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Liste des abréviations :

- CPK : Creatine PhosphoKinase

- CRP : C-Reactive Proteine

- ECG : Electrocardiogramme

- FEVG : Fraction d’Ejection Ventriculaire Gauche
- IEC : Inhibiteurs de 'Enzyme de Conversion

- IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

- OR : Odds Ratio

- 8QS : Score Quantitatif Simplifié

- TDM : Tomodensitométrie

- USIC : Unité de Soins Intensifs Cardiologiques
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RESUME DE L’ETUDE

Introduction :

L'IRM cardiaque a pris une place importante dans le diagnostic des myocardites aiglies. Sa valeur

pronostique est moins connue.
Matériels et méthodes :

Au cours d'une étude prospective monocentrique, les patients hospitalisés entre juin 2008 et janvier
2011 avec un diagnostic de myocardite aigiie ont bénéficié d’'une IRM initiale et a 3 mois ainsi que d’un suivi
cardiologique a un an. Pour chaque patient la prise de contraste tardive 10 minutes apres linjection de
gadolinium a été quantifiée sur I'ensemble des 17 segments myocardiques grace a l'utilisation d’'un score
quantitatif simplifié (SQS). La valeur prédictive du SQS initial et de son évolutivité ont été analysées. Le
crittre majeur de suivi était un critetre composite regroupant le déces, la greffe cardiaque et la
réhospitalisation pour récidive. Le critére mineur de suivi était un critére composite regroupant I'apparition de

douleurs thoraciques, de dyspnée ou de palpitations.
Résultats :

Vingt huit patients constituent la population de cette étude avec 19 hommes (68%); d’dge moyen 33 +11
ans [16 — 57 ans]. Cette population était a faible risque cardiovasculaire puisque 10 patients (35%) n’avaient
aucun facteur de risque cardiovasculaire et 12 (42%) n’en présentaient qu’'un seul. A 'admission, on ne met
pas en évidence de différence significative entre les patients avec présence ou absence de prise de
contraste sur I'lRM initiale, notamment quant a la fraction d’éjection minimale pendant I'hospitalisation
(50+4 vs. 45+9 %, p=NS) ou le pic de CPK (877 +296 vs. 413 +140 U/L, p=NS). Le SQS est
significativement corrélé au taux de CPK (r =0.46; p=0.024). Les patients présentant une IRM avec prise de
contraste présentent plus d’événements majeurs et mineurs que les patients avec une IRM sans prise de
contraste, avec une différence non significative (p=0.09). L’analyse de la courbe ROC montre qu'un
SQS >7.35 sur l'analyse initiale permet de dépister les patients avec un pronostic péjoratif (Se=100%, Sp =
60% ; p = 0.03). Enfin les patients avec une évolution péjorative du SQS (stabilité ou augmentation)
présentent plus d’événements majeurs et mineurs que les patients avec une diminution du SQS avec une

différence statistiquement significative (respectivement p=0.02 et p=0,009).
Conclusion :

Dans notre travail, non seulement I'évaluation initiale en IRM mais aussi le suivi de I'évolution de la prise de
contraste tardive lors d’'un deuxieme examen par une méthode quantitative simple ont un intérét pronostic au

cours des myocardites aigues pour identifier les patients a risque.

13



INTRODUCTION :

Les myocardites sont des affections cardiologiques avec des présentations cliniques multiples.
Elles sont impliquées dans I'apparition des cardiopathies dilatées chroniques (1, 2) mais aussi dans 8.6 a
12% des morts subites chez les adultes jeunes (3, 4). Les étiologies retrouvées sont variées et la plus
fréquente est 'atteinte virale (5, 6). Alors que la biopsie cardiaque est longtemps restée le gold standard
diagnostic, ses limites telles que son caractére invasif et sa faible sensibilité (7) la font maintenant
réserver a des cas limités comme le rappellent les derniéres recommandations (8).
Les progrés technologiques réalisés dans le domaine de I'imagerie en coupes, ont fait de I'IRM cardiaque,
dans le cadre de cette pathologie, un examen présentant un intérét diagnostic bien démontré au travers
de nombreuses études (9-15).
Cependant, I'intérét pronostic des informations fournies par I'lRM a fait I'objet de peu de travaux. Wagner
et coll. montrent ainsi une corrélation entre la prise de contraste relative (ratio entre le signal myocardique
et le muscle périphérique avant et aprés injection de gadolinium) et une évolution clinique péjorative de la
myocardite (16). Cependant, ces constatations sont opérées a partir de séquences d’IRM non faites en
pratique courante car nécessitant un protocole d’acquisition long pouvant poser probléme la ou la
disponibilité des machines est limitée. L’analyse de la prise de contraste tardive a 10 minutes de l'injection
de Gadolinium a quant a elle montré une valeur pronostique indépendante et solide dans le cadre de la
cardiopathie ischémique ou non (17). Cependant les données sur son intérét pronostic dans le cadre des
myocardites n’ont pas été corrélées a une évolution clinique péjorative mais seulement a des critéres
intermédiaires tels que la fraction d’éjection du ventricule gauche (FEVG) (10). Dans ce cadre, Comte et
coll. utilisent en 2004 un score pronostic simplifi¢ basé sur les 17 segmentations du myocarde pour
évaluer simplement et de fagon reproductible la prise de contraste (18). Ce score est, dans cette étude,
utilisé pour des patients ayant présenté un infarctus du myocarde et est comparé avec une méthode
validée de planimétrie pour définir le pourcentage de volume myocardique atteint par la nécrose. Il est
démontré au cours de cette étude que ce score est parfaitement corrélé a la méthode de référence (19). |l
n'existe pas, a notre connaissance, d’études ayant utilisé ce score et cette quantification de prise de
contraste pour évaluer le pronostic des myocardites aigués.
L’étude proposée a pour but de définir I'intérét des IRM cardiaques pour le suivi et le pronostic des
myocardites aigués en s’aidant notamment d’'un score simplifié semi-quantitatif de la prise de contraste

