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RESUME

Contexte : Le syndrome de jonction pyélo-urétéral (SJPU) est I'une des principales causes de
dilatation des voies urinaires de diagnostic anténatal. L’évolution est en régle spontanément
favorable, mais un traitement chirurgical peut étre nécessaire afin de lever 1’obstacle et
prévenir 1’altération de la fonction rénale. Les performances de la scintigraphie rénale au

DTPA-%™Tc pour guider la stratégie chirurgicale sont évaluées dans ce travail.

Méthode : L’évolution de la fonction séparée du rein avec des cavités dilatées a
rétrospectivement été étudiée par la méthode de Patlak-Rutland sur deux scintigraphies
espacées d’environ un an, chez 100 nourrissons ayant un SJPU unilatéral de diagnostic
anténatal sans autre uropathie. Une estimation visuelle du temps de transit cortical (TTC) du
coté pathologique et du coteé sain a été réalisée ; le ratio des TTC était le paramétre etudié
pour guider la stratégie chirurgicale (considéré anormal si supérieur a 2). La stratégie pouvait

étre adaptée ou inadaptée a ce parametre.

Résultats : 14,3% des enfants ont perdu de la fonction rénale lorsque la stratégie était
adaptée, contre 39,1% si elle était inadaptée (p=0,016). 80% des enfants non-opérés alors que
le TTC était altéré ont subi une perte de fonction rénale significative (>5%) contre 20% si le
TTC était normal (p<0,01). Chez les nourrissons non-opéreés, le ratio des TTC avait une
sensibilité de 72% et une spécificité de 94% pour prédire la perte de fonction rénale. La

reproductibilité inter-observateur était bonne.

Conclusion : Une stratégie chirurgicale du SJPU basée sur la scintigraphie rénale au DTPA-
9MTC est efficace chez les nourrissons. L’estimation visuelle du TTC apparait comme un bon
parametre pour évaluer 1’obstruction et le risque d’altération de la fonction rénale qui en est la

conséquence majeure.



INTRODUCTION

I. Les dilatations pyélocalicielles de diagnostic anténatal

1. Définition et circonstances de découverte

Le rein et la voie excrétrice supérieure (VES) sont des entités anatomiques paires et
bilatérales, qui constituent le haut appareil urinaire. Les fonctions du haut appareil urinaire
sont la sécrétion de 1’urine par les reins, puis son excrétion par la VES. La VES est divisée en
VES intrarénale : calices et pyélon (ou bassinet), et VES extrarénale : I'uretére. Dans
certaines pathologies les calices et le pyélon peuvent étre dilatés : il s’agit d’une dilatation des
cavités pyelocalicielles (Figure 1). Les dilatations pyélocalicielles s’intégrent dans le spectre

plus large des dilatations des voies urinaires.

A . Pyramide de Malpighi B

- ( ¢ ——— Parenchyme rénal

Se .~ Pyélon
-

Calices

- Jonction pyélo-urétérale

_..— Uretére

Figure 1: Représentation schématique de deux reins et leur VES en coupes coronales. Les VES sont
normales pour ’un (A). L’autre présente une dilatation des cavités pyélocalicielles par anomalie de la
jonction pyélo-urétérale (B). L’uretére y est fin tandis que le pyélon apparait distendu, convexe et les calices

sont dilatés.



Les dilatations pyélocalicielles sont dans la grande majorité des cas découvertes de fagon
fortuite lors des échographies obstétricales réalisées au cours de la période anténatale. Ces
dilatations surviennent au sein d’une population a bas risque de présenter une malformation,
pour laquelle un accés a I’échographie est devenu la norme dans les pays industrialisés. En
France, c’est principalement lors des échographies de dépistage obligatoires des 2°™ et 3°™
trimestres de grossesse que le diagnostic est évoqué. C’est plus rare lors de 1’échographie de
datation du premier trimestre (1). De fagon plus anecdotique, les anomalies des voies
excrétrices urinaires peuvent étre recherchées s’il existe un risque génétique connu

(consanguinité, pathologie urinaire de transmission autosomique dominante).

Il n’y a pas de définition stricte de la dilatation pyélocalicielle, elle est variable selon les
auteurs (2), reflétant le continuum qui existe entre les aspects normaux et pathologiques. Cette
variabilité a donné lieu a 1’émission d’un consensus par la « Society for Fetal Urology » en
2010, basée sur une large revue de littérature (3). Elle indique que c’est actuellement la
mesure en échographie du diamétre antéro-postérieur du bassinet qui est la plus utilisée pour
évaluer la sévérité d’une dilatation pyélocaliciclle. Cette mesure doit étre réalisée en coupe
transversale, au niveau du hile rénal, et non dans la portion extra-sinusale du bassinet (Figure
2). Elle permet de grader I’hydronéphrose en trois catégories : « légere », « modérée » et

« séveére », dont la définition varie en fonction de I’avancée de la grossesse (tableau 1).

Tableau 1 : Définition de la dilatation pyélocalicielle selon le diamétre antéro-postérieur
du bassinet, d’aprés Nguyen et Al. (2010) (3)

Sévérité de la dilatation pyélocalicielle 2°Me trimestre 3°Me trimestre
Légere 4a<7mm 7 a<9mm
Modérée 7 4 <10mm 9 a4 <15mm
Sévere >10mm >15mm




Figure 2 : Reins feetaux a 20 Semaines d’aménorrhée (SA). Le diamétre antéro-postérieur du bassinet est de

8mm a droite comme & gauche, correspondant a une dilatation pyélocalicielle bilatérale modérée (4).

La mesure du diameétre antéro-postérieur du bassinet ne permet pas de poser un diagnostic
étiologique spécifique. Elle est plutdt considérée comme un marqueur intermédiaire
déterminant un risque de pathologie, aisément utilisable en pratique, mais présentant certaines
limites. En effet, le degré de reproductibilité inter-observateur n’est pas clairement établi et
c’est une évaluation a une seule dimension d’un volume, donc par définition une information

partielle.

En pratique, I’estimation du degré de dilatation des cavités pyélocalicielles est couplée avec
d’autres critéres échographiques afin d’en affiner la valeur pronostique. On compte parmi eux
I’étude des calices (dilatés ou non), de I’épaisseur et de I’échogénicité du parenchyme rénal,

des uretéres (dilatés ou non) et de la vessie (4).



2. Epidémiologie et étiologies
On estime qu’une malformation congénitale est retrouvée dans environ 2% des grossesses (5).
En Europe, la prévalence des malformations de 1’appareil urinaire entre 2003 et 2007 est
évaluée a 3,1/1000 naissances. En revanche, le diagnostic anténatal de dilatation des voies
urinaires concerne 1 a 5% de toutes les grossesses (6). On explique cette différence entre le
nombre de malformations congénitales et le nombre de dilatations des voies urinaires de
diagnostic anténatal par le fait que ces dilatations dépistées en anténatal ne correspondent pas
forcément a une réelle uropathie malformative, et peuvent ne pas étre retrouvées a la
naissance (1). En effet, parmi les dilatations de diagnostic anténatal, 1’incidence des
dilatations des voies urinaires transitoires est estimée entre 50 et 70% (4). Les autres causes
de dilatation des voies urinaires de diagnostic anténatal sont principalement : les anomalies de

la jonction pyeélo-uréterale, les reflux vésico-urétéraux et les mégauretéres (tableau 2).

Dans la plupart de cas, 1’étiologie de la dilatation des voies urinaires ne peut pas étre définie
avec certitude durant la période anténatale. Elle sera alors recherchée apres la naissance,

principalement grace a I’échographie et la cystographie.



Tableau 2 : Etiologies des dilatations des voies urinaires de
diagnostic anténatal, d’aprés Nguyen et Al. (2014) (4)

Etiologie Incidence (%)
Transitoire / physiologique 50-70
Syndrome de la jonction pyélo-urétérale 10-30
Reflux vésico-urétéral 10-40
Mégauretere 5-15
Dysplasie kystique rénale 2-5
Valves de I’urethre postérieur 1-5
Autres (urétérocele, uretéere ectopique, Rares
systeme double, atrésie uréthrale,
syndrome de Prune belly, reins
polykystiques)

II. Le syndrome de jonction pyélo-urétéral

1. Définition et histoire naturelle

Le syndrome de jonction pyélo-urétéral (SJPU) correspond a une dilatation des cavités
pyelocalicielles avec un uretére d’aval de calibre normal (Cf. Figure 1, p5) (7). Cette
dilatation est la conséquence d’une inadéquation entre le débit urinaire et la perméabilité de la

jonction pyélo-urétérale, qu’elle soit d’origine fonctionnelle ou liée a un obstacle.

Sur le plan embryologique, pendant I’ascension des reins de la région sacrée vers la région
lombaire entre les semaines 6 et 9, ’uretére commence a se perméabiliser en commencgant par
sa portion moyenne. La lumiére se prolonge ensuite progressivement vers les extrémités
proximale et distale. Les jonctions urétéro-vésicale et pyélo-urétérale sont ainsi les derniéres a

étre perméabilisées. En paralléle, la pression hydrostatique liée a I’accumulation d’urine dans
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le rein & partir de la 9°™ semaine génére la distension progressive du bassinet avant la

perméabilisation de la jonction pyélo-urétérale (5).

Le SJPU peut étre congénital ou acquis. On ne s’intéressera ici qu’aux SJPU congénitaux,

objets de ce travail. Il existe plusieurs explications physiopathologiques au SJPU

congénital (7):

L’¢étiologie intrinseque, qui correspond dans la majorit¢ des cas a 1’existence d’un
segment apéristaltique de 1’uretére proximal, dont le diametre peut rester normal. C’est
I’absence de péristaltisme qui limite le passage de I'urine du pyélon vers 1’uretere. Sur
le plan histologique, cette anomalie correspond a un remplacement de la musculeuse
circulaire par un tissu fibreux (exces de collagene) et/ou des faisceaux musculaires
longitudinaux (8). Il s’y associe une altération des fibres musculaires en amont du
segment aperistaltique, avec des cellules musculaires pouvant étre hypertrophiées ou
atrophiées, associees a divers degrés d’inflammation. D’autres hypothéses ont
¢galement été proposées pour expliquer ’atteinte intrinséque : une diminution de la
quantité de cellules de Cajal au sein de la jonction pyélo-urétérale, I’existence de
valves muqueuses de I’uretére ou encore la présence d’une sténose vraie.

L’insertion anormale de I’uretére, qui correspond a une insertion haute sur le pyélon,
responsable d’une obstruction, plus fréquemment rapportée en cas d’anomalie rénale
(ectopie, anomalie de fusion).

L’étiologie extrinseque, correspondant a un vaisseau polaire croisant la jonction pyélo-
urétérale. L’existence d’un vaisseau polaire n’est pas forcément responsable d’un
SJPU, mais lors d’un SJPU, I’existence d’un vaisseau polaire est plus fréquente que
dans la population générale (9). Bien que débattue, la cause de I’obstruction serait plus

probablement liée a une compression extrinseque par le vaisseau polaire.
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Si la dilatation pyélocalicielle de diagnostic anténatal persiste a la naissance (30 a 40% des

cas), elle peut suivre différents cours évolutifs :

- Ladilatation peut rester stable ou se résoudre spontanément, le plus souvent durant les
premieres années de vie et pour des dilatations légéres, sans qu’il n’y ait de
retentissement fonctionnel (10). Ces dilatations légeres ne sont toutefois pas exemptes
de risque d’aggravation dans de rares cas (11).

- A l’inverse, une aggravation de la dilatation et/ou de ses consequences fonctionnelles
peut apparaitre. Si c’est le cas, cela se déroule assez tot, durant les premiéeres années
de vie (5). Cette majoration de la dilatation est d’autant plus probable que la dilatation
pyelocalicielle est importante a la naissance. Elle est constante au-dela d’un diamétre

antéro-postérieur de 40mm (12).
2. Défis de la prise en charge

i.  Problématique de I’obstruction
L’enjeu général de la prise en charge d’un SJPU isolé de diagnostic anténatal consiste a
arbitrer entre une surveillance active ou un traitement chirurgical (5). L’objectif est
d’identifier les enfants qui présentent une obstruction réelle, car une dilatation des cavités
pyeélocalicielles n’est pas forcément la conséquence d’un obstacle a I’écoulement des urines.
La plupart d’ailleurs n’évoluent pas ou s’améliorent avec le temps (10). La dilatation des
cavités pyelocalicielles correspond en effet a un processus dynamique, pouvant fluctuer et
dépendant de plusieurs facteurs, comme par exemple le degré d’hydratation, le degré de

réplétion vésicale ou la position de 1’enfant (4).

L’obstruction réelle a pour conséquence une augmentation de la pression au sein des cavites
pyélocalicielles. Cette augmentation de pression peut d’ailleurs étre objectivée par le test de

Whitaker (13). Ce test consiste a perfuser un soluté au sein des voies excrétrices supérieures a
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un débit constant, via un abord percutané en amont du niveau de I’obstruction. La variation de
pression qui en résulte est mesurée par le méme abord. Une pression restant inférieure a 12
mmH>O malgré une perfusion & un débit de 10ml/min est considérée comme normale. A
I’inverse, une augmentation de pression au-dela de 15mmH20O ou continuellement croissante
au cours du test est en faveur d’une obstruction (14). En tenant compte de données
expérimentales, 1’hypothése a été émise que la dilatation des cavités pyélocalicielles pouvait
étre un mécanisme compensatoire afin de protéger le rein contre I’hyperpression au sein des

voies urinaires en cas d’obstacle (15).

Le principal risque de 1’augmentation de pression dans les voies urinaireS est un
retentissement rénal en amont, avec une altération de la fonction rénale. Dans ce travail, le
terme de fonction rénale se rapporte a la sécrétion de 1’urine consécutive a la diffusion de
I’eau et des constituants du plasma a travers le glomérule a un certain débit : le débit de
filtration glomérulaire (DFG). Le rein posséde en effet d’autres fonctions : exocrines et
endocrines jouant un rdle dans 1’homéostasie du milieu intérieur (16). L’altération de la
fonction rénale correspond donc a I’altération de la fonction des néphrons (dont le glomerule

fait partie).

De facon générale, I’effet d’une uropathie sur le DFG a long-terme est déterminé par (4):

- L’impact de "uropathie sur le développement rénal et la nephrogénéese

- L’intégrit¢ de la masse néphronique et sa capacité a maintenir une réserve
fonctionnelle face a la sénescence naturelle des néphrons.

- La capacité a freiner la diminution du debit de filtration glomérulaire (DFG) en
limitant les effets délétéres d’une hyperfiltration glomérulaire compensatoire suite a

une baisse de la réserve néphronigue.

13



Il a été montré que la fonction rénale, du coté de 1’uropathie, pouvait se détériorer chez des
enfants suivis pour un SJPU et qui n’ont pas été opérés (17). Cette perte de fonction
unilatérale, objectivée en scintigraphie rénale (au MAG3) peut étre ou non réversible apres
une chirurgie permettant la levée de 1’obstacle. Les facteurs qui expliquent cette amélioration
de fonction aprés chirurgie sont encore discutés. Elle est constaté dans environ 30% des cas et
semble concerner plutét des reins dont la fonction séparée avant chirurgie était faible, qui ont
été opérés avant 1’age de 1 an, ou dont le diagnostic a été réalisé en anténatal (18). Le risque

de perte irréversible de fonction rénale semble étre lié a la chronicité de I’obstruction (19).

ii.  Prise en charge diagnostique.
Le bilan post-natal consiste a confirmer la dilatation des voies urinaires, évaluer son étiologie
et son éventuel retentissement pour guider la conduite a tenir ultérieure. Deux examens sont

indiqués en premiere intention : I’échographie et la cystographie rétrograde (20).

