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Effet de I'injection d’acide gadotérique sur la séquence de diffusion

en IRM cérébrale a 3 Tesla.

Résumé :

Introduction : Les séquences pondérées en diffusion sont devenues en quelques années un
outil indispensable en Imagerie par Résonance Magnétique (IRM), notamment en neuro-
radiologie.

Il est quelque fois nécessaire, en pratique clinique, de réaliser une diffusion aprés injection
de chélates de gadolinium (par exemple en raison de difficultés techniques initiales ou en
raison d’artéfacts).

L’objectif de cette étude est d’évaluer I'impact de I'injection de gadolinium sur les séquences
pondérées en diffusion, qualitativement et quantitativement.

Matériel et méthode : Quarante trois patients ayant eu une exploration en IRM 3 Tesla pour
des troubles neurologiques variés (Accidents vasculaires cérébraux, tumeurs, pathologie
démyélinisante ou autres) ont été inclus dans I'étude.

Deux séquences de diffusion ont été réalisées successivement : la premiere avant injection
de gadolinium et la seconde 7 minutes aprés l'injection.

Nous avons alors étudié le rapport contraste-sur-bruit (CNR, contrast-to-noise ratio) ainsi
gue le rapport signal-sur-bruit (SNR, signal-to-noise ratio) des lésions cérébrales et du
parenchyme cérébral sain. Nous avons également calculé les valeurs d’ADC (Coefficient de
Diffusion Apparent) obtenues avant et aprés injection de chélates de gadolinium.

Un test t de Student a été réalisé afin de rechercher une différence stastistiquement
significative entre ces différents parametres avant et apres injection.

Résultats : Le SNR et le CNR ne présentaient pas de différence significative avant et aprés
injection de produit de contraste dans le parenchyme cérébral sain comme dans les Iésions.
Les valeurs d’ADC apparaissaient également identiques avant et apreés injection.

Conclusion : La séquence de diffusion peut étre réalisée 7 minutes aprés injection sans
altération de celle-ci, tant sur le plan qualitatif (SNR et CNR) que quantitatif (valeurs d’ADC)
dans les lésions ou le parenchyme cérébral sain, en IRM 3 Tesla.

MOTS-CLES : Diffusion, coefficient de diffusion apparent, 3 Tesla, gadolinium, encéphale.
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Introduction

Depuis ses premieres utilisations en pratique clinique (1), I'imagerie de diffusion est
devenue un outil essentiel dans I'imagerie par résonnance magnétique moderne.
Apportant des informations diagnostiques notables dans le cadre des AVC
ischémiques en phase aigue (2), elle a peu a peu investi de nouveaux domaines, tout
particulierement I'oncologie et la neuro-radiologie.

Dans la grande majorité des cas, cette séquence est réalisée avant toute injection de
produit de contraste. Cependant, il est quelque fois nécessaire de la réitérer apres
injection, pour de multiples raisons (premiere série artéfactée, résultats douteux,
nécessité d’autres valeurs de b.....).

Plusieurs études ont étudié I'effet du gadolinium sur la diffusion a I'étage
encéphalique mais les résultats sont controversés.

Si Fitzek(3), Firat (4)f, Yamada (5)et Li (6) ne montraient pas de modification des
valeurs de CNR et SNR aprés gadolinium, leurs observations different concernant les
valeurs d’ADC : Firat ne mettait pas en évidence de modification significative de
celles-ci aprés gadolinium, contrairement a Yamada, Firat et Li.

Toutefois, seule I'étude la plus récente de Li, en 2013, a été réalisée a 3 Tesla.

Le but de cette étude était ici d’étudier I'impact de I'injection de chélates de
gadolinium sur les valeurs d’ADC, SNR et CNR sur I’encéphale a 3 Tesla.

Matériel and Méthodes :

Population d’étude :

Quarante trois patients ayant une IRM 3 Tesla injectée dans notre centre pour
exploration d’un trouble neurologique (pathologie tumorale, ischémique,
hémorragique, autre... ) ont été étudiés de facon consécutive dans cette étude
monocentrique.

L’age des patients L’injection de produit de contraste a été réalisée pour chaque
patient en raison d’un intérét diagnostique clinique.
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L’accord de I'établissement ainsi qu’une information et un consentement écrit du
patient ont été obtenu pour chaque cas.

L'IRM utilisée était une IRM Philips 3T Achieva d-Stream 3T (Philips, Best, Pays-Bas),
antenne téte (16 ou 32 canaux).

