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Historique de la RT dans cancers 
bronchiques 

• Développée à partir des années 1960 

 

• Essor actuel: 

– Progrès technologiques  

– Progrès informatiques 

– Apport de l’imagerie médicale 

 
Partie intégrante des traitements  
des cancers bronchiques 
 





 

 

 

PRINCIPES DE LA RT DES CBNPC 



Contrôle tumoral:relation dose-effet 

• RTOG-NSCLC 73-01: étude de phase III 

 

Perez et al.1980,1986,1987:    n=375;T1-2N2 et T3N0-N2 
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Contrôle tumoral:relation dose-effet 

 Étude multicentrique rétrospective 
 
 (Dosoretz et al. Int J.Radiat Oncol Biol Phys,1993;27:507-516)  

 RTE exclusive : stade I-III 

Dose Gy n Échec local % 
Survie actuarielle à 3 

ans (%) 

< 50 4 75 50 

50-59 26 42 57.8 

60-69 116 38.5 60.2 

Le contrôle tumoral local influence la survie pour les tumeurs < 3 cm 
 
Survie à 3 ans: 65 % si tumeur contrôlée vs. 38 % si non contrôlée;p=0.037 



Chimiothérapie faisant  suite à la 

radiothérapie (RT-CT séquentielle) 

Association RT + CT  

à base de sels de platine  

 

Réduction du risque de 

décès de 13 %  (p = 0,005) 

Gain en médiane de survie d’environ 2 mois  

22 études randomisées  n = 3 033 patients 

• Méta-analyse  British Medical Journal 1995 

Stades IIIa et IIIb 



Type de RT 

• Dose en France:60-66 Gy en 5 séances de 2 Gy/semaine 
• Indications: CBNPC localement avancés 

 
• Si RT seule: 

– SG à 5 ans : 4 – 6% : la radiothérapie seule ne guérit 
     pas le CBNPC localisé ! 

– RC : 10 à 15% 
– Oesophagite G 3 – 4 : < 5% 

 
• Si RTCT concomitante: 
SG à 5 ans de 2,2 % (68.2%) 
SSR à 5 ans de 3,5 % (6.49.9%) 
Oesophagite G 3 – 4 jusqu’à environ 25% 
 
 

Méta analyse, 
Aupérin et al. 
Annals of Oncology  
17:473-483,2006 



La chimiothérapie concomitante 
améliore la survie 

de 9,6 mois de médiane de survie à 18 mois en 20 ans 



Escalade de dose 

 rechute locale 

 

• en respectant les contraintes de dose 

 

•  volume restreint à la tumeur et ganglions atteints 
 (RT involved field) 

 

=> On ne fait plus d’irradiation « prophylactique » des 
aires ganglionnaires non atteintes 

  



K.E Rosenzweig et al. 
Cancer, 2007;13(4):238-42 

• 524 pts 
• Stade I-III 
• 1991-2005 

 
• Dose médiane 66 Gy (50-90 Gy) 
• Suivi médian:17 mois 

 
• Taux de contrôle local à 2 ans: 61 % 
• Taux de contrôle local à 5 ans: 39 % 
• Taux de rechute ganglionnaire isolée: 

– 6.1 %  
– avec tps médian jusqu’à rechute de 6 mois (1-56) 
 
 



Étude d’escalade de dose 

RTOG Université du Michigan 

Nb de pts 177 (46 % stade III) 106 (57 % stade III) 

Suivi médian (mois) 13.4-24 103 

Dose (min-max) 70.9-90.3 Gy 63-103 Gy 

Survie médiane ND 19 mois 

SG à 5 ans ND 

4 % (63-69 Gy) 

22 % (74-84 Gy) 

28 % (92-103 Gy) 

Contrôle Local à 2 ans 

50-68 % (70.9 Gy) 

69-78 % (77.4 Gy) 

55 %      (83.8 Gy) 

73 %      (90.3 Gy) 

34 % (63-69 Gy) 

47 % (74-84 Gy) 

49 % (92-103 Gy) 

Facteurs prédictifs de 
survie 

ND Dose totale, Statut N 



Étude d’escalade de dose 
Yuan S,Am J Clin Oncol,2007 

• Étude de phase III 

• RTCT conco à base de platine 

• RT « involved field » 68-74 Gy vs.  

