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1 Introduction

1.1 Endocardite infectieuse

L'endocardite infectieuse (EI) correspond a linfection de valve
cardiaque, de prothése valvulaire ou autre dispositif cardiaque
implantable. C’est une pathologie grave présentant une mortalité de 30%
a 1 an(1). Si elle reste rare, son incidence de 3 a 10 pour 100 000
personnes est en augmentation ces dernieres années (2,3). Son profil
épidémiologique s’est modifié : Staphylococcus aureus est devenu la
premiere bactérie responsable en France (25-30%) devant Iles
streptocoques oraux (12-18%)(3,4); l'age des patients est en
augmentation(5). Le diagnostic des EI causées par Staphylococcus aureus
est un enjeu critique car Staphylococcus aureus est un facteur de risque
indépendant de mortalité et d’embole a distance(6,7).

Les facteurs de risques d’EI sont : cardiopathie congénitale, valve
prothétique ou valvuloplastie, stimulateurs et autres dispositifs
intracardiaque, valvulopathie congénitale (bicuspidie aortique) ou acquise,
antécédent d’endocardite infectieuse, usage de drogue intraveineuse,
diabéete, dialyse, antécédent de cancer et cathéter vasculaire longue
durée(8,9). Les valvulopathies rhumatismales sont devenues tres rares en
France mais demeurent le principal facteur de risque dans les pays en
développement (10).

L’endocardite infectieuse reste un challenge diagnostique. L’évolution

peut étre aigle, subaiglie ou chronique avec des signes peu spécifiques.
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Les tableaux cliniques peuvent étre extrémement variés et impliquer tous
les organes. La fievre est le symptome le plus fréquent (78%), suivie par
I'insuffisance cardiaque (27%). A [Il'admission, les complications
emboliques symptomatiques sont présentes chez un quart des patients
(4).

Les criteres de Duke décrits en 1994(11), modifiés en 2000 (10)puis
2015 (annexe I) restent la pierre angulaire du diagnostic d’EI. Les criteres
majeurs associent des données microbiologiques spécifiques a des signes
échocardiographiques d’atteinte de I'endocarde. Les criteres mineurs sont
principalement cliniques et immunologiques. L’ensemble classe les
patients en endocardite « certaine », « possible » ou « rejetée ».

L'échographie transthoracique (ETT) est I'examen de premiéere
intention. Elle doit étre réalisée devant toute suspicion d’endocardite.
L'échographie transoesophagienne (ETO) est recommandée en cas
d'échographie transthoracique non contributive ou négative avec forte
suspicion d’EI. Si I'ETT est positive, I'ETO est réalisée a la recherche de
complication locale. L'ETO est également recommandée chez les patients
porteurs de valve prothétique. Les lésions évocatrices d’EI sont les
végétations, les abces, pseudo-anévrismes et les nouvelles déhiscences de
valve prothétique (8).

La prise en charge thérapeutique de l’endocardite repose sur une
antibiothérapie intraveineuse pendant 2 a 6 semaines, voire plus pour les

valves prothétiques(8). La chirurgie est réalisée dans 40-50% des cas d’El
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(12). Le diagnostic précoce est crucial car le pronostic dépend de la
rapidité d’initiation du traitement antibiotique ou chirurgical (13,14).

Le caractere protéiforme de I'EI et la complexité de son diagnostic et
de sa prise en charge nécessitent une approche multidisciplinaire
regroupant de nombreux spécialistes. Ainsi la Société Européenne de
Cardiologie (ESC) recommande depuis 2015 la formation d’une “équipe
endocardite”. Le recours a cette équipe permet de diminuer
significativement la mortalité en permettant I'initiation plus précoce d’une
antibiothérapie appropriée et de traitement chirurgical(15,16). Au CHU de
Clermont-Ferrand, la réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP)
Endocardite infectieuse et infection de dispositif cardiaque implantable se
réunit chague semaine. Son roéle est d’indiquer d’éventuels examens
complémentaires, de préconiser un traitement anti-infectieux adéquat, de
sélectionner les indications chirurgicales et d’organiser le suivi (17).
L'équipe est composée de cardiologues, infectiologues, chirurgiens
cardiaques, microbiologistes, radiologues et réanimateurs. Depuis 2018,

un médecin nucléaire compléete cette équipe.

1.2 Tomographie par émission de positons

En 2015, les recommandations de I'ESC ont introduit dans l'arsenal
diagnostique de I'EI la tomographie par émission de positons au 18F-
fluorodésoxyglucose (TEP-TDM au !8FDG) et la scintigraphie aux

leucocytes marqués. La TEP-TDM au !8FDG présente une meilleure
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sensibilité alors que la scintigraphie aux leucocytes marqués offre une
meilleure spécificité(18).Toutes deux permettent, en plus de I|'atteinte
cardiaque, la recherche de lésions emboliques a distance, avec un fort
impact sur la prise en charge thérapeutique (19). La TEP-TDM a
I'avantage de présenter de meilleures disponibilité, résolution spatiale,
facilité et durée de réalisation.

La présence de valve prothétique perturbe I'analyse par
échocardiographie et par conséquent diminuent les performances
diagnostiques des criteres de Duke modifiés. La TEP-TDM au '8FDG
présente une bonne spécificité quelque soit le type d’El, sa sensibilité est
bonne pour les EI sur valve prothétique (86%) et dispositif cardiaque
(72%) mais mauvaise sur les valves natives (31%)(20). La TEP-TDM au
18FDG est recommandée depuis 2015 par I'ESC en cas de valve
prothétique pour les « endocardites possibles» ou <« endocardites
rejetées » avec persistance d’une forte suspicion clinique. Elle peut
également étre proposée dans tous les cas pour la recherche d’embole
septique. L'ESC 2015 ajoute aux criteres de Duke modifié I'hyperfixation
autour de la prothése valvulaire comme critére majeur et la présence d’'un
embole septique comme critéere mineur. L'ajout de la TEP-TDM augmente
considérablement la sensibilité de ces criteres (21).

Une des limites de la TEP-TDM au 8FDG pour le diagnostic d’EI est la
fixation physiologique intense du myocarde qui géne l'analyse cardiaque.

Un régime alimentaire riche en lipides mais pauvre en glucides pendant
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au moins 24h suivi d’un jeline de 4 a 12h permet de supprimer la fixation
myocardique physiologique dans 69 a 95% des cas (22-24). La
composition et la durée exacte de ce régime ne sont pas consensuelles et
varient selon les centres. Il est donc nécessaire d’évaluer le protocole
utilisé dans notre structure.

Certaines études ont évalué les performances diagnostiques de
I'analyse quantitative en TEP-TDM en mesurant la valeur de fixation
normalisée maximale (SUVmax) de la valve ou encore des rapports de
SUVmax de la valve divisée par le bruit de fond vasculaire estimé par la
SUVmax ou la valeur de fixation normalisée moyenne (SUVmean) dans
l'aorte descendante ou [|'oreillette droite(25). Le manque de
standardisation entre les centres, de la préparation du patient a I’'analyse
des images en passant par l'‘acquisition et la reconstruction, rendent
difficile l'adoption d’un seuil universel au-dessus duquel la fixation

valvulaire serait en faveur d'une EI.

1.3 Obijectifs de I'étude :

L'objectif principal de I|'étude était de mesurer les performances
diagnostiques de l'interprétation visuelle de la TEP-TDM au '8FDG pour le
diagnostic d’EI et d’infection de dispositif cardiague implantable chez les
patients adressés pour une TEP-TDM a visée infectiologique. Les objectifs
secondaires étaient d’une part d’évaluer les performances diagnostiques

de I'analyse quantitative de la TEP-TDM et I'efficacité du régime pauvre en

16



glucides et d’'autre part de comparer quantitativement la fixation des
endocardites et infections de dispositif cardiaque implantable liées a

Staphylococcus aureus a celle des autres micro-organismes responsables.

