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Projet Médical Centre Antoine-Lacassagne 
Protonthérapie Haute Energie 

• Premier patient traité: fin 2015 – début 2016 
 
• Montée en charge progressive: 
 
Année 1: 75 patients 
Année 2: 150 patients 
Année 3: 250 patients 
 
• Montée en charge fonction  

1. des possibilités d’élargissement des indications remboursées en France 
    2. de l’acceptation de projets de recherche clinique 

3. de la collaboration française intercentres en hadronthérapie (envoi de 
patients d’autres centres)  
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Projet Médical Centre Antoine-Lacassagne  
Protonthérapie Haute Energie 

• Evolution des traitements dans le temps: 
 

Année 1: tumeurs fixes: intracrâniennes 
 
Année 2: tumeurs à mobilité limitée (≤ 5 mm, nécessité scanner 4D pour le 
déterminer) 
 
Année 3: tumeurs mobiles (> 5 mm; nécessité de scanner 4D, voire mieux, 
gating), traitements complexes (anesthésie générale de 2-3 enfants) 
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Indications actuelles 

• Acte ZZNL045:  
« tumeurs primitives de l'œil, tumeurs de l'enfant, chordomes et 
chondrosarcomes de la base du crâne et du rachis »  
 

⇒ Convention signée avec Centre Léon Bérard (Lyon): traitement enfants 
Sud France (≈) 
 

• Autres indications remboursées par extension: tumeurs du cavum 
(cylindrome), tumeurs malignes des sinus nasaux et paranasaux, 
chordomes pelviens et autres tumeurs conjonctives 
pelviennes/rachidiennes rares, 
 

• Tumeurs classiques (poumons, sein, prostate, etc …) non remboursées 
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Possibles indications de protonthérapie 
I)  Indications pour augmenter la dose : ↑ la survie sans rechute 

(combien de mois ? années de survie ? est-ce « rentable» médico-
économiquement; en France notion de SMR):  
 
sein: non (techniques photons suffisantes) 
tumeurs pelviennes: problème de toxicités si escalade de dose 
poumons: peut-être stade III; pas stade I (SBRT suffisant) 
tumeurs ORL:  problème de toxicités si escalade de dose 
tumeurs digestives (estomac, foie, pancréas, œsophage, rectum): aucune 
preuve de l’effet dose 
mésothélium: peut-être 

    tumeurs cérébrales: peut-être (pas d’études dosimétriques comparatives) 
sarcomes des membres: problème de toxicités si escalade de dose 

    sarcomes rétropéritonéaux: très probablement +++ 
    situations où dose habituelle impossible: très probablement +++ 

 
ESSAIS THERAPEUTIQUES 
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Editorial ASTRO 2014 
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Possibles indications de protonthérapie (2) 

II)  Indications où  la protonthérapie permet une réduction des toxicités à 
dose équivalente 

 
Cancers du sein et maladie de Hodgkin avec irradiation cardiaque, 
irradiation de grand volume (risque seconds cancers) et longue survie: 
très probablement ++++ 
 
Axe de négocation avec sécurité sociale française; à condition de la 
faisabilité technique (scanner 4D ou mieux, gating) 
 
 Situations où dose habituelle impossible: très probablement +++ 
 
Axe de négociation avec sécurité sociale française 

 
     



08/12/2014 7 



08/12/2014 8 



08/12/2014 9 

Possibles indications de protonthérapie (3) 

III)  Indications où la protonthérapie permet un hypofractionnement 
 

Carcinomes bronchiques: très probablement ++++ 
 
 
 
 
 
 
 
      

Autres cancers, à étudier: œsophage, estomac, … (?) phases I 
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En pratique 
• Négociation prochaine avec CNAM pour: 
- Remboursement UCNT cavum, 
- Liposarcomes rétropéritonéaux, 
- Indications où dose par photons non délivérable (?), 
- Cancers du sein et Hodgkin avec risque cardiaque (adulte jeunes) (?), 
 
⇒    réflexion WP1 France Hadron  

     (J. Balosso, J.L. Habrand),  
⇒    réflexion SFRO   

     (société savante de radiothérapie française), 
⇒    réflexion  UNICANCER  

     (groupes des centres anti-cancéreux France) 
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En pratique (2) 
• Participation aux essais existants du centre Orsay: 
 

- Protocoles adultes: 
. chordomes base du crâne, 
. chondrosarcomes base du crâne, 
. chordomes (escalade de dose), 
. méningiomes agressifs, 
. PHRC sarcomes (J Balosso), 
 

