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Evaluation d’une séquence IRM 4D flow dans le suivi des patients opérés pour

une tétralogie de Fallot

Objectif : Evaluer une séquence IRM 4D Flow accélérée par la méthode « kat-ARC » pour
la mesure des volumes et fonction ventriculaires droits et des parameétres de flux du tronc de

l'artére pulmonaire, chez des patients suivis pour une tétralogie de Fallot opérée.

Matériels et méthodes : Cette étude prospective a été approuvée par le comité d’éthique
local et un consentement éclairé écrit des patients a été obtenu. Les parametres
volumétriques et de fonction du ventricule droit, et de flux dans l'artére pulmonaire ont été
analysés a l'aide d’une séquence IRM 4D Flow. Une correction de phase était appliquée.
Des analyses quantitatives des volumes télédiastolique (VTD), télésystolique (VTS), et de la
fraction d’éjection (FE) du ventricule droit, ainsi que des flux net et régurgité, et de la fraction
de régurgitation (FR) dans I'artére pulmonaire ont été réalisées a l'aide de trois logiciels de
post-traitement, par trois opérateurs. Des séquences IRM 2D ciné bSSFP, pour les données
morphologiques, et 2D contraste de phase (PC) pour les flux, ont été utilisées comme

références.

Résultats : Les données de 15 patients, sur les 17 inclus, ont été analysées. Concernant les
volumes et la fraction d’éjection du VD, les analyses de Bland-Altman montraient des
résultats prometteurs, avec une bonne corrélation concernant le VTD, en dépit d’'une
surestimation du VTS en 4D menant a une sous-estimation de la FE [biais pour le
VTD=+10.29 mL ; VTS=-22.73 mL and FE = +6.44 %], avec des ICC allant de moyen a
excellent. Concernant les parameétres de flux, I'analyse de Bland-Altman trouvait des biais
faibles (respectivement -1.39 et +1.19 mL/batt pour les flux net et régurgité, et +0.11% pour
la FR) avec une excellente concordance (ICC > 0.8) concernant les mesures de flux
régurgité et de fraction de régurgitation (FR) en 4D comparativement au 2D. Les analyses
intra- et inter-observateurs montraient d’excellents résultats pour toutes les données. La
correction améliorait significativement les résultats concernant les paramétres de flux, en 2D
et 4D.

Conclusion : La séquence IRM 4D Flow s’avere fiable et reproductible comparativement
aux séquences 2D pour les parametres les plus importants dans le suivi des patients opérés
pour une tétralogie de Fallot (VTD du ventricule droit, flux régurgité et fraction de

régurgitation dans l'artére pulmonaire).

Mots-clés : IRM, Flux 4D, 4D Flow, 2D, Fallot, Volumes, VD, AP
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Liste des abréviations

bSSFP : balanced Steady State Free Precession
CA : Californie

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CIV : Communication Inter-Ventriculaire

D : Dimension

F : Femme

FR : Fraction de Régurgitation

G : Gauge

GE : General Electric

H: Homme

ICC : Coefficient de Corrélation Intra-classe
IC : Intervalle de Confiance

IRM : Imagerie par Résonance Magnétique
IVA : Artéere Inter-ventriculaire Antérieure
MPR : MultiPlanar Reconstruction

Obs 1 : Observateur 1

Obs 2 : Observateur 2

PC : Contraste de Phase

ROI : Region Of Interest

rTOF : Tétralogie de Fallot opérée

RVP : Remplacement Valvulaire Pulmonaire
T: Tesla

TE : Temps d’Echo

TR : Temps de Répétition

USA : United States of America

VD : Ventricule Droit

VG : Ventricule Gauche

Vmax : Vitesse maximale

VTD : Volume Télédiastolique

VTS : Volume Télésystolique

WI : Wisconsin
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Partie 1 : Généralités sur la tétralogie de Fallot

1.1.Historique

La premiéere description de ce qui sera appelé plus tard « tétralogie de Fallot »
remonte au 17°™ siécle avec le danois Nils Stensen, en 1671, qui évoque & partir
d’'une autopsie, I'association « d'une cloison ventriculaire perforée, d’'une artére
pulmonaire rétrécie, et d’'une aorte naissant des deux ventricules a la fois », dans un
article intitulé « Dissection of a monstrous foetus in Paris »*.

Par la suite, de 'anatomiste allemand Eduard Sandifort, en 1777, au cardiologue
polonais Oskar Widman, en 1881, de nombreux autres médecins rapporterent des
cas « d’enfants bleus » présentant des malformations cardiaques®. C’est Etienne-
Louis Arthur Fallot (figure 1), anatomo-pathologiste frangais, qui utilisa le premier le
terme de tétralogie, et sembla le mieux comprendre cette pathologie, décrivant de
facon détaillée les quatre caractéristiques cardinales qui la différencient des autres
maladies cardiaques cyanotiques, soulignant que leur association n’était pas le fruit
du hasard et que la cause de la cyanose n'était pas un foramen ovale perméable,
comme supposeé par beaucoup de ses prédécesseurs. Il attribua cette maladie, dans
une série d’articles publiés dans le « Marseille Médical », a un processus
pathologique intra-utérin et comprit que les anomalies constatées n’étaient en fait les
conséquences que d’une seule, impliquant I'artere pulmonaire et l'infundibulum sous-
pulmonaire et provoquant une sténose pulmonaire, une communication
interventriculaire, l'origine biventriculaire de l'aorte et une hypertrophie ventriculaire
droite®*,

Le terme de « Tétralogie de Fallot » (TOF) apparait quant a lui pour la premiere
fois en 1924, a linitiative de Maude Elizabeth Seymour Abbott, pionniere de la

cardiologie pédiatrique, & Montréal, au Canada®.
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Figure 1 - Portrait d’Etienne-Louis Arthur Fallot, par un photographe inconnu qui lui avait été
présenté par le Dr. Arthur Hollman - Source: Wikimedia Commons

1.2.Epidémiologie et étiologie

C’est la cardiopathie congénitale cyanogéne la plus fréquente, représentant 7 a
10% de toutes les cardiopathies congénitales, et 1 naissance sur 3600°.

La tétralogie de Fallot est le plus souvent isolée, et son étiologie est mal connue,
probablement multifactorielle. Chez un peu plus de 25% des patients, on retrouve
des mutations génétiques (trisomie 21, microdélétions sur le chromosome 22qll
éventuellement dans le cadre d’un syndrome de Di George, plus rarement trisomies
18 et 13, ainsi que d’autres, plus récemment découvertes, impliquant de multiples
génes®). Le risque de récurrence dans la famille d’'un patient atteint est

approximativement de 3%".
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1.3.Embryologie

Sur le plan embryologique, les anomalies constatées dans la tétralogie de Fallot
sont consécutives a une malformation unique : la déviation antéro-supérieure du
septum conal (partie du septum interventriculaire située entre les valves aortique et

pulmonaire) (Figures 2 et 3).

Figure 2 - Représentation schématique du

‘ cceur (M1 in utero)

- Septum conal

Elle s’intégre dans 'ensemble plus vaste des cardiopathies par malalignement
du septum conal ou cardiopathies conotroncales.

Les trois conséquences directes de cette déviation sont la persistance d’'une
communication interventriculaire (CIV) « par malalignement », le développement d’'un
obstacle a [I'éjection du ventricule droit et une dextroposition de l'aorte qui
4éme

« chevauche » le septum interventriculaire. La anomalie anatomique,

I'hypertrophie du ventricule droit est, quant a elle, consécutive a I'obstruction a

I'éjection du ventricule droit®°.
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Figure 3 - Représentations schématiques en 3 étapes du développement du septum interventriculaire, dans
le cas d’un cceur normal (ligne du haut, A a C) et d’une tétralogie de Fallot (ligne du bas, a ac)

1.4.Anatomo-pathologie

Les quatre anomalies anatomopathologiques retrouvées dans la tétralogie de

Fallot sont résumées dans la figure 4. Elles sont les suivantes :

1.4.1. La sténose infundibulaire

Elle est constante, d’importance et d’étendue variable, essentiellement
musculaire, parfois associée a une composante fibreuse. Sa sévérité est un élément
important du pronostic et conditionne le geste chirurgical. L’obstacle peut se situer a
différents niveaux : la valve pulmonaire (sténose valvulaire), en dessous ou au-
dessus de la valve pulmonaire (sténose sous ou supra-valvulaire pulmonaire), ou
encore au niveau des artéres pulmonaires. Son étendue est également variable, si
bien qu’il peut exister une sténose a plusieurs, voire a tous les étages sus-cités. La
valve pulmonaire est impliquée dans 2/3 des cas. Le sens du passage de sang via la
communication inter-ventriculaire dépend du degré d’obstruction a I'éjection du VD,

le passage de sang via la communication inter-ventriculaire, ainsi lorsque
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I'obstruction est suffisante pour que le différentiel de pression entre ventricule droit
(VD) et ventricule gauche (VG) s’inverse, le sang désoxygéné passe du VD au VG et
se meélange au sang «rouge » expulsé dans l'aorte, expliquant I'apparition d’'une

cyanose.

1.4.2. La communication interventriculaire (CIV)

Le déplacement du septum conal I'empéche de participer a la constitution du
septum inter-ventriculaire, entrainant une communication par malalignement, en
regle large, entre les deux ventricules. Elle est généralement unique et haut située,

de type péri-membraneuse et sous-aortique.

1.4.3. Le chevauchement de ['aorte

L’aorte suit la déviation du septum conal, avec un mouvement de translation et
de rotation de la racine aortique vers la droite qui amene la cuspide non coronaire en
avant. Elle chevauche le septum inter-ventriculaire a divers degrés (de minime a plus
de 50%).

1.4.4. L’hypertrophie du ventricule droit (HVD)

Elle n’est qu’une conséquence de I'élévation de la pression dans le ventricule
droit secondaire a la sténose pulmonaire. Cette élévation de pression reste
cependant modérée du fait de la communication interventriculaire et n’entraine

habituellement pas d’insuffisance cardiaque.

22



Sténose pulmonaire Chevauchement
de I'aorte

Figure 4 - Représentations schématiques d’un coeur normal en coupe coronale (A), et d’'une tétralogie de Fallot

avec détail des 4 anomalies qui la caractérisent (B)
CIV = communication interventriculaire / HVD = hypertrophie ventriculaire droite

1.5.Formes anatomiques et étiologies

1.5.1. Forme réguliére

La forme classique de tétralogie de Fallot est aussi appelée forme réguliere, la
communication interventriculaire (CIV) y est unique, et la sténose de [lartére

pulmonaire exclut ses branches. |l n’y a pas de lésion associée.