Tout comme pendant la période anténatale, 1’échographie est un examen incontournable. Elle
est réalisée au moins 72h apres la naissance en raison d’un état de déshydratation relative du
nouveau-né pouvant entrainer une sous-estimation de la dilatation des voies urinaires (5). Elle
confirme la dilatation pyélocalicielle et apporte une information pronostique en la classant en
différents grades. Le systeme le plus couramment utilisé a été proposé par la Society for Fetal
Urology et comporte 4 grades de pronostics variables (21). Les grades | et 11 correspondent a
des dilatations pyéliques isolées. Le grade Il correspond a une dilatation du pyélon et des
calices. L’association avec une diminution de 1’épaisseur du parenchyme rénal réalise un

grade IV (Figure 3).
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SFU grade 1 SFU grade 2 SFU grade 3 SFU grade 4

Figure 3 : Aspects échographiques et schémas de la classification des dilatations pyélocalicielles par la
Society for Fetal Urology (SFU), d’aprés Fernbach et al. (21).
Différents autres marqueurs pronostiques ont été proposes, comme par exemple la distinction
du grade IV en grade 4a et 4b selon que I’amincissement du parenchyme est diffus ou
segmentaire (22). Comme en anténatal, le degré de distension du bassinet est évalué par la

mesure de son diamétre antéro-postérieur.

La cystographie rétrograde, si elle est réalisée dans le cadre d’un SJPU, recherche un reflux
vesico-uréteral, présent dans environs 15% des cas (20). C’est un facteur de risque de

pyelonéphrite s’il est de haut grade.

Enfin, la scintigraphie rénale est réalisée apres ces deux examens si une évaluation
pronostique plus précise s’aveére nécessaire. Nous le verrons dans les chapitres suivants, de
par son caractere dynamique et faiblement irradiant, elle est incontournable pour la réflexion

thérapeutique.

Certains centres utilisent également 1’uro-IRM, qui permet une analyse morphologique
précise, une étude de la fonction rénale séparée et de la vidange pyélo-urétérale apres

injection de gadolinium et de furosémide. Elle a I’inconvénient d’avoir un acces limité et de
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souvent nécessiter une sédation. De plus, il existe une toxicité rénale du gadolinium avec un

risque potentiel de fibrose systemique néphrogénique chez le nourrisson (23).

Les explorations invasives comme le test de Whitaker sont quasiment abandonnées

actuellement au profit des méthodes non-invasives.

Enfin I’étude du protéome urinaire, non réalis€¢ en routine, a permis d’identifier, chez les
nouveau-nés, des peptides marqueurs de 1’obstruction. Les performances de cette technique

semblent toutefois limitées apres quelques mois de vie (24).

iii.  Prise en charge thérapeutique
La prise en charge thérapeutique comporte deux axes majeurs : I’antibioprophylaxie et la

chirurgie.

Le risque d’infection augmente en cas de reflux de haut grade ou de dilatation importante
(grade 1V) (6). L’antibioprophylaxie est alors recommandée. Elle n’est pas indiquée en cas de

dilatation de faible grade (5).

Le traitement chirurgical de référence du SJPU est la pyéloplastie selon Anderson-Hynes (25).
C’est la technique pratiquée dans le centre ou cette these a été réalisée. Elle montre de bons
résultats avec un taux de succes supérieur a 90% (12,26). Elle était historiquement réalisée a
ciel ouvert apres lombotomie, mais est désormais réalisée plutdt par laparoscopie. Elle

consiste a réséquer la sténose puis anastomoser 1’uretére au bassinet (Figure 4) (27).
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Figure 4 : Pyéloplastie selon Anderson Hynes avec un vaisseau polaire décroisé dans le méme temps
opératoire (27).
La question de I’indication opératoire est par contre une question complexe et discutée (5,20).
La difficulté tient du fait qu’il n’existe pas d’examen gold-standard qui permette d’anticiper
avec certitude le retentissement rénal d’un SJPU. Seul le suivi (clinique, échographique et

scintigraphique) permet de connaitre, a posteriori, les cas dont I’évolution a été défavorable.

Initialement [D’attitude interventionniste prévalait devant la découverte d’une dilatation
pyeélocalicielle durant la période anténatale. La chirurgie précoce (durant la premiere année),
d’indication large, devait permettre d’éviter la perte de fonction rénale et d’obtenir un
meilleur potentiel de récupération (28,29). Par la suite, il a été montré que beaucoup de
dilatations de découverte anténatale s’amélioraient spontanément, justifiant pour certains
auteurs d’adopter une attitude attentiste avec surveillance en scintigraphie rénale (au DTPA)
(30). En adoptant cette ligne de conduite, certaines équipes ont proposé de n’opérer que les

reins dont la fonction s’altérait au cours du suivi, apres une perte de fonction relative de 5 a
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10% (par exemple : un rein qui représente 45% de la fonction totale sur un examen, puis
moins de 40% sur I’examen suivant) (31). Mais cette attitude est elle aussi discutée. En effet,
apres une chirurgie, la récupération d’une perte de fonction rénale n’est pas systématique. Il a
été montré chez certains sujets initialement en surveillance, dont la fonction rénale s’est
progressivement altérée, que la fonction rénale pouvait ne pas s’améliorer aprés une

pyéloplastie (32).

L’attitude a suivre n’est donc pas consensuelle et peut étre variable selon les équipes. Elle
résulte de la confrontation des données cliniques et des différentes explorations paracliniques,
souvent répétées dans le temps, qui permettent, sur un faisceau d’arguments, de jauger la
balance bénéfice/risque entre la chirurgie et la surveillance. La scintigraphie rénale

dynamique est une des pierres angulaires de cette reflexion.

1. Lascintigraphie rénale

1. Objectifs et problématique : que recherche la scintigraphie rénale ?

La scintigraphie rénale dynamique au DTPA-"Tc (DTPA) ou MAG3-*"Tc (MAG3) est un
examen de médecine nucléaire aisément accessible en routine, simple a réaliser, ne

nécessitant pas de sedation et peu irradiant (cf. Méthodologie, I1. p.35).

En médecine nucléaire, un traceur comme le DTPA-"T¢ est constitué d’une molécule vectrice
(vecteur), ici le DTPA et d’un atome radioactif, ici le Technétium 99™. Le vecteur est choisi
pour ses propriétés pharmacocinétiques vis-a-vis de la pathologie ou de [’organe a étudier.
L’atome radioactif permet de localiser le vecteur dans [’organisme via la détection du

rayonnement qu’il émet en se désintégrant.
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Cet examen permet d’accéder a plusieurs informations importantes pour la prise en charge

d’un SJPU (33-35) :

i.  Lesite de la stase
La scintigraphie peut participer a la localisation du site de la stase si un doute persiste apres
I’échographie, qui reste I’examen de premiére intention pour répondre a cette question. En
effet, il est possible de distinguer une stase pyélocalicielle d’une stase urétéro-pyélocalicielle

en visualisant I’activité urinaire du traceur.

ii.  Lafonction rénale séparée
Le calcul de la fonction rénale séparée est exprimé par le pourcentage de la fonction rénale
totale que représente chaque rein (lorsque les deux reins sont « sains » ils assurent chacun
environ 50% de la fonction rénale). De facon genérale, le terme de « fonction rénale »
correspond a la capacité du rein a extraire le radiotraceur depuis le compartiment sanguin
pour le sécréter dans 1’urine. En fonction du radiotraceur utilisé, la « fonction rénale »

recouvre donc des mécanismes différents :

- Le DTPA est éliminé du compartiment plasmatique par filtration glomerulaire pure,
sans réabsorption ni sécrétion tubulaire. Sa fraction d’extraction est relativement
faible : environ 20%. La fonction rénale calculée grace a ce vecteur correspond a la
filtration glomérulaire pure.

- Le MAGS3 est éliminé par sécrétion tubulaire active, via les tubules proximaux. Sa
fraction d’extraction est plus élevée : environ 40 a 50%. La fonction rénale calculée

correspond donc a la fonction tubulaire du rein.

L’analyse de la fonction rénale séparée permet donc de savoir s’il existe un retentissement du
SJPU sur la fonction du rein. La problématique de ce paramétre tient du fait qu’il existe

différentes méthodes pour le calculer (cf. Introduction, 11, 2. p25.).
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Il est habituellement considéré qu’il existe une altération fonctionnelle si le rein représente
moins de 40% de la fonction rénale totale (5). Les valeurs normales sont, quant a elles,

définies entre 45% et 55% (34).

iii.  L’évaluation de la vidange des urines
L’évaluation de la vidange des urines est réalisée sur la base de courbes tracées grace a la

définition de régions d’intéréts sur les images de scintigraphie.

Une région d’intérét en scintigraphie correspond a une zone délimitée au sein d’une image,
dont la surface est exprimée en pixels. Dans cette zone, il est possible de guantifier [’activité
détectee par la gamma-caméra durant le temps d’acquisition de [’image. Cette activité
correspond au nombre de photons (= nombre de coups) captés par le cristal de la caméra ; ce
qui est proportionnel a la quantité de traceur présente en projection de la région d’intérét. Cela
permet donc d’estimer la quantité de traceur présente dans une région donnée au cours du

temps.

Des régions d’intéréts rénales et du bruit de fond adjacent sont utilisées. Elles permettent de
tracer une courbe d’activité en fonction du temps, corrigée du bruit de fond vasculaire
périrénal. Ces courbes (une pour chaque c6té) sont interprétées en fonction de leur aspect.
Elles correspondent a I’activité détectée au cours du temps en projection des reins et des
cavités pyélocalicielles. Elles sont normalement relativement superposables, rapidement

croissantes, atteignant un maximum, puis décroissantes (Figure 5).
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REIN GAUCHE

Coupsf/seconde

nte ascendante

Figure 5 : Exemple de néphrogramme. La courbe du rein gauche, en rouge, est normale. Elle présente un
segment ascendant, atteignant un maximum & la 7¢™ minute, puis une phase de vidange spontanée
(incompléte a 20 minutes). La courbe du rein droit, en vert, est anormale. Elle est continuellement croissante,
sans phase de vidange clairement identifiable.

La phase ascendante de la courbe correspond a I’augmentation de ’activité détectée au sein
de la région rénale : segment de captation. Le pic d’activité maximale correspond au moment

ou il y a autant d’activité entrante que sortante de la région d’intérét rénale. Enfin, la phase

descendante correspond au segment de vidange.

Un retard a I’excrétion se traduit donc par une courbe en plateau ou continuellement
croissante, reflétant une vitesse de vidange du traceur égale ou inférieure a sa vitesse d’entrée

(36) (Figure 5).

L’un des objectifs de ces courbes est d’analyser la phase de vidange urinaire afin de
rechercher des critéres d’obstruction (ces courbes peuvent aussi servir & calculer la fonction

rénale séparée).
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La problématique des courbes tient au fait qu’elles sont sujettes a interprétation et ne

constituent pas un gold-standard pour affirmer I’existence d’un obstacle a 1’écoulement des

urines (et donc une augmentation de pression dans les cavités pyélocalicielles).

Plusieurs facteurs permettent d’en améliorer 1’interprétation. Ils servent deux objectifs :

améliorer la reproductibilité de I’interprétation et optimiser I’interprétation de la phase de

vidange.

Les facteurs qui permettent de faciliter I’interprétation de la phase de vidange sont :

L’utilisation de traceurs tubulaires dont la sécrétion est active. En effet, leur
meilleure extraction rénale permet d’obtenir un bon rapport signal sur bruit par rapport
a l’activité vasculaire environnante. De plus, leur passage puis leur dilution rapide
dans les cavités pyelocalicielles permet d’obtenir rapidement un équilibre entre
I’entrée et la sortie du traceur de la région rénale. Le pic de la courbe est donc plus
précoce, ce qui facilite I’interprétation de la phase de vidange. En effet, la sécrétion du
traceur étant plus rapide, la présence d’une stase sera plus susceptible de correspondre
a une altération de la vidange des urines qu’a une dilution lente au sein des cavités
pyelocalicielles.

La réalisation d’un test au furosémide. L’injection de furosémide, quel que soit le
moment ou il est injecté (15 minutes avant le traceur, en méme temps, 2 minutes apres
ou 20 minutes apres) a pour but de forcer la diurese en limitant la réabsorption
tubulaire du sodium et en augmentant le débit de filtration glomérulaire (37). Cela
permet de faciliter I’interprétation de la phase de vidange. En effet, si la courbe de la
phase de vidange reste anormale malgré I’effet du diurétique, c’est un argument
supplémentaire (mais non pathognomonique) en faveur d’un obstacle a 1’écoulement

des urines.
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- La vidange vésicale. En effet, une vessie pleine peut, chez le nourrisson, retarder la
vidange des cavités pyélocalicielles alors qu’il n’y a pas d’obstacle. La vidange
vésicale n’est pas volontaire chez le nourrisson. Elle peut étre obtenue avant I’examen
par sondage vésical ou en réalisant une acquisition tardive supplémentaire apres
miction spontanée.

- Le passage en procubitus, réalise pendant ou avant une acquisition. Il peut favoriser

la vidange d’un systeme dilaté grace a 1’action de la gravité.

Les facteurs qui permettent quant a eux d’améliorer la reproductibilité de 1’interprétation des

courbes sont I’utilisation de paramétres semi-quantitatifs. Les plus courants sont :

- Le Tmax : c’est le temps que met la courbe pour atteindre son maximum.

- L’« Output efficiency» (OE) : c’est la quantité de traceur ayant quitté le rein au temps
t, exprimé en pourcentage de la quantité totale de traceur que le rein a extrait du
plasma au temps t.

- Le NORA (normalised residual activity): c’est I’activité restante dans la région
d’intérét rénale au temps t (calculée sur une période d’une minute) exprimée sous
forme d’un ratio avec ’activité présente au sein de la méme région d’intérét entre la

1% et la 2°™ minute de I’acquisition.

L’OE et le NORA ont pour avantage de permettre une estimation de la vidange
indépendamment de la fonction rénale, qui, si elle est altérée, rend difficile I’interprétation

visuelle des courbes.

iv.  Le temps de transit cortical
Un temps de transit correspond au temps que met une molécule (ici le traceur) pour transiter
dans un volume donné. Cela peut étre le rein avec les cavités pyélocalicielles, le rein

seulement, ou une portion du rein.
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Le temps de transit cortical en particulier correspond au temps que met le traceur pour
traverser le cortex rénal. Sa valeur est variable, mais elle est le plus souvent comprise entre 2
et 3 minutes (38). L hypothése que le TTC en scintigraphie pourrait étre un bon marqueur de

I’obstruction a déja été émise antérieurement (39). Mais son utilisation reste limitée par la

méthode avec laquelle il est évalué.

En effet, un temps de transit peut étre calculé précisément par une méthode mathématique
exacte : la déconvolution. Mais, pour que le résultat soit juste, il est nécessaire de respecter
certaines conditions comme 1’absence de mouvement pendant 1’acquisition ou la persistance
d’un debit sanguin constant. Ces conditions ne sont pas forcément respectées en routine
clinique. En effet, malgré la contention, des mouvements sont souvent observés et le débit
sanguin peut étre rapidement variable chez le nourrisson (par exemple lors d’épisodes de
pleurs). De plus, le calcul du temps de transit cortical nécessite de tracer une région d’intérét
n’incluant que le cortex du rein. Cela est difficilement réalisable chez le nourrisson avec de
petits reins compte tenu de la résolution spatiale des gamma-caméras. L’intérét du temps de
transit cortical évalué par déconvolution en cas d’uropathie obstructive comme le SJPU est

donc débattu (38).

