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Résumé

Le carcinome hépatocellulaire (CHC) est 'une des tumeurs
malignes les plus fréquentes dans le monde. Jusqu’a présent, le
seul traitement considéré comme curatif est la chirurgie. Suivant
les séries, une survie a 5 ans est alors possible pour 12 a 46 %
des patients.

L’injection percutanée d’alcool a été, au début des années 80, la
premiere technique de traitement local du petit CHC de moins
de 3-5 cm unique. Depuis, d’autres techniques percutanées sont

Mots-clés

apparues comme la thermoablation par radiofréquence. Le traite-
ment par radiofréquence est aujourd’hui le meilleur traitement
percutané d’un CHC sur cirrhose Child-Pugh A ou B unique de
moins de 4 cm de diametre ou multiple (n < 3, de moins de 3 cm).
Ce traitement peut représenter une alternative a la chirurgie
d’exérése. En cas de contre-indications a la radiofréquence, I'in-
jection intratumorale d’acide acétique ou d’alcool absolu peut
étre un traitement efficace.

Carcinome hépatocellulaire, Traitements percutanés, Alcoolisation, Radiofréquence

Abstract

Hepatocellular carcinoma (HCC) is the most common primary
liver malignancy worlwide. Surgical resection can be a curative
treatment for HCC. However, this cancer is usually associated
with liver cirrhosis or chronic hepatitis, so most patients with HCC
are not candidates for surgical resection owing to poor hepatic
reserve. Several minimally invasive techniques, such as percuta-
neous ethanol injection, percutaneous microwave coagulation,
radiofrequency thermoablation (RFTA), interstitial laser photoco-
agulation and percutaneous acetic acid injection, have been used
to treat HCC.

Keywords

Percutaneous ethanol injection have been the most widely
performed local treatment for small HCCs. The prognosis of
patients with HCCs less than or equal to 3 cm in diameter who
are treated with percutaneous ethanol injection is comparable to
that of patients who are treated with surgical resection. Recent
reports have indicated that RFTA is very effective for local control
of small HCCs. It appears RFTA might be an alternative to percu-
taneous ethanol injection and also to surgery.

Hepatocellular carcinoma, Percutaneous therapy, Alcohol injection, Radiofrequency ablation
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Introduction

LLe cancer primitif du foie ou carcinome hépatocellulaire (CHC) est
actuellement, au niveau mondial, le 5 cancer le plus fréquent et
la 3¢ cause de déces par cancer.

Malgreé les progrés de la chirurgie de résection et de la transplan-
tation hépatique, le taux de survie a 5 ans du CHC reste faible
puisqu’il est inférieur & 10 % en Europe et aux Etats-Unis. En
France, I'alcool est responsable de 70 % des CHC ces dix
derniéres années et le nombre de nouveaux cas, qui est de
6 500 par an, est en augmentation. [’amélioration de la prise en
charge des malades atteints de cirrhose, I'épidémie d’hépatite C
et, probablement, le rble joué par les hépatopathies métabo-
liques, expliquent en grande partie I'augmentation de I'inci-
dence... Actuellement, le CHC est la premiére cause de déces
chez les cirrhotiques.

Depuis une dizaine d’années, de nouvelles techniques d’ablation
percutanée se sont développées, la premiere d’entre elles étant
I'alcoolisation par injection intratumorale guidée par échographie
Ou scanner qui avait été introduite au début des années 80.

En 1990, les premieres publications portant sur la thermoablation
par radiofréquence ont été rapportées dans la littérature, suivies
des techniques d’ablation par micro-ondes en 1994,

Plus récemment, des techniques de cryothérapie et les résec-
tions extracorporelles ont aussi été développées.

Cet article a pour but de faire le point des différentes techniques
d’ablation percutanée utilisables pour les petits CHC en analy-
sant, principalement, les résultats sur la survie, le taux de réci-
dives et les complications. On peut schématiquement séparer
I'ablation tumorale CHIMIQUE, I'ablation tumorale THERMIQUE
et la CRYO-ablation.

L’ablation tumorale chimique

Elle fait appel principalement a Iinjection intratumorale, le plus
souvent guidée par échographie, d’un produit cytotoxique comme
I'alcool absolu ou I'acide acétique.

Injection percutanée d’alcool absolu

Le principe de I'injection d’alcool dans les CHC est basé, d’une
part, sur la différence de structure entre la tumeur qui est de
consistance molle et le foie adjacent, habituellement cirrhotique et
dur, permettant a I'alcool d’étre confiné dans la tumeur et, d’autre
part, sur la toxicité liée a I'alcool qui exerce une action de déshy-
dratation cellulaire entrainant une nécrose de coagulation et
d’ischémie tumorale par thrombose artérielle.

indication majeure est représentée par les tumeurs de petite
taille allant jusqu’a 3 ou 5 cm de diamétre, un nombre de tumeurs
inférieur ou égal a 3, chez des sujets ayant une contre-indication
chirurgicale. Les indications sont :

a) les CHC de petite taille, en nombre limité, chez des patients
Child-Pugh Aou B ;
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b) les nodules dysplasiques correspondant a un état frontiére
entre les nodules de régénération bénins et les CHC [1].

