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LA RADIOTHERAPIE DES PATHOLOGIES
NON TUMORALES .

UN BREF HISTORIQUE ET POSSIBILITES EN 2024

Coun G (1)

Resume : La radiothérapie des pathologies non tumorales
posséde une longue histoire. L'absence de preuves d’'un
niveau élevé, les alternatives thérapeutiques et la peur
d’effets secondaires (en particulier le cancer radio-induit)
ont réduit certaines indications a peau de chagrin durant
la seconde moitié du 20°™ siécle. D’autres ont logique-
ment été abandonnées. Deux exceptions existent concer-
nant cette diminution. D’une part, certains pays d’Europe
centrale (I'Allemagne en particulier) continuent d’utiliser
réguliérement la radiothérapie dans des pathologies telles
que l'arthrose, la fasciite plantaire, les tendinopathies chro-
niques, la maladie de Dupuytren ... D’autre part, le dévelop-
pement de la radiothérapie stéréotaxique ablative a permis
d’envisager de nouvelles indications qu’elles soient céré-
brales (malformations artério-veineuses, névralgie du tri-
jumeau, troubles obsessionnels compulsifs) ou cardiaques
(tachycardie ventriculaire). Nous présentons, de fagon non
exhaustive, quelques indications (ou plutot possibilités) de
radiothérapie dans les pathologies non tumorales utilisées
en 2024.

Mots-cLEs : Radiothérapie - Pathologie bénigne -
Pathologie non tumorale - Radiothérapie anti-
inflammatoire - Radiothérapie stéréotaxique ablative

INTRODUCTION

Surtout connue dans le monde médical actuel
comme un traitement oncologique, la radiothé-
rapie (RT) posséde également une histoire riche
dans les pathologies non tumorales. Les avan-
cées radiobiologiques et techniques conjuguées
a une utilisation empirique de plus d’un siécle
ont permis un regain d’intérét de la RT dans ce
type d’indications. La radiobiologie des faibles
doses (< 0,7-1 Gy par fraction) et leur poten-
tiel anti-inflammatoire en est un exemple. La RT
stéréotaxique ablative (en particulier cérébrale),
combinant la délivrance d’'une haute dose de RT
en une ou peu de fractions avec une précision
(infra)millimétrique et un gradient de dose élevé,
en est un autre.

Cet article vise a faire le point sur les indi-
cations (devrait-on plut6t dire «possibilités») de
la RT dans les pathologies non tumorales en
2024. Nous commencerons par une breve intro-
duction historique avant de lister, de facon non

(1) Service de Radiothérapie, CHU Liege, Belgique.

RADIOTHERAPY FOR NON-TUMORAL DISORDERS :
A BRIEF HISTORY AND INDICATIONS IN 2024

Summary : Radiotherapy for non-tumoral disorders has
a long history. Lack of high-level evidence, therapeutic
alternatives and fear of side effects (particularly radiation-
induced cancer) reduced some indications to a trickle during
the second half of the 20" century. Others were logically
abandoned. There are two exceptions to this trend. On the
one hand, some Central European countries (Germany in
particular) still use radiotherapy regularly for diseases such
as osteoarthritis, plantar fasciitis, chronic tendinopathies,
Dupuytren’s disease, etc. On the other hand, the develop-
ment of stereotactic ablative radiotherapy has opened up
new indications, whether cerebral (arteriovenous malfor-
mations, trigeminal neuralgia, obsessive-compulsive disor-
ders) or cardiac (ventricular tachycardia). In this article, we
present a non-exhaustive list of some indications (or rather
possibilities) for radiotherapy in non-tumoral disorders in
2024.

Kevworps : Radiotherapy - Benign disease - Non-
tumoral disorder - Anti-inflammatory radiotherapy -
Stereotactic ablative radiotherapy

exhaustive, les possibilités actuelles de la RT en
les classant par systéme. Certaines d’entre elles
seront traitées plus en détails par la suite. Il est
entendu qu’il nous est impossible, pour chaque
pathologie traitée, de dresser un tableau com-
plet et référencé a la fois épidémiologique, cli-
nique, physiopathologique et thérapeutique.

