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Résumé

La radiologie interventionnelle (RI) s'est considérablement développée depuis les années 90
et tient aujourd'hui une place prépondérante dans la prise en charge des patients atteints de
cancer. L'objectif de cet article est de décrire le principe, les indications, la technique et les
résultats obtenus de trois procédures courantes de Rl oncologique hépatique: I'embolisation
portale préopératoire, la chimio-embolisation intra-artérielle et la radio-embolisation.

L'embolisation portale est fréquemment utilisée en préopératoire d'une hépatectomie
droite dans le but d'hypertrophier le foie gauche et d’augmenter ses capacités fonctionnelles
pour assurer une fonction hépatique suffisante du futur foie restant et éviter les risques
d’insuffisance hépatique post-opératoire. C'est une technique éprouvée, tres bien tolérée

sur le plan clinico-biologique et tres efficace puisqu'elle permet a la plupart des patients
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d'accéder a la chirurgie.

La chimioembolisation intra-artérielle hépatique (CIAH) consiste a injecter dans l'artere
hépatique un agent chimiothérapeutique et un agent embolisant qui vont agir localement
sur les tumeurs hépatiques. Elle est le traitement de référence du CHC de stade B dans la
classification BCLC et est également indiquée dans le traitement des métastases hépatiques,
notamment de tumeurs neuroendocrines.

La radioembolisation hépatique (RE) est une procédure endovasculaire en plein essor
consistant a injecter dans |'artere hépatique des microparticules chargées d'Yttrium 90 (90Y)
qui vont préférentiellement rejoindre les tumeurs et y délivrer des doses tres importantes
tout en limitant la toxicité sur le parenchyme hépatique adjacent. La RE intervient dans le
traitement palliatif des CHC et des métastases hépatiques de cancer colorectal en
échappement thérapeutique. C'est une intervention tres bien tolérée dont la place est
actuellement a définir dans la prise en charge des métastases de tumeur neuro-endocrine et
du cholangiocarcinome non résécable.

La Rl est une discipline en constante évolution dont les techniques éprouvées jouent un réle
essentiel dans la prise en charge oncologique des patients atteints de tumeurs hépatiques
malignes. En oncologie, la Rl est maintenant le 4eme pilier de la prise en charge des patients,

au coté de I'oncologie, de la chirurgie et de la radiothérapie.
Abstract

Interventional radiology (IR) has considerably grown since the 90s and has currently a central
position in the management of patients suffering from cancer. The aim of this paper is to
describe the principle, indications, technique and results of three common hepatic oncologic
IR procedures: preoperative portal vein embolization, trans-arterial chemoembolization and
radioembolization.

Portal vein embolization is performed before a right hepatectomy in order to increase the left
liver volume and functional capacity to ensure adequate liver function of the future remnant
liver and to prevent the post hepatectomy liver failure. It is a proven, well tolerated and
effective technique, allowing most of patients to undergo surgery.

Transarterial chemoembolization consists of an injection of a chemotherapeutic agent and
an embolic agent into the hepatic artery to locally act on liver tumors. It is the standard of

care for BCLC stage B hepatocellular carcinoma and is also recommended for the liver



metastases treatment, mainly from neuroendocrine tumors.

Radioembolization is an IR procedure on the rise that consists of the injection into the hepatic
artery of Yttrium 90 loaded microparticles which will preferentially deliver high dose on the
tumors, sparing the adjacent hepatic parenchyma. Radioembolization is recommended for
the palliative treatment of HCC and for colorectal cancer liver metastases resistant to
treatment. It is a very well tolerated intervention which place has yet to be defined in the
management of neuro-endocrine tumors liver metastases and unresectable
cholangiocarcinoma.

IR is a constantly evolving discipline with proven techniques playing a major role in the
oncological management of liver tumor patients. In oncology, IR is now the 4th patient

management linchpin alongside oncology, surgery and radiotherapy.

Introduction

La radiologie interventionnelle (RI) s'est considérablement développée depuis les années 90
et tient aujourd'hui une place prépondérante dans la prise en charge des patients atteints de
cancer [1].

Chez les patients porteurs de tumeurs malignes du foie, la Rl s'est imposée dans les
algorithmes de prise en charge a tous les niveaux. Elle a permis a la fois d'élargir les
indications de résection chirurgicale hépatique grace au développement de |'embolisation
portale préopératoire, mais aussi de proposer de nouvelles alternatives thérapeutiques
telles que I'ablation tumorale percutanée, la chimio-embolisation intra-artérielle hépatique
ou encore la radio-embolisation hépatique (radiothérapie interne sélective).

Comme pour toute décision oncologique, la prise en charge du patient en Rl doit étre
discutée et décidée en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP), avant d’étre
proposée au patient lors d’une consultation avec un radiologue interventionnel. Lors de
cette consultation, le patient sera également informé du déroulement de l'intervention, des
bénéfices attendus ainsi que des risques encourus et des potentielles complications.
L'objectif de cet article est de décrire le principe, les indications, la technique et les résultats
obtenus de trois procédures courantes de Rl oncologique hépatique: I'embolisation portale

préopératoire, la chimio-embolisation intra-artérielle et la radio-embolisation.



Embolisation portale préopératoire

Principe

L'embolisation portale consiste a occlure une partie du réseau veineux portal dans le but de
redistribuer le flux sanguin vers les branches portales non occluses afin d'hypertrophier le
parenchyme hépatique qu'elles vascularisent.

