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Résultats 

de la préservation vésicale 

par Radiothérapie



Rétro POLLACK

IJROBP & CANCER 

1994

Survie 5 ans : 49% avec vs 25% sans résection macroscopique préalable 

43% de réponses complètes histologiques (série Radiothérapie suivi par Cystectomie)

Radiothérapie seule



Radiochimiothérapie concomitante (Trimodalités ou TMT) 
versus Radiothérapie seule (après RTUV)

Phase 3 JAMES NEJM 2012

LRDFS 2 ans : 67% vs 54%

•Radiothérapie (55Gy/20fr versus 64Gy/32fr) 

  versus 

•Radiothérapie + Chimiothérapie 

5FU (500 mg/m2/J) during fractions 1 to 5 and 
16 to 20 of radiotherapy and                 
Mitomycin C (12 mg/m2) on day 1



Phase 3 HALL Eur Urol 2022 = résultats après 10 ans de suivi

Amélioration significative du contrôle local et régional à 5 ans = 63% vs 49%

Cystectomie de rattrapage à 5 ans = 14% vs 22%

Radiochimiothérapie concomitante 
versus Radiothérapie seule 



Phase 3 HALL Eur Urol 2022

Radiochimiothérapie concomitante 

versus Radiothérapie seule 



Phase 3 HALL Eur Urol 2022

Radiochimiothérapie concomitante 

versus Radiothérapie seule 



Meilleurs candidats à la préservation vésicale ?

• Tumeur Urothéliale vs autres sous types

• cT2-T3a

• Unifocal

• Résection préthérapeutique macroscopiquement complète

• < 5-7cm

• Pas d’hydronéphrose

• Pas de CIS étendu

• Bonne fonction vésicale 



•GROSSMAN NEJM 2003

  SG 5 ans 57% vs 43% (3 MVAC versus non)

•ABC Méta Analyse Eur Urol 2005

  Bénéfice de 5% en SG à 5 ans (Platines versus non)

•PFISTER GETUG-AFU V05 VESPER Trial JCO 2023 NéoA > Adj

  SG 5 ans 64% vs 56% DD MVAC (6) versus GEM CIS (4)       90-95% cT2N0 => 22-37% pT3 ou N+

  10% au moins 1 complication sévère postopératoire 36-42% ypT0N0

            Quid avant RADIOTHERAPIE + CHIMIO ? => TMT avec ou sans CT néoadj ?

CHIMIO améliore la survie avant CYSTECTOMIE



Peu de données prospectives & Pas d’impact sur la survie globale

CHIMIOTHERAPIE avant RADIOTHERAPIE +/- CT 

57% survie à 5 ans / 20% de cystectomies 



RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?



Radiothérapie avant Cystectomie versus (Chimio avant) Cystectomie

Rétro COLE 

IJROBP 1995

Survies identiques à 5 ans 50% (Chimio MVAC associée dans le bras chir seule)

RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?



AUCUN essai randomisé « moderne » mené jusqu’à son terme

RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?



50-55% de survie globale à 5 ans

RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?



TMT > CystectomieARCANGELI Crit Rev Oncol Hematol 2015

FAHMY Urol Oncol 2018 TMT = Cystectomie

TMT < CystectomieAL-QUDIMAT Front Surg 2023

Nombreuses Méta analyses contradictoires :

Basées en majorité sur des Etudes rétrospectives avec nombreux biais :

• TMT sous estime le risque T3-4 en N+ 

• Patients treated with TMT were generally older than those who underwent RC, and had more co-morbidities,          
thus they may have poorer prognosis 

RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?



Rétro ZLOTTA Lancet Oncol 2023 = 703 patients cT2-4N0M0

Cystectomie versus Trimodalité (debulking transurethral resection of the tumour,                             
followed by concurrent radio-sensitizing chemotherapy and external beam radiation)

lésion unifocale <7cm / pas d’hydronéphrose bilat / pas de CIS étendu

RADIOCHIMIOTHERAPIE

versus CHIMIOTHERAPIE PUIS CHIRURGIE ?







Association 

de la Radiochimiothérapie 

et de l’Immunothérapie



IMMUNOTHERAPIE avant CYSTECTOMIE

30-40% pCR



IMMUNOTHERAPIE + CHIMIO avant CYSTECTOMIE

35-45% pCR



Phase 2 GALSKY Nat Med 2023 = 76 patients GEM CIS NIVOLUMAB néoadj

Traitement Systémique SANS traitement local ?



Traitement Systémique SANS traitement local ?