Mais récemment, certains auteurs ont propose et souligné I’intérét de 1’évaluation visuelle du
temps de transit cortical (TTC) sur la scintigraphie rénale au MAG3 pour prédire le risque de
perte de fonction en cas de dilatation pyélocalicielle, avec des résultats encourageants (40,41).
L’évaluation visuelle du TTC proposée par ces auteurs correspond a la mise en évidence d’un
retard de visualisation du traceur au sein des cavités pyélocalicielles. Ce retard est estimé de

facon qualitative.
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2. Guidelines chez I’enfant

Des recommandations européennes concernant les indications, la réalisation et I’interprétation
des scintigraphies rénales dynamiques chez ’enfant ont été émises en 2011 par I’European
Association of Nuclear Medicine (EANM) (34). En effet, bien que cet examen soit utilisé

depuis plus de 40 ans, il existe encore des variations de pratiques entre les équipes (38).

i.  Recommandations européennes.
Les recommandations rapportent quatre points importants a prendre en compte lors de la

réalisation d’une scintigraphie rénale dynamique :

1) La nécessité de veiller a une bonne hydratation de I’enfant préalablement a
I’injection du traceur. Une simple hydratation orale suffit. En effet, méme en cas
d’hydratation non optimale, la réalisation d’une acquisition tardive 50 a 60 minutes
aprés 1’injection du traceur doit montrer une bonne vidange urinaire. Si au moins un
des deux reins est sain, alors un enfant est considéré comme bien hydraté si la vessie
apparait avant 10 minutes.

2) L’influence de la réplétion vésicale et 1’effet de la gravité sur la phase de vidange.
3) L’interprétation de la phase de vidange aprés test au furosémide, qui dépend de
plusieurs facteurs, notamment : la réplétion vésicale, 1’effet de la gravité, et la taille
des cavités pyélocalicielles. En effet, plus les cavités sont dilatées, plus elles sont
susceptibles d’étre responsable d’une altération de la phase de vidange par effet de
dilution.

4) La valeur qu’il faut donner a un retard de vidange. Une phase de vidange normale a
une bonne valeur prédictive négative pour exclure une obstruction. En revanche il
n’est pas recommandé de conclure a une obstruction devant une altération de la
vidange, car cette altération peut étre également liée a une immaturité et/ou une

altération fonctionnelle rénale, ou une dilatation pyélocalicielle.
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L’utilisation de traceurs tubulaires, a ’instar du MAG3-**"Tc, est préférée car ils ont une
extraction rénale plus importante que le DTPA-**"Tc. Cette recommandation est émise afin
d’obtenir un meilleur rapport signal sur bruit dans I’image. En effet, les nourrissons ont une
immaturité rénale, ce qui diminue ’extraction du traceur. 1ls sont donc susceptibles d’avoir un
bruit de fond vasculaire plus élevé que chez 1’adulte. Or, un bruit de fond faible permet un

calcul plus aisé de la fonction rénale séparée.

Il n’y a pas de contre-indication formelle a la réalisation de ’examen. La dose efficace liée &
I’injection est inférieure @ 1mSv (ce qui correspond environ, a titre de comparaison, a la dose

efficace d’une radiographie de I’abdomen sans préparation (42)).

Il n’y a pas de donnée qui permette de définir le moment idéal de I’injection de furosemide.

Différentes options sont possibles :

- Une injection tardive (F+20), réalisée 20 minutes apres 1’injection du traceur. Ce qui
permet d’interpréter la vidange spontanée puis, dans un second temps, la réponse a
I’injection du furosémide.

- Une injection précoce (15 minutes avant, en méme temps ou 2 minutes apres
I’injection du traceur) est egalement acceptable. Cela permet de réduire la durée de

I’examen, mais ne permet pas d’évaluer la vidange spontanée.

Une acquisition tardive, 50 a 60 minutes aprés I’injection est nécessaire si la vidange est

incompléte a la fin de la série dynamique.
Les deux méthodes recommandeées pour le calcul de la fonction rénale séparée sont :

- La méthode de Patlak Rutland (cf. Méthodologie p.45)
- La méthode de ’aire sous la courbe : elle consiste a calculer ’aire sous la courbe de

I’activité rénale (corrigée du bruit de fond) entre la premiére et la deuxiéme minute de
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I’examen. La fonction séparée de chaque rein est calculée grace au ratio des deux

surfaces.

Plusieurs méthodes sont recommandées pour 1’évaluation de la phase de vidange :

L’inspection visuelle des courbes

Le calcul du NORA ou de I’OE

Limites actuelles

La réalisation d’une scintigraphie rénale dynamique chez I’enfant selon les guidelines

actuelles présente certaines limites.

Les traceurs tubulaires comme le MAG3 transitent de maniére active a travers les
tubules proximaux. La fonction séparée calculée correspond donc a la fonction
tubulaire et non a la fonction glomérulaire qui est classiquement utilisee pour définir
I’insuffisance rénale. De fagcon générale, la perte de fonction tubulaire est étroitement
lice a la perte de fonction glomérulaire. Mais il existe des situations ou la fonction
glomérulaire peut étre decouplée de la fonction tubulaire. Par exemple, dans des
modeles d’obstruction des voies urinaires chez 1’animal, il a ét¢ montré que 1’atteinte
tubulaire proximale précéde la sclérose glomérulaire, pouvant aller jusqu’a
I’apparition de glomérules atubulaires. Cette atteinte tubulaire peut étre réversible avec
la levée de I’obstruction (43). Les causes de la destruction tubulaire liée a 1’ obstruction
de I’écoulement des urines sont complexes, faisant intervenir des mécanismes
inflammatoire, apoptotique, et de fibrose interstitielle, sous I’action de différentes
voies de régulation moléculaires (44).

Comme indiqué précédemment, 1’évaluation de la phase de vidange, malgré les
différents facteurs permettant d’en optimiser ’interprétation (traceur tubulaire, test au

furosémide, parametres semi-quantitatifs), reste source d’incertitudes. Par exemple,
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une étude prospective avec attitude attentiste a montré que la phase de vidange avec
test au furosémide sur la scintigraphie rénale était peu informative vis-a-vis de
I’existence d’une obstruction (19). Les enfants, dans cette étude, avaient été suivis en
scintigraphie au MAG3 ou au DTPA (en fonction de leur date d’inclusion). Plusieurs
explications aux performances variables de 1’évaluation de la phase de vidange ont éteé
avanceées (45). On peut citer, par exemple, que les indices semi-quantitatifs utilisés ne
tiennent pas compte de 1’effet de la gravité, de la réplétion vésicale ou de la taille du
bassinet. L’effet du furosémide sur la vidange peut également étre limité sur des reins
dont la fonction est déja altérée. Certains auteurs ont montré que c’est plutot la
variation de I’aspect de la courbe de la phase de vidange d’un examen a 1’autre qui
pourrait étre plus informative pour détecter les reins a risque de perte de fonction (46).
Chez le nourrisson (< 2 ans) le rein est immature. Le débit de filtration glomérulaire
par unité de surface chez le nouveau-né est d’environ 30% celui d’un adulte (33). Le
bruit de fond vasculaire périrénal est donc plus élevé et le temps de transit cortical
peut étre plus lent. Durant les premiers mois de vie, I’'immaturité rénale peut étre
responsable d’une stase persistante a 20 minutes de I’injection. Le calcul de la
fonction séparée peut aussi étre imprécis s’il repose sur une méthode sensible au bruit
de fond (comme celle de I’aire sous la courbe) (47). De plus, le furosémide utilisé pour
favoriser la diurése lors de la scintigraphie rénale a une action diurétique plus
prolongée mais moins importante sur le rein immature (48). Il a donc potentiellement
un effet moindre sur la phase de vidange chez le nourrisson que lorsqu’il est utilisé
chez I’enfant plus grand.

L’estimation visuelle du temps de transit cortical comme facteur prédictif de perte de

fonction a été peu étudié. Il n’est donc pas intégré aux recommandations (34).
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3. La scintigraphie rénale au DTPA-**"Tc chez les nourrissons au

CHU de Lille

Dans le service au sein duquel ce travail de these a été réalisé, nous avons a disposition une
cohorte historique d’enfants ayant bénéficié d’une ou plusieurs scintigraphies au DTPA-°"T¢
dans le cadre du bilan d’uropathies obstructives de diagnostic anténatal. Toutes ces

scintigraphies ont été réalisées et interprétées de facon standardisée :

- Le calcul de la fonction rénale séparée chez ces enfants est réalisé selon la méthode de
référence : le modele bicompartimental de Patlak-Rutland (49). Cette méthode est trés robuste
et reproductible (50,51). Elle est considérée comme le gold standard pour 1’évaluation de la
fonction rénale separée, et est plus fiable que la méthode de 1’aire sous la courbe. En effet, ce
modeéle bicompartimental permet de tenir compte de I’activité liée a la composante vasculaire
intra-rénale, ce qui n’est pas le cas des autres méthodes. Elle nécessite toutefois un contréle
strict de I’intervalle de temps au cours duquel le calcul est réalisé. En effet, pour étre exacte,
certaines conditions doivent étre respectées (cf. Méthodologie p.45). La méthode de Patlak-
Rutland peut aussi parfois étre difficile a mettre en ceuvre chez des nourrissons dont la

fonction de I’'un des reins est sévérement altérée (34).

- Chez les nourrissons, seule la vidange spontanée est évaluée, a 1’aide d'une acquisition
dynamique de 20 minutes suivie d’une image statique tardive. Le test au furosémide chez les
enfants de moins de deux ans n’est pas réalisé dans le service en raison de son apport limité

en scintigraphie au DTPA et a cet 4ge (immaturité rénale).

- Une évaluation visuelle du TTC est réalisée désormais de fagon systématique. Les études
concernant 1’évaluation visuelle du TTC pour définir les reins a risque de perte de fonction
ont jusqu’ici toutes été réalisées en scintigraphie au MAG3 (40,41,52). Ces travaux sont

relativement récents (2009 pour le premier (40)). Comme la scintigraphie au MAG3 a pris le
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pas sur la scintigraphie au DTPA depuis plusieurs années en France et dans le monde, pour les
raisons que nous avons vues, I’étude des performances de 1’analyse visuelle du TTC sur la
scintigraphie rénale au DTPA n’a, a notre connaissance, pas encore été rapportée dans la

littérature.

La scintigraphie rénale au DTPA guide la prise en charge des enfants suivis pour une
uropathie de diagnostic anténatal et le TTC, tel qu'il est évalué dans le service, est un critere

désormais important pour statuer sur une attitude attentiste ou interventionniste.

En effet, la stratégie qui est proposée aux enfants sur la base de la scintigraphie consiste de

facon genérale :

- A opérer rapidement les enfants chez qui il existe une stase pyélocalicielle ne cédant
pas au temps tardif dont le TTC est altéré, et ce méme si la fonction séparée du rein
n’est pas altérée.

- A opérer rapidement les enfants chez qui il existe une perte de fonction du c6té de
I’uropathie (fonction séparée du rein < 40%).

- A adopter une attitude attentiste lorsque le TTC n’est pas significativement augmenté

du coté de I'uropathie, et ce méme s’il existe une stase persistante au temps tardif.

Cette attitude est bien sOr pondérée par le reste du bilan, et notamment par les données
échographiques ou cliniques qui peuvent fournir d’autres arguments plaidant pour une
chirurgie rapide. La conduite a tenir est en pratique discutée lors de réunions
pluridisciplinaires impliquant le chirurgien pédiatrique, le néphro-pédiatre, le radiologue et le

médecin nucléaire.

Ainsi, compte tenu de I'existence de cette cohorte historique de scintigraphies rénales au

DTPA chez les nourrissons pris en charge pour uropathies au CHU de Lille, et de la nécessité
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d’évaluer les performances de I'analyse visuelle du TTC en scintigraphie au DTPA (a fortiori

chez les nourrissons), nous avons voulu réaliser un retour d'expérience.

IV. Objectif de I’étude

Ce travail consiste a évaluer I’efficacité d’une stratégie chirurgicale basée sur la scintigraphie
rénale au ®"Tc-DTPA dans la prise en charge des dilatations pyélocalicielles, par anomalie de

la jonction pyélo-urétérale, de diagnostic anténatal.
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METHODOLOGIE

I. Patients

1. Critéres d’inclusion

Un recueil exhaustif de I’ensemble des scintigraphies rénales au ®™Tc-DTPA acquises dans
notre centre (médecine nucléaire, Hopital Roger Salengro, CHRU de Lille) entre janvier 2012
et mai 2019 a été réalisé. Afin d’y parvenir, les scintigraphies ont été recherchées via notre
systéme d’information radiologique (SIR), le logiciel Venus (Nicesoft©) en utilisant le code
d’identification propre a I’examen : « RTINJ ». Ce code n’a pas été modifié durant la période

d’intérét. La liste des examens a été extraite au format Microsoft® Excel (.xIsx).

Ensuite, seuls les patients ayant eu au moins deux examens ont été selectionnés via la
recherche de noms et dates de naissance redondants. En effet il fallait une scintigraphie

initiale (réalisée proche de la naissance) et au moins une scintigraphie de contréle par patient.

Le fichier final ainsi formé contenait le nom, le prénom et la date de naissance de chaque
enfant, ainsi que la date des différents examens realisés. Des fiches de recueil de données ont

pu alors étre créées : les « fiches sillages ». (Annexe 1)

2. Critéeres d’exclusion

Pour répondre a I’objectif de 1’étude, une cohorte rétrospective d’enfants ayant eu au moins
deux scintigraphies rénales a donc été constituée. Les patients que nous voulions inclure sont
les nourrissons (moins de 2 ans lors la premiere scintigraphie rénale) pris en charge pour un
syndrome de jonction pyeélo-urétéral unilatéral de diagnostic anténatal, opérés ou non apres la
premiére scintigraphie, avec rein controlatéral sain, sans facteur confondant (infection, reflux

de haut grade, autre cause de dilatation des VES).

Pour ce faire, les motifs d’exclusion des sujets de la cohorte pouvaient étre :
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- Une erreur technique au cours de la réalisation de I'un des examens, rendant
impossible son exploitation dans le cadre de ce travail.

- L’absence de dilatation pyélocalicielle.

- L’absence de diagnostic anténatal, correspondant a la découverte de la dilatation des
cavités pyélocalicielles aprés la naissance, quelle qu’en soit la raison, souvent au
décours d’un épisode de pyélonéphrite, ou lors d’un bilan étiologique de douleurs
abdominales a un age plus avancé.

- L’existence d’une dilatation pyélocalicielle bilatérale, pouvant étre indiquée sur un
compte-rendu de consultation ou d’échographie.

- L’existence d’un mégaureteére.

- L’existence d’un reflux vésico-urétéral (RVU) significatif de grade IV ou V, quel
qu’en soit le c6té, mentionné sur un compte-rendu de consultation ou de cystographie.
La mention «reflux de bas grade» n’était pas considérée comme un critere
d’exclusion.

- La mention d’un antécédent de pyelonéphrite sur un compte rendu de consultation,
quel qu’en soit I’age ou la survenue d'un épisode de pyélonéphrite dans l'intervalle
entre les deux scintigraphies. La mention d’infection urinaire, sans plus de précision,
a également été considérée comme un critére d’exclusion.

- L’existence d’une anomalie vésicale rapportée en échographie ou sur un compte-
rendu de consultation.

- La présence ou une suspicion de systeme double droit ou gauche.

- Un enfant ayant un rein unique ou un rein considéré comme fonctionnellement muet

en scintigraphie.

Ces critéres d’exclusion ont été recherchés par une lecture exhaustive des comptes-rendus de

consultation en chirurgie pédiatrique ou néphropédiatrie, d’échographie, de cystographie et de
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scintigraphie, disponibles sur le syst¢eme d’information (SI) du CHU de Lille (Logiciel
Sillage© v15.5.1.17.2), dans le dossier informatisé du patient. Si le patient avait été adressé
par un autre centre, les informations ont pu également étre recherchées dans le courrier joint a

la demande d’examen.

L’existence d’une erreur technique rendant un examen inexploitable pour 1’étude a pu aussi
étre découverte secondairement, lors de la deuxieme phase du travail (relecture des

scintigraphies en aveugle). Ces patients ont été également exclus.

3. Recueil des données cliniques

Le recueil de données effectué avant les analyses statistiques se divise en deux grandes phases
réalisées en aveugle I’une de 1’autre. La premiere consistant en un recueil rétrospectif a partir

du dossier patient et la deuxieme en une relecture des scintigraphies (Figure 6).