LLa technique de référence est I'injection fractionnée de quelques
millilitres d’alcool pur lors de chaque séance. Le nombre de
séances varie de 3 a plus d’une dizaine en fonction du nombre et
de la taille des lésions. En pratique, on met en place une aiguille
dont le diametre est compris entre 19 et 22 G au centre de la
lésion et I’'on injecte, par sessions, un volume moyen compris
entre 1 et 9 ml. Lors de l'injection de I'alcool, on observe dés le
premier millilitre une transformation fortement hyperéchogéne du
nodule. Une fois I'injection terminée, 'aiguille est laissée en place
pendant une minute pour éviter le reflux d’alcool dans la cavité
péritonéale. Les passages vasculaires précoces d’alcool nécessi-
tent, soit le repositionnement de 'aiguille, soit I'arrét de I'injection.
Ce traitement est répété deux a trois fois par semaine jusqu’a ce
que les examens morphologiques ou le contrdle histologique
montrent la nécrose complete de la Iésion [2]. Livraghi et coll. ont
proposé I'injection de grandes quantités d’alcool en une seule
session sous anesthésie générale. Des volumes compris entre 6
et 165 ml ont été injectés avec une moyenne de 57 ml d’alcool
pur injectés en un temps [3].

Apres ce type de traitement, une nécrose avec cytologie négative
est rapportée pour 72 a 87 % des petits CHC sur cirrhose (tous
inférieurs a 5 cm de diametre). Pour ces petites Iésions, 4 études
comparent I'alcoolisation guidée par échographie et la chirurgie.
Ebarra et al. [4] ont alcoolisé 109 nodules chez 85 patients avec
92 %, 81 %, 61 %, 55 % et 41 % de survie, respectivement a 1,
2, 38, 4 et 5 ans. Arienti et al. [5] ont alcoolisé 49 nodules chez
42 patients avec 92 %, 74 % et 53 % de survie a 1, 2 et 3 ans.
Kotoh et al. [6] ont comparé la survie a 4 ans chez 17 patients
opérés et 23 patients alcoolisés. Tous les CHC mesuraient moins
de 20 mm. La survie était de 75 % dans le premier groupe et
de 93 % dans le deuxieme, et pourtant tous les patients alcoo-
lisés avaient été récusés pour la chirurgie, soit en raison de I'age
supérieur a 70 ans, soit en raison de l'insuffisance hépatocellu-
laire. Enfin, Castells et al. [7] ont alcoolisé 30 CHC et comparé leur
survie avec un groupe de 33 patients traités par résection hépa-
tique et 21 patients transplantés. La survie était de 83 %, 66 %,
55 % et 34 % a 1, 2, 3 et 4 ans dans le groupe traité par voie
percutanée et de 81 %, 73 %, 46 % et 44 % avec le méme recul
dans le groupe opéré.

Dans une étude multicentrique italienne [8] concernant
674 malades, la survie a 5 ans était de 40 % pour les tumeurs
uniques de moins de 3 cm de diametre, de 37 % pour les tumeurs
uniques ayant un diametre compris entre 3 et 5 cm et de 36 %
pour les tumeurs doubles ou triples, ayant chacune moins de
3 cm de diameétre. Pour les tumeurs uniques de moins de 5 cm,
la survie a 5 ans était respectivement de 47 %, 29 % et 0 % chez
les patients Child-Pugh A, B et C. Ainsi, globalement, 'alcoolisa-
tion parait aussi efficace que la résection tout en étant moins
délétere pour la fonction hépatique, ce qui permet d’étendre ses
indications aux patients Child-Pugh B. En plus de cet avantage,
I'alcoolisation constitue un traitement immédiat et simple pouvant
étre effectué, le plus souvent, en ambulatoire sous anesthésie
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locale. Sa mortalité est quasi nulle et sa morbidité est faible, de

I'ordre de 2 a 5 %. Enfin, le colt en matériel est faible. Les limites

de l'alcoolisation sont les suivantes :

— elle ne permet le traitement que des lésions mises en évidence
par l'imagerie ;

— elle est contre-indiquée en cas de troubles de I’hémostase
(plagquettes < 50 000/mms3 et taux de prothrombine < 50 %) ;

— les tumeurs du déme hépatique sont difficilement accessibles
et le traitement des tumeurs sous-capsulaires expose au risque
d’hémopéritoine ;

— les séances doivent étre répétées lorsque de petits volumes
d’alcool sont injectés (1 a 2 ml), I'injection de grands volumes
d’alcool diminuant le nombre de séances mais nécessitant, le
plus souvent, une anesthésie générale en raison de son carac-
tere douloureux ;

— enfin, la distribution intratumorale de I'alcool est aléatoire, en
raison de la présence de septa fibreux [9]. Cette derniére limite
a été palliée par I'utilisation d’acide acétique, mais cette
pratique a été essentiellement développée par quelques
équipes japonaises [10]. Comme pour la résection chirurgicale,
la survie apres alcoolisation dépend non seulement de la
survenue d’une récidive tumorale, estimée a plus de 75 %
aprés 5 ans, mais également de I’évolution propre de la
cirrhose.