Par ailleurs, signalons, dés a présent, le
caractére controversé de certaines indications
ainsi que la grande disparité entre pays concer-
nant 'usage de la RT pour des pathologies non
tumorales.

BREF HiIsSTORIQUE DE LA RT DEs
PATHOLOGIES NON TUMORALES

La fin dannée 1895 est souvent considérée
comme la période marquant le début de la phy-
sique moderne. Elle correspond a la découverte
des rayons X par W. Roentgen qui sera suivie
par celle de la radioactivité par H. Becquerel.
Rapidement, on remarque les premiers effets
biologiques de ces rayonnements par I'intermé-
diaire de leurs effets secondaires (érythéme,
épilation) dont on ne comprendra 'ampleur de
certains (en particulier tardifs) qu’'un peu plus
tard.
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Au vu de la faible pénétrance des premiers
rayonnements, la RT va d’abord, essentiel-
lement, concerner les pathologies cutanées,
prolifératives ou inflammatoires. La premiéere
utilisation est d’ailleurs souvent attribuée au
traitement d’'une hypertrichose dorsale chez une
fillette de 5 ans. Le résultat témoigne de I'ambi-
guité de l'usage de la RT, efficace mais dange-
reuse en cas de mauvaise indication, a savoir
la disparition de I’hypertrichose au prix d’'une
cyphoscoliose prononcée avec le temps (1).

Les avancées dans la dosimétrie, la repro-
ductibilité des traitements et la compréhen-
sion de la qualité du rayonnement permettent
ensuite d’étendre les indications. L'effet anti-
inflammatoire des rayons a faible dose est
remarqué trés t6t et utilisé dans les patholo-
gies infectieuses (pneumonie, gangrene) et non
infectieuses (lichen, eczéma, arthrite) (2). La RT
devient également indiquée dans la spondylar-
thrite ankylosante au vu de son efficacité sur les
signes et symptdmes de la maladie (3). Cette
indication devient cependant «rapidement»
obsoléte, vu les alternatives médicamenteuses
et suite a I'observation d’'une augmentation de
cancers (y compris des leucémies) chez les
patients traités par RT (4).

Face a ces développements de traitements
alternatifs et a ce risque de cancer radio-induit
(CRI), l'utilisation de la RT dans les patholo-
gies non tumorales (en particulier pour son effet
anti-inflammatoire) diminue fortement dans la
seconde moitié du 20°m siécle (5). Cette baisse
d’intérét présente deux exceptions. La premiere
est qu’elle ne concerne pas la RT en condi-
tions stéréotaxiques ablatives qui se développe
durant cette méme période. La seconde est
qu’elle ne concerne pas I'Europe centrale, et en
particulier ’'Allemagne, ou ce type d’indications
de RT représente toujours 10 a 30 % de I'acti-
vité des services (6).

LE RISQUE DE CANCER RADIO-INDUIT
(CRI)

L’histoire de la RT des pathologies bénignes
est intimement liée au risque de CRI qui a, sans
doute, été la raison principale de son désintérét
au fil du temps. Mais afin d’évaluer correctement
ce risque, il est important d’en comprendre les
principaux déterminants (voire de le quantifier).

Le CRI est un effet secondaire qualifié de sto-
chastique, se développant sur un horizon supé-
rieur a 10-15 ans pour les cancers solides et
dont il est presque impossible de pouvoir se pré-
munir entierement (exception faite des patients

avec une espérance de vie limitée). Parmi les
parameétres importants a prendre en compte, on
retrouve la dose, le volume et le type de tissus
irradiés, les prédispositions génétiques (en par-
ticulier certains syndromes génétiques rares) et
I'age (7). Les enfants et jeunes adultes ont, par
exemple, un risque de CRI jusqu’a 6 fois supé-
rieur au reste de la population. Ceci explique
le taux de leucémie observé dans la RT des
spondylarthrites ankylosantes ou I'on irradiait,
chez de jeunes patients, un volume de tissu
trés radiosensible : la moelle osseuse hémato-
poiétique. A conftrario, on peut estimer la dose
efficace, grandeur utilisée pour prédire le risque
stochastique des radiations ionisantes, lors
d’'une RT d’une fasciite plantaire (6 x 0,5 Gy)
de 'ordre de 2,5 mSv (adapté de (8)). A titre de
comparaison, cette dose efficace est inférieure
a de nombreuses indications de radiologie dia-
gnostique ou interventionnelle.

