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LA SCOLA Bernard (PU-PH)
CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH) RAOULT Didier (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH) AHERFI Sarah (MCU-PH) ) o
GARCIA Stéphane (PU-PH) ANGELAKIS Emmanoutl (MCU-PH) disponibilité
XERRI Luc (PU-PH) DUBOURG G'regory (MCU-PH)
GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)
DALES Jean-Philippe (MCU-PH) NINOVE Laetitia (MCU-PH)
GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCUPH) .
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH) CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)
MAUES DE PAULA André (MCU-PH)
SECQ Véronique (MCU-PH) LEVASSEUR Anthony (PR) (64eme section)

DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87&me section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 ]

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;

MEDECINE URGENCE 4801 BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)

ALBANESE Jacques (PU-PH) GUIEU Régis (PU-PH)

BRUDER Nicolas (PU-PH) OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

LEONE Marc (PU-PH)

MICHEL Fabrice (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH) BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)

BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH) MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)

GUIDON Catherine (MCU-PH) ROMANET Pauline (MCU-PH)
SAVEANU Alexandru (MCU-PH)

ANGLAIS 1 . BIOLOGIE CELLULAIRE 4403 |
BRANDENBURGER Chantal (PRCE) ROLL Patrice (PU-PH)

FRANKEL Diane (MCU-PH)

GASTALDI Marguerite (MCU-PH)

KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

CARDIOLOGIE 5102 |

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)

PERRIN Jeanne (PU-PH) AVIERINOS Jean-Francois (PU-PH)

BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)

CUISSET Thomas (PU-PH)
BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 | DEHARO Jean-Claude (PU-PH)

] FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
GUEDJ Erlg (PU-PH) HABIB Gilbert (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH) PAGANELLI Franck (PU-PH)
MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre THUNY Franck (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH)
BELIN Pascal (PR) (69éme section) | CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202 |

RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section)
BERDAH Stéphane (PU-PH)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH) DELPERO Jean-Robert (PU-PH) Surnombre
VION-DURY Jean (MCU-PH) HARDWIGSEN Jean (PU-PH)
MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69&éme section) SIELEZNEFF Igor (PU-PH)

TURRINI Olivier (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE

ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604 BEGE Thierry (MCU-PH)

BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
- BIRNBAUM David (MCU-PH)

g?ggéﬁojfha?pﬂ)ﬂmp)m DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)

MANCINI Julien (PU-PH) GUERIN Carole (MCU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH)
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ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)
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| CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

| CHIRURGIE INFANTILE 5402

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)

BLONDEL Benjamin (PU-PH)

CURVALE Georges (PU-PH) Surnombre
FLECHER Xavier (PU PH)

PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité
ROCHWERGER Richard (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH)

OLLIVIER Matthieu (MCU-PH)

GUYS Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
JOUVE Jean-Luc (PU-PH)

LAUNAY Franck (PU-PH)

MERROT Thierry (PU-PH)

VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH)
FAURE Alice (MCU PH)

PESENTI Sébastien (MCU-PH)

LOUIS-BORRIONE Claude (PR associé des Universités)

| CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
COWEN Didier (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)

VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

CASANOVA Dominique (PU-PH)
LEGRE Régis (PU-PH)

I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

I BERTRAND Baptiste (MCU-PH)
HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH)
GARIBOLDI Vlad (PU-PH)
MACE Loic (PU-PH)

THOMAS Pascal (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

| EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AUQUIER Pascal (PU-PH)

BERBIS Julie (PU-PH)

BOYER Laurent (PU-PH)

GENTILE Stéphanie (PU-PH)
SAMBUC Roland (PU-PH) Surnombre

| CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

| THIRION Xavier (PU-PH)

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06éme section)
TANTI-HARDOUIN Nicolas (PRAG)

HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201

LEPIDI Hubert (PU-PH)
PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

BARTHET Marc (PU-PH)

BERNARD Jean-Paul (PU-PH) Retraite au 25/11/2019
BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH) Surnombre
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)

| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

] GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)

BERBIS Philippe (PU-PH)

DELAPORTE Emmanuel (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

GRANDVAL Philippe (PU-PH)
GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)
SEITZ Jean-Francois (PU-PH)
VITTON Véronique (PU-PH)

GONZALEZ Jean-Michel (MCU-PH)

[ GENETIQUE 4,04

[ DUSI

COLSON Sébastien (MCF)

BOURRIQUEN Maryline (MAST)
EVANS-VIALLAT Catherine (MAST)
LUCAS Guillaume (MAST)
MAYEN-RODRIGUES Sandrine (MAST)
MELLINAS Marie (MAST)

ROMAN Christophe (MAST)
TRINQUET Laure (MAST)

GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

ENDOCRINOLOGIE, DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH)
SARLES/PHILIP Nicole (PU-PH)

NGYUEN Karine (MCU-PH)
TOGA Caroline (MCU-PH)
ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH)

DRH Campus Timone

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

BOUBLI Léon (PU-PH) Surnombre
BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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I IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

BOUCAULT/GARROUSTE Frangoise (MCF) 65éme section)

I HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

| MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

| MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

|LEONETTI Georges (PU-PH)

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)
ELDIN Carole (MCU-PH)

PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1ére section)

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)

EBBO Mikaél (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)

SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

BERGE-LEFRANC Jean-Louis (MCU-PH)
SARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

| MEDECINE GENERALE 5303

1 MEDECINE D'URGENCE 4805

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)

CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)

ADNOT Sébastien (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)
FILIPPI Simon (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

BONNET Pierre-André (MCF associé Méd. Gén a mi-temps)
CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)
JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

NUSSLI Nicolas (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)
THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps) (nomination au 01/10/2019)

KERBAUL Frangois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH)

| NEPHROLOGIE 5203

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PUPH)
MOAL Valérie (PU-PH)

NUTRITION 4404

1 NEUROCHIRURGIE 4902

DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité
BELIARD Sophie (MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66eme section)

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
GRAILLON Thomas (MCU PH)

NEUROLOGIE 4901

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66&éme section)
SOBOL Hagay (PR) (65éme section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)

EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)



PELLETIER Jean (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)
DRH Campus Timone MAJ 01.09.2019



I OPHTALMOLOGIE 5502

DENIS Daniéle (PU-PH)
HOFFART Louis (PU-PH) Disponibilité
MATONTI Frédéric (PU-PH) Disponibilité

I PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Frangois (PU-PH)

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)

| OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 55071

DESSI Patrick (PU-PH)
FAKHRY Nicolas (PU-PH)
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH)
TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

RADULESCO Thomas (MCU-PH)

REVIS Joana (MAST) (Orthophonie) (7&éme Section)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)

FAUGERE Gérard (PU-PH) Surnombre
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
SIMON Nicolas (PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)

| PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

PHILOSPHIE 17

LE COZ Pierre (PR) (17&me section)

MATHIEU Marion (MAST)

| PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)

DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)

OVAERT Caroline (PU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH)

SARLES Jacques (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

COZE Carole (MCU-PH)
FABRE Alexandre (MCU-PH)
TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

| PHYSIOLOGIE 4402

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)

BARTHELEMY Pierre (MCU-PH)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

| PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

IRUEL Jéréme (MCF) (69&éme section)

BAILLY Daniel (PU-PH)
LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)

CERMOLACCE Michel (MCU-PH)

THIRION Sylvie (MCF) (66éme section)

I PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16 I

AGHABABIAN Valérie (PR)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101

| RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (PU-PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)
GIRARD Nadine (PU-PH)

JACQUIER Alexis (PU-PH)

MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH)

PETIT Philippe (PU-PH)

VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

STELLMANN Jan-Patrick (MCU-PH)

ASTOUL Philippe (PU-PH)
BARLESI Fabrice (PU-PH)
CHANEZ Pascal (PU-PH)

GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

TOMASINI Pascale (MCU-PH)

| REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

| THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE

7804

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

AMBROSI Pierre (PU-PH)
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

[ UROLOGIE 5204




RHUMATOLOGIE 5001

GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)
LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
ROSSI Dominique (PU-PH)



Remerciements :

A Monsieur le Docteur SCEMAMA Ugo,

Un grand merci a toi Ugo de m’avoir proposé et fait confiance pour ce sujet de thése qui m’a
tout de suite attiré. Merci de m’avoir partagé ton savoir sur I’IRM cardiaque en quelques
mois, toujours avec patience et dans la bonne humeur : mon carnet de notes se souviendra
bien de nos lundis matins ! Mais merci également pour ce que tu es, tu es une personne
admirable et un modéle pour moi, tant par ton humanité que par tes compétences incroyables
dans tous les domaines. Merci, merci, merci.