Injection percutanée d’acide acétique

’acide acétique est utilisé le plus souvent a la concentration de
50 % et la technique est la méme que pour I'injection d’alcool
absolu. Les données de la littérature montrent que I'acide
acétique, probablement de par une meilleure diffusion a travers
les cloisons fibreuses développées au sein du tissu tumoral, a un
pouvoir nécrosant plus important que celui de I'alcool et permet
donc d'’utiliser des doses nettement réduites par rapport aux
doses habituellement utilisées lors de I'alcoolisation percutanée.

Il devient ainsi possible, avec des résultats au moins aussi bons
et une tolérance comparable, de réaliser I'acétisation de la
majeure partie des CHC en une seule séance au lieu d’avoir
besoin de fragmenter les séances.

Drautre part, il est trés clair que la diffusion de I'agent au sein de
la tumeur a traiter est probablement I'un des facteurs essentiels a
I'efficacité de la technique.

Fartoux et al. [11] ont rapporté leur expérience concernant le
traitement de petits CHC par I'acide acétique a 50 %.
Trente-six (36) patients avec 42 nodules ont été traités. Les injec-
tions ont été guidées par fluoroscopie sous scanner afin de s’as-
surer de la nécrose compléte de la tumeur. Une nécrose tumorale
compléete a été obtenue chez 29/36 patients (80,6 %) apres une
(68,4 %), deux ou trois séances (22,2 %). Aucune complication
sérieuse n’a été observée. En intention de traiter,
21/36 patients (58,3 %) n’ont pas présenté de récidive ou de
2¢ |ocalisation pendant la durée du suivi. Dans le sous-groupe des
29 patients ayant eu une nécrose compléte, le taux de récidive
(ou de 2¢ localisation) et le taux de survie sans récidive a 12 mois
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ont été de 24 % (7/29 patients) et de 69 % (20/29 patients). Le
traitement n’a pas permis d’obtenir de nécrose compléte des
tumeurs chez 7/36 patients (19,4 %) en raison de la survenue
d’un CHC multifocal moins de trois mois apres le début du traite-
ment. Le nombre et la taille des nodules, le volume d’acide
acétique injecté, le Score de Child-Pugh n’étaient pas prédictifs
de la récidive.

Injection intratumorale de chimiothérapie

Quelques études ont évalué I'injection intratumorale d’agents
chimiques comme la Mitoxantrone ou le CDDP couplé a de
I"Epinéphrine.

Farrés et al. ont rapporté une courte expérience d’injection locale
de Mitoxantrone chez 9 patients porteurs de 15 lésions
tumorales hépatiques dont seulement 4 CHC. Onze sur
quinze (11/15) nécroses complétes ont été observées [12].

Le traitement par CDDP-Epinéphrine [13] a entrainé un taux de
réponses global de 53 % (27 sujets évaluables sur 51), 31 % des
malades ayant eu une réponse compléte (réduction de 100 % du
volume tumoral). Le taux de réponses global représente une
réduction du volume tumoral de plus de 50 %. En outre, les
patients traités par CDDP-Epinéphrine avaient une survie médiane
de 22,1 mois au moment de I'analyse. Entre 1997 et 2000,
51 patients ont été traités, dont 96 % atteints de cirrhose d’ori-
gine virale. Le volume tumoral moyen était de 25 cm3
(extrémes 2-314). Une réponse objective a été notée chez
27 patients (53 %) avec 16 réponses completes (31 %). Le délai
médian d’obtention de la réponse était de 1,8 mois et la durée
médiane de réponse de 9,5 mois. La survie médiane a été de
27 mois, les survies a 1, 2 et 3 ans étant respectivement de 79 %,
56 % et 14 %. La tolérance du traitement était bonne avec peu
d’effets secondaires immédiats (HTA, douleur, tachycardie) et
retardés (fievre 48 %, vomissements 24 %). Trois déces étaient
potentiellement en rapport avec le traitement, correspondant tous
a des décompensations de I’'hépatopathie sous-jacente.

L’ablation tumorale thermique

Les technigues sont multiples. La destruction tumorale peut étre
obtenue par une hyperthermie : radiofréquence (RF), photo-
coagulation laser ou micro-ondes.