Ces éléments permettent de relativiser le
risque de CRI chez le sujet agé a de faibles
doses, pour des volumes restreints et des tis-
sus peu radiosensibles d’'un point de vue de
'oncogenése. Le risque de CRI peut ainsi étre
raisonnablement qualifié de négligeable dans
la RT anti-inflammatoire des extrémités chez la
personne agée. Encore faut-il maintenant que le
traitement soit jugé efficace ...

INDICcATIONS/POSSIBILITES DE RT
EN 2024

Le Tableau | reprend, de fagon non exhaus-
tive, quelques pathologies pour lesquelles la
RT est utilisée ou envisagée dans le monde en
2024. Certaines de ces indications sont contro-
versées, voire expérimentales. D’autres ne sont
pas retenues en Belgique a cause d’un niveau
de preuve faible, d’alternatives thérapeutiques
(jugées) supérieures, ou d’un niveau d’exper-
tise insuffisant (du spécialiste référent et/ou du
radiothérapeute). Nous proposons de parcourir
brievement quelques-unes de ces indications.

SYSTEME NERVEUX

MALFORMATIONS ARTERIO-VEINEUSES (MAV)

Les MAV sont des anomalies, le plus sou-
vent congénitales, causées par des connexions
anormales artério-veineuses sans interposition
d’un réseau de capillaires. Le plus souvent céré-
brales et asymptomatiques, les MAV peuvent
étre révélées fortuitement ou/et lors de la mise
au point de céphalées, de crises d’épilepsie ou
de conséquences d’'un accident vasculaire céré-
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Tableau I. Exemples d’indications et/ou possibilités de RT dans les pathologies non tumorales
avec schéma de dose associé

Pathologie, symptdme, syndrome

Malformation artério-veineuse*

Exemple de schéma de RT

1 x 20 Gy stéréotaxique
25 x 2 Gy stéréotaxique

Névralgie du trijumeau

1 x 80 Gy stéréotaxique

Nerveux

Troubles psychiatriques :
troubles obsessionnels compulsifs (TOC )

1 x 100 Gy stéréotaxique

Tremblement, Parkinsonisme

1 x 100 Gy stéréotaxique

Alzheimer 5x2Gy

Hypersialorrhée 4 x5 Gy

Fasciite plantaire* 6x0,5 Gy

Arthrose* 6x0,5 Gy

Ostéo-articulaire Tendinopathie* 6x0,5Cy

Musculo-squelettique

Synovites villonodulaires*

20-25 x 2 Gy post-chirurgie

Ossifications hétérotopiques*®

1 x 7 Gy pré- ou post-chirurgie
5 x 3,5 Gy post-chirurgie

Tachycardie ventriculaire

1 x 20 Gy stéréotaxique

Cardiovasculaire

Fibrillation auriculaire

1 x 20 Gy stéréotaxique

«Fibromatoses» (Dupuytren, Ledderhose, Lapeyronie)*

10 x 3 Gy

Chéloides* 3 x 7 Gy post-chirurgie (curiethérapie)

. L 8 x 0,75 Gy

Peau et tissus mous Psoriasis 10x5 Gy
5x1,5 Gy

Hidradénite suppurée 3x75Gy

Gynécomastie* 1x10 Gy

Rejet de greffes solides 10x 0,8 Gy (TLI)

Gl Hypersplénisme* 10 x 1 Gy

. . " 10 x 2 Gy

Orbitopathie de Graves 20x1 Gy

En gras, les indications traitées plus en détails dans le texte. *RT pratiquée par le service de Radiothérapie du CHU de Liége sur les

3 dernieres années. TLI : Total Lymphoid Irradiation

bral. Si une indication thérapeutique est posée
(parfois difficilement), trois approches coexistent
(seules ou combinées) : chirurgie, embolisation
endovasculaire et RT (9).