2 Matériel et méthode

2.1 Population

Cette étude rétrospective rassemblait les patients présentés en RCP
Endocardite au CHU de Clermont-Ferrand du 1¢janvier 2017 au 31
décembre 2018et ayant bénéficié d'une TEP-TDM au 8FDG pour indication
infectiologique au cours de [I'épisode. L’indication infectiologique
regroupait : bilan d’endocardite, bilan de bactériémie, recherche de foyer
infectieux profond, contexte de fievre, recherche d’infection vasculaire,
suspicion d’infection de dispositif cardiaque implantable. Les patients
ayant présenté deux épisodes d’El distincts ont été analysés comme deux
patients. Pour les patients ayant bénéficié de plusieurs TEP-TDM lors d’un
méme épisode, l'examen choisi était le plus ancien comportant une
demande de régime pauvre en glucides. Les données cliniques,
biologiques et radiologiques étaient collectées au CHU de Clermont-
Ferrand via le logiciel DxCare, a partir des comptes rendus de RCP ou
autres documents d’hospitalisation et consultation.

Les criteres d’exclusion étaient : prise en charge uniquement en

hopital périphérique, patient mineur, données incomplétes, absence de
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demande ou non-respect avéré du régime pauvre en glucides. En cas
d’échec du régime avec mauvaise suppression myocardique rendant
impossible I'analyse de la ou des valves suspectes, les patients étaient
exclus de toutes les analyses, exceptée celle du critere secondaire

d’efficacité du régime.

2.2 Diagnostic d’endocardite infectieuse ou d’infection de dispositif
cardiaque implantable :

Le diagnostic final était défini par la décision de la RCP Endocardite au
cours de I’'épisode ou apres le suivi. La RCP Endocardite s’appuyait sur les
données cliniques, biologiques, échocardiographiques, opératoires et sur
les explorations radiologiques ou isotopiques. Les différentes décisions de
la RCP étaient : endocardite certaine, endocardite trés probable,
endocardite probable, possible ou négative (rejetée). Les patients jugés
« Endocardite probable » ou « Endocardite trés probable » étaient
regroupés comme endocardite certaine dans le cadre de cette étude. Pour
I'ensemble des analyses de cette étude, nous avons considéré comme
diagnostic final « EI positive » les patients des groupes EI certaine et EI
possible selon la RCP ; les patients classés EI négative par la RCP étaient
considérés comme diagnostic final « EI négative ». Nous avons considéré
les EI possibles selon la RCP comme diagnostic final positif car leur prise
en charge thérapeutique était la méme que celle des EI certaines,

notamment I’'antibiothérapie prolongée.
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2.3 Imagerie TEP-TDM au ®FDG

Pour supprimer la fixation physiologique du myocarde et permettre
I'analyse cardiaque, les patients ont suivi un régime pauvre en glucides
pendant 24 heures suivi de 6 heures de jeGne. Des adaptations étaient
effectuées pour les patients diabétiques. Les services d’hospitalisations
disposaient d’une carte indiquant les aliments autorisés, les aliments
interdits et des idées de menus types (annexe II).Une acquisition corps
entier était réalisée 60 minutes aprés injection intraveineuse de 2.5 a 5
MBqg/kg de 8FDG.

Les analyses étaient réalisées en connaissance des données cliniques,
biologiques et échocardiographiques mais en aveugle de la décision de la
RCP, en utilisant Avantage Windows Server (General Electric Healthcare
systems).

Pour l'analyse visuelle du critére principal les examens étaient classés
en positif ou négatif. L'examen était considéré positif en cas de fixation
anormale de la valve, de la région péri-valvulaire ou du dispositif
cardiaque implantable. La fixation anormale devait étre confirmée sur les
images corrigées de I'atténuation et non corrigées.

Pour l'analyse quantitative du diagnostic d’EI, la SUVmax était
mesurée par un volume d’intérét (VOI) sphérique de 1 a 3 cm3adapté a la
morphologie de chaque patient, tracé manuellement sur la fixation
suspecte. Le VOI était placé en évitant d’éventuelles fixations

physiologiques. En I'absence de fixation suspecte, le VOI était placé sur la
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valve ou la portion du matériel cardiaque implantable suspecte d’infection
sur les données cliniques, biologiques et échocardiographiques. Le bruit de
fond vasculaire était mesuré par la SUVmax dans un VOI sphérique de 1 a
2 cm3tracé manuellement dans l'aorte descendante a hauteur de Ia
bifurcation du tronc pulmonaire. Le VOI occupait le diaméetre maximum de
la lumiére aortique en excluant les parois. Le bruit de fond hépatique était
mesuré par la SUVmax dans un VOI sphérique de 3 cm?3tracé
manuellement dans le foie.

Pour l'efficacité du régime de suppression myocardique, une
évaluation qualitative visuelle et une évaluation quantitative ont été
réalisées. Visuellement, les examens étaient classés en 3 catégories :
bonne suppression, suppression partielle ou mauvaise suppression. La
suppression myocardique était jugée bonne si fixation physiologique nulle
ou négligeable, partielle si fixation modérée, mauvaise si fixation intense
nuisant a I'analyse cardiaque. Pour lI'analyse quantitative, la SUVmax de la
fixation myocardique physiologique était mesurée par deux VOI
sphériques de 0.7 a 1 cm?3 selon les patients : un VOI sur la paroi latéro-
médiane du ventricule gauche et un VOI sur la paroi septo-médiane.

Les différents VOI précédemment décrits sont illustrés en figure 1.
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Figure 1 :Coupes axiales fusionnées de TEP-TDM au 8FDG. Les cercles
représentent les VVOI pour la mesure du SUVmax du foyer suspect d'infection(A)
(ici foyer de fixation de la valve aortique prothétique),du bruit de fond

aortique(B), de la suppression de la fixation myocardique physiologique (C)sur
la paroi septale (fleche jaune) et latérale (fleche rouge) du ventricule gauche.

21



2.4 Analyse statistique

Pour le critere de jugement principal, un vrai positif (VP) est défini par
un patient dont I'analyse visuelle de la TEP-TDM est positive, avec une EI
classée positive selon la RCP. Un faux positif (FP) est défini par une
analyse visuelle positive avec une EI classée négative selon la RCP. Un
vrai négatif (VN) est défini par une analyse visuelle négative avec une EI
classée négative selon la RCP. Un faux négatif (FN) est défini par une
analyse visuelle négative avec une EI classée positive selon la RCP.

Les analyses statistiques ont été réalisées avec le logiciel R, version
4.1.0 (R-Project, GNU GPL, http:// cran.r -project.org/ ). Chaque variable
d'intérét est exprimée par des résumés statistiques classiques. Les
variables catégorielles sont présentées par les fréquences absolues et
relatives. Les variables continues sont synthétisées par : nombre des
valeurs disponibles pour chaque variable, mesure de tendance centrale
(moyenne et médiane), mesure de dispersion (écart-type et intervalle
interquartile), valeurs extrémes. Une description en sous-groupes a été
aussi réalisée : patients porteurs de valve native, patients porteurs de
valve prothétique, patients porteurs de dispositif cardiaque implantable,
délai de pose de valve prothétique supérieur a 12 mois, délai de pose de
valve prothétique inférieur a 12 mois, délai entre I'antibiothérapie et la
TEP-TDM supérieure a 15 jours, délai entre I'antibiothérapie et la TEP-TDM
inférieur a 15 jours. Pour l'analyse quantitative, nous avons a utilisé la

courbe ROC et deux méthodes de détermination de seuils optimaux
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(méthode du meilleur compromis entre sensibilité et spécificité et
méthode de Youden) sur le SUVmax de la valve et le ratio SUVmax de la
valve divisée par la SUVmax du bruit de fond aortique (SUVmax ratio).
Une analyse de performances pour les mémes sous-groupes que pour
I'analyse visuelle a été réalisée, si I'effectif était suffisant, sans correction

pour tests multiples.