tardive du gadolinium a 10 minutes. L’hypothése posée est que I'IRM cardiaque largement utilisée pour le
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diagnostic de myocardite aigué, pourrait également permettre, a partir de limportance et de la
quantification simple de la prise de contraste, d’approcher le pronostic a moyen terme de la pathologie et

permettre ainsi de guider le traitement et la surveillance.

MATERIELS ET METHODES :

Patients. Critéres d’inclusion :

1) Symptdmes et signes suggérant une atteinte cardiaque (douleurs thoraciques, dyspnée,
palpitations).

2) Mise en évidence d’'une souffrance myocardique par les données de I'électrocardiogramme (ECG)
(Changement du segment ST) et élévation des troponines T ou I.

3) Exclusion d’'une cardiopathie ischémique sous jacente par coronarographie et/ou critéres cliniques.

4) L’ensemble du dossier était revu par deux cardiologues sénior qui retenaient le diagnostic de
myocardite.

5) Enfin, les données de I'IlRM cardiaque étaient en faveur du diagnostic de myocardite aigué.

Les critéres de non inclusion étaient les patients ayant déja fait un infarctus du myocarde ou ayant une contre
indication a I'lRM. De méme, les personnes mineures, les patients majeurs protégés par la loi (article L 1121-8
du Code de Santé Publique), les personnes privées de liberté (article L 1121-6 du Code de Santé Publique),

ou ayant participées a une autre étude clinique dans les 30 jours précédents ont été exclus.

IRM cardiaque :

Une IRM cardiaque a été réalisée a l'aide d'un appareil Philips (Eindhoven, Pays-Bas) 1.5 Tesla. Une
antenne «réseau phasé» est placée autour du thorax du patient, en position couchée, et
I'électrocardiogramme est recueilli durant tout I'examen. Cet examen comportera d’abord une étude de la
cinétigue segmentaire avec détermination de la fraction d’éjection du ventricule gauche au moyen d'une
séquence écho de gradient « ciné IRM » en apnée synchronisée a I'ECG (séquences bTFE petit axe et 4
cavités). Les séquences morphologiques pondérées en T2 seront réalisées en petit axe, 4 cavités et long
axe 2 cavités VG. Ensuite, une étude de la viabilité sera réalisée aprés l'injection de gadolinium-DTPA

(Bolus de 30 cc de Dotarem a 0.5 mmol/ml) en utilisant une séquence en écho de gradient synchronisée a
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I'ECG (séquence turbo-field pondérée en T1), avec une phase précoce en petit axe (directement aprés

I'injection) et une phase tardive en petit axe, 4 cavités et long axe 2 cavités VG (10 minutes aprés l'injection).

Analyse de I'imagerie

L’étendue de la prise de contraste tardive a 10 minutes apreés injection de gadolinium a été mesurée sur
'ensemble des IRM réalisées. Pour cela un score quantitatif simplifié (SQS), validé dans la cardiopathie
ischémique a été utilisé (18, 19). Le myocarde est divisé en 17 segments. Chaque segment a été cbté de 0
a 4, correspondant respectivement a une absence de prise de contraste sous épicardique, une atteinte de 1
a 25%, 26 a 50%, 51 a 75% et enfin 76 & 100%. L'ensemble de ces 17 cotations est additionné, donnant un
total sur 68. Le score est ramené a un pourcentage (SQS = (la somme de la cotation des 17 segments/

68)*100). La prise de contraste est définie par une anomalie corrélée sur deux coupes.