Thermoablation par radiofréquence

Le principe du traitement par radiofréquence est le passage d’'un
courant électrique alternatif de haute fréquence dans une élec-
trode représentée par une aiguille, introduite dans les tissus tumo-
raux [14] qu’elle détruit par une température comprise entre 70 °C
et 90 °C (thermo exérése). Les ondes de radiofréquence sont
employées, a titre curatif ou palliatif, sur des tumeurs hépatiques
primaires inaccessibles a la chirurgie. Introduit sous repérage
échographique ou tomodensitométrique, un trocart est relié a un
appareil délivrant des ondes de radiofréquences qui lysent la
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Tableau 1
. Diameétre L . i Tumeur
Nombre de patients % de CHC Suivi (mois) Récidive locale % .
des tumeurs (cm) a distance %

Siperstein
[16] 43 4 26 14 12 39
de Baere
[7] 68 3,1 19 14 9 65
Bilchick
[s] 68 3 29 12 7 M
Livraghi
[9] 42 1,2 100 10 10 -
Curley 110 13 100 12 3,6 46
[15] ’ '
Giovannini
[20] 56 4,1 100 14 4 6
Raut
21] 194 33 100 36 4,6 53
|ésion en une ou plusieurs séquences d’une durée moyenne de Tableau 2
dix minutes chacune. Le nombre de séances varie avec le nombre Nombre
de Iésions. Pour les tumeurs hépatiques, la radiofréquence est Auteurs de patients et Survie de ¢ o-:;)i(caﬁon
utilisée au bloc opératoire par laparotomie ou ceelioscopie, ou au diametre tumoral
sein du plateau technique par voie percutanée. Lintervention est

P quep P Ren 78/61 mm 55,1 % a1 an 7.7 %
douloureuse au temps de destruction tumorale [15], notamment ~ (2001)
!orsque les lésions sont proches de la ca{p.sulel h,epanque, et (C;z%l:; 177/35 mm 94.6% a1 an 76%
impose dans la plupart des cas une anesthésie générale.

. . . P . Buscarini R
L'ablation par radiofréquence, réalisée par la production de (901 88/35 mm 33 % a5 ans 15,8 %
chaleur, utilise un courant appliqué dans la tumeur par des )

. s ok . "y Poggi 15/32 mm 76 % a1 an 13,3 %
aiguilles reliées a un générateur externe. La fréquence utilisée (2001) ’
varie de 400 a 500 KHz. Sinusoidal, ce courant induit une agita- Giovannini .

L . . . . 56/40 mm 66 % a 3 ans 8,6 %
tion ionique qui provoque un échauffement, puis une nécrose par (2003)
coagulation. La destruction cellulaire est obtenue par les effets de Child A : 83 %
la chaleur sur la fluidité des membranes, les protéines du cytos- gggg‘;m' 53/40 mm Ch”z%@; o 20,7 %

~ 7 . . . 0
quelette et sur la structure des noyaux, par arrét de la réplication 43 ans
de I’ADN. Une destruction irréversible des tissus est ainsi obtenue,

, . Raut 194/33 mm 55 % a5 ans 12%
d’autant plus facilement que les cellules tumorales sont plus (2005)

sensibles a la chaleur que les cellules normales. L’avantage de la
radiofréquence est la possibilité de traiter de grosses Iésions
tumorales grace a I'application d’un systeme d’aiguilles multiples.
Les résultats de la radiofréquence sont rapportés dans les
tableaux 1 et 2.

Le registre des complications recueilli par questionnaire envoyé a
43 centres japonais pratiquant la radiofréquence comme traite-
ment du CHC a permis de recenser :

— 207 complications chez 2 614 patients traités (7,9 %) [22] ;

— 52 complications intrahépatiques (Iésion biliaire, thrombose
porte, abces du foie, progression rapide, infarctus hépatique,
aiguille incarcérée, anévrysme) ayant abouti a 4 déces ;

— 138 complications au niveau du point de ponction : épanche-
ment pleural, ascite, hémopéritoine, traumatisme pariétal,
atteinte extrahépatique (péritoine, vésicule biliaire, estomac,
duodénum et cblon, hémothorax), hématome sous-capsulaire,
pneumothorax, hémorragie gastro-intestinale, dissémination
péritonéale, avec constatation de 2 déces ;

et 17 complications générales (ictere, insuffisance hépatocellu-
laire, hypotension, infarctus du myocarde, troubles du rythme,
insuffisance respiratoire aigué, attaque de panique) avec
constatation de 3 déceés.

Au total, la thermoablation par radiofréquence est associée a une
mortalité de 0,3 % et a une morbidité de 8 %.

Thermoablation par laser interstitiel

Cette méthode permet I'ablation tumorale par I'application de
chaleur dégagée par I'énergie du laser. Plusieurs types de lasers
ont été évalués. Le laser Nd-YAG (1 064 a 1 320 nm), le laser a
diode semi-conductrice (805 nID) et le laser a argon (488 514 nID).
Le laser type 805 nID a été particulierement utilisé, car il est
portable et applicable a la plupart des tissus grace a sa longueur
d’onde. Il est appliqué dans des aiguilles spéciales sur la tumeur,
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avec un faisceau laser qui sort de quelques mm de l'aiguille. Le
traitement consiste en 2-2,5 watts délivrés pendant 500 secondes
(> 1000 J par fibre) sur 10 mm. La taille de la destruction tissulaire
peut étre augmentée par I'utilisation de nombreuses fibres, les
points d’applications de celles-ci ou la répétition des traitements.
"application du laser se fait essentiellement sous contréle IRM.
Une température de 80 a 100 °C est obtenue et est maintenue
pendant 15 a 20 minutes pour obtenir une destruction tumorale.