3 Résultats

3.1 Population

Entre le 1¢ janvier 2017 et le 31 décembre 2018, 474 patients ont été
présentés a la RCP Endocardite. 42 patients n‘ont été inclus en raison
d’'une prise en charge uniquement en hopital périphérique, de données
manquantes ou de I’'age mineur. Parmi les 432 patients restants, 108 ont
bénéficié d'un TEP-TDM au '8FDG toutes indications confondues. Trente
patients ont été exclus car la TEP-TDM était réalisée pour une indication
non infectiologique. Cing patients ont été exclus car les examens TEP-TDM
n’‘étaient pas disponibles sur notre base de données, faute de transfert
apres leur acquisition dans un autre centre que le Centre Jean Perrin. Un
patient a été exclu car son examen était incomplet et n’explorait pas
I'ensemble du coeur. Le régime pauvre en glucides n‘a pas été demandé
pour 2 examens qui ont donc été exclus. Malgré la demande, le non-
respect du régime a été avéré pour un patient qui a lui aussi été exclu. 68

patients ont finalement été inclus pour I'analyse de I’étude. L'un d’entre
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eux a présenté deux épisodes distincts d’EI, qui ont donc été analysés
comme deux patients pour un total de 69 épisodes. Le diagramme de flux
des patients de la population étudiée est visible en figure 2.

Aprés décision de la RCP, 39 patients étaient classés endocardite certaine,
2 patients endocardite possible et 29 patients endocardite négative. Ainsi,
41 patients étaient considérés diagnostic final « EI positive » selon la RCP
et 29 patients étaient considérés diagnostic final « EI négative » selon la

RCP.

‘ 472 patients présentés en RCP ’

‘ 432 patients ’ 40 patients non inclus

périphérique

24 Prise en charge hépital
l 10 Données manguantes

108 patients avec TEP-TDM ’ 6 Age mineur

68 patients (40 patients exclus N

69 épisodes 31 TEP pour indications non
infectiologiques

5 TEP-TDM non disponibles
1 TEP-TDM incomplet
2 régimes non demandés

(2 épisodes distincts chez un patient)

\_1 régime non respecté Y.

Figure 2 : Flowchart de la population étudiée

L'’age médian des 69 patients était de 70 ans, 55 (80%) étaient des

hommes. 18 patients (27%) étaient diabétiques. Une valve prothétique ou
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valvuloplastie étaient présentes chez 36 patients (52%), un dispositif
cardiaque implantable chez 24 (35%). Parmi les porteurs de valve
prothétique ou valvuloplastie, le délai de pose était supérieur a 1 an pour
24 patients (73%). Un patient était porteur de dispositif d’assistance
circulatoire mécanique. Un patient atteint d'EI a bénéficié de
remplacement de la valve aortique et mitrale les jours précédant la
réalisation de la TEP-TDM et n'a donc pas été inclus dans les analyses
lites au diagnostic d’EI. Les caractéristiques de la population sont
détaillées dans le tableau 1. Les caractéristiques des patients selon le
diagnostic final sont détaillées dans I'annexe III.

Concernant I'épisode étudié, la fievre a été mise en évidence chez 48
patients (70%) et des végétations en échographie chez 24 patients
(35%). Le délai médian entre le début de I'antibiothérapie et la réalisation
de la TEP-TDM était de 93 jours ; il était supérieur a 15 jours chez 52
patients (75%) ; 9 n’ont pas recu d’antibiothérapie avant la TEP-TDM. Un
microorganisme responsable a été identifié chez 57 patients (83%), dont
35% de Staphylococcus aureus(20 patients).

Pour 23 (33%) patients, la TEP-TDM a retrouvé une ou plusieurs
localisations secondaires : une localisation unique pour 16 patients (24%),
deux localisations pour 6 patients (9%) et trois localisations pour 1

patients.

25



Tableau I : Caractéristiques des patients

Caractéristiques des patients n (%)
Sexe masculin 55 (80)
Antécédent d'El 5(7)
Diabete 18 (26)
Fievre 48 (70)
Valve

native 36 (52)

prothétique 33 (48)
Valve prothétique 33 (48)

aortique biologique / TAVI 17 (52)

aortique mécanique 10 (33)

mitrale biologique 4(12)

mitrale mécanique 2 (6)

valvuloplastie mitrale 2 (6)

valvuloplastie tricuspide 4(12)
Dispositif cardiaque 24 (35)
Délai de pose valve (mois)

<3 1(3)

3-12 8 (24)

>12 24 (73)
Végétations 24 (35)

aortique 15 (63)

mitrale 7 (29)

tricuspide 1(4)

sondes PM / DAI 3(13)
Micro-organisme identifié 57 (83)

Staphylococcus aureus 20 (35)

Streptocoques 16 (28)

Entérocoques 11 (19)

Autres 12 (21)
Délai antibiothérapie-TEP

aucune antibiothérapie 9(13)

<15 jours 8(12)

> 15 jours 75
Localisations secondaires en TEP

0 46 (67)

1 16 (24)

2 6 (9)

3 1(1)

Médiane (écart-type)
Age en année 70 (14)
Taille plus grande végétations en mm 7(4,2)
CRP lors de la TEP en mg/L 26 (46)



3.2 Performances diagnostiques de I'analyse visuelle en TEP-TDM

En raison d'une mauvaise efficacité du régime de suppression
myocardique rendant impossible l'interprétation cardiaque, 10 patients ont
été exclus des analyses portant sur le diagnostic d’EI. Un patient a été
exclus de ces analyse car la valve aortique et la valve mitrale ont été
remplacées chirurgicalement entre le début de I'épisode et la réalisation
de la TEP-TDM. La décision positive de la RCP portait sur ces deux valves
natives infectées alors que la TEP-TDM réalisée aprés la chirurgie a
exploré les valves prothétiques, présentant une fixation inflammatoire du
fait de leur remplacement récent.

Parmi les 58 patients restants,19 (33%)ont été classés visuellement
positifs, en raison d‘une fixation suspecte d’infection valvulaire, péri-
valvulaire ou en regard du dispositif cardiaque. Parmi eux, 18 (95%)
étaient des VP et 1 était FP (5%). Trente-neuf patients (67%) ont été
classés visuellement négatifs. Parmi eux, 22 (56%) étaient des VN et 17
(44%) étaient des FN. A noter, les 2 patients classés endocardite possible
par la RCP étaient négatifs visuellement en TEP-TDM. La sensibilité et la
spécificité de la TEP-TDM au '8FDG étaient respectivement de 51% et

96%. La figure 3 montre un exemple de VP et de VN de lI'analyse visuelle.
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Figure 3 : Exemples d’analyse visuelle de la TEP-TDM pour le diagnostic d’EI
avec MIP, coupes axiales TEP et TDM fusionnées, coupes axiales TEP et coupes
axiales TDM. A. Analyse visuelle négative en |'absence de fixation suspecte
d’infection chez un patient porteur d’'un TAVI avec un diagnostic final d’EI négatif
selon la RCP. B. Analyse visuelle positive en raison de deux fixations valvulaires
focalisées chez un patient porteur de valve aortique biologique avec un
diagnostic final d’EI positif selon la RCP.
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Tableau II Analyse visuelle de la TEP-TDM selon la décision de la RCP

. Décision RCP Décision RCP s oo PP
Analyse visuelle positive négative Sensibilité (%) Spécificité (%)
Population totale
Positive 18 1 51 96
Négative 17 22
\Valve native
Positive 3 0 23 100
Négative 10 16
\Valve prothétique
Positive 15 1
68 86
Négative 7
\Valve prothétique pose > 12 mois
Positive 13 1
76 80
Négative 4
Dispositif cardiaque implantable
Positive 7 1
64 89
Négative 4
Délai antibio-TEP > 15 jours
Positive 15 1 50 93
Négative 15 13
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La sensibilité et la spécificité de I'analyse visuelle étaient
respectivement de 23% et 100% dans le sous-groupe des patients
porteurs de valve native, de 68% et 86% chez les porteurs de valve
prothétique, 64% et 89% chez les porteurs de dispositif cardiaque
implantable. Chez les porteurs de valve prothétique posée depuis plus de
12 mois, la sensibilité était de 76% et la spécificité de 80%. Chez les
patients dont le délai entre le début de I'antibiothérapie efficace et la
réalisation de la TEP-TDM était supérieur a 15jours la sensibilité était de
50% et la spécificité de 93%. Les effectifs du tableau de contingence sont
détaillés dans le tableau II.