Coro scanner :

Une évaluation coronarienne non invasive était réalisée chez les patients ayant un faible risque d’avoir une
maladie coronarienne. L’acquisition cardiaque était synchronisée a I'électrocardiogramme avec modulation
de dose (75%) avec injection de 90cc de lomeron 400. L’acquisition tardive était synchronisée sur 'ECG en
basse dose d’irradiation avec modulation. En cas de fréquence cardiaque supérieure a 70/min, le patient
recevait en unité de soins intensifs un traitement béta bloquant de demi-vie bréve ; une prémédication par
Brévibloc complémentaire pouvait étre réalisée en radiologie si la fréquence cardiaque était toujours

supérieure a 70/min.

Coronarographie :

Une angiographie des coronaires était réalisée chez les patients dont le risque coronarien était moyen a
élevé, cela permettait d’exclure la présence de lésions coronaires significatives (sténose = 70%). Cet
examen était réalisé selon les conditions standards de déroulement de la procédure (table de

coronarographie SIEMENS).

Suivi :
Chaque patient a bénéficié d’une premiére IRM cardiaque réalisée lors du diagnostic initial puis a 3 mois.

Le suivi cardiovasculaire consistait en une visite a un mois pour la reprise de l'activité physique et
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professionnelle, a 3 mois et a un an avec examen cardiovasculaire et ECG. Une échographie cardiaque
était contrdlée a un an de I'épisode aigu. Les critéres de jugement ont été :

- Critere primaire : Déces, greffe cardiaque et récidive.

- Critere secondaire : Douleurs thoraciques, dyspnée ou palpitations lors du suivi sans récidive mise

en évidence.

Analyse statistique :

Elle est effectuée par le logiciel SPSS® (SPSS Inc., Chicago, lllinois, USA). Les variables continues sont
exprimées par leur moyenne * écart type et les variables discontinues sous la forme de pourcentage.
L’analyse des corrélations bi-variées était réalisée par le test de Pearson lorsque la distribution des données
suivra une loi normale ou par le test non paramétrique de Spearman dans le cas contraire. Les
comparaisons des données entre les deux groupes de patients (premiere IRM normale versus anormale)
sont effectuées pour les variables continues a l'aide d’un t-test de Student pour les séries paramétriques ou
d’un test non paramétrique de Mann-Whitney en cas de distribution non-normale, pour les variables
discontinues a I'aide d’un test du Chi 2. Le critére primaire était 'apparition d’événements définis par le
critere composite associant le déces, la greffe cardiaque et la récidive. Le critére secondaire était I'apparition
d’événements définis par le critere composite associant I'apparition au cours du suivi de douleurs
thoraciques, palpitations ou dyspnée sans récidive mise en évidence. Les courbes de survie étaient
réalisées en utilisant la méthode de Kaplan-Meier et les comparaisons de groupe étaient réalisées par un
test de log-rank. Une courbe ROC était utilisée pour déterminer le seuil du SQS discriminant dans une
démarche de dépistage des événements graves. Pour I'en semble de I'étude statistique, une valeur de p <

0,05 est retenue comme seuil significatif.

RESULTATS :

Caractéristiques de la population étudiée :

Vingt huit patients inclus consécutivement constituent la population de cette étude. Les patients sont
majoritairement des hommes (68%); d’age moyen 33 * 11 ans [16 — 57 ans]. On note un faible
pourcentage de facteurs de risques cardio-vasculaires. En effet, 35% des patients n’ont aucun facteur de

risque, 42% un seul (qui est majoritairement le tabac). L’absence d’hypertension artérielle, de dyslipidémie
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et de diabete est retrouvée chez plus de 90% des patients. Les caractéristiques générales de la population
et la symptomatologie présentée a I'entrée en Unité de Soins Intensifs de Cardiologie (USIC) sont résumées
respectivement dans le tableau 1 et dans le tableau 2. La figure 1 résume les modes d’entrée en USIC. La
durée moyenne d’hospitalisation est de 7,8 +7 jours [2 - 34 jours]. On note que 11% des myocardites
surviennent I'hiver, alors que la répartition est égale pour les autres saisons (prés de 30% des patients pour

le printemps, I'été ou 'automne).

Etiologies:

Les étiologies retrouvées sont décrites dans la figure 2. Trois patients (11%) ont bénéficié d’une biopsie
myocardique (2 patients avec choc cardiogénique et 1 patient présentant un tableau atypique avec contexte
de sclérodermie systémique diffuse). Ces trois biopsies seront non informatives mais aucune ne sera

compliquée d’'un événement iatrogéne.