A Monsieur le Professeur JACQUIER Alexis,

Merci d’avoir accepté de présider ma thése et de m’avoir permis de débuter en imagerie
cardiaque ; je ne pouvais imaginer cette theése sans toi. Merci également de m’avoir fait
confiance pour les différents sujets sur lesquels nous avons pu travailler ensemble. C’est un
immense honneur pour moi de faire partie de 1’école marseillaise de radiologie et de pouvoir
évoluer a tes cotés.

A Monsieur le Professeur VIDAL Vincent,

Je te remercie d’avoir accepté de faire partie de mon jury de thése. C’est un grand plaisir pour
moi de pouvoir travailler en ta compagnie. Merci de m’avoir fait confiance pour les projets
passés et j’espere encore a venir. Je te remercie également pour ton dynamisme et d’ étre un
exemple d’ingéniosité avec tes idées novatrices.

A Monsieur le Professeur GAUBERT Jean-Yves,

Merci d’avoir accepté de faire partie de mon jury de thése et d’avoir toujours été présent pour
prendre le temps de m’éclairer sur des dossiers quand j’en avais besoin. Je te suis
reconnaissante pour ta bienveillance et ta pedagogie.

A Monsieur le Professeur THUNY Franck,

Je vous remercie d’avoir accepté de participer a mon jury de these. Il était important a mes
yeux de pouvoir présenter ce travail a un confrere cardiologue ; les avancées médicales se
faisant grace a un travail multidisciplinaire. En espérant que nous pourrons développer de
futures collaborations qui me permettraient de m’enrichir dans la discipline cardiologique.

A Monsieur le Professeur BARTOLI Jean-Michel,

C’est avec grand regret que je n’ai pu avoir ’honneur de vous compter dans mon jury de
these. Je vous remercie pour votre bienveillance a 1’égard de vos internes pour qui vous étes
une figure emblématique ainsi que pour vos explications sur les différents dossiers de
vasculaire. Je n’oublierai jamais ma premiere fois au scanner des urgences ou vous me
demandiez de « lisser » I’image (mot encore inconnu pour moi a I’époque) : j’espére
désormais mieux répondre a vos attentes ! Je m’estime également chanceuse d’avoir pu
découvrir I’incroyable univers de la radiologie interventionnelle encore a vos cOtés et je vous
reconfirme ici que je suis bien avec vous et non avec la maladie !



A Monsieur le Professeur VAROQUAUX Arthur,
Mention spéciale Merci a toi Arthur pour ta gentillesse, ta disponibilité, ta bonne humeur et
ton aide plus que précieuse ; de la super base de données automatisée, a I’initiation a la force
de R (et ses casse-tétes) jusqu’aux analyses finales : tu es un exemple a suivre. Je me
demande si tu t’imaginais qu’une personne avec un tel potentiel de destruction d’apres-midis
pouvait exister ! Merci d’avoir été I’équivalent de mon « deuxiéme directeur de thése ».
J’espére avoir la chance de pouvoir découvrir I’ORL a tes cotés mais avec un peu plus de
facilité que les stats que ce soit autant pour ton bien-étre que le mien ;)

Aux équipes médicales et paramédicales des services d’imagerie médicale de la
Timone, de Nord et de ’Institut Paoli-Calmettes,
Merci a tous les chefs que j’apprécie qui se reconnaitront ainsi qu’a toutes les équipes de
supers manips.



Avant tout, a toi ma parfaite maman.
Les mots sont bien trop faibles pour exprimer tout I’Amour que j’éprouve pour toi. Mais je
crois que tu sais treés bien ce que j’ai au fond de mon ceeur et que c’est aussi simple que ¢a : tu
es tout pour moi, tu es toute ma vie et je ne peux méme pas imaginer survivre sans toi. Si mon
cceur bat ¢’est grace a toi. Merci pour tout ce que tu as fait pour nous a chaque seconde ;
merci d’étre la perfection que tu es pour adoucir nos vies. Je ne peux rien dire de suffisant a
part que je remercie chaque instant d’avoir le privilége de t’avoir comme mere. Tu n’as pas
fini de devoir me supporter car toi et moi c’est pour la vie mon Han ;)

A toi mon papa.
Merci pour tout ce que tu as fait pour nous et qui fait que je suis ce que je suis. Ce travail
n’aurait peut-étre jamais vu le jour s’il n’y avait pas le cousin de Strasbourg ;) Tu sais bien
combien je suis reconnaissante pour tout ce que tu nous as donné et que je ne I’oublie jamais.
Peut-étre je ne le dis pas assez mais apparemment c’est car on se ressemble. Je t’aime.

A toi ma Stel supréme.
Merci d’avoir veillé sur moi et m’avoir nourri, au sens propre comme figuré, de tes bienfaits
pour toutes ces années d’étude sans quoi ce travail n’aurait pu exister : coach un jour, coach
toujours ! J’espére un jour pouvoir te rendre la pareille. Tu mérites une médaille pour avoir
supporté mon mauvais caractere, mes envies (toutes, au sens large ), mon volume musical
et bien plus encore ... but let it beeeee ;) Tu portes bien ton prénom, ma grande Lumiere et
pas juste en I’éclaireuse cobaye du chemin ! J’ai la chance d’avoir grandi avec toi, partageant
toutes les bétises et les bons souvenirs et j’espére que tu auras toujours une place pour ta
petite sceur ; sSinon commence a la créer car moi je serai toujours la pour toi.

Oh ohh ohhh a toi ma doble J.
Impossible de commencer et de pouvoir terminer facilement. T’es toujours 1a a me faire
gigoter la glotte, a répondre a mes dilemmes infondés a toute heure, a me faire des audios ou
m’envoyer des messages mémorables. On partage les mémes délires petit Tic&Tac,
Dumb&Dumber avec des barres continuelles qui deviennent des souvenirs dignes des plus
grands Amo Rara, Hotel Diablo & co. En résumé, « ¢a fait pleurs » ;) Je t’aime tellement ma
chérie ; tu es d’une gentillesse et d’une patience rares face a ce que je peux étre parfois. Méme
s’il ne me reste plus que 8 ans avant la Pétugne drop, sache que tu pourras toujours compter
sur moi. Merci pour tout et notamment ton aide de Steeva geekette, je n’oublie pas que je te
(et & notre bingo bingo ) dois une partie de ma réussite : allez maintenant que ¢a c’est fait,
NEEEEXXTTTTTT comme on dit chez nous !

A toi mon étoile Soussou.
Tu sais bien tout ce que je pense de toi, la personne la plus dévouée et magnifique que je
connaisse : personne ne pourra jamais te remplacer. Je suis tellement reconnaissante et
chanceuse de t’avoir comme deuxieme maman. Méme si ton départ prématuré fait que ton
petit Boulboul ne chantonne plus comme avant, tu restes toujours avec moi. En attendant que
I’éternité nous réunisse, mon seul réconfort reste d’espérer que tu sois mieux ou tu es,
entourée des anges comme toi.

A toi mon Khalo adoré.
Tu es bien plus qu’un simple oncle pour moi, depuis notre naissance tu as rythmé nos vies de
moments en or : je n’oublie jamais tous les fous rires grace a toi Monsieur Dur. Je pense
toujours a toi et sais que rien ne se perd. J’attends impatiemment le jour de nos retrouvailles
qui sera le jour le plus heureux de ma vie.



A vous Jeddo et Setto, le couple de grands-parents parfaits.
Jeddo tu es la personne la plus charismatique et Sage de I'univers et tu resteras a jamais dans
mon cceur. Setto tu es la plus généreuse des personnes et es bien plus forte que tu ne le penses.
Merci pour tout ce que vous avez fait pour nous, je repense toujours avec nostalgie aux
meilleurs étés de notre vie tous ensemble. Je suis fiére d’étre votre petite-fille.

A mes amis pour les bons moments passés ensemble ; je suis heureuse de privilégier
la qualité a la quantité.