Différentes séquences ont été réalisés : séquences pondérées T1 Spin Echo, avant et
apres injection, neuro-navigation (séquence 3D T1 écho de gradient) et 3D T2 Flair
principalement.

2 séquences de diffusion ont été réalisées de facon standardisée, avant puis apres
injection de produit de contraste (7 minutes).

Les paramétres de ces séquences ont été les suivants : séquence de diffusion Spin
Echo — EPI avec Fat-Sat, TR =3000 ms, TE =60 ms, facteur EPI 47, épaisseur de
coupe = 4mm, espacement inter-coupe 0,4mm, plan de coupe : commissure
antérieure - commissure postérieure, matrice 120 x 95, champ de vue 240 x 240,
pixel 2 x 2,5 x 4 mm avec facteur d’accélération SENSE = 2, valeurs de b : 0 puis 1000
s/mm?*

La durée de la séquence était d’environ 35 secondes.

Le délai moyen entre I'injection et la deuxieme diffusion a été de 7 minutes, avec
comme valeurs extrémes 4 minutes 30 secondes et 17 minutes.

Le produit de contraste utilisé était I'acide gadotérique (DOTAREM, Guerbet,
Villepinte, France), injecté a la dose de 0,1 mmol/kg de poids corporel.

L’age des patients a été systématiquement recueilli, permettant une analyse de sous-
groupe, comparant les patients agés de plus de 60 ans et les plus jeunes (<60 ans)

Analyse des images :

Des régions d’intérét (ROI) ont été placées par deux radiologues (H.P et J.M) dans les
Iésions et le parenchyme sain en utilisant le logiciel d'imagerie médicale OsiriX 5.8.2
(Pixmeo, Genéve, Suisse).

Ces ROl ont été initialement placées sur les séquences de diffusiona b =0s/mm2,
puis automatiquement propagées aux autres séquences (cartographie ADCet b =
1000 s/mm?).

En présence de lésions encéphaliques, les ROl ont été placées au centre des Iésions
qui ne prenaient pas le contraste. Pour celles prenant le contraste, la ROl a été placée
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dans la portion se réhaussant le plus intensément sur la séquence T1 apreés injection
de Dotarem.

Des ROl ont également été placées dans le parenchyme cérébral sain : dans les
putamens et dans les centres semi-ovales (CSO), sur la coupe directement supérieure
aux toits des ventricules latéraux.

En cas de Iésion sur ce plan de coupe, les ROl ont été positionnées sur la premiére
coupe sus-jacente sans lésion.

Une derniére ROl a été placée dans I'air péri-cérébral, afin d’avoir une estimation du
bruit de fond, sur le méme plan de coupe que les ROI du centre semi-ovale. Celle-ci
était placée au méme endroit (arbitrairement en antérieur gauche), a une distance
identique de la téte du patient (centre du ROl a 25mm de la téte du patient), avec un
volume de ROI constant (400 mm?).

Ont été exclues de I'analyse les |ésions de diamétre < 7mm (surface correspondant <
40mm?). En cas de décalage entre les séries avant et aprés injection, un recalage
manuel a été réalisé (5 patients).

La figure suivante illustre le positionnement des ROI dans le cas d’un patient ayant un
méningiome (confirmé histologiquement) (Figure 1).

Figure 1 : Exemple de positionnement du ROl dans une lésion

17



La figure suivante illustre le positionnement des ROI dans le parenchyme sain
(centres semi ovales) et I'air péri-cérébral afin d’estimer le bruit de fond (Figure 2).

Figure 2 : Exemple de positionnement des ROl dans les centres semi ovales et mesure

du bruit de fond

Les valeurs de contraste sur bruit (CNR) et signal sur bruit (SNR) ont été obtenues via
les formules suivantes :

CNR = (Slésion - Ssain) / SDnoise
SNR = S/SDnise

avec Sision I'intensité du signal dans la lésion, S, I'intensité du signal dans le centre
semi-ovale gauche (défini de facon arbitraire comme zone de référence) et SD,ise |12
déviation standard du bruit de fond.

Les valeurs d’ADC ont été obtenues sur la cartographie automatiqguement générée.

Analyse statistique :

La reproductibilité des mesures réalisées a été étudiée via le calcul des coefficients de
corrélation inter-observateur.

Nos différents critéres (CNR, SNR et valeurs d’ADC avant et aprés gadolinium) ont été
comparés grace au test t de Student. Une valeur de p<0.05 était considérée comme
statistiguement significative.
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Résultats :

Quarante trois IRM injectées ont pu étre réalisées chez 43 patients différents (27
hommes et 16 femmes)

L’age moyen des patients était de 57 ans et 9 mois, allant de 21 ans et 7 mois a 88
ans et 9 mois.