Examens paracliniques :

Soixante cing pour cent des patients présentent un électrocardiogramme anormal avec dans 60% des cas
une modification du segment ST avec sus décalage concave non systématisé. En échographie cardiaque, la
FEVG moyenne était de 49 + 18% [10 - 60%] a l'entrée. Les caractéristiques hémodynamiques et
biologiques sont montrées dans le tableau 3. Soixante cing pour cent des patients ont bénéficié d’'une

exploration coronarienne (54% par coronarographie et 11% par coro-TDM).

IRM cardiaque :

Pour les IRM cardiaques, dans 60% des cas, I'IRM était anormale avec une imagerie typique (hypersignal
en séquence pondérée en T2 avec corrélation a la prise de contraste tardive sous épicardique respectant le
sous endocarde). Les figure 3A, 3B, 3C illustrent ces aspects typiques. Le délai d’obtention de I'lRM était en
moyenne de 15 + 10 jours. Il est a noter que le délai moyen d’obtention de I'examen était de 10 jours pour
ces examens pathologiques contre 18 jours dans le groupe IRM normale. Quand on s’intéresse a la
répartition de l'atteinte myocardique, on note que 55% des prises de contrastes sont localisées dans la
partie inféro-latérale du cceur. La figure 4 montre la prévalence sur les 17 segments cardiaques des prises

de contraste tardives.
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Les patients présentant une IRM cardiaque avec prise de contraste lors du suivi présentaient plus
d’événements majeurs ou mineurs par rapport aux patients avec une IRM sans prise de contraste, sans que
la différence soit statistiquement significative (p=0.09). Les figures 5 et 6 montrent les courbes de Kaplan-
Meier illustrant ce résultat. Le SQS a permis de quantifier la prise de contraste et étre calculé chez tous les
patients. Le score moyen était de 10.73 + 14 [0 - 62]. Celui-ci était corrélé au pic de Créatine Phospho-
Kinase (CPK) d’'une maniere statistiquement significative (Figure 7). L'utilisation de la courbe ROC montre
qu’un score IRM supérieur a 7.35 permet de prédire la survenue d’un critére majeur avec une sensibilité de
100% et une spécificité de 60% (p=0.03) (Tableau 4). Nous n’avons pas pu mettre en évidence de seuil du
SQS permettant de discriminer les patients présentant les événements mineurs. L'évolution du SQS a trois
mois aprés la réalisation d’'une nouvelle IRM permet de déterminer deux groupes. Le premier étant les
patients présentant une normalisation (SQS=0%) ou une régression du SQS. Le second groupe correspond
aux patients avec une stabilité ou une augmentation de leur score SQS. Il existe de fagon significative
(p=0.02) un lien entre I'évolution péjorative du SQS et la survenue de déces, de transplantation ou de
récidive (Figure 8). L’évolution du SQS est également discriminant de maniére significative dans la

survenue des événements mineurs (Figure 9).

Deux patientes ont donc présenté un tableau de myocardite fulminante avec choc cardiogénique nécessitant
des amines vasopressives et une assistance cardiaque (ballon de contre pulsion intra aortique puis
extracorporeal life support). La FEVG en échographie cardiaque a I'admission était anormale entre 40 et
45% pour s’effondrer en moins de 24h. L’évolution de ces 2 patientes est favorable avec sevrage de
I'assistance circulatoire et transfert vers un centre de rééducation cardiaque avec une FEVG moyenne a la
sortie de 40%.

Cing patients présenteront une évolution péjorative. Une des patientes ayant présenté un tableau de
myocardite fulminante initialement d’évolution simple présentera trois semaines aprés sa sortie un nouveau
choc cardiogénique avec défaillance hémodynamique nécessitant une greffe cardiaque en super urgence.
Un patient récidivant dans un contexte de connectivite sous jacente de type sclérodermie systémique, avec
défaillance hémodynamique décédera. Un patient récidivant cliniquement un mois aprés l'arrét des
bétabloquants avec une forme non grave, présentant un tableau clinique de douleur thoracique qui évoluera
favorablement aprés remise en place du traitement. Enfin deux patients seront réhospitalisés pour récidive

de myocardite avec tableau de douleur thoracique, un bilan biologique retrouvant une élévation des
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troponines. Un patient bénéficiera d’un contrdle coronarographique normal, le deuxiéme aura une IRM
cardiaque qui réveélera une majoration de la prise de contraste.

Pour le reste de la population, I'évolution était tout a fait favorable. Cependant, on note la persistance de
douleurs fluctuantes et occasionnelles chez prés de 30% des patients lors du suivi a un an. Les traitements
a type de bétabloquants et d'IEC ont pu étre arrétés a un an avec une évolution satisfaisante. La FEVG

échographique était en moyenne de 57 + 8% et aucun patient ne présentait une FEVG < 45%.