Cette technique est fréquemment utilisée en préopératoire d'une hépatectomie droite dans
le but d'hypertrophier le foie gauche et d’augmenter ses capacités fonctionnelles pour
assurer une fonction hépatique suffisante du futur foie restant et éviter les risques
d’insuffisance hépatique post-opératoire (Figure 1).

Indications

L'embolisation portale est indiquée lorsqu'une chirurgie de résection hépatique est
envisagée mais non réalisable compte tenu de l'insuffisance de volume du futur foie restant
gui ne permet pas d'assurer la fonction hépatique post-opératoire.

Les indications oncologiques de ces chirurgies de résection hépatique majeure sont
essentiellement représentées par les métastases hépatiques, notamment de cancers
colorectaux [2] (Figure 2), mais aussi par les néoplasies primitives hépatobiliaires [3,4].
Plusieurs facteurs vont conditionner la réalisation ou non d'une embolisation portale
préopératoire : le type et I'étendue de la chirurgie envisagée, la fonction hépatique de base
du patient et le volume du futur foie restant.

La volumétrie hépatique s'effectue a partir d'une imagerie en coupes (scanner ou IRM)
réalisée avec injection de produit de contraste. Les images de la phase portale sont traitées
manuellement ou semi-automatiquement par un opérateur qui délimite les contours des
différentes zones d'intérét (i.e. tumeur, futur foie réséqué, et futur foie restant), coupe par
coupe. Un logiciel calcule ensuite le volume de chaque zone d'intérét.

La mesure de la fonction du futur foie restant apparait comme un outil beaucoup plus
pertinent puisqu'il tient compte de la qualité du parenchyme hépatique. L’estimation de la
fonction hépatique est réalisée en pratique par la scintigraphie hépatobiliaire & la *°™Tc-
mébrofénine [5]. Il est fort probable que cette technique remplace treés prochainement
I'évaluation volumétrique.

Technique

L'intervention se déroule dans une salle dédiée a la Rl pourvue d'équipements de radiologie



permettant le guidage du geste par imagerie, en conditions d'asepsie stricte. L'embolisation
portale est une intervention douloureuse, elle est donc réalisée sous anesthésie générale.

Sous guidage échographique, le radiologue ponctionne une branche portale sectorielle par
voie transcutanée a l'aide d'une aiguille 20 ou 22 Gauges par techniqgue de Seldinger [6].
Deux stratégies sont possibles: I'abord homolatéral (ponction via le futur foie réséqué) ou
I'abord controlatéral (ponction a travers le futur foie restant), a la discrétion de I'opérateur,
chaque voie d’abord ayant ses avantages et inconvénients. L'acces portal est ensuite
sécurisé par la mise en place d'un introducteur permettant de cathétériser le tronc porte. A
ce stade, une portographie est réalisée (Figure 3) permettant de visualiser les branches a
emboliser. Celles-ci sont ensuite successivement cathétérisées et embolisées. L'agent
d'embolisation le plus communément utilisé est le cyanoacrylate [7], qui est mélangé a un
agent radio-opaque, le Lipiodol Ultra Fluide, indispensable pour rendre le mélange visible
durant l'injection. En fin de procédure, une embolisation du trajet de ponction, notamment
en cas d’abord homolatéral, ou une compression manuelle lors d’'un abord controlatéral

pourront étre réalisés lors du retrait du matériel pour limiter le risque hémorragique.

Résultats

L'embolisation portale est une intervention trés bien tolérée sur le plan clinico-biologique
permettant une durée d'hospitalisation de moins de 3 jours le plus souvent.

Les complications sont rares, majoritairement représentées par |I'hématome, I'abces
hépatique, la thrombose porte et I'embolisation de vaisseaux non cibles, avec une morbidité
estimée entre 2,2 et 7,5% et une mortalité entre 0 et 0,3% [8—10].

Les résultats de la littérature concernant I'hypertrophie du futur foie restant aprés
embolisation portale sont variables et dépendent du délai écoulé entre l'intervention et
I'évaluation, mais aussi et surtout de I'état du parenchyme hépatique sous-jacent, principal
facteur limitant de |'évaluation volumétrique. Il apparait donc plus pertinent en pratique
clinique de mesurer directement I'évolution de la fonction hépatique du futur foie restant
grace a la scintigraphie hépatobiliaire a la *™Tc-mebrofenine, et ce d'autant plus que
I'équipe d'Amsterdam a montré que l'augmentation de la fonction du futur foie restant
survient avant celle de son volume et que fonction et volume sont mal corrélés apres
embolisation portale [11,12] (Figure 4). Cette équipe a proposé un seuil de clairance de la

PmTc-mébrofénine de 2,69%/min/m? au-dela duquel il n'y aurait pas de risque accru de



défaillance hépatique post-opératoire, seuil qui devrait bientot étre validé par une étude
prospective.

L'embolisation portale préopératoire est une technique tres efficace puisqu'elle permet a la
plupart des patients d'accéder a la chirurgie (80% a 85% des patients selon les séries [8—10]).
Bien qu'il n'existe pas consensus sur ce délai, I'hépatectomie est communément réalisée
entre 4 et 6 semaines apres I'embolisation portale, ce qui semble étre un bon compromis
pour obtenir une hypertrophie satisfaisante du foie tout en évitant une progression
tumorale. En effet, les deux principales raisons de non résection sont représentées par la
progression tumorale, dans le futur foie restant ou extra-hépatique, qui contre-indique la
chirurgie, et l'insuffisance d'hypertrophie.