La RT est utilisée dans une approche sté-
réotaxique et, le plus souvent, a haute dose
par fraction (ex. une seule fraction de 20 Gy).
Elle permet, dans certaines séries/indications,
un taux d’oblitération pouvant atteindre 80 % a
3-5 ans. Elle agit sur les cellules de la paroi des
vaisseaux (fibroblastes, cellules musculaires
lisses et endothéliales), occasionnant sténose,
thrombose et occlusion des vaisseaux sans
augmenter (bien que ce soit débattu) le risque
hémorragique sur la période de latence. Les
effets secondaires d’un tel traitement dépendent
de nombreux facteurs (ex. localisation, taille et
morphologie de la MAV) et peuvent consister en

céphalées, crises d’épilepsie ou déficits neuro-
logiques le plus souvent transitoires (9).

NEVRALGIE DU TRIJUMEAU

La névralgie du trijumeau s’exprime, dans
sa forme classique, par des douleurs paroxys-
tiques répétées d’un territoire innervé par le nerf
trijumeau. On distingue les causes primaires
(«idiopathiques» ou dans lesquelles un conflit
vasculonerveux est identifié) des causes secon-
daires (ex. la sclérose en plaques). L'arsenal
thérapeutique consiste en traitements médi-
camenteux en premiére intention. Parmi les
traitements non médicamenteux, on retrouve les
interventions percutanées (injection de glycérol,
radiofréquence, compression par ballonnet) ou
la chirurgie de décompression microvasculaire.
La RT stéréotaxique ablative s’inscrit comme
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une alternative a la chirurgie, principalement
quand celle-ci est a haut risque de complica-
tions (10).

La RT utilise de trés hautes doses (jusqu’a
90 Gy) de rayonnement ionisant délivrées en
une fraction et dirigées sur le nerf V dans sa
zone rétro-gassérienne sur 5 a 8 mm de lon-
gueur. Son but est de stopper la transmission
nerveuse du signal douloureux par dégénéres-
cence axonale. Ce processus s’installe entre 1
a 12 mois.

Zeng et coll. ont réalisé un essai randomisé
englobant 441 patients et comparant la RT a
la chirurgie de décompression microvasculaire
(11). A deux ans de suivi, le pourcentage de
reponse complete était de 83 % pour le groupe
chirurgie contre 25 % dans le groupe RT. On
n’observait, par contre, pas de différence signi-
ficative concernant le taux de réponse (com-
plete + soulagement «évident») entre les deux
groupes. Les deux effets secondaires les plus
fréquents de la RT impliquaient la perte du
réflexe cornéen et une dysesthésie faciale. On
notait moins de complications séveres dans le
groupe RT que dans le groupe chirurgie.

AUTRES POSSIBILITES DE LA RT

Parmi les autres possibilités, on retrouve des
essais de RT dans la maladie d’Alzheimer (a
faible dose, au stade expérimental (12)), dans
certains types de tremblements (y compris dans
la maladie de Parkinson (13)) ou de pathologies
psychiatriques (troubles obsessionnels compul-
sifs) (14). La RT peut également étre utilisée
dans la gestion des sialorrhées associées a cer-
taines maladies neurologiques (15).

OSTEO-ARTICULAIRE/MUSCULO-SQUELETTIQUE

OSSIFICATIONS HETEROTOPIQUES

Les ossifications hétérotopiques (OH)
consistent en la formation pathologique d’un
tissu osseux au sein d'un tissu mou. Elles
peuvent survenir dans le cadre de chirurgie, de
traumatismes musculo-squelettiques et/ou de
Iésions du systéme nerveux central. Le méca-
nisme de cette ossification reste partiellement
inconnu et peut différer en fonction des causes,
voire des localisations. La RT permettrait d’inhi-
ber la prolifération et la différentiation de cel-
lules souches mésenchymateuses en cellules
ostéoblastiques, en inhibant notamment la voie
BMP-2 (16).

Le traitement des OH invalidantes est chirur-
gical, avec un risque élevé de rechute.

Pour la prévention primaire et secondaire, la
RT et les anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS) sont les deux options les plus étudiées
(au niveau de la hanche) ayant démontré une
efficacité.