A la vie ; car il faut savoir étre reconnaissant d’exister, que ce soit pour les bons
moments comme les moins bons.
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1. INTRODUCTION

Les myocardites aigiies (MA) sont une des causes principales de déces d’origine
cardiovasculaire chez les personnes de moins de 40 ans et une des principales causes de
cardiopathie dilatée. Elles sont le plus fréquemment d’origine virale en Europe et Amérique
du Nord (1).

Bien que la biopsie endomyocardique (EMB) soit considérée comme le gold-standard pour le
diagnostic de myocardite, celle-ci de par ses complications et sa faible sensibilité, n’est pas
réalisée en routine et reste limitée a certaines indications (2). L’examen diagnostique non
invasif de référence est ’imagerie par résonance magnétique cardiaque (IRMc), basée sur les
critéres diagnostiques de Lake-Louise, reposant sur 1’identification d’un cedéme et d’une
hyperhémie capillaire, d’une nécrose ou d’une fibrose myocardique (3). Initialement établis
en 2009, ils ont été révisés en 2018 en se basant sur les évolutions des techniques
d’acquisition en IRMc, notamment les séquences de cartographies mapping T1 et T2 et
I’estimation de la fraction de volume extra-cellulaire (VEC) du myocarde (4). L’IRMc a
également une valeur pronostique selon les caractéristiques et les localisations des
rehaussements tardifs (RT) (5,6).

Nouvelle arme oncologique, les inhibiteurs des checkpoints immunitaires (ICI) sont des
anticorps monoclonaux dirigés contre les points de contr6le du systeme immunitaire. Ces
derniers sont des récepteurs modulant ’activation du systéme immunitaire. Les cellules
tumorales peuvent detourner le systeme des checkpoints immunitaires en leur avantage en
surexprimant des récepteurs inhibiteurs limitant ainsi la réaction immunitaire. Les ICI
permettent de restaurer I’immunité anti-tumorale en ciblant les récepteurs inhibiteurs a la
surface des lymphocytes comme I’antigéne 4 du lymphocyte T cytotoxique (CTLA4), le
récepteur 1 de mort cellulaire programmée (PD1) ou son ligand (PD-L1) (7). En stimulant
I’activité immunitaire, ces nouvelles thérapeutiques peuvent avoir des effets indésirables
immuno-médiés, avec des atteintes principalement digestive, endocrinienne, dermatologique

et hépatique (8).

Les myocardites immuno-induites (MI1) sont des complications rares, estimées autour de 0.09-
1.14% mais responsables d une mortalité de 27-46% (9).

Elles se caractérisent histologiquement par une infiltration de lymphocytes T et de macrophages



sans lymphocytes B ressemblant aux Iésions observées en cas de rejet cellulaire de greffe (10).
Elles posent néanmoins des problémes diagnostiques aussi bien sur la troponinémie que sur
I'IRMc ou il est fréquent de ne pas retrouver de RT ou d’cedéme (11). A I'opposé des
myocardites virales (MV), n’engageant aucun traitement spécifique, 1’identification d’une MII,
du fait de son pronostic, doit faire considérer I’introduction d’une corticothérapie et I’arrét de

I’immunothérapie.

A notre connaissance, aucune étude n’a décrit les aspects IRMc des MII par rapport aux MV.

L’objectif de notre étude était de comparer les caractéristiques IRM d’une MII d’une MV.

2. MATERIEL ET METHODES

2.1. Schéma d’étude

Cette étude monocentrique rétrospective comparative contre groupe contréle a été approuveée
par le D¢légué a la Protection des Données de I’ Assistance Publique des Hopitaux de
Marseille, dans le cadre du réglement général européen sur la protection des données

(enregistrement RGPD sous le numéro 2020-125).

L’objectif principal était de comparer les caractéristiques IRM des MII et des MV.

2.2. Population
Tous les patients majeurs admis pour MA confirmée par IRMc ont été inclus entre mai 2017
et mai 2020. Une recherche filtrée sur notre systeme de RIS de tous les patients sur notre
période d’étude a permis d’identifier ces patients. Les patients porteurs d’une cardiopathie
ischémique ou d’une maladie systémique (lupus érythémateux systémique, amylose,
sarcoidose) ont été exclus. Les patients dont 'IRMc¢ n’était pas interprétable ou incompléte
(pas de séquences mapping T2 ou T1 avant I’injection des sels de gadolinium) ont également

été exclus.

2.3. Diagnostic
Le diagnostic de MA reposait sur les critéres de Lake-Louise révisés 2018 (4) et était retenu

lorsque deux criteres étaient remplis :



(1) critére basé sur les séquences pondérees T2 :

- Augmentation du temps de relaxation du T2 focal ou global sur les cartographies T2
mapping
(2) critére basé sur les séquences pondérées T1 :

- Augmentation du temps de relaxation du T1 focal ou global sur les cartographies T1
ou augmentation de I’ECV, OU

- RT de topographie non évocatrice de Iésion ischémique

Les patients inclus ont été répartis en deux groupes : le groupe MII comportait tous les
patients avec une myocardite confirmée en IRMc en cours de traitement par ICI. Le groupe
MV, considéré comme groupe controle, comportait tous les autres patients avec une

myocardite confirmée en IRM.

2.4. Données collectées
L’histoire de la maladie, les données cliniques, biologiques et examens complémentaires
cardiologiques ont été récupérées dans le dossier informatisé de chaque patient accessible

depuis le serveur numérique (Axigate) de notre institution.

Ont éte collectées :

- Pour tous les patients: données démographiques (age, sexe, IMC) ; anamneése (date du début
des symptdmes, épisode infectieux récent, antécédents et facteurs de risque

cardiovasculaires) ; symptémes (douleur thoracique, asthénie, dyspnée, syncope/lipothymie,
palpitations, fievre) ; constantes (tension artérielle, fréquence cardiaque) ; criteres
électrocardiographiques (ECG) (intervalles PR, QRS, QT, troubles du rythme, troubles de la
conduction, troubles de la repolarisation) ; données biologiques (NT-proBNP, troponine ultra-
sensible, CRP, TSH, T3, T4, germe si identifié), données échographiques cardiaques (ETT)
(fraction d’éjection ventriculaire gauche (FEVG), volume télé-diastolique (VTD), strain
longitudinal global (SGL), septum inter-ventriculaire (SIV), pression artérielle pulmonaire
(PAP), épanchement péricardique), date des dernieres nouvelles, réalisation d’'une EBM ou

non et son résultat.

- Pour le groupe des M, ont étés recueillis en plus : type histologique, localisation et stade
de la maladie carcinologique ; nombre et type d’ICI, date d’introduction, nombre d’injections

et date de la derniére injection, antécédent de radio-chimiothérapie ; criteres ECG et ETT preé-



ICI ; traitement de la MIl (molécule, posologie, durée, arrét/changement de I’'ICI) .

2.5. IRM cardiaque
2.5.1. Protocole IRMc

Toutes les IRM ont été realisees sur IRM 1.5 Tesla (Magnetom® Amira 1.5T, Siemens
Healthcare, Erlangen, Allemagne), en utilisant une antenne corps entier (13 éléments) et une
synchronisation a ’ECG selon un protocole standardisé. Celui-Ci comprenait
systématiquement :
- Des séquences cinétiques en petit axe (PA) couvrant en totalité le ventricule gauche (VG),
en 2 cavités (long axe vertical), 4 cavités (long axe horizontal) et 3 cavités left ventricular
outflow tract view (LVOT1) ;
- Des sequences de caractérisation du tissu myocardique :

e Cartographies T1 et T2 mapping avant injection des sels de gadolinium dans les 3
plans (PA : 3 coupes, LAV : 1 coupe, LAH : 1 coupe). Perfusion de repos T1 en PA (3
coupes), apres injection d’une dose de sels de gadoliniums (Dotarem®, Guerbet,
Roissy CDG, France) 0.2mL.kg a 4cc/s.

e Rehaussements tardifs apres 1’injection d’une autre dose des mémes sels de
gadolinium, dans les 3 plans.

e Des séquences de rehaussement précoce (RP) 3 minutes apres I’injection des sels de
gadolinium et des cartographies T1 mapping 15 minutes aprés 1’injection des sels de

gadolinium en PA pouvaient étre realisées.