1.5.2. Formes irrégulieres

En cas d’anomalie(s) associée(s) des artéres coronaires (5% des cas), de CIV
multiples, d’obstacle majeur entrainant une hypoplasie sévere, voire une atrésie des
artéres pulmonaires ou d’anomalie(s) de nombre, de taille ou de naissance des
artéres pulmonaires, on parle de tétralogie de Fallot atypique, ou irréguliere. On
retiendra le cas particulier d’'une naissance droite de [l'artere interventriculaire
antérieure (IVA), trouvée chez 5% des TOF, importante a connaitre pour le

chirurgien avant la réparation, car contre-indiquant I'infundibulotomie, en raison d’un
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risque de section de I'artére et d'ischémie myocardique, I'IVA croisant, dans ce cas,

la sténose infundibulaire en avant™®.
1.6.Diagnostic anté-natal

Le diagnostic de TOF peut étre posé en anténatal, notamment dans le cadre de
la recherche systématique de cardiopathies congénitales lors de I'échographie de la
22°™ semaine d’'aménorrhée ou lors des autres échographies de suivi de grossesse.

Bien que la fréquence des diagnostics anténataux soit en augmentation
constante, un certain nombre d’enfants nait encore sans que la pathologie ne soit
détectée, et ce sont les symptdmes cliniques et en particulier la présence d'un

souffle cardiaque qui feront suspecter le diagnostic*?.
1.7.Présentation clinique

La tétralogie de Fallot, dans sa forme réguliere, est le plus souvent
asymptomatique a la naissance et durant les premiers mois de vie. L'obstacle a
I'éjection du ventricule droit est modéré, et le flux au travers de la communication
inter-ventriculaire se fait donc dans le sens gauche-droite, si bien qu’il n’existe pas
de cyanose. Cliniqguement, seul un souffle systolique au foyer pulmonaire permet
d’évoquer le diagnostic, et doit faire réaliser une échocardiographie qui confirmera le
diagnostic. Cette forme est appelée le « Fallot rose ».

Lorsque I'obstacle pulmonaire est, ou devient, important, la communication inter-
ventriculaire se fait dans le sens droite-gauche, entrainant une cyanose progressive,
se majorant aux pleurs et a 'effort. Cette forme est appelée « Fallot bleu », et peut
étre observée d’emblée a la naissance, ou survenir dans le cadre de I'évolution d’'une
forme « rose ». Parmi les symptdomes constatés dans le « Fallot bleu », on note, a
partir de lage de 6 mois, l'adoption parfois instinctive d'une position
d’accroupissement, désignée sous le terme de « squatting » par H. Taussig*® (Figure
5) pour lutter contre I'hypoxie survenant apres l'effort (cette position entraine une
diminution du retour veineux au cceur droit, favorisant l'inversion du sens du shunt

inter-ventriculaire et I'éjection ventriculaire droite).
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Parmi les autres symptomes possibles,
on note la survenue de malaises
hypoxiques, en relation avec une
augmentation brutale de la sténose
infundibulaire, favorisée par l'effort et la
déshydratation. Leur fréquence se majore
aprées 1 an en cas d’absence de traitement

chirurgical. L’arrét brutal de I'éjection du

sang dans les artéres pulmonaires entraine

Figure 5 - Position d’accroupissement
(« squatting ») souvent observée chez les

« bleu » désoxygéné au sein du ventricule enfants présentant une tétralogie de Fallot

une majoration du passage de sang

gauche via la CIV, avec apparition d’'une

cyanose majeure, d’une désaturation et d’'une polypnée. Le souffle systolique
disparait a [l'auscultation. Ces malaises peuvent conduire a une perte de
connaissance par hypoxie cérébrale, voire au déces de I'enfant.

On retrouve également habituellement un discret retard staturo-pondéral, une
intolérance a I'effort, et, historiquement, un hippocratisme digital, exceptionnel de nos
jours en raison de la prise en charge chirurgicale précoce des enfants atteints de
TOF.

1.8.Examens complémentaires au diagnostic

1.8.1. Electrocardiogramme

I montre une déviation axiale droite de 120° a 150°. L’hypertrophie
ventriculaire droite se traduit par une onde R exclusive ou prédominante avec une
petite onde S dans les dérivations précordiales droites. L’'onde S prédomine souvent
en V2, et est profonde jusqu’en V6. Les signes d’hypertrophie auriculaire droite sont
inconstants.

1.8.2. Radiographie standard

La tétralogie de Fallot se traduit essentiellement par 2 anomalies, cependant

inconstantes, a la radiographie thoracique de face : une raréfaction des vaisseaux
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pulmonaires et un aspect de cceur en « sabot », se caractérisant par une pointe
surélevée (hypertrophie ventriculaire droite) et un arc moyen concave (hypoplasie du
tronc pulmonaire). La cardiomégalie est habituellement peu marquée ou absente.
Chez le nouveau-né, ces caractéristigues sont peu apparentes, et seules
I'hnypoperfusion pulmonaire et une éventuelle crosse aortique droite, variante

anatomigue fréquemment associée a la TOF, peuvent orienter le diagnostic.

1.8.3. Signes biologiques

La principale anomalie biologique retrouvée dans la tétralogie de Fallot est la
polyglobulie, forme d’adaptation a toute hypoxie chronique. Elle se développe
progressivement et son importance permet d’estimer le degré d’hypoxie. Cette
adaptation est bénéfique puisqu’elle permet d’augmenter la capacité de transport de
'oxygéne. Cependant, a partir d’'un certain degré de polyglobulie, la viscosité du
sang s’accroit a tel point que le débit cardiaque s’en trouve réduit. Le seuil critique

au-dela duquel la polyglobulie n’est plus bénéfique se situe aux alentours de 65 %.

1.8.4. Echographie cardiaque

L’échocardiographie identifie facilement, en « grand axe », deux éléments
importants de la tétralogie de Fallot : la communication interventriculaire et le
chevauchement de l'aorte. La continuité mitro-aortique est démontrée sur la méme
coupe, écartant les diagnostics de transposition des gros vaisseaux et de ventricule
droit a double issue (VDDI). On note également une dilatation et une hypertrophie du
ventricule droit. La visualisation de la voie d’éjection du VD peut étre obtenue en «
petit axe » (parasternal) ou en plagant la sonde en position sous-xiphoidienne. Elle
est facile a mettre en évidence chez le nourrisson, mais plus difficile chez le grand
enfant. On peut alors évaluer les dimensions de I'anneau valvulaire, du tronc et des
branches proximales de I'artére pulmonaire. Grace au Doppler, on peut estimer le

gradient de pression sur la voie d’éjection du VD.
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1.8.5. Imagerie par Résonance Magnétique

Elle nécessite un opérateur expérimenté, mais permet d’obtenir des images
de tres bonne qualité de la voie d’éjection du ventricule droit, qui est parfois difficile a
mettre en évidence par I'échocardiographie. Les arteres pulmonaires, au-dela de leur
segment proximal, et I'éventuelle circulation collatérale y sont également analysées
de facon plus précise™. Elle suffit le plus souvent pour éviter le recours a

I'angiographie.
1.8.6. Scanner

Le scanner, avec sa rapidité d’acquisition, sa résolution spatiale et ses
possibilités de reconstructions multiplanaires, constitue une alternative fiable aux
examens cités précédemment. Il présente de trés bonnes performances
diagnostiques pour la tétralogie de Fallot'®. Il reste cependant irradiant, et sa
précision pour I'analyse des structures de petite taille (CIV < 2 cm, anatomie des
artéres coronaires) chez le nouveau-né est altérée par un rythme cardiaque
naturellement rapide ainsi que I'impossibilité d’obtenir une apnée. Il peut étre utilisé
lors du suivi des patients opérés, en remplacement de I'lRM lorsqu’elle est contre-

indiquée.

1.8.7. Cathétérisme et angiographie

lIs ne sont indiqués qu’en cas de doute sur I'arborisation des artéres pulmonaires
ou sur l'anatomie des artéres coronaires, les renseignements apportés par les
examens non invasifs étant, dans la majorité des cas, suffisants pour planifier
l'intervention chirurgicale. L’angiographie reste la méthode de référence pour
'analyse de la voie d’éjection du VD et des arteres pulmonaires jusqu’en périphérie,
hormis en cas de déconnexion ventriculo-pulmonaire (atrésies pulmonaires, ou le lit
pulmonaire d’aval est mal opacifié)'*. L’examen hémodynamique révéle une
egalisation des pressions systoliques dans les deux ventricules. Si 'on pénétre dans
I'artere pulmonaire, on y trouve une pression basse, inférieure a la normale et, au

retrait, un gradient souvent étagé, valvulaire puis infundibulaire.
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1.9.Chirurgie
1.9.1. Historique

Alfred Blalock, chirurgien, et Helen Taussig, cardiologue, aidés par le
technicien Vivien Thomas'®, mettent au point, en 1944 aux USA, une technique dite
« palliative », destinée a traiter la cyanose. Cette technique, qui porte le nom
d’anastomose de Blalock-Taussig, correspond a la création d’un shunt entre une
artére sous-claviere et l'artére pulmonaire homolatérale, permettant d’augmenter le
débit sanguin pulmonaire. |l s’agit du premier traitement chirurgical d'une
cardiopathie congénitale cyanogene, a cette époque, il n’était d’ailleurs pas rare, en
France, de trouver dans les journaux des souscriptions pour permettre a des enfants
cyanosés de traverser l'atlantique pour bénéficier de cette avancée. La technique

sera plus tard améliorée, le shunt direct étant remplacé par un tube en dacron,

permettant d’épargner I'apport artériel au membre supérieur. (Figure 6)

Figure 6 - Représentations schématiques d’un coeur normal (A), et d’'une tétralogie de Fallot opérée par
anastomose de Blalock-Taussig (B) et anastomose de Blalock-Taussig modifiée (C).

D’autres méthodes palliatives ont été développées (Potts, Watterson-Cooley),
mais ne sont quasiment plus pratiquées a ce jour, car impliquant une anastomose
directe avec l'aorte, avec un effet délétére de I'hyperdébit dans les artéres

pulmonaires.
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En 1954, 'avénement de la circulation extracorporelle (CEC) révolutionne la
chirurgie cardiaque, en permettant la réalisation d’interventions « a cceur ouvert ».
C’est Clarence W. Lillehei qui, le premier, mit au point une chirurgie curative pour la

tétralogie de Fallot'’. (Figure 7)

Figure 7 - Correction compléte de la tétralogie de Fallot par ventriculotomie verticale, telle que I'avait décrite CW.
Lillehei. Résection de la sténose infundibulaire (a), fermeture de la communication interventriculaire (b et c), mise
en place d’un patch d’élargissement de la voie pulmonaire (d).

Source : C. Walton Lillehei, I'épopée de la chirurgie a cceur ouvert. Thévenet A. (1999)

1.9.2. Stratégies thérapeutiques

Historiquement, la réparation définitive se faisait tardivement, presque
systématiquement aprées traitement palliatif par une anastomose de « Blalock-
Taussig ».

