INNOVATIONS 2023
EN RADIOTHERAPIE

Lintroduction récente de I'accélérateur linéaire Ethos®
doté d'intelligence artificielle dans notre service nous
permet désormais d'offrir aux patients une adaptation
continue et en temps réel de leur traitement de radio-
thérapie, basée sur I'anatomie quotidienne des patients.

En 2023, cette radiothérapie adaptative a été réalisée
pour la premiére fois au monde en inspiration bloquée
pour le traitement des lymphomes gastriques. Cette
approche permet de réduire les marges d'irradiation
tout en préservant les organes adjacents.

Un autre axe d'innovation concerne la radiothérapie
stéréotaxique (SBRT) pour les tumeurs hépatiques
accompagnée d’une assistance ventilatoire mécanique,
constituant une alternative a la chirurgie pour certains
cas sélectionnés. Depuis 2018, I'assistance ventilatoire
non invasive, dénommée MANIV, a été adoptée, dimi-
nuant les marges d’irradiation et améliorant la qualité
du traitement. En octobre 2023, les Cliniques universi-
taires Saint-Luc sont devenues le premier centre a inté-
grer la MANIV dans leur pratique clinique courante pour
le traitement des tumeurs hépatiques.

La radiothérapie stéréotaxique peut également étre
proposée pour le cancer localisé de la prostate. Elle
représente une alternative plus rapide et plus précise
en comparaison a la radiothérapie traditionnelle. Les
études montrent des taux de succés comparables avec
moins d'effets secondaires, soulignant le potentiel de la
SBRT pour le traitement du cancer de la prostate.

Enfin, un nombre croissant de patients sont traités par
radiothérapie pour un cancer de la vessie. Ce traitement
conservateur est une nouvelle alternative thérapeu-
tique qui peut étre proposée dans certaines conditions.
Ceci permet d'éviter une cystectomie et d'offrir une
meilleure qualité de vie aux patients. Lapplication de la
radiothérapie adaptative tire dans cette indication son
bénéfice maximal vu la variation rapide et fréquente du
volume de la vessie en cours de traitement.

Toutes ces évolutions en radiothérapie sont en concor-
dance avec la démarche de progres et d’amélioration
des soins de notre service, tant sur le plan oncologique
gu’en terme de qualité de vie pour nos patients.
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Radiotherapy innovations in 2023

The recent introduction of the artificial intelligence-powered linear
accelerator Ethos® in our department now allows us to offer patients
continuous and real-time adaptation of their radiation therapy treat-
ment based on the patients’daily anatomy.

In 2023, this adaptive radiotherapy was performed for the first time in
the world in “breath-hold" to treat gastric lymphomas. This approach
allows for a reduction of the irradiation margins while preserving adja-
cent organs.

Another area of innovation is stereotactic radiotherapy (SBRT) for liver
tumors with mechanical ventilation assistance, which is an alternative to
surgery for selected cases. Since 2018, non-invasive ventilation assis-
tance, called MANIV, has been adopted, reducing irradiation margins
and improving treatment quality. In October 2023, the Cliniques univer-
sitaires Saint-Luc became the first center to integrate MANIV into their
routine clinical practice for treating liver tumors.

Stereotactic radiotherapy can also be offered for localized prostate can-
cer. It represents a faster and more precise alternative compared to tra-
ditional radiotherapy. Studies show comparable success rates with
fewer side effects, highlighting the potential of SBRT for the treatment
of prostate cancer.

Finally, an increasing number of patients are being treated with radio-
therapy for bladder cancer. This conservative treatment is a new thera-
peutic alternative that can be offered under certain conditions. The
application of adaptive radiotherapy in this indication is of maximum
benefit due to the rapid and frequent variation in bladder volume
during treatment. This makes it possible to avoid cystectomy and offer
patients a better quality of life.

All these developments in radiotherapy align with our department's
commitment to progress and improve patient care regarding oncologi-
cal outcomes and quality of life.