1 - Données cliniques 2 — Données scintigraphiques

Identité, DDN / \
cotédusipu | ﬁ
Chirurgie ? Date i Iﬁ:—ﬂ @

Criteres d’exclusion
Compte-rendu

Relecture (en aveugle)

Date TTC
------- TTC Fonction séparée des reins
Stase ?

Figure 6 : Schéma du protocole de I’étude. DDN : Date de naissance, SJPU : Syndrome de jonction pyélo-

urétéral, TTC : Temps de transit cortical.
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Pour chaque patient, les informations suivantes ont été systématiquement recueillies sur la

« fiche sillage » :

- Un numéro de fiche attribué en suivant 1’ordre alphabétique.
- Les nom, prénom et date de naissance de chaque enfant.

- L’existence ou non d’un critere d’exclusion et si oui son motif.
Chez les patients inclus, les donneées cliniques suivantes ont ensuite été relevees :

- Le coté de la dilatation pyélocalicielle, vérifié sur au moins deux comptes-rendus
différents.

- La gradation précise d’un éventuel reflux de bas grade, si I’information était
disponible.

- Laréalisation ou non d’une chirurgie et la date de I’opération rapportée sur le compte-
rendu opératoire ou, a défaut, sur un compte-rendu de consultation. Si le jour précis de

I’opération n’était pas disponible, il était alors défini par défaut au 15 du mois.

II. Scintigraphies rénales au ®"Tc-DTPA

1. Réalisation des examens

L’ensemble des examens analyseés a été réalisé dans notre centre. Les conditions de réalisation
de ces scintigraphies sont encadrées par un protocole interne au service qui n’a pas été
modifié pendant toute la durée de 1’étude (2012-2019), et dont la derniére mise a jour date
d’avril 2017 (Annexe 2). Ce protocole est basé sur le « Guide pour la rédaction de protocoles
pour la scintigraphie rénale dynamique chez I’enfant » édité par la Societé Frangaise de
Biophysique et de Médecine Nucléaire (SFBMN) en octobre 2005 (53). Les principes décrits

dans ce document n’ont pas été modifiés, et font toujours office de référence.
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iii.  Accueil de la famille
Une fois ’examen programmé, les parents recoivent une convocation écrite leur notifiant la
date et I’heure du rendez-vous. Cette convocation informe notamment les parents de
I’indication a poser deux patchs de créme anesthésique (EMLA) ; un sur chague main du

nourrisson, une heure avant le rendez-vous. Une ordonnance est jointe a cet effet.

La nécessité d’une bonne hydratation de 1’enfant avant I’examen est également expliquée sur
la convocation. De plus, cette consigne est systématiquement rappelée aux parents par un des
membres de 1’équipe impliqué dans la prise en charge (IDE, MERM ou médecin). Elle
consiste a inciter le nourrisson a réaliser une tétée s’il est allaité ou lui faire boire un biberon
de lait artificiel (dont le volume dépend de la quantité habituellement bue et du délai depuis la

derniére prise) juste avant la réalisation de la scintigraphie.

Avant la réalisation de I’examen, la famille est recue lors d’un entretien médical. Il a pour but
d’expliquer en détail la procédure, de rassurer les parents ou accompagnants et de recueillir
les informations anamnestiques essentielles a la compréhension du contexte de la demande.
Sont recherchés également : les comptes-rendus de consultation, de cystographie et
d’échographie, particulierement pour les enfants adressés par d’autres centres dont I’accés au
dossier médical est ensuite limité. La famille est invitée par la suite a patienter au sein d’un

espace d’attente dédi¢ a la pédiatrie.

iv.  Préparation et injection du radiopharmaceutique
Le DTPA se présente sous la forme d’un lyophilisat en flacon stérile conservé entre 2 et 8°C
et prét a emploi. La préparation est réalisée a partir d’un éluét issu d’un générateur de
Technétium, mis en contact avec le lyophilisat afin de réaliser une solution de DTPA marqué

au °™Tc.
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L’activité de DTPA-**"Tc a injecter, exprimée en Mégabecquerels (MBq), est calculée en
fonction du poids de I’enfant, selon les recommandations de la société européenne de
médecine nucléaire (EANM) (54) (Annexe 4). L'activité minimale recommandée pour un
examen de bonne qualité est de 20MBq. L’injection se fait par voie intraveineuse, en bolus,

directement sur la table d’examen.

V.  Acquisition de I’examen
L’enfant est installé en décubitus dorsal sur la table de la gamma caméra, I'acquisition se fait

en « face postérieure », I'enfant est ainsi positionné au plus pres du détecteur (Figure 7).

Figure 7 : Nourrisson positionné en décubitus dorsal sur la table d’examen. La téte de détection de la gamma

caméra est positionnée sous la table, au plus proche de enfant.

Le détecteur, équipé d’un collimateur basse énergie, haute résolution, est positionné face de
détection vers le haut. La table d'examen est mobile, positionnée de fagon a visualiser le cceur,
les reins et la vessie de l'enfant dans le champ d’acquisition du détecteur. Ce champ

d'acquisition mesure environ 40 cm dans le sens cranio-caudal.
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Des moyens de contention adaptés sont utilisés pour limiter au maximum les mouvements de
I’enfant lors de I’acquisition, consistant la plupart du temps en un emmaillotage a ’aide d’un
drap et d’un matelas coquille. Enfin, pour le bon déroulement de 1’examen, les parents restent

au plus pres de I’enfant, la lumiére est tamisée et des jeux sonores peuvent étre utilisés.
L’acquisition débute au moment de I’injection du radiotraceur.

Pour toute les images, une matrice de 128x128 pixels est utilisée. L’acquisition débute par une
premiere série de 60 images de 1 seconde: c’est la phase vasculaire. Elle est ensuite
poursuivie par une série de 60 images de 20 secondes, réalisant au total une acquisition

dynamique de 21 minutes.

- -
Osec 10sec 20sec 30sec 40sec 50sec
Phase 1
: 4 43 i % i3
60sec 140sec 220sec 5Min 6,3Min 7.7Min
1§ 1% 1§ ¥ ¥ U
- .- - . . .-
9Min 10,3Min 11,7Min 13Min 14,3Min 15,7Min
13 O U
. . .
17Min 18,3Min 19,7Min Zoom -39,
ORIGINALISECONDA
lma |Phasez

Figure 8 : Affichage de I’acquisition séquentielle en face postérieure d’une scintigraphie rénale au *™Tc-
DTPA chez un nourrisson. La phase 1 correspond & la phase vasculaire avec des images de 1 sec. sommées

par groupe de 10. La phase 2 correspond a des images de 20 sec. sommeées par groupe de 4.
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Enfin, une acquisition statique tardive de 5 minutes est realisée. Elle a lieu 30 a 40 minutes
apres la fin de l'acquisition dynamique. Il se peut qu’une miction spontanée ait eu lieu avant

cette derniére image.

FP TARDIVE

Figure 9 : Image statique tardive chez le méme nourrisson que la Figure 8, en face postérieure, montrant une
stase pyélocalicielle droite ne cédant pas au temps tardif. La vessie est en réplétion, il n’y a pas eu de miction
spontanée. Minime activité pyélique gauche résiduelle.

Vi.  Fin d’examen et enregistrement des images
Avant son départ du service, la famille bénéficie d’une bréve information basée sur les
données immédiatement interprétables au décours de 1’examen. Ils sont également informés

que le compte-rendu parviendra secondairement au correspondant demandeur de I’examen et,

s’ils le souhaitent, au médecin traitant de 1’enfant.

Apres traitement des images et interprétation par le médecin nucléaire responsable de la

vacation, le compte rendu est dactylographié, relu, puis enregistré dans le SI du CHU de Lille.

Enfin, les images brutes et les séries traitées informatiquement sont enregistrées au format
DICOM sur le PACS du CHU de Lille, dans le dossier du patient. Dans le méme temps, un
second enregistrement des images est effectué sur un serveur local propre au service de
Médecine Nucléaire de I’hopital Salengro. La majorité des examens de la période étudiée y

ont été enregistrés.
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2. Recueil des données scintigraphiques

Certaines données de la scintigraphie ont été recueillies directement sur le compte-rendu
effectué lors de sa réalisation. Ces données ont été enregistrées sur la « fiche sillage », en plus

des données cliniques, afin de ne pas interférer avec la relecture en aveugle :

- Ladate de ’examen

- L’estimation du TTC de chaque c6té, en minutes, s’il avait été renseigné (ce qui
n’¢était pas systématiquement le cas). Parfois, le TTC était exprimé sous la forme d’un
intervalle « X-Y minutes » ot X et Y étaient deux minutes consécutives. C’est dans ce
cas la valeur de X qui a éte enregistrée. Enfin, la notion « d’apparition d’une activité
au sein des cavites pyélocalicielles » a été assimilée a I’estimation visuelle du TTC.

- L’existence ou non d’une stase au sein des cavités pyélocalicielles au terme de
I’acquisition séquentielle.

- Le fait ou non que la stase céde au temps tardif de 1’examen ; de fagon compléte ou

partielle

3. Relecture des scintigraphies en aveugle.

Une seconde fiche a été réalisée afin de colliger les données extraites de la relecture des
scintigraphies rénales. Cette fiche a permis de travailler en aveugle des données issues du
dossier patient. Elle contenait uniquement le nom, le numéro et les dates des différentes

scintigraphies de chaque enfant. (Annexe 5)

L'ensemble des scintigraphies ont été relues par l'auteur de cette thése. La relecture a été
effectuée sur le logiciel Horos™ v2.4.0, installé sur un poste Macintosh® dédié. L’ensemble
des scintigraphies a analyser y ont été importées depuis le serveur local du service. Si
I’examen n’était pas enregistré sur ce serveur, les images ont alors été importées depuis le

PACS.
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De fagon génerale, la réinterprétation des examens portait sur deux axes :

- L’estimation visuelle du TTC de chaque c6té

- Le calcul de la fonction rénale séparée par la méthode de Patlak-Rutland

Ces deux données n'étaient pas systématiquement présentes dans le compte rendu de la
scintigraphie. En effet, I'étude du TTC n'était pas systématiquement réalisée en routine des
2012 et le logiciel permettant le calcul de la fonction rénale séparée selon Patlak-Rutland
n'était pas disponible sur toute la durée de I'étude (2012-2019) en raison de différentes mises a
jour rendant son utilisation impossible a certaines périodes. Mais il a pu étre utilisé a

posteriori chez tous les patients a partir des donnees sauvegardées.

i.  L’estimation visuelle du TTC
Cette estimation visuelle consiste a definir, a partir de la série d’images dynamiques, le
moment ou une activité apparait au sein des cavités pyélocalicielles. L’exercice nécessite une
courbe d’apprentissage, qui avait déja eté suivie avant le travail grace I’interprétation d’une
cinquantaine d’examens de fagon conjointe avec différents médecins seniors ayant 1’habitude

d’interpréter cet examen en routine clinique.

La procédure utilisée consiste a afficher la série dynamique de 120 images sur le visualisateur
du logiciel Horos. En premier lieu, les 60 premiéres images réalisant la premiere minute de la
série ont été passées et n’ont pas été analysées en raison de leur précocité, inutile a

I’estimation du TTC.

Un traitement de 1’image a ensuite été appliqué, consistant en un affichage moyenné de 3
images consécutives de 20 secondes (Figure 10). Les images moyennées pouvaient étre
ensuite défilées les unes a la suite des autres (par exemple : I’'image constituée de la moyenne

des images 60-61-62, puis I’image constituée de 61-62-63, etc., jusqu’a 118-119-120).
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Figure 10 : Affichage d’une image moyennée constituée de 3 images de 20 secondes.

Enfin, un réglage de la fenétre de contraste (choix de I’intensité des gris) a été réalisé avant
I’estimation du temps de transit, afin de pouvoir différencier au mieux D’activité du
parenchyme rénal d’une activité urinaire. Cette échelle n’a pas été modifiée entre I’estimation
du TTC d’un rein et I'estimation du TTC du rein controlatéral s’il n’y avait pas de différence

majeure de captation du traceur entre les deux reins.

Figure 11 : Exemple de trois fenétres de contraste différentes : le contraste peut étre trop faible (A) ou trop
fort (C) pour discerner la faible activité calicielle du rein gauche par rapport au parenchyme. L’image B

correspond & un réglage satisfaisant du contraste.
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Geénéralement, I’existence d’une activité pyélocalicielle apparait sous la forme d’une activité
plus intense et focale que la fixation du parenchyme rénal. Elle est visible d’abord au sein des
calices, puis au sein du pyélon. L’estimation visuelle du TTC a donc été réalisée en faisant
défiler les images moyennées jusqu’a voir apparaitre une activité¢ focale, plus intense que la
fixation parenchymateuse environnante, généralement située au fond des calices. Une fois cet
aspect caractéristique identifié, I’image moyennée suivante a été affichée. Si la fixation se
renforcait alors c’est a partir de cette seconde image que le TTC était défini. Cela consistait en

pratique a relever le numéro de la premiere des trois images moyennées formant 1’image

affichée (Figure 12).

Moy. 66-68 * . * »

M. 66-68 M. 67-69 M. 68-70 M. 69-71

Figure 12 : Exemple d’estimation du TTC du rein gauche. On ne distingue pas de franche activité urinaire
focale sur limage moyennée 66-68. Par contre sur ’image 67-69 on semble distinguer une activité plus focale
et intense aux pdles supérieur et inférieur du rein (probablement le fond des calices). Cette impression est
confirmée par un renforcement de ces foyers sur ’image 68-70 (et sur la suite de ’acquisition). Le TTC a
gauche est donc défini a l'image 68, soit 3,7 minutes (cf.infra).

Cette image retenue correspond donc a un moment précis de I’acquisition dynamique,

exprime en minutes : c’est 1’estimation visuelle du TTC. Par exemple si I’image retenue était

la 65 cela correspond a 2 minutes et 40 secondes (60x1sec. + 5x20sec.), soit 2,7 minutes.

Par contre, il existait des cas particuliers, ou la méthode d’interprétation a pu différer :
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Figure 13 : Nécessité régler difféeremment la fenétre de contraste pour interpréter au mieux le TTC du c6té

Figure 14 : Exemple de détermination du TTC du rein gauche par apparition d’une activité pyélocalicielle
diluée. L’empreinte des cavités pyélocalicielles visible sur ’image 62-64 semble moins visible sur les images

65-67 et 66-68, ce qui est confirmé sur I’image 67-69 ou I’existence d’une activité pyélique ne fait plus de

Parfois, D’activité rénale était franchement asymétrique, nécessitant un réglage
différent du contraste pour chaque c6té. Il consistait en une augmentation du contraste
du coté présentant la plus faible activité afin de bien distinguer une minime activité

calicielle par rapport a la faible fixation du parenchyme rénal (Figure 13).

A

C)
—

gauche (A) et du c6té droit (B), car le DTPA est faiblement capté par le rein droit.

Parfois les cavités pyélocalicielles étaient fortement distendues, il n’apparaissait pas
d’activité focale au sein des calices. Dans ce cas particulier, la distension des calices
forme des plages hypofixantes avec le parenchyme rénal encorbeillé en périphérie. Le

TTC a été estimé au moment ou ces plages devenaient moins visibles, signant

I’apparition d’une activité diluée en leur sein.

c‘»i

— .
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-

S

.

Moy. 62-64

M. 62-64

doute. L’image 67 est retenue comme le TTC gauche (3,4 minutes)
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- Parfois le temps de TTC était trop long pour étre estimé durant les 21 minutes de
I’acquisition dynamique. Il était alors enregistré par défaut a I’image n° 120 soit 21

minutes.