Depuis la fin des années 1970, et bien que la conduite a tenir soit toujours
discutée®®, la tendance est a la réalisation d’'une réparation compléte d’emblée,
idéalement entre 3 et 6 mois de vie'®, permettant d’éviter la répétition des chirurgies
et ses complications (risques anesthésiques, cicatrices multiples, déformation des
artéres pulmonaires liée au débit augmenté par 'anastomose)®. Les indications du

traitement palliatif ont été restreintes et réservées aux enfants symptomatiques des
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la naissance, notamment dans le cas de malaises hypoxiques, éventuellement apres
échec d’'une tentative de dilatation endoscopique au ballonnet de la voie d’éjection
du ventricule droit?’. La mortalité hospitaliére suivant la chirurgie réparatrice d’une

TOF est actuellement de moins de 2% 2.
1.9.3. Techniques chirurgicales

La réparation compléte de la tétralogie de Fallot comprend la fermeture de la
communication interventriculaire et la libération de I'obstacle a I'éjection du ventricule
droit. La technique chirurgicale dépend du niveau et de I'étendue de ce dernier.

La technique initiale nécessitait une large ventriculotomie verticale, avec
incision de la valve pulmonaire, permettant d’accéder a la communication
interventriculaire et de la fermer par un patch, et dans un second temps de réséquer
I'obstacle pulmonaire avec mise en place d’un patch transannulaire. Cette technique
chirurgicale présente cependant deux défauts non négligeables : elle laisse une large
plage de paroi ventriculaire droit akinétique, et entraine une insuffisance valvulaire
pulmonaire majeure et systématique®?*. Elle reste cependant indiquée chez les
patients présentant un anneau pulmonaire hypoplasique.

Actuellement, si 'anneau pulmonaire est de taille adéquate, les chirurgiens
utilisent le plus souvent possible une incision trans-atriale?® pour réparer la
communication inter-ventriculaire, associée a un abord trans-infundibulaire, le moins
étendu possible, épargnant au maximum Il'anneau pulmonaire, avec patch
d’élargissement de I'infundibulum et résection de I'obstruction?®.

Autre option chirurgicale possible, le tube valvé VD-AP, avec fermeture de la
CIV via l'infundibulectomie ou en trans-atrial, est utilisé en cas d’atrésie pulmonaire si
les branches de I'artére pulmonaire sont de bonne taille, ou encore dans le cas d’'une
anomalie de naissance d’'une artére coronaire contre-indiquant I'infundibulotomie. Le
tube présente l'inconvénient de devenir trop petit avec la croissance de I'enfant, et
devra donc étre remplacé deux a trois fois avant 'age adulte. Les différentes

techniques chirurgicales sont schématisées dans la figure 8.
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Figure 8 - lllustrations d’une tétralogie de Fallot : apres réparation via une ventriculotomie droite avec patch trans-
annulaire (A), apres réparation par voie trans-atriale et trans-pulmonaire, épargnant le ventricule droit (B), aprées
mise en place d’un tube VD-AP (C)

Pour résumer les indications des différentes techniques, le tableau suivant
(Figure 9), inspiré de Boni et Al, dans une étude de 2017%’, classe les malades selon
le degré de sténose pulmonaire (quantifié par le « Z-score » qui mesure I'écart du
diamétre de I'anneau pulmonaire par rapport a la moyenne de la population du

méme age?®), pour orienter la technique chirurgicale.
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Alnneaq Z score > -1 Z score entre -1 et -3 Z score < -3 Atrésie
pulmonaire

Type de TOF | 1A etlIB 1l v

) . Voie transatriale +

Approche Voie transatriale + . . .

) ) ) transpulmonaire (IIA) ou Voie transannulaire Tube VD-AP
chirurgicale transpulmonaire . .

transventriculaire (1IB)

Figure 9 - Tableau classant les formes de TOF selon le Z-score de I’'anneau pulmonaire, tel que proposé par Boni et
Al. pour orienter le type de chirurgie

1.10. Complications apres réparation chirurgicale

La réparation chirurgicale n’est pas sans conséquences et plusieurs

complications a moyen ou long terme sont recensées chez les patients opérés.

1.10.1. Insuffisance valvulaire pulmonaire et ses conséguences

La valve pulmonaire est tres souvent déja pathologique au moment de la
réparation chirurgicale, son développement ayant été géné par [obstacle
infundibulaire. De plus, le traitement comprend dans la plupart des cas une incision
de I'anneau pulmonaire avec positionnement d’'un patch trans-annulaire, ce qui est

un facteur important d’insuffisance pulmonaire®. (Figure 10)
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La présence d’une régurgitation pulmonaire,
de degré variable, est donc habituelle des la période
post-opératoire.

Méme sévere, l'insuffisance pulmonaire reste
asymptomatique pendant de nombreuses années.
Elle entraine une dilatation progressive du ventricule
droit, qui elle-méme se complique d’'une altération

de la fraction d’éjection du ventricule droit,

apparaissant généralement plus de 10 ans apres

lopération. La survenue de la dysfonction Figure 10 : Représentation
. . . , . . schématique d’un coeur en diastole
ventriculaire droite marque l'apparition des signes (oreillette droite se vidange dans le

VD, grosse fleche rouge), avec une
insuffisance valvulaire pulmonaire

prédisposition aux arythmies. (petite fleche rouge)

cliniques avec une intolérance a [leffort, et une

1.10.2. Sténose pulmonaire

La persistance d’une sténose sur la voie d’éjection du ventricule droit, ou plus
haut située est une éventualité, qui constitue une indication au remplacement

valvulaire pulmonaire si elle devient symptomatique.

1.10.3. Communication inter-ventriculaire résiduelle

Elle peut étre liée a un positionnement inadéquat du patch utilisé pour la
fermer, ou a une déhiscence de celui-ci. Elle est généralement sans conséquences
car de faible importance. Une communication large deviendra rapidement

symptomatique et nécessitera une ré-intervention.

1.10.4. Dilatation de l'aorte

Tres fréquente, elle peut se compliquer d’une insuffisance valvulaire aortique,

voire, de fagon rarissime, d’'une dissection aortique.
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1.10.5. Troubles du rythme ventriculaires

Leur apparition témoigne généralement d’'une dilatation du ventricule droit. La

fréquence de leur survenue augmente avec I'age.

1.11. Indications de larevalvulation pulmonaire

Comme nous l'avons vu, la régurgitation pulmonaire est une conséquence quasi-
systématique de la réparation d’'une tétralogie de Fallot. Bien que longtemps
asymptomatique, les complications qu’elle entraine par le biais de la dilatation du
ventricule droit, sont gravissimes, allant jusqu’a la mort subite®*>2. Les données de
De Ruijter et Al.*® sur le suivi de 171 patients avec TOF opérée montrent une survie
proche de 90% & 20 ans, mais un taux de mortalité doublant durant la 3™ décade
(Figure 11).
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Figure 11 : Survie actuarielle en fonction de I'dge, sur 171 patients suivis pour TOF opérée
Source : De Ruijter et Al. (2002)

S’il est admis que la prévention de ces complications passe par un
remplacement chirurgical de la valve pulmonaire, la question de son timing reste, a
I'heure actuelle, débattue®*. En effet, les bioprothéses utilisées ont une durée de vie
limitée (de I'ordre d’une quinzaine d’années), et il faut donc éviter une revalvulation

trop précoce. D’un autre cété, il a été montré que la dilatation du ventricule droit
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devient irréversible lorsqu’on dépasse un volume télédiastolique indexé sur la
surface corporelle variant, selon les études, de 150 & 170 ml/m? 3>,

Des critéres objectifs sont donc nécessaires a la décision chirurgicale. Selon la
société européenne de cardiologie (ESC) ¥, les critéres de remplacement valvulaire
pulmonaire chez les patients suivis pour TOF opérée sont :

e les patients symptomatiques avec une insuffisance pulmonaire (IP) sévére

et/ou une sténose pulmonaire (PVD systolique > 60mmHg, vélocité de I''T >
3,5m/s)

¢ les patients asymptomatiques avec une IP sévére et/ou sténose pulmonaire

lorsqu’au moins un des critéres suivants est présent :
- Diminution objective des performances a I'exercice.
- Dilatation progressive du VD.
- Dysfonction systolique progressive du VD.
- Insuffisance tricuspide progressive (au moins modérée).
- Obstacle a I'éjection du VD avec pression VD systolique>80mmHg.

- Arythmies atriales ou ventriculaires soutenues.
1.12. Suivi des patients opérés

L’évaluation de I'importance de la régurgitation pulmonaire et ses conséguences
sont I'enjeu principal du suivi des patients opérés pour une tétralogie de Fallot. Selon
'ESC, ils doivent faire I'objet d’un suivi régulier, dans un centre spécialisé, avec des
consultations espacées d’une a deux années en cas de régurgitation pulmonaire
faible ou inexistante et d’absence de symptébme, ou annuelles en cas de fuite
importante ou évolutive®’.

Les examens a réaliser sont un électrocardiogramme, qui permettra de quantifier
la largeur des QRS, critere parfois utilisé pour décider du remplacement

38,39

valvulaire®™”, un Holter-ECG pour rechercher des arythmies, et une épreuve d’effort,

pour détecter précocement I'apparition d'une intolérance a [l'effort, enfin, une
echographie cardiaque sera realisée tous les ans jusqu’a I'adge de 10 ans, puis tous

4041 “nour quantifier l'insuffisance valvulaire pulmonaire et/ou tricuspide,

les deux ans
leur retentissement éventuel sur les fonctions ventriculaires droite et gauche, ainsi
que la persistance d’'un obstacle a I'éjection du ventricule droit. Les informations

apportées par I'échocardiographie restent cependant sujettes a des imprécisions, a
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cause de limites techniques et de sa dépendance & I'expérience de I'opérateur®®*?,

et ne suffiront pas, seules, pour déterminer une éventuelle indication a la
revalvulation.

L’IRM cardiaque, de par sa fiabilité pour I'évaluation des volumes et fonctions
ventriculaires, et du flux dans les gros vaisseaux médiastinaux, est actuellement
I'examen non invasif de référence dans le suivi des patients opérés pour une TOF.
Son déroulement doit étre supervisé par un opérateur expérimenté. Les principaux
éléments a évaluer sont : I'importance de la régurgitation pulmonaire, le volume et la
fonction des ventricules droit et gauche, la présence éventuelle d’'une sténose
pulmonaire, d’'un anévrysme infundibulaire, et/ou de plages de fibrose de la paroi
ventriculaire droite. La morphologie de I'artére pulmonaire et de ses branches, ainsi
que de l'aorte thoracique sont également évaluées.

