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Déclaration de conflits d’intérêts potentiels

• Afin de respecter les règles d’éthique en vigueur, je déclare 
que je n’ai aucun conflit d’intérêt potentiel avec une société 
commerciale



Objectifs

• Au terme de cette présentation, le participant sera en mesure de:
• Pouvoir renseigner les patients sur l’oxygénothérapie hyperbare 

comme option thérapeutique pour les radionécroses
• Résumer les évidences scientifiques supportant l’utilisation de 

l’oxygénothérapie hyperbare pour les différents types de 
radionécroses

• Énumérer les effets secondaires possibles de l’oxygénothérapie 
hyperbare



Oxygénothérapie hyperbare (OHB), 
définition:

Environnement avec pression ambiante plus élevée que la 
pression atmosphérique 

 -généralement plus de 2 fois la P atmosphérique ou
  2 atmosphères absolues (2 ATA)
      ET
Administration systémique d’oxygène à haute concentration



Mise en garde: 
ceci n’est pas de l’oxygénothérapie hyperbare



Types de caissons hyperbares



Caisson monoplace



Caissons multiplace



Caisson multiplace, Hôtel-Dieu de Lévis



Intérieur du compartiment principal



Loi des pressions partielles – Hyperoxygénation
Pression 
ambiante

Représentation du mélange 
gazeux 
( 100 % oxygène)

Pression partielle 
respirée

Oxygène mesuré 
a/n
artériel

1 ATA
(surface)

O2: 1 ATA env. 600 mmHg

2 ATA
( 10 m )

O2: 2 ATA env. 1200 mmHg

3 ATA
( 20 m )

O2: 3 ATA env. 1800 mmHg

: oxygène
ATA = atmosphère absolue



Table de traitement hyperbare



Mécanismes de la radiothérapie

Radiation

Dommage à 
l’ADN

Mort cellulaire

Radiation

Radicaux libres

Dommage à 
l’ADN

Mort cellulaire

Voie Directe Voie indirecte



Radiothérapie

• Utilisée chez près de 50 % des patients atteints de  cancer
• Les taux de survie augmentent, créant ainsi un grand nombre de 

survivants au long terme
• Donc inévitablement un plus grand nombre de patients avec des 

effets secondaires de la radiothérapie
• Dommages induits par la radiothérapie 
• Aigus
• Retardés

• Latence d’apparition allant de mois à années



Radionécroses

• Aigue
• Survient durant le traitement de radiothérapie
• Ou jusqu’à 90 jours post-traitement

• Tardive
• Survient après plus de 3 mois ou des années suite à radiothérapie



Radionécroses – 2 mécanismes en cause

• Endartérite oblitérante  :
• Dommage direct à l’endothélium microvasculaire

• Modèle fibroatrophique :
• Diminution des cellules-souches et cellules parenchymateuses 

dans les tissus irradiés
• Tissus sont remplacés par du tissu fibrotique, causé par le 

relâchement de cytokines fibrosantes
• Résultante, les 3 H:
• Tissus Hypovasculaires, Hypoxiques et Hypocellulaires



Rationnelle pour OHB

• Via l’augmentation de la pression partielle d’oxygène
• Amélioration de l’oxygénation tissulaire
• Création d’un gradient d’oxygène entre tissus sains et tissus 

hypoxiques en territoire irradié
• Mobilisation des cellules-souches
• Stimulation de l’angiogénèse par augmentation du VEGF (vascular 

endothelium growth factor)
• Réduction de l’inflammation



é Niveaux cellulaires en O2 é Dérivés réactifs de l’O2

é Facteurs de 
croissance dans la 

plaie

Mobilisation des 
cellules souches 
dans la moelle 

osseuse

Diminution de 
l’adhérence des 
neutrophiles à 
l’endothélium 

vasculaire

ê Cytokines

Angiogénèse
Cicatrisation

Survie tissulaire 
post-ischémique 

améliorée



Types de radionécroses

• Ostéoradionécroses
• Radionécroses des tissus mous

• ORL (pharynx, larynx, etc…)
• Peau (cage thoracique en néoplasie thoracique)
• Vessie
• Tube digestif 
• Gynécologique

• Radionécrose cérébrale



Cystite radique
• Incidence : 