118-120 119-120 120

Figure 15 : Absence d’activité pyélocalicielle gauche significative en fin d’acquisition dynamique. Seule est
visible une faible activité parenchymateuse. Le TTC est défini a ’image 120 par défaut (soit 21 minutes)
Le TTC retenu et utilisé dans les analyses a systematiquement été celui de la relecture de la
scintigraphie et non celui du compte rendu de la scintigraphie (lorsqu'il était présent). En effet la
méthode utilisée pour I'estimation du TTC lors de la relecture est plus précise et robuste que ce
qui est fait en routine. Sur les comptes rendus de scintigraphies rénales, les TTC, lorsqu'ils sont
indiqués, sont plus approximatifs car réalisés a partir d'images sommées de 1min20sec et il arrive

freqguemment que la valeur indiquée soit "environ 2-3 min" ou "environ 4-5min".

ii.  Calcul de la fonction rénale séparée par la méthode de Patlak-Rutland
La méthode appliquée pour calculer la fonction rénale séparée, décrite par Clifford S. Patlak
(49) et M. D. Rutland (55) repose sur un modéle d’analyse compartimentale. Ce modéle
général permet de calculer la valeur d’une constante de transfert (appelée K) entre deux
compartiments. Dans le cadre du modéle de Patlak-Rutland, cette constante décrit a quelle
débit une solution passe, de fagon irréversible, d’un premier compartiment (plasmatique) a un
second compartiment (urinaire). Cela correspond au débit de filtration glomérulaire (DFG)

pour un soluté exclusivement filtré par le glomérule, comme le DTPA.

L’exactitude de cette méthode présuppose deux conditions :
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- L’existence d’une linéarité. C’est-a-dire que les conditions restent les méme durant
toute la durée de la mesure. A titre d’exemple, on suppose que le DFG ou la sensibilité
de la caméra ne varie pas durant I’acquisition.

- L’existence d’un laps de temps durant lequel le soluté ne sort pas du deuxiéme
compartiment. Cela correspond, pour la scintigraphie rénale, au temps de transit du
traceur au sein des tubules, des tubes collecteurs et des calices. Par contre, le traceur

sort du compartiment lors de son arrivée dans 1’uretére puis la vessie.

On considére que les deux conditions sus-décrites existent et sont respectées lors de 1’analyse

d’une scintigraphie rénale au " Tc-DTPA réalisée en routine.

Pour réaliser le calcul de la fonction séparée des reins sur chaque examen, un plugin
complémentaire au logiciel Horos, a éte utilisé. Ce plugin a été créée et codé au sein du
service en 2011, spécialement pour I’utilisation de la méthode de Patlak-Rutland en routine. Il
permet, via la définition de régions d’intérét sur les images, de calculer la constante de
transfert et donc la filtration glomérulaire relative entre chaque rein. La constante de transfert

est définie pour la suite comme Kf : constante de filtration.

Pour chaque scintigraphie, trois régions d’intérét ont été tracées a 1’aide du plugin puis

reproduites automatiquement sur I’ensemble des images de la série dynamique :

- La premiére région correspondait a la zone ou I’activité vasculaire était la plus
facilement quantifiable, c’est-a-dire en projection du ventricule gauche (Figure 16).
Elle permet d’obtenir une courbe d’activité vasculaire en fonction du temps,
correspondant au passage du bolus de **"Tc-DTPA dans le ventricule gauche puis a
Iactivité plasmatique circulante. Cette quantification de [’activité vasculaire en

fonction du temps est notée Ca(t).
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Figure 16 : Région d’intérét vasculaire (carré vert) placé en projection du ventricule gauche.

- Les deux autres régions d’intérét englobaient les reins. Une attention particuliére était
portée a bien inclure la totalité de 1’activité d’un rein dans chaque région. Cela a été
vérifié sur plusieurs images consécutives, en forcant le contraste (Figure 17). S’il y
avait des mouvements, les régions définies étaient plus larges pour englober toute la
zone d’intérét d’une image a 1’autre. En effet la quantité de bruit de fond inclus dans la

région rénale ne modifie pas le calcul (voir aprés). Cette quantification de 1’activité

des régions rénales en fonction du temps est notée R(t).

Figure 17 : Régions d’intérét rénales sur 3 images consécutives (ovales verts), définies en forcant le contraste.
La région d’intérét gauche englobe, sur la premiére image, une portion plus large que le rein en bas a gauche

en raison d’un mouvement du nourrisson lors les images suivantes.

La technique de Patlak-Rutland repose ensuite sur le raisonnement suivant: au sein des

régions rénales qui ont été définies, ’activité détectée est la somme d’une activité purement
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parenchymateuse rénale, notée CR(t) et d’une activité de bruit de fond. L’activité de bruit de
fond englobe elle-méme 1’activité vasculaire intraparenchymateuse du rein et 1’activité
vasculaire des tissus environnants. On considére donc que ce bruit de fond est proportionnel a
I’activité vasculaire selon un facteur F qui est une constante inconnue appelée facteur de

soustraction du bruit de fond vasculaire.
On définit donc 1’équation suivante :
R(t) = CR(t) + F.Ca(t)

R(t) : activité de la région rénale en fonction du temps

CR(t) : activité réellement liée a la captation parenchymateuse du traceur en fonction
du temps

F.Ca(t) : activité vasculaire en fonction du temps pondérée par le facteur de
soustraction du bruit de fond vasculaire

On considére ensuite que la filtration glomérulaire consiste a 1’entrée d’une fraction Kf
(constante de filtration) du traceur dans les tubules, aprés passage du glomérule depuis le

compartiment sanguin. Cette quantité de traceur filtrée est appelée « ’entrée ».

On considere également que la fraction entrante du traceur est proportionnelle a I’activité
vasculaire. Donc I’entrée du traceur sur une durée t est proportionnelle a I’intégrale de la

courbe vasculaire selon la relation :
t
Entree = Kf.fCa(t).dt
0

Entrée : Quantité de traceur filtrée sur la durée t
Kf : constante de filtration
Ca(t) : Activité vasculaire en fonction du temps

48



Si I’on considére que le traceur n’a pas quitté le compartiment dans lequel il est entré (ce qui
est vrai durant le temps de transit) alors I’activité parenchymateuse rénale a un temps t (CR(t))

est égal a la quantité de traceur filtrée durant la durée t (Entreée).

On obtient donc I’égalité :
t
R(t) = F.Ca(t) + Kf. j Ca(t)dt
0

Ce qui en divisant par Ca(t) donne :

R(t) [, Ca(t).dt
Ca(t) F+K Ca(t)

R(t) : activité de la région rénale en fonction du temps

F.Ca(t) : activité vasculaire en fonction du temps pondérée par le facteur de
soustraction du bruit de fond vasculaire

Entrée : Quantité de traceur filtrée sur la durée t

Kf : constante de filtration

Ca(t) : Activité vasculaire en fonction du temps

On a donc une équation de forme y = ax + b avec des valeurs de x et y connues grace aux
régions d’intéréts qui ont été définies. Il est donc possible de tracer une droite pour chaque
rein dont le ratio des pentes est égal au ratio des constantes de filtration (Kf) entre chaque

coté. 11 est donc possible d’en déduire la fonction glomérulaire relative entre chaque rein.

En pratique, le plugin du logiciel Horos permet de tracer automatiquement, point par point (un
point par image), les deux courbes qui ont été définies. Ensuite deux droites ont été tracées a
partir de I’image 60 jusque I’image 70. Cet intervalle de 200 secondes était choisi par défaut

sur toutes les scintigraphies si I’activité vésicale n’était pas apparue avant sa fin.
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Figure 18 : Droites (jaune et verte) tracées au plus proche de tous les points calculés par la méthode de
Patlak-Rutland. Le ratio entre les pentes de la droite jaune (rein droit) et verte (rein gauche) est affiché

comme la fonction différentielle entre le rein gauche (40%) et le rein droit (60%).

Si une activité vésicale apparaissait avant I’image 70, alors la deuxiéme condition de la
méthode de Patlak-Rutland n’était plus respectée. Dans ce cas, les droites ont été tracées de
I’image 60 a la derniére image ne retrouvant pas d’activité urinaire hors des régions d’intérét

rénales (Figure 19).
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Figure 19 : Droites tracées selon la méthode de Patlak-Rutland a partir des données de I’images 60 jusque
D’image 66. En effet, une activité vésicale est visible a partir de I’image 67, invalidant la deuxiéme condition

de validité de la méthode a partir de ce point.

Les droites étaient tracées automatiquement par le logiciel, passant au plus prés de tous les
points de la courbe du laps de temps choisi. Le rapport entre les pentes des deux droites était
automatiquement calculé, affiché pour chaque rein en pourcentage relatif (par exemple 45% a
droite et 55% a gauche), correspondant a la fonction glomérulaire relative entre chaque rein.

Ce sont ces valeurs qui ont été enregistréees sur la fiche de recueil.
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I11. Traitement des données et analyses statistiques.

1. Traitement des données
L’ensemble des données issues des fiches de recueil sillage et scintigraphique ont été
colligées dans un tableau Microsoft® Excel (.xIsx). Des traitements de données ont ensuite
été effectués. Tout d’abord, pour chaque patient, seules deux scintigraphies ont été
retenues pour I’analyse statistique : la premiére était la scintigraphie réalisée au plus pres de la
naissance de I’enfant, la seconde était la scintigraphie de contréle réalisée au plus proche du
délai d’un an apres la premiere. Les éventuelles autres scintigraphies de 1’enfant n’ont pas été

prises en compte dans 1’analyse (Figure 20).

Scintigraphie 1 Scintigraphie 2 Scintigraphie 3

Chirurgie ?

J100 1400 J600

Figure 20 : Choix des scintigraphies pour Ianalyse statistique. La scintigraphie 1 est la premiére réalisée
apreés la naissance. La scintigraphie 2 est celle réalisée le plus proche du délai de 365 jours aprés la premiere.
Les autres scintigraphies ne sont pas prises en compte.

Ensuite, les estimations visuelles du TTC relevées sous la forme d’un numéro d’image ont été
converties en durée exprimée en minutes, comme expliqué précedemment. Cela a pu

permettre de calculer le ratio du temps de transit du coté du SJPU par rapport au c6té sain

(Figure 21).
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68-70

SJPU gauche

65-67

» TTC gauche = image 68 = 3,7 minutes

J

Ratio (TTC c6té pathologique) / (TTC coté sain) = 1,4

L]

‘ TTC droit = image 65 = 2,7 minutes

Figure 21 : Exemple de calcul du ratio des TTC entre le c6té pathologique et le coté sain.

Par la suite, il a été défini ce qu’est une stratégie adaptée ou non au TTC en fonction de la

valeur du ratio entre le TTC du c6té sain et celui du cété pathologique. Le TTC était defini

comme altéré s’il était plus de deux fois supérieur au coté sain.

La stratégie chirurgicale était considérée comme adaptée si elle suivait le résultat du ratio

des TTC:

- Chirurgie si ratiodes TTC > 2

- Absence de chirurgie si ratio des TTC < 2.

Dans les cas contraires la stratégie chirurgicale était considérée comme inadaptée aux

résultats de la scintigraphie (Figure 22).
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* PAS DE CHIRURGIE

Stratégie inadaptée au TTC

CHIRURGIE
Pl

NORMAL (<2)

PAS DE CHIRURGIE —

Figure 22 : Schéma expliquant la définition d’une stratégie adaptée ou inadaptée au TTC. « Ratio TTC
(P/S) » correspond au ratio des TTC du c6té pathologique sur le cété sain. « Chirurgie » correspond a une
intervention chirurgicale ayant eu lieu entre les deux scintigraphies.

Enfin, la variation de fonction rénale du c6té pathologique entre la scintigraphie 1 et la
scintigraphie 2 a été calculée. Elle consistait a soustraire la fonction séparée calculée sur la
scintigraphie 2 par celle de la scintigraphie 1. Par exemple une fonction rénale séparée du coté

pathologique de 35% sur la scintigraphie 2 contre 45% sur la scintigraphie 1 correspondait a

une perte de fonction de 10%.

Pour finir, les sujets qui ont été opérés apres la scintigraphie 1 ont été exclus avant 1’analyse
des performances du TTC, de la fonction initiale et de la stase cédant ou non au temps tardif.
En effet, il fallait apprécier la capacité de ces parameétres a prédire la perte de fonction rénale

en dehors de toute intervention.

2. Analyses statistiques

Les variables quantitatives ont été décrites par les meédianes (intervalle interquartile et
étendue). La normalité des distributions a été vérifiée graphiquement et a I’aide du test de
Shapiro-Wilk. Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquences et de

pourcentages.

Les sujets ont été divisés en deux groupes selon si la stratégie chirurgicale est adaptée ou

inadaptée a la scintigraphie. La perte significative de fonction rénale a été comparée entre les
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groupes (dans toute la population puis chez les patients avec un TTC altéré) par le test exact
de Fisher. La variation de fonction rénale a été comparée entre les deux groupes (dans toute la
population, chez les patients avec un TTC altéré puis chez les patients avec un TTC non

altéré) par le test U de Mann-Whitney (distribution non Gaussienne).

Les performances de I’augmentation significative du temps de transit et ’altération de
fonction sur la scintigraphie initiale pour prédire la perte significative de fonction rénale chez
les patients non opeérés ont été évaluées par la sensibilité, la spécificité et les valeurs
prédictives positives et négatives. Le pouvoir prédictif du ratio des TTC a été évalué par le
calcul de I’air sous la courbe ROC et le seuil optimal pour prédire la perte significative de
fonction rénale a été déterminé a I’aide de I’indice de Youden. La relation entre la variation de
fonction rénale et le ratio des TTC chez les patients non opérés a été évaluée a 1’aide du calcul

du coefficient de corrélation de Spearman.

La reproductibilité inter-observateur de la mesure du ratio des TTC a été évaluée a I’aide du

coefficient de corrélation intra-classe et du graphique de Bland-Altman.

Le niveau de significativité a été fixé a 5%. Les analyses statistiques ont été effectuées a

I’aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4) et du logiciel R (RStudio version 1.1.453).
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RESULTATS

I. Etude descriptive

1. Patients

Le recueil exhaustif retrouve 1412 scintigraphies rénales au **™Tc-DTPA réalisées pendant la
période d'intérét pour 1106 sujets. Parmi eux, 254 patients ont eu au moins deux examens et
constituent la population du recueil de données. Ensuite 154 patients ont été exclus de
I’analyse suite a 1’application des critéres d’exclusion. La population analysée comporte donc

100 individus (Figure 23).

Recueil exhaustif »
1412 scintigraphies

Une seule scintigraphie
disponible
N = 852

Critéres d’exclusion
N =154

Figure 23 : Diagramme de flux. N : nombre de sujets

Parmi les 154 patients exclus, les principaux motifs d’exclusion principaux étaient : un
diagnostic de mégauretere (34%), une dilatation des cavités pyélocalicielles découverte apres
la naissance (quel qu’en soit I’dge) et non durant la période anténatale (27%), une dilatation
bilatérale des cavités pyélocalicielles (14%) ou un épisode d’infection urinaire (11%)

(Tableau 1).
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Les RVU significatifs, anomalies vésicales, erreurs techniques et rein unique fonctionnel
étaient plus rares. Aucun enfant n’avait plus de deux ans lors de la premiére scintigraphie

apres application des critéres d’exclusion.