Concernant la RT, la dose, le fractionnement
et le timing idéaux restent encore partiellement
inconnus. Actuellement, le plan de traitement le
plus utilisé consiste en une séance de 7 Gy déli-
vrée dans les 4 heures avant la chirurgie (17).
Ce traitement permet des facilités logistiques
bien que la RT post-opératoire et fractionnée
(5 x 3,5 Gy) pourrait étre plus efficace en cas de
risque trés éleve (18). Les effets secondaires
consistent en un possible retard de cicatrisation,
un cedéme transitoire et un risque faible de CRI.

Les AINS sont généralement considérés
comme aussi efficaces que la RT bien qu’une
méta-analyse leur confere une moindre effica-
cité, spécialement pour la prévention des OH
séveres (19). Cependant, les AINS sont consi-
dérés supérieurs pour leur rapport codt/effica-
cité (20) et, des lors, les plus utilisés. La RT est
alors réservée pour les patients a haut risque
d’OH et/ou avec des contre-indications a la
prise d’AINS.

ARTHROSE

L’arthrose est la maladie articulaire la plus
répandue et fait suite a un déséquilibre entre
synthése et dégradation du cartilage et de I'os
sous-jacent. Face a un échec des traitements
conservateurs ou leur contre-indication, la RT
dans cette pathologie est utilisée en Allemagne.

Les données precliniques in vitrolin vivo sug-
gerent un effet «ostéo-immuno-modulateur»
dans les maladies musculo-squelettiques de
doses de RT inférieures a 1 Gy (typiquement
0,3-0,7 Gy) (21). On observe, par exemple, une
moindre production d’IL1-béta, une augmenta-
tion d’IL-10 et une moindre expression d’iNOS
lors de lirradiation de macrophages activés.
Dans des modéles d’arthrite chez I'animal, de
telles doses peuvent impacter le métabolisme
osseux en faveur d’'une moindre érosion en
regard de l'articulation irradiée.

Cliniquement, la situation est plus complexe.
Les données rétrospectives ou prospectives
non contrbélées vont dans le sens d’'une effica-
cité de la RT (22).

Cependant, deux essais contrélés randomi-
sés, comparant RT (6 x 1 Gy) versus sham-RT
dans l'arthrose du genou et de la main, n’ont
pas réussi a démontrer un bénéfice de la RT
(23). Les allemands n’ont cependant pas modi-
fié leur niveau de recommandation arguant des
limitations en termes de sélection des patients,
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d’un effet de taille surestimé et de I'absence de
recours a une deuxieéme série de RT. De plus,
les données précliniques et cliniques semblent
en faveur d’'un schéma optimal avec des doses
<1 QGy.

L'étude allemande ArthroRad Trial a tenté
de comparer deux schémas de RT (6 x 0,5 vs
6 x 0,05 Gy) dans l'arthrose de la main et du
genou (24). L’étude a da fermer pour recrute-
ment insuffisant, mais les résultats a 3 mois
ont montré une efficacité similaire des deux
traitements. L'ombre d’un effet placebo plane,
bien entendu, au-dessus d’un tel résultat. Une
étude Coréenne est en cours pour tenter d’y voir
plus clair en comparant 6 x 0,5 a 6 x 0,05 et
une sham-RT (25). On peut s’interroger cepen-
dant sur le faible nombre de patients planifiés
(38 patients par groupe).

AUTRES POSSIBILITES

La place de la RT dans la fasciite plantaire
a déja été traitée récemment dans cette revue
et reste une belle indication (26). Elle est éga-
lement utilisée en Europe centrale dans les
tendinopathies (ex. les épicondylites (27)). On
retrouve, de maniére plus anecdotique, 'usage
de la RT adjuvante dans la prise en charge des
synovites villonodulaires avec haut risque de
récidive (28).

PEau

«FiBRoMATOSES» : DUPUYTREN, LEDDERHOSE,
LAPEYRONIE

Certaines pathologies fibro-prolifératives, par-
fois qualifiees de «fibromatoses» (Dupuytren,
Ledderhose, Lapeyronie), associent une prolifé-
ration fibroblastique et un dép6t anarchique de
collagene. Ces trois pathologies peuvent occa-
sionner des troubles fonctionnels importants.

