement, les
patients du groupe PR présentaient une inci-
dence plus élevée d’incontinence urinaire (18—
24%), et seuls 18% avaient une érection satis-
faisante [2]. Des EI chroniques au niveau du
rectum étaient rarement observés grace aux
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techniques d’irradiation modernes; les EI rec-
taux de grade 2 ou plus étaient environ 7% plus
fréquents en valeur absolue apres RT qulapres
PR, les EI de grade supérieur étaient tres rares
(<1%) et les données sur la qualité de vie
étaient excellentes.

Dans cet article, nous souhaitons, au nom
de la Société suisse de radio-oncologie, mettre
en lumiere les derniers développements dans
le domaine de la RT. Nous soulevons ensuite
des questions sur lefficacité des thérapies fo-
cales (TF), qui sont de plus en plus utilisées.

Solutions efficaces:

schémas de radiothérapie raccourcis

Un inconvénient de l'ancienne RT externe
fractionnée conventionnelle (dose unitaire denv.
2 Gray [Gy]; dose totale de jusqua env. 80 Gy)
réside dans le grand nombre de séances d’irra-
diation nécessaires pour une RT curative, qui
peut durer jusqua deux mois. Pour y remédier,
des schémas thérapeutiques raccourcis avec
des doses unitaires légerement plus élevées ont
été étudiés depuis le début des années 2000.
Les résultats de multiples études randomisées
ont montré que ces schémas modérément

hypofractionnés avec des doses unitaires de
2,5-3 Gy pendant quatre semaines ne sont pas
inférieurs aux schémas standard en termes de
controle biochimique et de tolérance [3-5].

La radiothérapie corporelle stéréotaxique
(«stereotactic body radiotherapy» [SBRT]) gui-
dée par I'image est une option thérapeutique
plus moderne qui, grace a des technologies de
positionnement précises, permet une dose uni-
taire plus élevée par séance, ce qui est connu
sous le nom d’ultra-hypofractionnement. Selon
les lignes directrices des principales sociétés
doncologie européennes et américaines («Eu-
ropean Society for Radiotherapy and Oncology»
[ESTRO], «American Society for Radiation
Oncology» [ASTRO] et «American Society of
Clinical Oncology» [ASCO]), la RT ultra-
hypofractionnée est définie comme une irra-
diation de 5,0 Gy ou plus par jour [6].

Efficacité de la SBRT de la prostate

Outre de nombreuses séries rétrospectives et
prospectives, deux études randomisées ont été
publiées. Dans le cadre de Iétude HYPO-RT-
PC, des hommes atteints de CP a un stade de
risque intermédiaire ou élevé ont été randomi-
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sés pour recevoir soit 42,7 Gy en sept fractions,
trois jours par semaine, soit une RT fraction-
née conventionnelle (78 Gy en 39 fractions,
cinq jours par semaine). Aprés un suivi de cinq
ans, la survie sans maladie était identique dans
les deux groupes, a savoir 84% [7]. Les EI aigus
étaient un peu moins fréquents dans le groupe
avec fractionnement conventionnel que dans
le groupe SBRT, tandis que la toxicité tardive
était similaire dans les deux groupes [7]. Une
publication subséquente sur la qualité de vie a
long terme a montré que la SBRT était aussi
bien tolérée jusqua six ans apres la fin du trai-
tement [8].

En 2019, les résultats de la toute derniére
étude randomisée PACE-B, qui a évalué la
toxicité de la SBRT dans le CP, ont été publiés.
Dans cette étude, des hommes atteints de CP a
un stade de risque faible ou intermédiaire
(Gleason 7a uniquement) ont regu soit une RT
traditionnelle (39 ou 20 fractions), soit une
SBRT ultra-hypofractionnée (36,25 Gy en cinq
fractions sur 1-2 semaines). En 2022, les don-
nées de toxicité a deux ans ont été publiées
dans «Lancet Oncology» et étaient comparables
pour la SBRT en cinq fractions et les schémas
de radiothérapie conventionnels. La SBRT de
la prostate était considérée comme stire et pré-
sentait de faibles taux d’EI [9]. Ces données
sont nettement plus favorables que les résultats
de Iétude PROTECT citée ci-dessus.

SBRT vs. PR:

Existe-t-il des données comparatives?
I¥tude PACE-A a fourni pour la premiére fois
des données issues d’'un plan détude randomisé
ayant directement comparé la tolérance d’une
SBRT (36,25 Gy en cinq fractions sur 1-2 se-
maines) a celle d'une PR en cas de CP localisé.
Les résultats ont pour heure été publiés uni-
quement sous forme d’abstract, il reste a attendre
la publication intégrale. Par rapport a la PR, les
patients traités par SBRT ont montré une meil-
leure continence urinaire (4,5% vs. 46,9%
p <0,001; définie comme la nécessité dau
moins une protection urinaire par jour) et
moins d’altérations de la fonction sexuelle se-
lon le «Expanded Prostate Cancer Index Com-
posite (EPIC) Score» (p <0,001). La toxicité gas-
tro-intestinale était faible, mais les patients
traités par SBRT ont signalé des altérations in-
testinales légérement accrues aprés deux ans.
Ces résultats contribuent a une meilleure
compréhension des options thérapeutiques
pour le CP localisé et permettent aux patients
de prendre des décisions éclairées [10].

Les thérapies focales «a la loupe»

Alors que la PR et la RT sont les traitements
standard établis pour le CP localisé, de nom-
breuses TF expérimentales sont de plus en plus
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utilisées dans la pratique clinique pour le trai-
tement partiel de la prostate. Les lignes direc-
trices internationales en la matiére recom-
mandent toutefois de n'y recourir que dans le
cadre détudes prospectives soigneusement
congues ou en cas de refus explicite des traite-
ments standard par le patient [11].

De nombreuses publications soulignent le
taux de récidive élevé apreés une TF [12-14], de
sorte que la TF seule ne peut actuellement pas
étre considérée comme un traitement curatif
standard. Ceci est valable quel que soit le type
de TF utilisé (ultrasons focalisés de haute in-
tensité [HIFU], cryothérapie, «<nanoknife» et
curiethérapie focale). En outre, des preuves de
niveau 1 font défaut pour confirmer leur effica-
cité et leur sécurité par rapport a un traitement
standard établi. De plus, aucun avantage avéré
par rapport a la surveillance active na pu étre
démontré jusqua présent [15]. Il faut par ail-
leurs tenir compte du fait qu’un traitement de
sauvetage, tres souvent nécessaire aprés une
TE, peut entrainer une toxicité nettement plus
élevée. En résumé, les TF ne peuvent actuelle-
ment pas étre considérées comme une procé-
dure standard.

Conclusion/perspectives

Des preuves trés solides soutiennent lutilisa-
tion de la SBRT en cas de CP localisé comme
alternative a la RT modérément hypofraction-
née ainsi qua la PR. Plusieurs études ont mon-
tré des taux élevés de contrdle biochimique et
de faibles taux de toxicité tardive. Ces données
ouvrent la voie & un changement significatif de
paradigme dans le traitement du CP et a la
possibilité d’'un traitement curatif par le biais
d’un traitement ambulatoire non invasif, avec
un minimum de contraintes pour nos patients.
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