DISCUSSION :

Notre étude ouvre la porte a des perspectives intéressantes pour la pratique clinique quotidienne. Nous
avons ainsi pu démontrer qu'une IRM cardiaque initiale réalisée dans le cadre des myocardites en plus
d’étayer le diagnostic permet, a partir d’'un score simple de quantification de la prise de contraste tardive de
gadolinium, de déterminer une population a risque d’évolution péjorative. De plus, le suivi évolutif de cette
prise de contraste avec la réalisation d’'une nouvelle IRM a 3 mois renforce cette discrimination entre les
patients avec bon ou mauvais pronostic.

L’intérét pronostic de la quantification de la prise de contraste tardive est démontré dans de nombreuses
cardiopathies. Yan et coll. montrent que I'extension de la plage de nécrose (mise en évidence par une prise
de contraste tardive) est liée de fagon significative a la mortalité post infarctus (17). Dans les cardiopathies
non ischémiques, la mise en évidence de fibrose grace a une prise de contraste tardive est le facteur
pronostic majeur, corrélé a la mortalité ou I'hospitalisation (20). L’étiologie de la prise de contraste tardive
dans les myocardites aigués est encore non clairement élucidée. Un réle majeur est joué par la survenue de
nécrose cellulaire comme le montrent les études histologiques de Marholdt (13, 14). On peut également
penser que la présence d’'un phénomene inflammatoire important créant un cedéme tissulaire, augmente de
maniére significative le volume de distribution du gadolinium et majore I'hyperdensité comme cela a été
décrit dans I'imagerie IRM des infarctus du myocarde a la phase aigué (21). Allant dans ce sens, Zagrosek
et coll. ont étudié I'évolution des anomalies IRM posant le diagnostic de myocardite (22). Ces anomalies
sont au nombre de trois comme le rappellent les critéres diagnostic de Lake Louise (23). Il s’agit d’un
cedéme tissulaire montré par une élévation du signal T2, d’'une « fuite capillaire » retrouvée par une
élévation du signal relatif précoce du myocarde apres injection du gadolinium et enfin une prise de contraste

tardive nodulaire ou linéaire sous épicardique respectant le sous endocarde. Cette étude montre que la
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disparition de I'hypersignal T2 et la diminution du signal relatif précoce du myocarde aprés injection du
gadolinium attestent d’'une myocardite non active. La prise de contraste tardive ne permettait pas quant a
elle de différencier une myocardite guérie d’'une myocardite aigué. Cependant les auteurs décrivent entre
'IRM initiale et a 3 mois une diminution de I'étendue de la prise de contraste exprimée en pourcentage du
volume du myocarde passant de 38 + 14% vs. 22 + 14 %, p < 0.0001 (22). De Cobelli et coll montrent en
évaluant par IRM et en biopsiant des patients atteints de myocardite chronique une relation étroite entre la
prise de contraste tardive et la nécrose cellulaire ainsi que la présence d’'un cedéme tissulaire secondaire a
un important phénomene inflammatoire (24). A I'opposé, cette relation entre inflammation retrouvée en
analyse histologique et la prise de contraste n’est pas mise en évidence par I'équipe de Gutberlet (27). Cette
différence peut étre expliquée par les limites des criteres d’analyses des prélévements histologiques. En
effet, les critéres histologiques de Dallas (7) souffrent d’'un manque de reproductivité inter observateur et
I'analyse immunohistochimique d’un manque de standardisation (23). Malgré ces limites, Marholdt rappelle
dans un éditorial récent que la réalisation d’'une analyse histologique est indispensable pour valider la
physiopathologie exacte des anomalies mises en évidence en IRM (26). Cette prise de contraste tardive
évolue donc avec le temps lors de la phase de guérison mais aussi dans la phase aigué de la maladie. En
effet, Wagner et coll. montrent que la prise de contraste se majore entre le deuxiéme et le quatorzieme jour
avant de régresser (27). Friedrich note quant a lui qu’a partir de deux semaines, il est possible de ne plus
voir de prise de contraste (10). Le délai d’obtention et de réalisation de I'lRM initiale pour obtenir une
sensibilité et spécificité maximales pour I'analyse de la prise de contraste tardive parait donc court. Il pourrait
se situer entre le septiéme et dixiéme jours.