Elle n'est pas indiquée avant 10 ans, puis recommandée tous les 3 ans, a
partir de la deuxiéme décennie. Le délai deviendra annuel en cas de détérioration
clinique ou échographique, VD = 150 ml/m? ou progression = 25 ml/m?, FEVD <48 %
ou diminution = 6% “>*'. Les données du suivi IRM font office de référence pour
décider du remplacement valvulaire pulmonaire chez les patients opérés pour une
tétralogie de Fallot. On remarquera cependant que les recommandations de 'ESC -
citées précédemment- contiennent peu de données chiffrées, les seuils permettant
de décider d’'une réintervention chez les patients asymptomatiques restant discutés.

Concernant le geste en lui-méme, la revalvulation pulmonaire se fait le plus
souvent par voie chirurgicale, mais est également, depuis quelques années, possible

par voie percutanée, si certains critéres sont remplis**.

1.13. Séquence 4D flow

Jusqu’ici, la référence pour la mesure des flux en IRM, au niveau des gros
vaisseaux médiastinaux et des valves cardiaques, y compris chez les patients suivis
pour TOF opérée, est la séquence 2D en contraste de phase (2D PC)™*.

Cette séquence présente l'inconvénient de devoir étre acquise dans un seul plan
avec la nécessité d’acquisitions successives pour chacun des différents vaisseaux
d’'intérét. De plus, le placement du plan de mesure, qui doit étre perpendiculaire au
flux pour obtenir des valeurs fiables, est délicat et doit étre réalisé par un observateur

expérimenté, en particulier pour les patients suivis pour TOF opérée, chez lesquels
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I'anatomie de I'artére pulmonaire et de ses branches est souvent modifiée, rendant le
placement délicat. Le positionnement du plan de mesure n’est pas modifiable a
postériori aprés I'acquisition, et une erreur dans son placement est donc irréversible.
La séquence 4D flow présente I'avantage d’une acquisition en 3 dimensions*,
dans des conditions compatibles avec la pratique clinique (durée d’environ 5
minutes, grace a I'accélération par la méthode kat-ARC*"), permettant un placement
rétrospectif des plans de mesure de flux, sur les différents vaisseaux, sans perte de
résolution. Les parameétres de flux conventionnels peuvent étre obtenus a tout
endroit du volume de données, ce qui est particulierement utile si plusieurs zones

anatomiques nécessitent d’étre étudiées*®. (Figure 12)

Figure 12 - lllustration schématique du placement des plans de mesure des flux : avant I'acquisition
et pour chaque vaisseau a évaluer dans la séquence 2D PC (A), a postériori sur un volume acquis en
3 dimensions dans la séquence 4D Flow (B)

En plus des mesures de flux, la séquence 4D flow contient des données
morphologiques visuellement exploitables qui méritent d’étre comparées a la

référence actuelle, les séquences 2D SSFP.
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Figure 13 - Exemples d’images obtenues sur la séquence 4D Flow, avec représentation en couleur des vecteurs de
flux, chez un patient ayant bénéficié d’un tube VD-AP pour une TOF.

L'image A est obtenue en systole et montre une sténose du tube, I'image B est obtenue en diastole, et permet
d’objectiver des images d’insuffisance pulmonaire et aortique.

Partie 2 : Notre étude

2.1.Introduction

Comme nous l'avons vu, méme si le traitement chirurgical a augmenté d’une
facon spectaculaire I'espérance de vie des enfants opérés, leur suivi sur le long
terme montre une augmentation de leur morbimortalité, notamment plusieurs
dizaines d’années apres l'opération, essentiellement en rapport avec l'insuffisance
valvulaire pulmonaire et ses conséquences sur l'architecture et la fonction du
ventricule droit, qui aboutissent, a terme, a une intolérance a l'effort, des épisodes
d’arythmie, voire une mort subite®.

Dans ce contexte, le suivi des patients opérés revét une importance capitale, et
notamment leur évaluation par IRM, qui fournit des données objectives concernant
'importance de la régurgitation pulmonaire, la dilatation du ventricule droit, ainsi que
les fonctions ventriculaires droites et gauches. Ces données participent a la décision

du remplacement valvulaire pulmonaire.
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Les séquences actuellement utilisées pour procéder & ces mesures sont**>° :

e Pour les mesures des volumes et fonctions ventriculaires, des séquences 2D
ciné bSSFP (balanced Steady State Free Precession) acquises dans le petit
axe des ventricules. Ces derniéres présentent l'avantage d'un excellent
rapport signal-sur-bruit avec un bon contraste entre le myocarde et le sang
circulant, rendant aisé le contourage manuel de I'endocarde, sur lequel
reposent les mesures. Néanmoins, elles ne sont pas sans inconvénient,
nécessitant de multiples apnées, qui permettent chacune 'acquisition de 1 a 3
coupes (un balayage de I'ensemble des ventricules exigeant la réalisation
d’environ 15 coupes). La difficulté, pour des patients souvent fragiles sur le
plan respiratoire, étant d’'une part d’étre capables de retenir leur respiration
suffisamment de temps pour permettre I'acquisition, et d’autre part de réaliser
des apnées d’'une amplitude constante, leur variation risquant d’entrainer un
malalignement des coupes, et donc de fausser les mesures.

e Pour les mesures de flux, des séquences 2D en contraste de phase (2D PC),
qui présentent, nous I'avons vu, I'inconvénient majeur de devoir étre réalisées
dans un seul plan, et ceci pour chacun des vaisseaux concernés par les
mesures. Elles nécessitent donc la présence d’'un opérateur entrainé au
moment de I'examen, pour un placement optimal de la coupe. Un placement
imparfait du plan n’altérera pas, en théorie, la mesure de la fraction de
régurgitation, mais peut fausser d’autres mesures, comme, par exemple, les
flux net et régurgité, et la vitesse instantanée maximale (Vmax). Ces mesures
de flux ont été réalisées en respiration libre, avec une durée d’acquisition

d’environ 1’30 par plan.

Dans notre étude, nous leur comparerons une séquence 4D flow récemment
commercialisée, accélérée par une méthode appelée kat-ARC, qui présente les
avantages d’étre réalisée en environ 5 minutes, en respiration libre, et d’offrir la
possibilité de mesures de flux sur un volume en 3 dimensions, donc permettant un
placement rétrospectif du plan de mesure, mais également des mesures
morphologiques, bien que le contraste myocarde-sang circulant y soit visuellement

nettement inférieur au 2D°*.
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Notre objectif était d’évaluer, chez les patients suivis pour une tétralogie de Fallot
opérée, la précision et la reproductibilité des mesures de volumes et de fonction
ventriculaires droits, et de la fraction de régurgitation pulmonaire, sur la séquence 4D
Flow, comparativement aux séquences de référence, respectivement 2D bSSFP

pour les volumes et fonction, et 2D PC pour les flux.

2.2.Matériels et méthodes

2.2.1. Population

Dix-sept patients, dont 10 hommes, d’age = 28 + 12 ans, et de fréquence
cardiaque = 65 + 13 battements/minute (bpm), qui ont bénéficié d’'une IRM cardiaque
avec injection de gadolinium dans le cadre du suivi d’une tétralogie de Fallot opérée,
entre Mars 2017 et Juillet 2018 ont été inclus, de facon prospective, dans notre
étude. Cette derniére a été approuvée par un comité d’éthique local (Comité de
protection des personnes Nord-Ouest Il, Amiens, France, référence: 2016/95,
ClinicalTrials.gov Identifier : NCT02980614)

Lors d’une consultation de suivi, tous les patients ont été informés oralement
du déroulement de I'étude par leur cardiologue spécialiste en cardiopathies
congénitales qui leur a remis une lettre d’'information. Un délai minimum d’'un mois de
réflexion minimum a été respecté entre la consultation et le rendez-vous d’'IRM. Le
jour de I'examen, linformation a été rappelée par le radiologue référent et les
patients ont donné leur consentement écrit, daté et signé.

Les caractéristiques des patients inclus dans I'étude sont résumeées dans le

tableau 1.
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Total-n 17 (100)

H/F—n 10/7 (59/41)
Tétralogie de Fallot de forme réguliere — n 13 (76.5)
Age —années 28+12
Age a la réparation compléte — mois 8(20)
Temps entre la réparation complete et I'IRM réalisée
26,8+6,9
pour I’étude — années
IMC - kg/m® 25,2+6,8
Fréquence cardiaque — bpm 65+13
Durée du QRS — msec 112 (40)
Chirurgie—n
Palliative (Blalock-Taussig) 5(29.4)
Patch transannulaire 14 (82.4)
Préservation de la valve pulmonaire 2 (11.8)
Tube VD-AP 1(5.9)
Remplacement valvulaire pulmonaire a
4(23.5)

distance de la chirurgie correctrice

Tableau 1 - Caractéristiques des patients de I’étude. Les valeurs sont exprimées en moyenne *
déviation standard, médiane (écart interquartile) ou n (%)

2.2.2. Imagerie par Résonnance Magnétique (IRM)

Tous les examens ont été réalisés sur une IRM 1,5 T (Optima MR450W GEM,
GE Healthcare, Milwaukee, W1), en utilisant une antenne cardiaque dédiée (C-Body
30 Small, 8 éléments).
Notre protocole d'IRM standard pour le suivi des TOF opérées incluait, comme
recommandé®"49-0:
e Des séquences de repérage (scout).
e Des séquences 2D ciné balanced-SSFP avec synchronisation cardiaque,
dans les plans suivants :
- 1 coupe dans le plan du grand axe du ventricule gauche (2 cavités VG)
- 1 coupe dans le plan du grand axe du ventricule droit (2 cavités VD)
- 1 coupe dans le plan 4 cavités
- 16 & 24 coupes dans le petit axe du cceur, couvant les deux ventricules

(8 @ 12 apnées)
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- 1 coupe dans un plan sagittal oblique dans I'axe de la voie d’éjection
du ventricule droit et du tronc de I'artére pulmonaire.

- 1 coupe dans un plan coronal oblique dans 'axe de la voie d’éjection
du ventricule droit et du tronc de I'artére pulmonaire.

e Une angiographie pulmonaire dans le plan axial en écho de gradient 3D
pondérée T1, en apnée, couvrant le tronc et les deux artéres pulmonaires
avec une détection du bolus de contraste dans loreillette droite sur une
séquence de fluoro-IRM aprés injection de 0.2 ml/kg d’acide gatotérique
(DOTAREM®, Guerbet, France) a un débit d’1,8 ml/sec via un accés veineux
antébrachial de 20G.

e Des séquences 2D en contraste de phase (PC), synchronisées sur 'ECG,
en respiration libre avec synchronisation sur la respiration, en fin d’expiration,
pour la mesure des flux (vitesse d’encodage & 400 cm.s™) :

- 1 coupe dans un plan perpendiculaire au tronc de I'artére pulmonaire,
environ 1 cm en aval de I'anneau valvulaire pulmonaire

- 1 coupe dans un plan perpendiculaire a I'aorte ascendante, au niveau
de la jonction sino-tubulaire.

e Une séquence de rehaussement tardif de 6 a 8 coupes en écho de spin
rapide pondérée T1 dans le plan petit axe couvrant les deux ventricules,
réalisée au moins 10 minutes aprés I'angiographie pulmonaire a la recherche

de foyers de fibrose myocardique.