Plusieurs solutions ont été développées pour potentialiser les effets de I'embolisation
portale lorsque celle-ci ne suffit pas. Parmi elles, I'embolisation de la veine hépatique droite
qui peut étre réalisée soit lors d'une deuxieme intervention [13], ce qui implique une
augmentation du délai jusqu'a la chirurgie et donc accroit le risque de progression tumorale,
soit simultanément a l'embolisation portale, appelée procédure de privation veineuse
hépatique, augmentant la vitesse de croissance du volume avec une trés bonne tolérance
clinique [14]. La privation veineuse étendue, associant la privation veineuse a I'embolisation
de la veine sus-hépatique médiane, semble encore plus efficace en termes de gain de

volume et de fonction et est également trés bien tolérée [15].

Chimioembolisation intra-artérielle hépatique (CIAH)

Principe

La chimioembolisation intra-artérielle hépatique (CIAH) est une des procédures
endovasculaires les plus couramment réalisées en RI. Elle consiste a cathétériser I'artere
hépatique via un acces artériel fémoral dans le but d'injecter un agent chimiothérapeutique
et un agent embolisant qui vont agir localement sur les tumeurs hépatiques [16]. Le
rationnel de cette technique repose sur le fait que les tumeurs hépatiques sont
essentiellement vascularisées par un flux artériel a I'inverse des hépatocytes sains dont
I'apport sanguin est majoritairement issu du réseau portal. Le mécanisme d'action de la CIAH
est double, couplant effet chimiothérapeutique local et ischémie tumorale grace a

['embolisation.



Indications
La CIAH a un ré6le important dans la prise en charge du carcinome hépatocellulaire (CHC).
Elle est en effet le traitement de référence du CHC de stade B dans la classification BCLC
(Barcelona Clinic Liver Cancer Group) selon les recommandations européennes et
américaines [17,18]. La CIAH peut également étre réalisée en traitement d'attente pour les
patients inscrits sur liste de transplantation hépatique, ou encore en traitement néo-
adjuvant pour diminuer le volume tumoral avant d'envisager une résection chirurgie ou une
ablation percutanée.
La CIAH est également indiquée dans le traitement des métastases hépatiques [19],
notamment de tumeurs neuroendocrines [20]. Les meilleurs candidats a la CIAH sont ceux
ayant une atteinte métastatique hépatique prédominante et/ou symptomatique sans
possibilité de résection chirurgicale (typiquement, une atteinte bi-lobaire) (Figure 5).
Lorsque les lésions sont multiples et intéressent les deux lobes hépatiques, plusieurs
sessions de CIAH seront nécessaires, en général espacées de 4 a 6 semaines, afin de ne pas
traiter tout le parenchyme dans le méme temps.
Les principales contre-indications de la CIAH sont :
- LUinsuffisance hépatique, qui expose au risque de défaillance hépatique post-
procédure
- La thrombose porte, qui contre-indique I'embolisation artérielle (risque d'ischémie
hépatique)
- L'obstacle biliaire qui augmente le risque de complications infectieuses (cholangite,
nécrose biliaire, abces)

- Linsuffisance rénale sévere

Technique

Considérations techniques

Plusieurs aspects techniques sont variables dans la CIAH, il en résulte donc une grande
hétérogénéité de pratiques [21].

Premiérement, il existe deux types de CIAH. La CIAH conventionnelle, aussi appelée CIAH
lipiodolée, consiste a injecter un agent chimiothérapeutique mélangé a du Lipiodol (Guerbet,

Aulnay-sous-bois, France), rendant I'émulsion radio-opaque, puis a injecter un agent



embolisant, le plus souvent de la gélatine résorbable. La CIAH aux billes chargées differe
guelgue peu puisqu'elle consiste en l'injection de microbilles ayant un pouvoir embolisant,
couplées a un agent chimiothérapeutique qui sera peu a peu relargué dans la tumeur. Le
choix entre ces deux techniques n'est pas consensuel, il dépend notamment du nombre et
de la localisation des lésions a traiter.

Deuxiemement, il n'existe pas de standardisation de la technique concernant le
positionnement du cathéter pour l'injection du traitement. La CIAH peut étre hypersélective
(artere nourriciere de la tumeur), sélective (artere segmentaire) ou encore lobaire (branche
droite ou gauche de |'artere hépatique). Bien qu'un cathétérisme sélectif ou hypersélectif
soit associé a une meilleure réponse tumorale [22], le positionnement du cathéter est laissé
a l'appréciation de I'opérateur et dépend de plusieurs facteurs: nombre et localisation des
lésions a traiter, type de CIAH envisagé (une CIAH aux billes chargées impose un
cathétérisme sélectif tandis qu'une CIAH lipiodolée lobaire est réalisable), complexité du
cathétérisme artériel et présence ou non d'une fragilité artérielle sous-jacente (notamment
lorsque plusieurs CIAH ont déja été réalisées).

Enfin, I'agent chimiothérapeutique varie lui aussi. La doxorubicine est I'agent le plus
largement utilisé [21], mais l'idarubicine, le cisplatine, la mitomycine C sont également
employés et il n'existe pas de décision consensuelle sur |'agent a privilégier. Dans le cas
particulier des métastases neuroendocrines, la streptozocine a démontré une meilleure
réponse tumorale que la doxorubicine dans une analyse multivariée, sans corroboration

cependant en analyse univariée [23].