                             RT « elective nodal field » 60-64 Gy 

RT  

involved field 

RT  

elective nodal field 

p 

Survie globale à 2 ans 39.4% 25.6% 0.048 

Contrôle local à 5 ans 51% 36% 0.032 

Survie globale à 5 ans 25.1% 18.3% NS 

Pneumopathies radiques 17% 29% 0.044 



RTOG 0117 
Bradley J et al.JCO 2010;28:2475-2480 

• Dose admise 74 Gy en 37 séances de 2 
Gy/semaine 

• + CT conco type taxol-carbo hebdo (CDDP ou 
carbo-étoposide, vinorelbine-CDDP, pem-CDDP)  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=ShowDetailView&TermToSearch=20368547&ordinalpos=1&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum




Fréquence des fibroses radiques 



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose/fraction 

D’après Dubray B et al (Radiother.Oncol,1995;36:211-217) 

 

RTE type Mantelet sus diaphragmatique pour maladie de 
Hodgkin, de 1964-1981,n=1048 (EORTC) 

Dose/séances Complications à 3 ans (%) p 

<1.8 Gy 14   

1.8-2.20 20   <0.0001 

>2.20 26   



HISTOGRAMME DOSE VOLUME (HDV) 

 Correspond au calcul pour chaque organe contouré: 

 

–  de la dose reçue dans un certain % de volume 

– de la dose maximum/minimum reçue 

– de la dose moyenne reçue   



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose totale et le volume traité 

 

Graham M Int.J.radiat.Oncol.Biol.Phys.1999;45:323-329 RT exclusive 

Volume de poumon sain  
> 20 Gy (%)= V20 

Incidence de pneumopathies (%) 

  

  Grade 2                Grade 3 

< 22 0 0 

22-31 8 8 

32-40 13 5 (1 décès) 

>40 19 25 (3 décès) 

       V20≤30-35 % 



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose totale et le volume traité 

 Hernando,Int.J.radiat.Oncol.Biol.Phys,2001;51:650-9 

 

– 201 pts 

– RTE 3D 

– 19 % de pneumopathie radique gr 2 

 

• Si V30<18 %:0% 

• Si V30≥18:24 % 
V30 ≤20% 



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose totale et le volume traité 

Armstrong,Ann Oncol 95;7:693-7 

 

31 pts IIIA-IIIB 

70.2 Gy dose médiane 

 

Si V25> 30 %: 38 % pneumopathie radique 

vs.                   4 % si V25<30 %; p=0.04 

 

V25 <30% 



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose totale et le volume traité 

• Mais aussi les faibles doses ! 
 

– V5 < 42 % 

– V13… 



Facteurs de risque de pneumopathie radio 
induites: la dose totale et le volume traité 

Kwa et al, Int.J.radiat.Oncol.Biol.Phys,1998 

 
• Influence de la dose moyenne pulmonaire 

 
• Pneumopathie grade 2: 

– 0% si 0-8 Gy 
– 11 % si 8-16 Gy 
– 18 % si 16-24 Gy 
– 25% si 24-36 Gy 

• Pneumopathie grade 3: 
– 0% si 0-10 Gy 
– 8% si 10-15 Gy 
– 25% si 15-25 Gy 
  

 

Dose moyenne ≤15-20 Gy 



 Les Progrès de la RT ont fait 
diminuer l’incidence des 
pneumopathies radiques  



Apport imagerie- 
Simulation grâce au scanner de repérage 



Mise en traitement grâce à l’imagerie TEP 
FDG 

• Combinaison scintigraphie et technologie 
scanner 
– Permet d’avoir une imagerie métabolique de la lésion 

tumorale en plus de l’imagerie volumétrique 



Fusion scanner-simulateur et TEP : 

lésion tumorale biologique et atélectasies adjacentes  



Mise en traitement 

Contourage des volumes cibles et des organes à risque  

Tumeur: GTV 
Volume cible anatomoclinique: CTV 
 

PTV 



Comment améliorer  
la précision de l’irradiation ? 