Motif d’exclusion Nombre (%)

Mégauretere 53 (34%)
Absence de diagnosticanténatal A1 (27%)
Dilatation bilatérale des voies urinaires 22 (14%)
ATCD d’infection urinaire 17 (11%)
RVU significatif (grade 21V) 6 (4%)
Anomalie vésicale 5 (3%)
Erreur technique 4 (3%)
Rein fonctionnel unique 4 (3%)
Absence de dilatation des voies

urinaires 1 (1%)
Systeme double 1(1%)

Tableau 1 : Motifs d’exclusion des sujets ayant eu au moins deux scintigraphies rénales au DTPA-®"Tc

Les SJPU siégeaient préférentiellement du c6té gauche (Tableau 2).
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Cdté du SIPU
Gauche 67 (6?%}
Droit 33 {33%}

Scintigraphie 1
Age lors de la réalisation* 2,5 mois (1,6 — 4,7)

TTC du coté pathologique

Altére (> 2 x cOte sain) 49 (49%)
Mormal (£ 2 x coté sain) 51 (51%)
Fonction du coté pathologique
Altérée (= 45%) 22 (22%)
Non altérée (> 45%) 78 (78%)
Stase cédant au temps tardif
Oui 9 (9%)
Non 83 (83%)
NC 8 (8%)
Chirurgie entre les deux scintigraphies
Oui 52 (52%)
Non 48 (48%)
Age lors de la chirurgie® 3,1 mois (2,1 -7,1)
Delai avec la scintigraphie 1* 29,5 jours (8 — 53,5)
Scintigraphie 2
Délai avec la scintigraphie 1* 12,5 mois (7,2 14,1)

Perte de fonction (2 5%)

Oui 20 (20%)
Non 80 (80%)
Tableau 2 : Caractéristiques de la population. *valeur médiane (Q1-Q3)

La premiére scintigraphie a été réalisée a un 4ge médian de 2,5 mois ; la plus précoce a été

réalisée a 0,4 mois (11 jours) et la plus tardive a 22,2 mois (Figure 24).
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Délai naissance - scintigraphie 1
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Nombre de sujets

Délai naissance — scintigraphie 1 (jours)

Figure 24 : Distribution des sujets en fonction de I’dge lors de la premiére scintigraphie (en jours).

Parmi les sujets inclus, 52% ont bénéficié d’un geste chirurgical dans I’intervalle entre la
scintigraphie 1 et la scintigraphie 2. Un seul d’entre eux a été opéré plus de 4 mois aprés la
scintigraphie 1 (Figure 25). Le délai médian entre la 1% scintigraphie et la chirurgie était de
1mois (29,5 jours) ; I’4ge médian lors de la chirurgie était de 3,1 mois.

Délai scintigraphie 1 - chirurgie
35

31
30
25
20
15
12
10
6
5
i 0 !
0 |

[1, 36] (36, 711 (71,1061  (106,141] (141,176] (176, 211]

Nombre de sujets

Délai scintigraphie 1 — chirurgie (jours)

Figure 25 : Distribution des 52 sujets opérés dans Uintervalle entre les deux scintigraphies, en fonction du

délai entre la scintigraphie 1 et la chirurgie (en jours).
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Le délai médian entre la scintigraphie 1 et la scintigraphie 2 était de 12,5 mois : le délai le

plus court était de 1,4 mois (42 jours), et le plus long de 75,8 mois (6,3 ans) (Figure 26).

Délai scintigraphie 1 — scintigraphie 2
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Délai scintigraphie 1 — scintigraphie 2 (jours)
Figure 26 : Distribution des sujets en fonction du délai entre la scintigraphie 1 et la scintigraphie 2 (en jours).

2. Scintigraphies

i.  Scintigraphie 1

Parmi les 100 scintigraphies initiales :

- Le TTC estimé en aveugle était significativement augmenté du coté pathologique (> 2
fois le coteé sain) chez 49 sujets. Du coté sain la valeur médiane du TTC calculé était
de 3,0 minutes. Du c6té pathologique la médiane du TTC calculé était quant a elle de
6,3 minutes (Figure 27). Le ratio des TTC entre le coté pathologique et le cdté sain
avait une valeur médiane de 2,0 (Q1; Q3: 1,5; 3,2), un minimum de 0,4 et un
maximum de 10,5.

- Le TTC évalué par le médecin ayant interprété I’examen n’avait pas été mentionné sur
3 comptes-rendus. Sur les 97 autres, la valeur médiane du TTC du c6té sain avait été
évalué a 2,5 minutes (Q1; Q3: 2; 3) et la médiane des TTC du cdté pathologique

était de 5 minutes (Q1 ; Q3:3; 8).
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Figure 27 : Distribution des valeurs du TTC estimées en aveugle sur la scintigraphie 1 en fonction du c6té

(pathologique ou sain).

Apres calcul de la fonction différentielle par la méthode de Patlak-Rutland, 22 scintigraphies

initiales (22%) montraient une fonction rénale déja altérée du coté pathologique (< 45%).

Sur les comptes-rendus, 8 scintigraphies n’avaient pas d’interprétation de la stase cédant ou
non au temps tardif. Parmi les 92 autres, 83 (90,2%) avaient une stase qui ne cédait pas au
temps tardif du cété pathologique et seules 9 (9,8%) avaient une stase cédant complétement

ou partiellement au temps tardif.

ii.  Scintigraphie 2
La scintigraphie 2 retrouvait, du coté pathologique, une fonction glomérulaire en moyenne de
47,8% de la fonction glomérulaire totale (écart type: £ 9,9%). 18 scintigraphies (18%)

retrouvaient une fonction rénale altérée du coté pathologique (<45%). La variation de fonction
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du coté pathologique par rapport a la scintigraphie initiale était en moyenne de -0,7% (écart
type : + 5,6%). La perte de fonction maximale du cété pathologique était de 23% ; le gain de
fonction maximum était de 14%. 20 sujets (20%) ont subi une perte de fonction significative
(> 5%) du c6té pathologique par rapport a la scintigraphie initiale (Figure 28).

Variation de la fonction glomérulaire du cété pathologique entre les deux

scintigraphies
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Figure 28 : Variation de la fonction glomérulaire du c6té du SJPU (en pourcentage) entre la scintigraphie

rénale initiale et la scintigraphie de contréle.

II. Etude analytique

1. Evaluation de la stratégie chirurgicale basée sur la scintigraphie.

i.  Efficacité globale
77 patients (77%) ont eu une stratégie chirurgicale adaptée a la scintigraphie selon la
définition donnée au chapitre 1l1, 1 (p52). Parmi ces enfants, 11 (14,3%) ont subi une perte

significative de fonction rénale, supérieure a 5%.

23 patients ont eu une stratégie chirurgicale inadaptée a la scintigraphie. Parmi eux, 9 (39,1%)

ont subi une perte significative de fonction rénale.

La proportion d’enfants ayant subi une perte significative de fonction rénale était
significativement plus élevée dans le groupe « stratégie inadaptée » que dans le groupe

« stratégie adaptée » : 39,1 versus 14,3% (p = 0,016).
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La variation de fonction médiane était de -3% dans le groupe « stratégie inadaptée » contre
0% dans le groupe «stratégie adaptée » (Figure 29). Cette perte de fonction était

significativement plus importante dans le groupe « stratégie inadaptée » (p < 0,01)

Variation de fonction du coté pathologique

M stratégie inadaptée [ stratégie adaptée

20

15

140

11

10

Variation de fonction (%)

-10

e-13

014
-15 -1

-20

-23e
-25

Figure 29 : Variation de la fonction rénale du cété pathologique entre la scintigraphie initiale et la

scintigraphie de contr6le en fonction de la stratégie suivie.

ii.  Efficacité de la stratégie chez les patients avec un TTC altéré

Parmi les 49 sujets avec un TTC altéré (> 2 fois le coté sain) :

-39 (79,6%) ont bénéfici¢ d’une stratégie adaptée a la scintigraphie, et ont donc été
opérés apres la premiére scintigraphie.

- la proportion d’enfants ayant subi une perte significative de fonction rénale est
significativement plus élevée chez ceux qui n’ont pas été opérés (« stratégie

inadaptée ») : 80% versus 20,5% chez ceux ayant été opérés (p < 0,01) (Tableau 3)
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- la perte de fonction médiane était significativement supérieure dans le groupe de
patients avec « stratégie inadaptée » (p < 0,01).

- le gain de fonction médian était +1% et 8 des 39 opérés avaient un gain de fonction

significatif (> 5%) aprés la chirurgie.

Sujets avec un TTC altéré
N=49

Stratégie adaptée Stratégie inadaptée significativité
{chirurgie} {pas de chirurgie)
N=39 N=10

Perte de fonction rénale 8 (20,5%) 8 (80%) p<0,01
2 5% (%)

Variation de fonction +1(-3;+43) -7(-8;-5) p<0,01

médiane en % (Q1 ; Q3)

Tableau 3 : Proportion de sujets ayant perdu de la fonction rénale et variation de fonction rénale en fonction
de la stratégie suivie chez les sujets avec un TTC altéré.
iii.  Efficacité de la stratégie chez les patients avec un TTC normal

Parmi les 51 sujets avec un TTC normal (< 2 fois le c6té sain) :

- 38 (74,5%) ont bénéficié d’une stratégie adaptée a la scintigraphie (non opérés), et 13
(25,5%) ont été opérés (Tableau 4).

- Les effectifs étant trop faibles, il n’a pas pu étre calculé s’il existait une différence
significative de la proportion d’enfants ayant subi une perte significative de fonction
rénale entre les enfants opérés (1 patient, 7,7%) et ceux qui n’ont pas été opérés (3
patients, 7,9%).

- Lavariation de fonction médiane n’était pas différente entre les patients opérés ou non

(p=0,78).
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Sujets avec un TTC normal
N=51

Stratégie adaptée Stratégie inadaptée | significativité
(pas de chirurgie) (chirurgie)
N =38 N=13

Perte de fonction rénale 3 (7,9%) 1(7,7%) NA
> 5% (%)
Variation de fonction 0(-3;+1) 0(-2;+1) p=0,78
médiane en % (Q1 ; Q3)

Tableau 4 : Proportion de sujets ayant perdu de la fonction rénale et variation de fonction rénale en fonction

de la stratégie suivie chez les sujets avec un TTC normal.

2. Evaluation des performances du TTC

i.  Performances pronostiques
L’évaluation des performances pronostiques du TTC pour prédire une perte de fonction rénale

a été réalisée chez les 48 patients non opérés (Tableau 5).

Sujets non opérés
N=48

TTC normal TTC altéré
N =38 N=10
Perte de fonction rénale 3 (7,9%) 8 (80%)
2 5% (%)

Absence de perte de 35 (92,1%) 3 (20%)

fonction rénale (%)

Tableau 5 : Distribution des sujets non-opérés en fonction du TTC et de la perte ou non de fonction

La sensibilité du TTC pour prédire la perte de fonction glomérulaire sur la scintigraphie de

contréle est calculée a 72% [1C95% : 39 — 93%] et la spécificité a 94% [IC95% : 81 — 99%)].

La valeur prédictive positive (VPP) du TTC sur la perte de fonction glomérulaire du coté du
SJPU lors de la scintigraphie de contrdle est de 80% [IC95% : 44 — 97%] et la valeur

prédictive négative (VPN) de 92% [1C95% : 79 — 98%].
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Le ratio des TTC discriminant au mieux les sujets ayant perdu de la fonction glomérulaire du
c6té du SJPU sur la scintigraphie de contrdle, déterminé grace a une courbe ROC, est de 1,9
(aire sous la courbe de 0,97, Sensibilité : 91% ; Spécificité : 92%) (Figure 30). 2 patients non
opeérés avaient un ratio des TTC a 1,9 (considéré comme non pathologique selon nos criteres

car <2) et ont eu une perte significative de fonction rénale.
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Figure 30 : courbe ROC des différents ratios des TTC.

Il existe également une corrélation negative significative entre le ratio des TTC et la variation
de la fonction glomérulaire du c6té pathologique entre les deux scintigraphies (coefficient de
corrélation de Spearman: -0,63, p < 0,01). Plus le ratio de TTC augmente plus la perte de

fonction rénale est importante.

ii.  Reproductibilité
Une évaluation de la reproductibilité du ratio des TTC a été réalisée sur 97 scintigraphies
entre la mesure effectuée par 1’auteur de cette thése et celle réalisée par le médecin ayant
interprété 1’examen (cette information n’était pas disponible sur 3 scintigraphies). Le

coefficient de corrélation intra classe est calculé a 0,82 [IC95% : 0,66 — 0,91].
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Le biais moyen du ratio des TTC entre les deux mesures était de -0,11 [1C95% : -0,36 — 0,13],

non significativement différent de O (p = 0,36) (Figure 31).
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Figure 31 : Graphique de Bland Altman, montrant la différence entre les deux mesures du ratio des TTC en
fonction de la moyenne de ces deux mesures. L ’intervalle entre la limite haute et la limite basse contient 95%

des valeurs de différence entre les deux mesures.

3. Evaluation des performances pronostiques des autres parametres
scintigraphiques.

Chez les 48 patients non opérés, il a été également réalisé une évaluation des performances

prédictives des autres parametres scintigraphiques vis-a-vis de la perte de fonction

glomérulaire sur la scintigraphie de contrdle. Cette evaluation concernait le fait que la stase

cede ou non au temps tardif et le fait que la fonction glomérulaire séparée du c6té du SJPU

soit déja altérée sur la scintigraphie initiale (< 45%).

i.  Stase au temps tardif
Ce paramétre était rapporté sur 44 des 48 comptes-rendus de scintigraphie initiale (Tableau
6). 30,6% des sujets avec une stase ne cédant pas au temps tardif ont subi une perte de
fonction rénale. Aucun des 8 sujets avec une stase cédant au temps tardif n’ont subi une perte

de fonction.
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Sujets non opérés avec interprétation de la
stase au temps tardif
N=44

Ne céde pas Céde
N =36 N=8
Perte de fonction rénale 11 (30,6%) 0 (0%)
2 5% (%)
Absence de perte de 25 (60,4%) 8 (100%)
fonction rénale (%)

Tableau 6 : Distribution des sujets dont la stase au temps tardif a été interprétée, en fonction du fait que la

stase cede ou non et de la perte ou non de fonction.

Compte tenu du caractere évident du manque de performance de ce paramétre, le calcul de

sensibilité et spécificité n’a pas été fait.

ii.  Fonction glomérulaire séparée initiale.
Parmi les 48 sujets non opérés, 4 avaient une fonction glomérulaire séparée altérée (<45%) du
c6té pathologique. Parmi eux, un seul a subi une perte de fonction glomérulaire significative

(Tableau 7).

Sujets non opérés
N=48

Fonction <45% sur la Fonction >45% sur la
scintigraphie 1 scintigraphie 1
N=4 N=44

Perte de fonction rénale = 1(25%) 10 (22,7%)
5% (%)

Absence de perte de 3 (75%) 3(77,3%)
fonction rénale (%)

Tableau 7 : Distribution des sujets non opéreés, en fonction de la fonction rénale initiale et de la perte ou non

de fonction.

La sensibilit¢ de ce paramétre pour prédire la perte de fonction glomérulaire du co6té
pathologique est calculée a 90% [1C95% : 59 — 100%], pour une spécificité de 8% [IC95% : 1

— 219%]. La VPP est de 23% [1C95% : 11 — 38%)] et la VPN de 75% [1C95% : 19 — 99%].
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DISCUSSION

1. Stratégie chirurgicale basée sur la scintigraphie rénale au DTPA.

Cette étude montre qu’une stratégie chirurgicale basée sur la scintigraphie rénale au DTPA est
efficace. En effet, dans le groupe ou la stratégie chirurgicale était adaptée aux résultats
scintigraphiques, il y a eu significativement moins de nourrissons qui ont subi une perte de
fonction rénale : 14,3% contre 39,1% si la stratégie était inadaptée. Rétrospectivement, la
majorité des enfants inclus dans 1’étude (77%) ont bénéficié d’une stratégie adaptée a la
scintigraphie interprétée sur la base du TTC. Chez ces enfants la perte de fonction médiane

était nulle.

La stratégie chirurgicale a pu étre inadaptée a la scintigraphie pour différentes raisons,
variables selon la période de réalisation de ’examen. En effet, la période d’inclusion était

large (2012 —2019). On peut citer :

- D’absence d’interprétation du TTC sur certains comptes-rendus de scintigraphie.

- Une indication de chirurgie posée sur d’autres critéres notamment échographiques ou
décidée a I’issu d’un consensus pluridisciplinaire.