Macroscopiquement, le laser induit une cavité centrale corres-
pondant a la tumeur détruite entourée par une zone de tissu pale,
associée a une liponécrose et a des hémorragies périphériques,
avec de petites zones de tumeur résiduelle, non viables sur des
colorations spéciales. Les études qui ont évalué le laser interstitiel
montrent un taux de nécrose complete d’environ 95 %, mais |l
semble que le taux de complications de cette technique, beau-
coup plus lourde a mettre en ceuvre, soit assez rédhibitoire
(thrombose portale, plaie biliaire, déces par nécrose hépatique
extensive, cholépéritoine, perforation digestive...) [23-25].

Thermoablation par micro-ondes

"ablation par micro-ondes utilise une énergie électromagnétique
de haute fréquence qui va entrainer une agitation des molécules
d’eau au niveau des cellules tumorales. Cette agitation va produire
de la chaleur par friction et il en résulte une nécrose de coagu-
lation.

"ablation par micro-ondes offre plusieurs avantages par rapport
a la radiofréquence : elle permet d’atteindre des températures
beaucoup plus hautes en intratumoral que la radiofréquence avec
un temps de traitement plus réduit.

Par ailleurs, I'utilisation de multiples antennes de micro-ondes
pouvant étre utilisées simultanément, permet un traitement plus
rapide des lésions de grande taille ou des lésions multifocales.

Trois séries de traitement par voie percutanée utilisant des
antennes de micro-ondes ont été rapportées pour des CHC allant
jusqu’a 6 cm de diamétre [26-28].

Cette technique a rapporté des taux d’ablation complete
entre 89 et 94 %, un taux de progression locale trés bas
entre 6 et 8 % et une survie a 5 ans entre 51 et 57 %. Par ailleurs,
dans ces 3 études, les patients avaient une cirrhose Child-Pugh B
dans plus de 50 % des cas.

Une étude randomisée a comparé I'ablation par micro-ondes et
I'ablation par radiofréquence pour des CHC de petite taille chez
72 patients. Le taux de réponse complete était équivalent : 89 %
pour le bras micro-ondes et 96 % pour le bras radiofréquence.
Malheureusement, aucune étude de la survie n’était rapportée
dans ce travail [29].

Une seule étude comparative entre la radiofréquence et I'ablation
par micro-ondes portant sur la survie a été publiée. Cette étude
n’a constaté aucune différence sur la survie des patients traités
par I'une ou par 'autre des techniques, mais il semblait exister un
taux de complications beaucoup plus important dans le groupe
de patients traités par micro-ondes [30].
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Enfin, une étude plus récente, publiée en 2009, montre pour des
CHC de petite taille de moins de 5 cm de diametre, uniques, une
survie meilleure dans le groupe traité par radiofréquence par
rapport au groupe traité par micro-ondes, 71 % versus 49 %
a 3 ans. Cette différence est due au taux de complications et au
taux de récidive locale beaucoup plus importants dans le groupe
traité par micro-ondes [31].

Si I'ablation par micro-ondes semble avoir des avantages sur
I'ablation par radiofréquence, ils n’ont pas semblé suffisants pour
démontrer la supériorité de I'ablation par micro-ondes sur la
radiofréquence, notamment en termes de survie.

La cryoablation

La cryothérapie est basée sur I'application cyclique de tempéra-
tures extrémement basses au niveau d’une cible tumorale. La
baisse de température entraine une mort cellulaire par la forma-
tion d’un cristal de glace.

Depuis le développement d’antennes de cryothérapie plus
petites, cette technique a pu étre appliquée par voie percutanée.
Elle semble aussi offrir plusieurs avantages par rapport a I’ablation
par radiofréquence : premiérement, des sondes multiples de
cryothérapie peuvent étre utilisées simultanément pour générer
un large glagon intratumoral ; par ailleurs, il est facile de voir
progressivement se développer ce glacon en intratumoral sous
scanner, IRM ou échographie ; deuxiemement, I'ablation par
cryothérapie est relativement peu douloureuse par rapport a la
radiofréquence. Il existe une seule étude qui porte sur 130 patients
présentant des tumeurs de taille moyenne de 4,6 cm traités par
rapport a un groupe contréle [32]. Cette étude comparait la
cryoablation seule a une cryoablation associée a une chimio-
embolisation. Il y avait une large proportion de patients ayant une
cirrhose Child-Pugh B. La survie a 5 ans dans ce groupe était de
23 %, le taux de progression tumorale de 24 % et le taux de
complications étaient relativement élevés, de 31 % incluant
2 morts post-traitement.

Enfin, deux études de petite taille ont utilisé la derniere génération
d’antenne pour cryothérapie percutanée de 17 gauges. Ces deux
études, chez un petit groupe de patients, montraient un taux
d’ablation complete de 88 %, un taux de progression locale de
20 % et une survie a 3 ans d’environ 79 % [33,34].

Il'y a eu peu d’'études comparatives entre la cryothérapie et la
radiofréquence ; une seule porte sur 36 patients présentant un
CHC de moins de 5 cm. Le taux de traitement complet était équi-
valent, 80 % pour la cryoablation versus 86 % pour la radiofré-
quence.