 



Mise en traitement 
Coupe axiale 

Coupe sagittale 

Coupe frontale 

95 % 



Mise en traitement 

Utilisation des lames du collimateur multi lames 
(entre 80-160 lames) 

 

 



Dosimétrie 3D 



Meilleure connaissance des 
contraintes de dose-HDV 



Contrôle à l’appareil de traitement 

• Contrôle soit radiographique, soit par coupes scanner 

pour  vérifier: 

 - le bon positionnement du pt 

 - le centrage 

 - la position des lames et/ou caches 



Contrôle à l’appareil de traitement 



Contrôle à l’appareil de traitement 



Nouvelles techniques 



Asservissement respiratoire 
Irradiation en mode « gating » 



Blocage volontaire de la respiration  

Spiromètre + lunettes vidéo (pas de valve) 

Le patient visualise 
sa respiration dans 
les lunettes 

La respiration du 
patient est visualisée 
sur un PC au pupitre 



 



Contour de 2 
volumes 
(GTV)  
en inspiration 
bloquée   



Irradiation en mode 4D (notion de temps) 

• Prise en compte du cycle respiratoire en temps réel 
 
– Respiration libre du patient 

 

– Déclenchement du scanner ou de l’accélérateur à un niveau 
toujours identique du cycle respiratoire grâce à différents 
types de capteurs mis sur le patient et répérés dans l’espace 
par des caméras dans pièce de traitement 



Radiothérapie conformationnelle par 
modulation d’intensité 

IMRT 
C’est une variation spatiale volontaire de la dose, à l’intérieur du champ 
d’irradiation, dans un plan perpendiculaire à l’axe du faisceau, et ceci au 
cours d’une même séance. 

RT Conformationnelle RT Classique 

IMRT 

Champ modulé 



• Trois techniques :  
 

– Techniques « dynamiques »: variation de 
l’ouverture du collimateur, c ’ est-à-dire la 
position des lames au cours de l’irradiation 

 
– Step and Shoot :juxtaposition de plusieurs 

segments pour une position du bras de 
l’accélérateur donnée 

 
– Tomothérapie: permet d’irradier le patient en 

spirale comme un scanner 
 

• Une optimisation : 
– Planification inverse 

IMRT 



Intérêt: 

 

Fournit des isodoses concaves, que la planification 
inverse conforme au plus près du volume cible 

 

Diminue la pénombre, donc épargne les tissus sains 
proches du PTV 

 

Peut diminuer l’hétérogénéité de dose 

 

Mais persiste le problème de mobilité 

IMRT 

Jean-Baptiste PAOLI / Institut Sainte Catherine / Ateliers 3D / Sept 2005 



Hi Art - TomoTherapyTM 

( Highly Adaptative Radiation Therapy) 

Tomothérapie hélicoidale 
 
IMRT guidée par IGRT 
(Image-Guided RT) 
 
Équipement intégré 

accélérateur linéaire 
(6 MV) 
 

+ image scanner (3.5 
MV) 
 

+système de 
planification inverse 
intégré 

« Imagerie 

embarquée » 



Tomothérapie 

• Associe l’IGRT (image 
guided radiotherapy) et 
IMRT 
 

• Définition des objectifs 
et des contraintes de 
dose comme en IMRT 
 

• Traitement par un 
fractionnement 
standard 



Détecteurs (MVCT)  
(738 chambres d’ionisation  

au Xénon de 0.73 mm) 

Beam stopper 



Chapet et al. IJROBP 2005;63:179-187  



Le dernier cri: la stéréotaxie 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 

Canalaire infiltrant du sein G SBR3, avec gg mammaires internes  



 Pour gros sein:  

Position de traitement en décubitus latéral 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Il n’y a pas que l’irradiation des CBP ! 