Déroulement

La CIAH n'est pas une intervention douloureuse, elle ne nécessite pas d'anesthésie générale
le plus souvent. Avant le début de I'intervention, la perméabilité porte doit étre vérifiée par
échographie. Le radiologue interventionnel ponctionne l'artéere fémorale sous anesthésie
locale par technique de Seldinger [6] puis met en place un introducteur pour sécuriser
I'abord artériel. Le tronc cceliague est ensuite cathétérisé et une artériographie est réalisée
pour repérer l'anatomie artérielle et ses éventuelles variantes et détecter les lésions
tumorales (Figure 6). Les salles de Rl étant pourvues d'équipements de plus en plus
performants, |'angiographie a peu a peu été remplacée par une acquisition cone beam,

générant des images 3D et augmentant ainsi la détection des tumeurs et de leurs arteres



nourricieres [24]. Certaines des salles de Rl les plus récentes sont équipées d'un scanner qui
permet de remplacer I'angiographie 2D dans le tronc cceliaque par une acquisition TDM
injectée (Figure 7). L'opérateur cathétérise ensuite I'artére hépatique propre et positionne le
cathéter plus ou moins sélectivement (comme décrit ci-dessus). Le traitement est injecté
sous controle de l'imagerie, jusqu'a I'obtention d’une stase vasculaire correspondant a une
embolisation efficace. Un cone beam ou une acquisition TDM est réalisée en fin
d'intervention pour évaluer la captation tumorale du traitement (Figure 8), facteur prédictif
de réponse tumorale [25].

Résultats

La survenue d'un syndrome post-embolisation associant douleur de I'hypochondre droit,
fievre, nausées et vomissements concerne la majorité des patients et justifie la surveillance
en hospitalisation pendant 48 heures aprés la CIAH, durée le plus souvent suffisante a
I'amendement des symptomes. Sur le plan biologique, le syndrome post-embolisation
s'accompagne d'une cytolyse transitoire, parfois majeure. La CIAH est une technique
éprouvée dont les complications graves sont rares, avec un taux de mortalité estimé a 0.5%
dans une série de 8510 patients et 0.6% dans une revue systématique incluant 10108
patients traités par CIAH pour CHC [26,27]. Une des principales complications majeures est
la survenue d'une insuffisance hépatique aigue, notamment chez les patients cirrhotiques
et/ou porteurs d'un envahissement tumoral étendu du parenchyme hépatique pour lesquels
il est nécessaire de prévoir plusieurs séances de CIAH afin de ne pas traiter tout le foie en
une seule intervention [28]. Les complications biliaires sont représentées par la cholangite et
la formation d'un bilome voire d'un abces hépatique. Les facteurs de risque de la survenue
de ces complications sont I'existence d'une anastomose bilio-digestive, la présence d'une
prothese biliaire et I'antécédent de sphinctérotomie. lls doivent systématiquement faire
reconsidérer l'indication de la CIAH et imposent une antibioprophylaxie si la CIAH est
réalisée [29]. L'embolisation de vaisseaux non cibles est une complication rare pouvant
conduire a la survenue d'une cholécystite ischémique, d'un ulcere gastroduodénal, d'une
pancréatite aigué ou encore d'une pleurésie [29]. Enfin, les complications vasculaires liées au
cathétérisme de I'artére hépatique (dissection et/ou thrombose) sont rarement graves mais
ne doivent pas étre négligées car elles ont un impact sur les choix thérapeutiques ultérieurs
en contre-indiquant la voie trans-artérielle.

La réponse tumorale est évaluée par imagerie en coupes (TDM ou IRM) avec injection de



produit de contraste iodé et acquisition multiphasique 4 a 6 semaines apres la CIAH. L'effet
attendu de la CIAH est la nécrose tumorale, qui ne modifie pas immédiatement la taille de la
tumeur et qui est donc mal évaluée par le systéme RECIST (Response Evaluation Criteria In
Solid Tumors), basé uniquement sur la taille des lésions. Aprées CIAH, c'est I'analyse du
rehaussement des lésions, et donc de leur vascularisation, qui permet d'évaluer au mieux la
réponse tumorale. La réponse est compléete lorsque la lésion traitée ne comporte plus de
portion rehaussée (Figure 9). Le systeme mRECIST (modified RECIST) qui ne prend en compte
gue la portion viable de la tumeur (se rehaussant aprés injection au temps artériel) est
dorénavant recommandé par les sociétés savantes pour [|'évaluation du CHC [17,18].
Cependant, pour les CHC a dynamique de rehaussement atypique (sans rehaussement
artériel) et pour les métastases, les criteres RECIST classiques restent la référence.

Dans la prise en charge du CHC, la CIAH a largement montré sa supériorité comparativement
aux soins de support pour les CHC de stade BCLC B. La revue systématique de 2016 de
Lencioni et al. incluant 10108 patients traités par TACE conventionnelle retrouvait un taux de
réponse objective de 52.5% (IC95% 43.6-61.5) et un taux de survie de 70.3% a 1 an et 51.8%
a 2 ans [27]. Un essai contrélé randomisé comparant CIAH conventionnelle et CIAH aux billes
chargées retrouvait des taux de survie a 1 an de 83.5% et 86.2% respectivement, et a 2 ans
de 55.4% et 56.8% respectivement, sans différence entre les deux techniques [30]. Les
métastases de tumeurs neuroendocrines sont des tumeurs trés vascularisées pour lesquelles
la CIAH a largement prouvé son efficacité clinique [20]. Une amélioration des symptomes est
observée chez 52 a 86% des patients, et 70% présentent une réponse symptomatique
compléte lorsque la CIAH est utilisée en traitement de premiere ligne. Plusieurs séances de
CIAH sont parfois nécessaires pour obtenir une réponse tumorale. Enfin, lorsque la CIAH est
inefficace ou insuffisante pour ralentir la progression tumorale, d'autres options

thérapeutiques doivent étre envisagées (radioembolisation, traitement systémique...).