Adaptive radiotherapy, artificial intelligence, stereotactic
radiotherapy, mechanically assisted and non-invasive ventilation
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LA RADIOTHERAPIE ADAPTATIVE EN INSPIRATION BLOQUEE DU LYMPHOME GASTRIQUE

241

Xavier Geets

Le lymphome B de type MALT de l'estomac se développe
a partir des tissus lymphoides associés a la muqueuse
gastrique. Rare, ce lymphome indolent est le plus souvent
associé a une gastrite a Helicobacter Pylori, dont l'inflam-
mation et la stimulation immunitaire chroniques sont
le terreau de son développement. Chez ces patients,
I'éradication de I'Helicobacter pylori par antibiothérapie
est le traitement de premiére intention. Néanmoins, en
cas déchec du traitement ou de récidive (20-30%), ou
lorsque I'Helicobacter Pylori n'est pas identifié (10% des
cas), le traitement de choix reste la radiothérapie locale.
Des faibles doses de radiothérapie, de l'ordre de 24 a
30 Gy, permettent en effet d'obtenir des taux de réponse
compléte de I'ordre de 98 a 100%, et une excellente survie
sans récidive a 5 ans.

Bien qulefficace, la radiothérapie de l'estomac est un
véritable challenge technique. En effet, situé sous le
diaphragme, I'estomac subit des mouvements cycliques
importants lors de la respiration. De plus, la forme et le
volume de l'estomac se modifient constamment en fonc-
tion de son degré de remplissage et de son péristaltisme.
En radiothérapie conventionnelle, une large marge de
sécurité est donc appliquée autour de I'estomac afin de
garantir son irradiation adéquate malgré ces mouvements
respiratoires et déformations quotidiennes. Cette irradia-
tion large se fait au détriment des organes sains, tels que
le cceur et les reins, dont I'exposition aux radiations ioni-
santes peut conduire sur le long terme a des cardiopathies
ou néphropathies radiques, malheureusement irréver-
sibles. Réduire la toxicité a long terme de la radiothérapie
est donc un enjeu majeur, en particulier pour une maladie
hautement curable et chez des patients dont l'espérance
de vie est longue.

L'accélérateur linéaire Ethos® (Varian®) installé a Saint-

Luc en 2021 offre une opportunité unique pour la prise
en charge de ces patients. En effet, grace a l'intelligence

artificielle et limagerie embarquée de haute qualité,
I'Ethos® permet d'identifier a chaque séance de radio-
thérapie la position et la forme exacte de la cible et des
organes de voisinage, et d'adapter la balistique d'irradia-
tion a I'anatomie du jour. Ceci garantit une couverture de
dose adéquate a la tumeur, tout en préservant de fagon
optimale les organes adjacents.

Nous avons donc implémenté pour la premiére fois au
monde un protocole de radiothérapie adaptative pour ces
lymphomes gastriques. Cette technique comporte deux
volets. Le premier consiste a acquérir les images scanogra-
phiques et a délivrer le traitement lorsque le patient est en
inspiration bloquée profonde. Pour ce faire, une imagerie
surfacique (Identify® - Figure 1) installée dans la salle de
traitement nous indique en temps réel lorsque le patient
est en inspiration bloquée (apnées volontaires de 20 a
30 secondes), afin de synchroniser I'imagerie et l'irradiation.
S'amender du mouvement respiratoire permet d'améliorer
la qualité des images scanographiques (Figure 2), indis-
pensable a la radiothérapie adaptative, et réduit considé-
rablement les incertitudes de ciblage liées a la respiration
lors de lirradiation. Le second volet est la radiothérapie
adaptative a proprement parler, durant laquelle l'intelli-
gence artificielle va identifier avec précision les contours
de l'estomac et des organes de voisinage sur l'imagerie du
jour, et réoptimiser le traitement pour garantir un ciblage
précis de l'estomac et une épargne maximale des organes
que I'on souhaite préserver (Figure 3).