    - Protocoles pédiatriques: 
. Tumeurs cérébrales malignes (épendymomes localisés, 
médulloblastomes, PNET, ATRT), 

     . Tumeurs cérébrales bénignes (gliomes de bas grade, 
craniopharyngiome)  
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En pratique (3) 
• Proposition de PHRC dans le cadre de pathologies remboursées, ou 

demandant peu de patients (phases I): 
 

- phase II : traitement des UCNT du cavum à haute dose par fraction 
                   (70 Gy, 2.34 Gy par séance, 30 séances +- CT)  
                   (si meilleure dosimétrie photon <) 
 
- phase II : traitement des méningiomes à haute dose par fraction  
                  (4 Gy X 10) 
                  (si meilleure stéréo <; ex: Cyberknife) 
 
- phase II : liposarcomes rétropéritonéaux, traitement haute dose (74 Gy) 

 
- phase I : escalade de dose œsophage (2.5 Gy X 20 / 2.7 Gy X 17 /  
                  3 Gy X 15) avec chimiothérapie FOLFOX  
                 (Fibonacci, 36 patients, 6 patients par palier, 500 000€ trt) 
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En pratique (4) 
• Création d’un registre national des cas traités hors indication classique: 
 

- recueillant tous les cas traités hors indication, 
    - incluant dosimétries comparatives photons/protons, 
    - recueil prospectif des données de survie et de toxicité, 
    - base pour l’analyse rapide des cas traités, 
    - pour confirmer l’avantage, à posteriori, du choix de la protonthérapie, 
    - financement: INCA, France Hadron (temps ARC), 
    - création d’un réseau informatique national :  

   PROTONSHARE en partenariat avec la société Aquilab  
   (dont sont équipés tous les centres avec pédiatrie dont Nice): 
. Pour le partage facilitée des données de dosimétrie, 
. Pour la discussion collégiale des cas à traiter, 
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Challenges techniques 
• Variations ++ des propriétés des protons en fonction des densités 

traversées : 
 
 
 
 
 

⇒ Nécessité de DEPISTER précocément ces variations: 
  CBCT quotidien si dosimétrie à risque, sinon hebdomadaire et  
  replannification systématique à mi-traitement et privilégier les  
  traitements courts, 

⇒ Privilégier les techniques homogènes: MFO, SFUD si pas de précision néc, 
⇒ Pour REFAIRE une replannification RAPIDE 
      privilégier TPS pour recontourage automatique et redosimétrie rapide 
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• Augmentation des doses de prescription en proton (74-76 Gy) à 
côté de structures à risque sensibles +++ 

 
⇒ nerfs de la base du crâne, 
⇒ moëlle, 
⇒ chiasma, etc … 

    ⇒ nerfs de la base du crâne, 
 

• Positionnement au mm près (idem stéréo) 
• Vérifier la position à chaque séance: 
   CBCT pour dosimétries à risque 

 
 

 
 
 

Challenges techniques 
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• Cibles mobiles: 
 

- Modification de la distribution des protons au cours de la 
séance d’irradiation, 

- Diminution si traitement homogène (pas d’IMPT), ou faire 
repainting, 

- Diminution si prise en compte des mouvements: évaluer les 
mouvements (scanner 4D), dessiner ITV, 

- Limiter les mouvements: gating /compression abdominale, 
- Beaucoup de publications établissent un « worst case scenario » 

pour évaluer l’impact des mouvements sur la dosimétrie  

Challenges techniques 
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Etudes récentes rassurantes 
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Worst case scenario:  
 

si variations >5% par 
rapport à la dose prévue, 

réoptimisation 
 

Scanner 4D, pas de gating 



08/12/2014 19 



08/12/2014 20 



08/12/2014 21 

Résultats quasi identiques: gating vs pas de gating 
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Conclusion 
• Phase de réflexion avec sociétés savantes françaises 
• Pour faciliter les négociations CNAM qui pourrait débuter sans cette 

première étape, 
 

• Essais cliniques des indications déjà validées ou très prochainement 
validée, ou essais avec peu d’effectif: 

- Phases II: cavum, méningiomes, liposarcomes rétropéritonéaux, 
- Phase I œsophage, (phase I poumons ?), 
- Registre pour trt hors essai: sein/Hodgkin, dose photon possible 

insuffisante (- 10% de la dose prévue par exemple), 
- Privilégier hypofractionnement (diminution coûts ++++), 
 
• Challenges techniques: scanner 4D, gating, repainting, replannification 

rapide, CBCT, worst case scenario, SFUD /MFO si possible 
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