Les effectifs étaient insuffisants pour permettre I'analyse dans le sous-
groupe des patients porteurs de valve prothétique posée depuis moins de
12 mois et dans le sous-groupe des patients dont le délai entre

I'antibiothérapie et la TEP-TDM était inférieur a 15 jours.

3.3 Performances de lI'analyse quantitative de la TEP-TDM

Sur l'ensemble de la population, la SUVmax du foyer suspect
d’infection était significativement plus élevée pour les EI positives selon la
RCP que pour les EI négatives : en moyenne 5.70 vs 3.18 (p=0.003).
L'aire sous la courbe ROC (AUC)était de 0.73. L'index de Youden identifiait
un seuil de SUVmax a 4.17 avec une sensibilité de 51% et une spécificité
de 91%. Le meilleur compromis entre sensibilité et spécificité identifiait le

seuil de SUVmax de 3.25 avec une sensibilité de 74% et une spécificité de
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61%.Le SUVmax ratio était significativement plus élevé chez les EI
positives selon la RCP que pour les EI négatives : en moyenne 2.20 contre
1.35, p=0.002. L'AUC était de 0.73. L'index de Youden identifiait un seuil
a 1.59 avec une sensibilité de 63% et une spécificité de 78%.Les données

complémentaires de cette analyse sont disponibles en annexe IV.
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Figure 4 : Courbe ROC de la SUVmax (a gauche) et du SUVmax ratio (a droite)
sur l'ensemble de la population(A),les patients porteurs de valve prothétique
(B)etles patients porteurs de dispositif cardiaque implantable(C).
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Chez les patients porteurs de valve native, la SUVmax du foyer
suspect d’infection et le SUVmax ratio n’étaient pas significativement
différents entre les patients classés selon la RCP EI positive et ceux
classés EI négative : 2.75 contre 4.75 (p=0.17) et 1.81 contre 1.27
(p=0.5)respectivement.

Chez les patients porteurs de valve prothétique, la SUVmax du foyer
suspect d’infection n’était pas significativement différente entre les EI
positive selon la RCP et les EI négatives : en moyenne 6.25 contre 4.16,
p=0.15. En revanche le SUVmax ratio était significativement plus élevé
pour les EI positives selon la RCP par rapport aux EI négatives : 2.43
contre 1.52, p=0.032.L'AUC était de 0.77. Le seuil optimal de 1.56
entrainait une sensibilité de 77% et une spécificité de 71%.

Chez les patients porteurs de dispositifs cardiaque implantable, la
SUVmax était significativement plus élevée chez les patients classés EI
positive selon la RCP par rapport aux patients classés EI négative : 6.76
contre 3.57, p=0.01. L’AUC était de 0.85. Le seuil optimal de SUVmax de
4.20 entrainait une sensibilité de 82% et une spécificité de 78%. Le
SUVmax ratio était significativement plus élevé pour les EI positives par
rapport aux EI négatives : 2.72 contre 1.33, p=0.001. L'AUC était de
0.93. Le seuil optimal de SUVmax ratio de 1.59 entrainait une sensibilité

de 100% et une spécificité de 89%.
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3.4 Efficacité du régime de suppression myocardique

Parmi les 69 patients, la suppression myocardique via le régime
pauvre en glucide était bonne pour 46 patients (67%), partielle pour 6
(9%) et mauvaise pour 17 (25%). Un exemple pour chacun de ces trois
groupes de qualité de suppression est donné en figure 5.

La moyenne des SUVmax mesurées dans le VOI de la paroi latérale et
le VOI de la paroi septale du ventricule gauche était de 1.98 pour les
patients présentant visuellement une bonne suppression, 3.18 pour les
suppressions partielles et 5.69 pour les mauvaises suppressions. La
SUVmax était significativement différente entre les trois groupes de

qualité de suppression, comparés deux a deux (p<0.01).
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Figure 5: Exemples de suppression de la fixation myocardique physiologique
évaluée visuellement avec MIP (a gauche) et coupes axiales fusionnés TEP-TDM
(a droite). A. Bonne suppression myocardique. B. Suppression myocardique
partielle. C. Mauvaise suppression myocardique rendant linterprétation
impossible, ce patient a été exclu des analyses selon le diagnostic d’EI.
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3.5 Analyse quantitative selon le micro-organisme responsable

La SUVmax et le SUVmax ratio du foyer suspect d’infection étaient en
moyenne de5.88 et 2.06 lorsque Staphylococcus aureus était responsable,
contre 4.45 et 1.84 pour les autres micro-organismes. La différence n’était

pas significative (p=0.36 et p=0.55 ; annexe V).

4 Discussion :

L'analyse visuelle de la TEP-TDM au 8FDG pour le diagnostic d’EI chez
I'ensemble des 58 patients a montré une sensibilit¢ de 51% et une
excellente spécificité, de 96%. Quantitativement, la SUVmax du foyer
suspect d’infection et le SUVmax ratio étaient significativement plus
élevés pour les patients classés EI positive selon la RCP que pour les
patients classés EI négative. Le régime pauvre en glucide a permis une
bonne suppression myocardique chez la majorité des patients, en
évaluation qualitative visuelle et quantitative. La SUVmax du foyer
suspect d’infection et le SUVmax ratio n’était pas significativement
différents entre les EI liées a Staphylococcus aureus et les EI liées aux
autres micro-organismes.

Dans cette étude I'analyse visuelle de la TEP-TDM au 8FDG a montré
une excellente spécificité pour chacun des trois groupes valvulaires :
100% pour les porteurs de valve native, 86% pour les porteurs de valve

prothétique et 89% pour les porteurs de dispositif cardiaque implantable.
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La méta-analyse de Wang (20) retrouvait des valeurs similaires avec 88%
toutes endocardites confondues et respectivement 98%, 84% et 83%
pour les trois groupes valvulaires précités. La sensibilité insuffisante I'était
notamment chez les patients porteurs de valve native (23%). La
sensibilité était plus élevée chez les patients porteurs de valve prothétique
et de dispositif cardiague implantable mais restait de valeur modeste
(respectivement 68% et 64%). Ces résultats sont également cohérents
avec la méta-analyse de Wang (20) qui retrouvait une sensibilité de 74%
tous types d’endocardite confondues, 31% pour les valves natives, 86%
pour les valves prothétiques et 72% pour les dispositifs cardiaques
implantables. La plus grande proportion de valve native (52%) dans notre
population explique en partie la plus faible sensibilité sur I'ensemble de la
population.