Radioembolisation hépatique (RE)

Principe

La radioembolisation hépatique (RE), également appelée radiothérapie interne sélective
(selective internal radiation therapy ou SIRT en anglais), est une procédure endovasculaire

en plein essor en Rl. Elle consiste a injecter dans |'artére hépatique des microparticules



chargées d'Yttrium 90 (°°Y), un isotope radioactif qui se désintégre en Zirconium 90 avec une
demi-vie de 64h en émettant un rayonnement béta de haute énergie avec une faible
pénétration. Reposant sur le méme rationnel que la CIAH, les microparticules injectées dans
le réseau artériel vont préférentiellement rejoindre les tumeurs et y délivrer des doses tres

importantes tout en limitant la toxicité sur le parenchyme hépatique adjacent.

Indications

Comme la CIAH, la RE intervient dans le traitement des CHC et des métastases hépatiques.
Concernant le CHC, la RE présente un intérét lorsqu'une CIAH est indiquée mais que la
présence d'une thrombose porte empéche sa réalisation. En effet, les microsphéres d'°Y
ayant un faible pouvoir embolisant, la présence d'une thrombose porte n'est donc pas une
contre-indication a la RE (Figure 10). La RE est également indiquée chez les patients non
répondeurs a la CIAH, en traitement de deuxieme intention. Il n'existe actuellement pas de
criteres permettant de sélectionner au mieux les patients pour la RE, cette technique n'étant
encore pas intégrée dans les recommandations européennes de prise en charge du CHC
faute de preuve scientifique de sa supériorité face aux traitements déja existants [17].
Cependant, cette technique a montré une grande efficacité chez des patients bien
sélectionnés, ce qui a récemment abouti a un remboursement par I'Assurance Maladie dans
des situations spécifiques. De nombreuses études sont encore en cours pour optimiser la
place de la RE dans l'arsenal thérapeutique du CHC et l'intégrer au mieux dans les
recommandations des sociétés savantes.

Concernant les métastases, la RE a prouvé son efficacité et est remboursée pour les
métastases hépatiques de cancer colorectal non opérables et progressant sous
chimiothérapie systémique. Elle a également un rdéle dans la prise en charge des métastases
hépatiques de cancer du sein, de tumeur neuroendocrine et de mélanome. Comme pour la
CIAH, lorsque les lésions sont multiples et intéressent les deux lobes hépatiques, la RE se
fera en deux temps afin de traiter les deux lobes I'un apres I'autre.

La RE semble également apporter un bénéfice dans la prise en charge du
cholangiocarcinome intra-hépatique non résécable, pour lequel la prise en charge
actuellement recommandée est la chimiothérapie systémique avec une survie globale de
seulement 12 mois [31]. Un essai thérapeutique contrélé randomisé multicentrique évaluant

la RE en association avec la chimiothérapie versus la chimiothérapie seule en traitement de



premiere ligne du cholangiocarcinome intra-hépatique non opérable est actuellement en
cours. Un essai monobras de phase Il associant radioembolisation a la chimiothérapie
systémique accepté dans la revue JAMA ONCOLOGY montre des résultats tres

encourageants.

Technique

Considérations techniques

Il existe deux types de microsphéres d'°Y selon le matériau utilisé pour leur fabrication: le
verre (TheraSphere, BTG International) ou la résine (SIR-Sphere, Sirtex Medical), avec des
propriétés intrinséques différentes (Tableau 1).

Déroulement

Le traitement de RE se déroule en deux interventions séparées d'environ 1 a 2 semaines,
chacune réalisée sous anesthésie locale.

La premiere étape est une phase de préparation au traitement de RE dont I'objectif premier
est de s’assurer de I'absence de ciblage extra-hépatique. Pour commencer, le radiologue
interventionnel cathétérise I'artere hépatique selon la méme méthode que pour la CIAH. Le
cathéter est ensuite positionné dans |'artere qui vascularise le territoire a traiter. Une
angiographie, ou une acquisition cone-beam ou TDM selon I'équipement dont dispose
I'opérateur dans la salle de RI, est réalisée pour repérer les éventuelles arteres a destinée
extra-hépatique qui doivent étre embolisées afin de monopédiculiser I'artére a destinée
tumorale dans laquelle sera injectée le traitement. Enfin, des macroaggrégats d'albumine
marqués au technétium 99 (*°™Tc-MAA) sont injectés a travers le cathéter dont la position
est enregistrée comme position de référence (Figure 11). Au décours immédiat de
I'intervention, le patient est transféré dans le service de médecine nucléaire ou une
scintigraphie est réalisée (Figure 12). Cet examen permet d'analyser la répartition des *°™Tc-
MAA afin de calculer le shunt hépato-pulmonaire et de vérifier I'absence de fixation extra-
hépatique qui pourrait contre-indiquer la RE. Le calcul de la dose nécessaire pour le
traitement est également réalisé grace a cette scintigraphie. Le ciblage parfait de la tumeur,
ainsi que la dose délivrée a la tumeur sont des éléments indispensables pour sélectionner les
bons candidats a cette technique [33]. Ces points ont été récemment démontrés dans I'essai

multicentrique DOSISPHERE réalisé avec Therasphere [34].