Quatre patients présentaient des |ésions hémorragiques et ont été exclus de
I"analyse.

Vingt trois patients (53,5%) présentaient un autre type de Iésion encéphalique avec la
répartition suivante : 17 tumeurs (parmi lesquelles 1 schwannome, 3 métastases, 8
Iésions gliales, 2 méningiomes et 3 lésions sans histologie disponible), 4 Iésions
ischémiques, 1 lésion inflammatoire (sclérose en plague) et une dysplasie corticale.

Vingt et une des ces 23 Iésions ont pu étre analysées : 2 lésions étant exclues de
I"analyse en raison d’un diametre Iésionnel trop petit (le schwannome et une lésion

l 43 IRM injectées \
|
l 23 lésions \ l 4 hématomes \ l 16 IRM normales

l 2 exclusions (diametre < 7mm) : 1 \ 21 lésions
schwannome et 1 Iésion gliale analysables
l \ l S \ l 1 dysplasie \ l 1 lésion
15 tumeurs 4 ischémies corticale inflammatoire (SEP)
l / Iﬁ:llzr;s l 3 métastases \ l 2 méningiomes \
g 3 tumeurs sans

gliale). (Figure 3)

histologie disponible

Figure 3 : schéma de |'étude
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SNR des séquences pondérées en diffusion :

Dans les centres semi-ovales, les noyaux lenticulaires ou les Iésions, aucune

différence statistiguement significative n’a été observée entre les valeurs de SNR

avant et aprés injection de gadolinium sur les séquences T2 (b = 0 s/mm?) et de

diffusion (b = 1000 s/mm?). (Tableau 1)

CNR sur les séquences pondérées en diffusion :

Les valeurs de CNR avant et aprés injection ne montraient pas de différence

statistiquement significative a b = 1000 s/mm>.

Sur les séquences T2 (b = 0 s/mm?), I'analyse statistique mettait en évidence une

différence des valeurs de CNR pré versus post-injection (p = 0,04). A noter toutefois

gue cette différence disparaissait lorsque les données étaient analysées par lecteur et

coté d’observation (p = 0,25). (Tableau 1)

Lésions NLD NL G CsOoD CSO G
pré | 311+ 37 256 £14 |248+13 |327+20 |319+18
SNR (b=1000) post | 437 £102 293+32 |284+29 |364+44 |355140
p 0,11 0,11 0,09 0,23 0,19
pré |85+%18
CNR (b=1000) post | 136+ 30
p 0,07
pré | 908 +78 411+16 |400+15 |[530+18 |547+18
SNR (b = 0) post | 988 + 84 422+22 | 417422 |531+23 |551+22
p 0,13 0,38 0,23 0,96 0,78
pré |376%58
CNR (b =0) post | 453 £59
p 0,04

Tableau 1 : Evolution des rapports SNR et CNR apreés injection
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Valeurs d’ADC :

Les valeurs d’ADC ne différaient pas de facon significative avant et apres injection de
gadolinium concernant les centres semi-ovales droits ou gauches (respectivement p =
0,28 et p =0,27), les noyaux lenticulaires (p = 0,74 a droite et p = 0,33 a gauche) ou
les Iésions (p = 0,34). (Tableau 2).

Cela restait valable lors de I'analyse de sous-groupe suivant les types de lésion ou le
sexe (non représenté).

Les valeurs d’ADC (que ce soit avant ou aprés injection) ne différaient pas de facon
statistiguement significative selon le c6té analysé, dans les noyaux lenticulaires (p =
0,7) ou les centres semi-ovales (p = 0,2).

Lésion CSOD CSO G NLD NLG

pré 1378 + 115 750 16 774 £ 15 7099 722 +7

ADC post 1361 +110 755%15 779 £ 15 707 £9 716 £ 6
p 0,35 0,28 0,27 0,74 0,33

Tableau 2 : Valeurs d’ADC avant et apres injection, dans le parenchyme sain et les

lésions

A droite comme a gauche, il existait en revanche une différence significative des
valeurs d’ADC en fonction de I’dge des patients : les patients plus agés (>60 ans)
présentaient des valeurs d’ADC plus élevées que les plus jeunes (<60 ans) dans les
centres semi-ovales ou les noyaux lenticulaires .