Les apnées, lorsqu’elles étaient nécessaires, était réalisées en fin
d’expiration.

La séquence 4D flow a été ajoutée au protocole pour les besoins de I'étude,
entre I'angiographie pulmonaire et les séquences 2D PC afin d’évaluer les mesures
des flux vasculaires en 3D. Grace a la méthode spécifique d’accélération kat-ARC
(qui est une méthode d’'imagerie autocalibrée basée sur une corrélation spatio-
temporelle)®, elle durait environ 5 minutes, et était réalisée en respiration libre.

L’acquisition était réalisée en coupes axiales avec un volume d’exploration
débutant, en haut, au-dessus de la crosse aortique, et se terminant, en bas, au-
dessous de la paroi inférieure du ceeur.

Les parameétres des séquences utilisées dans I'étude sont résumés dans le

tableau 2.
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2D bSSFP 2D PC 4D Flow
Synchronisation ECG ECG ECG
Respiration Apnées Respiration libre Respiration libre
TR (ms) 4 4 4.3
TE (ms) 1.8 2.1 1.9
Angle de bascule (°) 60 20 14
Résolution spatiale (mm) 1.5x1.3 2.1x2.7 2.2x2.2
Epaisseur de coupe (mm) 8 5 2.4 (spacing=1.2)
Résolution temporelle (ms) 73 40 63
Accélération ASSET - ARC
Phases par cycle cardiaque 20 30 20
Durée totale (min) 7-8 1.5 5

Tableau 2 - Caractéristiques des 3 séquences utilisées dans I'étude

2.2.3. Analyse des données

Les images ont été analysées par trois opérateurs :

Un radiologue expérimenté (15 ans de pratique en IRM cardiaque) : analyse
volumétrique et fonctionnelle du ventricule droit sur la séquence 2D bSSFP et
sur la séquence 4D Flow, et mesure du flux du tronc de I'artére pulmonaire sur
la séquence 4D Flow.

Un radiologue junior (en fin de 5°™ année d’internat) : analyse volumétrique et
fonctionnelle du ventricule droit sur la séquence 2D bSSFP et sur la séquence
4D Flow, et mesure du flux du tronc de I'artére pulmonaire sur la séquence 4D
Flow.

Un ingénieur spécialisé en traitement de I'image : mesure du flux du tronc de

I'artére pulmonaire sur la séquence 2D PC.

Aprés anonymisation, les données de chaque séquence ont été analysées en

utilisant 3 logiciels de post-traitement distincts :

Séquence 2D bSSFP : mesure des volumes et de la fonction du ventricule
droit grace au logiciel commercial CMR42 version 5.9 (Circle Cardiovascular
Imaging, Calgary, Canada) dédié a [linterprétation des examens d’IRM
cardiaque.

Séquence 4D Flow : mesure des volumes et de la fonction du ventricule droit

et du flux du tronc de l'artere pulmonaire grace au logiciel commercial Arterys
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version 3.0.2 (Arterys Inc., San Francisco, CA, USA) dédié a l'analyse des
séquences d'IRM de flux en 4D.
- Séquence 2D PC : mesure du flux du tronc de l'artére pulmonaire grace au

logiciel libre Segment version 2.2 R6381 (http://segment.heiberg.se).

Concernant la mesure des volumes télésystolique (VTS) et télédiastolique
(VTD) et la fraction d’éjection du ventricule droit (FEVD), la méthode de mesure a été
définie par le radiologue expérimenté et enseignée au radiologue junior. Le
contourage endocardique du ventricule droit a été effectué sur chaque coupe en
incluant les trabéculations dans le volume ventriculaire. (Figure 14)

Le choix de la coupe basale et de la coupe apicale limitant le volume
ventriculaire droit ainsi que le choix de la phase télésystolique et de la phase
télédiastoligue pour chaque patient et sur chaque séquence, ont été laissés a
'appréciation de chaque observateur. Afin de limiter les erreurs liées au choix des
coupes basale et apicale, des bornes ont été placées par I'opérateur sur des coupes
de référence en « 4 cavités » et « grand axe VD »°3. (Figure 15)

Les mesures ont été réalisées en aveugle par chague observateur, et avec au
moins un mois d’intervalle entre les mesures sur la séquence 2D et les mesures sur
la séquence 4D Flow.

Les volumes ventriculaires droits et la FEVD ont été automatiguement

calculés par les logiciels par la méthode de Simpson.

Figure 14 - Exemple de contourage des ventricules en 2D (en systole sur la premiére ligne et diastole sur la
deuxiéme) et 4D Flow (en systole sur la 3°™ ligne et diastole sur la 4°™)
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Figure 15 - Exemple de placement des bornes de délimitation des ventricules, sur I'interface du logiciel
CMR42 pour le post-traitement des séquences 2D SSFP

Concernant la mesure du flux du tronc de l'artére pulmonaire, les volumes net
et régurgité (ml/battement), ainsi que la fraction de régurgitation ont été calculés par
le logiciel de post-traitement, aprés contourage manuel de la surface de section de
I'artére pulmonaire, sur chaque phase du cycle cardiaque.

Dans le cas de la séquence 2D PC, le plan d’étude en 2D avait été placé par
le radiologue expérimenté au moment de I'acquisition, environ 1 cm en aval du plan
de I'anneau valvulaire pulmonaire. Pour la séquence 4D flow, le plan de mesure a
eté placé au moment de linterprétation par 'observateur a I'aide de reconstructions
dans les 3 plans de I'espace, de fagon a ce qu'’il soit le plus perpendiculaire possible
a 'axe du vaisseau, au méme niveau que le plan de coupe en 2D. (Figure 16)

Le radiologue expérimenté a réalisé deux mesures de flux pour chaque patient
sur la séquence 4D Flow, avec au moins un mois d’intervalle entre chaque mesure,
pour évaluer la reproductibilité intra-observateur.

Pour chaque séquence de flux, les opérateurs ont également procédé a une
correction des images, disponible sur chacun des logiciels, destinée a éliminer les
artéfacts des structures non mobiles présents sur les coupes et liés aux courants de

Foucault (eddy currents).
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Figure 16 — Exemples d’images des séquences de flux utilisées dans I’étude : 4D Flow (en haut, avec
contourage du tronc de I'artére pulmonaire) et 2D PC (en bas, image de magnitude a gauche, et
image de phase a droite)

2.2.4. Analyse statistique

Des statistiques descriptives ont été calculées pour toutes les variables. Les
données sont exprimées en moyenne + écart-type.
La corrélation entre les valeurs des mesures a été évaluée en utilisant la
corrélation de Spearman.
Des analyses de Bland-Altman ont été utilisées pour estimer la corrélation entre
les séquences 2D et 4D pour les mesures de flux, de volume et de fonction, ainsi

qgue pour estimer les corrélations intra- et inter-observateurs pour la 4D.
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Les concordances inter-techniques et inter-observateurs ont été également

calculées et exprimées par un coefficient de corrélation intra-classe (ICC).

2.3.Résultats

Quinze patients ont finalement été inclus : 2 patients exclus car leurs examens
n’étaient pas interprétables, en raison d’'une arythmie sévére pour l'un, et d’'une
mauvaise qualité d’image liée a un probleme technique pour l'autre (importante

distorsion de I'image).

2.3.1. Analyses morphologiques

Les volumes et fractions d’éjection moyens obtenus sur les séquences 2D
bSSFP et 4D flow sont rapportés dans le tableau 3. Des représentations graphiques
en nuages de points comparant les 2 techniques sont fournies sur la figure 17. Une
excellente corrélation entre les 2 séquences a été retrouvée concernant les volumes
télédiastolique et télésystolique du ventricule droit (r > 0.96, p < 0.001). La corrélation
était moindre concernant la FEVD (r = 0.79, p < 0.001).

2D bSSFP 4D flow
Obs A Obs B Obs A Obs B
Parameétres VD
VTS (mL) 135.13 +56.7 141.52 £54.9 157.96 £ 63.5 157.53 £59.2
VTD (mL) 249.52 *+ 86.6 249.78 £ 84.3 259.77 £ 85.1 255.66 *+ 84.8
FE (%) 47.04+5.8 44.19+5.7 40.59+6.9 39.26 +5.09

Tableau 3 - Moyennes des volumes et de la fraction d’éjection du ventricule droit (2D ciné SSFP versus
4D flow) pour les 2 observateurs. Les résultats concernent I'ensemble de I'échantillon (n = 15) et sont
reportés en moyenne + écart-type

VD : Ventricule Droit / VTS : Volume télésystolique / VTD : Volume télédiastolique / FE : Fraction
d’éjection.
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Figure 17 - Graphiques en nuages de points illustrant la concordance entre 2D et 4D pour les
mesures de volume et de FE du VD (de gauche a droite : volume télésystolique, volume
télédiastolique et fraction d’éjection)

2.3.1.1. Analyse inter-techniques

Pour la comparaison des volumes ventriculaires, une excellente corrélation
était observée entre 2D et 4D (ICC > 0.9). La corrélation pour la FEVD était quant a
elle moyenne (ICC = 0.52). Le volume télésystolique était systématiquement
surestimé en 4D, entrainant une sous-estimation de la fraction d’éjection (biais pour
le VTD= -10.25 mL, pour le VTS= -22.73 mL et pour la FEVD= +6.44 %). Les
résultats chiffrés des calculs d’ICC et des analyses de Bland-Altman sont résumeés
dans le tableau 4.

Des représentations graphiques des analyses de Bland-Altman pour la

comparaison entre 2D et 4D sont montrées en figure 18.

VTS (mL) VTD (mL) FE (%)
2D vs 4D
ICC 0.90 0.97 0.52
Biais (IC 95%) -22.73 (-31.5a-13.9) -10.25 (-20.6 a +0.1) +6.44 (+4.1 2 +8.8)
[limite basse, limite haute] [-53.9, 8.39] [-46.7 , 26.2] [-1.87, 14.76]
Précision 22.73 14.50 6.44

Tableau 4 - ICC et résultats des analyses de Bland-Altman pour la comparaison 2D ciné bSSFP versus 4D flow, et
pour le volume télésystolique (VTS), le volume télédiastolique (VTD) et la fraction d’éjection (FE) du VD.
ICC : Indice de Corrélation intra-classe / IC 95% : Intervalle de Confiance a 95%
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4D vs 2D Volume télésystolique (mL)

4D vs 2D Volume télédiastolique (mL)
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Figure 18 - Analyses de Bland-Altman pour la comparaison 2D ciné bSSFP versus 4D flow, pour, de gauche a droite,
VTS, VTD, FE. Les biais (ligne horizontale épaisse) et limites d’agrément (lignes horizontales fines) sont représentés
sur les graphiques. Ces images illustrent les bons résultats pour le VTD, et la sous-estimation systématique du VTS
sur la séquence 4D Flow entrainant une surestimation de la FE.

