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plans de table. Je suis trés fiere d’étre ta co interne et j'espere que notre collaboration
continuera encore longtemps.

A Xav’ : Wo ! © Plus qu’un co-interne, un véritable ami. Un exemple de gentillesse et de

patience (et il en fallait a mes cotés ;). Une sacrée reléve en interventionnelle arrive. Et tu
rentres aprés Marseille, hein !!
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A Jeff et Pierre : Mes si précieux co internes marseillais. Un grand merci pour votre accueil. A
nos pauses détentes devant I'lPC, a notre derniere soirée ... ;) Deux superbes rencontres.
Vous serez toujours les bienvenus a Nice !!

A Elodie : une superbe rencontre marseillaise. J’espére qu’on va bien profiter de notre
dernier semestre ici et te faire découvrir les coins sympas de la Cote d’Azur.

Aux plus jeunes : A Margaux et Chloé : le duo glamour des internes de radio ; A Violaine,
Alex, Laurence, Eve, Elisabeth, Marine, Perrine, Alexandra et Léa : hate de continuer a
travailler avec vous.

Aux plus vieux

A Julien : Je crois qu’on en a pas fini tous les deux © Trés contente de te rejoindre sur la
colline en Novembre. Merci pour tous nos bons moments passés ensembles depuis
I’externat maintenant. Sacré début de clinicat, pour lequel tous disent que tu te débrouilles

a merveille mais cela ne m’étonnes pas de ta part. Chapeau I'artiste !

A Olivier : le grinchou te remercie pour tout. Depuis mes premiers pas radiologiques, tu as
toujours été la pour me donner de précieux conseils. Bravo pour ton parcours, exemplaire.

A Elodie : La perle © , merci pour tous tes conseils. A nos cafés parisiens pendant le DU. Va
vraiment falloir qu’on les rattrape tous ces apéros depuis le temps qu’on le dit!!

A Eric : On n’a pas tant eu de semestre en commun mais j’ai quand méme vraiment
appréciée étre ta co interne. Ton humour et ta gentillesse nous manquent ici bas.

A Laura : Ta joie de vivre et ton sourire ont tellement rendu plaisants nos vac CALues . Merci
pour tout ce que tu m’as appris.

A Caro B et Florence : mes premiéres co internes de Radio a qui je collais aux basques. Merci
pour votre patience et vos précieux conseils

A Caro R et Bastien : les forces tranquilles des internes nicois. Je vous souhaite le meilleure
pour la suite.

A Agnés, Nihal, Astrid et Guillaume : merci pour m’avoir cocooné pour mon premier
semestre. On n’a peut-étre pas sauvé beaucoup de lombalgies mais on s’est bien marré ;)
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A mes amis

A mes stylos violets chéris :

A Paulette : mon Popo des fles. On se croisait depuis longtemps mais c’est en D4 que
la magie a opéré. Ne changes surtout pas, gardes ton sourire, ton humour. J’'ai hate de te
revoir encore et encore. Promis un jour j’arriverai a la faire cette p*** de grimace. A
Leponex et ses pouvoirs magiques.

A Sarah : Ma Sarette !! Ma petite douceur des Flandres. A nos soirées sushi, des fois
nos soirées kleenex mais maintenant tu vois tout s’éclaicit ;) Merci pour ton écoute, ton
réconfort. Je te souhaite tout le bonheur que tu mérites tant.

A Montebelove, a Alex (Emile Choumi Potin), Abdi, Hannah, Yoann : la famiiillle aaaallllllloo.
A nos heures innombrables dans les salles de travail, au ping pong, au RU ..et bon appétit !!

A Marion et Jordan : Alllloooo les doudous, les tourterelles de Montebelove. Vous vous étes
envolés vers les Cocotiers maintenant mais je sais que les km n’y feront rien. Tres tres hate
de rencontrer votre merveille. Elle a intérét a faire de I'athlé cette petite ;)

A Régis : Rage ! Ha qu’ils sont pénibles ces kilomeétres entre Nice et Montpel’ !! Malgré la
distance, je ne t'oublie pas, impossible. J’admire tellement ton parcours et ta persévérance.
Je vous souhaite tout le bonheur du monde a votre petite famille, que j’aimerais voir plus
souvent A nos années d’externat a trimer ensemble, aux fous rires, au rouleau ;)

A notre belle bande de bras cassés que je cotoie tous les jours,

A Clément : enfin Robert !!! Un grand merci pour tout ton soutien, ta patience (et il en
fallait) pendant ces heures syndicales. Merci pour ta diplomatie qui tempérait trés justement
mes bouffées de chaleur © Merci pour ta gentillesse. Ne changes pas ;)

A Loic : Ton sens si aiguisé de la blague frontale m’impressionnera toujours. A Sabou bien sQr
aussi, mon soutien féminin tout en douceur et en sourire pour mon mi temps a la colloc.
Vous étes beaux les amoureux, je vous souhaite le meilleur.

A Alexis : La caution sportive de la colloc ! Je suis trés contente de te retrouver a I’Archet
bientot ;) Merci pour ta mythique scéne de I'extincteur en folie ;)

A Martin : Au plus beau et au plus gentil des pompiers.

A Gwendo : Xavier a trouvé la perle rare ;) Merci de m’avoir aidé par tes précieux conseils
dans ma prometteuse carriére de véliplanchiste ;)

A Rémi et Lulu : A mon couple de chtis monégasques préféré. Tellement heureuse d’avoir
fait votre rencontre, pourvu que ¢a dure !! ©

A Doudou et Loréne : Allez sans rancune Doudou, je sais que je t’ai piqué ta dulcinée (aprés
Lorene bien s(ir) mais j’espére que tu me pardonneras un jour. Plein de bonheurs les
amoureux.
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A I’Athlétisme,

A Diana et Séb : Ho les loulous !! Mé&me si on a rangé nos pointes et qu’on fait plus le machin

de course a pied, je sais qu’on continuera toujours a se voir et a rigoler ensemble.

A Pernille : Peper la vieille branche !!! Mé&me si t’a raccroché ta perche je sais qu’on gardera

toujours le contact, a la tienne Peper ;)

A Aurélie : I'lron girl de la bande. Le temps a passé depuis nos heures de benjamine ;) , a nos

cross pluvieux et frileux. Je te souhaite le meilleur du meilleur avec Seb.

Au CAVIGAL, mon premier club qui m’a donné la passion pour mon sport : a Fato, Claude
Jean, a Marie et a Pija.

AU NCAA, le club ou je me suis tant épanouie. De merveilleux moments que je n’oublierai
jamais.

A Benoit, bien s(r, avec qui j’ai passé de superbes années. Méme si le destin a séparé nos
chemins, je te souhaite d’étre heureux et épanoui.

Et aussi,
A Papy et Mémé, partis bien trop tot qui auraient été heureux de ce moment la. Je pense

fort a vous.

A Tat’you, dommage que tu n’aies pas pu venir ce soir mais c’est pas grave je te ferai un
petit résumé, en plus je sais tes atomes crochus pour I'imagerie, et la médecine en général
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A Bilou,

Mon Mickey !! Le voila ce moment de joie de t’écrire ces quelques lignes. Notre amitié est
née dans les couloirs d’un célebre hopital gériatrique et depuis il nous est impossible de
nous quitter, méme les kilometres n’y peuvent rien. Je suis tellement fiere d’étre ton amie et
j’ai la certitude que cela durera toujours. Merci pour tout ton toi, tout ce que tu es.

A tous nos fous rires, nos moments de joie, de pleurs, a la contrée, a QPUC.

Merci aussi a Dimitri, Vladimir, Jean-Vlad (oui c’est bien le méme). Ton amour de
compagnon de vie, sacrément fort en pomme !

Bienvenue au petit Léon d’amour, votre tout petit bout, qui a eu I’excellente idée de pointer
son bout du nez un certain 18 Mai. Bien ouéj Léon !l Tata Mickey sera toujours la pour toi.

A Sandy,

Mon sandwich !! Depuis Calmette, il s’en est passé des choses... mais notre amitié, infaillible.
Je t'admire pour tout ce que tu es, ta générosité, ton intelligence, ton humour. Abdi a une
chance inestimable de t’avoir a ses cOtés. Et Noam, un petit garcon en or !!! Tata Veau sera

toujours la pour toi.
Jai tellement hate de rencontrer le 4° de la famille, un Eden d’amouir.

A notre trio, notre amitié indéboulonnable. L’assurance qu’on sera toujours la I'une pour
I'autre.

A I’avenir, heureux.

Je vous aime.
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A Benjamin,

Mon Amour,

Merci pour tout ce que tu es. Ta joie de vivre permanente, ton humour, ton optimisme, me
font me sentir tellement bien a tes cotés. Plus qu’un excellent Bon Compagnon, qu’un Ami
infaillible, gu’un Amour incroyable, mon Soleil au quotidien...

Je souhaite a chaque instant que cela ne s’arréte jamais,

Je t'aime.
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A ma Maman,

Merci pour ton amour si palpable. Ton sourire, ta douceur, ton humour sont tellement
importants pour moi. Les mots ici ne suffiront pas a te dire a quel point je t'aime.
Ma Maman Bonheur.

A mon Papa,

Merci tellement. Si j’ai la chance de pouvoir rédiger ces lignes et d’en étre la aujourd’hui,

c’est en trés grande partie grace a toi. Tu es un si beau modeéle d’écoute, de curiosité, de

travail, de partage, d’ouverture d’esprit. Tu m’as appris a toujours y croire, a me remettre
sans cesse en question et toujours avec amour, bienveillance et réconfort.

Merci pour tout,

Je vous aime si fort.
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. INTRODUCTION

A. Définition de l'infertilité

L’Organisation mondiale de la Santé (OMS) définit I'infertilité comme I'absence de
conception aprés au moins 12 mois de rapports sexuels réguliers non protégés. Elle est un
motif fréquent de consultation puisqu’elle concerne un couple sur sept et constitue ainsi un
véritable probleme de santé publique. Cette forte incidence est notamment due a
I’'augmentation des maladies sexuellement transmissibles et a I’age de plus en plus avancé des
femmes lors de leur premiere grossesse (1). Les techniques d’assistance médicale a la
procréation (AMP) ne cessant de progresser, le bilan étiologique d’infertilité se doit d’étre
toujours plus précis et complet. L'imagerie joue alors un réle clé dans cette investigation ainsi

gue dans I’évaluation pronostique des grossesses a venir.

B. Principes d’investigation chez le couple infertile

On estime que 30 % des infertilités sont exclusivement féminines, 20 % sont masculines,
40 % sont liées a des problemes de fertilité chez les deux membres du couple et enfin 10 %
sont de cause inconnue (2). L’étiologie étant souvent multifactorielle, le bilan du couple se
doit d’étre exhaustif. Lors de la premiere consultation du couple infertile, I'interrogatoire et
I'examen clinique occupent une place prépondérante. lls vont permettre d’orienter la
prescription d’examens complémentaires afin de guider la prise en charge. Cette exploration
comprend quatre domaines principaux d’investigation (2) :

* Laperméabilité tubaire et I'état de la cavité utérine, évaluée en premiéere intention par

une hystérosalpingographie (recommandation grade A).
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La qualité de I'ovulation, évaluée en premiére intention par une échographie pelvienne
par voie endovaginale (recommandation grade A).

La qualité du sperme, évaluée par un spermogramme (recommandation grade A).
L'interaction glaire-sperme, étudiée grace au test de Hilhner ou test post coital, non

systématique pouvant étre prescrit en seconde intention (recommandation grade B)

En cas d’anomalie ovulatoire (clinique ou échographique) ou spermatique, des dosages

hormonaux sont prescrits en seconde intention : FSH (hormone folliculostimulante), LH

(hormone lutéinisante), AMH (hormone anti-mullerienne) chez la femme et FSH, LH,

testostéronémie totale voire inhibine B chez ’homme.