BALAR 

J Clin Oncol 2021

WEICKHARDT 

J Clin Oncol 2020

GUPTA

 J Clin Oncol 2020

Whole bladder radiation therapy (RT; 64 Gy in 32 daily fractions, over 6.5 wk, 

combined with cisplatin (35 mg/m2 intravenously [IV] weekly, six doses) and 

pembrolizumab (200 mg IV q3 weeks, seven doses), both starting with RT

The DMFS at 2 yr is 78% with LRPFS at 2 yr of 87%

Pembrolizumab in combination with gemcitabine and concurrent 
hypofractionated radiation therapy 

85% de réponses complètes à 12 semaines

Median follow-up is 8.9 months. 

The estimated 6-month FFS rate is 88.2%

Association Radiochimiothérapie & Immunothérapie ?

Augmenter le taux de préservation vésicale 

et Réduire le risque de récidive M+ ?



Phase 3 KEYNOTE-992 en cours :

CRT + either PEMBROLIZUMAB every 6 weeks or placebo

Treatment will continue with pembro or placebo Q6W for up to 9 doses 

Radiotherapy regimens are :

- conventional radiotherapy consisting of 64 Gy at 2 Gy/fraction over 6.5 weeks 

(whole bladder with or without pelvic nodes)

- hypofractionated radiotherapy consisting of 55 Gy at 2.75 Gy/fraction over 4 

weeks (whole bladder only). 

Accepted concurrent radiosensitizing chemotherapy regimens are :

- cisplatin monotherapy (35 mg/m ² IV weekly)

- 5-fluorouracil (500 mg/m ² on days 1-5 and days 22-26) + mitomycin C (12 

mg/m² on day 1)

- gemcitabine monotherapy (27 mg/m ² IV twice weekly).

Augmenter le taux de préservation vésicale 

et Réduire le risque de récidive M+ ?

Association Radiochimiothérapie & Immunothérapie ?



Phase 3 RADIO en cours :

CRT + either DURVALUMAB every 4 weeks or placebo

Treatment will continue with pembro or placebo for up to 1 year 

Radiotherapy regimens are :

- hypofractionated radiotherapy consisting of 55 Gy at 2.75 Gy/fraction over 4 

weeks (whole bladder only). 

Accepted concurrent radiosensitizing chemotherapy regimens are :

- 5-fluorouracil (500 mg/m ² on days 1-5 and days 22-26) + mitomycin C (12 

mg/m² on day 1)

Association Radiochimiothérapie & Immunothérapie ?

Augmenter le taux de préservation vésicale 

et Réduire le risque de récidive M+ ?



N+ cliniques et M+ 

candidats 

à un traitement local ?



Patients N+ sur le bilan préthérapeutique

Rétro SWINTON JCO 2023 = 287 patients 

Cystectomie + 45% CTnéoadj   (47% pT3-4 et 45% pN1-2 / 42% pNx) 

ou Radiothérapie + 69% CTnéoadj   (68% cT3-4 et 93% cN1-2)  

versus CT ou Radiothérapie à dose palliative



Phase 2 JOSHI J Immunotherapy Cancer 2023 = RXTH + Durvalumab 7 sem

Patients N+ sur le bilan préthérapeutique



Rétro BERTUCCI Cancers 2023 = bénéfice en SSP et OS avec Radiothérapie

Patients N+ sur le bilan préthérapeutique



Patients M+ bons répondeurs à la CT

POWLES NEJM 2020 AVELUMAB en maintenance = SSP médiane de 5,7 mois



Rétro NCBD JCO 2016 = Avantage en survie si traitement local associé 

Patients M+ bons répondeurs à la CT



Patients M+ bons répondeurs à la CT



• Tumeur Urothéliale vs autre sous types

• cT2-T3a

• Unifocal

• Résection préthérapeutique macroscopiquement complète

• < 5-7cm

• Pas d’hydronéphrose 

• Pas de CIS étendu

• Bonne fonction vésicale 

★ cN+ ? 

★ M+ bon répondeurs au traitement systémique ?

Meilleurs candidats à la préservation vésicale ?