Ces différences étaient statistiguement significatives (Figure 4).
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ADC en fonction de I'age
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550

Centre semi ovale Centre semi ovale Noyau lenticulaire Noyau lenticulaire
(<60 ans) (> 60 ans) (<60 ans) (> 60 ans)

Figure 4 : Valeurs d’ADC en fonction de I'age

Discussion :

Si les études de I'impact de I'injection de produit de contraste sur la diffusion ont été
régulierement réalisées a 1,5 Tesla, sur le foie (7)(8) ou sur des modéles animaux (9),
il n’existe a notre connaissance qu’un seul travail récent qui a étudié I'impact de
I'injection de gadolinium sur les séquences de diffusion a 3T a I'étage encéphalique
chez I’'Homme(6). Dans cette étude, les auteurs étudiaient surtout les modifications
de I’ADC dans différents types de tumeurs, mais analysaient peu le parenchyme sain.

Dans notre étude, les CNR et SNR ne montraient pas de différence statistiquement
significatives entre la diffusion avant injection et celle injectée. Seulle CNRab =0
montrait une différence en considérant I'ensemble des valeurs mais cette différence
disparaissait lors de analyse statistique en analysant les données suivant le coté et
I’observateur. Ceci doit remettre en cause I'existence réelle de cette différence.

Ces résultats sont en adéquation avec les études précédentes (3)(4)(5)(6), montrant
I"'absence d’altération de la qualité des images de diffusion aprés injection. Cette
information est ici primordiale : les valeurs d’ADC dérivant de la décroissance calculée
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du signal sur les sériesa b =0 et b =1000, une stabilité de la qualité des images (CNR
et SNR) est indispensable pour pouvoir analyser de facon fiable d’éventuelles
modifications d’ADC(6).

Apreés injection, les valeurs d’ADC n’étaient pas modifiées. Nous ne retrouvons pas
dans ce travail les modifications d’ADC décrites par Li (6), du fait du schéma d’étude.
Le but était ici de confirmer I'absence d’impact de I'injection de gadolinium sur les
valeurs d’ADC, dans les lésions ou le parenchyme sain aprés un certain délai. Li a
montré une altération de I’ADC dans les séries les plus précoces aprées injection, puis
une normalisation progressive. Le délai de 7 minutes choisi ici a permis de se situer
aprés normalisation, confirmant le fait que les séquences de diffusion peuvent étre
réalisées tardivement apres injection de produit de contraste.

Des études ont montré que plusieurs mécanismes s’associaient pour expliquer cette
baisse des valeurs d’ADC a la phase précoce apres injection de gadolinium : une
élévation du R2 (1/T2) due a | ‘effet de perfusion (10) et une baisse de la
susceptibilité magnétique intravasculaire aprés injection(10)(11).

Les valeurs d’ADC ne montraient dans cette étude pas de différence significative
suivant le coté analysé. Ceci est en accord avec les données de la littérature, faisant
état des valeurs d’ADC comparables a droite et a gauche.

Concernant les valeurs d’ADC en fonction de I’dge, nos résultats confirment des
données de la littérature faisant état d’une élévation des valeurs d’ADC avec |'age,
tant dans la substance blanche (centre semi ovale) que dans le noyau lenticulaire(12).

Les valeurs d’ADC présentées dans ce travail (moyenne de 0,76 x 10> mm/s” pour les
centres semi-ovales et de 0,71 x 10> mm/s” pour les noyaux lenticulaires) sont
globalement superposables a celles décrites dans la littérature (0,77 a 7,58 x 103
mm/s’ pour la substance blanche et 0,76 £ 0,13 x 103 mm/s’ pour la substance
grise)(13)(14).

Il convient de relever plusieurs limites a cette étude :

Tout d’abord un certain manque de puissance. La faiblesse relative de I’échantillon
de population (tant concernant le groupe sain que pathologique) n’a pas permis la
réalisation d’analyse statistique fiable de sous-groupes (groupe lésionnel, groupe
tumoral...). De plus, I'inhomogénéité du groupe tumoral (histologies différentes, pré
ou post-traitement...) rend également difficile toute analyse des valeurs d’ADC. Le but
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de I'étude étant de comparer les valeurs d’ADC avant et aprés gadolinium, les lésions
déja traitées n’ont pas été exclues de I'analyse.

La réalisation d’une seule diffusion aprés injection ne permet ici pas d’identifier de
facon fiable un délai au dela ou a partir duquel les valeurs de diffusion seraient
modifiées ou restaurées.