Parmi ces trois entités, la maladie de
Dupuytren est la plus fréquente. Au stade
avanceé, des traitements médicaux (injection de
collagénase) ou chirurgicaux (fasciectomie ou
aponévrotomie) peuvent étre proposés. Son étio-
logie est inconnue, mais la maladie est associée
a des prédispositions génétiques, au diabéte,
au tabagisme et a certains médicaments antié-
pileptiques. La maladie débute par une phase
proliférative - (myo)fibroblastique - menant
a la formation de nodules palmaires sous-
cutanés, pour aboutir a un dépbt anarchique
de fibres de collagéne et I'apparition de cordes
et de contractures pouvant entrainer un déficit
invalidant I'extension des doigts concernés. La
radiosensibilité des tissus concernés diminue

durant le décours de la maladie. Lefficacité de
la RT pourrait s’expliquer par la radiosensibilité
des (myo)fibroblastes en prolifération (29).

Des données observationnelles suggérent
I'utilité de la RT soit comme unique traitement
dans la phase précoce de la maladie, soit en
adjuvant pour les stades avancés. Un seul essai
controlé randomisé concerne la RT, mais il com-
parait deux niveaux de doses différents sans
groupe contréle (ou comparé dans le suivi a long
terme a un groupe contréle non randomise). Sur
le suivi a long terme (médiane de 5 ans), 80 %
des patients irradiés présentaient une maladie
stable ou en régression (38 % dans le groupe
contrdle) pour un recours a la chirurgie dans
8 % des cas (30 % dans le groupe contrdle) (30).
L'essai DEPART est actuellement en cours en
Australie pour comparer la RT a un groupe
controle observationnel.

Les seuls résultats de phase Il actuellement
disponibles concernent la maladie (moins fré-
quente) de Ledderhose consistant en une fibrose
nodulaire de 'aponévrose plantaire superficielle
due a une prolifération de fibroblastes. Afin de
pallier 'absence d’essais cliniques randomisés,
la LedRad-study a investigué l'efficacité de la
RT sur la maladie symptomatique comparée a
un groupe sham-RT (31). La RT consistait en
deux séries de 5 séances quotidiennes de 3 Gy
délivrées a 10 semaines d’intervalles (schéma
empiriquement utilisé et testé dans la maladie
de Dupuytren). L’étude a concerné 84 patients
(132 pieds traités) répartis en deux groupes. Le
critere d’évaluation primaire était la réduction de
la douleur basée sur la Numeric Rating Scale
(NRS) a 12 mois du traitement. La douleur pas-
sait d’'une douleur moyenne de 5,6 a 3,6 pour le
groupe sham-RT contre 5,8 a 2,5 pour le groupe
RT (p = 0,03). Notons qu’il n'y avait pas de dif-
férences significatives a 6 mois, mais qu’a 18
mois, 'effet de la RT était encore plus marqué,
3,4 contre 2,1 (p = 0,008). Ces résultats allaient
dans le sens des données observationnelles,
suggérant une efficacité prolongée des rayons.
Le taux de réponse défini comme une diminu-
tion d’au moins 2 unités sur I'échelle NRS était
de 74 % (a 12 mois) et 77 % (a 18 mois) pour
le groupe RT. Parmi les autres criteres d’éva-
luations secondaires, la qualité de vie ainsi que
le «barefoot speed walking» étaient également
significativement améliorés avec la RT.

CHELOIDES

Les chéloides sont des néoformations fibro-
prolifératives intradermiques post-cicatricielles.
La physiopathologie associe une composante
inflammatoire chronique dermique avec activité
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anormale fibroblastique, angiogenése et pro-
duction accrue de collagéne.

Le réle de la RT est limité en monothérapie.
La RT est, par contre, utilisée comme traitement
adjuvant a la chirurgie afin de prévenir le risque
de récurrence estimé > 50 % aprés chirurgie
seule. Une méta-analyse de données observa-
tionnelles a montré un taux de récurrence de
22 % avec RT adjuvante, descendant méme a
15 % en cas de curiethérapie (32). Celle-ci est,
le plus souvent, délivrée en 3 séances de 6-7 Gy
et débutée dans les 6 heures apres l'interven-
tion chirurgicale. A noter qu’avec les protocoles
actuels, I'association chirurgie et RT adjuvante
permet un risque de récidive < 10 % (33).