- L’existence d’une stase marquée, ne cédant pas au temps tardif, malgré un temps de
transit cortical normal. Cette stase pouvait étre en faveur d’une obstruction selon les
critéres d’interprétation habituels (34).

- La mesure de la fonction différentielle par des méthodes moins robustes que celle de

Patlak-Rutland. Cela a pu sous-estimer la fonction du rein pathologique.

Chez les enfants dont la stratégie était inadaptée a la scintigraphie, le TTC pouvait étre ou non
altéré. L’efficacité de la stratégie chirurgicale a donc spécifiquement été étudiée chez les
enfants dont le TTC était altéré. Dans ce groupe, 8 des 10 enfants qui n’ont pas été opérés ont

subi une perte significative de fonction rénale (80%). La perte de fonction médiane du rein

69



pathologique était de -7%. A contrario, chez les 39 patients qui ont été opérés, seuls 20,5%
ont subi une perte significative de fonction rénale. Dans ce groupe il y avait un gain de
fonction médian de 1% du c6té pathologique. Ces résultats indiquent que la chirurgie apporte
un benéfice significatif pour éviter une perte de fonction chez les nourrissons dont le TTC est
altéré. On retrouve méme une légére tendance a ’augmentation de la fonction aprés la

chirurgie : la variation médiane de la fonction séparée est de +1% du coté opeéré.

En revanche lorsque le TTC était consideré comme normal, seuls 7,9% des enfants non-
opeérés (3/38) ont subi une perte de fonction rénale. Cette proportion ne semblait pas différente
chez les enfants opérés (7,7%), mais un test statistique n’était pas réalisable en raison
d’effectifs trop faibles. Dans les deux groupes, la variation de fonction médiane était nulle, et
n’était pas significativement différente (p=0,78). Ces résultats indiquent qu’il est possible, Si
la question se pose, de temporiser la chirurgie sans exposer les nourrissons a un surrisque de
perte de fonction rénal lorsque le TTC n’est pas augmenté. Ainsi, lorsque le TTC est normal,
une attitude attentiste semble se justifier et on ne retrouve pas de bénéfice de la chirurgie en

terme de perte de fonction rénale.

Parmi les 100 nourrissons inclus, si la stratégie chirurgicale avait a chaque fois suivi les

résultats de la scintigraphie telle qu’interprétée dans ce travail :

- 10 nourrissons auraient été opérés alors qu’ils ne 1’ont pas été

- 13 nourrissons n’auraient pas été opérés alors qu’ils I’ont été.

Le nombre de nourrissons opérés aurait donc diminué de 3%. Cette information ne correspond
toutefois pas a la prise en charge globale. En effet, certains sujets non opérés entre les deux
scintigraphies retenues pour 1’étude ont pu I’étre plus tard, avec un bénéfice potentiel. Cela

sort du cadre des parameétres étudiés dans cette thése.
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Schlotmann et al., ont pour la premiére fois rapporté I’intérét de 1’évaluation visuelle du TTC
sur des scintigraphies rénales au MAG3 (40). Le but était de definir les reins a risque de perte
de fonction dans le cadre d’une dilatation des cavités pyélocalicielles (liée ou non a un SJPU).

Les criteres pour déterminer un TTC altéré étaient les suivants :

- Le bassinet reste photopénique entre les 2-3°™ et 6-8°™ minutes.

- La distribution du traceur et la forme du rein ne se modifient quasiment pas entre les
2-3%™ et 8-10°™M minutes.

- L’activité parenchymateuse augmente avec le temps ou ne décroit pas aprés les 2-3°™

minutes.

- La clairance du traceur hors du parenchyme, dans le bassinet, est retardée par rapport

au c6té controlatéral sain.

Dans cette étude, le TTC était évaluée de fagon qualitative entre « retardé », « indéterminé » ou
«normal ». Sur 115 paires de scintigraphies étudiées (initiale + contrdle), 13 avaient un TTC
altéré et 85 avaient un TTC normal. 16 scintigraphies avaient un TTC indéterminé et un
patient a été exclu. 3 sujets avec un TTC altéré n’ont pas été opérés. Deux d’entre eux (67%)
ont subi une perte de fonction rénale (contre 80% dans notre étude). Les 10 autres sujets avec
un TTC altéré ont été opérés, et aucun d’eux n’a perdu de fonction rénale. 8 ont d’ailleurs
récupéré de la fonction rénale. A I’inverse, 15 des 85 sujets avec un TTC normal ont été
operés et 4 ont perdu de la fonction rénale (27%). Les 70 autres sujets n’ont pas été opérés et
3 d’entre eux (4%) ont subi une perte de fonction rénale (ces proportions n’ont pas été
comparées). Le TTC était indéterminé chez 16 sujets devant I’impossibilité de différencier
I’activité parenchymateuse de 1’activité pyélique. Ces résultats montrent des variations
notables par rapport a notre étude. En effet, les performances de la scintigraphie pour guider
la stratégie chirurgicale semblent moins bonnes que celles rapportées dans cette thése.

Toutefois ces résultats sont difficilement comparables aux notres. En effet, la population
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étudiée y est différente, incluant a la fois des adultes et des enfants. D’ailleurs, aucun des 3
sujets avec un TTC altéré et non-opéré n’était un nourrisson. De plus la fonction différentielle
calculée correspondait a la fonction tubulaire et non glomérulaire puisque le MAG3 était
utilisé. Enfin le TTC était évalué de facon qualitative, avec une méthodologie différente. Il
était « indéterminé » dans 14% des cas. A contrario, dans notre étude, le TTC était quantifié
car plus aisément évaluable pour des raisons expliquées par la suite (p.83). De plus, il n’y

avait aucun sujet pour lequel il était « indétermingé ».

Dans cette étude, seuls 13 des 115 scintigraphies initiales montraient un TTC retardé, contre
49 sur 100 dans notre cohorte, et seuls 25 des 115 patients ont été opéres (22%), contre 52 sur

100 dans notre étude.

Piepsz et al. ont également étudié I’intérét de 1’évaluation visuelle du TTC pour détecter les
reins qui pourraient bénéficier d’une pyéloplastic (41). Les auteurs ont ici étudié une
population pédiatrique et ont sélectionné 19 enfants parmi 729. Les critéres de sélection
étaient : I’existence d’au moins 2 scintigraphies, un diagnostic anténatal de SJPU, et un TTC
trés altéré sur la scintigraphie initiale. Le TTC trés altéré correspondait a 1’absence compléte
ou quasi-compléte d’activité dans les structures sous-corticales (calices ou médullaire)

pendant au moins 3 minutes. La valeur du TTC n’était pas quantifiée précisément.

Parmi les 19 enfants avec un TTC tres altéré, 10 n’ont initialement pas été opérés. Seulement
4 d’entre eux (40%) ont subi une perte significative de fonction rénale. 16 ont été opeérés et
aucun n’a perdu de fonction rénale. Certains enfants ont bénéficié de plus de deux

scintigraphies ce qui explique qu’il y ait 26 paires de scintigraphies analysées pour 19 enfants.

Par contre les enfants avec un TTC normal n’ont pas été étudiés. Dans cette étude les
performances du TTC pour guider la stratégie chirurgicale semblent également moins bonnes

que dans cette thése. Malgré des critéres d’inclusion plus proches de ceux choisis pour cette
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these, cette étude a été menée sur des scintigraphies au MAG3, ce qui peut expliquer des

résultats différents, en terme de TTC et de variation de fonction rénale.

D’ailleurs, dans les deux études précédemment décrites il existait un gain de fonction rénale
significatif chez la majorité des sujets opérés dont le TTC était altéré. Chez les sujets qui ont
récupéré de la fonction rénale, le gain était de 20+8% en moyenne pour Schlotmann chez 8
sujets sur 13 opérés (40). 1l était de 10% en valeur médiane pour Piepsz chez 10 des 16 sujets
opérés (41). Dans notre cohorte, le gain de fonction médian n’était que de +1%. Seuls 8 des
39 nourrissons avec un TTC altéré et opérés ont eu un gain de fonction significatif (> 5%)
aprés la chirurgie. Cette différence pourrait étre expliquée par le possible découplage qui
existe, dans certains cas, entre la perte de fonction tubulaire, potentiellement réversible, et la
perte de fonction glomérulaire définitive (43). Cette particularité pourrait expliquer le
caractére plus réversible de la perte de fonction rénale objectivée en MAG3 par rapport au

DTPA.

De plus, dans les modeéles animaux, 1’obstruction des voies urinaires est responsable d’une
altération des néphrons par divers mécanismes aboutissant a la fibrose et la destruction des
glomérules. Aprés la levée de I’obstacle, la perte des néphrons est irréversible, mais le DFG
peut redevenir normal grace a une hyperfiltration compensatrice des néphrons restants (56).
Ces données suggerent que I’apparition d’une perte de fonction séparée en scintigraphie au
DTPA traduit une perte deja significative du nombre de glomérules et a peu de chance d’étre

réversible malgré la levée de 1’obstacle.

2. Performances de I’évaluation visuelle du TTC

Les performances du TTC ont été évaluées spécifiquement chez les 48 nourrissons qui n’ont

pas été opérés entre les deux scintigraphies. En effet pour savoir si le TTC permettait de
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prédire de fagon indépendante une perte de fonction rénale il fallait se soustraire du facteur de

confusion qu’est la chirurgie.

Chez les patients non opérés, un TTC altéré (plus de deux fois le TTC du c6té sain) permettait
d’anticiper une perte de fonction glomérulaire avec une sensibilité de 72% (IC : 39 — 93%) et
une spécificité de 94% (IC : 81 — 99%), une VPP de de 80% (IC : 44 — 97%) et une VPN de
92% (IC 79 — 98%). Les performances de 1’évaluation visuelle du TTC sont donc trés bonnes,
avec particuliérement une bonne spécificité pour sélectionner les reins a risque de perte de
fonction et une bonne VPN pour choisir de temporiser une chirurgie si le TTC n’est pas altéré.
Le calcul de la sensibilité du parameétre pour detecter les reins a risque est moins robuste, avec
un intervalle de confiance plus large, car le nombre de sujets avec un TTC altéré et non opérés

est relativement faible (n=10).

La comparaison du TTC par rapport au c6té controlatéral autorise le calcul d’un ratio des TTC
entre les deux cotes et donc permet d’étudier les performances de différents ratios. La
réalisation d’une courbe ROC montre que le ratio optimal est de 1,9. Ce résultat est proche du
ratio de 2 qui a été choisi a priori pour définir un TTC altéré, de facon empirique sur la base
de I’expérience du centre. Avec ce ratio de 1,9, un TTC altéré montre d’excellentes sensibilité
(91%) et spécificité (92%) pour détecter les reins a risque de perte de fonction rénale. En
effet, parmi les 3 sujets avec un TTC considéré normal, qui n’ont pas été opérés, mais qui ont
qguand méme perdu de la fonction rénale, 2 avaient un ratio de TTC a 1,9. Il faut par contre
tenir compte du fait que ce ratio « optimal » a été obtenu a partir d’un faible nombre de sujets
non opérés. lls avaient donc un TTC probablement moins altéré et donc un ratio moins éleve
que les patients opérés. En effet lorsque le TTC était tres allongé, avec un ratio de TTC a 5
par exemple les enfants avaient de grande chance d’étre opérés. Ce ratio idéal de 1,9 est donc
trés probablement sous-estimé. Le ratio de 2 qui a été choisi initialement semble un bon

compromis entre de bonnes performances et une facilité d’utilisation en routine.
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Le caractere prédictif du TTC sur la perte de fonction rénale est renforcé par le fait qu’il
existe une corrélation négative significative entre 1’élévation du ratio des TTC et la perte de

fonction glomeérulaire du coté pathologique.

Enfin, comme 1’évaluation visuelle du TTC avait été reportée sur la plupart des comptes-
rendus d’examen, et qu’une deuxiéme lecture en aveugle a été réalisée, la reproductibilité
inter-observateur a pu étre calculée. Celle-ci est bonne avec un coefficient de corrélation intra

classe de 0,82 (IC : 0,66 — 0,91).

L’¢évaluation visuelle du TTC en scintigraphie rénale au DTPA apparait donc comme un tres
bon marqueur predictif de risque de perte de fonction rénale pour les nourrissons présentant
une dilatation pyélocalicielle par anomalie de la jonction pyélo-urétérale de diagnostic

anténatal.

De facon paradoxale, méme s’il est recommandé d’utiliser un traceur tubulaire a forte
extraction pour la scintigraphie rénale (34,35), il apparait ici que c’est la faible extraction du
DTPA qui lui confére plusieurs avantages découlant les uns des autres pour évaluer

visuellement le TTC :

- La faible extraction est responsable mécaniquement d’une arrivée plus lente du traceur
dans les cavités pyélocalicielles. Le temps pour voir apparaitre une accumulation
significative du traceur dans les calices est donc en théorie plus long. Cela permet
d’obtenir un plus grand nombre d’images avec la gamma-caméra avant de voir une
activité calicielle ou pyélique (définition de I’estimation visuelle du TTC).
L’échantillonnage temporel de ce phénoméne de transit du traceur est donc plus élevé
avec le DTPA. Or, un échantillonnage plus élevé autorise une mesure plus précise du
moment ou [’activité pyélocalicielle apparait. Cela a permis, dans ce travail, de

quantifier le TTC en unité de temps. A contrario, les auteurs utilisant le MAG3 n’ont
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pas réalisé d’analyse quantitative du TTC, mais une estimation qualitative : soit en
sélectionnant les reins dont le TTC était franchement altéré (41,52), soit en décrivant
le TTC comme « altéré », « indéterminé » ou « normal » (40). Cela est probablement
lié au fait que, compte tenu de la rapidité d’extraction du MAG3, il est tres difficile de
définir avec précision le moment ou les cavités pyélocalicielles deviennent visibles sur
un faible nombre d’images.

La possibilité de quantifier visuellement I’arrivée du traceur sur une échelle de temps
plus longue autorise le calcul d’un ratio des TTC entre les deux reins. Cela permet de
ne pas perturber les résultats avec des facteurs connus pour faire varier la valeur du
temps de transit réel, et donc probablement du TTC évalué visuellement (38). On
compte par exemple 1’état d’hydratation de I’enfant ou le degré de réplétion vésicale,
variable d’un examen a I’autre. Le postulat est que ces facteurs influencent le TTC des
deux cotés dans les mémes proportions, n’influant donc pas sur le ratio des TTC.

La comparaison de I’estimation visuelle du TTC d’un c6té par rapport a I’autre permet
¢galement d’atténuer une éventuelle variabilité inter-observateur. En effet, un
observateur trés sensible ou moins sensible a I’apparition de 1’activité au sein des
cavités pyélocalicielles le sera tout autant pour le rein controlatéral, ce qui in fine a
peu d’influence sur le ratio des TTC. Cette hypothése théorique est appuyée par la
bonne reproductibilit¢ de 1’évaluation du ratio des TTC qui a ét¢ montrée dans ce

travail.

L’estimation visuelle du TTC ne correspond toutefois pas au temps de transit réel du traceur

dans le cortex rénal. En effet si le traceur commence a étre visible dans les cavités

pyélocalicielles, c’est qu’une quantité significative de DTPA-**"Tc a déja traversé les

néphrons. L’estimation visuelle du TTC est donc un parametre empirique, facilement

applicable en routine, qui permet de détecter les reins a risque avec de bonnes performances
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en utilisant le DTPA. Mais il reflete trés probablement une réalité plus complexe que le seul

temps de transit cortical réel.