C. Role de l'imagerie dans l’exploration de [linfertilité

féminine

Le bilan d’imagerie de premiére intention chez une femme hypofertile a trois principaux

objectifs :

Rechercher des anomalies organiques utéro-annexielles.
Evaluer leurs éventuels impacts sur la fertilité.
Evaluer les moyens pour y remédier (prise en charge chirurgicale, aide médicale a Ia

procréation...)

Les cing principales causes organiques d’infertilité féminine sont les suivantes :

1)
2)
3)
4)

5)

Myomes utérins

Endométriose

Adénomyose

Malformations du tractus génital

Anomalies tubaires et péri-tubaires.
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1. Myomes utérins

Les myomes utérins sont des tumeurs bénignes fréquentes. Ils peuvent étre associés a
une hypofertilité dans 5 a 10 % des cas. Certaines localisations peuvent géner I'implantation
de I'embryon telle que la région cornuale ou la situation intra-muqueuse. lls peuvent
également engendrer des complications obstétricales en cas d’implantation cervicale. Le
transport spermatique peut étre altéré par déformation de la cavité et par perturbation de la
contractilité utérine en cas de myome(s) volumineux. L'imagerie a donc pour but de réaliser
une cartographie précise des myomes, de préciser leur nombre, leur taille leur topographie et
d’évaluer leur éventuelle résecabilité endoscopique (surface intracavitaire, base

d’implantation, distance a la séreuse...) (3).

2. Endométriose

L’'endométriose concerne 10% des femmes en période d’activité génitale et 20 a 68% des
patientes hypofertiles selon les études (4). Elle se définit par une localisation ectopique de
tissu endométrial. Il existe 3 types d’endométriose :

* L’endométriose ovarienne, variant de I'implant de surface de moins de 5mm au kyste

hématique ou endométriome.
* |’endométriose péritonéale, pouvant entrainer des adhérences pelviennes fibreuses.
Les localisations préférentielles sont le cul de sac de Douglas et le ligament large.

* |’endométriose sous péritonéale, définie par un implant fibreux ou fibro-
hémorragique pénétrant a plus de 5mm au dessous de la surface péritonéale. Les
localisations préférentielles sont le torus utérin, les ligaments utéro-sacrés, la cloison

recto-vaginale et la paroi antérieure du rectum.
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Plusieurs mécanismes sont évoqués pour expliquer I'hypofertilité des femmes atteintes
d’endométriose (3) :
* Distorsions utérine et tubaires secondaires aux adhérences sous péritonéales.
* Anomalies ovulatoires.
* Anomalies de lI'immunité cellulaire avec élévation du taux d’anticorps et des
lymphocytes dirigés contre les antigenes endométriaux, altérant I'implantation

embryonnaire.

3. Adénomyose

L'adénomyose se définit par une invagination de tissu endométrial au sein du
myometre. Cette pathologie est fréquente et est associée dans 20 a 40% des cas a des
léiomyomes utérins et dans 25% des cas a une endométriose. Selon son degré de sévérité,
elle peut étre responsable, via des altérations biochimiques, d’une diminution de la capacité
de transport utéro-tubaire ainsi que d’une altération de la nidation par baisse de la récéptivité

endométriale.

4., Malformations du tractus génital

Les anomalies congénitales du tractus génital représentent 5 a 15% des étiologies
d’infertilité primaire selon les études. Elles entrainent un fort taux de fausses couches
spontanées par défaut d’implantation embryonnaire. Elles résultent de différentes anomalies
survenues au cours de I'embryogenése, de gravité décroissante avec le temps :

* Anomalies de différenciation

* Anomalies de migration : aplasies uni ou bilatérales

* Anomalies de fusion des canaux de Miiller : utérus bicornes uni ou bicervicaux

* Anomalies de résorption des canaux de Miiller : utérus cloisonnés.
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La distinction entre de ces deux derniéres entités est importante car le pronostic de fertilité
ainsi que la prise en charge thérapeutique différent. En effet en cas d’utérus cloisonné, le
risque de fausse couche spontanée est majeur par défaut d’implantation. Il peut étre proposé
une prise en charge chirurgicale endoscopique avec résection du septum fibreux qui permet

de réduire le risque de fausse couche spontané de 88% a 6% (5).

Le bilan d’imagerie a pour but de caractériser la malformation, notamment de distinguer

utérus bicorne et cloisonné et d’évaluer alors la taille du septum fibreux, et de rechercher une

anomalie rénale occulte, qui peut étre associée dans 20 a 25% des cas (3).

5. Anomalies tubaires et péri-tubaires

Les obstructions tubaires et les adhérences péri-tubaires sont la seule cause
d’infertilité chez 10% des patientes et en sont un facteur contributif chez 25 a 40% des cas (1).
Les adhérences péri-tubaires sont essentiellement séquellaires d’infection ou de chirurgie
pelvienne.

Les obstructions tubaires peuvent étre proximales, isthmiques ou ampullaires (plus rarement),
ou distales. La cause la plus fréquente d’obstruction proximale est le bouchon muqueux. Plus
rarement elle peut étre due a un polype interstitiel dont la responsabilité dans I’hypofertilité
est discutée. Le diagnostic différentiel principal des obstructions mécaniques tubaires
proximales est le spasme tubaire, lié a une contraction réversible de la jonction utéro-tubaire.
Les obstructions distales sont essentiellement dues aux adhérences péri-tubaires et sont donc

également secondaires le plus souvent a une chirurgie ou une infection pelvienne.
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A I'heure actuelle, la ccelioscopie reste I'examen de référence pour évaluer les adhérences
péritubaires ainsi que leur traitement par adhésiolyse dans le méme temps. L'imagerie a pour
but essentiel de diagnostiquer un obstacle au niveau des trompes et d’évaluer leur

perméabilité.

D. Modalités d’imagerie utiles dans I'exploration des causes

d’infertilité

1. Techniques classiques

1. Hystérosalpingographie

L’hystérosalpingographie est 'examen de référence pour I'analyse des trompes et de
leur perméabilité. Cet examen permet de visualiser, aprés remplissage de la cavité utérine, le
passage tubaire proximal puis distal puis le brassage péritonéal du produit de contraste iodé.
En cas d’obstruction tubaire, cet examen peut étre immédiatement complété par un
cathétérisme sélectif des trompes. Il présente un double intérét : diagnostique du niveau de
I’obstacle tubaire et thérapeutique par désobstruction grace a une injection intra-tubaire sous
pression de produit de contraste en cas de bouchon muqueux. Luttjeboer et al. ont montré
dans leur méta-analyse que I’hystérosalpingographie augmentait le taux de grossesse
spontanée dans les six mois suivants I’examen par 3,30 grace a son effet « flushing » au niveau
des trompes (6).
Pour le diagnostic des anomalies tubaires, I’hystérosalpingographie présente une bonne
spécificité de 83% et une relative faible sensibilité de 65%. Ses performances sont faibles pour
le diagnostic des anomalies péri-tubaires avec une sensibilité de 35,5% et une valeur

prédictive négative de 25,5% malgré une relative bonne spécificité de 81% (7).
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L’hystérosalpingographie permet aussi dans le méme temps I'exploration de la cavité
utérine. Elle permet le diagnostic d’anomalies endocavitaires tels que des polypes ou des
synéchies avec des performances diagnostiques respectivement de 50 et 75%. Sa sensibilité a
détecter des malformations congénitales utérines est assez faible, de I'ordre de 40% (20 a 60%
selon les études) (8). Cette limite s’explique par I'impossibilité d’évaluer les contours utérins
rendant difficile la distinction entre utérus cloisonné et bicorne. L’opacification uniquement
de la cavité communiquant avec le col ne permet pas de détecter une corne utérine non
communicante associée a un utérus unicorne.

Dans une étude de Dudiak et al. comparant différentes techniques d’imagerie pour le
diagnostic de myomes utérins, I’hystérographie présente une sensibilité faible de 18% (9). En
effet, cette technique permet de détecter uniquement des myomes sous muqueux ou tres
volumineux déformant la cavité utérine.

L'adénomyose peut également étre détectée lors d’une hystérosalpingographie mais la
sensibilité de cette modalité d’'imagerie est tres faible, inférieure a 25% (10)

L’hystérosalpingographie n’a pas sa place dans le diagnostic des Iésions d’endométriose.

Par ailleurs, la variabilité inter-observateurs lors de [linterprétation d’une
hystérosalpingographie est significative, évaluée a 20% (11).

Une seconde limite non négligeable est la dose d’irradiation délivrée aux organes
gynécologiques chez des patientes jeunes, d’autant plus si les examens se répétent dans le
suivi thérapeutique. La dose délivrée lors d’une hystérosalpingographie est d’en moyenne de
2,05 Gy.cm’, alors que celle d’une radiographie thoracique standard est de 0,09 Gy.cm? (12).
Méme si le risque surajouté de cancer ou de pathologie embryologique radio-induits est
extrémement faible, la préservation des organes génitaux féminins face aux radiation

ionisantes est un élément a prendre en compte dans le suivi de ces jeunes patientes.
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2. Echographie endo-vaginale

Cette modalité d’imagerie peu colteuse et facile d’acces est recommandée en

premiére intention pour le bilan d’'une hypofertilité féminine. En effet, elle permet d’évaluer :

* Lataille de I'utérus et sa topographie (version, flexion et latérodéviation)

* L’homogénéité du myometre

* |’épaisseur de 'endometre

* Lataille des ovaires ainsi que le compte des follicules antraux (CFA), reflet de Ia

réserve ovarienne.

L’échographie endo-vaginale est un examen performant pour le diagnostic des myomes
utérins avec une sensibilité et une spécificité évaluées a plus de 90%. Elle est I'examen de
premiére intention pour leur dépistage mais elle peut présenter certaines limites en cas
d’utérus volumineux, de myomes nombreux ou en cas d’adénomyose associée. En effet, selon
les études, I'échographie endo-vaginale présente une performance diagnostique trés variable
pour le diagnostic d’adénomyose dépendant de l'incidence de la maladie dans les séries
étudiées. Les chiffres les plus élevés relévent une sensibilité et une spécificité de 89% (13).
L’échographie est performante pour le diagnostic d’endométriose selon une récente méta-
analyse de Noventa et al. avec une spécificité supérieure a 85% et une sensibilité variant de
50 a 84% selon la localisation de I'atteinte (14). En effet certaines atteintes notamment au
niveau de la paroi vésicale, de la paroi vaginale ou de la cloison recto-vaginale sont de
diagnostic plus difficile en échographie.
Cette technique présente une performance diagnostique élevée (supérieure a 85%) pour le
diagnostic d’un hydrosalpinx (15), en faveur d’une obstruction tubaire distale mais ne peut
mettre en évidence une obstruction tubaire proximale ou une anomalie de I'’environnement

péri-tubaire notamment des adhérences.
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L’échographie pelvienne est performante pour le diagnostic des malformations du tractus
génital si elle est couplée a un logiciel de reconstruction 3D avec des sensibilités et une
spécificités toutes supérieures a 83%, variables selon le type d’anomalies (16) mais cette

technique nécessite un opérateur entrainé.