AUTRES

Parmi les autres possibilités de RT cutanée,
on retrouve des indications plus ponctuelles (et
controversées) dans le psoriasis (34) ou encore
I’hidradénite suppurée (35).

DivERS

CARDIOVASCULAIRE
TACHYCARDIE VENTRICULAIRE

La RT est utilisée, depuis peu, dans certaines
arythmies cardiaques (parfois sous I'acronyme
STAR pour «StereoTactic Arrythmia Radioa-
blation»). Elle consiste a délivrer une haute
dose au niveau du foyer arythmogéne identi-
fié par imagerie ou électrophysiologie (inva-
sive ou non). L'idée est de «fibroser» cette
zone pour provoquer une isolation électrique.
Cependant, le mécanisme d’action exact de la
STAR est encore trés incertain. D’une part, les
doses utilisées peuvent étre qualifiees de «sub-
fibrosantes». D’autre part, l'efficacité de la
RT se fait sur une échelle de temps bien trop
rapide pour étre expliquée exclusivement par
une fibrose du tissu cible. Une étude préclinique
in vivo a suggeéré une reprogrammation de la
conduction cardiaque dans la zone traitée (36).

L'étude ENCORE-VT est une étude de
phase I/ll (37). Elle a recruté 19 patients avec
une tachycardie ventriculaire (TV) réfractaire
aux traitements standards. Le critére d’évalua-
tion primaire d’efficacité était la diminution des
épisodes de TV dans les 6 mois précédant et
suivant l'irradiation (aprés une période de 6
semaines de latence post-STAR). Ce critéere est
passé d’'un nombre médian de 119 les 6 mois
précédant la STAR, a 3 dans les 6 mois sui-
vant la STAR. Le critere d’évaluation primaire
de sécurité concernait les manifestations indé-
sirables séveéres liees au traitement dans les

3 mois. Parmi les effets secondaires possible-
ment ou probablement attribuables a la RT, on
retrouvait un cas de péricardite et un cas d’in-
suffisance cardiaque de grade 3.

Le consortium STOPSTORM est un projet
européen visant a valider la STAR, notamment
par le biais de standardisation de la technique
et d’essais cliniques internationaux multicen-
triques en cours. L'étude RAVENTA vise, par
exemple, a démontrer la faisabilité et la sécu-
rité de la STAR; un rapport préliminaire sur 10
patients n’a démontré aucun effet secondaire de
grade = 3 dans les 30 jours post-RT (38).

Notons finalement qu’il existe également un
intérét de la STAR pour le traitement des fibrilla-
tions auriculaires (39).

AUTRES POSSIBILITES

La RT est connue pour son effet immuno-
suppresseur de par la grande radiosensibilité
de la moelle osseuse hématopoiétique, mais
également des lymphocytes circulants. La RT
avait d’ailleurs accompagné la premiere greffe
cardiaque de l'histoire. Actuellement, elle peut
encore étre, exceptionnellement, utilisée comme
traitement immunosuppresseur dans le rejet de
greffes d’organes sous la forme d’irradiation
totale du tissu lymphoide. On la retrouve égale-
ment comme traitement palliatif de symptémes
liés a un hypersplénisme (40).

D’autres utilisations peuvent concerner |'or-
bitopathie de Graves (41) ou encore la gyné-
comastie sous traitement antihormonal dans le
cancer de la prostate (42).

CONCLUSIONS

La RT des pathologies non tumorales reste
un sujet controversé. Autrefois largement uti-
lisée, elle s’est réduite au fil du temps ou a
logiquement été abandonnée selon les indica-
tions. Les données actuelles et les nouvelles
techniques (notamment la RT stéréotaxique
cérébrale et cardiaque) laissent entrevoir des
(nouvelles) possibilités. Des investigations sup-
plémentaires sont essentielles pour clarifier la
situation (principalement dans les indications
anti-inflammatoires) et identifier les méca-
nismes sous-jacents. Dans ce type d’indications
non tumorales, le risque de cancer radio-induit,
bien que parfois négligeable chez le sujet age,
doit rester au centre des préoccupations et le
patient doit étre correctement informé.
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