2.3.1.2. Analyse inter-observateurs

Concernant les volumes ventriculaires, une excellente concordance était

observée (ICC > 0.9) entre les deux observateurs, a la fois pour la 2D et pour la 4D.

Les analyses de Bland-Altman (Tableau 5) montraient un faible biais (-6.0 a +6.4 mL)

avec une bonne précision (8.9 a 10.7 mL). Concernant la FE une bonne

concordance inter-observateurs était observée (ICC > 0.7).

La figure 19 montre des représentations graphiques de I'analyse de Bland-

Altman inter-observateurs pour le ventricule droit.
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Figure 19 - Analyses de Bland-Altman pour la comparaison inter-observateurs, pour le 2D ciné bSSFP (ligne du
haut) et le 4D flow (ligne du bas), pour, de gauche a droite, VTS, VTD, et FE. Les biais (ligne horizontale épaisse)
et limites d’agrément (lignes horizontales fines) sont représentés sur les graphiques. Ces images illustrent les

excellents résultats pour les deux séquences et pour toutes les données mesurées.
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2D
ICC
Biais (IC 95%)
[limite basse, limite haute]
Précision
4D
ICC
Biais (IC 95%)
[limite basse, limite haute]
Précision

VTS (mL)

0.98
+6.39 (+0.5 a +12.3)
[-14.38,27.15]
8.93

0.99
-0.33 (-5.6 & +4.9)
[-19, 18.3]
6.96

VTD (mL)

0.99
+0.26 (-4.3 3 +4.8)
[-15.82, 16.34]
6.24

0.99
-4.12 (-9.6 3 +1.4)
[-23.6, 15]
7.78

FE (%)

0.73
-2.84 (-4.8 3 -0.9)
[-9.87, 4.18]
3.72

0.81
-1.33 (-3.4 3 +0.7)
[-8.5,5.9]

2.9

Tableau 5 - ICC et résultats des analyses de Bland-Altman pour la comparaison inter-observateurs,

concernant les séquences 2D cine bSSFP et 4D flow, et pour le volume télésystolique (VTS), le volume
télédiastolique (VTD) et la fraction d’éjection (FE) du VD.
ICC : Indice de Corrélation intra-classe / IC 95% : Intervalle de Confiance a 95%

2.3.2. Analyses de flux

Les moyennes des flux nets, régurgités et des fractions de régurgitation

pulmonaires avec et sans correction, mesurés sur les séquences 2D PC et 4D flow

sont rapportés dans le tableau 6. Des représentations graphiques en nuages de

points comparant les 2 techniques sont fournies sur la figure 17.

Paramétres de flux
Flux net (mL/batt)
Flux rétrograde (mL/batt)
FR (%)

2D PC
NC C
89.59 +21.02 80.69 + 21.32
25.19+£22.57 28.38£23.34
19.66 £ 14.73 23.72 +16.59

4D flow
NC C
77.52 +32.88 82.08 +27.91
29.06 £22.80 27.20+21.86
27.06 £20.32 23.62 +16.65

Tableau 6 - Moyennes des parametres de flux mesurés sur I'artére pulmonaire, en 2D contraste de
phase (PC) et 4D flow, reportées en moyenne + écart-type, sur 'ensemble des patients (n = 15).
NC : non corrigé / C : corrigé / FR : fraction de régurgitation / mL/batt : millilitre par battement
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2.3.2.1. Analyse inter-techniques

Pour la comparaison des 3 parametres de flux mesurés, une bonne ou
excellente corrélation était observée entre 2D et 4D avant correction (ICC > 0.65). La
correction améliorait encore ces résultats (ICC > 0.79).

Les analyses de Bland-Altman montraient une discrete tendance a la
surestimation du flux net, ainsi qu’a la sous-estimation du volume régurgité et de la
fraction de régurgitation sur le 4D flow. Ces tendances disparaissaient néanmoins
apres correction, avec des biais devenant négligeables pour tous les paramétres.

Les résultats chiffrés des calculs d’'ICC et des analyses de Bland-Altman sont
résumeés dans le tableau 7. Des représentations graphiques des analyses de Bland-

Altman pour la comparaison entre 2D et 4D sont montrées dans la figure 20.

2D PC vs 4D flow
Flux net (mL/batt) Fluz(r;i;:;gt:;\de FR (%)

Sans correction
ICC 0.65 0.95 0.80
Biais (IC 95%) +12.07 (+0.13 a +23) -3.86 (-7.3a-0.5) -7.4(-12.53-2.4)
[limite basse, limite haute] |-30.2, 54.3] [-15.87, 8.14] [-25.29, 10.48]
Précision 19.93 6.01 8.13

Avec correction
ICC 0.79 0.97 0.96
Biais (IC 95%) -1.39 (-10.6 a +7.8) 1.19 (-1.9 a2 +4.3) 0.11 (-2.6 2 +2.8)
[limite basse, limite haute] [-33.88,31.11] [-9.85,12.22] [-9.54,9.75]
Précision 12.11 3.70 4.20

Tableau 7 — ICC et Analyses de Bland-Altman concernant les paramétres de flux mesurés sur la séquence 2D PC
versus la séquence 4D flow.
ml/batt : millilitres par battement cardiaque / FR : fraction de régurgitation / IC 95% : intervalle de confiance a 95%

Enfin, I'impact de la correction sur la comparaison 4D vs 2D des mesures de
la fraction de régurgitation est illustré par des représentations graphiques en nuages

de points sur la figure 21.
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Figure 20 - Analyses de Bland-Altman concernant les parametres de flux mesurés sur la séquence 2D PC versus la
séquence 4D flow, sans correction (NC, ligne du haut) et aprés correction (+C, ligne du bas)
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2.3.2.2. Analyse inter-observateurs

Une excellente concordance était observée (ICC > 0.97) entre les deux

observateurs, pour la séquence 4D flow et pour les 3 paramétres mesureés, sans et

avec correction.

Que ce soit avant ou apres correction, les analyses de Bland-Altman

concernant les volumes net et régurgité montraient un faible biais (-1.23 a +3.16

mL/batt) avec une bonne précision (1.13 a 5.04 mL/batt). Concernant la FR un faible

biais était également observé (-0.40 a -1.38 %) (Tableau 8). La figure 22 montre des

représentations graphiques de I'analyse de Bland-Altman inter-observateurs pour les

parametres de flux. Des représentations graphiques en nuages de points concernant

la corrélation inter-observateurs pour la FR avec et sans correction sont également

fournies (Figure 23).

Sans correction
ICC
Biais (IC 95%)
[limite basse, limite haute]
Précision
Avec correction
ICC
Biais (IC 95%)
[limite basse, limite haute]
Précision

Flux net
(mL/batt)

0.98
+1.49 (-2.0 2 +5.0)
[-10.97 , 13.95]
5.04

0.97
3.16 (-0.3 a +6.6)
[-9.11, 15.44]
4.84

Obs 1 vs Obs 2
Flux rétrograde
(mL/batt)

1.00
-0.61 (-1.4 3 +0.2)
[-3.29, 2.08]
1.13

1.00
-1.23(-2.1a-0.4)
[-4.29, 1.84]
1.47

FR
(%)

0.99
-0.40 (-1.7 3 +0.9)
[-5.06 , 4.26]
1.81

0.99
-1.38(-2.3a-0.5)
[-4.50, 1.74]
1.64

Tableau 8 - Analyses de Bland-Altman et indices de corrélation intra-classe (ICC) concernant les données inter-
observateurs, pour les parametres de flux mesurés sur la séquence 4D Flow.
mL/batt : millilitres par battement cardiaque / IC95% : intervalle de confiance a 95% / FR : fraction de régurgitation.
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Figure 22 - Représentations graphiques de I’analyse de Bland-Altman concernant les données inter-observateurs, pour les
paramétres de flux (de gauche a droite, volume régurgité, volume net et FR) mesurés sur la séquence 4D Flow, sans
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2.3.2.3. Analyse intra-observateur

Une excellente concordance était observée (ICC > 0.99) entre les deux séries
de mesures réalisées sur la séquence 4D flow. Que ce soit avant ou apres
correction, les analyses de Bland-Altman concernant les flux net et régurgité
montraient un faible biais (-1.57 a -0.53 mL/batt) avec une bonne précision (1.49 a
3.88 mL/batt). Concernant la FR un faible biais était également observé (-0.18 a -
0.40 %) (Tableau 9).

La figure 24 montre des représentations graphiques de I'analyse de Bland-
Altman intra-observateur pour les parametres de flux. Des représentations
graphiques en nuages de points concernant la corrélation intra-observateur pour la

FR sans et avec correction sont également fournies (Figure 25).

Mesure A vs mesure B

Flux net Flux rétrograde FR
(mL/batt) (mL/batt) (%)
Sans correction
ICC 0.99 1.00 0.99
Biais (IC 95%) -1.57 (-4.7 a +1.6) -0.53(-1.8 a2 +0.7) -0.18 (-1.4 2 +1.0)

[limite basse, limite haute] [-12.70, 9.56] [-5.02, 3.96] [-4.61, 4.3]
Précision 3.88 1.86 1.76

Avec correction
ICC 0,99 1,00 1.00
Biais (IC 95%) -0,96 (-2.9 2 +1.0) -0,77 (-1.7 3 +0.2) -0.40 (-1.2 2 +0.4)
[limite basse, limite haute] [-7.88,5.97] [-4.15, 2.62] [-3.2, 2.4]
Précision 2.35 1.49 1.24

Tableau 9 - Analyses de Bland-Altman et indices de corrélation intra-classe concernant la corrélation intra-
observateur pour les parametres de flux mesurés sur la séquence 4D Flow.
mL/batt : millilitres par battement cardiaque / 1C95% : intervalle de confiance a 95% / FR : fraction de régurgitation

55




Volume régurgité +C (ml/batt) Volume net +C (ml/batt) Fraction de régurgitation +C (%)