La deuxieme étape est la phase de traitement a proprement parler. Le radiologue
interventionnel cathétérise a nouveau l'artére hépatique, positionne le cathéter dans la
position de référence utilisée pour l'injection des **™Tc-MAA et injecte les microsphéres
chargées d'"°.

Si la RE est prévue en deux sessions, le traitement du second lobe est réalisé environ 4 a 8

semaines apres le traitement du premier lobe.

Résultats

La RE est une intervention trés bien tolérée sur le plan clinico-biologique, y compris chez les
patients cirrhotiques et en présence d'une thrombose porte [16,35]. Les effets indésirables
les plus fréquents sont peu graves et incluent la fatigue, les nausées et/ou vomissements et
les douleurs abdominales [28,31]. La phase de préparation au traitement permet de limiter
les complications radio-induites telles que les pneumopathies, les ulceres ou les pancréatites
qui sont donc de survenue rare. L'insuffisance hépatique aigue radio-induite due a l'atteinte
du parenchyme hépatique sain est une complication spécifigue de la RE, rare mais
potentiellement grave [36].

De maniére semblable a la radiothérapie externe, I'effet attendu de la RE est la fibrose
tumorale, qui ne doit pas étre évaluée trop précocement en imagerie pour ne pas la sous-
estimer. En effet, la réponse tumorale est évaluée au mieux 3 a 6 mois apres le traitement,
par imagerie en coupes (TDM ou IRM) avec injection de produit de contraste iodé. Comme
pour la CIAH, les criteres RECIST sont peu adaptés a I'évaluation de la réponse tumorale
apres RE, la taille des lésions ne semblant pas corrélée a la réponse [28,31,35]. Dans I'attente
de la validation de critéres standardisés adaptés, I'évaluation de la réponse tumorale apres
RE est d'appréciation difficile et réservée aux radiologues spécialisés et expérimentés.
(Figure 13).

Dans la prise en charge du CHC, la RE n'a pas prouvé sa supériorité sur la survie face aux
thérapeutiques déja existantes telles que la CIAH ou la chimiothérapie systémique
(sorafénib) [17]. D'apreés les résultats de la littérature, la survie médiane aprés RE est de 16.9
a 17.2 mois pour le CHC de stade BCLC B et 10 a 12 mois pour le CHC de stade BCLC C avec
invasion portale. Cependant, la RE semble présenter des avantages en termes de tolérance
et de réponse tumorale. Des essais thérapeutiques contrdlés randomisés sont actuellement

en cours et permettront de définir précisément la place de la RE dans la prise en charge du



CHC. La RE a prouvé son efficacité clinique dans la prise en charge des métastases
hépatiques de cancer colorectal avec une amélioration du taux de réponse tumorale et un
allongement de la survie sans progression hépatique [19,37]. La RE a également fait la
preuve de son efficacité dans la prise en charge des métastases de tumeur neuroendocrine
avec un controle de la maladie pouvant aller jusqu'a 100% [28]. Sa place par rapport a la
CIAH reste cependant a définir. Enfin, les résultats des études rétrospectives concernant la
RE en traitement du cholangiocarcinome non résécable sont encourageants mais sont a

confirmer par des études prospectives, dont |'essai SIRCCA actuellement en cours [38].

Conclusion

La Rl est une discipline en constante évolution dont les techniques éprouvées jouent un réle
essentiel dans la prise en charge oncologique des patients atteints de tumeurs hépatiques
malignes. La participation du radiologue interventionnel aux RCP est dorénavant
indispensable et reflete son étroite collaboration avec les oncologues, chirurgiens et
médecins nucléaires dans le parcours de soins du patient. Le Rl devient un thérapeute
comme les autres, assurant non seulement les interventions mais aussi les consultations,
I’hospitalisation et le suivi du patient. En oncologie, la Rl est maintenant le 4°™¢ pilier de la

prise en charge des patients, au c6té de I'oncologie, de la chirurgie et de la radiothérapie.

Légendes des figures et tableaux

Tableau I. Propriétés des microsphéres d'°Y disponibles sur le marché [19,32]

Figure 1. lllustration du foie avant (A) et apres (B) embolisation portale droite (schématisée

par la croix rouge) conduisant a I'hypertrophie du foie gauche (segments I, lll et IV).

Figure 2. Quatre coupes axiales successives (sens de lecture: de haut en bas et de gauche a
droite) d'un scanner abdominal avec injection de produit de contraste iodé a la phase
portale. Homme de 60 ans porteur de métastases hépatiques (tétes de fleches) d'un cancer
colorectal localisées dans le lobe hépatique droit (en rouge). Le lobe hépatique gauche (en
jaune) n'est pas suffisant pour assurer la fonction hépatique en cas de lobectomie droite. Il

existe une indication d'embolisation portale droite préopératoire chez ce patient.



Figure 3. Portographie initiale avant embolisation portale droite, obtenue apres injection de
produit de contraste iodé par le cathéter en place dans le tronc porte (fleche), introduit par
voie homolatérale. NB: opacification rétrograde de la veine splénique (téte de fléche) et flux

préférentiel au niveau des branches portales intra-hépatiques droites.

