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/ | — Introduction \

En France les cancers sont la 1¢¢ cause de mortalité. Le cancer de la prostate est le cancer le plus fréguent chez les hommes avec prés de 50 000 nouveaux cas par an en France
et la 3°Me cause de déces par cancer avec prés de 8 000 déces par an [1]. La prostate est un organe de I'appareil génital masculin, sous la dépendance de la testostérone,
Intervenant dans la production de sperme via la sécréetion du liquide prostatique [2]. Ce type de cancer se manifeste géneralement apres 65 ans avec un age meédian lors du
diagnostic de 70 ans suite a une mesure anormale du taux d’antigene spécifigue de la prostate (PSA), une protéine produite par la prostate [2]. Le taux de survie a 5 ans chez les
patients au dernier stade (métastatique) est de 29%. 10 a 20% des cancers de la prostate deviennent résistants a la castration dans les 5 ans c’est-a-dire que le cancer continue de
se développer malgré une castration medicamenteuse ou chirurgicale visant a supprimer la testostérone [1]. Cependant au cours de ces dernieres annees, des etudes ont montré
gue de nouvelles options thérapeutiques permettent de prolonger la vie des patients notamment au travers de la radiothérapie ciblée. L'étude internationale VISION s’appuie sur
\l’utilisation du lutétium 177 comme radio-isotope pour le traitement du cancer de la prostate metastatiqgue résistant a la castration (CRPCm) [3]. /

Il - Etat des connaissances IV - Résultats et interprétations
Diverses options thérapeutiques existent (chirurgie, radio- curie- cryo- o,a{Bpaﬂic'eemission L'étude VISION a permis d'obtenir les résultats présentés ci-dessous quand a
thérapie...) pour les stades localisées mais les cellules tumorales peuvent Ao‘}mw_psm,m, 'ajout de 177Lu-PSMA-617 au traitement standard [4] :
PSMA _ " [rssent

migrer au-dela de la prostate en empruntant les vaisseaux sanguins et/ou
ymphatiques [2]. Ces déetachements de cellules tumorales dits métastases
peuvent impacter les ganglions lymphatiques, les os, le foie et méme les
poumons limitant les options thérapeutiques [1].

_'antigene membranaire de la prostate (PSMA) voit son expression
multipliee de 100 a 1000 en cas de cancer de la prostate [4]. Or, le
traitement 177Lu-PSMA-617 se compose d’'une molécule vectrice ciblant L

les cellules cancereuses surexprimant le PSMA et d'un élément radioactifm Ww
visant a irradier les cellules (figure 1). On retrouve les caracteristiques de

cet élément radioactif dans le tableau 1.

- Réduction d’environ 40 % du risque de déeces (HR* = 0,62) (figure 3).

- Survie globale médiane amélioré de 4 mois (15,3 contre 11,3 mois)(figure 3).

- Amélioration de 5,3 mois de la survie sans progression de la maladie (8,7
contre 3,4 mois) (figure 4).

- Réduction de 60 % du risque de progression de la maladie (HRP* = 0,40)
(figure 4)
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Le traitement 177Lu-PSMA-617 est administré a des patients eligibles. Pour cela, les Figure 3 : Graphique de la survie globale des patients de I'étude VISION [7]

patients doivent étre atteints d’'un cancer progressif, métastatique résistant a la castration * HR = rapport de risque de deces
et avoir été traités par une chimiothérapie par taxane et par au moins une
hormonotherapie anti-androgenique. lls doivent egalement surexprimer le PSMA et avoir
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une esperance de vie d'au moins 6 mois [7]. Les conditions de réalisation de I'étude :;g 70- 177L§£::£f&?:£ L3438 aF
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Le traitement 177Lu-PSMA-617 est une solution injeCtabIe paf perfUSiOH avec une aCtiVité Figure 4 : Graphique de la survie sans progression de la maladie des patients de I'étude VISION [7]
de 1000 MBg/mL. La posologie du traitement est de 6 administrations de 7 400MBq * HRP = rapport de risque pour la progression de la maladie
chacune avec un intervalle de temps entre chaque administration de 6 semaines (+/-1 L'ajout du traitement 177Lu-PSMA-617 aux soins standards a egalement
semaine) [5]. Un systeme de pompe a perfusion delivre avec un débit constant et continu permis d’améliorer de maniere statistiguement significative le taux de réponse
@raitement pendant 30-40 min suivi d'une hydratation NaCl de 500ml sur 4h. J et le taux de contrble de la maladie.[8]
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V - Avantages et Inconvenients g
Les toxicités liees au traitement 177Lu-PSMA-617 les plus fréequentes sont I'asthénie & 0% SRR
(fatigue), la sécheresse buccale, les troubles hematologigues (anémie et leucopénie), des §
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Figure 5 : Diagramme de la reponse des patients vis-a-vis du traitement [8]

4 VI = Conclusion N

L'essai VISION a montré que la radiothérapie ciblée avec I'isotope du lutétium est un traitement prometteur pour les patients atteints du cancer de la prostate au stade métastatique
et resistant a la castration. L'efficacité et la faible toxicité du traitement 177Lu-PSMA-617 démontrées dans cette etude a permis de faire valoir une Autorisation Temporaire
d’'Utilisation (ATU) par 'Agence Nationale de Sécurité du Medicament (ANSM) depuis le 30 juin 2021 en France et un accord favorable d’acces précoce a ce traitement délivre par la
Haute Autoritée de Santé depuis juillet 2022 [1]. Ainsi, l'utilisation de ce traitement a base de lutétium 177 peut s’opérer en France sans les contraintes d’'un essai clinique et c’est
d’ailleurs le cas depuis le 19 janvier 2022 au sein de l'Institut de Cancérologie de Nimes qui a déja traité 29 patients avec cette méthode. L'administration de ce traitement a des
@ades moins avanceés de la maladie est en cours d’évaluation tout comme la combinaison de ce traitement avec d’autres options thérapeutiques afin de voir les bénéfices éventuels/
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