Linspiration bloquée combinée a la radiothérapie adap-
tative nous permet ainsi de réduire considérablement
les marges de sécurité appliquées autour de l'estomac,
et donc le volume de tissus irradiés, directement corrélé
a la toxicité. A ce jour, quatre patients ont pu bénéficier
de ce traitement révolutionnaire. D'autres suivront, et les
indications de cette technique seront progressivement
étendues a d'autres cancers, pour le bien de nos patients!



C

Limagerie de surface (Identify®) est réalisée au moyen de 3 caméras (A) disposées autour de l'accélérateur. Elle permet de visualiser en
temps réel le surface du patient (B) et de monitorer les apnées répétées du patient (C) durant 'acquisition des images scanographiques
et la délivrance du traitement.
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On note une amélioration significative de la qualité de limage, principalement par suppression des artéfacts de mouvement liés a
la respiration
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Le CT scanner de planification (figure A) est utilisé lors de [étape de préparation du traitement, sur lequel lestomac (contour vert) et sa
marge de sécurité (contour rouge) sont représentés. Lors du traitement, un CBCT est acquis (figure B), sur lequel lintelligence artificielle
identifie la forme et la position réelles de lestomac et des organes a risque lors du traitement. La dose est ensuite réoptimisée durant
la séance de radiothérapie afin de garantir une couverture optimale de la cible (figure D) par rapport a la dose initialement planifiée

(figure C).

RADIOTHERAPIE STEREOTAXIQUE DES TUMEURS DU FOIE : VENTILATION, PRECISION, ACTION!

Geneviéve Van Ooteghem

Introduction

La prise en charge radicale et curative des cancers du
foie (hépatocarcinomes) ou des métastases hépatiques
d'origine colorectales peut étre envisagée de différentes
manieres aujourd’hui. Bien que la chirurgie reste le
premier choix thérapeutique, lorsque cette derniere ne

peut étre proposée au patient, la prise en charge peut
également étre relayée a la « toolbox » de I'équipe multi-
disciplinaire de notre institution, dont la radiothérapie
(RT) stéréotaxique fait partie (1, 2).



La radiothérapie stéréotaxique et le mouvement
respiratoire

La radiothérapie est dite stéréotaxique quand elle délivre
de tres hauts niveau de doses ablatives (6 a 20 Gy par frac-
tion, contre 2 Gy par fraction dans un traitement de RT
conventionnelle) sur cancers localisés des volume modérés.
Ceci requiert donc un tres haut niveau de précision.

La RT stéréotaxique des tumeurs hépatiques (cancers
primitifs ou métastases) reléve d'un niveau de complexité
plus important en raison de la respiration. La respiration
induit en effet un mouvement sur le foie, qui est loca-
lisé juste au-dessous du muscle respiratoire principal,
le diaphragme! Ce mouvement, qui peut parfois étre
de 2a 3 cm, altére la qualité des images nécessaires a la
vérification de la précision pendant les traitements, mais

impose surtout d'irradier futilement un large volume
«occupé » par la tumeur pendant les cycles respiratoires
(Figure 1). Nous utilisons donc des marges d'irradiations
de 8 a 15 mm, afin de bien couvrir la tumeur. Ces marges
sont adaptées de manieres individuelle a la respiration de
chaque patient. Mais ces marges peuvent parfois entrainer
de la toxicité sur le foie lui-méme (risque de dysfonction
hépatique), ou sur les organes a proximité, comme le
duodénum (risque d'ulcére), le colon (douleur et ulcere),
le rein (dysfonction), la paroi thoracique (douleurs neuro-
pathiques) ou simplement réfuter le patient a la radiothé-
rapie si on anticipe une toxicité délétére pour le patient.