3. IRM pelvienne

Depuis plus de vingt ans, I'IRM permet I'exploration du pelvis féminin. Contrairement a
I’hystérosalpingographie, il s’agit d’'une technique non irradiante et qui présente une tres
bonne résolution spatiale et en contraste. Elle peut étre réalisée a n’'importe quel moment du
cycle menstruel. Il s’agit d’un examen non invasif. En effet, en routine clinique, une injection
de produit de contraste n’est pas nécessaire dans le bilan d’infertilité. Actuellement I'IRM est
un examen de seconde intention, indiquée en cas d’infertilité inexpliquée par le bilan initial
(2). Malgré sa prescription en seconde ligne, elle est 'examen de référence pour plusieurs

pathologies gynécologiques en lien avec 'infertilité féminine :

1. Myomes utérins

L'IRM, par son excellente performance diagnostique, est 'examen de référence pour la
cartographie précise des léiomyomes utérins, indispensable a I’évaluation pré-thérapeutique
(17). La performance diagnostique de I'IRM apparait supérieure a I’échographie endo-vaginale
dans I’évaluation précise des myomes sous-muqueux avec une sensibilité de 100% et une
spécificité de 91% contre respectivement 83% et 90% pour I'échographie (18). L’étude, pour
chaque myome, de leur signal en IRM notamment sur les séquences pondérées en T2 permet
d’appréhender sa consistance et de savoir s’il est en dégénerescence hyaline, kystique, s’il est

oedématié ou en nécrobiose hémorragique.
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2. Endométriose

L'IRM pelvienne est I'examen de référence pour le staging des lésions d’endométriose
sous péritonéale avec une sensibilité de 90% et une spécificité de 91% (19). Elle est I'examen
initial de référence pour I’évaluation pré-thérapeutique compléte des atteintes ovariennes et
des localisations profondes antérieures et postérieures (20). Cependant, les Iésions
d’endométriose péritonéale sont difficilement visualisées en IRM et sont au mieux

appréhendées lors de la coelioscopie.

3. Adénomyose

L'IRM présente une excellente performance diagnostique avec une sensibilité de 85% et
une spécificité de 96% (21). En 2010, Maubon et al. ont montré qu’un épaississement de la
zone jonctionelle en IRM était un facteur prédictif négatif d’implantation par les techniques
de fécondation in vitro (FIV) (22) . Aussi, en 2014, Vercellini et al. retrouvent chez les patientes
bénéficiant des techniques de FIV un taux de grossesse de 40% en cas d’adénomyose contre
50% en leur absence. lls préconisent donc un dépistage systématique de cette pathologie

avant prise en charge en PMA (aide médicale a la procréation) (23).

4. Malformations du tractus génital

L'IRM est I'examen de référence pour diagnostiquer et caractériser précisément la
malformation (24). Grace aux reconstructions multiplanaires et I’analyse du signal permettant
de distinguer composante fibreuse ou musculaire avec une sensibilité et une spécificité de
plus de 95%, I'IRM est la modalité d’'imagerie de référence pour I'analyse des malformations
utérines (25,26). Elle permet d’évaluer avec précision la taille du septum fibreux en cas

d’utérus cloisonné, en vue d’une résection endoscopique.
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Ainsi, I'IRM apparait comme I'examen d’imagerie le plus adapté pour le diagnostique des
principales causes organiques d’infertilité féminine. Cependant, cette technique n’a
actuellement pas sa place pour I'analyse des trompes, non vues lorsqu’elles ne sont pas

pathologiques.

2. Techniques de développement récent

1. Hystérosalpingosonographie

Plusieurs alternatives a I’hystérosalpingographie ont été étudiées, en premier lieu
I’hystérosalpingosonographie. Cet examen consiste en l'injection de sérum physiologique au
sein de la cavité utérine au cours d’une échographie endo-vaginale. La procédure est courte
et bien tolérée par la patiente. Elle présente également I'avantage d’étre non irradiante et
d’analyser dans le méme temps d’examen le myometre, les contours utérins et les ovaires. Sa
performance diagnostique dans le diagnostic d’anomalies tubaires est excellente avec une
sensibilité et une spécificité de respectivement 92% et 95% lorsque cet examen est réalisé par
un opérateur expert (27). Son importante variabilité inter-observateurs limite son intérét en
dépistage initial et ne permet pas de la placer dans les techniques d’imagerie de premiere
intention actuellement recommandées, d’autant qu’elle n’est développée que dans certains

centres experts.

2. Hystérosalpingo-scanner

Une équipe s’est intéressée en 2010 a la faisabilité de I’hystérosalpingographie
virtuelle par des techniques de scanners multidétecteurs (28) mais cette technique ne semble
pas retenue a I'heure actuelle du fait de son importante irradiation et de I'absence

d’information obtenue sur I'anatomie zonale utérine et les annexes.
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3. Hystérosalpingo-IRM

En plus de ses excellentes performances diagnostiques dans |’exploration de plusieurs
étiologies d’infertilité féminine, I'IRM présente également comme avantage de ne pas étre un
examen opérateur-dépendant. Ainsi, plusieurs auteurs ont souhaité étudier cette modalité
d’imagerie également dans |’évaluation de la cavité utérine et des trompes, permettant la
réalisation d’un bilan exhaustif unique lors d’'un examen non irradiant. En 1996, I'équipe de
Lee aétudié la perméabilité tubaire sur des utérus de lapins en comparant I'IRM avec injection
endocavitaire de sels de gadolinium dilués et I’hystérosalpingographie sans différence
significative entre les deux techniques (29). En 2000, Hagspiel et al. ont analysé la cavité
utérine et la perméabilité tubaire par insufflation endocavitaire d’hélium hyperpolarisé sur
des cadavres porcins. Rouanet al. ont évalué ,sur une IRM 0,5 Tesla, sur 10 femmes, la cavité
utérine avec une injection intracavitaire de solution salée isotonique avec analyse des images
en séquence sagittale pondérée en T2 FLAIR ( Fluid Attenuated Inversion Recovery) (30). A
notre sens, I'analyse de la cavité utérine et de la perméabilité tubaire en pondération T2 est
sous optimale car artéfactée par les fluides au sein du tube digestif et de la cavité péritonéale
qui sont de méme signal.
Dés 2001, plusieurs équipes se sont intéressées a la faisabilité sur des patientes de I'injection
intra-cavitaire de sels de gadolinium dilués avec acquisition des images en pondération T1 et
analyse dynamique mais sans comparaison a d’autres modalités d’imagerie (31-33). Seule
I’équipe de Sadowski a comparé cette nouvelle technique a I’hystérosalpingographie mais sur
un nombre réduit de 17 patientes (34) avec un délai moyen entre les deux techniques de 76
jours. En 2012, I'équipe de Ma a comparé I'hystérosalpingo-IRM aux résultats de

I’"hystérosalpingographie ou de la ccelioscopie réalisée dans les six mois précédents (35).
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E. Justification de notre étude

L'IRM permet une exploration précise du myometre, des contours utérins, des ovaires
et de leur environnement pelvien. A ce jour, la perméabilité tubaire et la morphologie
endocavitaire utérine sont évaluées en premier lieu par |’hystérosalpingographie, examen
irradiant et présentant une relative faible sensibilité pour le diagnostic des anomalies tubaires
et péri-tubaires. Ainsi, leur évaluation dans le bilan d’infertilité reste un challenge
diagnostique pour les équipes médicales.

A notre connaissance, aucune étude n’a étudié les résultats de I'hystérosalpingo-IRM et de
I’hystérosalpingographie, examen de référence, réalisées dans un temps rapproché. L'objectif
principal de notre étude est de comparer les données de I’hystérosalpingo-IRM avec injection
intra cavitaire de sels de gadolinium dilués a I’hystérosalpingographie classique réalisée le
méme jour, dans la détection des anomalies cavitaires utérines et tubaires dans le cadre du

bilan d’infertilité.
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Il. MATERIELS ET METHODES

A. Objectifs et criteres de jugement de I'étude

1. Objectif et critere de jugement principal

L'objectif principal de |'étude était d’évaluer la performance diagnostique de
I’hystérosalpingo-IRM par rapport a I’hystérosalpingographie (examen de référence) pour la
détection des anomalies endocavitaires utérines et des anomalies tubaires dans le cadre du
bilan d‘infertilité. La définition de ces anomalies sera développée dans le sous-chapitre

« Procédure de lecture et d’interprétation ».

2. Objectifs et criteres de jugement secondaires

Les objectifs secondaires de I'’étude étaient de cing ordres :

1- Décrire le type et la localisation des anomalies retrouvées avec chaque méthode. La
concordance du type et de la localisation des anomalies retrouvées avec les deux

méthodes était également étudiée.

2- Déterminer le taux de diagnostics supplémentaires utérins et extra utérins (non
détectables a I'hystérographie classique, liés a l'infertilité ou autres) apportés par
I'IRM, a savoir I'endométriose ovarienne ou sous péritonéale, I'adénomyose, les
[éiomyomes et les malformations utérines. Les éventuels diagnostics fortuits non liés

a lI'infertilité étaient également colligés.
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3- Comparer la douleur ressentie par les patientes au cours des deux techniques grace a
une échelle visuelle analogique (EVA) et évaluer la préférence des patientes vis-a-vis

des deux procédures.

4- Etudier la répétabilité et la reproductibilité de la lecture d’une hystérosalpingo-IRM.

5- Recenser le taux d’échec des procédures. Un échec est défini par I'absence d’images
exploitables pour au moins une des deux techniques. Il peut étre secondaire a :
- L’échec de pose du cathéter
- Un probleme technique lors de I'injection : mauvaise dilution du produit de
contraste, mauvaise étanchéité du ballonnet, ...

- Des douleurs majeures lors de I’examen voire un malaise

B. Schéma expérimental de I'étude

1. Type d’étude

L’accord du Comité régional de Protection des Personnes (CPP Sud Méditerranée 5) a
été obtenu.
Il s’agissait d’'une étude diagnostique, prospective réalisée de Janvier 2013 a Novembre 2016,
monocentrique dans le service d’'Imagerie médicale de I’'h6pital Archet 2 a Nice, randomisée,

en ouvert.
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2. Critéres d’inclusion et de non-inclusion

Les critéres d’inclusion étaient :

Patientes dgées de plus de 18 ans

- Nécessitant la prescription d’une hystérosalpingographie dans le cadre d’un bilan
d’infertilité

- Nécessitant la prescription associée d’une IRM pelvienne justifiée par des douleurs

pelviennes ou des dysménorrhées, etc. ...

- Ayant signé le consentement éclairé.

Les criteres de non-inclusion étaient :

- Les contre-indications a I'IRM : pace maker, matériel métallique, allergies aux sels
de gadolinium, claustrophobie.

- Les contre-indications a I’hystérosalpingographie : allergie aux produits de
contraste iodé, infection cervico-vaginale ou pelvienne en cours, grossesse
évolutive.

Un dosage plasmatique des B-HCG était demandé de facon systématique, avant le jour de

I'examen.

3. Randomisation

Chaque patiente bénéficiait le méme jour de [I’hystérosalpingographie et de
I’hystérosalpingo-IRM.
A leur arrivée dans le service, elles étaient randomisées selon un ratio 1 :1 entre les deux
groupes :

Bras 1 : hystérosalpingographie classique puis hystérosalpingo-IRM

Bras 2 : hystérosalpingo-IRM puis hystérosalpingographie classique.
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Elles étaient également randomisées selon un ratio 1 :1 pour déterminer quel radiologue
référent (Dr Chassang ou Dr Baudin) interprétait I'un ou I'autre des deux examens d’imagerie

le jour de leur réalisation.

C. Déroulement des examens

Les examens étaient réalisés entre le 6eme et le 12eme jour du cycle.
Une antibiothérapie préventive était administrée a la patiente (Azythromycine 1 gramme, en
une prise unique orale) juste avant la réalisation des examens d’imagerie, selon les
recommandations pour effectuer une hystérosalpingographie (36) .
La patiente était a jeun (3h avant le geste) avec une vessie en semi-réplétion.
Un antipéristaltique (Glucagon 1mg/ml) et un antalgique (Paracétamol 1g) étaient administrés

par voie veineuse périphérique.