Parmi les patients porteurs de valve prothétiques, les performances
diagnostiques étaient similaires lorsque le délai de pose était supérieur a
12 mois : sensibilité de 76% et spécificité de 80% contre 68% et 86% sur
I'ensemble de la population. Cependant ce sous-groupe représente la
quasi-totalité des patients porteurs de valve prothétiques (72%). Ainsi le
nombre de patients dont le délai de pose de valve prothétique était
inférieur @ 12 mois était insuffisant pour calculer et comparer les
performances diagnostiques. Au cours de la premiére année apres la pose,
particulierement les trois premiers mois, les valves prothétiques et

dispositifs cardiaques implantables peuvent présenter des fixations en
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TEP-TDM au 8FDG en |'absence d’infection(18,26). Ces fixations seraient
en rapport avec des phénomeénes inflammatoires post-opératoires et de
réaction avec le matériel implanté. La diminution dans le temps de
I'intensité de ces fixations n’est pas consensuelle dans la littérature (27).
Le délai médian entre le début de l'antibiothérapie efficace et la
réalisation de la TEP-TDM était de 93 jours. Ce délai était supérieur a 15
jours pour 75% des patients. Ces chiffres sont trés élevés et pourraient
expliguer un manque de sensibilité de la TEP-TDM. Les performances
diagnostiques étaient comparables dans le sous-groupe des patients dont
le délai d’antibiothérapie était supérieur a 15 jours par rapport a la
population totale. Cependant ce sous-groupe représente la quasi-totalité
des patients de la population totale. Ainsi le nombre de patients sans
antibiothérapie ou inférieur a 15 jours était insuffisant pour calculer et
comparer les performances diagnostiques. L’antibiothérapie pourrait
diminuer la fixation du traceur et donc entrainer des faux négatifs (31).
Dans |'étude de Bensimhon et al(32) évaluant les performances
diagnostiques de la TEP-TDM au !8FDG pour linfection de sonde de
dispositif cardiague implantable, la durée d’antibiothérapie était
significativement plus longue pour les cas de faux négatifs que pour les
vrais positifs. D’autres études sont nécessaires pour confirmer l'effet de
I'antibiothérapie sur la fixation en TEP-TDM et son impact sur les
performances diagnostiques. Il apparait d'ores et déja judicieux de

diminuer drastiquement notre délai entre |'antibiothérapie et la réalisation
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de la TEP-TDM, notamment en réalisant I'’examen plus précocement. La
RCP endocardite avec la présence d‘'un médecin nucléaire et
I'implémentation croissante de la TEP-TDM dans la prise en charge
diagnostique de cette pathologie avec I'adhésion des médecins cliniciens
vont dans ce sens depuis la période de notre étude (2017-2018).

La SUVmax et le SUVmax ratio du foyer suspect d’infection étaient
significativement supérieurs chez les patients classés EI positive selon la
RCP par rapports a ceux classés EI négative dans la population totale et
dans le sous-groupe des patients porteurs de dispositif cardiaque
implantable. Le SUVmax ratio dans le sous-groupe des patients porteurs
de valve prothétique était significativement supérieur chez les patients
classés EI positive selon la RCP par rapport a ceux classés EI négative.
Pour le sous-groupe des patients porteurs de valve native, le faible
nombre de patients (29) peut expliquer I'absence de significativité. Les
performances diagnostiques des seuils de SUVmax et SUVmax ratio
étaient globalement similaires a celles de l'analyse visuelle : sur la
population totale, le seuil de SUVmax de 4.17 offrait une sensibilité de
51% et une spécificité de 91% contre respectivement 51% et 96% pour
I'analyse visuelle. L'usage de certains seuils permettait d’obtenir un
meilleur équilibre entre sensibilité et spécificité : sur la population totale,
le seuil de SUVmax de 3.25 offrait une sensibilité de 74% et une

spécificité de 61%.
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L'utilisation de la SUVmax ou du SUVmax ratio affichait des
performances similaires. L’AUC de la SUVmax et du SUVmax ratio étaient
respectivement de 0.73 et 0.73 dans la population totale, 0.65 et 0.58
dans le sous-groupe des porteurs de valve native, 0.69 et 0.77 dans le
sous-groupe des porteurs de valve prothétique, 0.85 et 0.93 dans le sous-
groupe des porteurs de dispositif cardiaque implantable. La mesure de la
SUVmax sans le ratio du bruit de fond vasculaire semble donc suffisante
pour l'analyse quantitative de la TEP-TDM pour le diagnostic d’EI. Aucune
étude n’a rapporté de données probantes sur l'analyse quantitative de la
fixation en TEP-TDM des EI sur valves natives ; Primos et al (28)ayant
retrouvé une AUC de 0.55 pour le SUVmax ratio. Au sein d’une population
composée de porteurs de valve prothétique et de dispositif cardiaque
implantable, Pizzi et al (29) ont rapporté une AUC de 0.89 pour la
SUVmax et le SUVmax ratio. Dans notre étude, les performances moins
élevées de I'analyse quantitative pour les valves prothétiques peuvent étre
lides au délai important entre le début de I'antibiothérapie efficace et la
réalisation de la TEP-TDM. Dans notre population, la CRP lors de la TEP-
TDM est relativement basse (médiane de 26mg/L), ce qui témoigne d’une
faible activité inflammatoire. L'antibiothérapie efficace explique en partie
cette faible valeur. La SUVmax est fortement influencée par les facteurs
qui modifient l'activité inflammatoire. Swart et al ont observé une nette
amélioration des performances diagnostiques en excluant les patients dont

la CRP était inférieure a 40mg/L(30).
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Le régime pauvre en glucides en vigueur a Clermont-Ferrand a permis
visuellement une bonne suppression de Ila fixation myocardique
physiologique chez la plupart des patients (66%) et une suppression
partielle chez 9%. La composition et les modalités de ce régime varient
selon les centres. Sankaran et al ont obtenu une bonne suppression chez
69% des patients avec un régime pauvre en glucides etriche en lipides
pendant 24 heures suivi de 12-18h de jelne. Gazzilli et al ont obtenu une
meilleure suppression (96% de bonne suppression) via un régime pauvre
en glucides mais riche en lipides et protéines pendant 72h suivi d'un jeline
pendant la nuit(23). Une durée prolongée du régime semble plus efficace
mais exposerait a une observance plus aléatoire.

L’'analyse quantitative n’a pas retrouvé de différence significative
entre la fixation des EI liées a Staphylococcus aureus et celle des EI liées
aux autres micro-organismes, que ce soit la SUVmax du foyer infectieux
ou le SUVmax ratio. Il s’agissait de la premiere étude s’intéressant a la
fixation en TEP-TDM au !8FDG selon le micro-organisme responsable de
I'EI.L'EI a Staphylococcus aureusestla plus fréquente et est
particulierement agressive, son diagnostic est donc un enjeu majeur dans
la prise en charge des patients.

La taille médiane des végétations observées en échocardiographie
était de 7mm (écart interquartile 4.75-11). De nombreuses végétations
avaient donc une taille inférieure a la résolution spatiale en TEP-TDM,

entrainant une sous-estimation voire une absence visualisation de la
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fixation. Cet effet pourrait étre a 'origine de faux négatif ou perturber la
quantification. La taille des végétations étaient significativement plus
faible chez les patients faux négatifs de la TEP-TDM que chez les vrais
positifs dans I’étude d’Abikhzer et al (33).

Une limite de notre étude est le biais d’incorporation : le diagnostic
final est défini par la décision de la RCP endocardite, qui inclut dans sa
réflexion les résultats de la TEP-TDM. Cependant dans cette maladie
complexe qu’est I'endocardite, un unique examen clinique, biologique ou
d'imagerie ne permet pas un diagnostic de certitude. La décision de la RCP
endocardite reste a I'heure actuelle I'option la plus pertinente et la plus
utilisée dans les publications récentes.

Une autre limite de cette étude est le faible nombre de patient inclus.
C’est une problématique récurrente a la fois dans I'EI qui est une
pathologie rare et en médecine nucléaire avec l'acces relativement limité a
la TEP-TDM.