Pneumopathies radiques  

   

ou  

 

Radiation Induced Lung Injury 

(RILI) 

 



Pathogénèse 
2 stades lésionnels évolutifs classiquement décrits: 

 

1)Phase précoce: 1 à 3-6 mois post irradiation= phase cellulaire 

 

•Domage alévolaire diffus, altération de PII avec disparition des corps 

lamellaires (Me), œdème des septa interalvéolaires, protéinose +/- mb 

hyalines 

•Lésions endothéliales: dysjonction inter-cellulaire, œdème sous-endothélial, 

puis oblitération vx (modèles animaux) 

•Alvéolite: prolifération des PII (hypertrophie des corps lammellaires),alvéolite 

macrophagique puis lymphocytaire ++ 

 

2) Phase tardive:  > 6 mois post irradiation 

      

•Processus fibrosant, fibose collagène (parois alvéolaires, oblitération des 

capillaires) avec rétraction et oblitération des espaces aériens, 

• DDB de traction 

•Hypervascularisation systémique 

 



Biopsies pulmonaires autopsiques 

Dommage alvéolaire diffus avec 
membranes hyalines, 
desquamation épithéliale, 
lésions de bronchiolite 
oblitérante  

F. Galateau-Sallé 



Présentation Clinique 

2 grands syndromes:  

 

1) Pneumopathie (pneumonitis) aigüe radique:  

 

-Survenant 1 à 3 mois après la fin des rayons 

-Dyspnée, toux , fièvre 

 

2) Pneumopathie radique fibrosante:  

 

-de 6 mois à 2 ans post-RT 

-Dyspnée d’effort 

-SF de DDB avec parfois authentiques infections 

-Evolution possible vers IRC 



Un troisième tableau, à part: la BOOP / Pneumonie 

organisée 

D’après B. Godbert 



« BOOP-like » post-radique 

3 mois post-RT 





Dans tous les cas pb du 

diagnostic différentiel 

• Récidive tumorale 

(CBPC) 

•  lymphangite 

néoplasique 

 

• PHS d’autre cause: 

– TKI (EGFR, MEK…) 

– Chimio (taxol, pem..) 

– Inhalation (cannabis…) 

• Infections:  

– Pyogènes 

– Viral (période 

épidémiques de 

grippe) 

– Pneumocystose 

sous CTC 



Diagnostic différentiel 
 Place de la TDM et des coupes fines parenchymateuses, 

puis des fenêtre médiastinales injectées 
 

 Place du LBA orienté par le scanner avec formule 

cellulaire et typage lympho CD+/CD8+ 

      Recherches agents opportunistes et bactério standard 

      Biopsies bronchiques (lymphangite K) 
 

 Place de la TEP pour « éliminer » une récidive tumorale 

 

 

 

 



Diagnostic différentiel 



Diagnostic différentiel  

lymphangite K 



Susceptibilité individuelle 

• « Anomalies » de 

la réparation de 

l’ADN 

ATM, ATR, FANC…. 

 

• Test fonctionnel 

« comète » 

 

 

• Polymorphisme 

des gènes de 

l’immunité et de la 

réaction 

inflammatoire 

 

• Déterminisme 

génétique de la 

réaction fibrosante 

(TGFb1) 



Radiosensibilité intrinsèque 

• Cytokines IL-6 et IL-10 

• Facteurs de croissance TGF β1 

• Résultats divergents sur l’intérêt du dosage 
en cours de RT: 
– Valeur prédictive de pneumopathie radique aiguë 

– Seuil? 

