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Médecine Nucléaire

Radio-isotopes Vecteur / traceur Cible

Diagnostic

- gamma > imagerie scintigraphique: Tc-
99m,I-125, In-111...

- beta + > imagerie du positron (PET): F18, 
Ga-68, Zr-89...

Thérapeutique

- alpha: ra-223, Ac-225, …

- beta -: I-131, Y-90, Lu177…

Vecteur / traceur 
✓ Anticorps / fragments

✓ Sels

✓ Peptides

✓ Cellules

✓ Etc..

Visualisation et/ou traitement

Processus biologiques, 
moléculaires, cellulaires 
(métabolisme glucidique, hypoxie, 
perfusion, néo-angiogenèse, 
prolifération, etc…)

Récepteurs, protéines, etc…

Médicament
radiopharmaceutique

Sources radioactives non scellées
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Médicament
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Médecine nucléaire = utilisation de médicaments radio-

pharmaceutiques à des fins diagnostiques ou thérapeutiques

Sources radioactives non scellées

Radiothérapie Interne Vectorisée



RIV : théragnostique

68Ga-DOTATATE PET/CT

177Lu-DOTATATE thérapie
et imagerie

Imagerie Pré-Thérapeutique

• Sélection patients
• Niveau d’expression cibles

« Switch » Isotopique

• Co-émission gamma
• Pour imagerie SPECT 
• Post thérapeutique



Radiothérapie Interne Vectorisée

Mort Cellulaire



Environnement Spécifique

• Compétences et environnement dédié :
• Médecins nucléaires
• Radiopharmacie
• Manipulateurs en électroradiologie
• Personnes compétentes en radioprotection
• Physiciens médicaux

• Gestion des sources (les patients une fois injectés !) et
effluents

• Interlocuteurs :
• ANSM
• ASN
• IRSN
• HAS / DGOS



Indications actuelles validées (AMM ou ATU)

• 4 cancers actuellement traités par RIV en France hors essais clinique.

• Thyroïde

• Tumeurs neuroendocrines

• Prostate

• Lymphome

AMM = autorisation de mise en sur marché
ATU = autorisation temporaire d’utilisation (nominative ou de cohorte)



1941 > 2022 : 81 ans depuis première utilisation thérapeutique d’Iode-131

Dr Saul HERTZ



Cancer de la thyroïde

Iode 123

Iode 131

Iode 124



Cancer de la thyroïde Iode-131

• IRA-thérapie (Iode RadioActif-thérapie)

• Indications :
• En complément de la chirurgie pour détruire

des reliquats thyroïdiens: ablation isotopique.
• Pour le traitement des métastases.

• Très peu de toxicités

• Mode d’administration : per os

• Une prise forfaitaire : 1.1 ou 3.7 GBq

• Renouvelable si persistance

• Hospitalisation en secteur radio protégé 



Tumeurs Neuro-endocrines

Surexpression de récepteurs à la SOMATOSTATINE

Analogues de la SOMATOSTATINE radio-marqués

177Lu-DOTATATE, le plus utilisé



Tumeurs Neuro-endocrines : 177Lu-DOTATATE

Impact fort sur la survie des patients mais 
également sur la qualité de vie

LUTATHERA®

HR 0,21

• AMM : 26/09/2017
• Indications (SSTR+)
• Hospitalisation non obligatoire
• Injection intraveineuse
• Activité forfaitaire : 7,4 GBq
• 4 injections espacés de 2 mois
• 21000 € / injection

• Effets secondaires liés à la
biodistribution :

• Toxicité hématologique

• Rénale



Cancer de la prostate

Cancer le plus fréquent chez l’homme 
50.000 nouveaux cas/an en France

Sites métastatiques



Cancer de la prostate : 223RaCl2
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• Calcium mimétique

• Emetteur α (seul approuvé) 

• Période de 11,4 jours

• Fort TEL

• Parcours court

Métastases osseuses multiples  

Radium-223
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Cancer de la prostate : 223RaCl2

• AMM : 26/09/2017

• Indications

• Non remboursé en France (ASMR insuffisant)

• Pas d’hospitalisation

• Injection intraveineuse

• Activité forfaitaire : 55 kBq/kg

• 6 injections espacés de 1 mois

• 5000 € / injection

Parker, 2013, New England Journal of Medicine

• Toxicités :
• Hématologiques

• Digestives

Impact sur survie et « évènements osseux »

Imagerie gamma du Radium-223



Cancer de la prostate : 177Lu-PSMA

111In-capromab 
(Prostascint®)

68Ga-PSMA-DKFZ-11 
(HBED)
177LuPSMA-DKFZ-617
68Ga/177LuPSMA-I&T
18F-DCFBC
18F-DCFPyL
18F-PSMA-1007

Prostate Specific Membrane Antigen 

(= glutamate carboxypeptidase II 

(GCP-II), = FOLH1) 

Zinc-protéase membranaire 

surexprimée 

 Cancer de la prostate:

◼ formes agressives, 

◼ corrélation avec le Gleason, 

◼ métastatiques hormono-R 

 Dans les néo-vaisseaux des cancers 

de vessie, sein, colon, foie, poumon, 

ovaires, thyroïde et rein.