• entre 5 et 15 % des patients recevant radiothérapie dans la région pelvienne 
• Pathophysiologie:

• Diminution de la vascularisation et de la densité cellulaire dans les couches 
urothéliales et dans les muscles lisses de la vessie

• Inflammation chronique et fibrose
• Symptômes:

• Hématurie
• Pollakiurie et urgence mictionnelle
• Incontinence
• Dysurie
• Fistules

https://auau.auanet.org/content/content-2019-update-series-lesson-18



Cystite radique – évidences pour OHB

• Plusieurs études rétrospectives
• Quelques études prospectives non-randomisées
• Un petit nombre d’études prospectives randomisées



Cystite radique –revue systématique récente



Revue des études en cystite radique

• Entre 2008 et 2018, un total de 20 études regroupant une cohorte de 
815 patients
• 1 étude randomisée, non à l’aveugle, sans groupe placebo (Shao Y. 

2012), niveau d’évidence 2b
• Les autres études sont de niveau d’évidence 4 :

• Études de cohortes simples
• Études de cas-contrôles
• Séries de cas
• Parmi ces 19 études, seulement 3 sont prospectives



Dans 11/20 études, 
le besoin de transfusion est bien présent





Profils de traitement

• Pression partielle d’oxygène 
• De 1,8 à 2,5 ATA

• Durée de chaque session:
• De 60 à 120 min d’oxygène (vaste majorité 90 min)

• Nombre de sessions
• De 1 à 179 sessions (médiane: 37,25)





Résultats

• Réponse favorable au traitement:
• Entre 64,8 % et 100 % (moyenne pondérée: 86,4 %)

• Résolution complète:
• Entre 20,0 % et 100 % (moyenne pondérée: 63,6 %)



Étude RICH-ART

Étude randomisée multicentrique publiée en 2019



Cystite radique - étude RICH-ART
• Étude randomisée contrôlée, multicentrique (5 hôpitaux), pas à l’aveugle
• Critères d’éligibilité:

• H ou F de 18 à 80 ans
• radioTx pelvienne terminée  > 6 mois
• Cystite radique documentée
• Valeur < 80 points dans la section urinaire du score « Expanded Prostate Index 

Composite (EPIC) » (un score faible indique des symptômes significatifs ou un impact 
sur qualité de vie)

• Exclusions:
• Besoin transfusionnel > 500 mL dans le dernier mois
• Incontinence requérant sonde urinaire permanente
• Capacité vésicale < 100 mL
• Fistule
• Tx OHB préalable
• Contre-indications à OHB



Étude RICH-ART 

• 40 patients dans le groupe OHB
• 35 patients dans le groupe traitement standard
• Evaluation du Score EPIC 



Cystite radique - étude RICH-ART



Cystite radique 
étude RICH-ART
Résultats 



Étude RICH-ART (résultats)

• Score EPIC à la visite 4 (gain moyen)
• Groupe OHB:  17,8 points (SD: 18,4)
• Groupe Tx standard:  7,7 points (SD: 15,5)

• 29/40 (73%) patients du groupe OHB ont eu un gain de > 9 
points (différence cliniquement significative) 
• VS seulement 12/35 (34%) dans le groupe Tx standard
• Number Needed to Treat estimé à : 3



Cystite radique
Une étude rétrospective dans notre centre



Étude de Gravel et al.

• Étude rétrospective 
• Cystites radiques traités par OHB entre Jan 2006 et Déc 2014
• Suivis en radiothérapie au CHU de Québec
• 35 patients
• Dont 8 (23%)  patients avec des besoins transfusionnels

• Âge moyen : 67, SD: +/- 10  (29-84)
• Traitement à 2,4 ATA d’O2 , total de 90 min par session
• Nombre moyen de séances : 43, SD: +/- 9 (29-60)



Étude de Gravel et al.