1. Pose du cathéter

En salle de préparation IRM, la patiente était installée sur une table radiologique en
position gynécologique. Sur une table recouverte d’un champ stérile, était disposé le matériel

nécessaire a la réalisation du cathétérisme cervical :

Une paire de gants stériles

- Des produits de désinfection pour peaux et muqueuses (Bétadine gynécologique®)
ainsi que de la vaseline, avec pince et compresses

- Un spéculum a usage unique

- Un hystérometre

- Un cathéter utérin avec sonde a ballonnet 5 French

- Une pince de Pozzi.
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Le cathétérisme cervical était réalisé par un médecin du service de Gynécologie-Obstétrique
de I'Archet 2.

Apres désinfection anovulvaire soigneuse, un spéculum était mis en place avec éventuelle
lubrification par vaseline. L’exocol était ensuite désinfecté. Dans un premier temps, le passage
d’un hystérometre était nécessaire afin d’évaluer le trajet du canal endocervical et d’apprécier
la profondeur de la cavité endométriale. La sonde a ballonnet 5French était ensuite introduite,

et le ballonnet était gonflé a I'’eau et bloqué en amont de |'orifice cervical interne.

La patiente était ensuite dirigée vers la salle de réalisation de I’hystérosalpingographie
classique ou de I'IRM selon la randomisation.

Pour la réalisation de I’'hystérosalpingo-IRM, une tubulure longue était adaptée sur la sonde a
ballonnet puis branchée sur I'injecteur automatique au cours de I'examen, afin de réaliser

I'injection endocavitaire.

2. Réalisation de I’hystérosalpingo-IRM

L'IRM était effectuée sur une IRM 1.5 Tesla (Phillips, Achieva, Netherlands), avec une
antenne de surface. Les patientes étaient positionnées en décubitus dorsal.
Le protocole IRM comprenait des séquences morphologiques classiques :

- séquences pondérées en T2 turbo spin écho (TSE) (TR: 4500ms/TE: 90ms, épaisseur
de coupes: 3.0/1.0 mm, FOV 250x230) dans les plans sagittal et axial,

- une séquence pondérée en T1 TSE (TR :627 ms/ TE :7 ms, épaisseur de coupes : 3mm,
FOV : 250x207) dans le plan sagittal

- une séquence pondérée en T1 avec annulation du signal de la graisse (T1 SPIR) dans

le plan axial.
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Le protocole IRM comprenait ensuite des séquences spécifiques a I’étude de la cavité utérine
et de la perméabilité tubaire : il s’agissait de séquences pondérées en T1 apres saturation de
la graisse dans le plan coronal (TR : 500 ms/ TE : 50ms, FOV : 378x297x150) sans puis apres
injection automatique douce de produit de contraste a base de sels de gadolinium (Dotarem®,
acide gadotérique, Guerbet). Le Dotarem* étant une substance inerte, ne se liant pas aux
protéines de I'organisme, aucune conséquence n’était attendue en cas d’extravasation dans
la cavité péritonéale. Un cc de Dotarem®* dilué dans 14 cc de sérum physiologique était
préparé. Selon la taille utérine et le confort de la patiente, la quantité de produit de contraste
injecté variait, allant jusqu’a maximum 8cc. Le produit de contraste était injecté de facon
douce et automatique par le cathéter trans-cervical, via la tubulure longue, a la vitesse de 0.3
cc/seconde. Au cours de cette injection douce, il était réalisé une acquisition de volume
répétée 9 fois toutes les 8 secondes. Deux types de reconstruction étaient réalisés a partir de
cette acquisition volumique dynamique : une série d'images de soustraction des données
acquises sans et avec injection de produit de contraste et une série d’'images de sommation
des différents volume acquis par plan de coupe. Une derniére acquisition volumique tardive
dans le plan axial était effectuée en pondération T1 avec annulation du signal de la graisse.
Le radiologue n’intervenait pas pour repositionner le cathéter, notamment il ne regonflait pas
le ballonnet si besoin, afin de réaliser I'IRM dans des conditions de pratique quotidienne, ne
souhaitant pas allonger le temps d’examen ou majorer I'inconfort de la patiente.

L'injection était interrompue en cas de douleur ou d’inconfort significatif de la patiente.

En fin de procédure, la douleur était évaluée grace a I’échelle visuelle analogique (EVA).

41



3. Réalisation de I’hystérosalpingographie

Pour la réalisation de I’hystérosalpingographie, le produit radio-opaque utilisé était le
Télébrix Hystéro® (loxitalamate de méglumine, Guerbet). Un cliché sans préparation était
réalisé puis un cliché de face en début remplissage puis en fin de remplissage de la cavité ainsi
gue deux clichés obliques, un cliché de face tardif afin de visualiser les trompes et le brassage
péritonéal.

L'injection intra-cavitaire était effectuée par le radiologue de facon douce et adaptée au
ressenti de la patiente. En cas de mauvaise perméabilité cervicale, le ballonnet était regonflé
a l'aide d’une seringue remplie jusqu'a 5 cc d’eau.

L'injection était interrompue en cas de douleur ou d’inconfort significatif de la patiente.

La douleur était évaluée grace a I’échelle visuelle analogie (EVA).

4, Fin de procédure

La sonde a ballonnet était retirée immédiatement dés la fin du second examen.
En fin de procédure, les patientes nous indiquaient la méthode d’imagerie la moins pénible
selon leur ressenti ; leur participation a I'étude se terminait. Leur suivi reprenait selon les
recommandations en vigueur. Les patientes avaient pour consigne de venir se présenter aux
Urgences gynécologiques de I'hopital I’Archet 2 en cas d’apparition de fievre ou de douleur

pelvienne dans les jours suivant la procédure.

5. Procédure de lecture et d’interprétation

1. Schéma d’interprétation

Les examens étaient anonymisés et analysés sur une console de post traitement puis

stockées sur le systeme hospitalier d’archivage d’imagerie (PACS).
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lIs étaient interprétés par deux radiologues (Dr Chassang et Dr Baudin), tous deux ayant 5 ans
d’expérience en imagerie pelvienne. Le jour de la réalisation des examens (J0), chaque
radiologue interprétait de facon indépendante et aveugle soit I’hystérosalpingographie soit
I’hystérosalpingo-IRM selon la randomisation. Ensuite, avec un délai minimum d’une semaine
par rapport a la lecture initiale (J0), les deux radiologues interprétaient, de facon

indépendante et aveugle de la premiére lecture, I’hystérosalpingo-IRM.

Ainsi, pour chaque patiente, quatre fiches de lectures étaient réalisées :
- Une pour I'hystérosalpingographie, examen de référence (Annexe 1)
- Trois pour I’hystérosalpingo-IRM :
o Uneinterprétée a JO (Annexe 2)

o Deux relectures par chacun des deux radiologues (Annexe 3).

2. Définition d’une anomalie cavitaire

Les anomalies cavitaires étaient analysées en hystérosalpingographie grace a
I’opacification de la cavité utérine. En IRM, les anomalies cavitaires étaient a la fois analysées
sur les séquences avec injection intra-cavitaire et les séquences morphologiques, notamment
celles pondérées en T2.

Une anomalie de la cavité utérine était définie, en hystérosalpingographie et en
hystérosalpingo-IRM, par la présence d’au moins une des anomalies suivantes :

- Une synéchie définie par une lacune a contours nets, de forme linéaire.

- Un polype défini par une lacune arrondie a contours réguliers, s’estompant avec le

remplissage de la cavité.
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- Un myome intra-cavitaire défini également par une lacune a contours réguliers
s’estompant avec le remplissage de la cavité, souvent de plus grande taille par
rapport au polype.

- Une adénomyose définie par des images d’addition spiculées, infiltrant plus ou
moins profondément le myometre.

- Une malformation dont I'aspect est variable en fonction du type d’anomalie (voir

chapitre C.4 de l'introduction).

3. Définition d”’une anomalie tubaire

Une anomalie tubaire était définie par :

- L’absence d’opacification tubaire ou I'absence de brassage péritonéal au cours de
I’hystérosalpingographie.

- L’absence de brassage péritonéal au cours de I’hystérosalpingo-IRM.

- Lavisualisation d’une trompe dilatée, quelque soit la méthode d’imagerie.

L’analyse sémiologique des trompes et de leur perméabilité était différente entre les deux
techniques. En effet, la relative faible résolution temporelle de I'"hystérosalpingo-IRM par
rapport a la technique de référence, limitait I'analyse « en temps réel » du passage de produit
de contraste en situation intrapéritonéale, comme cela était possible sur une
hystérosalpingographie. Seul un brassage péritonéal du produit de contraste attestait d’'une
perméabilité tubaire. Aussi, la résolution spatiale limitée de I|’hystérosalpingo-IRM ne

permettait pas de visualiser des trompes fines, physiologiques.

Les figures 1 et 2 illustrent respectivement une hystérosalpingographie et une

hystérosalpingo-IRM sans anomalie.
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4. Diagnostics supplémentaires en IRM

Sur les fiches de lecture des hystérosalpingo-IRM, étaient rajoutées les anomalies
morphologiques supplémentaires détectées hors injection :

- Endométriose ovarienne

- Endométriose sous péritonéale

- Léiomyome utérin

- Adénomyose

- Malformation

- Tout autre anomalie

D. Analyse statistique des données

1. Analyse du critére de jugement principal

La performance diagnostique de I'hystérosalpingolRM était définie par sa sensibilité
(Se), spécificité (Sp), sa valeur prédictive positive (VPP) et négative (VPN). Les intervalles de

confiance (IC) a 95% associés a ces proportions étaient calculés.

2. Analyse des critéres de jugement secondaire

1- En cas d’anomalie tubaire détectée par les deux méthodes, les types concordants et

discordants et leur localisation étaient listés.

2- Le taux de diagnostics supplémentaires utérins et extra utérins (non détectables a

I’"hystérographie classique, liés a I'infertilité ou autres) apportés par I'|RM était calculé
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par le rapport entre le nombre de patientes avec un tel diagnostic supplémentaire et

le nombre total de femmes ayant eu une hystérosalpingo-IRM.

3- Ladouleur ressentie par les patientes, mesurée par une EVA, était comparée entre les
deux procédures. Les EVA moyennes étaient comparées entre les deux groupes a l'aide
du test de Student ajusté sur |'effet période. Par ailleurs, la proportion de patientes
ayant trouvé moins pénible la procédure d’hystérosalpingo-IRM était présentée,
globalement et selon le groupe de randomisation (c'est-a-dire selon I'ordre de passage
des examens). Les différents tests étaient considérés comme significatifs au seuil de

5%.