2.5.2. Parametres des sequences
- Ciné : sequences steady-state free precession (SSFP), TR 37ms, TE 1.3ms, FOV 380mm.
Epaisseur de coupes de 6mm en jointif pour le LAV, LAH, LVOT1 et épaisseur de coupes de
7mm avec gap de 10% pour le PA.
- T1 mapping : pré-injection : séquence Modified Look-Locker Inversion Recovery (MOLLI)
5(3)3. TR 311ms, TE 1.3ms, FOV 340mm. Epaisseur de coupes de 8mm avec gap de 20%.
Post-injection : séquence short MOLLI (shMOLLI) 5(1)1(1). TR 391ms, TE 1.35ms, FOV
340mm. Epaisseur de coupes de 8mm avec gap de 20%.
- T2 mapping : sequence SSFP (TrueFisp, en écho de gradient EG avec état d’équilibre et
gradients équilibrés ; balanced sequence). TR 207ms (249ms en 2 cavités et 241ms en 4

cavités), TE 1.2ms, FOV 384mm. Epaisseur de coupes de 8mm avec gap de 20%.



- Rehaussement tardif et précoce PSIR : séquence Phase sensitive inversion recuperation
(PSIR). TR 412ms, TE 1.21ms TI 300ms, FOV 380mm. Epaisseur de coupes de 7.5mm en
jointif.

- Rehaussement tardif FLASH : séquence fast low angle shot en EG avec destruction de
I’aimantation résiduelle (incoherent gradient echo, gradient spoiled). TR 700ms, TE 1.77ms,
FOV 400mm. Epaisseur de coupes de 6.5mm avec gap de 20%.

- Perfusion : séquence EG ultrarapide (Turboflash). TR 176ms, TE 1.3ms, FOV 390mm.
Epaisseur de coupes de 8mm avec gap de 150%.

2.5.3. Analyse des images
Toutes les IRM ont été relues par deux radiologues (F.C., 4 ans d’expérience et U.S., 9 ans
d’expérience) ayant une expertise en imagerie cardiaque, en insu de I’interprétation initiale.
L’analyse des images était réalisée sur le logiciel Universal Viewer (GE Healthcare,
Milwaukee, Wisconsin). Le post-traitement permettant I’estimation des parameétres
fonctionnels cardiaques et des mapping a été realisé sur le logiciel Intellispace Portal 9
(Philips, Best, The Netherlands). La quantification du signal T1 ou T2 du myocarde était
réalisée en placant des ROI (>40mm?) selon une approche segmentaire en PA, selon les 17
segments myocardiques. La fraction du VEC était estimée lorsque ’IRM avait inclus une

cartographie T1 mapping apres 1’injection des sels de gadolinium.

2.5.4. Données collectées en IRM
Elles comportaient pour tous les patients :
- paramétres fonctionnels et étude cinétique : FEVG, VTD, volume télé-systolique (VTS),

masse myocardique indexés a la surface corporelle ; troubles de la cinétique segmentaire ;

- analyse des cartographies mapping : valeurs T1 pré et post gadolinium ; T2 et fraction de
I’ECV pour chaque segment hors segment apical (segment 17) ; valeurs du T1 pré
gadolinium, T2 et ECV maximum segmentaire pour chaque patient. T1, T2 et ECV globaux
ont été calculés comme la moyenne des valeurs segmentaires pour chaque patient. L’élévation
maximale du T1 pré gadolinium, T2 et ECV a été calculé comme étant la différence
T1/T2/ECV maximum — T1/T2/ECV global ;

- caractéristiques des RT : localisation segmentaire, distribution (sous-épicardique, sous-

endocardique, intra-myocardique, transmural) et type (en plage, linéaire, nodulaire);



- présence ou non d’un épanchement péricardique.

3. ANALYSE STATISTIQUE DES DONNEES
L’analyse des données a été réalisée en utilisant le logiciel R (Foundation for Statistical

Computing, Vienna, Austria) et le seuil de significativité a été défini pour une p-value <0.05.

3.1. Description de la population
Une analyse descriptive portant sur I’ensemble de 1’échantillon a été réalisée. Les variables
qualitatives sont présentées sous la forme de proportions et effectifs, les variables

quantitatives a l'aide des moyennes et écart-type, ou médiane et intervalle inter-quartiles.

3.2. Analyse des critéres d’évaluation
L’analyse univariée a été réalisée a I’aide du test du Chi-2 ou le test exact de Fisher selon les
conditions pour les variables qualitatives et a I’aide du T-test de Student ou le U-test de
Mann-Whitney selon les conditions pour las variables quantitatives. Une analyse multivariee

en composantes principales a été réalisée.

4. RESULTATS

4.1. Caractéristiques de la population

Durant ces trois années, 46 patients ont été inclus dans I’étude, avec 28 MV et 18 MII. L’age
moyen des patients avec MII était de 67 + 11 ans, avec 78% d’homme. Le temps médian entre
I’évocation du diagnostic de MA et 'IRM était de 3 (1.25-7.5) et 2 (1-3) jours respectivement
pour les MlI et les MV.

Dans le groupe M, les indications les plus courantes pour les ICI étaient les mélanomes
(44%) et les cancers pulmonaires non a petites cellules (39%) (Table 1). Parmi les différents
ICI, les patients étaient le plus fréquemment sous monothérapie par anti-PD1 (50%) (Figure
1). L’association de plus d’un ICI était retrouvé chez 28% des patients présentant une Mil.

Le diagnostic de MII était évoqué en moyenne 51 £ 50 jours apres I’introduction de I’'ICI.

4.2. Résultats cliniques et cardiologiques



Les caractéristiques cliniques, biologiques et cardiologiques des patients avec MV et MlI sont
regroupés dans la Table 2. Il n’existait pas de différence significative liée au sexe (p=1) mais
une différence significative quant a I’age des patients (p<0.0001) ainsi que le nombre de
facteurs de risque cardio-vasculaires (p=0.02). Les patients du groupe MII étaient
significativement moins symptomatiques avec symptomes présent seulement chez 6 (33%)
d’entre eux contre la totalité des patients avec MV, p<0.0001.

La troponinémie était significativement moins élevée dans le groupe Ml avec une moyenne
de 130 + 242 ng/mL contre 742 + 927 ng/mL dans le groupe MV, p<0.0005. Il y avait
significativement plus de décés dans le groupe MII avec cing patients (28%) contre aucun du
groupe MV (p=0.006).

4.3. Résultats IRMc
Les caractéristiqgues IRMc des patients sont presentés dans la table 3.

4.3.1. Distribution des anomalies
Au total, seulement un patient (2%), du groupe MlI, n’a pas présenté de RT. La distribution
de RT préférentiellement observé était un RT sous-épicardique pour les deux groupes (96%
pour les MV et 55% pour les MIl, p=0.001). La distribution intra-myocardique des RT était
significativement différente, retrouvée chez sept patients (39%) du groupe MII contre un
patient (3%) du groupe MV, p=0.003. Aucun rehaussement sous-endocardique ou transmural
n’a été identifié. La majorité des RT était située en antéro-septal basal (44%) et inféro-septal
basal (44%) pour les Ml et en inféro-latéral basal (75%), inféro-latéral médio-VG (75%) et
inférieur basal (64%) pour les MV, avec différence significative (p<0.05) entre les deux
groupes (Figure 2). Ces segments présentaient des différences sur les autres parametres
IRMCc : les patients avec MII présentaient également en septal une augmentation des valeurs
du T1 sur le segment inféro-septal basal (1116 + 116ms versus 1061 = 73ms, p=0.04) (Figure
3) avec des valeurs de T2 augmentées en inféro-septal médio-VG (p=0.009) (Figures 4, 5).
L’atteinte latérale des MV associait également une augmentation significative de ’ECV en
inféro-latéral (21 + 6% vs 15 + 4%, p=0.02) et antéro-latéral médio-VG (18 + 3% vs 14 + 4%,
p=0.02) (Figures 3, 6).



4.3.2. Analyse du signal : T1, T2 mapping, ECV
Il n’existait pas de différence significative entre les groupes MV et les Ml sur le T1 natif
global (1064 £ 72ms et 1072 + 55ms, p=0.70), le T2 (51 £ 5ms et 53 + 5ms, p=0.15) et ’ECV
(20 £ 3% vs 17 £ 4%, p=0.10). Il existait une tendance statistique sur 1’élévation maximale du
T2 avec des valeurs moindres dans les MIl (7 = 3ms vs 10 + 5ms, p=0.06). Les profils
d’¢élévation du T1 et de ’ECV étaient similaires entre les deux groupes (p=0.58 et p=0.29

respectivement).