 Lésions inflammatoires…

Cible les métastases 
osseuses mais également 

ganglionnaires et 
viscérales



Cancer de la prostate : 177Lu-PSMA

Sartor, 2021, New England Journal of Medicine

• ATU cohorte Déc. 2021

• Indications de l’essai VISION

• Pas d’hospitalisation

• Injection intraveineuse

• Activité fixe : 7.4 GBq

• 4 à 6 injections espacés de 6 semaines

• 20000 € / injection

• Toxicités :
• Hématologiques (25% G3-G5)
• Salivaires
• Rénales

Survie radiologique Sans ProgressionSurvie Globale

Beaucoup de patients à venir !



Lymphomes CD20 + : 90Y-Ibritumomab-tiuxetan

Lymphomes CD20+ (AMM)
De moins en moins utilisé (multi-factoriel)



Perspectives 

Présent 

Futur 



Perspectives : élargissement des indications ? 

• « Remonter les lignes » ? (même  tumeurs)

• Besoin d’études cliniques +++ 

ENETS Guidelines, Pavel, 2016

? 

Dr. ARTIGAS Bruxelles
JOUM 2021



Perspectives : élargissement des indications ? 

• Traitements d’autres tumeurs mais surexprimant les récepteurs/cibles  ?

• Besoin d’études cliniques +++

• Cadre réglementaire ? (« compassionate use ? »)

• RTU (Recommandation Temporaire d’Utilisation) en cours d’étude pour LUTATHERA® par 
l’ANSM : paragangliomes, pheochromocytomes. 

PSMA+ 
Tumeur méningée

PSMA+ 
Carcinome kystique adénoid

Barbosa et al. Cancer Imaging 202



Perspectives : combinaisons thérapeutiques ?

Combinaisons ? Redifférentiation ?

Thyroide : I-131

Ho et al. NEJM
Adant S, Shah GM, Beauregard JM. Combination treatments to enhance peptide receptor 

radionuclide therapy of neuroendocrine tumours. Eur J Nucl Med Mol Imaging. 2020.



Perspectives : nouvelles cibles ?

J Nucl Med 2017, Nicolas GP. et al
J Nucl Med 2014, Wild D. et al

Agoniste vs antagoniste ? 68Ga-FAPI-04

Kratochwil C, Flechsig P, Lindner T, et al. (68)Ga-FAPI PET/CT: Tracer Uptake in 28 
Different Kinds of Cancer. J Nucl Med. 2019 

Cancer 
Associated
Fibroblast



Perspectives : nouvelles cibles ?

Hans-JurgenWester, AACR
Anahan, 2021

Innombrables possibilités théoriques …



Perspectives : choix des isotopes ?

• Adaptation à la taille/type de tumeurs ?

• « Nouveaux » isotopes ?

Kratochwil, Bruchertseifer, Giesel, Weis, Verburg, Mottaghy, Kopka, Apostolidis, Haberkorn, 
Morgenstern, 2016, Journal of Nuclear Medicine

Pouget et al. Nat. Rev 2012



Perspectives : personnalisation des traitements ?

Mais…quasi aucune adaptation des traitements actuels dans le cadre des AMM/ATU
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Données dosimétriques ?

Modification activités injectées ? 
Nombre de cycles ? 

Biomarqueurs ?Données d’imagerie  ?

FDG ? > métabolisme glucidique ?
Nombre récepteurs ? NETtest, etc…

Lisa Bodei et al. 2018, EJNMMI
Lisa Bodei et al. 2020, EJNMMI



Perspectives : mieux comprendre ?

• Bases de données clinico-biologiques ? 

• Interactions avec la recherche 
fondamentale et translationnelle ?

• Radiobiologie

• Fédérer 



FAPIConclusion

• L’explosion des traitements par RIV a commencé

• Multiples défis restent à relever en particulier organisationnels et scientifiques 

• Nécessité d’une collaboration forte entre les médecins nucléaires et :
• Oncologues 

• Radio pharmaciens

• Physiciens médicaux

• Chercheurs (biologistes, radiobiologistes,

physiciens, etc…). 

Le patient restant au centre des préoccupations. 



Merci de votre attention Emmanuel.deshayes@icm.unicancer.fr