4- La répétabilité et la reproductibilité étaient évaluées respectivement par les accords
intra et inter-observateurs et étaient calculées a l'aide du coefficient kappa,
s’interprétant classiguement comme suit :

- K< 0:tres mauvais
-K:0-0,2: mauvais
-K:0,21-0,40 : passable
-K:0,41-0,60 : moyen
-K:0,61-0,80:bon

-K:0,81—1:trésbon

5- Letaux d’échec était calculé par le rapport entre le nombre d’échecs et le nombre total

de patientes incluses.
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Date de la lecture : Y Y A I
LECTURE S
HYSTEROGRAPHIE CLASSIQUE
Lecteur : [ Dr Chassang
JO [ Dr Baudin
Cavité utérine ;
Visualisation : O oul 0 NON
Anomalie cavitaire : [ OUI ] NON
Sioui:  Synéchie : 1 oul ] NON
Polype : L1 oul [] NON
Fibrome intra-cavitaire : [ OUI ] NON
Adénomyose : 1 oul ] NON
Malformation : L1 oul 0 NON
Autre : O oul 0 NON
SiAULre, PréCISEZ i v
Trompes ;
Visualisation : O oul 0 NON
Trompe DROITE Trompe GAUCHE
Perméabilité : O oul ] NON ] oul 0 NON
Trompe fine : O oul [J NON O oul ] NON

Autresanomalies ; .........................c.ciiilll

Annexe 1 : Fiche de lecture de I'hystérosalpingographie
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Date de la lecture : R A O A T O
LECTURE " Y YTy
HYSTEROSALPINGO-IRM Lecteur: [ Dr Chassang
JO ] Dr Baudin
ANOMALIES DETECTEES LORS DE L’INJECTION INTRA-CAVITAIRE
Cavité utérine ;
Visualisation : O oul 0 NON
Anomalie cavitaire : [ OUI [0 NON
Sioui:  Synéchie : 1 oul ] NON
Polype : L1 oul [1 NON
Fibrome intra-cavitaire : [ OUI 1] NON
Adénomyose : 1 oul ] NON
Malformation : O oul 0 NON
Adutre : O oul 0 NON
SiAULre, PréCISEZ i .
Trompes ;
Visualisation : O oul 0 NON
Trompe DROITE Trompe GAUCHE
Perméabilité : O oul 1 NON O oul 1 NON
Trompe fine : O oul ] NON O oul ] NON

AULres anomalies  ...............o i

ANOMALIES MORPHOLOGIQUES SUPPLEMENTAIRES DETECTEES PAR L’'IRM HORS
INJECTION

Endométriose ovarienne : O oul 0 NON
Endométriose sous péritonéale : [ OUI ] NON
Fibrome : 1 oul ] NON
Adénomyose : 1 oul ] NON
Malformation : 1 oul ] NON

AAULIE ANOMAI & oo e e

Annexe 2 : Fiche de lecture de I'hystérosalpingo-IRM a JO 18



RE-LECTURE Date de la lecture : |J|J |/] |\|/||v|”| IA,LA/-l\ I

HYSTEROSALPINGO-IRM Lecteur: [ Dr Chassang

] Dr Baudin

ANOMALIES DETECTEES LORS DE L’INJECTION INTRA-CAVITAIRE

Cavité utérine ;

Visualisation : O oul 0 NON
Anomalie cavitaire : [ OUI [0 NON
Sioui:  Synéchie : L1 oul 1 NON

Polype : 1 oul 1 NON

Fibrome intra-cavitaire : [ OUI ] NON

Adénomyose : 1 oul 1 NON

Malformation : O oul 1 NON

Autre : O oul 0 NON

SiAUtre, PréCiSEZ i i
Trompes ;
Visualisation : O oul 0 NON

Trompe DROITE Trompe GAUCHE
Perméabilité : O oul O NON O oul 0 NON
Trompe fine : O oul [J NON ] oul ] NON

AULres anomalies  ................ i

ANOMALIES MORPHOLOGIQUES SUPPLEMENTAIRES DETECTEES PAR L’IRM HORS
INJECTION

Endomeétriose ovarienne : O oul ] NON
Endométriose sous péritonéale : [ OUI ] NON
Fibrome : 1 oul [1 NON
Adénomyose : 1 oul 1 NON
Malformation : L1 oul L1 NON

AAULIE ANOMAI & oot e e

Annexe 3 : Fiche de relecture de I'hystérosalpingo-IRM.
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Figure 1 : Hystérosalpingographie normale.

(a) La fleche pleine indique le cathéter utérin. La fleche en pointillé indique le ballonnet
cervico-isthmique (avec une bonne étanchéité). Les étoiles montrent les cornes utérines
droite et gauche. La cavité utérine apparait bien opacifiée, a contours lisses, sans image de
défect ou d’addition

(b) Les tétes de fleche indiquent les trompes fines. Les doubles-fleches montrent le brassage

péritonéal bilatéral.
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Figure 2 (a ;b ;c ;d ;e) Hystérosalpingo-IRM normale :
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Figure 2 : Hystérosalpingo-IRM normale.

(a) : Coupe sagittale pondérée en T2 TSE : la fleche en pointillé indique le ballonnet en position
cervico-isthmique.

(b) : Coupe axiale oblique dans I'axe de I'utérus pondérée en T1 avec saturation du signal de
la graisse et injection intra-cavitaire de gadolinium : la fleche pleine montre I'opacification de
la cavité utérine, aux contours lisses, sans anomalie.

(c) : Coupe axiale pondérée en T1 avec saturation du signal de la graisse et injection intra-
cavitaire de gadolinium : les doubles-fleches indiquent le brassage péritonéal bilatéral.

(d) : Coupe coronale pondérée en T1 avec saturation du signal de la graisse et injection intra-
cavitaire de gadolinium : les doubles-fleches indiquent le brassage péritonéal bilatéral.

(e) : Coupe coronale avec reconstruction en soustraction : les doubles-fleches indiquent le

brassage péritonéal bilatéral.
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I1l. RESULTATS

A. Description de la population

40 patientes ont été randomisées, 19 dans le bras 1 (hystérosalpingographie classique
puis hystérosalpingo-IRM) et 21 dans le bras 2 (hystérosalpingo-IRM puis
hystérosalpingographie classique). Les deux examens ont été réalisés avec succes chez 11
patientes dans le bras 1 et chez 15 patientes dans le bras 2. La figure 6 représente
I’ordinogramme de I'étude.

L’age moyen de la population analysée était de 32,5 ans [28-38] sans différence statistique
significative entre les deux groupes.

L'indication était une infertilité primaire pour 12 patientes (6 patientes dans le bras 1 et 6
patientes dans le bras 2) et une infertilité secondaire pour les 14 autres (5 patientes dans le
bras 1 et 9 patientes dans le bras 2). 4 patientes présentaient un antécédent d’infection
pelvienne. 6 patientes avaient bénéficié d'une chirurgie pelvienne. Un antécédent
d’endométriose sous péritonéale était connu chez une patiente ; un antécédent
d’endométriome ovarien était noté chez 2 patientes. Des myomes utérins étaient connus chez
3 patientes et une adénomyose diagnostiquée chez une autre. Il n’existait pas de différence
statistique significative entre les antécédents gynécologiques des deux groupes. Les tableaux
1 et 2 résument les caractéristiques de la population totale (tableau 1) et de la population

analysée (tableau 2).
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40 patientes randomisées

19 patientes
dansle bras 1

A4

21 patientes
dans le bras 2

\ 4

Hystérosalpingographie

Hystérosalpingo-IRM

|

|

Hystérosalpingo-IRM

Hystérosalpingographie

8 échecs de
procédure

6 échecs de
procédure

11 patientes
analysées

15 patientes
analysées

\

/

26 patientes analysées

Figure 3 : Ordinogramme de I'étude.
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Population totale

(n=40)

Population succes

(n=26)

Population échec
(n=14)

Age (médiane, EIQ*)

ATCD gynécologiques

Infertilité primaire
Secondaire
Infection pelvienne
Chirurgie pelvienne
Endométriose ovarienne
Endométriose sous péritonéale.
Myome
Adénomyose
Traitement PMA
IVG
FCS
Autres:
Conisation
Kyste fonctionnel ovarien
Obésité morbide
Salpingectomie

Ligature trompes

40

22

18

15

(%)

33,0 (28,0 - 37,5)

(55,0)
(45,0)
(12,5)
(37,5)
(10,0)
(5,0)

(12,5)
(7,5)

(0,0)

(17,5)
(40,0)
(22,5)
(44,5)
(11,1)
(11,1)
(22,2)

(11,1)

26

12

14

(%)

32,5 (28,0 — 38,0)

(46,1)
(53,9)
(15,4)
(23,1)
(7,7)

(3,9)

(11,5)
(3,9)

(0,0)

(19,2)
(19,2)
(23,1)
(33,3)
(16,7)
(16,7)
(16,7)

(16,7)

Tableau 1 : Caractéristiques de la population totale.

n (%)

14 34,0 (28,0 - 35,0)

10 (71,4)
4 (28,6)
1 (7,1)
9  (64,3)
2 (143)
1 (7,)
2 (143)
2 (143)
0 (00
2 (143)
3 (21,4)
3 (21,4)
2 (66,7)
0 (00
0 (00
1 (333
0 (00
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Population succes

(n=26)

Groupel
(n=11)

Groupe 2
(n=15)

Age (médiane, EIQ*)

ATCD gynécologiques

Infertilité primaire
Secondaire
Infection pelvienne
Chirurgie pelvienne
Endométriose ovarienne
Endométriose sous péritonéale.
Myome
Adénomyose
Traitement PMA
IVG
FCS
Autres:
Conisation
Kyste fonctionnel ovarien
Obésité morbide
Salpingectomie

Ligature trompes

26

12

14

(%)

32,5 (28,0 — 38,0)

(46,1)
(53,9)
(15,4)
(23,1)
(7,7)

(3,9)

(11,5)
(3,9)

(0,0)

(19,2)
(19,2)
(23,1)
(33,3)
(16,7)
(16,7)
(16,7)

(16,7)

(%)

32,5 (28,0 — 38,0)

(54,6)
(45,4)
(0,0)
(27,3)
(0,0)
(0,0)
(27,5)
(9,1)
(0,0)
(9,1)
(18,2)
(18,2)
(50,0)
(50,0)
(0,0)
(0,0)

(0,0)

Tableau 2 : Caractéristiques de la population analysée.

15

(%)

33,0 (28,0 - 37,5)

(40,0)
(60,0)
(26,7)
(20,0)
(13,3)
(6,7)
(0,0)
(0,0)
(0,0)
(26,7)
(20,0)
(26,7)
(25,0)
(0,0)
(25,0)
(25,0)

(25,0)
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B. Résultats de I'objectif principal de I'étude

Les résultats de I'objectif principal de I’étude sont résumés dans le tableau 3.

* La performance diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM dans I'analyse des anomalies

tubaires et de la cavité endo-utérine était :

Sensibilité : 91,7% [61,5% - 99,8% ]

Spécificité : 92,9% [66,1% - 99,8% |

Valeur prédictive positive : 91,7% [61,5% - 99,8% |

Valeur prédictive négative : 92,9% [66,1% - 99,8%|.

* La performance diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM dans I'analyse des anomalies

tubaires uniquement était de :

Sensibilité : 83,3% [51,6% - 97,9% |

Spécificité : 92,9% [66,1% - 99,8% |

Valeur prédictive positive : 90,9% [58,7% - 99,8% |

Valeur prédictive négative : 86,7% [59,5% - 98,3%|.

* La précision diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM pour I'analyse des anomalies tubaires
de facon « globale », c’est-a-dire sans différencier la latéralité ou la caractéristique de
I’anomalie, était de 88,5% [69,9% - 97,6%], en classant correctement 23 patientes sur 26

par rapport aux résultats de I'hystérosalpingographie.
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* La précision diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM pour I'analyse des anomalies tubaires
de fagon « intermédiaire », c’est-a-dire concordantes sur leur latéralité, était de 76,9%
[56,4% - 91,3%] , en classant correctement 20 patientes sur 26 par rapport aux résultats

de I’hystérosalpingographie.

* La précision diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM pour I'analyse des anomalies tubaires
de facon « parfaite » c’est a dire avec une concordance absolue sur la latéralité et la
caractéristique de 'anomalie (perméabilité ou aspect de la trompe) était de 73,1% [52,2%
- 88,4%], en classant correctement 19 patientes sur 26 par rapport aux résultats de

I’hystérosalpingographie.