Figure 4. Coupes axiales scanner (en haut) et imagerie de fusion (en bas) avant (a gauche) et
aprés (a droite) embolisation portale droite réalisée avant hépatectomie droite pour
métastases hépatiques chez un patient de 64 ans. La fonction du foie gauche évaluée par
scintigraphie a la *®™Tc-mébrofénine montre une augmentation de 35 % de la fonction du
foie gauche, bien visible sur I'imagerie de fusion. Ce patient avait une clairance estimée a 3,2
%/min/m? permettant la chirurgie prévue avec un trés faible risque de défaillance hépatique

post-hépatectomie.

Figure 5. Patiente de 67 ans porteuse de métastases hépatiques non résécables (lésions
hypodenses multiples et diffuses dans le parenchyme hépatique) d'une tumeur
neuroendocrine rectale fonctionnelle bien différenciée pour laquelle une CIAH a été validée
en RCP. La distribution bilobaire des lésions implique la réalisation de deux sessions de CIAH,

une lobaire gauche et une lobaire droite.

Figure 6. Patient de 44 ans porteur de métastases hépatiques non résécables d'une tumeur
neuroendocrine bien différenciée d'origine inconnue pour lequel une CIAH a été décidée en
RCP. Angiographie initiale 2D réalisée via le cathéter dans le tronc cceliaque (fleche 1)
permettant de repérer I'anatomie artérielle (fleches 2: artere splénique, 3: artére gastrique
gauche, 4: artére hépatique commune, 5: artére gastroduodénale, 6 et 7: branches gauche

et droite de I'artere hépatique) ainsi que les blushs tumoraux hépatiques (tétes de fléches).

Figure 7. Coupe axiale (A) d'une acquisition TDM volumique obtenue aprés injection de
produit de contraste iodé dans le tronc cceliaque, permettant des reconstructions 3D MIP

axiales (B) et coronales (C) de la vascularisation artérielle.

Figure 8. Acquisition TDM sans injection en fin d'intervention apres CIAH lipiodolée lobaire
droite montrant la captation lipiodolée satisfaisante du parenchyme hépatique droit
apparaissant spontanément hyperdense par rapport au parenchyme hépatique gauche.
Cette patiente étant porteuse de métastases bi-lobaires (méme patiente que Figure 5), une

CIAH lipiodolée lobaire gauche a été réalisée 5 semaines plus tard.



Figure 9. Patient de 70 ans suivi pour une cirrhose métabolique compliquée d'un CHC
bifocal. A: acquisition TDM injectée a la phase artérielle montrant un nodule hypervasculaire
de 40mm du dome hépatique (fleche). B: acquisition TDM non injectée apres CIAH
conventionnelle sélective montrant une bonne captation lipiodolée du nodule du dome
(fleche). C: IRM de contréle a 8 semaines (séquence T1 injectée a la phase artérielle)

montrant une nécrose compléete du nodule (fleche) correspondant a une réponse compleéte.

Figure 10. Patient de 69 ans suivi pour cirrhose métabolique compliquée d'un CHC infiltrant
du foie gauche (fleches) avec envahissement veineux portal gauche (tétes de fléches) pour

lequel une radio-embolisation hépatique gauche a été décidée en RCP.

Figure 11. Angiographie soustraite finale de la phase préparatoire avant radio-embolisation
hépatique gauche (méme patient que la figure 10) montrant les coils (tétes de fleches) dans
les arteres embolisées pour monopédiculiser le territoire a traiter, et la position de

référence du cathéter pour l'injection du traitement (fleche).

Figure 12. Imagerie de fusion scintigraphie/scanner réalisée aprés la phase préparatoire
(méme patient que la figure 10) montrant la fixation des MAA dans le foie gauche
correspondant a un bon ciblage tumoral. Il n'y avait ni fixation extra-hépatique ni shunt
hépato-pulmonaire significatif chez ce patient, le traitement de RE a donc été réalisé 14

jours plus tard.

Figure 13. Imagerie pré-thérapeutique (A) et post-thérapeutique a 2 mois (B) et 5 mois (C)
apres radio-embolisation hépatique gauche (méme patient que la figure 10) retrouvant une
atrophie du foie gauche et de la branche portale gauche témoignant d'une bonne réponse

au traitement sans récidive tumorale.
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Figure 1. lllustration du foie avant (A) et apres (B) embolisation portale droite (schématisée

par la croix rouge) conduisant a I'hypertrophie du foie gauche (segments I, lll et IV).



Figure 2. Quatre coupes axiales successives (sens de lecture: de haut en bas et de gauche a

droite) d'un scanner abdominal avec injection de produit de contraste iodé a la phase portale.
Homme de 60 ans porteur de métastases hépatiques (tétes de fleches) d'un cancer colorectal
localisées dans le lobe hépatique droit (en rouge). Le lobe hépatique gauche (en jaune) n'est
pas suffisant pour assurer la fonction hépatique en cas de lobectomie droite. Il existe une

indication d'embolisation portale droite préopératoire chez ce patient.



Figure 3. Portographie initiale avant embolisation portale droite, obtenue aprées injection de
produit de contraste iodé par le cathéter en place dans le tronc porte (fleche), introduit par
voie homolatérale. NB: opacification rétrograde de la veine splénique (téte de fleche) et flux

préférentiel au niveau des branches portales intra-hépatiques droites.