Le taux de progression locale semblait plus important dans le
groupe cryoablation 38 % contre 17 % dans le bras radiofré-
quence mais la survie a 1 an était équivalente, 66 % dans le bras
cryoablation et 61 % pour le bras radiofréquence. Le taux de
complications était équivalent dans les deux groupes de
patients [35].
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Néanmoins, les données de la littérature montrent certains désa-
vantages a utiliser la destruction d’'un CHC par cryoablation
percutanée : la zone d’ablation est relativement petite
de 4 a 10 mm et il n’est pas possible d’obtenir une marge de
sécurité péritumorale comme on I'obtient avec la radiofréquence.

Par ailleurs, le taux de complications est beaucoup plus impor-
tant, notamment fistule biliaire, cryochoc et fracture du paren-
chyme hépatique.

En conclusion, I'utilisation de la cryoablation dans le traitement
percutané du CHC n’est pas actuellement recommandée.

HIFU ablation

L'HIFU va concentrer en intratumoral une trés forte énergie
d’ondes ultrasonores a partir d’'une source externe. Cette
concentration d’ultrasons va produire une nécrose de coagulation
et une destruction tumorale. Il s’agit d’'une technique non-invasive
puisqu’aucune aiguille n’est introduite en intratumoral. Trois séries
de patients ont été traitées par HIFU pour des CHC non-résécables
de grande taille. Aprés un ou deux traitements durant
entre 4 et 4 2 heures chacun, le taux d’ablation compléte est
relativement bas de 28 a 69 %. Le taux de survie a 1 an était
de 50 a 76 % dans ces études [36-38]. Une seule étude a
rapporté un taux de survie a 5 ans de 32 % [37]. Trés peu de
complications, uniqguement des brllures minimes de la peau, ont
été rapportées dans 13 a 25 % des cas. Le traitement par HIFU
semble tres intéressant mais, pour I'instant, il s’agit d’une
technique en évaluation qui n’est toujours pas approuvée aux
Etats-Unis par la FDA (Food and Drug Administration).

Quel est le meilleur traitement
percutané ?

Seuls des essais randomisés peuvent répondre a cette question.

Quel type d’aiguille : droite refroidie ou parapluie ?

Shibata et al. [39] ont répondu a cette question en randomisant
74 patients avec 83 CHC de moins de 3 cm de diametre.
Quarante et un (41) CHC ont été traités avec une aiguille droite
refroidie et 42 avec une aiguille « parapluie ».

Aucune différence n’a été retrouvée en ce qui concerne le taux de
nécrose compléte (95 % vs 93 %), le taux de complications (O %
vs 2,1 %). Le taux de contrlle local a 1, 2 et 3 ans a été respec-
tivement de 47 %, 34 % et 34 % pour 'aiguille droite refroidie, et
de 44 %, 22 % et 22 % pour I'aiguille parapluie.

En conclusion, il n’existe aucune différence selon que I'on utilise
une aiguille droite ou parapluie.
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Chirurgie ou traitement percutané ?

Huang et al. [40] ont randomisé 76 patients ayant un CHC unique
de moins de 3 cm de diametre entre chirurgie d’exérese et injec-
tion locale échoguidée d’alcool absolu. Aucune différence n’a été
trouvée entre les 2 groupes, la survie actuarielle de 1 a 5 ans a
été de 100 % ; 100 % ; 96,7 % ; 92,1 %, et 46 % pour le groupe
« alcoolisation » et de 97,4 % ; 91,3 % ; 88,1 % ; 88,1 % et
81,8 % pour le groupe chirurgie. La survie sans récidive de
1abansaétéde 76,1 % ;64,5 % ;49,1 % ;44,6 % ; et 44,6 %
pour le groupe alcoolisation et de 89,5 % ; 71,3 % ; 60,9 % ;
56,2 % ; et 48,2 % pour le groupe chirurgie. La conclusion de
cette étude était que les 2 techniques étaient aussi efficaces.

Chen et al. [41] ont comparé, de maniere randomisée chez
180 patients ayant un CHC de moins de 5 cm, la résection chirur-
gicale et la thermoablation par radiofréquence. La survie actua-
rielle a 1, 2, 3 et 4 ans a été dans le groupe « Radiofréquence »
de 95,8 % ; 82,1 % ; 71,4 % ; 67,9 %, et dans le groupe
« Chirurgie » de 93,3 % ; 82,3 % ; 73,4 % ; 64,0 % respective-
ment. La survie sans récidive a été de 85,9 % ; 69,3 % ; 64,1 % ;
46,4 % pour le groupe « Radiofréquence » et de 86,6 % ; 76,8 % ;
69 % ; 51,6 % pour le groupe « Chirurgie ». La encore, aucune
différence statistiquement significative n’a été constatée entre les
2 traitements.

On peut donc conclure que les traitements percutanés alcoolisa-
tion ou radiofréquence sont équivalents a la chirurgie d’exérese
pour les CHC uniques de moins de 5 cm de diamétre en ce qui
concerne la survie globale et la survie sans récidive. Néanmoins,
il s’agit de 2 études a faible niveau de preuve car non-construite
pour démontrer I'équivalence des 2 techniques.