4.3.3. Anomalies cinétiques
39% des patients du groupe MII présentaient des anomalies de la cinétique segmentaire du
VG, contre 57% du groupe MV, sans difference significative en segmentaire (p>0.05) (Figure
7). Il n’existait également pas d’altération significativement différente de la FEVG sur I’étude

globale avec une FEVG respectivement de 62 + 12% si MII contre 58 + 10%, p=0.29 si MV.

4.3.4. Analyse multivariee
L’analyse en composantes principales a identifié trois parametres (RT sous-épicardique, RT
intra-myocardique et T1 natif global) permettant de distinguer les deux groupes avec une

précision de 86% (Figure 8).

5. DISCUSSION

Dans cette étude rétrospective, nous avons étudié les différences des paramétres IRMc dans le
cadre de MV et de MII. Les points clés de cette étude sont I’aspect significativement différent
en termes de distribution et de localisation des RT. La topographie préférentielle des RT est
septale dans les MII et inféro-latérale dans les MV. La distribution sous-épicardique est
significativement plus fréquente dans les atteintes virales alors que I’atteinte intra-
myocardique y est significativement plus rare. Comparativement aux patients atteints de MV,

I’élévation maximale du T2 a tendance a étre moins importante dans les MII.

Patients sous ICI

72% de nos patients avec MII étaient sous monothérapie. Nos données ne suivaient pas la



littérature ou il est rapporté que les M1 sont plus fréquemment retrouvées chez des patients
recevant une combinaison d’ICI qu’une monothérapie (10) et pourraient étre en lien avec un
effectif réduit de MII dans notre échantillon.

Le délai moyen de survenue d’une MII dans notre échantillon était de 51 + 50 jours aprés
I’introduction des ICI. Les complications immuno-induites des ICI surviennent dans un délai
relativement rapide apres introduction de I’ICI (<3 mois) et sont rarement observées a plus
d’un an (12). Bien que survenant typiquement autour de 17-34 jours aprés 1’introduction de
I’ICI, le diagnostic de MII peut étre suspecté méme apres I’injection d’une seule cure, selon
certaines études retrouvant des MIl en moyenne entre une a trois cures (13,14).

Dans notre étude, les ICI étaient systématiquement suspendus pour tout patient avec MlI
confirmée a ’IRMc, avec arrét définitif pour trois patients (17%). Ces mesures étaient
associées a une corticothérapie forte dose intra-veineuse avec relai per os. Ceci était en accord
avec les pratiqgues communément admises de prise en charge de ce type de complications
(15,16).

Présentation clinico-biologique

Les patients du groupe MII avaient significativement plus de facteurs de risque cardio-
vasculaires (1.3 £ 1.4 vs 0.5 £ 0.6, p=0.02) que le groupe MV, avec notamment
significativement plus de patients hypertendus et diabétiques. Cela pourrait étre en lien avec
un age significativement plus avanceé du groupe Ml (p<0.0001). La fréquence
significativement plus importante de diabéte dans le groupe MII est en accord avec une étude

de 2018 comparant des MII a un groupe contréle de patients sous ICI (10).

Les patients du groupe MV présentaient systématiquement des symptémes cliniques et une
élévation de la troponinémie a I’opposé des patients avec MII dont la majorité était
asymptomatique mais avec une élévation de la troponinémie. L’élévation de la troponinémie
était significativement inférieure dans le groupe MII. Ces constatations pourraient étre le
reflet de modes d’admissions différents des patients présentant une MV ou une MII. Le
diagnostic de MV est le plus souvent évoqué en présence d’un syndrome coronarien aigu sans
lésion coronaire. A contrario, méme s’il n’existe actuellement pas de consensus relatif aux
modalités du suivi des patients sous ICI (10)(15), des avis d’experts et de nombreuses équipes
spécialisées en onco-cardiologie monitorent la troponine au cours du traitement ICI, une Ml
pouvant se présenter par une simple augmentation de la troponinémie chez un patient

asymptomatique (classée grade I de sévérité selon I’ASCO) (17). L*¢lévation de la

10



troponinémie peut également étre la manifestation d’autres complications cardiaques des ICI
comme une dysfonction systolique uni ou biventriculaire isolée, arythmie (15), une
cardiomyopathie de Tako-Tsubo ou des infarctus du myocarde par déstabilisation de plaque
(9) et nous parait &tre un élément fondamental du suivi du patient sous MIl. Une série de 35
MII retrouvait une augmentation de la troponinémie chez 94% des patients, avec également

un role pronostic sur la survenue d’événements cardiovasculaires majeurs (MACE) (10).

Par ailleurs, la présence de trouble du rythme était significativement plus élevée dans le
groupe MII touchant sept patients (39%) avec une tachycardie sinusale chez cing patients et
deux patients en fibrillation atriale. Ces troubles du rythme ont déja été rapportés comme
cardiotoxicité potentielle des ICI (18). Bien que cette différence puisse étre la conséquence
d’un biais de sélection li¢ au monitoring systématique des patients sous ICI et de confusion li¢
a I’age plus ¢€levé des patients sous ICI, il peut également s’agir d’un mode de présentation de

la maladie justifiant la réalisation d’une IRMc.

Présentation IRMc

Cinétique

Aucune différence significative, globale ou segmentaire, n’a ét¢ mise en évidence entre les
deux groupes. Des altérations de la FEVG, de la FEVD ou une dysfonction biventriculaire,
avec une atteinte de la cinétique segmentaire a degreés variables (15) ont été rapportées chez
les patients présentant une MII ; mais la FEVG peut étre préservée jusqu’a 51% des cas (10).
Contrairement aux MV, pour lesquelles une altération de la FEVG est identifiee comme un
facteur pronostic péjoratif de survenue d’un MACE (19), une altération de la FEVG initiale
lors de MII n’a pas été identifiée comme un facteur de risque de développement de MACE a

moyen et long terme (10).

RT

Seul un patient (2%) ne présentait pas de RT dans notre échantillon. Cela est discordant avec
la littérature qui rapporte I’absence de RT visible jusqu’a 50% des MII (20). Une des causes
possible de I’absence de RT rapportée est la réalisation d’une IRMc trop précoce, avec interét
a reitérer celle-ci sous 2-3 jours en cas d’incertitude diagnostique (16). Une étude sur 103
patients avec MII a retrouvé que la présence d’un RT passait de 21.6% si 'IRM était réalisée
sous quatre jours contre 72% aprés (11). Dans notre échantillon, 'IRM était réalisée sous 3
(1.25-7.5) jours pour les Ml et 2 (1-3) jours pour les MV.
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La distribution et la topographie des RT étaient significativement différent dans les deux
groupes. Nos résultats sont cohérents avec ceux de la littérature dans le cadre de MV pour
lesquelles le RT est préférentiellement sous-épicardique latéral (1,6). La distribution des RT
rapportée dans la littérature concernant les MIl est variable, pouvant étre intra-myocardique,
épicardique, sous-épicardique ou diffus, avec une atteinte intra-myocardique

prédominante (11,15). Dans notre échantillon, bien que I’atteinte sous-épicardique restait
prédominante, la distribution intra-myocardique était significativement plus élevée en cas de
MII. La présence de RT et sa topographie dans les MII ne sont pas significativement associés
au développement de MACE (10) au contraire des MV (6,19). Parmi les cing déces, trois
patients (60%) présentaient un RT sous-épicardique prédominant et deux patients (40%) un
RT intra-myocardique. La localisation des RT était septale pour trois patients (60%) decédeés

et latérale pour deux (40%) d’entre eux.