Radiothérapie adjuvante 

après Cystectomie 



Radiothérapie adjuvante après Cystectomie 

SARGOS Transl Androl Urol 2016 



Phase 3 ZAGHLOUL

JAMA Surg 2018 / JCO 2019   Chimiothérapie adjuvante (4 Gmz Cis) +/- Radiothérapie adj

  

                                   153 patients cT3 ou N+ R0 / 53% carcinomes urothéliaux

                                  LRFS 2 ans 96% versus 69% chimio seule

                                 DFS 2 ans 68% versus 56% chimio seule

                                   OS 2 ans 71% versus 60% chimio seule

Phase 3 ZAGHLOUL 

Int J Radiat Oncol Biol Phys 1992    Chirurgie +/- Radiothérapie adjuvante

                                                    236 patients cT3-4 / 80% carcinomes épidermoides

                                                   LC 5 ans 87-93% versus 50% chirurgie seule

                                                   DFS 5 ans 44-49% versus 25% chirurgie seule 

Radiothérapie adjuvante après Cystectomie 



Phase 3 BART trial (India) en cours :

The key eligibility criteria include :

•   ≥pT3
•   node-positive (pN+) 

•   positive margins and/or nodal yield <10

•   or neoadjuvant chemotherapy for cT3/T4/N+ disease

Adjuvant radiotherapy to cystectomy bed and pelvic nodes is planned with 

intensity-modulated radiotherapy to a dose of 50.4 Gy in 28 fractions using daily 

image guidance

Radiothérapie adjuvante après Cystectomie 



Radiothérapie adjuvante après Cystectomie 



Evolutions en Radiothérapie



Radiothérapie Vessie entière versus Boost localisé

=> Efficacité et Toxicité urinaire et digestive identiques (14 vs 19% G3/4)

Quel volume de vessie traiter ?

Phase 3 HALL Eur Urol 2022



Radiothérapie des Aires ganglionnaires pour les cN0 ?



KIM Yonsei Med J 2021

Radiothérapie des Aires ganglionnaires pour les cN0 ?



Radiation was administered to the bladder only

  pelvic relapse rate with RT only to the bladder were merely 5.8%

=> indicating that not all patients need RT to the pelvic LNs ?

•    84% were T2N0M0 with a low LN metastases rate

•  Marges recommandées autour de la vessie délivrent une dose non     

négligeable 

Phase 3 HALL Eur Urol 2022

Radiothérapie des Aires ganglionnaires pour les cN0 ?



Phase 3 TUNIO IJROBP 2012 = 230 patients cT2-4N0M0

Radiothérapie vessie (+2cm) seule versus Vessie + Pelvis (L5/S1)

=> pas de différence :

DFS 5 ans 46,9% vs 47,1%

OS 5 ans 51% vs 52,9%

•   23% sans résection macroscopique maximale avant la radiothérapie

•   53% au moins cT3

•   Superposition des champs

Radiothérapie des Aires ganglionnaires pour les cN0 ?



Rétro RIVEROS Canad Urol Ass J 2023 = 604 patients (NCDB) 92% cT2

TMT avec Radiothérapie Vessie versus Vessie + Aires ganglionnaires pelviennes

                          => OS médiane 49,1 mois vs 38,9 mois 

24 months 48 months

Radiothérapie des Aires ganglionnaires pour les cN0 ?



Radiothérapie HYPOfractionnée ?

MétaAnalyse CHOUDHURY Lancet Oncol 2021 = 55Gy en 20 versus 64Gy en 32

                => Amélioration du contrôle local avec toxicité identique  



Technique moderne de Radiothérapie (IMRT) ?



Technique moderne de Radiothérapie (IMRT) ?

=> Meilleure protection des organes à risque et réduction de la toxicité

p/r à la Radiothérapie 3D

Phase 2 TAN Clin Oncol 2019 = 38 patients 58% cN+ 63% >cT2

Radiothérapie vessie et pelvis en IMRT + Chimiothérapie

Toxicité aigue Grade 3 : digestive 5,4% urinaire 20,6%

Toxicité tardive Grade 3 : 5% à 1 an / 0% à 2 ans

Rétro SHERRY J Radiat Oncol 2020 = 19 patients 

Comparaison des dosimètres 3D versus IMRT (VMAT)

Réduction de la dose des volumes rectaux et intestinaux de 50%



Augmentation de la dose de Radiothérapie ?

Phase 2 randomisée HAFEEZ  en cours = T2-4aN0M0

70Gy en 32 ou 60Gy en 20



CONCLUSIONS

TMT vs Cystectomie précédée de chimiothérapie ?  probablement pas de réponse     

                                                                                               mais patients différents

  Association Radiochimiothérapie & Immunothérapie ?  en cours

  N+ cliniques et les M+ : candidats à un traitement local ? données suffisantes ?

  Radiothérapie après Cystectomie ?  en cours

  Evolutions en Radiothérapie  moins toxique, moins contraignante et plus efficace
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