Alcool, acide acétique ou radiofréquence ?

La premiere étude randomisée fut celle d’Onishi en 1998 [10] qui
a comparé I'injection intratumorale d’alcool et I'injection d’acide
acétique a 50 %. Soixante (60) patients ont été randomisés :
31 traités par acide acétique et 29 par alcool absolu. Le taux de
récidive locale a été significativement plus important dans le
groupe « alcool » (37 %) que dans le groupe « acide acétique »
(8 % ; p < 0,001). De méme, la survie globale a 2 ans était signi-
ficativement meilleure dans le groupe « acide acétique » (92 %)
que dans le groupe « alcoolisation » (63 % ; p = 0,0017).

Trois (3) études randomisées ont comparé « alcoolisation » et
« radiofréquence ». Lencioni et al. [42] ont inclus 102 patients
(52 traités par radiofréquence et 50 par alcoolisation). La survie
globale a 1 et 2 ans a été de 100 % et 98 % dans le groupe
radiofréquence et de 96 % et 88 % dans le groupe alcoolisation
(non significatif ; p = 0,138). La survie sans récidive a 1 et 2 ans a
été de 98 % et 96 % dans le groupe radiofréquence et de 83 %
et 62 % dans le groupe alcoolisation (différence significative ;
p = 0,002). Cette étude conclut que le traitement par radio-
fréquence est supérieur a I'alcoolisation pour le contréle local du
CHC.
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Lin et al. [43] ont comparé le traitement par radiofréquence et
I'alcoolisation chez 157 patients présentant 186 CHC de moins
de 4 cm de diametre. Cinquante-deux (52) patients ont été traités
par alcoolisation conventionnelle, 53 par de hautes doses d’al-
cool et 52 par radiofréquence. Le taux de nécrose complete a été
de 88 % dans le groupe alcoolisation conventionnelle, 9 % dans
le groupe alcoolisation haute dose, et 96 % dans le groupe
radiofréquence. Significativement, moins de sessions thérapeu-
tiques ont été nécessaires dans le groupe radiofréquence que
dans les 2 autres groupes (p < 0,01). Le taux de contrdle tumoral
était plus élevé dans le groupe radiofréquence que dans les deux
autres groupes (alcoolisation conventionnelle, p = 0,012 ;
vs Haute dose d’alcool ; p = 0,037). La survie globale a été supé-
rieure dans le groupe radiofréquence (vs alcoolisation convention-
nelle, p = 0,014 ; vs haute dose d’alcool, p = 0,023). La survie
sans récidive a été significativement meilleure dans le groupe
radiofréquence (vs alcoolisation conventionnelle, p = 0,019 ;
vs haute dose d’alcool, p = 0,024).

Shiina et al. [44] ont randomisé 231 patients porteurs de CHC de
moins de 3 cm de diameétre et en nombre inférieur ou égal a 3.
Cent dix-huit (118) patients ont été traités par radiofréquence et
114 par alcoolisation. Le nombre de sessions a été significative-
ment moindre dans le groupe radiofréquence que dans le groupe
alcoolisation (2,1 vs 6,4 ; p < 0,0001). La survie globale a 4 ans a
eté de 74 % dans le groupe radiofréquence et de 57 % dans le
groupe alcoolisation (p = 0,006).

Nous pouvons donc conclure que la thermoablation par radiofré-
quence est supérieure a l'injection intratumorale d’alcool pour le
contréle local et la survie globale des CHC de moins de 4 cm de
diameétre. Deux (2) métanalyses récentes ont confirmé la supério-
rité de la radiofréquence sur I'alcoolisation percutanée en termes
de survie [45,46].

Enfin, Lin et al. [47] ont récemment comparé les 3 techniques par
un essai randomisé : alcoolisation versus injection d’acide
acétique versus thermoablation par radiofréquence. Cent quatre
vingt-sept (187) patients ayant un CHC de moins de 3 cm de
diametre ont été inclus dans cette étude. Soixante-deux (62) ont
été traités par radiofréquence, 62 par alcoolisation et 63 par injec-
tion d’acide acétique a 50 %. Le taux de récidive locale a 1, 2
et 3 ans a été de 10 %, 14 % et 14 % dans le groupe radiofré-
quence, 16 %, 34 % et 34 % dans le groupe alcoolisation, et
14 %, 31 % et 31 % dans le groupe acide acétique (RFTA vs PEl,
p =0,012; RFTA vs PAl, p = 0,017). La survie actuarielle a 1, 2
et 3 ans a été de 93 %, 81 % et 74 % dans le groupe radiofré-
quence, 88 %, 66 %, et 51 % dans le groupe alcoolisation, et
90 %, 67 % et 53 % dans le groupe acide acétique (RFTA vs PE,
p =0,031; RFTA vs PAIl, p = 0,038). La survie sans récidive a 1, 2
et 3 ans a été de 74 %, 60 % et 43 % dans le groupe radiofré-
quence, 70 %, 41 % et 21 % dans le groupe alcoolisation, et
71 %, 43 %, et 23 % dans le groupe acide acétique (RFTA vs PEI,
p = 0,038; RFTA vs PAIl, p = 0,041). Mais les complications les
plus graves sont survenues dans le groupe radiofréquence (4,8 %
des patients ; 2 hémothorax, 1 perforation gastrique) et aucune
dans les autres groupes (RFTA vs PEI and PAI, p = 0,035).
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Enfin, une récente métaanalyse, portant sur 6 études et
396 patients, a montré une supériorité de la radiofréquence sur
I’alcoolisation en termes de survie a 4 ans et en taux de
récidive [48].