Etude du signal myocardique : T1, T2, ECV

Dans notre pratique clinigue courante, un segment présentant des valeurs a la limite de la
normale mais relativement différentes comparativement au reste du myocarde peut étre tout
de méme considéré comme pathologique s’il présente des anomalies concordantes sur les
différents parametres IRMc. Pour tenter au mieux de modéliser cette approche, nous avons
alors collecté pour chaque patient la valeur maximale (considéréee comme reflétant la zone
pathologique) pour le T1 natif, le T2 et ’ECV et avons effectué la différence avec la valeur
globale (considérée comme reflétant le myocarde « sain ») permettant d’obtenir 1’¢1évation

maximale de ces mémes parametres.

e T2 mapping
Nous avons utilisé dans notre étude la cartogaphie mapping T2 plutdt que des séquences
sensibles a 1’cedéme « T2 Black-Blood » de type Short-Tau Inversion Recovery (STIR) car
elles offrent une meilleure performance diagnostique pour les MA (détection de I’cedéme
avec une précision diagnostique respectivement de 87% et 76%) (21). Une des limites des
séquences STIR concerne la détection d’cedéme myocardique diffus (13), possiblement
retrouvé dans les MII (21). La majorité des auteurs rapportent ainsi 1’utilité du rapport du
signal myocarde/muscles extra-cardiaques afin d’augmenter sa détection dans ces cas-la
(22,23). Cependant, dans le contexte de MII, I’existence d’une myosite extra-cardiaque

associée (12) peut étre responsable, par I’augmentation du signal T2 des muscles extra-
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cardiaques, de faux négatifs pour le diagnostic d’un cedéme myocardique basé sur ce type de

séquence.

A notre connaissance, aucune ¢tude n’a étudié¢ spécifiquement 1’intérét du T2 mapping dans
les MII. Le seuil d’identification de 1’cedéme rapporté dans la littérature a 1.5T est de 52 +
6ms (24) et toutes nos valeurs maximales de T2 des segments pathologiques étaient
superieures a ce seuil. Nos résultats ont montré qu’il n’existait pas de différence significative
entre les valeurs globales de T2 mapping sur le myocarde chez les patients avec MV et Ml
(p=0.15). L’élévation maximale du T2 semblait moins importante pour les MII

comparativement au MV avec des valeurs respectivement de 7 = 3 ms vs 10 + 5ms, p=0.06.

e T1 mapping et ECV
Le T1 mapping offre une excellente performance diagnostique pour les MA avec une
précision de 89% (25) et des aires sous courbe jusqu’a 0.95 pour les valeurs natives (21).
L’augmentation des valeurs du T1 mapping natif du myocarde et la chute des valeurs apres
I’injection sont la conséquence d’un cedéme intra et/ou extra-cellulaire, de fibrose ou nécrose
myocardique (26,27). Les cartographies T1 mapping présentent une meilleure performance
diagnostique que les séquences T2 STIR dans le diagnostic d’cedéme myocardique, avec une
sensibilité, spécificité et une précision diagnostique de 90%, 91% et 91% respectivement (28).
Néanmaoins, en cas de cardiopathie sous-jacente, seules les séquences pondérées T2
permettent de distinguer une atteinte aigiie (si cedéme) d’une atteinte chronique ou séquellaire

(en I’absence d’cedéme).

Les valeurs du T1 du myocarde dépendent de plusieurs paramétres, parmi lesquels 1’intensité
du champ magnétique et le type de sequence (29). Selon une étude, les valeurs rapportées du
T1 natif du myocarde de sujets sains sont de 950 + 21ms sur 1.5T et 1052 + 23ms sur 3T, sans
différence significative en fonction de 1’age (30). Une étude a deux bras paralleles avec
groupe contr6le portant sur 42 patients avait identifié un seuil de T1 natif a 990ms permettant
de prédire un cedéme myocardique avec une sensibilité et spécificité de 92%, sur une IRM de
méme champ et marque (mais modeéle différent) que celle utilisée pour notre étude, utilisant
cependant une séquence différente de type shMOLLI (31).

Cette absence de seuil consensuel rendait difficile la détermination d’une anomalie
segmentaire basee seulement sur une valeur absolue. Par ailleurs, 1’absence de calibration de

notre machine avec des sujets sains ne nous permet pas d’analyser I’augmentation dans notre

13



échantillon de nos T1 globaux (1072 = 55ms pour les Ml vs 1064 + 72ms pour les MV,
p=0.70) comme pathologique. L utilisation de la différence entre T1 maximum et T1global
nous a permis d’identifier des élévations du T1 de 125 + 128ms et 117 + 68ms (p=0.58) pour

les segments pathologiques dans les deux groupes.

Les valeurs du T1 du myocarde apres I’injection des sels de gadolinium dépendent, en plus de
I’intensité du champ magnétique et du type de séquence, du type de produit de contraste, du
temps entre 1’administration des sels de gadolinium et I’acquisition ainsi que de la fonction

rénale ; rendant compliquer la définition d’une valeur seuil reproductible.

La fraction de ’ECV est un indicateur du volume plasmatique du lit capillaire, d’cedéme et de
fibrose du secteur extra-cellulaire. Elle est estimée a partir des valeurs du T1 du myocarde et
du sang avant et apres I’injection de sels de gadolinium et est plus reproductible que les
valeurs absolues du T1 seules (32,33). Les valeurs normales de ’ECV retrouvées dans la
littérature sont de 25%, la encore sans seuil consensuel (29,34). 11 a été rapporté qu’une
augmentation de ’ECV deés 27% serait sensible pour le diagnostic de MA (35), avec surrisque
de MACE si >35% (36). Dans les MII, ces valeurs seraient augmentées pour une moyenne de
34.3% (11).

L’étude segmentaire de ’ECV, bien que réalisée sur seulement 11 patients (61%) du groupe
MII et 11 (39%) du groupe MV, montrait une élévation significative dans le groupe MV
comparativement au groupe MII de P’ECV pour les segments médio-ventriculaires antéro-

latéral et inféro-latéral de facon superposable au RT.

Limites

Une des limites de notre étude est I’absence de réalisation systématique d’EMB considérée
comme gold-standard pour le diagnostic de MA. Néanmoins, des EMB négatives n’éliminent
pas le diagnostic MA, notamment du fait du caractere non ciblé des biopsies (37). Par
ailleurs, elles sont le siege de complications (38) : seule une EMB a été réalisée dans notre
échantillon, compliquée d’un décés sur tamponade par hémopéricarde. Pour ces raisons, elle
n’était proposée dans notre étude qu’apres discussion pluridisciplinaire dans le cadre de
discordance radio-clinique et avec des conséquences oncologiques quant a I’arrét ou la

poursuite de ’'ICI. Ainsi, le diagnostic de MA était présumé comme relatif a

14



I’'immunothérapie quand le diagnostic était confirmé en IRMc et que le patient était sous ICI.
Dans le groupe MV, mé€me si aucun patient n’a bénéficié¢ d’une EMB, une histoire clinico-

biologique concordante avec une IRM de MA permettait de poser le diagnostic.

Tous nos examens ont été réalisés sur une IRM 1.5T, pouvant faire discuter la généralisation
des résultats de notre étude. Cependant, une étude étudiant les différences en terme de T1
mapping, ECV et les critéres de Lake-Louise sur des IRM 1.5T versus 3T a montré des
résultats comparables, sans différence significative entre ces deux champs (39). L’évolution
des LLC avec I’introduction de ’ECV et le retrait des RP nous a conduit a adapter notre

protocole d’IRMc et explique nos données parcellaires sur le T1 post gadolinium et ’ECV.

Un des points négatifs des cartographies mapping auquel nous avons été confrontes est la
possibilité de ne pas inclure la zone d’intérét sur les coupes réalisées. En effet, ces séquences
étaient réalisées en PA sur trois niveaux de coupes prédéterminés : une coupe basale, une
médio-VG et une apicale; avec une épaisseur de coupe de 8mm et un intervalle inter-coupe de
20%. Cela pouvait ainsi masquer la zone pathologique si celle-ci n’était pas incluse dans la
coupe réalisée. Pour minimiser au maximum ce type d’erreur, nous réalisions
systématiquement des cartographies mapping dans les trois plans en rajoutant aux PA une
coupe VLA et une HLA. Par ailleurs, les mapping n’étaient pas évalués sur le segment apical
(segment 17) du fait de I’'impossibilité de prendre de maniere fiable et reproductible une

valeur des Tl et T2.