– Escalade de dose 



Radiosensibilité intrinsèque 
 

Mazeron R et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 
2010;77:38-43 

• 96 pts,stade IA-IIIB (34 pts :RTCT) 

• entre 1996-2000 

• Évaluation de l’apparition d’une fibrose 
tardive > 6 mois (SC,RP,EFR) 

• Analyse prospective avec dosage sérique pdt 
la RT: 
– IL-6,IL-10 

– TNF alpha,TGFβ1 



 
Facteurs de Risque de fibrose pulmonaire 

 
Mazeron R et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 

2010;77:38-43 

• Analyse uni variée: 
– Indice de Karnofsky 

– PR aiguë 

– Facteurs dosimétriques (V10,20,30,40 et 50 
Gy,DMP);p<0.001 

 

• Analyse multi variée: 
– PR aiguë  

– Facteurs dosimétriques 

 



Intérêt TEP-FDG en cours de RT ? 
 

De Ruysscher et al,Radiother Oncol 2009;91:415-20 

• 18 pts 

• Étude prospective 

• TEP-FDG avant, J0, J7 et J14 post RT 

• + dosage IL-6 

 

   SUV max à J7-14 chez les 6 pts ayant 
développé une Pneumopathie Rx gr ≥ 2 



Méta-analyse  

« Predicting radiation pneumonitis after chemotherapy for lung 

cancer: an international individual patients data meta-analysis » 

27 mois post-RT 

David A. Palma 



Méta-Analyse Facteurs de risque 

des pneumopathies radiques 

Vogelius IR et al. 2012  



Méta-Analyse Facteurs de risque 

des pneumopathies radiques 

Vogelius IR et al. 2012 

Acta Oncologica  



Femme 62 ans T2N2 

9 mois post-RT 

2 mois post-RT 

2 mois post-RT 



5 mois post-RT 

9 mois post-RT 



12 mois post-RT 



1 mois post-RT 

5 mois post-RT 



Images « cicatricielles » 



 
Toxicités chroniques –  

pneumopathies radiques 
Échelle de Lent Soma 

 
  Grade 0 Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 

Sans 
changement 

Asymptomatique  

ou signes légers  

(toux sèche) 

 

 

Signes 
radiologiques 
discrets 

Fibrose 
symptomatique 
modéré 

 

 

 

Opacités 
radiologiques 
non confluentes 

 

 

 

O2 discontinu 

 

Fibrose 
symptomatique 
ou 
pneumopathie 
sévère 

 

Opacités 
radiologiques 
confluentes 

 

 

O2 continu, 

corticoïdes par 
intermittence 

 

Insuffisance 
respiratoire 
sévère 

 

 

 

 

 

 

 

Ventilation 
assistée, 

corticoïdes 
en continu 



Traitements 

1) Préventifs: ????     
         

   Torental (pentophyxilline), Inhibiteurs enzyme de conversion 

 

2) « Curatif » : 

 

Corticothérapie à la phase aiguë: 1 mg/kg 

Pas plus de 3 semaines +++++  

 

(attention à un grand classique: la pneumocystose) 

 

+++ si grand verre dépoli (OAP, grippe et PCP éliminées) 

+++ si BOOP-like 

 

3) A la phase de séquelle fibrosante: Prévenar/Pneumo 23 

    TVO fréquent: b2+ de LA +/- CSI 

                                      



Conclusion 
• RT-CT concomitante : arme thérapeutique majeure des 

cancers bronchiques non à petites cellules avancés stades 
III 

  
• Progrès manifestes: 
 

•  imagerie,dosimétrie,appareils de traitement… 
•  meilleure connaissance des volumes à irradier  
 (RT involved field) et des contraintes de dose 
• irradiation de volumes « plus raisonnables » 

  
 
 

 
• Facteurs prédictifs (radiosensibilité intrinsèque) encore 

à étudier 

nombre de Pneumopathies Rx symptomatiques 



Merci de votre attention ! 