• Délai entre radiothérapie et début des symptômes (mois) : 
• 42 mois, SD: +/- 39 (1-146)

• Délai entre diagnostic de cystite radique et début de OHB:
• 21 mois, SD: +/- 50 (0-298)

• Durée du follow-up post-OHB:
• 30 mois



Étude de Gravel et al. - Résultats

Durée du follow-up Nombre de patients avec 
résolution complète ou 
amélioration des symptômes 
(%)

6 mois 31 (88 %)
2,5 ans 25 (71 %)



Radionécrose du tube digestif

• Radiothérapie est un élément 
essentiel du traitement multimodal 
de nombreux types de néoplasies 
d’organes de la région pelvienne
• La position anatomique fixe du 

rectum à proximité d’autres organes 
pelviens (prostate, utérus) rende le 
rectum vulnérable aux lésions de 
radionécrose



Proctite et colite radique 

• Forme aigue 
• Dans les premières semaines suivant la radiothérapie
• Nausée, vomissement, dlr abdominale, diarrhée, ténesme, 

urgence fécale et rarement saignement digestif bas
• Forme chronique
• Peut être la continuité de la forme aigue ou survenir des mois ou 

années post-radiothérapie
• Symptômes semblables à forme aigue
• Peut évoluer vers complications telles que des hémorragies 

digestives massives, proctalgie sévère, incontinence fécale, 
sténoses, fistules et même perforation intestinale



Proctite et colite radique

• Atteintes par voies multiples:
• Effet direct de l’irradiation sur 

l’endothélium, qui amène 
thromboses et ischémie 
locales
• Modifications du microbiote 

intestinal
• Dommage aux fibroblastes 

amenant une fibrose des 
tissus

Réf:



Proctite radique-revue de littérature (2021)



Étude Type Nombre de patients Amélioration Réponse complète

Bouachour, 1990 Rétrospective 8 87,5 % 75 %

Feldmeier, 1996 Rétrospective 7 57 % 57 %

Warren, 1997 Rétrospective 14 64,3 % 57,1 %

Woo, 1997 Rétrospective 18 55,5 % 11,1 %

Bredfeldt, 1998 Rétrospective 19 84 % 47 %

Ugheoke, 1998 Rétrocpective 8 62,5 % NA

Carl, 1998 Rétrospective 2 50 % 50 %

Gouëllo, 1999 Rétrospective 36 66 % 25 %

Kitta, 2000 Rétrospective 4 75 % 25 %

Bern, 2000 Rétrospective 2 100 % 100  %

Roque, 2001 Rétrospective 6 85 % NA

Mayer, 2002 Rétrospective 10 90 % 30 %



Étude Type Nombre de patients Patients améliorés Réponse complète

Boyle, 2002 Rétrospective 19 68 % NA

Jones, 2006 Rétrospective 10 77 % 44,4 %

Dall’Era, 2006 Rétrospective 27 66,6  % 37 %

Fink, 2006 Rétrospective 4 75 % 25 %

Girnius, 2006 Rétrospective 9 100 % 77,7 %

Marshall, 2007 Rétrospective 65 68 % 43 %

Sidik, 2007 Prospective 
randomisée

65 (32:33) Faible taux de suivi

Safra, 2008 Rétrospective 6 100 % 16,7 %

Clarke, 2008 Randomisée, 
double-aveugle avec 
sham

150 (76:74) OHB: 88,9%
Sham: 62,5 %

OHB: 7,9 %
Sham: 0 %

Alavaro-Villegas Prospective
Non-ramdomisée

31 (17:14) OHB: 82 %
Argon: 87 %

NA



Étude Type Nombre de patients Amélioration Réponse complète

Oliai, 2012 Rétrospective 4 75 % 50 %

Carvalho, 2014 Rétrospective 30 96,7  % 73,3 %

Tahir, 2015 Rétrospective 59 95 % 51 %

Glover, 2016 Randomisée (2:1)
Double-aveugle
Avec sham

84 (55:29) Pas de différence 
entre les 2 groupes

Yoshimizu, 2017 Rétrospective 5 100 % 20 %



Étude HORTIS



Étude HORTIS - méthodologie

• 150 patients recrutés, 120 ont complété l’étude
• Étude randomisé à double-aveugle avec cross-over
• Comparaison entre OHB 2,0 ATA versus un Tx factice (sham) 1,1 ATA air
• Suivi à 3 et 6 mois puis 1 an et 5 ans
• Outcome primaire mesuré: 