L'inhomogénéité du bruit de fond observée sur les différentes séquences (ab=0etb
= 1000 s/mm?) a également pu entrainer des biais de mesure des SNR et CNR. En
effet, la mesure du bruit variait suivant le positionnement des ROl dans I'air péri-
cérébral : il était plus important a proximité de la téte du patient et diminuait a
distance (en antéro-postérieur et latéralement). Cette limite a toutefois pu étre
diminuée au maximum en standardisant le positionnement de cette ROI. Ce
protocole a ainsi permis d’obtenir un fort coefficient de corrélation inter-observateur
pour les mesures du bruit (0,95 a b=0 et 0,91 a b=1000 s/mmz).

Il faut également noté que la ROI positionnée sur les séquences avant injection était
propagée automatiquement sur celles injectées : cela a permis une comparaison
fiable des valeurs de bruit avant et apres injection.

Enfin, méme si un recalage manuel a été réalisé dans tous les cas nécessaires (en
présence de décalage entre les séquences avant et aprés injection), il n’est pas
possible de s’assurer de la stricte adéquation des plans de coupe entre les 2 moments
d’acquisition.

Plusieurs éléments permettent toutefois de pondérer ces limites :

Tout d’abord, le fort taux de confirmation histologique dans le groupe tumoral. Celui
ci atteint en effet plus de 82 % des cas, ce qui permet une bonne description de ce
groupe, méme si celui-ci reste hétérogéne.

Le positionnement des différentes ROl par deux lecteurs indépendants a apporté un
gain notable en terme de statistiques : elle a permis d'étudier la robustesse du
protocole et sa reproductibilité, via I'analyse des coefficients de corrélation inter-
observateur.

Il convient également de noter le bon controle du délai injection/deuxieme diffusion
(faible variation des délais avec une déviation standard a 2 minutes 8 secondes).
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Conclusion

Apreés un certain délai post-injection (7 minutes), une séquence en diffusion peut étre
réalisée a 3 Tesla sur I'encéphale.

En effet, I'injection de gadolinium n’entraine pas d’altération significative de celle-ci a
I’étage encéphalique a 3 Tesla, tant sur le plan qualitatif (le CNR et SNR apparaissent

stables apres injection) que quantitatif (il n’existe pas de modification des valeurs
d’ADC).
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PRODHOMME (Hugo) : Effet de I'injection d’acide gadotérique sur la séquence de diffusion en
IRM cérébrale a 3 Tesla.
4 f. 3 tabl. Th. : Méd. : Brest 2015.

RESUME :

Introduction : Les séquences pondérées en diffusion sont devenues en quelques années un outil indispensable en
Imagerie par Résonnance Magnétique (IRM), notamment en neuro-radiologie. Il est quelque fois nécessaire, en
pratique clinique, de réaliser une diffusion apres injection de chélates de gadolinium (par exemple en raison de
difficultés techniques initiales ou en raison d’artéfacts).L’objectif de cette étude est d’évaluer I'impact de I'injection de
gadolinium sur les séquences pondérées en diffusion, qualitativement et quantitativement. Matériel et méthode :
Quarante trois patients ayant eu une exploration en IRM 3 Tesla pour des troubles neurologiques variés (Accidents
vasculaires cérébraux, tumeurs, pathologie démyélinisante ou autres) ont été inclus dans I'étude. Deux séquences de
diffusion ont été réalisées successivement : la premiere avant injection de gadolinium et la seconde 7 minutes apres
I'injection. Nous avons alors étudié le rapport contraste-sur-bruit (CNR, contrast-to-noise ratio) ainsi que le rapport
signal-sur-bruit (SNR, signal-to-noise ratio) dans des lésions cérébrales et le parenchyme cérébral sain. Nous avons
également calculé les valeurs d’ADC (Coefficient de Diffusion Apparent) obtenues avant et aprés injection de chélates
de gadolinium.Un test t de Student a été réalisé afin de rechercher une différence statistiquement significative entre
ces différents parametres avant et apres injection. Résultats : Le SNR et le CNR ne présentaient pas de différence
significative avant et aprés injection de produit de contraste dans le parenchyme cérébral sain comme dans les
|ésions. Les valeurs d’ADC apparaissaient également identiques avant et apres injection. Conclusion : La séquence de
diffusion peut étre réalisée 7 minutes apres injection sans altération de celle-ci, tant sur le plan qualitatif (SNR et CNR)
gue quantitatif (valeurs d’ADC) dans les lésions ou le parenchyme cérébral sain, en IRM 3 Tesla.
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