10}
al
+1.96 SD L
“r s ST : #1965
+1.96 SD L 24
Y 26 E ‘. : . .
3 * . H o . . e 5 1 *
] . £ r P Mean 4 .
? ol & .. . " | -1.0 EI o . . Mean
ean < . >
< T ] < K] 0.4
® .. . 08 S sk g .
g 2r . 3 _*-1.96SD g 2" . L
& . . H 79 = .
e e T1985D or * B b
- a2 4} -
sk
Sh L L 1 L L . v . - L Sh L L L n L n
20 20 60 a0 100 0 50 100 150 200 0 10 20 30 0 50 80
Moyenne des mesures A et B Moyenne des mesures A et B Moyenne des mesures A et B
Volume régurgité NC (ml/batt) Volume net NC (ml/batt) Fraction de régurgitation NC (%)
8| 20} 8}
s 151 6f
. +1.96 SD
Y A +1.96 50 o 10 185D - 4f .
@ 4.0 v 96 F . -
2 2f e . 3 sh 3 2 .
T ofel, * Mean T of " . Mean | 0=
< . v < <
< . 05 < . 16 . .
= 2t . . - S . s 2
Z F F
L * : 2 0 ‘ L
S *. .80 SO 1.96 S0 s
sl 5.0 a5k 12.7 &l
.
8 L L L L L 20 L L L L B0 1 L L 1
] 20 40 60 80 100 o 50 100 150 200 0 20 40 60 80
Moyenne des mesures A et B Moyenne des mesures A et B Moyenne des mesures A et B

Figure 24 - Représentations graphiques de I'analyse de Bland-Altman concernant les données intra-observateur, pour les
parameétres de flux mesurés sur la séquence 4D Flow, avec correction (ligne du haut) et sans correction (ligne du bas), et
pour, de gauche a droite, les volumes régurgité, net, et la FR dans I'artére pulmonaire.
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Figure 25 — Graphiques en nuages de points illustrant la corrélation intra-observateur des mesures de la fraction
de régurgitation pulmonaire en 4D, sans et avec correction
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L’impact de la correction sur la corrélation intra-observateur pour les mesures
de la fraction de régurgitation est illustré par des représentations graphiques en

nuages de points sur la figure 26.
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Figure 26 - Nuages de points illustrant I'impact de la correction sur les deux séries de mesures de la FR réalisées
par I'observateur expérimenté en 4D

2.4.Discussion

2.4.1. Résultats concernant les mesures de flux

Notre étude a montré des résultats précis et reproductibles dans I'analyse des
flux sur la séquence 4D flow, comparativement a la séquence 2D contraste de
phase, chez les patients suivis pour une tétralogie de Fallot opérée.

Nous avons trouvé une excellente concordance (> 0.8) concernant les
mesures de flux régurgité et de fraction de régurgitation en 4D comparativement au
2D. La concordance était seulement bonne avant correction concernant le flux net,
mais franchement améliorée par la correction (ICC = 0.65 vs 0.79). L’analyse de
Bland-Altman trouvait des biais non négligeables pour les 3 valeurs mesurées avant
correction [respectivement +12.07 mL/batt (13.4% du flux net moyen), -3.86 mL/batt
(13.3% du flux rétrograde moyen) et -7.4% (27.3% de la FR moyenne)], qui
devenaient faibles aprés correction (respectivement -1.39 et +1.19 mL/batt pour les

flux net et régurgité, et +0.11% pour la FR). Il existait une excellente corrélation intra
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et inter-observateurs pour les paramétres mesurés, particulierement les plus

importants, la fraction de régurgitation et le flux régurgité.

Comme nous l'avons vu, la décision thérapeutique concernant le timing du
remplacement valvulaire pulmonaire chez les TOF opérées nécessite des mesures
précises et reproductibles des flux pulmonaires, ainsi que des volumes et fonction
ventriculaires droits. La référence actuelle pour ces mesures est I'IRM cardiaque,
car, méme si ses performances sont bonnes, il a été montré que I'’échocardiographie
surestime la fraction de régurgitation chez les patients opérés pour TOF, notamment
ceux présentant une FR < 20% en IRM>*. Pour les mesures de flux, la référence
actuelle est la séquence IRM 2D PC, qui présente l'inconvénient de devoir étre
acquise dans un seul plan, plusieurs acquisitions devant étre réalisées pour mesurer
les flux dans les différents vaisseaux d’intérét.

Chez les patients suivis pour TOF opérée en particulier, 'anatomie de l'artere
pulmonaire et de ses branches est souvent modifiée, et le placement des plans
rendu délicat. Un opérateur expérimenté est indispensable, et une erreur de
placement n’est pas récupérable a postériori. La séquence 4D flow présente
'avantage d’une acquisition en 3 dimensions, permettant des mesures de flux a
postériori, dans différents plans et sur différents vaisseaux, sans perte de résolution.

La séquence 4D flow a déja été étudiée dans quelques articles de la littérature
chez les patients suivis pour une tétralogie de Fallot opérée, et ses nombreux
avantages potentiels ont été mis en lumiere dans divers travaux, cependant sans
inclure de comparaison des mesures de flux avec la séquence de référence 2D
PC55_57.

Plusieurs études ont déja montré une excellente concordance des parameétres
de flux mesurés en 4D sur différentes structures anatomiques, et chez des
populations variées, par rapport & la 2D : Nordmeyer et Al.>® ont trouvé, sur 7
volontaires sains et 10 patients avec anomalies valvulaires, une excellente
corrélation concernant les valeurs de volume d’éjection et de fraction de régurgitation
mesurées sur l'aorte et l'artére pulmonaire, le biais sur I'analyse de Bland-Altman
entre 2D et 4D étant < 1% pour la FR. Feneis et AL*® ont montré une bonne
concordance des mesures sur le 4D flow comparativement au 2D concernant les

mesures de flux régurgité (r = 0.81-0.99) au niveau des valves mitrale et tricuspide,
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ainsi que d’excellentes concordances inter-observateurs (r = 0.86-0.99) et intra-

observateur (r= 0.98-1). Van Ooij et AL® et Bollache et Al. ®* trouvaient une bonne

corrélation entre 2D et 4D sur des mesures de flux intéressant I'aorte, sur volontaires

sains, en utilisant, pour leurs études les valeurs de Vmax et de débit, non disponibles

sur notre logiciel de post-traitement du 4D flow. lls trouvaient également une bonne

corrélation interobservateurs.

Un certain nombre d’études® se sont intéressées aux mesures de flux 4D

intéressant l'artére pulmonaire, sur des populations variées, trouvant des résultats

globalement comparables aux n6étres, notamment une excellente corrélation avec la

2D PC, et d’excellentes concordances intra- et inter-observateurs :

Roes et Al

ont réalisé des mesures intéressant la valve pulmonaire sur
une séquence de flux 3D sur un volume de 48 mm d’épaisseur, avec un
systeme de « valve-tracking » rétrospectif. Leurs mesures intéressant les 4
valves cardiaques s’avéraient fiables, a la fois chez des volontaires sains, et
chez des patients présentant une insuffisance valvulaire. lls trouvaient une
excellente concordance pour leur séquence en inter- et intra-observateur,
concernant la fraction de régurgitation (ICC = 0.85 et 0.86).

Gabour et AL®*, sur 50 enfants et jeunes adultes présentant diverses
indications a une IRM cardiaque, sous anesthésie générale et sans
précision sur la durée de la séquence, trouvérent une excellente corrélation
entre 2D PC et 4D flow concernant le flux net (r=0.97) et la fraction de
régurgitation (r=0.88) dans l'artére pulmonaire.

Saru et AL.% ont comparé leurs mesures de flux sur la valve pulmonaire en
4D par rapport au 2D, chez 50 patients ayant bénéficié d’'une IRM cardiaque
pour diverses indications. lls trouvaient une excellente corrélation entre les
deux séquences (coefficients de corrélation de Pearson pour 4D flow versus
2D PC respectivement de 0.87, 0.95 and 0.85 pour les flux antérograde,
régurgité et la fraction de régurgitation). lls trouvaient, de plus, d’excellentes
sensibilité, spécificité, VPP et VPN pour lidentification des insuffisances
pulmonaires modérées et séveres (> 20%). Leurs valeurs étaient
améliorées par la correction.

Chelu et Al. °® trouvaient une bonne corrélation dans leurs mesures sur la

valve pulmonaire entre une séquence 4D flow d’une durée de 9 minutes, et
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le 2D PC, sur 52 patients ayant bénéficié d’'une IRM pour une indication
nécessitant des mesures de flux sur la valve pulmonaire. lls trouvaient un
ICC de 0.85 avec un biais faible (-0.95% [-17 ; +15]) pour la FR. lls
trouvaient également de trées bonnes sensibilité, spécificité, et précision
(83%, 98% et 96%) du 4D flow pour lidentification des insuffisances
pulmonaires modérées a seévéres (> 20%) ainsi qu'une trés bonne
corrélation inter-observateurs pour toutes leurs mesures. Cependant, dans
leur échantillon, seulement 7 patients présentaient une fuite pulmonaire
significative, et seulement 4 étaient suivis pour une TOF opérée.

- Hsiao et AL®%

trouvaient, sur 34 enfants suivis pour cardiopathie
congénitale, des mesures de fraction de régurgitation au niveau de la valve
pulmonaire bien corrélées en 4D vs 2D (p = 0.933) sans biais significatif. lls
ont également trouvé, sur les mémes patients, une bonne corrélation dans
les mesures de volumes ventriculaires droits et gauches entre les deux
séquences (p= 0.925, 0.965) sans biais significatif (2% , 3%). La séquence
4D Flow utilisée dans leur étude durait 10 minutes.

65,68 ont

Concernant la correction, plusieurs des études précédemment citées
montré son intérét, modifiant de maniére significative, comme dans notre étude, les

mesures de flux réalisées.

Nos résultats sont donc en accord avec les études antérieures, avec une
fraction de régurgitation moyenne comparable aux leurs®, et une bonne corrélation,
pour les parameétres mesurés, entre 2D et 4D, ainsi qu’en inter-observateurs et intra-
observateur. Il s’agit, de plus, de la seule séquence de flux 4D couvrant tout le
meédiastin et d’'une durée compatible avec une activité clinique, s’intéressant aux

TOF opérées.

L’éventuelle supériorité du 4D flow sur les mesures en 2D PC n’était pas
étudiée dans notre étude qui considérait le 2D comme la référence. Hsiao et Al.7%"
ont montré dans deux études, premiérement que les mesures de débit pulmonaire
étaient plus précises en 4D flow qu’en 2D, lorsqu'on les corrélait aux débits
systémiques, puis, sur une population d’enfants suivis pour diverses cardiopathies

congénitales, que les mesures de flux en 4D flow étaient mieux corrélées aux
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volumes d’éjection ventriculaires, et donc plus précises que celles en 2D PC,

légérement surestimées

Les parameétres a mesurer pour I'évaluation de I'insuffisance pulmonaire sont
encore discutés. Wald et Al.”? ont montré I'intérét des mesures a la fois de la fraction
régurgitée (%) et du volume régurgité (mL), qui ne sont pas substituables I'un a
lautre, méme si le volume régurgité leur semble plus pertinent. Gorter et AL®® ont
trouvé une supériorité de la mesure du volume régurgité comparativement a la
fraction de régurgitation pour I'évaluation de l'insuffisance pulmonaire, cette donnée

n’a été confirmée par aucune autre étude.