Dans le cadre des myocardites aigués la valeur pronostic de la prise de contraste a été trés peu
étudiée. Des corrélations sont notées entre celle ci et des criteres intermédiaires comme [I'évolution de la
fraction d’éjection. Mahrholdt et coll. montrent qu'une régression de la prise de contraste au suivi est
accompagnée d’'une amélioration de la FEVG (14). Mais la prise de contraste est évaluée par méthode
planimétrique nécessitant un long et contraignant post traitement manuel d’'images. Seule I'équipe de
Friedrich et coll. retrouve une corrélation entre les paramétres cliniques péjoratifs et un paramétre IRM (10).
Ce paramétre est la « fuite capillaire » montrée par une élévation du signal relatif précoce du myocarde
aprés injection du gadolinium. Cependant ce parametre est obtenu a la suite d’acquisitions longues
laborieuses et chronophages. En effet, il faut mesurer lintensité du signal myocardique avant et 15

secondes apres injection de gadolinium, tout cela rapporté au méme signal analysé sur un muscle
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squelettique périphérique. Enfin, on notera qu’il faut aussi appliquer une bande de présaturation sur
I'oreillette pour améliorer I'analyse. Tout cela rend ce parameétre peu applicable en pratique clinique courante
(10, 16). Une approche simple et quantitative de la prise de contraste parait donc extrémement séduisante
pour le pronostic des myocardites. Le score simple utilisé dans notre étude est corrélé de fagon significative
a des criteres péjoratifs cliniques. L’IRM initiale parait donc non seulement séduisante pour affirmer le
diagnostic de myocardite aigué mais également pour discriminer les patients a haut risque d’évolution
défavorable. Un score supérieur a 7 inciterait a un suivi rapproché et a la mise en place d'un traitement
optimal, notamment par béta bloquants (16).

Il est intéressant de noter que le pronostic des myocardites aigués semble avoir changé par rapport aux
études princeps des années 90-2000. En effet, Mc Carthy en 2000 décrit une phase initiale non compliquée
pour les myocardites aigués mais une évolution sur le long terme défavorable (avec 45% de survivants ou
de patients non greffés cardiaques a 11ans de suivi), alors que pour les myocardites fulminantes, on notait
une mortalité non négligeable initialement lors de I'hospitalisation, mais par la suite, on note une survie de
93% a onze ans (28). Dans notre étude, sous réserve d’un suivi plus court, le pronostic des patients est bon
avec plus de 92% de survie sans réhospitalisation a un an. Ces résultats pourraient étre liés a un diagnostic
plus précoce apporté par les examens para cliniques, dont I'IRM, ainsi qu'a une utilisation presque
systématique dans notre centre des béta-bloquants et des IEC quelle que soit la présentation clinique.

Par son apport diagnostic, pronostic et thérapeutique, I''lRM est en passe de devenir incontournable dans
cette pathologie. Cela implique donc une disponibilité de machines plus importante que celle actuelle pour
une réalisation en semi-urgence de cet examen. De plus, cela pourrait permettre de mettre en place certains
protocoles d’acquisition, non utilisés pour le moment en raison de leur technicité et de leur chronophagie,
pour améliorer encore la performance de cet examen. De méme, toujours dans un souci d’efficience pour
limiter les faux négatifs, cet examen pourrait étre associé a d’autres techniques (d’imagerie multimodale ou
de fusion). Le couplage des données de [Iimagerie moléculaire (par exemple obtenue par
radiopharmaceutiques) et de l'imagerie morphologique en IRM pourrait améliorer les performances
diagnostiques voir thérapeutiques. L'imagerie de I'apoptose pourrait étre faite grace a [I'utilisation de

I'annexine marqueur isotopique de la nécrose cellulaire (29).

Limites :
Notre étude présente un manque de puissance lié a un petit effectif étudié. Les données de cette étude

doivent étre confirmées par un travail de plus grande envergure avec un plus grand nombre de patients
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inclus. L'utilisation et la validation du seuil discriminant a 7 de notre SQS devront étre faites au cours d’'une
étude prospective. Enfin, il est probable que notre score devra étre validé et comparé dans le cadre d’'une
étude avec la réalisation des IRM initiales lors de la premiére semaine et I'utilisation de I'ensemble des
techniques d’'imagerie en IRM disponibles pour la prise en charge des myocardites (Ratio de la prise de
contraste et du T2 entre myocarde et muscle périphérique, quantification des aires des prises de contraste

sur les séquences tardives).

CONCLUSION :

Dans notre travail, non seulement I'évaluation initiale en IRM mais aussi le suivi de I'évolution de la prise de
contraste tardive lors d’'un deuxieme examen par une méthode quantitative simple ont un intérét pronostic au
cours des myocardites aigués pour identifier les patients a risque. L’IRM apparait donc comme un excellent

outil diagnostic, pronostic et d’aide a la prise en charge thérapeutique pour cette pathologie.
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Tableau 1 : Caractéristiques générales de la population :

Population Population avec Population avec IRM p
IRM sans prise de avec prise de
Totale
contraste tardif contraste tardif
N (%) 28 10 (36%) 18 (64%) NS
Age moyen (ans) 3311 33,2 £_11 33,310 NS
Sexe masculin N (%) 19 (68) 11 (55) 8 (45) NS
IMC (kg/m2) 24+3 26+3 23+3 NS
Hypertension (%) 7 11 6 NS
Dyslipidémie (%) 7 0 11 NS
Diabéte (%) 3.7 0 6 NS
Tabagisme actif (%) 57 55 58 NS
Antécédents familiaux (%) 18 0 23 NS

IMC : Index de Masse Corporelle, NS : non significatif.