Figure 4. Coupes axiales scanner (en haut) et imagerie de fusion (en bas) avant (a gauche) et

aprés (a droite) embolisation portale droite réalisée avant hépatectomie droite pour
métastases hépatiques chez un patient de 64 ans. La fonction du foie gauche évaluée par
scintigraphie a la ®®™Tc-mébrofénine montre une augmentation de 35 % de la fonction du foie
gauche, bien visible sur l'imagerie de fusion. Ce patient avait une clairance estimée a 3,2
%/min/m? permettant la chirurgie prévue avec un trés faible risque de défaillance hépatique

post-hépatectomie.



Figure 5. Patiente de 67 ans porteuse de métastases hépatiques non résécables (lésions

hypodenses multiples et diffuses dans le parenchyme hépatique) d'une tumeur
neuroendocrine rectale fonctionnelle bien différenciée pour laquelle une CIAH a été validée

en RCP. La distribution bilobaire des Iésions implique la réalisation de deux sessions de CIAH,

une lobaire gauche et une lobaire droite.
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Figure 6. Patient de 44 ans porteur de métastases hépatiques non résécables d'une tumeur
neuroendocrine bien différenciée d'origine inconnue pour lequel une CIAH a été décidée en
RCP. Angiographie initiale 2D réalisée via le cathéter dans le tronc cceliaque (fleche 1)
permettant de repérer |I'anatomie artérielle (fleches 2: artére splénique, 3: artere gastrique
gauche, 4: artére hépatique commune, 5: artere gastroduodénale, 6 et 7: branches gauche et

droite de |'artere hépatique) ainsi que les blushs tumoraux hépatiques (tétes de fleches).



Figure 7. Coupe axiale (A) d'une acquisition TDM volumique obtenue aprés injection de
produit de contraste iodé dans le tronc ceeliaque, permettant des reconstructions 3D MIP

axiales (B) et coronales (C) de la vascularisation artérielle.



Figure 8. Acquisition TDM sans injection en fin d'intervention apres CIAH lipiodolée lobaire

droite montrant la captation lipiodolée satisfaisante du parenchyme hépatique droit
apparaissant spontanément hyperdense par rapport au parenchyme hépatique gauche. Cette
patiente étant porteuse de métastases bi-lobaires (méme patiente que Figure 5), une CIAH

lipiodolée lobaire gauche a été réalisée 5 semaines plus tard.



Figure 9. Patient de 70 ans suivi pour une cirrhose métabolique compliquée d'un CHC bifocal.

A: acquisition TDM injectée a la phase artérielle montrant un nodule hypervasculaire de 40mm
du déme hépatique (fleche). B: acquisition TDM non injectée aprés CIAH conventionnelle
sélective montrant une bonne captation lipiodolée du nodule du déme (fleche). C: IRM de
controle a 8 semaines (séquence T1 injectée a la phase artérielle) montrant une nécrose

compléte du nodule (fleche) correspondant a une réponse compléte.



Figure 10. Patient de 69 ans suivi pour cirrhose métabolique compliquée d'un CHC infiltrant

du foie gauche (fleches) avec envahissement veineux portal gauche (tétes de fleches) pour

lequel une radio-embolisation hépatique gauche a été décidée en RCP.



position de reference

Figure 11. Angiographie soustraite finale de la phase préparatoire avant radio-embolisation
hépatique gauche (méme patient que la figure 10) montrant les coils (tétes de fleches) dans
les artéres embolisées pour monopédiculiser le territoire a traiter, et la position de référence

du cathéter pour l'injection du traitement (fleche).



Figure 12. Imagerie de fusion scintigraphie/scanner réalisée apres la phase préparatoire
(méme patient que la figure 10) montrant la fixation des MAA dans le foie gauche
correspondant a un bon ciblage tumoral. Il n'y avait ni fixation extra-hépatique ni shunt

hépato-pulmonaire significatif chez ce patient, le traitement de RE a donc été réalisé 14 jours

plus tard.



Figure 13. Imagerie pré-thérapeutique (A) et post-thérapeutique a 2 mois (B) et 5 mois (C)

apres radio-embolisation hépatique gauche (méme patient que la figure 10) retrouvant une
atrophie du foie gauche et de la branche portale gauche témoignant d'une bonne réponse au

traitement sans récidive tumorale.



SIR-Spheres TheraSphere

(Sirtex Medical) (BTG international)

Matériau Résine Verre
Diamétre (um) 20-60 20-30
Gravité (g/mL) 1.6 3.2
Activité par sphere (Bq) 50 2500
Nombre de sphéres
pour une dose de 3 Bq 1.2 40-80
(millions)

Traitement palliatif du CHC?
Indications Métastases de CCR en échappement Traitement palliatif du CHC?

thérapeutique®

Tableau I. Propriétés des microsphéres d'*°Y disponibles sur le marché [19, 32]

CHC, carcinome hépatocellulaire; BCLC, Barcelona Clinic Liver Cancer; CCR, cancer colorectal
9CHC de stade BCLC B/C, avec thrombose portale, chez des patients ayant un état général
conservé (score ECOG 0-1), une fonction hépatique préservée (Child-Pugh A ou B) et non
éligibles ou en échec au sorafénib.

bMmétastases hépatiques de cancer colorectal avec absence d'envahissement tumoral
hépatique important (< 25%), sans localisation extra-hépatique, chez des patients ayant un
état général conservé (score ECOG < 2) et réfractaires ou intolérants a I'ensemble des
thérapeutiques intra-veineuses et orales reconnues, avec une progression sous chimiothérapie

documentée.