Des études récentes ont choisi d’évaluer grace au 4D Flow, chez les patients
suivis pour une tétralogie de Fallot, de nouveaux parameétres comme la vortexicité ",
ou les turbulences d’énergie cinétique’ au sein du ventricule droit, pour prédire

précocement la survenue d’'une dysfonction ventriculaire droite.

2.4.2. Résultats concernant les mesures de volumes

Notre étude a démontré que les volumes télédiastoliques et télésystoliques
ainsi que la fraction d’éjection ventriculaire droits étaient évalués avec une précision

satisfaisante et une excellente reproductibilité par la séquence de flux 4D.

Comme nous l'avons vu, la décision thérapeutique chez les patients suivis
pour TOF opérée nécessite des mesures précises et reproductibles des volumes et
fonctions ventriculaires. Chez ces patients, le ventricule droit est souvent
hypertrophié, dilaté, avec une morphologie complexe, notamment de sa voie
d’éjection”™. Une méthode fiable permettant la délimitaton du VD est donc
indispensable, particulierement concernant la mesure du volume télédiastolique qui

est I'un des critéres principaux pour le remplacement de la valve pulmonaire.

Les seéquences 2D bSSFP sont actuellement la méthode de référence pour les
mesures des volumes et fonctions des ventricules droit et gauche, en raison de leur
bon rapport signal-sur-bruit, et d’'un excellent contraste myocarde/sang circulant,

permettant une délimitation aisée des contours endocardiques’®8. Ces séquences
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sont idéalement réalisées en apnée. La séquence petit axe 2D ciné b-SSFP
nécessite 8 & 12 apnées de 15 & 20 secondes chacune pour le balayage des
ventricules de I'apex a la base. Seules une a 3 coupes étant réalisables par apnée,
en fonction de la fréquence cardiaque.

Ces apnées successives sont difficiles a réaliser chez nombre de patients, en
particulier ceux qui, comme dans notre étude, peuvent étre fragilisés sur le plan
respiratoire. De plus, 'amplitude de ces apnées est parfois variable et peut mener a
un malalignement des coupes obtenues, génant I'évaluation volumétrique et
fonctionnelle.

Initialement, la séquence 4D flow, avec trois directions d’encodage des
vitesses, est une méthode développée pour la compréhension et I'évaluation de
'hémodynamique dans l'aorte et les cavités cardiaques. Cette séquence, nous
I'avons vu plus tot, est prometteuse pour les mesures de la régurgitation pulmonaire
chez les patients suivis pour TOF opérée, et pourrait remplacer les acquisitions 2D
en contraste de phase, actuelle référence, qui imposent la présence d’un opérateur
expérimenté pour le positionnement du plan de mesure au moment de I'acquisition,
et empéchent toute modification rétrospective de ce plan. Pour notre étude, nous
avons utilisé les images morphologiques disponibles dans la séquence 4D Flow,
pour évaluer leur fiabilité et leur reproductibilité dans I'évaluation des volumes et
fonction ventriculaires droits.

Méme si visuellement, le contraste entre sang circulant et myocarde était,
comme attendu, bien inférieur aux séquences 2D, la qualité d’image semblait
suffisante pour la délimitation des contours endocardiques, et donc pour les mesures
de volume télédiastolique (VTD), télésystolique (VTS) et, par extension, de la fraction
d’éjection (FE). Le bénéfice potentiel en cas de fiabilité des mesures était grand,
puisqu’une seule séquence d’une durée d’environ 5 minutes, réalisée en respiration
libre permettrait I'obtention de l'ensemble des renseignements volumétriques et
fonctionnels les plus importants dans le suivi des TOF réparées.

Il existait, dans notre étude, une surestimation dans la mesure du VTS en 4D
comparativement au 2D, menant a une surestimation de la FE (cf. tableau 4 et figure
15). Cette donnée peut étre expliquée par le contraste myocarde/sang circulant
inférieur sur la 4D, avec un contourage endocardique plus difficile en systole, ou le
myocarde est épaissi, notamment pour la délimitation entre I'endocarde et les

trabéculations.
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A notre connaissance, seules deux études antérieures ont comparé les
mesures morphologiques des ventricules sur le 4D Flow (avec reconstruction
ESPIRIT) au 2D balanced-SSFP :

- Hsiao et AL.”® sur 29 patients suivis pour cardiopathie congénitale, n’ont pas
observé de différence significative entre une séquence 4D Flow d’une durée
de 10 minutes, et la séquence 2D, que ce soit concernant le VTS, le VTD ou
le Volume d’éjection systolique (VES), sur chacun des deux ventricules.

- Hanneman et AL%

sur 22 patients suivis pour diverses cardiopathies
congénitales, ont réalisé des mesures de volume ventriculaire indexés sur la
surface corporelle, avec une bonne corrélation entre 2D et 4D concernant le
ventricule gauche, mais une discréte sous-estimation, des volumes
télésystoliques et télédiastoliques du VD [(biais de +8.8 mL/m? (8.5% du
VTS moyen) and +4.8 mL/m? (6.4% du VTD moyen)], qu’ils ont attribué a la
sélection des coupes basales. La corrélation était excellente pour la FEVD (r
= 0.900). L’analyse inter-observateurs montrait des ICC allant de moyen,
comme dans notre étude, pour la FEVD (0.61 en 2D et 0.52 en 4D) a
excellents, pour les VTD et VTS (0.95 et 0.91 en 2D vs 0.93 et 0.80 en 4D).
Cependant, la séquence 4D Flow utilisée dans leur étude nécessitait une
anesthésie générale, et une injection de Ferumoxytol, qui est un USPIO
(ultrasmall particle of iron oxyde) ayant 'TAMM en Europe pour le traitement
de la carence martiale, mais pas pour servir de produit de contraste en IRM.
Comme dans ces deux travaux, nos limites d’agrément sur les courbes de

Bland-Altman étaient relativement larges pour toutes les mesures.

Malgré une estimation imparfaite du VTS, nos résultats étaient prometteurs
pour le parametre le plus important, le VTD, et de futures études pourraient étre
intéressantes pour les confirmer. Nos larges intervalles de confiances peuvent
indiquer qu’une partie de la variabilité des mesures pourrait étre liée a la faible taille
de I'échantillon étudié.

Nos données interobservateurs sont quant-a-elles cohérentes avec des
études précédentes portants sur les mesures du ventricule droit chez des patients

suivis pour TOF opérée.!
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2.4.3. Limites

Concernant la population d’étude, notre échantillon de patients, était de faible
taille (15 patients), cependant comparable aux autres études prospectives récentes

portant sur la méme population suivie pour cette maladie rare.?5°

Sur le plan technique :

- Les examens étaient tous réalisés sur une IRM 1.5T, avec un rapport signal-
sur-bruit qui serait probablement meilleur a 3T pour les analyses
volumétriques, ce qui pourrait améliorer nos résultats concernant les
volumes télésystoliques.

- La séquence 4D flow, était, dans notre étude, réalisée en respiration libre,
avec moyennage des mouvements respiratoires, mais sans réelle
synchronisation, ce qui est susceptible de géner l'analyse des petits
vaisseaux. Mais nos mesures intéressaient le tronc de I'AP, I'absence de
synchronisation respiratoire n’ayant a priori, pas d’influence sur les mesures
concernant les gros vaisseaux.

- La vitesse d’encodage choisie dans notre étude (400 cm/s) était fixe, pour
tous les patients, afin d’éviter I'aliasing lié a un certain degré de sténose
pulmonaire. Cette vitesse relativement élevée peut, en théorie, affecter la
précision de la mesure du flux régurgité a plus faible vitesse. Cependant, ce
n’était pas le cas dans notre étude.

- Une injection de produit de contraste est nécessaire a la réalisation de la
séquence 4D Flow, ce qui empéche de répéter l'acquisition en cas
d’aliasing, si la vitesse d’encodage est insuffisante. Une solution a ce
probleme a été proposée dans certaines études, qui réalisaient une
séquence 2D PC rapide avant la 4D pour évaluer la Vmax, et choisir

d’emblée une bonne vitesse d’encodage.

Concernant le logiciel de post-traitement du 4D Flow :
- Il ne donnait pas la valeur de la Vmax instantanée, fournissant uniquement
la vitesse moyenne, et nous privant donc d’informations concernant la
sténose pulmonaire. Cette donnée sera probablement rendue accessible

dans les prochaines versions du logiciel.
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- Les données devaient étre envoyées sur un serveur distant, obligeant a une
attente minimale de 15 a 30 minutes avant de pouvoir débuter le post-
traitement. Ce temps d’attente n’était pas génant pour notre étude, ou
'analyse de la séquence 4D Flow se faisait a postériori, mais pourrait

s’avérer problématique pour la pratique clinique.

Sur le plan méthodologique :

- Concernant les flux, nous n’avons pas réalis€ de mesures sur les arteres
pulmonaires droite et gauche, et donc pas obtenu de données sur la
conservation de masse.

- Plusieurs études avaient introduit une potentielle supériorité du 4D Flow
dans les mesures de flux par rapport au 2D PC, ce qui n’était pas
démontrable dans la notre, ou la 2D PC était utilisée comme séquence de

référence

2.4.4. Perspectives

Les perspectives sont nombreuses et enthousiasmantes. Sur le plan
informatique, l'intégration d’un logiciel de post-traitement de la séquence 4D Flow sur
nos consoles permettrait d’éviter I'envoi des 12000 images de la séquence sur un
serveur distant, et les inconvénients qui en découlent (perte de temps et colt éleveé).

Une évolution de la séquence 4D Flow avec possibilité d’'un encodage a deux
vitesses différentes pourrait, par exemple, permettre une évaluation plus fiable a la
fois du flux éjecté, et du flux régurgité. Une synchronisation respiratoire pourrait
également étre introduite, pour limiter les artéfacts de mouvement, méme si c’est au
prix d’un allongement du temps d’acquisition. Enfin, le rapport signal-sur-bruit
pourrait étre amélioré, grace au développement de nouvelles antennes et a la

progression technique des machines.
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2.5.Conclusion

En conclusion, la séquence 4D flow avec technique d’accélération kat-ARC a
montré une grande fiabilité et reproductibilité dans les mesures de la fraction de
régurgitation pulmonaire et du volume régurgité chez les patients suivis pour
tétralogie de Fallot opérée. Méme si le volume télésystolique du ventricule droit était
systématiquement surestimé, les résultats étaient bons pour la mesure du volume
télédiastolique. Cette séquence apparait donc prometteuse en pratique clinique pour
le suivi des TOF opérées, permettant, en 5 minutes et en respiration libre, sans
nécessiter d’opérateur spécialisé au moment de l'acquisition, d’obtenir de fagon
fiable les informations morphologiques et fonctionnelles les plus importantes pour le

suivi de ces patients.
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