Tableau 2 : Symptomatologie a I'admission :

Douleur thoracique
Syndrome fébrile
Dyspnée

Toux

Signes digestifs

21 (75)
12 (43)
2 (7.1)

6 (21.4)

7 (25)
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Tableau 3 : Biologie a 'admission et fraction d’éjection du VG en échographie.

Population Population avec Population avec p
Totale IRM sans prise de IRM avec prise de
contraste tardif contraste tardif
CPK pic 597 + 781 413 £ 140 877 + 296 NS
CRP pic 75+ 89 96,8 + 31 72+24 NS
Créatinine (umol/L) 76 £ 14 74 £ 10 759 NS
FEVG minimale 49+ 18 545+9 50+4 NS
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Figure 1 :

Mode d’admission en USIC :
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Figure 2 : étiologies des myocardites aigués :

“Idiopathique

“ Maladie de Still
~ CMV

“ Mycoplasme

Entérovirus
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Figure 3A : Séquence IRM pondérée en T2 avec coupe en petit axe, montrant un hypersignal (fleche

blanche) sous épicardique en bande.
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Figure 3B : Séquence IRM en T1 avec inversion-récupération a 10 minutes en petit axe aprés injection
de gadolinium montant montrant un hypersignal (fleche blanche) sous épicardique en bande corrélé a

limage T2.
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Figure 3C : Séquence IRM en T1 avec inversion-récupération a 10 minutes en 4 cavités aprées injection de

gadolinium montant montrant un hypersignal (fléeche blanche) sous épicardique.
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Figure 4 : Répartition et localisation des prises de contraste lors de I'|RM initiale.
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Figure 5 : Courbe Kaplan—Meier des événements cumulés du critére primaire chez les patients avec une

IRM initiale avec ou sans prise de contraste tardif
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Figure 6 : Courbe Kaplan—Meier des événements cumulés du critére secondaire chez les patients avec

une IRM initiale avec ou sans prise de contraste tardive.
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Figure 7 : Corrélation bivariée entre le pic de CPK (UI/L) et le SQS (%)
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Tableau 4 : Valeurs diagnostiques du score quantitatif simplifié (SQS) de la prise de contraste tardif du

gadolinium dans le dépistage des myocardites a évolution péjorative.

AUC Prévalence| VP | FP | FN [ VN | Se Sp VPP | VPN % de RV+ | RV-
(%) CP (%) | (%) | (%) [ (%) | (%) | (%) [ (%) % (%) bien
classés
0.8% 18 18 32 0 50 | 100 60 36 100 68 25 0
[0.61-0.99]

AUC : aire sous la courbe ; CP : critére primaire ; FN : faux négatifs ; FP : faux positifs ; VN : vrais négatifs ;

VP : vrais positifs ; VPN : valeur prédictive négative ; VPP : valeur prédictive positive ; Se : sensibilité ; Sp :

spécificité ; RV+ : Rapport de vraisemblance positif ; RV- : Rapport de vraisemblance négatif.
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Figure 8 : Courbe Kaplan—Meier des évenements cumulés du critére primaire selon I'évolution du SQS a 3

mois.
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Figure 9 : Courbe Kaplan—Meier des événements cumulés du critére secondaire selon I'évolution du SQS

a 3 mois.
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TITRE : Valeur pronostique de I''RM cardiaque dans la myocardite. Mise au point

d’un score de quantification de la prise de contraste tardive du gadolinium.

CONCLUSION

Introduction :

L'IRM cardiaque a pris une place importante dans le diagnostic des myocardites aiglies. Sa valeur

pronostique est moins connue.
Matériels et méthodes :

Au cours d'une étude prospective monocentrique, les patients hospitalisés entre juin 2008 et janvier
2011 avec un diagnostic de myocardite aigiie ont bénéficié d’'une IRM initiale et a 3 mois ainsi que d’un suivi
cardiologique a un an. Pour chaque patient la prise de contraste tardive 10 minutes apres linjection de
gadolinium a été quantifiée sur I'ensemble des 17 segments myocardiques grace a l'utilisation d’'un score
quantitatif simplifié (SQS). La valeur prédictive du SQS initial et de son évolutivité ont été analysées. Le
crittre majeur de suivi était un critetre composite regroupant le déces, la greffe cardiaque et la
réhospitalisation pour récidive. Le critére mineur de suivi était un critére composite regroupant I'apparition de

douleurs thoraciques, de dyspnée ou de palpitations.
Résultats :