Une des limites de notre étude, en plus de sa nature rétrospective, est son faible effectif, avec
seulement 18 MlI et 28 MV. Le nombre important de variables analysées comparativement a
ce faible effectif est a risque de diminution de la puissance de notre étude. Cela pourrait
également jouer sur la non-significativité de certains des résultats obtenus. En effet, dans
notre expérience clinique il nous semble que les MV sont des tableaux criants en IRMc,
laissant peu de place au doute diagnostique. A contrario, les M1l sont plus frustes sans
forcément de concordance entre tous les paramétres IRMc et avec élévation plus modérée du
T1 et du T2, nous faisant ainsi confronter les différents parametres a tout le myocarde afin
d’avoir une appréciation plus globale. Il nous semble essentiel de préciser son degré de
certitude diagnostique lors d’une interprétation d’IRMc mais également de s’entretenir avec
nos correspondants cardiologues afin d’avoir également leur ressenti et appréciation clinique.

L’ensemble de ces ¢léments ont amené a proposer de distinguer trois groupes (possible,
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probable et certaine) de MII selon des données clinico-biologiques, ECG, d’imagerie et
histologiques (40).

Notre étude est le siége de biais potentiels. 1l existe dans notre étude un potentiel biais de
confusion dans le groupe Ml liés aux éventuels antécédents de traitement par radio-
chimiothérapie, avec certaines chimiothérapies connues comme cardiotoxiques, a I’instar des
anthracyclines (41). Méme s’il est possible de retrouver une augmentation de ’ECV dans le
cadre de cardiomyopathies sous anthracyclines (15), les MA ne sont pas une cardiotoxicité
typique de ces derniers (42) réduisant ainsi ce biais. La radiothérapie n’est pas un facteur de
risque reconnu de MA, mais plus a méme de développer des péricardites, des

cardiomyopathies, des valvulopathies et des coronaropathies, limitant Ia encore ce biais (43).

6. CONCLUSION

Notre étude suggere qu’il existe une différence significative en termes de distribution et de
topographie des RT avec une atteinte préférentielle sous-épicardique inférieure, latérale et
inféro-latérale dans le cadre de MV contre une atteinte a préedominance septale basale avec

distribution sous-épicardique ou intra-myocardique pour les MlI.
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ANNEXES

Table 1. Caractéristiques spécifiques au groupe myocardites immuno-induites.

Valeurs présentées sous la forme de moyenne + écart type ou effectif (pourcentage).
MIl= myocardite aiglie immuno-induite ; ICI= inhibiteurs des checkpoints immunitaires ; FEVG =
fraction d’éjection ventriculaire gauche ; VTD : volume télé-diastolique ; SGL= strain global

longitudinal ; PAP= pression artérielle pulmonaire

Caractéristiques MIlI
n=18
Caractéristiques de I'atteinte cancéreuse
Type
Mélanome 8 (44%)
Cancer pulmonaire 7 (39%)
Cancer ORL 2 (11%)
Cancer urothélial 1 (6%)
Stade métastatique 13 (72%)
Antécédent de radiothérapie 7 (39%)
Antécédent de chimiothérapie 10 (55%)
ICI
Délai entre introduction de I'lCI et la suspicion diagnostique (jours) 51 + 50
Délai entre la derniére cure et la suspicion diagnostique (jours) 23 + 37
Nombre total de cures 4+59
Intervalle QT avant introduction de I'ICI (ms) 428 + 32
Criteres ETT avant introduction de I'ICI
FEVG (%) 63+9.6
VTD (mL/m?) 66 £ 12
SGL VG (%) 188+ 4
Septum interventriculaire (mm) 98+1
PAP (mmHg) 26£7.7
Présence d'épanchement péricardique 0 (0%)
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Figure 1. Type d’immunothérapie dans le groupe myocardites immuno-induites
Anti-CTALA4: anti-cytotoxic T-lymphocyte-associated protein 4. Anti-LAG3: Anti-lymphocyte-
activation gene 3. Anti-PD1: anti-programmed cell death protein 1. Anti-PDL1: anti-programmed
death-ligand 1.
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Table 2. Caractéristiques clinico-biologiques et cardiologiques entre le groupe
myocardites immuno-induites et myocardites virales.

Valeurs presentées sous la forme de moyenne + écart type ou effectif (pourcentage).

MII= myocardite aiglie immuno-induite ; MV= myocardite aigue virale ; IMC= indice de masse
corporelle ; TAS= tension artérielle systolique ; TAD= tension artérielle diastolique ; ECG=
éléctrocardiogramme ; ETT= échocardiographie trans-thoracique ; ICl= inhibiteurs des checkpoints
immunitaires ; FEVG = fraction d éjection ventriculaire gauche ; VTD : volume télé-diastolique ;
SGL= strain global longitudinal ; PAP= pression artérielle pulmonaire

Caracteéristigsues MII MV P-value
n=18 n=28

CLINIQUE

Age (ans) 67 +11 35 +15 <0.0001
Sexe 1
Femme 4 (22%) 6 (21%) 1
Homme 14 (78%) 22 (79%) 1
IMC (kg/m?) 24 £ 4 25+4 0.77
TAS (mmHg) 139 + 26 124 + 24 0.07
TAD (mmHg) 78114 78+ 18 0.98
Nombre de facteurs de risque cardiovasculaires 1314 05+0.6 0.02
Dyslipidémie 3 (17%) 2 (7%) 0.36
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Tabagisme

Hypertension

Diabéte

Antécédent de coronaropathie

Symptdmes

Présence de symptomes
Douleur thoracique
Dyspnée

Asthénie

Palpitations

Syncope

Fiévre

Déces

BIOLOGIE

CRP (mg/L)
Troponine (ng/mL)
NT-proBNP (pg/mL)
TSH (mIU/mL)

T3 (ng/dL)

T4 (ng/dL)

CARACTERISTIQUES CARDIOLOGIQUES

ECG

Rythme sinusal

Fréquence cardiagque (battements/min)
Intervalle PR (ms)

Intervalle QRS (ms)

Intervalle QT (ms)

Modification de I'onde T

Modification du segment ST

Trouble de la conduction

Trouble du rythme

ETT

FEVG (%)

VTD (mL/m?)

SGL VG (%)

Septum interventriculaire (mm)

PAP (mmHg)

Présence d'épanchement péricardique

11 (61%)

11 (61%)
4 (22%)
0 (0%)

6 (33%)
2 (11%)
2 (11%)
0 (0%)
1 (5%)
1 (5%)
1 (5%)

5 (28%)

54 +80
130 + 242
1306 + 1747
1714
4.7+52
13+3.6

16 (89%)
83 £ 20
157 +35
83 £ 40
429 + 38
3 (17%)
5 (28%)
3 (17%)
7 (39%)

62 + 11
67 + 22
18+4
10+2
28 +6
2 (11%)

10 (36%)
2 (1%)
1 (3%)
1 (3%)

28 (100%)
24 (86%)
1 (3%)
3 (11%)
1 (3%)
0 (0%)
8 (28%)

0 (0%)

58 + 87
742 £ 927
626 + 1098

23+13

5+14
15.8+2.6

28 (100%)
78 +18
156 + 26
89 £ 5.6
380 + 30
3 (11%)
12 (43%)
0 (0%)

1 (3%)

61+9
61+ 14
18+ 3
9+1.1
21+3.7
2 (7%)

0.09
<0.0001
0.04

1

<0.0001
<0.0001
0.55
0.23

1

0.39

0.07

0.006

0.30
<0.0005
0.07
0.23
0.84
0.09

0.15
0.17
0.96
0.10
0.005
0.66
0.30
0.05
0.003

0.71
0.79
0.99
0.17
0.003
0.63
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Table 3. Caractéristiques IRM cardiaque entre le groupe myocardites immuno-induites
et myocardites virales.

Valeurs présentées sous la forme de moyenne + écart type, médiane (écart interquartile) ou
effectif (pourcentage).