CBCT MANIV

Comparaison entre les images de préparation au traitement lors du scanner de simulation (CT sim) et les images disponibles en
respiration libres pendant un traitement de radiothérapie (CBCT) et le méme patient en apnée grace a MANIV (CBCT MANIV).
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La ventilation non-invasive en radiothérapie FIGURE 2. Installation du respirateur et du patient en salle de radiothérapie.

Depuis 2018, le service de radiothérapie des Cliniques
universitaires Saint Luc développe une technique inno-
vante qui utilise des respirateurs pour délivrer une venti-
lation de maniére tout a fait non-invasive, donc sans
sédation, sur les patients (Figure 2 & 3) (3, 4). Cette tech-
nique est appelée MANIV « Mechanically assisted and
non-invasive ventilation ». Une des actions de MANIV est
de permettre des apnées répétées d'une durée de 20 a
30 secondes sans aucun effort du patient. Qui plus est,
cette technique permet de figer le foie en apnée, facilitant
ainsi lirradiation. De plus, MANIV garantit la reproduc-
tibilité de ces apnées, et ainsi la précision du traitement.
MANIV permet donc de faire fi du mouvement respira-
toire, réduire les marges d'irradiation, réduire la toxicité
de la radiothérapie, et offrir ce traitement a davantage
de patients (5). Cette technique a déja été utilisée chez
des patients agés de 35 a 92 ans, qu'ils aient ou non des
antécédents ou co-morbidités respiratoires. La cirrhose ou
a bronchite chronique ne sont en rien des contre-indica-
tions a cette technique, par exemple. Aujourd’hui, grace a
MANIV, les marges d'imprécision liées a la respiration sont
réduites d'un facteur 2 (5 mm de marge résiduelle contre
8 a 15 mm). Aucune complication liée a MANIV n‘a été
observée. Sa tolérance est excellente.

FIGURE 3. Notre équipe de radiothérapie aux Cliniques universitaires Saint-Luc.

Degauche adroite : PrMichael Parkes, physiologiste et expert en techniques de ventilation (Universiteit van Amsterdam), Pr Genevieve
Van Ooteghem, radiothérapeute spécialisée dans les cancers digestifs, Francisca Neves et Enrique Alavrez Moreno, 2 technologues
en radiothérapie.
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MANIV disponible en routine depuis 2023 pour les
tumeurs du foie!

Depuis octobre 2023, nous sommes le seul centre a
proposer cette technique en routine clinique pour lirra-
diation a visée curative des hépatocarcinomes ou des
métastases d'origine colorectales. MANIV nous permet
d’améliorer la qualité de nos traitements, et facilite 'accés

a la radiothérapie stéréotaxique a davantage de patients,
qui jusqu'alors étaient parfois exclus de toute possibilité
thérapeutique locale. Prochainement, cette technique
sera proposée pour l'irradiation stéréotaxique des cancers
du pancréas.
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RADIOTHERAPIE STEREOTAXIQUE POUR LE CANCER PROSTATIQUE LOCALISE

Ad Vandermeulen

Le cancer de la prostate est le cancer le plus fréquemment
diagnostiqué chez'homme en Europe et est associé a une
morbidité et une mortalité substantielle. La chirurgie et la
radiothérapie sont deux modalités de traitement curatif
efficaces pour les patients atteints de cancer de la pros-
tate (1). Le choix entre ces 2 modalités de traitement est
déterminé par des facteurs spécifiques au patient et a
la tumeur. Bien que les progres dans le traitement aient
considérablement amélioré les taux de survie, la quéte
de thérapies moins invasives et plus efficaces se poursuit.
Dans ce contexte, la radiothérapie stéréotaxique (SBRT) a
émergé comme une option de traitement prometteuse
pour le cancer prostatique localisé.

Radiothérapie Conventionnelle vs Radiothérapie
Stéréotaxique
La radiothérapie conventionnelle pour le cancer prosta-

tique localisé implique généralement I'administration de
radiation sur 4 a 6 semaines (20 a 30 séances), avec des

fractions quotidiennes ciblant la prostate et les tissus envi-
ronnants. Cette approche vise a éliminer les cellules cancé-
reuses tout en minimisant les dommages aux tissus sains.
Cependant, la durée prolongée du traitement peut étre
difficile pour les patients.