Notre étude incluait les patients dans |'analyse des performances
diagnostiques quelle que soit la décision de la RCP, y compris ceux dont la
décision était : «possible EI », « probable EI ». Nous avons choisi de les
considérer comme un diagnostic final positif car leur prise en charge
thérapeutique était la méme que celle de I'EI certaine. Cependant ce
groupe de patients présente volontiers des tableaux clinico-biologiques
plus atypiques, hétérogénes ou incomplets. Les performances des divers

tests diagnostiques sont donc plus aléatoires. Ceci diminue les
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performances retrouvées en TEP-TDM par rapport a certaines études qui
n‘analysaient que les patients classés EI certaine et EI négative (rejetée)
(21). Dans notre étude, les deux patients classés « EI possible » par la
RCP avaient une TEP-TDM négative visuellement et étaient donc
considérés comme des faux négatifs. Néanmoins la prise en compte de
ces patients permet de mettre en évidence les performances réelles de la
TEP-TDM en routine.

Notre protocole de suppression myocardique n’incluait pas l'injection
intraveineuse d’héparine. L’'héparine induit la lipolyse et augmente Ia
concentration sanguine en acide gras libres, ce qui diminuerait la fixation
myocardique du 8FDG. Il n'y a pas de recommandations et les résultats
de la littérature sont variables a ce sujet. L'étude de Scholtens a retrouvé
une meilleure efficacité du protocole associant l'injection intraveineuse
d’héparine au régime pauvre en glucides par rapport au régime pauvre en
glucides seul (34). Morooka et al ont obtenu une meilleure suppression
avec un jeGne de 18h qu’‘avec un jelne de 12h associée a l'injection
intraveineuse d’héparine (35), suggérant que le régime alimentaire est le
mécanisme dominant dans la suppression myocardique. Devant le
manque de consensus ainsi que les risques hémorragiques et
immunologiques liés a I'administration d’héparine, nous avons décidé de

ne pas l'inclure dans notre protocole.
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Conclusion :

Cette étude rassemblait rétrospectivement 69 patients adressés pour
une TEP-TDM a visée infectiologique par la RCP Endocardite du CHU de
Clermont-Ferrand pour évaluer les performances diagnostiques de la TEP-
TDM au '®FDG dans le bilan d’endocardite infectieuse et infection de
dispositif cardiaque implantable. Le diagnostic final était defini par la
décision de la RCP Endocardite infectieuse. L'analyse qualitative a
sensibilité était insuffisante chez les patients porteurs de valve natives
(23%) mais plus élevée chez les patients porteur de valve prothétique
(68%) ou de dispositif cardiaque implantable (64%), conformeément aux
précédentes études. Dans ces trois sous-groupes, l‘analyse visuelle
présentait une spécificité élevée, respectivement de 100%, 86% et 89%.

La SUVmax de la fixation cardiague suspecte était en moyenne
significativement plus élevée chez les patients classés EI certaine ou
possible (5.70) par rapport aux patients classés EI négative (3.18). Le
rapport SUVmax de la fixation divisée par le SUVmax du bruit de fond
aortique était également significativement plus élevée pour les EI
certaines ou possibles (2.20) que pour les EI négatives (1.35).

Le régime pauvre en glucides en vigueur a Clermont-Ferrand a permis
une bonne suppression de la fixation myocardique physiologique chez

67% des patients et une suppression partielle chez 9% des patients.
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En analyse quantitative, l'intensité de la fixation cardiaque suspecte
des EI lides a Staphylococcus aureus n'est pas significativement différente
de celle des EI liées aux autres microorganismes.

La fixation du foyer suspect d‘infection est plus intense lors du
diagnostic initial chez les patients atteints d’EI par rapport aux patients
négatifs. La TEP-TDM au '®FDG pourrait ainsi avoir un rble prometteur
dans le suivi thérapeutique de I'EI, & limage de ce qui existe déja
largement dans plusieurs pathologies oncologiques. A notre connaissance,
il n‘existe aucune donnés concernant ce role dans I'EL. De nouvelles
études sont donc nécessaires pour définir et évaluer I'apport de la TEP-

TDM dans le traitement de I'EI.
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Annexe I. Criteres de Duke modifiés, adaptés auxrecommandations

2015 de I'ESC

- Strepiocogues Viridans, Bovis, groupe HACEK,
Staphylocogue doré
- Entérocogue (sans foyer primaire}; ou

2. Micro-organismes compatibles avec;

= = 2 hémocultures positives i > 12 h d'intervalle
- Un ensemble de 3 & 4 hémocultures séparées
{avec | h d'intervalle entre le premier et le
dernier échantillon); ou

3. Une seule hémoculture positive pour Coxiella
burnetii ou un taux d'anticorps IgG en
phase 1> 1/800

2. Fiévre définie par une T° > 38°C.

3. Phénoménes vasculaires (incluant ceux
détectés uniquement par I'imagerie); embolie
artérielle, infarctus pulmonaire septigue,
anévrysme mycotique, hémorragie intra-
crinienne, hémorragie conjonctivale, lésion de
Janewav.

4. Phénoménes immunologiques; glomérulo-
néphrites, nodule d°Osler, tache de Roth,
facteur rhumatoide
5. Hémocultures positives ne remplissant pas les
cnibéres majeurs ou sérologies compatibles

Critéres majeurs Critéres mineurs Imagerie
1. Micro-organismes typiques mis en évidence | 1. Pathologies cardiaques prédisposantes ou 1. Echographie positive :
sur 2 prélévements séparés; toxiques - Viégétations,

- Abeés, pseudo-anévrysmes, fistule intra-
cardiaque

- Perforation valvulaire ou anévrysme

= Déhiscence de prothése

2. Activité anormale sur le site dune prothése
valvulaire détectée par "F-FDG PET-CT

(aprés 3 mois de la date implantatoire) ou par la
scinfigraphie aux leucocytes marqués

3. Lésions paravalvulaires décrites au CT-scan
cardiaque

El est confirmée par ;

- La preuve histologique

- 2 critéres majeurs

= | critére majeur et 3 mineurs

= 5 cniléres mineurs

EI est possible par -

- | eritére majeur et | cntére mineur
= 3 critéres mineurs

El est rejetée par :

= Autre pathologie identifiée

= Ne répondant pas aux critéres d'El possible

- Résolution des symptomes suggérant une EI avec une antibiothérapie de < 4 jours
- Absence d'évidence dEI 4 la chirurgie ou 4 I"autopsie avee une antibiothérapie de < 4 jours
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Annexe II. Consignes du régime pauvre en glucides avant TEP-
TDM au 8FDG au centre Jean Perrin