Performance diagnostique de Sensibilité | Spécificité VPP VPN
I’"hystérosalpingo-IRM
Anomalies tubaires et cavitaires 91,7% 92,9% 91,7% 92,9%
Anomalies tubaires 83,3% 92,9% 90,9% 86,7%
Précision diagnostique de Analyse _ Anallys.e- Analy-se
hystérosalpingo-IRM pour « globale » « intermédiaire » « parfaite »
88,5% 76,9% 73,1%

I’analyse des anomalies tubaires

Tableau 3 : Résumé des résultats de |'objectif principal.

La figure 4 montre un cas de salpinx bilatéral avec obstruction tubaire des deux trompes sans
brassage péritonéal mis en évidence. Les salpinx n’avaient pas été identifiés sur les séquences
morphologiques classiques pondérées en T2 du fait de leur signal non liquidien pur et ont été

démasqués grace a l'injection intra-cavitaire.
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Figure 4 : Salpinx bilatéral.

(a) et (b) : Coupes sagittales pondérées en T2 TSE : les fleches indiquent les trompes droite (a)
et gauche (b) en signal T2 intermédiaire.

(c) : Coupe axiale pondérée en T2 TSE : les fleches en pointillé indiquent les deux ovaires ;
I’ovaire droit est le siege d’'un endométriome (étoile).

(d) : Coupe axiale oblique dans le plan des deux trompes pondérée en T1 TSE avec saturation
du signal de la graisse et aprés injection de gadolinium intra-cavitaire. Les tétes de fleche
montrent |'opacification endoluminale tubaire bilatérale. Aucun brassage péritonéal n’est

authentifié.
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C. Résultats des objectifs secondaires

1. Localisations et concordance des anomalies retrouvées

Sur les 26 patientes analysées, 13 ne présentaient aucune anomalie tubaire ou
endocavitaire.
13 patientes présentaient au moins une anomalie tubaire dont 3 présentaient aussi une
anomalie endocavitaire.
Sur ces 13 patientes, 6 patientes présentaient une concordance totale sur les anomalies
visualisées par les deux techniques : 3 patientes avaient une anomalie tubaire bilatérale et 3
autres une anomalie tubaire unilatérale.
Chez les 7 autres patientes, il existait des discordances sur les anomalies tubaires ou
endocavitaires mises en évidence par les deux techniques.
Le tableau 4 résume la localisation et la concordance ou discordance des anomalies tubaires

et endocavitaires visualisées chez les 13 patientes.

La figure 5 illustre le cas d’une patiente avec un utérus polymyomateux dont de multiples
myomes sous-muqueux et pour qui I’évaluation de la perméabilité tubaire droite est
discordante entre les deux techniques d’imagerie.

La figure 6 illustre un autre cas de discordance chez une patiente dont
I’'hystérosalpingographie n’a pas permis d’attester de la perméabilité de la trompe droite du
fait de la présence d’une bulle d’air ostiale lors de I'injection. Le diagnostic de perméabilité
tubaire bilatérale a pu étre « rattrapé » lors de I’hystérosalpingo-IRM qui a mis en évidence
un brassage péritonéal bilatéral. Aussi, les données morphologiques sur les séquences
pondérées en T2 TSE ont pu mettre en évidence lI'importance volumique des multiples

myomes utérins, dont certains sous-muqueux réalisaient une empreinte sur la cavité.
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Anomalie Anomalie Concordance
tubaire tubaire ou
droite gauche discordance
Non Trompe Non Trompe
Patient n° Anomalie S, N
perméabilité | anormale | perméabilité | anormale
endocavitaire
1 XX XX XX XX CONCORDANT
2 XX XX XX XX CONCORDANT
3 XX XX XX XX CONCORDANT
4 XX CONCORDANT
5 XX CONCORDANT
6 XX CONCORDANT
7 X (H-IRM) X (HSG) DISCORDANT
8 XX XX X (H-IRM) X (H-IRM) | DISCORDANT
9 X (H-IRM) XX XX DISCORDANT
10 XX X (HSG) X (H-IRM) DISCORDANT
11 X (H-IRM) XX X (HSG) | DISCORDANT
12 X (H-IRM) DISCORDANT
13 X (HSG) X (HSG) X (HSG) DISCORDANT

X : anomalie visualisée par une seule technique (HSG : hystérosalpingographie ; H-IRM :
hystérosalpingolRM)
XX : anomalie visualisée par les deux techniques

Tableau 4 : Localisation et concordance des anomalies tubaires et endocavitaires.
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Figure 5 : Discordance hystérosalpingographie / hystérosalpingo-IRM.

(a): Hystérosalpingographie : les fleches indiquent des images de soustraction au niveau de la
cavité en rapport avec de multiples myomes sous-muqueux. Seul un passage tubaire gauche
est visualisé, avec brassage péritonéal homolatéral (fleche en pointillé).

(b): Hystérosalpingo-IRM : coupe axiale oblique dans I'axe de I'utérus en pondération T1 TSE
avec saturation du signal de la graisse apres injection de gadolinium intra-cavitaire: les tétes
de fleche montrent des défects d’opacification intra-cavitaire en rapport avec de multiples
myomes sous-mugqueux. La fleche en pointillé identifie un passage péritonéal droit.

(c) et (d): Hystérosalpingo-IRM : coupe sagittale (c) et axiale (d) en pondération T2 TSE :

volumineux utérus poly-myomateux.
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Figure 6 : Discordance hystérosalpingographie / hystérosalpingo-IRM.

(a) : Hystérosalpingographie : la fleche montre un defect au niveau de la corne utérine droite
en rapport avec une bulle d’air ostiale. La trompe droite n’est pas opacifiée. La trompe gauche

est fine est perméable.

(b) : Hystérosalpingo-IRM : les tétes de fleche montrent un brassage péritonéal bilatéral en

faveur d’une perméabilité tubaire bilatérale.
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2. Diagnostics supplémentaires apportés par I'IRM

L’analyse des données de I'IRM a été possible chez 39 patientes, une patiente ayant
refusé I’examen pour cause de claustrophobie. L'IRM a permis de diagnostiquer :
- 8 cas d’endométriose sous péritonéale, dont 6 n’étaient pas connus, soit 16% de
diagnostic supplémentaire.
- 7 cas d’endométriose ovarienne, dont 3 n’étaient pas connus soit 8% de diagnostic
supplémentaire.
- 10 cas de myomes utérins, dont 5 n’étaient pas connus, soit 12,5% de diagnostic
supplémentaire
Aussi, I'IRM a mis en évidence 4 cas de syndrome des ovaires poly-microkystiques et n’a
retrouvé qu’un seul cas d’adénomyose alors que trois patientes avaient signalé cette
pathologie dans leurs antécédents.
La figure 10 illustre le cas d’une patiente chez qui a été découvert au cours du bilan une

endométriose sous péritonéale et ovarienne.
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Figure 7 : Diagnostic supplémentaire d’endométriose apporté par I'IRM.

(a) : Séquence sagittale en pondération T2 TSE : la fleche indique un nodule fibreux rétractile
en hyposignal T2 localisé au niveau du torus utérin.

(b) : Séquence sagittale en pondération T1 TSE : endométriomes ovariens en franc hypersignal
T1 indiqués par la fleche en pointillé.

(c): Séquence axiale en pondération T2 TSE : les tétes de fleches montre un épaississement

bilatéral des ligaments utéro-sacrés en hyposignal T2.
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3. Evaluation de la douleur et de la pénibilité de chaque

procédure

28 patientes ont pu évaluer la douleur ressentie lors des procédures et leur préférence
vis-a-vis des examens, soit les 26 patientes analysées et 2 patientes ayant bénéficié d’une
hystérosalpingographie classique et de I'injection endocavitaire lors de |’hystérosalpingo-IRM
bien que la procédure ait été considérée comme un échec.
L’analyse de la douleur a retrouvé une différence statistiquement significative entre les deux
procédures avec une EVA moyenne lors de I'hystérosalpingographie classique de 4,43 [3,50 —
5,36] contre une EVA moyenne lors de I'hystérosalpingo-IRM de 3,46 [2,62- 4,31], p=0,01.
L’hystérosalpingographie classique apparaissait donc plus douloureuse que I’hystérosalpingo-

IRM.

15 patientes ont ressenti une pénibilité identique entre les deux procédures, tandis
gue 10 patientes ont considéré [|’hystérosalpingo-IRM moins pénible que
I’"hystérosalpingographie (sans différence statistique entre les deux groupes). Pour 3
patientes, I'hystérosalpingographie classique était moins pénible que I’hystérosalpingo-IRM
(tableau 5).

On peut constater que selon le groupe de randomisation la distribution de la pénibilité semble
identique. Le nombre de patientes trouvant la procédure IRM moins pénible que la procédure
classique est de 33,3% dans le groupe 1 et de 37,5% dans le groupe 2 (tableaux 6 et 7). La
comparaison statistique des deux groupes avec le test du Chi? de Fisher ne met pas en

évidence de différence, p=1.
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%

classique

Pénibilité identique pour les 2 procédures 15 53.57
Hystéro classique moins pénible que|3 10.71
I’"hystéro IRM

Hystéro IRM moins pénible que I'hystéro|10 35.71

Tableau 5 : Evaluation de la pénibilité de chaque procédure.

Groupe 1 : hystérosalpingographie puis hystérosalpingo-IRM

%

I’hystéro classique

Pénibilité identique pour les 2| 7 58.33
procédures

Hystéro classique moins pénible| 1 8.33
que I'hystéro IRM

Hystéro IRM moins pénible que| 4 33.33

Tableau 6 : Evaluation de la pénibilité de chaque procédure dans le groupe 1.
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Groupe 2 : hystérosalpingo-IRM puis hystérosalpingographie
n %

Pénibilité identique pour les 2 8 50.00
procédures
Hystéro classique moins pénible que| 2 12.50
I’hystéro IRM
Hystéro IRM moins pénible que 6 37.50
I’hystéro classique

Tableau 7 : Evaluation de la pénibilité de chaque procédure dans le groupe 2.

4, Répétabilité et reproductibilité de lecture de

I’hystérosalpingo-IRM

1) Répétabilité
La concordance des résultats (anomalies tubaires et cavitaires) évalués sur les mémes
patientes par le méme opérateur a des temps différents était trés bonne avec :
- Les 12 IRM classées anormales initialement ont été reclassées anormales lors de la
relecture soit 100%
- Surles 14 IRM classées normales initialement, 13 ont été reclassées anormales lors
de la relecture, soit 92,86%.

Le coefficient kappa était de 92,3 : IC95% (77,6 — 1,0) avec p<0,0001.
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2) Reproductibilité
La concordance des résultats (anomalies tubaires et cavitaires) évalués sur les mémes
patientes par deux opérateurs opérateurs différents était bonne avec:
- Sur les 12 IRM classées anormales par le premier lecteur, 9 ont été classées
également anormales par le second lecteur soit 75%.
- Sur les 14 IRM classées normales par le premier lecteur, 14 ont été classées
anormales également par le second lecteur, soit 100%.

Le coefficient kappa était de 76,4 : IC95% (51,9 — 1,0) avec p<0,0001.

5. Taux d’échec

Sur les 40 patientes randomisées initialement, 14 n’ont pu bénéficier des deux
procédures. Neuf sont dus a un échec d’insertion du cathéter endocervical, 2 sont secondaires
a une claustrophobie, 2 sont dus a un défaut de gonflement du ballonnet endo-utérin et un
échec secondaire a un probléme de dilution du produit de contraste. Parmi ces 14 patientes,

deux présentaient un antécédent de conisation.