MII= myocardite aigiie immuno-induite ; MV= myocardite aigie virale ; FEVG = fraction d éjection
ventriculaire gauche ; VTD : volume télé-diastolique ; VTS= volume télé-systolique ; RT=
rehaussement tardif ; ECV= fraction du volume extra-cellulaire

Caractéristiques IRM Ml MV P-value
n=18 n=28

Délai entre le diagnostic clinique et I'RM

(jours) 3 (1.25-7.5) 2 (1-3) 0.07
FEVG (%) 62+ 12 58+ 10 0.29
VTD (mL/m?) 77 £ 26 79+19 0.72
VTS (mL/m?) 31+20 33+12 0.13
Masse myocardique (g/m?) 53+ 17 47 £11 0.27
Présence d'épanchement péricardique 8 (44%) 16 (57%) 0.40
Hypokinésie 7 (39%) 16 (57%) 0.23

Rehaussement tardif

Presence de RT 17 (94%) 28 (100%) 0.82
Distribution du RT 0.0053
sous-épicardique 10 (55%) 27 (96%) 0.001
intra-myocardique 7 (39%) 1 (3%) 0.003
sous-endocardique 0 (0%) 0 (0%) 1
transmural 0 (0%) 0 (0%) 1
Type du RT 0.06
en plage 14 (78%) 22 (79%) 1
linéaire 3 (17%) 1 (3%) 0.28
nodulaire 0 (0%) 5 (18%) 0.14

Native T1 mapping (ms)

Global T1 (ms) 1072 + 55 1064 + 72 0.70
Maximum T1 (ms) 1197 + 161 1182 + 112 0.68
Elévation maximale T1 (ms) 125+ 128 117 £ 68 0.58
T2 mapping (ms)

Global T2 (ms) 535 51+5 0.15
Maximum T2 (ms) 606 61+8 0.79
Elévation maximale T2 (ms) 73 105 0.06

n=11 n=11

T1 post-contraste mapping (ms)
Global T1 post (ms) 452 £ 71 456 £ 75 0.89
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ECV (%)

Global ECV (%) 17+4 20+3 0.10
Maximum ECV (%) 237 28+ 7 0.19
Elévation maximale ECV (%) 64 9+6 0.29

Figure 2. Présence de rehaussement tardif selon 17 segments (représentation bull-eye).
A : effectifs (pourcentage) ; en violet : groupe myocardites immuno-induites, en gris : groupe

myocardites virales
B : p-values avec seuil de significativité a 0.05; en rouge : résultats non significatifs, en vert :

résultats significatifs

Figure 3. T1 mapping avant et apres injection et volume extra-cellulaire (ECV)
correspondant, selon les 17 segments (représentation bull-eye).

En violet : groupe myocardites immuno-induites, en gris : groupe myocardites virales ; en
rouge : résultats non significatifs, en vert : résultats significatifs

: T1 natif : valeurs moyennes en ms * écart type

: T1 natif : p-value avec seuil de significativité a 0.05

: T1 post gadolinium : valeurs moyennes en ms + écart type

: T1 post gadolinium : p-value avec seuil de significativité a 0.05

: ECV : valeurs moyennes en % = écart type

: ECV : p-value avec seuil de significativité a 0.05

TmMmOoO O W >

25



T1 pré-gadolinium T1 post-gadolinium Volume extra-cellulaire

Figure 4. T2 mapping en ms selon les 17 segments (représentation bull-eye)

A : valeurs moyennes en ms  écart type; en violet : groupe myocardites immuno-induites, en
gris : groupe myocardites virales

B : p-value avec seuil de significativité a 0.05; en rouge : résultats non significatifs, en vert :
résultats significatifs

G )
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Figure 5. Aspect IRM d’une myocardite aigiie immune-induite avec atteinte intra-
myocardique septale médio-ventriculaire (fleches)

A : Cartographie T1 mapping natif petit axe : élévation des valeurs en zones pathologiques a
1090ms, contre un T1 global de 1063ms.

B : Cartographie T1 mapping apreés injection petit axe : diminution des valeurs en zones
pathologiques a 436ms, contre un T1 global de 462m:s.

C : Cartographie ECV petit axe (calculée a partir de A et B) : élévation des valeurs en zones
pathologiques a 28%, contre un ECV global de 22%.

D : Cartographie T2 mapping petit axe : élévation des valeurs en zones pathologiques a 58ms,
contre un T2 global de 50ms.

E : Rehaussement tardif FLASH petit axe : prise de contraste tardive linéaire intra-
myocardique septale

F : Rehaussement tardif PSIR petit axe : prise de contraste tardive linéaire intra-myocardique
septale

G : Rehaussement tardif PSIR 4 cavités : prise de contraste tardive linéaire intra-myocardique
septale

H : Cartographie T2 mapping 4 cavités : élévation des valeurs en zones pathologiques a 58ms,
contre un T2 global de 50ms.
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Figure 6. Aspect IRM d’une myocardite aigiie virale avec atteinte sous-épicardique
inféro-latérale médio-ventriculaire (fleches)

A : Cartographie T1 mapping natif petit axe : élévation des valeurs en zones pathologiques a
1335ms, contre un T1 global de 1100ms.

B : Cartographie T1 mapping apreés injection petit axe : diminution des valeurs en zones
pathologiques a 384ms, contre un T1 global de 450ms.

C : Cartographie ECV petit axe (calculée a partir de A et B) : élévation des valeurs en zones
pathologiques a 38%, contre un ECV global de 24%.

D : Cartographie T2 mapping petit axe : élévation des valeurs en zones pathologiques & 69ms,
contre un T2 global de 50ms.

E : Rehaussement tardif PSIR petit axe : prise de contraste tardive en plage sous-épicardique
inféro-latérale

F : Rehaussement tardif FLASH petit axe : prise de contraste tardive en plage sous-
épicardique inféro-latérale
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Figure 7. Présence d’hypokinésie selon 17 segments (représentation bull-eye).
A : effectifs (pourcentage) ; en violet : groupe myocardites immuno-induites, en gris : groupe

myocardites virales
B : p-values avec seuil de significativité & 0.05; en rouge : résultats non significatifs, en vert :

résultats significatifs

Figure 8. Analyse mutivariée en composantes principales, concernant les variables IRM
distinctives du groupe myocardites immuno-induites et myocardites virales.
RTintra= rehaussement tardif intra-myocardique, RTssepi=rehaussement tardif sous-

épicardique, T1Global= T1 mapping natif global

T1_GLOBAL
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RESUME

Introduction :

Les myocardites aiglies immuno-induites (MII) sont des complications rares mais fatales des
inhibiteurs des checkpoints immunitaires (ICI), devant faire considérer ’arrét de I’immunothérapie si
confirmée. Les myocardites aigiies virales (MV), bien plus fréquentes, n’ont pas cet impact
oncologique. L’examen diagnostique non invasif de référence des myocardites aigiies (MA) est
I’imagerie par résonance magnétique cardiaque (IRMc). Le but de cette étude était de comparer les
caractéristiques IRM des M1 et des MV.

Matériel et méthodes :

46 MA confirmées selon les criteres IRM de Lake-Louise 2018 ont été incluses de mai 2017 a mai
2020 dans cette étude monocentrique rétrospective. Le groupe MII comprenait les MA confirmées
survenant chez des patients sous ICI et comptait 18 patients (14 hommes ; &ge moyen 67 + 11 ans). Le
groupe MV comprenait toutes les autres MA (22 hommes ; 4ge moyen 35 + 15 ans). Ces deux groupes
ont été analysés sur les parametres IRMc comprenant notamment les caractéristiques de rehaussement
tardif (RT), le T1 mapping natif et apres injection ainsi que la fraction de volume extra-cellulaire, le
T2 mapping mais également sur les paramétres clinico-biologiques.

Résultats :

Parmi les 46 patients évalués, la distribution du RT était significativement différent entre les deux
groupes avec plus d’atteinte sous-épicardique dans le groupe MV retrouvée chez 27 patients (96%)
contre 10 patients (55%) du groupe Mll, p=0.001 ; et plus d’atteinte intra-myocardique dans le groupe
MII retrouvée chez sept patients (39%) contre un patient (3%) du groupe MV, p=0.003. En étude
segmentaire, les MV présentaient significativement plus de RT en inféro-latéral (p=0.0001-0.01) alors
que les MII atteignaient préférentiellement le septum (p=0.001-0.04). Il n’existait pas de différence
significative sur les valeurs de T1 et T2 globales ou sur ’ECV.

Conclusion :

Les MII et les MV se distinguent en terme de distribution et de RT, avec une atteinte
préférentiellement inférieure et latérale pour les MV contre septale pour les MII. Les MII présentent

plus de RT intra-myocardique que les MV qui ont plus d’atteinte sous-épicardique.

Mots-clés : myocardite aigte virale, myocardite aiglie immuno-induite, IRM cardiaque,

rehaussement tardif, cartographie mapping.
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