Régime sans Collation la veille & Hospitalisation
hydrates de carbone 16h puis respect du préférable.
(cf menus) régime sans Avis meédical pour
& débuter lors hydrates de carbone adaptation
du petit-déjeuner la (cf menus). traitement et régime
veille de I'examen sans hydrates de
(H-24). carbone (cf menus).
Shavantexamen:  6havant examen : 6h avant examan :
A JEUN, ’ A JEUN, A JEUN,
PAS DE NUTRITION | PAS DE NUTRITION | PAS DE NUTRITION
| earenTERALE, | eamenTERALE, :
PAS DE PERFUSION PAS DE PERFUSION PAS DE PERFUSION
, GLUCOSEE. } GLUCOSEE. x GLUCOSEE,
ALIMENTATION PAUVRE EN ALIMENTS AUTORISES ALIMENTS INTERDITS
HYDRATES DE CARBONE Toukes vianiies pikian, 703004
POUR TEP CARDIAQUE VIANDE | paché. frit Piobis St ba
OU SARCOIDOSE Pog,s'?" (Eufs durs, au plat, en omelette | Plals cuisinés
Pendant 24 a 48 :eufa avant Charcuteries
I'examen, le patient doit observer un :
ime pauvre en rates de carbone LEGU.ES Légumes peu sucrés : salade,
’:fgh del::mer les :)yt:ﬂons cardiaques VERTS | tomates, endives, courgettes | |° % 2%
physiologiques et permettre une Riz, péte, semoule compiet ou no,
interprétation fiable de I'examen. FECULENTS Axicun Pomme de terre quelie que Soit la préparation,
IDEES DE MENUS TYPES ot e e e
Petit Déjeuner. Tous les pains { complet, campagne... ),
Thé, tisane ou café sans sucre ni lait PAIN Aucun biscottes, pain de mie, -
Fromage type St Nectaire, cantal, Brioche, viennoiseries, patisseries, biscuits secs,
comte.... Céréales pour petit déjeuner
Jambon blanc Tous types de lait (entier, demi écrémé, écrémé,
- PRODUITS | Fromages a pate dure type concentré ou non), yaourts, fromages blancs,
Déjeuner LAITIERS | St Nectaire, Cantal, Pyrénées. | pefits suisses aromatisés ou non,
Salade verte vinaigrette Pates & tartiner
Saucisson / Poisson frit/ Steak grillé MATIERES | Beurre. ma
5 et , margarine, huiles, -
EWV% braisées / 90“'?98'15 GRASSES | saindoux, créme Chantily
E::: age des Pyrences / Erie Tous les fruits frais, secs, en compoete, au sirop
FRUITS Aucun mais également les confitures, préparations de
Diner fruits ou marmelade
Potage de courgettes PRODUITS
Poulet roti / Cote de porc SUCRES Aucun Sucre, miel, chocolat, bonbons, chewing-gum
Gouda / Gruyére - - :
Eau BOISSONS | Eau plate ou gazeuse %m ;’gxﬁ sirop, jus de frults,

54




Annexe III.

Description de la population selon le diagnostic final

No  Variable Niveaux " t,cﬂfa.l " F‘re?] " t,olta.l " Fl?q " tot.a.l " Fl‘ec.l
cerlaine  cerlaine  cerlaine puu!ul_lle pmﬂub]ﬂ pmh]ble negalive  nepualive  nepalive
Sexe feminin 38 3 7.9% 2 2 100% 29 9 3%
masculin 35 92.1% 0 0% 20 69%
Antecedent . El non 38 34 89.5% 2 2 100% 29 28 96.6%
oui 4 10.5% 0 0% 1 3.4%
Valve.native non 38 23 60.5% 2 1 0% 29 9 31%
oui 15 39.5% 1 50% 20 69%
Valve.aortique biologique 21 14 66.7% 1 0 0% 9 3 33.3%
mécanique 5 23.8% 1 100% 4 44.4%
native 2 9.5% 0 0% 2 22.2%
Valve.mitrale biologique 21 3 14.3% 1 0 0% 9 1 11.1%
mécanique 1 4.8% 0 0% 1 11.1%
native 15 T1.4% 1 100% T 77.8%
valvuloplastie 2 9.5% 0 0% 0 0%
Valve tricuspide native 21 18 85.7% 1 1 100% 9 8 88.9%
valvuloplastie 3 14.3% 0 0% 1 11.1%
Valve.pulmonaire biologique 21 0 0% 1 0 0% 9 1 11.1%
native 21 100% 1 100% 8 88.9%
Dispositif.cardiaque non 38 26 68.4% 2 2 100% 29 17 58.6%
oui 12 31.6% 0 0% 12 41.4%
Prothese.vasculaire non 38 35 92.1% 2 2 100% 29 25 86.2%
oui 3 7.9% 0 0% 4 13.8%
Delai.pose.valve.mois.cat <3 23 1 43% 1 0 0% 9 0 0%
312 5 21.7% 0 0% 3 33.3%
>12 17 73.9% 1 100% G 66.7%
Delai.pose.materiel. mois.cat <3 14 1 71% 0 0 15 6 40%
312 1 71% 0 0 0%
=12 12 85.7% 0 9 60%
Diabete non 38 27 T1.1% 2 2 100% 28 21 5%
oui 11 28.9% 0 0% 7 25%
Fievre non 38 10 26.3% 2 0 0% 29 11 37.9%
oui 28 73.7% 2 100% 18 62.1%
Delai.antibio. TEP.jours.cat  sans.antibio 3R 3 7.9% 2 0 0% 29 [ 20.7%
<15 3 7.9% 0 0% 5 17.2%
=15 32 84.2% 2 100% 18 62.1%
No  Variable Niveaux " totl.al " Freq " t,oltal " F‘rc-?q " tot:a ! " Fre(.l
certaine certaine certaine | possible possible possible | negative negative negative
Vegetation nomn 38 18 AT74% 2 2 100% 29 25 86.2%
oui 20 52.6% | 0 0% 4 13.8%
Siege.aortique non 20 7 35% 0 0 1 2 50%
oui 13 65% | 0 2 50%
Siege.mitral non 20 14 T0% 0 0 | 3 T5%
oui 6 0% | 0 1 25%
Siege.tricuspide non 20 19 95% 0 0 | 4 100%
oui 1 5% | 0 0 0%
Sondes. PM.DAI non 20 18 0% 0 0 1 3 5%
oui 2 0% | 0 1 25%
Microorganisme non 38 2 5.3% 2 1 50% 29 9 31%
oui 36 94.7% | 1 50% 20 69%
Microorganisme2 non aureus 36 23 63.9% 1 1 100% 20 13 65%
staph aureus 13 36.1% | 0 0% 7 35%
TEP.visuelle negative 13 15 45.5% 2 2 100% 23 22 95.7%
pusilive 18 54.5% | 0 0% 1 4.3%
Suppr.myocard.qual bonne 38 27 71.1% 2 2 100% 29 17 58.6%
partielle 4 10.5% | 0 0% 2 6.9%
mauvaise 7 18.4% 0 0% 10 34.5%
Suppr.myocard.qual2 bon.part 38 31 81.6% ] 2 2 100% 29 19 65.5%
mauvaise 7 18.4% 0 0% 10 34.5%
Loc.second. TEP.nombre 0 38 24 632% |2 2 100% 29 20 69%
1 ri 18.4% 0 0% ) 3%
2 6 15.8% | 0 0% 0 0%
3 1 2.6% 0 0% 0 0%
Porte.entree. TEP.nombre 0 a7 32 86.5% | 2 2 100% 29 23 79.3%
1 5 13.5% 0 0% 6 20.7%
Loc.second.base.nombre 0 38 21 55.3% | 2 1 50% 20 20 69%
1 13 34.2% 1 50% 9 31%
2 3 7Y% | 0 0% u 0%
3 1 2.6% 0 0% 0 0%
Decision. RCP certaine 38 38 100% |2 0 0% 29 0 0%
possible 0 0% 2 100% 0 0%
negative 0 0% | 0 0% 29 100%
Decision. RCP2 cert.poss 38 38 100% 2 2 100% 29 0 0%
negative 0 0% | 0 0% 29 100%
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No  Variable Decision. RCP  n |I\-Iea_n Med SD Min Max 101
Age certaine 38 | 70.32  70.00 11.72  29.00 92.00 (65-7T9)
possible 2 | 6050 6050 4.95 57.00  64.00  (58.75 - 62.25)
negative 29 | 70.31  73.00 17.13 24.00 89.00 (63 - 85)
CRP.TEP certaine 36 | 43.03 2850  39.64  0.00 124.00  (8.75 - 68.75)
possible 2 | 46,50  46.50  58.69  5.00 88.00  (25.75 - 67.25)
negative 29 | 4245  22.00  54.05  0.00 261.00 (7 - 59)
Delai.antibio. TEP jours  certaine 35 | 103.77  93.00 70.77 4.00 303.00 (51.5 - 135.5)
possible 2 173.50  173.50 23.33 157.00  190.00  (165.25 - 181.75)
negative 23 | 89.17  61.00 101.51 7.00 393.00 (205 - 108)
Taille.plus.grande certaine 16 | 8.31 8.00 4.48 2.00 15.00 (5.5 - 11.5)
possible 0
negative 4 | 6.25 6.00 2.22 4.00 9.00 (4.75 - 7.5)
TEP.quant.5UVmax certaine 33 | 5.91 4.21 4.57 1.45 24.27 (3.5 - 6.97)
possible 2 | 217 217 0.74 1.65 2.69 (1.91 - 2.43)
negative 23 | 3.18 2.92 1.07 1.92 6.35 (2.38 — 3.88)
Bruit.aortique certaine 38 | 2.54 2.46 0.49 147 3.73 (2.21 - 2.85)
possible 2 1.77 1.77 0.01 1.77 1.78 (1.77 - 1.78)
negative 29 | 241 2.30 0.67 1.37 4.48 (2.08 - 2.73)
Ratio.bruit.aortique certaine 33 | 2.26 1.66 1.66 0.99 8.29 (1.35 — 2.43)
possible 2 1.22 1.22 0.41 0.93 1.51 (1.08 ~ 1.37)
negative 23 | 1.35 1.24 .36 0.90 2.29 (1.06 — 1.54)
Bruit.hepatique certaine 38 | 3.92 3.71 0.93 2,76 6.57 (3.46 ~ 4.03)
possible 2 | 3.38 3.38 0.86 277 3.99 (3.08 - 3.68)
negative 29 | 3.60 3.56 0.83 2.25 6.03 (3.14 - 3.87)
Ratio.bruit.hepatique certaine 33 | 1.53 1.14 1.27 0.25 6.52 (0.89 — 1.56)
possible 2 | 0.63 0.63 0.06 0.60 0.67 (0.62 - 0.65)
negative 23 | 0.90 0.77 0.29 0.64 1.98 (0.69 — 1.05)
Suppr.myocard.lateral  certaine 38 | 3.18 2.22 2.60 1.15 1256  (1.72 - 3.22)
possible 2 | 1.83 1.83 0.20 1.69 1.97 (1.76 - 1.9)
negative 29 | .00 204 1.72 1.4 H.42 (L.77 — 4.57)
Suppr.myocard.septal certaine 38 | 3.01 291 2.46 1.18 12.18 (1.76 — 3.02)
possible 2 | 1.65 165 001 165 166 (165 1.66)
negative 29 | 2,091 2.34 1.83 1.31 10.43  (1.87 - 3.57)
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Annexe IV. SUVmax et SUVmax ratio selon la décision RCP, sur
I'ensemble de la population et dans les sous-groupes porteurs de
valve native, porteurs de valve prothétique et porteur de dispositif
cardiaque implantable
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Figure 6 : SUVmax et SUVmax ratio selon la décision RCP sur I'ensemble de
la population
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Figure 7 : SUVmax et SUVmax ratio selon la décision RCP dans le groupe
valve native
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Figure 9 : SUVmax et SUVmax ratio selon la décision RCP chez les porteurs