La SBRT, en revanche, est une forme plus précise et ciblée de
radiothérapie. Elle implique I'administration de doses plus
élevées de radiation délivrées en moins de sessions, en réali-
sant le traitement en seulement quelques jours. Le terme
«stéréotaxiquen fait référence au ciblage précis des tumeurs
a l'aide de coordonnées tridimensionnelles, permettant
une précision extréme dans I'administration de la radiation.
Cette précision est facilitée par des techniques d'imagerie
avancées telles que I'IRM ou les scanners CT. (Figure 1)

La radiothérapie conventionnelle est déja trés efficace et
bien tolérée chez les personnes atteintes de cancer de la
prostate. Mais pour les patients, avoir ce traitement admi-
nistré aussi efficacement en cing jours plutot qu'en quatre
semaines a d'énormes implications, notamment en terme
de qualité de vie.
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Dans les études, lors du suivi a cing ans, les patients traités
par SBRT présentaient un taux de réussite biochimique
similaire a ceux traités par radiothérapie conventionnelle,
a 96% contre 95%. Les effets secondaires n'‘étaient pas
significativement différents entre les deux groupes, a 5,5%
(SBRT) et 3,2% (radiothérapie conventionnel) (2).

Perspectives futures

Actuellement, les indications, basées sur des caractéris-
tiques spécifiques du patient et du cancer, sont encore
assez limitées. A l'avenir, la SBRT devrait étre utilisée pour
de plus en plus de patients. Grace a la radiothérapie adap-
tative, il sera possible d'affiner la précision de l'irradiation
et de minimiser les effets secondaires (3). Des études sont
également en cours pour voir si le nombre de fractions
peut étre encore réduit.

Gy - Treatment Approved - N

Conclusion

La radiothérapie stéréotaxique représente une avancée
significative dans le traitement du cancer prostatique
localisé, offrant une alternative aussi efficace que la radio-
thérapie conventionnelle, grace au respect de conditions
tres strictes de précision. Les avantages d'une durée de
traitement plus courte, d'une précision accrue et d'une
amélioration de la qualité de vie soulignent le potentiel
de la SBRT pour révolutionner les soins du cancer de la
prostate. La recherche et les progres technologiques se
poursuivant, 'avenir est prometteur et permettra d'affiner
et d'individualiser les approches thérapeutiques pour les
patients atteints d'un cancer de la prostate localisé.
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LA RADIOTHERAPIE (ADAPTATIVE) POUR LE CANCER DE LA VESSIE

Sofie Heylen

En Belgique, en 2021, 2096 hommes ont eu un nouveau
diagnostic de cancer de la vessie, contre 573 femmes, a un
age moyen au moment du diagnostic de 74 ans (1).

Le cancer de la vessie est divisé en deux catégories: le
cancer de la vessie non infiltrant le muscle (NMIBC), traité
par résection locale suivie d'installations, et le cancer de
la vessie infiltrant le muscle (MIBC). Ce dernier nécessite
un traitement plus invasif par cystectomie radicale avec
curage lymphatique et création d'une néo-vessie par
stomie dite de Bricker, avec ou sans chimiothérapie néoad-
juvante. Or, vivre avec une stomie a un impact négatif sur la
qualité de vie des patients. Une alternative moins connue
a ce traitement, mais néanmoins validée par la littérature,
est le traitement trimodal qui comprend une résection
endoscopique transurétrale maximale de la tumeur vési-
cale, suivie d'une radio-chimiothérapie concomitante.
La radiothérapie a pour objectif déradiquer toutes les
cellules tumorales résiduelles (au niveau macro- et micros-
copique). La chimiothérapie (Mitomycine-5FU, Cisplatine,
Gemcitabine) est utilisée a visée radiosensibilisante pour
rendre la radiothérapie plus efficace (2). Suite a ce traite-
ment, le patient peut développer des effets secondaires
principalement au niveau urinaire et digestif, qui néces-
sitent parfois une prise en charge médicamenteuse afin
de les soulager (3). Le gros avantage de ce traitement est
certainement que le patient conserve sa vessie. La déci-
sion quant a savoir si un patient est un candidat pour un
traitement préservant la vessie est habituellement prise
lors des concertations oncologiques multidisciplinaires,
qui tient également compte des souhaits du patient.