Cing évenements indésirables ont été déclarés : deux liés a des malaises vagaux, deux
liés a la douleur lors de I'injection et une suspicion de salpingite a minima ayant nécessité une
consultation avec un gynécologue. Toutes ces patientes ont bénéficié d’'un traitement

symptomatique et aucune complication a distance n’a été signalée a ce jour.
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IV. DISCUSSION

A notre connaissance, notre étude est la premiére a comparer les résultats de
I’hystérosalpingo-IRM a ceux de I’hystérosalpingographie classique, examen d’imagerie de
référence dans I'analyse des anomalies tubaires, de facon prospective et randomisée.

Nous avons retrouvé une bonne performance diagnostique de |’hystérosalpingo-IRM

avec une sensibilité de 91,7% et une spécificité de 92,9%. Il s’agit de la premiére étude a
exprimer une performance diagnostique chiffrée pour cette technique d’imagerie nouvelle.
En effet, les équipes de Sadowski (34) et Ma (35) ont comparé I'hystérosalpingo-IRM a
I’hystérosalpingographie ou la ccelioscopie mais ces examens étaient réalisés jusqu’a 6 mois
avant I'hystérosalpingo-IRM, entrainant ,a notre sens, un biais d’analyse majeur avec un
facteur temporel confondant non négligeable. Respectivement, ces études rétrospectives et
non randomisées ont analysé 17 et 20 patientes et ont rapporté une précision diagnostique
de 62,5% et 84,2%. Notre étude |'a évaluée entre 73,1% a 88,5% et concorde ainsi avec la
littérature.
La méthodologie de notre étude a permis de proposer plusieurs niveaux de précision
diagnostique dans l'analyse des anomalies tubaires, fonctions des recommandations
francaises de prise en charge thérapeutique du couple infertile. Le College national des
Gynécologues et Obstétriciens francais (CNGOF) a élaboré en décembre 2010 les
recommandations suivantes (2) :

- Les techniques de fécondation in vitro (FIV) sont indiquées en cas de pathologies
tubaires définitives sans recours possible a la chirurgie réparatrice,
d’endométriose sévere, d’infertilité inexpliquée, d’infertilité avec dégradation des
caractéristiques spermiologiques sans possibilité de recours aux inséminations

doivent faire recommander la FIV (grade A).
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- Les techniques de chirurgie de la trompe distale (fimbrioplastie ou
néosalpingostomie coelioscopique) sont recommandées en cas d’obstruction
distale de bon pronostic bien qu’il n’existe pas de données comparatives
comparant la chirurgie tubaire distale a la FIV d’emblée (accord professionnel).
L’évaluation pronostique de la trompe s’effectue grace a un score tubaire qui
évalue la perméabilité et la paroi tubaire via la ccelioscopie et les plis muqueux via
I’hystérosalpingographie.

- Lasalpingectomie est recommandée en cas d’hydrosalpinx (grade A).

- Lerecours a 'AMP d’emblée est recommandé en cas d’atteinte tubaire

multifocale ou étendue (grade A).

A la lumiére de ces recommandations, nous avons pensé intéressant de développer plusieurs
niveaux de précision diagnostique dans I'analyse des anomalies tubaires afin de s’adapter aux
attentes de nos correspondants gynécologues dont la prise en charge thérapeutique reste
« centre-dépendant » :

- Pour les équipes souhaitant que le bilan d’'imagerie leur réponde s'il existe une
anomalie cavitaire ou tubaire, quelque soit sa latéralité (pour un passage plus
rapide en FIV par exemple) la précision diagnostique de I'hystérosalpingo-IRM est
de 88,5%.

- Pour les équipes souhaitant connaitre la latéralité de I'anomalie tubaire (en vue
d’une fimbrioplastie par exemple), nous évaluons la précision diagnostique de
I’"hystérosalpingo-IRM a 76,9%.

- Enfin, pour les équipes ayant besoin d’informations tres précises sur les anomalies
tubaires, non seulement leur coté mais également leur caractéristique (aspect de

la trompe), la précision diagnostique diminue a 73,1%.
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Nous voyons que la précision diagnostique de [|’hystérosalpingo-IRM diminue lorsque
I’exigence de caractérisation des anomalies tubaires augmente. Cette diminution peut
s’expliquer par la technique utilisée dans notre protocole d’étude et actuellement non validée.
En effet, il nous a semblé licite d’utiliser des séquences pondérées en T1 avec injection
dynamique de sels de gadolinium, afin de s’affranchir des artéfacts en pondération T2 liés aux
fluides digestifs et péritonéaux. Cette acquisition en pondération T1 a été majoritairement
choisie dans les précédentes études s’intéressant a I’hystérosalpingo-IRM (29,32—-34,37,38).
Cependant aucune étude n’a proposé de protocole pour I'acquisition volumique avec injection
dynamique de produit de contraste intra-cavitaire, notamment quant a la résolution
temporelle. Notre étude, réalisée sur une IRM 1,5 Tesla avec acquisition dynamique dans le
plan coronal toutes les 8 secondes, ne permet pas une analyse du produit de contraste dans
les trompes mais seulement de son accumulation intra-péritonéale. Par ailleurs, la résolution
spatiale reste faible, que ce soit sur les séquences en pondération T2 ou avec injection
dynamique de gadolinium intra-cavitaire et ne permet pas non plus de visualiser des trompes
fines, physiologiques ni d’analyser les plis muqueux tubaires comme il I'est possible de le faire
lors de I’hystérosalpingographie. Or, ces données sont un facteur pronostique majeur de la
viabilité de la trompe et dirigent le choix thérapeutique (2). Sadowski et al., qui ont étudié la
perméabilité tubaire sur une IRM 1,5 Tesla, étaient confrontés a la méme problématique en
ne visualisant pas les trompes a I'état normal (34). A contrario, Cipolla et al. ,qui ont étudié la
faisabilité de la technique de I'hystérosalpingo-IRM sur une IRM 3 Tesla, avaient un protocole
d’acquisition optimisé avec une nette amélioration du ratio signal sur bruit leur permettant
une visualisation de trompes fines normales chez 70% des patientes (37). Aussi, grace a une
bien meilleure résolution temporelle, ils pouvaient visualiser le passage « en temps réel » du
produit de contraste a travers les trompes. Dans notre étude, de part nos limites de résolution

spatiale et temporelle, la prédiction de la latéralité de 'anomalie apparait limitée, d’autant
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plus si la trompe présente un trajet tortueux ou une disposition postérieure et médiane.
L’ensemble des ces éléments permet également d’expliquer I'impossibilité de détermination
du niveau d’obstruction tubaire.

Nous avons observé un nombre significatif de discordances dans I'analyse des anomalies
tubaires et cavitaires entre nos deux procédures. Sur les 13 patientes présentant au moins
une anomalie tubaire, 7 cas étaient discordants entre I'analyse sur |I’"hystérosalpingographie
et I'hystérosalpingo-IRM. Cette discordance significative peut sembler étre un élément
fortement négatif dans I"évaluation de la technique IRM. Cependant, il est a noter que cette
procédure a été comparée a I'examen radiologique de référence dans I’'analyse des anomalies
tubaires, I’"hystérosalpingographie , qui ne présente une sensibilité pour cette indication que
de 65% (7). Ainsi, nos discordances pourraient étre en partie en faveur de |’hystérosalpingo-
IRM, capable de démasquer des anomalies non mises en évidence par
I’hystérosalpingographie. En plus de sa sensibilité moyenne, I’hystérosalpingographie
présente d’autres inconvénients tels qu’une significative variabilité inter-observateurs et
I'irradiation des organes pelviens chez des femmes jeunes. Par ailleurs, son impact dans la
prise en charge de l'infertilité reste controversé. En effet, un essai multicentrique randomisé
sur 344 patientes (42) a retrouvé un pronostic de fertilité identique entre les groupes
hystérosalpingographie puis éventuellement ccelioscopie versus ccelioscopie seule. Aussi,
dans une méta analyse sur 2729 patientes, Mol et al. ont démontré que la recherche d’une
séropositivité pour le Chlamydia est d’efficacité comparable a I’hystérosalpingographie pour
le dépistage des pathologies tubaires (sensibilité 68%, spécificité 82%). L’association de cette
sérologie a une hystérosalpingographie n’améliore pas ses performances diagnostiques par
rapport a une sérologie seule (43).

C'est pourquoi, lors de ces vingt dernieres années, plusieurs études ont recherché des

techniques d’imagerie alternatives a I’hystérosalpingographie dans I’évaluation des anomalies
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tubaires et indirectement péri tubaires permettant un bilan diagnostique optimisé, rapide et
exhaustif. Ce nouveau concept en imagerie de bilan diagnostique unique et complet est
actuellement en voie de développement et se nomme le « one stop shop ». Il a été proposé
dans I'imagerie cardiaque avec des protocoles d’acquisitions en tomodensitométrie et IRM
complets permettant une évaluation pré-thérapeutique exhaustive de la cardiopathie
ischémique notamment (44). De multiples études s’intéressent également a I'IRM comme
modalité unique dans I'évaluation hépatique et rénale des donneurs d’organe et au couple
PET/IRM dans le bilan d’extension initial en cancérologie (45,46).

L'intérét d’'une modalité d’imagerie « one stop shop » apparait pertinent dans le bilan
d’infertilité. Elle a été proposée en échographie 2D et 3D par I'équipe de Groszmann et al. (47)
en associant les nouvelles techniques d’hystérosonosalpingographie pour I'analyse tubaire.
Ainsi, il apparait tout a fait licite et séduisant de proposer un « one stop shop » avec
I’hystérosalpingo-IRM, sous réserve d’une optimisation et d’une validation du protocole
d’acquisition. L'accessibilité limitée de cette modalité d’imagerie et son co(t élevé restent des
limites non négligeables mais cette technique pourrait permettre un gain de temps significatif
dans l'exploration de [linfertilité. Aussi le surcoGt lié a la prescription d’une
hystérosalpingographie et d'une échographie endovaginale, complétée par une IRM
pelvienne pourrait étre contrebalancé par la prescription d’'un examen unique et exhaustif
permettant dans le méme temps I'analyse de la morphologie utérine, des trompes et leur
perméabilité et des annexes. Les recommandations (2) indiquent que le bilan initial doit
comporter un compte des follicules antraux, reflet de la réserve ovarienne, actuellement
évalué par I'échographie endo-vaginale, examen rapide, accessible et peu couteux. Une étude
récente publiée en 2014 par Leonhardt et al. a comparé les performances de I'IRM et de
I’échographie endo-vaginale dans le compte des follicules antraux (CFA). Le contourage semi

automatique sur les reconstructions multiplanaires 3D de I'IRM apparait plus performant dans
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I’évaluation du volume ovarien que la technique en échographie 3D. Aussi, le compte des
follicules antraux de petite taille de 1 a 3 mm est supérieur en IRM par sa capacité a discriminer
deux follicules adjacents. Ces données sont des arguments supplémentaires permettant
d’envisager I'hystérosalpingo-IRM comme technique d’imagerie unique capable de réaliser un
bilan diagnostique exhaustif dans I’évaluation initiale d’'une femme infertile.