• changement au score SOMA-LENT et évaluation clinique standardisée

• Outcome secondaire: 
• changement au niveau de la qualité de vie



Étude HORTIS - résultats

• Gain au score SOMA-LENT a été le double dans le groupe 
OHB par rapport au placebo
• 5,00 versus 2,61, p = 0,0019

• Groupe OHB avait un plus grand pourcentage de réponse au 
traitement lors de l’évaluation clinique:
• 88,9 % versus 62,5 %, p = 0,0009

• Réduction absolu du risque : 32 %
• Number needed to treat (NNT) : 3



Étude HOT2



Étude HOT2 -méthodologie

• Étude randomisée contrôlée avec traitement factice (sham), 
à double-aveugle
• Symptômes gastro-intestinaux > 12 mois post-RT
• Symptômes persistants malgré > 3 mois de Tx médical 

optimal 
• Patients randomisés (2:1) entre groupe OHB et Tx factice
• 2,4 ATA d’oxygène 90 min versus 1,3 ATA air (FiO2: 21 %)
• Total de 40 séances



Étude HOT2 -résultats



Étude HOT2 - résultats

• Conclusion des auteurs:
• Pas d’évidence que OHB puisse être bénéfique pour les patients 

avec des symptômes gastro-intestinaux chroniques induits par la 
radiothérapie, incluant les saignements rectaux
• Plus d’études de niveau d’évidence 1 sont requises de façon 

urgente



Étude HOT2- limitations

• Taille de l’échantillon discutable pour une étude de phase 3
• Échantillon planifié: 300 patients
• Nombre de sujets : 84  (55 recevant OHB et 29 avec Tx-factice)

• Taux d’abandon significatif en cours d’étude: 17,86 %
• 15 patients
• Au final, seulement 46 patients avec OHB et 26 dans le groupe-

témoin
• Puissance statistique finale de 75 %, design initial visait 80 %



Radionécrose pelvienne ou gynécologique

• Suite à radiothérapie pour néoplasie de la vulve, de l’utérus et du col 
utérin
• Peut causer:
• Douleur pelvienne chronique
• Plaies ulcérées douloureuses ou saignements au niveau vulvo-

vaginal
• Radionécrose du col utérin
• Fistules vagino-rectales, ou vésico-vaginales



Radionécrose pelvienne ou gynécologique 
revue systématique (2022)



Radionécrose gynécologique, revue systématique 

• Critères d’inclusion: études portant sur les 3 points suivants:
• ATCD de néoplasie gynécologique
• Patients affectés par lésions tardives de radionécrose
• Ayant reçu OHB comme intervention thérapeutique



Radionécrose gynécologique
• Au total, on rapporte 21 études:
• 4 études randomisées contrôlées
• 1 étude de cohorte
• 12 études rétrospectives
• 2 analyses prospectives
• 1  combinant étude observationnelle rétrospective et prospective
• 1 étude dont le design est non-défini

• Total de 1026 patients
• Mais en fait, seulement 531 femmes
• Beaucoup de cas de néo prostate avec cystite radique



Radionécrose gynécologique
profils de traitement dans les études
• Pression partielle d’oxygène:
• 2,0 à 3,0 ATA

• Durée d’exposition à oxygène:
• 60 à 120 min (moyenne 90 min)

• Nombre total de séances:
• 18-44



Radionécrose gynécologique
conclusions de cette revue systématique
• Pour les femmes avec ATCD de néoplasie gynéco traitées par radioTX:
• 1 étude qui montre amélioration pour proctite
• 3 des 4 études portant sur cystite démontrent une diminution des 

symptômes
• toutes les études portant sur les plaies vulvo-vaginales induites 

par radioTx ont démontré un effet bénéfique de l’OHB



Études portant sur RN vulvo-vaginales

• Safran (2008):
• 100 % de résolution des complications cicatricielles

• Williams (1992):
• Récupération complète ou amélioration de la nécrose ou des fistules chez 

92,9 % des patientes

• Feldmeier (1996):
• Récupération des dommages chez 61,3 % des patientes

• Fink (2006):
• Guérison complète des ulcères nécrotiques chez 50 % des patientes
• Amélioration de 50 % et + chez l’autre moitié des femmes



Radionécrose cutanée

• Dommages aigus de la radiothérapie :
• Survient durant la radiothérapie
• Radiodermite