Vingt huit patients constituent la population de cette étude avec 19 hommes (68%); d’dge moyen 33 +11
ans [16 — 57 ans]. Cette population était a faible risque cardiovasculaire puisque 10 patients (35%) n’avaient
aucun facteur de risque cardiovasculaire et 12 (42%) n’en présentaient qu’un seul. A 'admission, on ne met
pas en évidence de différence significative entre les patients avec présence ou absence de prise de
contraste sur I'lRM initiale, notamment quant a la fraction d’éjection minimale pendant I'hospitalisation
(50+4 vs. 45+9 %, p=NS) ou le pic de CPK (877 +296 vs. 413 +140 U/L, p=NS). Le SQS est
significativement corrélé au taux de CPK (r =0.46; p=0.024). Les patients présentant une IRM avec prise de
contraste présentent plus d’événements majeurs et mineurs que les patients avec une IRM sans prise de
contraste, avec une différence non significative (p=0.09). L’analyse de la courbe ROC montre qu'un
SQS >7.35 sur l'analyse initiale permet de dépister les patients avec un pronostic péjoratif (Se=100%, Sp =
60% ; p = 0.03). Enfin les patients avec une évolution péjorative du SQS (stabilité ou augmentation)
présentent plus d’événements majeurs et mineurs que les patients avec une diminution du SQS avec une

différence statistiquement significative (respectivement p=0.02 et p=0,009).
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Conclusion :

Dans notre travail, non seulement I'évaluation initiale en IRM mais aussi le suivi de I'évolution de la prise de
contraste tardive lors d’'un deuxiéme examen par une méthode quantitative simple ont un intérét pronostic au

cours des myocardites aigues pour identifier les patients a risque.

VU ET PERMIS D'IMPRIMER

Grenoble, le 23 22 [Q_;o{vl

LE DOYEN LE PRESIDENT DE LA THESE

J.P. ROMANET | 2\ PROFESSEUR MACHECOURT
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Introduction :

L'IRM cardiaque a pris une place importante dans le diagnostic des myocardites aiglies. Sa valeur

pronostique est moins connue.

Matériels et méthodes :

Au cours d'une étude prospective monocentrique, les patients hospitalisés entre juin 2008 et janvier
2011 avec un diagnostic de myocardite aiglie ont bénéficié d’'une IRM initiale et a 3 mois ainsi que d’un suivi
cardiologique a un an. Pour chaque patient la prise de contraste tardive 10 minutes aprés linjection de
gadolinium a été quantifiée sur I'ensemble des 17 segments myocardiques grace a l'utilisation d’'un score
quantitatif simplifié (SQS). La valeur prédictive du SQS initial et de son évolutivité ont été analysées. Le
crittre majeur de suivi était un critetre composite regroupant le déces, la greffe cardiaque et la
réhospitalisation pour récidive. Le critére mineur de suivi était un critére composite regroupant I'apparition de

douleurs thoraciques, de dyspnée ou de palpitations.

Résultats :

Vingt huit patients constituent la population de cette étude avec 19 hommes (68%); d’age moyen 33 +11
ans [16 — 57 ans]. Cette population était a faible risque cardiovasculaire puisque 10 patients (35%) n’avaient
aucun facteur de risque cardiovasculaire et 12 (42%) n’en présentaient qu’'un seul. A 'admission, on ne met
pas en évidence de différence significative entre les patients avec présence ou absence de prise de
contraste sur I'lRM initiale, notamment quant a la fraction d’éjection minimale pendant I'hospitalisation
(50+4 vs 45+9 %, p=NS) ou le pic de CPK (877 +296 vs. 413 +140 U/L, p=NS). Le SQS est
significativement corrélé au taux de CPK (r =0.46; p=0.024). Les patients présentant une IRM avec prise de
contraste présentent plus d’événements majeurs et mineurs que les patients avec une IRM sans prise de
contraste, avec une différence non significative (p=0.09). L’analyse de la courbe ROC montre qu'un
SQS >7.35 sur l'analyse initiale permet de dépister les patients avec un pronostic péjoratif (Se=100%, Sp =
60% ; p = 0.03). Enfin les patients avec une évolution péjorative du SQS (stabilité ou augmentation)
présentent plus d’événements majeurs que les patients avec une diminution du SQS avec une différence

statistiquement significative (p=0.02).

Conclusion :

Dans notre travail, non seulement I'évaluation initiale en IRM mais aussi le suivi de I'évolution de la prise de
contraste tardive lors d’un deuxiéme examen par une méthode quantitative simple a un intérét pronostic au

cours des myocardites aigues pour identifier les patients a risque.
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