Dans notre étude, I'IRM a permis de diagnostiquer 23 % de cas supplémentaires
d’endométriose (ovarienne et sous péritonéale), non connus avant I'examen et a détecté 4
cas de syndrome des ovaires polymicrokystiques. Du fait de leur impact significatif sur la
fertilité, la connaissance de ces anomalies a pu avoir un impact direct sur la prise
thérapeutique chez ces patientes. Ce taux de diagnostics supplémentaires illustre I'apport de
I'IRM dans la prise en charge diagnostique de l'infertilité et son potentiel intérét en tant que
bilan unique. Nous pouvons cependant noter que ce taux de diagnostics supplémentaires
d’endométriose est a pondérer par la présence d’un biais de sélection significatif. En effet, les
patientes incluses dans le protocole ont bénéficié d’une IRM car elles présentaient des
dysménorrhées ou des dyspareunies, éléments cliniques faisant suspecter la présence de
Iésions endométriosiques.

Les résultats de I'’étude ont montré que I’hystérosalpingo-IRM provoquait une douleur
moins importante que I’hystérosalpingographie avec une différence statistiquement
significative. La douleur étant un phénoméne subjectif, sa mesure est un élément complexe a
appréhender. Nous avons associé a I'auto-évaluation par EVA une question simple : « Quelle
méthode avez-vous trouvé la moins pénible ? » Ainsi nous avons pu évaluer le ressenti sur la
pénibilité des deux examens de fagon globale sans nous attacher a la comparaison des
variables continues d’EVA, nous permettant de nous affranchir a minima de la grande
variabilité de perception de la douleur selon les patientes en fonction de leur état

psychologique, de leur histoire personnelle. Sans pouvoir dégager une différence
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statistiquement significative, nous pouvons relever la tendance qui montre la moindre
pénibilité de I'hystérosalpingo-IRM par rapport a I’hystérosalpingographie et ce peu importe
I'ordre de passage des examens. Cette moindre pénibilité peut s’expliquer notamment par la
moindre viscosité du gadolinium dilué par rapport au produit radio opaque, diminuant
possiblement la douleur lors de I'injection intra-utérine et du passage tubaire.

L’étude de la reproductibilité a retrouvé une bonne concordance inter-observateurs
avec un coefficient kappa a 0,76. Cet élément est a prendre en compte dans la validation de
cette nouvelle technique attestant de la faible variabilité de lecture entre les différents
radiologues, la différenciant notamment ainsi des autres techniques alternatives a
I’hystérosalpingographie dans I'analyse tubaire telles que I’hystérosalpingosonographie.

La limite principale de notre étude est la faible puissance de I’échantillon et le taux
majeur d’échec de 35% dont 65% est due a I’échec de mise en place du cathéter utérin, quand
il est de maximum 5 % dans les différentes autres études. Ce fort taux d’échec est
essentiellement expliqué par les conditions sous-optimales de réalisation de mise en place du
cathéter utérin. En effet celui-ci était positionné dans la salle de préparation d’IRM, sur une
table sans étrier ne permettant pas une position gynécologique optimale, sans éclairage focal
possible sur le col utérin. Aussi la configuration de la salle de préparation a I'IRM était peu
propice a la relaxation de la patiente : piece tres lumineuse, assez bruyante, personnel assez
nombreux autour de la patiente... La douleur ressentie par la patiente est la limite principale
dans la réalisation d’une opacification intra-cavitaire, celle-ci étant directement liée a I'anxiété
avant et pendant I'examen et pouvant étre responsable d’un spasme tubaire donc d’un faux
positif. Ainsi, des conditions optimales sont nécessaires a la bonne réalisation de cet examen
notamment une table de gynécologie dédiée, un environnement calme avec une lumiere
tamisée ainsi que du personnel dédié disponible et expert. La variabilité d’expérience entre

les différents opérateurs (internes, chefs de clinique et praticiens hospitaliers) dans la pose de
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cathéter utérin est un autre élément a prendre a compte pour permettre d’expliquer notre
taux d’échec. Dans I’étude de Cipolla et al., la pose du cathéter était réalisée par un opérateur
unique et expert ayant effectué plus de 3000 hystérosalpingographies (37) . Par ailleurs, le
déplacement de la patiente entre les différentes salles d’examen est un facteur de risque
majeur de mobilisation et de perte d’étanchéité du cathéter et est une explication certaine a
nos échecs d’opacification intra cavitaire. Ce déplacement était inévitable dans notre schéma
d’étude de comparaison dans le méme temps de [|’hystérosalpingographie et de
I’hystérosalpingo-IRM et augmente fortement notre taux d’échec par rapport aux autres
études non comparatives ou seul une technique d’imagerie était pratiquée.
Notre étude s’est aussi différenciée des précédentes publications par la réalisation d’une
injection automatique du produit de contraste via la tubulure longue et le cathéter utérin
guand les équipes de Sadowski et Cipolla ont choisi une injection manuelle. Notre choix
d’injection automatique s’est inscrit dans une volonté d’évaluer cette technique innovante
dans les conditions de pratique de tous les jours, pour appréhender au mieux sa faisabilité
guotidienne. Nous avons choisi délibérément de ne pas intervenir au cours de I'IRM donc de
ne pas injecter manuellement et de ne pas regonfler la sonde a ballonnet ou repositionner le
cathéter également dans le but de ne pas rallonger le temps d’examen et ainsi limiter
I'inconfort de la patiente. Ce taux d’échec global, synonyme de faible puissance de
I’échantillon, a aussi pour conséquence directe une perte de puissance statistique avec un
élargissement significatif des intervalles de confiance dans I’évaluation de la performance
diagnostique de I'hystérosalpingo-IRM.

Enfin, notre étude nous permet de nous poser la question suivante : Quelle est,
aujourd’hui, la place de I'IRM dans le bilan d’infertilité, notamment dans I’évaluation pré-
thérapeutique avant ccelioscopie ? Actuellement, les recommandations francaises placent

I'IRM dans le bilan d’infertilité en exploration de seconde ligne des infertilités inexpliquées
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(39). Parallelement, la ccelioscopie est indiquée en cas de pathologie tubo-pelvienne
suspectée devant la présence des antécédents suivants (2): appendicite compliquée, maladie
inflammatoire du pelvis, chirurgie pelvienne, suspicion d’endométriose, présence d’un
hydrosalpinx, séropositivité pour Chlamydia trachomatis. Ces recommandations nous
montrent bien le rapport étroit qu’il existe entre I'indication d’une ccelioscopie et les résultats
possibles de I'IRM pelvienne, notamment concernant les cing premiers items. Cependant, la
ccelioscopie n’est pas dénuée de risque avec un taux de complication de 1,84 pour 1000
procédures (11% de complications mineures et 2,8% de complications majeures) et ne
retrouve pas d’anomalie significative expliquant I'hypofertilité de la patiente dans 38% des
cas (40). Ainsi la normalité d’un bilan d’imagerie exhaustif et complet, comme le permet I'IRM,
pourrait permettre d’éviter cet acte invasif et de gagner du temps dans la prise en charge
thérapeutique. Ayida et al. ont d’ailleurs suggéré de surseoir a la coelioscopie en cas
d’hystérosonosalpingographie et d’IRM pelvienne normales (41) . Ainsi, sans que le protocole
d’étude n’ait été mené afin de répondre a cette question spécifique, notre étude pourrait
tendre a proposer la méme stratégie a savoir de ne pas proposer de ccelioscopie en cas

d’hystérosalpingo-IRM normale, si le contexte clinique le permet.
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V. CONCLUSION

L’hystérosalpingo-IRM est une technique novatrice et bien tolérée, présentant comme
intérét majeur de pouvoir effectuer un bilan diagnostique unique et exhaustif dans le cadre
de la prise en charge de l'infertilité. Elle apparait particulierement pertinente pour I'analyse a
la fois de la morphologie utéro-annexielle et de leur environnement pelvien et prometteuse
dans I'analyse de la perméabilité tubaire. Cependant, elle reste encore limitée pour I'étude
morphologique des trompes. Des études complémentaires sont nécessaires afin d’améliorer
le protocole d’acquisition et d’évaluer son impact économique comme premiére ligne
diagnostique, mais cependant il s’agit d’une technique potentiellement d’avenir dans

I’'amélioration de prise en charge des patientes hypofertiles.
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L'hystérosalpingo-IRM dans le cadre du bilan d’infertilité de la
femme : comparaison a I'hystérosalpingographie classique

Objectifs: L’objectif principal est de comparer la performance diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM
avec injection intra cavitaire de gadolinium a I’hystérosalpingographie classique, examen d’imagerie
de référence, dans la détection des anomalies cavitaires utérines et tubaires dans le cadre du bilan
d’infertilité.

Les objectifs secondaires sont de décrire le type et la localisation des anomalies retrouvées, déterminer
le taux de diagnostics supplémentaires apportés par I'IRM, comparer la douleur ressentie lors de
chaque examen et la procédure préférée par les patientes, étudier la répétabilité et la reproductibilité
dans la lecture de I’hystérosalpingo-IRM et recenser le taux d’échec.

Matériels et méthodes : Il s’agissait d’'une étude diagnostique, prospective, randomisée, en ouvert,
réalisée de Janvier 2013 a Novembre 2016, monocentrique dans le service d’'Imagerie médicale de
I’h6pital Archet 2 a Nice. Chaque patiente bénéficiait le méme jour de I’hystérosalpingographie et de
I’hystérosalpingo-IRM.

Le cathéter utérin était positionné en salle de préparation d’IRM. Le protocole IRM comprenant des
séquences morphologiques classiques ainsi que des séquences dédiées a |’analyse de la cavité utérine
et de la perméabilité tubaire pondérées en T1 apres saturation de la graisse dans le plan coronal (TR :
500 ms/ TE : 50ms, FOV : 378x297x150) sans puis aprés injection automatique et douce de gadolinium.
L’hystérosalpingographie était réalisée selon un protocole classique.

lIs étaient interprétés par deux radiologues tous deux ayant 5 ans d’expérience en imagerie pelvienne.
Le jour de la réalisation des examens (JO), chaque radiologue interprétait de facon indépendante et
aveugle soit I’hystérosalpingographie soit I’'hystérosalpingolRM selon la randomisation. Ensuite, avec
un délai minimum d’une semaine par rapport a la lecture initiale (JO), les deux radiologues
interprétaient, de fagon indépendante et aveugle de la premiere lecture, I’hystérosalpingo-IRM.

Résultats: 40 patientes ont été randomisées et 26 patientes ont été analysées. L’étude de la
performance diagnostique de I’hystérosalpingo-IRM retrouvait une sensibilité de 91,7% [61,5% -
99,8%], une spécificité de 92,9% [66,1% - 99,8%], une valeur prédictive positive de 91,7% [61,5% -
99,8%] et une valeur prédictive négative de 92,9% [66,1% - 99,8%]. Sur les 26 patientes analysées, 13
présentaient au moins une anomalie tubaire. Chez 6 patientes, la concordance entre les deux examens
était parfaite, chez 7 autres patientes on retrouvait des discordances entre les deux techniques. L'IRM
a permis 23% de diagnostic supplémentaire d’endométriose et 12,5% de diagnostic supplémentaire
de myomes utérins.L’analyse de la douleur a retrouvé une différence statistiquement significative
entre les deux procédures avec une EVA moyenne lors de I’hystérosalpingographie classique de 4,43
[3,50 — 5,36] contre une EVA moyenne lors de I’hystérosalpingo-IRM de 3,46 [2,62- 4,31], p=0,01.
L’accord inter-observateurs était de 76,4 : 1C95% (51,9 — 1,0) avec p<0,0001. 14 échecs de procédure
étaient recensés dont 9 liés a un échec de pose du cathéter utérin.

Conclusion: L’hystérosalpingo-IRM est une technique novatrice permettant un bilan diagnostique
unique et exhaustif de linfertilité féminine. Malgré la nécessité d’études complémentaires afin
d’améliorer le protocole d’acquisition, il s’agit d’'une technique prometteuse dans I'amélioration de
prise en charge des patientes hypofertiles.
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