Nous pouvons donc conclure que la radiofréquence est plus
efficace que les autres techniques d’injection locale intratumorale
(alcool ou acide acétique) et aussi que le risque de complication
est plus élevé avec la thermoablation.

Ablation percutanée des récidives
de CHC aprés chirurgie

Le traitement par ablation percutanée pour récidive d’un CHC
aprés chirurgie retrouve des résultats similaires a ceux des résec-
tions répétées par voie chirurgicale.

Dans une série portant sur 345 patients traités par radiofréquence
pour une récidive d’'un CHC apres chirurgie, le taux de survie a
5 ans était de 38 % [49].

Trois études similaires portant sur la radiofréquence ou I'ablation
par micro-ondes ont montré des taux de survie a 5 ans chez
des patients présentant une récidive aprés chirurgie
de 18 a 52 % [50-52].

Une étude comparative n’a montré aucune différence de survie a
5 ans entre la radiofréquence par ablation et une nouvelle résec-
tion chirurgicale. La survie était a 37 % a 5 ans dans le groupe
traité par radiofréquence et de 41 % dans le groupe traité par une
nouvelle chirurgie. Il semblerait que la radiofréquence permette
d’obtenir un meilleur bénéfice sur la survie lorsque la récidive
survient plus d’un an aprés la résection chirurgicale.

En revanche, I'utilisation de la cryothérapie ou de HIFU n’a pas
été spécialement étudiée en cas de récidive d’un CHC apres
chirurgie.

Ablation percutanée des CHC
de grande taille

Il s’agit de CHC de plus de 5 cm de diametre. Une étude a porté
sur 20 patients ayant un CHC mesurant entre 5 et 7 cm de
diametre, traité soit par micro-ondes, soit par radiofréquence. La
majorité des patients avaient une cirrhose Child-Pugh B.

Une ablation complete a pu étre obtenue dans 80 % des cas en
une seule session et le taux de récidive locale a été de 31 %. La
survie a 5 ans chez ces patients était de 17 % quelle que soit la
technique d’ablation utilisée. Aucune ablation compléte n’a pu
étre obtenue pour des tumeurs de plus de 7 cm de diameétre [53].
Il semble donc que l'intérét de la radiofréquence conventionnelle
soit limité dans le traitement des tumeurs de plus de 5 cm de
diameétre. Néanmoins, I"apparition de nouvelles techniques de
radiofréquence incluant les électrodes perfusées et bipolaires
peuvent permettre des zones d’ablation tres larges ; par exemple,
en utilisant 3 aiguilles bipolaires (Fig. 1), on peut obtenir dans
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Figure 1
Insertion de 3 aiguilles de radiofréquence bipolaire

Figure 2
Thermoablation d’'un CHC de 6 cm de diameétre

81 % une ablation complete de tumeurs mesurant
entre 5 et 8,5 cm de diametre sans aucune complication
majeure (Fig. 2, 3).

Le taux local de progression dans cette étude a été de 14 % et la
survie a 2 ans de 56 % [54-56].

Conclusion

Le traitement par radiofréquence est aujourd’hui le meilleur traite-
ment percutané d’un CHC sur cirrhose Child-Pugh A
ou B (tableau 3) unique de moins de 4 cm de diameétre ou multiple
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Figure 3
Double thermoablation par radiofréquence d’'un CHC de 35 mm de diamétre du
segment Il et d’'un CHC de 2 cm du segment VI

(n < 3, de moins de 3 cm). Le développement de nouvelles élec-
trodes bipolaires et de I'ablation par micro-ondes permet de
traiter des volumes tumoraux plus importants. Ce traitement peut
représenter une alternative a la chirurgie d’exérése. En cas de
contre-indications a la radiofréquence (tableau 3), I'injection intra-
tumorale d’acide acétique ou d’alcool absolu peut étre un trai-
tement efficace.

Tableau 3
90 % pour les CHC < 3 cm
Taux de nécrose compléte 70 % pour les CHC 3-5 cm
45 % pour les CHC 5-9 cm
<5% pour les CHC < 4 cm

Taux de récidive locale

15-20 % pour les CHC > 4 cm

CHC est proche des voies biliaires
RF a éviter ATCD d’anastomose biliodigestive
Contact du tube digestif (duodénum, gréle)
CHC unique < 5 cm, Child A

85 %

Survie a 3 ans
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