de dispositif cardiaque implantable
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Annexe V. SUVmax de la paroi myocardique latérale et de la paroi
myocardique septale selon la suppression myocardique visuelle
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Annexe VI. SUVmax et SUVmax ratio
responsable
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Figure 10 : SUVmax et SUVmax ratio selon le micro-organisme responsable
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(Conseil national de I’ordre des médecins)

SERMENT D'HIPPOCRATE

Au moment d’étre admis(e) a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele
aux lois de I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous
ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions. J’interviendrai pour les protéger si
elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité.
Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de
I’humanité.

J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs
conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité¢ des
circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a I’indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me
laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis(e) dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés.
Regu(e) a 'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite
ne servira pas a corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les
agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I’indépendance nécessaire a 1’accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J’apporterai mon aide a mes confreéres ainsi qu’a leurs familles dans 1’adversité.

Que les hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses ; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si J’y manque.

Nom, Prénom Signature
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taira les secrets qui me seront confiés et mon ¢tat ne servira pas a
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PERFORMANCES DIAGNOSTIQUES DE LA TEP-TDM AU 18-FDG DANS LE
BILAN D'ENDOCARDITE INFECTIEUSE

Résumé :

CONTEXTE : La société européenne de cardiologie (ESC) recommande depuis 2015 la
TEP-TDM au "FDG pour le diagnostic d’endocardite infectieuse (EI) sur valve prothétique
et pour la recherche d'embole septique. L'objectif de cette étude est d’évaluer les
performances diagnostiques de la TEP-TDM au 'FDG dans le bilan d’endocardite
infectieuse des patients adressés par la réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP)
« Endocardite » du CHU de Clermont-Ferrand. L'objectif secondaire est de mesurer
I'efficacité du régime pauvre en glucides, préconisé avant I'examen,pour supprimer la
fixation myocardique physiologique.

METHODE : Cette étude rétrospective monocentrique portait sur 69 patients adressés
pour une TEP-TDM au '®FDG & visée infectiologique en 2017 et 2018 par la RCP
Endocardite du CHU de Clermont-Ferrand. Le diagnostic final était défini par la décision
de la RCP Endocardite. Les performances diagnostiques étaient évaluées a partir
d'analyse qualitative visuelle et quantitative de la fixation. L'analyse visuelle recherchait
une fixation suspecte de foyer infectieux valvulaire, de la région péri-valvulaire ou du
dispositif cardiaque implantable. L'analyse quantitative correspondait a la mesure de la
SUVmax dans un volume d'intérét (VOI) tracé manuellement sur la fixation cardiaque
suspecte et au rapport de cette SUVmax divisée par la SUVmax du bruit de fond
vasculaire mesuré dans l'aorte descendante. La fixation myocardique physiologique était
classée visuellement en bonne suppression, suppression partielle et mauvaise
suppression. La fixation myocardique physiologique était également évaluée
quantitativement par moyenne des SUVmax mesurées dans un VOI tracé dans la paroi
septo-médiane du ventricule gauche et un VOI tracé dans la paroi latéro-médiane.

RESULTATS : 11 (16%) patients ont été exclus de l'analyse principale en raison d'une
mauvaise suppression myocardique empéchant l'interprétation cardiaque. La sensibilité
et la spécificité de lI'analyse qualitative visuelle étaient respectivement de 51% et 96%
sur I'ensemble de la population, de 23% et 100% pour les patients porteurs de valve
native, de 68% et 86% pour les porteurs de valve prothétique et de 64% et 89% pour
les porteurs de dispositif cardiaque implantable. La SUVmax du foyer suspect d'infection
était en moyenne significativement supérieure pour les patients classés EI certaine ou
possible par rapport aux patients classés EI négative (5.70 contre 3.18). L'aire sous la
courbe ROC était de 0.73 pour la mesure de la SUVmax du foyer infectieux sur
'ensemble de la population. Le régime pauvre en glucides a permis une bonne
suppression myocardique chez 46 patients (67%), une suppression partielle chez 6
patients (9%) et une mauvaise suppression chez 17 patients (25%). La SUVmax de la
fixation cardiaque suspecte n’était pas significativement différente entre les EI liées a
Staphylococcus aureus et celle des EI liées aux autres micro-organismes.

CONCLUSION : L'analyse visuelle de la TEP-TDM au '"FDG a présenté une spécificité
élevée pour le bilan d'endocardite infectieuse sur I'ensemble de la population étudiée et
pour chacun des groupes valvulaires. La sensibilité était insuffisante pour les valves

natives mais plus élevée chez les patients porteurs de valWﬁ'pﬁe et de dispositif
cardiaque implantable. orent CAC
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