Avant tout traitement de radiothérapie, une séance de
préparation, appelée la « simulation », est nécessairement
effectuée. Cette séance de simulation permet d’acquérir un

scanner du patient installé dans une position stable et repro-
ductible, qui sera conservée tout au long du traitement. Ce
scanner permet de délimiter I'organe cible (la vessie) ainsi
que tous les organes a risque localisés a proximité (rectum,
sigmoide, colon, intestin gréle, tétes fémorales). Sur base
de ce scanner, un plan de traitement est ensuite préparé
afin d'assurer qu'une dose spécifique sera bien délivrée a la
vessie, tout en préservant autant que possible les organes a
risque. Dans le cadre du traitement trimodal du cancer de la
vessie, une dose de 55 Gy en 20 fractions est recommandée.
Pour les patients pour lesquels une série de 20 séances n'est
pas possible, un schéma palliatif peut étre proposé, admi-
nistrant 36 Gy en 6 fractions, une fois par semaine. Cela
permet d'obtenir un bon contrdle local sans effets secon-
daires prononcés du traitement (4).

En radiothérapie classique, le plan de traitement est délivré
tel quel a chaque session sans tenir compte des variations
anatomiques quotidiennes possibles. Or, la vessie est un
organe qui peut changer de volume rapidement, que
ce soit d'une séance a une autre ou pendant une méme
séance. Il en va de méme pour la position de l'intestin gréle
qui souvent repose sur le dome de la vessie. Or l'intestin
gréle est particulierement sensible aux hautes doses de
radiothérapie. Labsence d'adaptation du plan de traite-
ment a ces variations anatomiques quotidiennes pourrait
donc mener a moins bien couvrir la vessie, si elle devait
étre plus volumineuse que prévu,ou irradier davantage l'in-
testin gréle (et donc induire plus de toxicité) en cas inverse.

La radiothérapie adaptative vient en réponse a cette
problématique. Grace a l'intelligence artificielle, tous les
volumes (vessie, intestin gréle, ...) sont adaptés a l'ana-
tomie du jour du patient. Un nouveau plan est ensuite
immédiatement recalculé et délivré. Lutilisation de la

248



249

radiothérapie adaptative nous permet ainsi de traiter la
vessie de maniére beaucoup plus précise tout en préser-
vant mieux lintestin environnant. (Figure 1) Depuis
octobre 2021, le service de radiothérapie des Cliniques
universitaires Saint Luc s'est équipé d’'une machine dédiée
a la radiothérapie adaptative principalement pour le trai-
tement de patients atteints de cancer de la prostate. En
2023, a St. Luc, 34 patients atteints de cancer de la vessie
ont été traités par radiothérapie, et nous nous attendons a
ce que ce nombre augmente a I'avenir.

) scheduled

En conclusion, la radiothérapie dans le cancer de la vessie
montre un intérét grandissant dans la prise en charge
curative des patients, permettant d'éviter la chirurgie de
cystectomie. Elle nécessite cependant une prise en charge
spécifique sous réserve d'une toxicité qui peut égale-
ment altérer le confort des patients (entérite ou cystite
radique). C'est pourquoi la radiothérapie adaptative se
positionne comme un atout majeur dans le traitement de
ces patients, offrant la possibilité de mieux cibler la vessie,
mieux protéger les organes sains.
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