• Dommages retardés :
• Fibrose des tissus mous
• Atrophie cutanée
• Ulcérations épithéliales
• Nécrose cutanée
• Formation de fistules
• Rupture de vaisseaux sanguins majeurs
• Guérison compromise de plaies



Radionécrose cutanée
revue systématique (2017)



Radionécrose cutanée- revue systématique

Seulement 8 études:
- 1 cohorte observationnelle non-contrôlée
- 5 séries de cas
- 2 case-reports

Total de 720 patients



Radionécrose cutanée –revue systématique

•Mesure de outcome primaire:
• Incidence de guérison complète de plaie

•Mesure de outcome secondaire:
• Amélioration des symptômes après OHB



Radionécrose cutanée
Outcome primaire Outcome secondaire

Nombre d’études 6 2
Nombre total de patients 98 622
Résultat positif 78/98 (79,6 %) 535/622 (86 %)
Résolution complète 
douleur

187/622 (30 %)

Résolution des symptômes 
liés à la plaie

187/622 (30 %)

Résolution des écoulements 
de plaie

243/622 (39 %)



Radionécrose cutanée





Radionécrose cérébrale



Revue Cochrane 2018

• Aucune étude prospective portant sur OHB pour le 
traitement de la radionécrose cérébrale
• Une étude en cours 





Radionécrose cérébrale

• Très peu d’évidence pour supporter OHB 
• Principalement des cases reports et cases series
• Une série de cas montrait amélioration chez 9/20 patients (Dear) 
• La plus importante série de cas comptait 29 patients (Gesell)
• Examen neurologique amélioré pour 58 % des cas
• Utilisation de stéroides réduite de 69 %



Radionécrose cérébrale

• Problématique des études sur radionécrose cérébrale:
• Difficulté de différencier radionécrose VS persistance ou récurrence de 

tumeur
• Radionécrose peut causer un effet de masse qui peut être semblable à 

celui d’une tumeur aux techniques d’imagerie 
• Souvent, les 2 conditions peuvent coexister

Considérant les conséquences dévastatrices de la radionécrose cérébrale 
et le taux de succès non-négligeable rapporté de l’OHB dans les case-
series, il peut être approprié de proposer OHB au cas par cas pour des 
considérations humanitaires en l’absence d’autres options



Effets secondaires possibles de l’OHB
• Barotraumatismes de la sphère ORL

• Incidence 5-10 %, généralement mineurs et auto-résolutifs

• Barotraumatismes pulmonaires
• Très rares, attention si ATCD de pneumothorax spontané ou emphysème sévère

• Changements de l’acuité visuelle
• Incidence variant de 25 à 75 %, -0,5 à 0,75 dioptries, réversible en quelques semaines

• Toxicité potentielle de l’oxygène sur le SNC : convulsion per-traitement
• Rare (incidence env. 1 sur 5 000 traitements), prévention avec pauses à l’air

• Impact sur niveau de glycémie
• Diabétiques, glycémie peut diminuer de 3 mmol/L per-traitement, vérification systématique

• Impact au niveau cardiaque
• Potentiel de décompensation chez insuffisant cardiaque, mais rare

• Claustrophobie
• Plus fréquent en caisson monoplace, rare en multiplace



Messages-clés

• Malgré le perfectionnement de la radiothérapie pour une radiation 
mieux ciblée, l’incidence des radionécroses semble rester stable
• Ceci peut s’expliquer par:
• Augmentation du nombre de patients ayant besoin de radioTx
• Augmentation de la survie des patients
• Donc si un patient survit plus longtemps à son cancer, ses chances 

de développer des complications de sa radioTx augmentent



Messages-clés

• Évidences les plus convaincantes sont en cystite radique
• Évidences très intéressantes en RN du tube digestif
• Peu d’études sur RN gynéco, mais résultats intéressants
• Résultats intéressants également en RN cutanée
• Très peu d’études en radionécrose cérébrale, mais OHB peut 

être une option pour considération humanitaire
• Opportunité de développer de nouvelles études de qualité



Dominique.Buteau.med@ssss.gouv.qc.ca

Chaire de recherche en 
médecine hyperbare

Merci pour votre attention

mailto:Dominique.Buteau.med@ssss.gouv.qc.ca