Les performances du temps de transit en DTPA-®MTc ont déja été évaluées antérieurement,
notamment par Britton et al., en utilisant le temps de transit parenchymateux, calculé par
déconvolution (39). lls ont montré que son allongement était lié a une augmentation de la
pression dans les cavités pyélocalicielles (mesuré de fagon invasive). Une étude
multicentrique menée par Piepsz et al. a montré également que le temps de transit calculé par
déconvolution permettait de détecter I’obstruction avec de bonnes performances (57). Si le
temps de transit moyen €tait supérieur a 7,6 minutes alors la probabilité d’obstruction était de
95% et s’il était inférieur a 4,1 minutes alors elle était de moins de 5%. Malgre ces résultats
encourageants, 1’applicabilité en pratique courante est restreinte du fait des limites des
méthodes de déeconvolution citées précédemment, ainsi que par la difficulté a définir un seuil
de temps de transit en valeur absolue qui permette d’affirmer 1’obstruction. La valeur normale
du temps de transit cortical moyen est définie quant a elle entre 2 et 3 minutes en situation
d’hydratation normale (38). Dans notre étude 1’évaluation du temps de transit ne fait pas appel
a des méthodes de déconvolution et repose sur une évaluation relative du TTC par rapport au
coté controlatéral. Cela permet de ne pas avoir a définir de durée en valeur absolue au-dela

duquel il serait anormal.

Le temps de transit est augmenté en cas d’obstruction car la poursuite de la filtration
glomérulaire avec une résistance a 1’écoulement entraine une augmentation de la pression
intra-tubulaire. Cela augmente la réabsorption tubulaire de 1’eau et du sodium. Ce phénomene

ralenti alors le flux de 1’urine et des molécules non-réabsorbables comme le DTPA (38,39).

Concernant les traceurs tubulaires, le modéle physiopathologique de 1’augmentation du TTC
en cas d’obstruction qui a été rapporté par Schlotmann et al. est différent (58). Il est lié a une

réduction de la fraction de filtration. Cela correspond a une réduction du DFG alors que le
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débit plasmatique rénal reste normal. En effet, la captation tubulaire du MAG3 dépend du
débit plasmatique rénal et non du DFG. C’est une fois dans la lumiere tubulaire que son
excrétion depend du DFG. Une réduction de la fraction de filtration entraine un allongement
du temps de transit et I’activation du systéme rénine-angiotensine qui, a terme, cause une
altération des néphrons. Selon ce modele, il existerait déja une réduction du DFG si le TTC

est augmenté en MAG3.

3. Performances des autres parametres de la scintigraphie

L’¢étude des autres parameétres de la scintigraphie est moins concluante.

i.  Stase au temps tardif
L’analyse de la stase au temps tardif montre que 8 nourrissons sur 44 non opéres avaient une
stase qui cédait spontanément au temps tardif. Aucun de ces 8 nourrissons n’a subi de perte de
fonction rénale. Les 36 autres nourrissons avaient une stase qui ne cédait pas au temps tardif.
Parmi eux, seuls 11 (30,6%) ont subi une perte de fonction rénale. A noter qu’aucun des 100
nourrissons inclus n’a eu de test au furosémide lors de la scintigraphie initiale. La stase, si elle
cede spontanément au temps tardif permet donc d’exclure un risque de perte de fonction. Mais
elle n’a pas de performances suffisantes pour détecter les reins a risque de perte de fonction si
elle ne céde pas au temps tardif. Ce résultat était attendu et correspond a ce qui a déja été
décrit dans la littérature et a été implémenté dans les guidelines, a savoir qu’une stase ne
cédant pas, méme apres test au furosémide, ne permet pas de conclure formellement a une

obstruction (34,35,59).

ii.  Fonction rénale initiale
Une analyse du caractére prédictif de 1’altération initiale de la fonction séparée du rein
pathologique (<45% de la fonction totale) a également été realisée. Parmi les 48 nourrissons

non opérés, seuls 4 avaient une fonction glomérulaire altérée sur la scintigraphie initiale. Un
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seul (25%) a subi une perte de fonction rénale. A contrario, 22,7% des nourrissons dont la
fonction rénale était normale (n=10/48) ont subi une perte de fonction rénale. Ce paramétre
est donc médiocre pour définir les reins a risque, avec une sensibilité de 90% (IC: 59 —
100%) et une spécificité de seulement 8% (IC : 1 — 21%). Schlotmann et al. ont aussi étudié
ce parametre en prenant comme seuil d’altération un rein représentant moins de 40% de la
fonction tubulaire totale (40). 23 sujets avaient une fonction tubulaire initialement altérée et
seulement 3 d’entre eux (2 nourrissons et 1 adulte) ont subi une perte de fonction sur la
scintigraphie de contréle. 59 sujets avaient une fonction tubulaire initiale normale et n’ont pas

été opérés, 3 d’entre eux ont aussi subi une perte de fonction rénale.

Le caractere prédictif de I’altération de la fonction rénale initiale est un parametre qui a moins
d’intérét en pratique. En effet, 1’altération de la fonction séparée d’un rein avec dilatation des
cavités pyeélocalicielles est en soit une indication a un geste chirurgical (5). Nos résultats
montrent qu’il y a paradoxalement peu d’altération de fonction chez ces enfants qui n’ont pas
été opérés (n=1/4). Ceci pourrait étre expliqué par le fait que malgré 1’asymétrie rénale,
I’évaluation morphologique et fonctionnelle de ces reins était rassurante, expliquant I’absence

de chirurgie. lls étaient donc moins a risque de perte de fonction que ceux opéreés.

4. Forces et limites de I’étude

i.  Forces de I’étude
L’une des forces majeures de ce travail est ’application de critéres d’inclusion restrictifs
compte tenu du grand nombre d’examens a disposition sur la période du recueil (n = 1412) ;

cela a permis de limiter plusieurs biais.

L’étude n’a inclus que des nourrissons (de moins de deux ans) dont le diagnostic de SJPU a
été posé suite a la découverte d’une dilatation des cavités pyé€localicielles durant la période

anténatale. En effet, c’est dans cette population que la question de I’interprétation de la
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scintigraphie pour guider ’indication opératoire est la plus discutée et que I’étude de la phase
de vidange montre ses limites (5,34,35). Les nourrissons avec d’autres uropathies
(mégauretéres et anomalies vésicales notamment) ont été exclus pour se cantonner a la
problématique des SJPU. Cela a permis d’¢liminer d’éventuelles variations de performances
de la scintigraphie liée a 1’étiologie de I'uropathie obstructive. Seuls les nourrissons avec une
atteinte unilatérale et sans systeme double ont été inclus afin d’avoir comme point de
comparaison un coté controlatéral sain par rapport a celui de ’'uropathie. Le co6té sain servait

de référence pour le calcul du ratio des TTC et pour 1’évaluation de la fonction séparée.

Les nourrissons ayant présenté une infection urinaire ont été exclus pour éviter d’observer des
variations de fonction liées a une éventuelle séquelle de pyélonéphrite (60). De méme, la
présence d’un reflux vésico-urétéral de haut grade (IV ou V), quel qu’en soit le c6té était un
critére d’exclusion pour éviter d’observer une perte de fonction qui pourrait étre liée au reflux
(néphropathie de reflux) (61). De plus un reflux vésico-urétéral peut aussi étre une cause
d’augmentation du temps de transit moyen (calculé par déconvolution) en scintigraphie rénale

au DTPA (57).

Le choix de la scintigraphie de contréle, au plus proche du délai d’un an apres la scintigraphie
de référence, correspond au délai habituellement respecté dans notre centre pour le controle
post-opératoire d’un SJPU. En effet, la dilatation des cavités pyélocalicielles peut persister
pendant plusieurs mois apres la chirurgie car il existe une hypotonie du bassinet apres la levée

de I’obstacle (62).

L’utilisation de la méthode de Patlak-Rutland pour évaluer la fonction différentielle participe
a la robustesse des résultats. En effet, comme vu précédemment, cette méthode est
théoriquement la plus robuste et reproductible (50,51). Couplée a I’utilisation du DTPA-
9mTc, elle permet la meilleure estimation possible du DFG de chaque rein séparément en

scintigraphie rénale dynamique. Or, I'insuffisance rénale est définie par une diminution du
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DFG (63). Les recommandations décrivent aussi qu’il est parfois difficile d’obtenir une droite
satisfaisante sur la courbe de Patlak en cas de reins immatures, peu fonctionnels avec
beaucoup de bruit de fond (34). Nous n’avons pas rencontré ce probléme avec le logiciel
utilisé lors de ce travail. La droite tracée passait en effet au plus proche de tous les points sur

I’intervalle de temps choisi, moyennant ainsi les erreurs liées au bruit de fond.

ii. Limites de I’étude

Ce travail présente certaines limites :

L’intérét de comparer le TTC d’un coté par rapport a 1’autre permet d’obtenir un ratio
reproductible d’un observateur a I’autre. Par contre cette technique se heurte au probléme des
atteintes bilaterales. Il faut dans ce cas se baser sur la valeur absolue du TTC, qui est plus

difficilement interprétable et sujette a des variations physiologiques. (38).

L’¢évaluation visuelle du TTC nécessite une courbe d’apprentissage pour étre réalisée telle
gu’elle I’a été dans cette these. Cela peut étre un obstacle a la realisation de travaux de
confirmation sur d’autres cohortes de nourrissons. De plus, la reproductibilite a été évaluee
entre 1’auteur de cette thése et de nombreux observateurs différents d’un examen a ’autre. Ils
donnaient parfois des valeurs de TTC un peu moins précises que lors de la relecture en
aveugle (ex : environ 2-3 minutes). Il sera donc nécessaire, avant de publier ce travail, de
réaliser une analyse plus poussée de la reproductibilité avec un ou deux observateurs formés a

la méthode, qui estimeront le TTC en aveugle sur toutes les scintigraphies.

Les critéres d’inclusion sélectifs permettent d’éliminer plusieurs biais dans cette étude. Mais
ils limitent également 1’applicabilité des résultats aux seuls nourrissons dont le diagnostic de
dilatation des cavités pyélocalicielles a été réalisé en anténatal, ou il existe une anomalie de la

jonction pyélo-urétérale et sans autre atteinte rénale ou urinaire connue. Ces cas ne
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représentent pas toute la diversité des indications de scintigraphies rénales réalisées dans notre

centre.

Le suivi évolutif, pour é&tre homogéne dans ce travail, se cantonne a une seconde scintigraphie
réalisée proche d’un an apres la premiére. Cela ne permet pas d’obtenir d’information a long
terme quant a 1’évolution de la fonction rénale des nourrissons inclus. Le risque de perte de
fonction a long terme en cas de SJPU non opéré alors que le TTC est normal n’est donc pas

évalué.

Enfin, dans cette étude rétrospective, la scintigraphie a dans la majorité des cas influée sur la
prise de decision chirurgicale. 1l existe donc un biais de sélection dans la population non-
opérée, sur laquelle les performances des parameétres scintigraphiques sont evaluées. Mais ce
biais renforce finalement les résultats obtenus. En effet, les patients non-opérés avaient
probablement plus de chance d’avoir une scintigraphie peu anormale. L’évaluation du TTC
fonctionne donc bien, méme sur une population sélectionnée de scintigraphies dont le resultat

n’a pas men¢ a une intervention rapidement.
5. Synthese et perspectives

i.  Synthese
Ce travail montre que la scintigraphie rénale au DTPA-*"Tc posséde de trés bonnes
performances pour guider la stratégie chirurgicale chez les nourrissons pris en charge pour un
SJPU avec dilatation pyélocalicielle de découverte anténatale. C’est particuliérement
I’utilisation d’une estimation visuelle du TTC rapportée au coté sain controlatéral qui permet
a la scintigraphie de prédire avec de bonnes performances la perte de fonction rénale. 80% des
enfants de notre étude dont le TTC est allongé subissent une perte de fonction significative

s’ils ne sont pas opérés, alors qu’il n’existe pas de bénéfice de la chirurgie en terme de perte
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de fonction rénale chez les enfants dont le TTC est normal. Ce paramétre semble donc

indispensable & la prise de décision chirurgicale.

Cette estimation visuelle du TTC est plus difficile a réaliser avec le MAG3 qu’avec le DTPA
et ses performances pronostiques semblent moins bonnes. Le MAGS3 est pourtant un traceur
beaucoup plus utilisé en France et dans le monde, car c¢’est normalement la phase de vidange
qui est évaluée pour rechercher des critéres d’obstruction, raison pour laquelle ce traceur est
recommandé. L’utilisation de traceurs tubulaires, comme le MAG3, favorise I’interprétation
de la phase de vidange (contrairement au DTPA), avec une courbe d’apprentissage rapide, ce
qui explique son adoption par un grand nombre d’équipes De plus, le calcul du temps de
transit par déconvolution en scintigraphie rénale au DTPA, bien que prédictif de perte de

fonction, est difficilement applicable en routine, limitant encore 1’adoption du DTPA.

Mais le DTPA est un traceur également simple d’usage méme s’il nécessite une courbe
d’apprentissage. L’estimation visuelle du TTC en DTPA permet de tirer avantage des bonnes
performances du temps de transit parenchymateux du DTPA pour rechercher une obstruction,
tout en permettant une utilisation aisée en routine clinique. Le DTPA a ¢galement 1’avantage
d’étre peu onéreux par rapport au MAG3 (64). Les résultats de cette étude pourraient amener
les équipes de médecins nucléaires n’utilisant désormais plus que du MAG3 a reconsidérer

leur position.

ii.  Perspectives
Le principe physiopathologique de I’obstruction n’est pas propre au SJPU. Il peut étre
également en cause en cas de mégauretere. Il y a donc un intérét a évaluer les performances
de la scintigraphie rénale au DTPA dans cette indication. Cela pourrait apporter des
arguments supplémentaires a la pertinence de 1’utilisation de 1’estimation visuelle du TTC et

de son lien avec 1’obstruction.
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Une étude incluant des enfants plus agés, et avec un suivi plus long permettrait également

d’étendre la portée et I’applicabilité de nos résultats en pratique courante.

Nous avons montré que I’estimation visuelle du TTC a de bonnes performances pour estimer
le risque de perte de fonction rénale. L’information quant a I’existence d’une obstruction avec
un risque de perte de fonction existe donc bien sur la scintigraphie rénale, et I’altération du
TTC évalué visuellement représente au moins une partie de cette information. Cet examen
semble donc étre un champ d’application intéressant et inexploré pour des méthodes
d’apprentissage automatique (intelligence artificielle) afin de prédire le risque de perte de
fonction rénale. Cela pourrait permettre de ne pas avoir a suivre la courbe d’apprentissage
nécessaire a ’évaluation visuelle du TTC pour bénéficier du caractére prédictif de la

scintigraphie rénale au DTPA-*"Tc,
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2. Protocole de réalisation d’une scintigraphie rénale au **"Tc-DTPA

au sein du service (version actuelle, maj : avril 2017).
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Lien vers procédures des préparations : X:\slg\Mn\radiopharmacie\MAQRadiopharmacieSalengro\Préparations PREP

¢ Demande produit

¢ Controle identité

e Vérification bonne étiquette patient : produit et nom du patient sur la seringue
¢  Prémédication éventuelle

¢ Site d'injection a noter dans VENUS et sur feuille patient

e Hydrater le patient avant I'examen (10 ml/kg )
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Acq. DTPA
Préparation patient :

¢ Le faire uriner avant I’examen. Changer la couche des bébés

e Installer le patient sous caméra (dans un matelas coquille si nécessaire), le cceur en haut et la vessie en bas du champ

1-Examen :
Acq.
paramétres acquisition : LA

« Isotope Tc99m-NMG
e matrice 128x128

e  Acquisition dynamique . Injection en bolus.

- Phase vasculaire de 60 secondes ( 1 image/seconde )

- Puis une phase de 20 minutes ( 60 images de 20 secondes )
¢ Ala20* minute, faire une image statique de 5 minutes.
* Réalisation d’une image tardive selon avis médical.

[TRAITEMENTS D'IMAGES / RECONSTRUCTION : N/ A

TT Reins

Reconstruction

¢ Dans Renal Processing : dessiner la région cardiaque, puis les reins et les BDF péri-rénaux.

Sortie d'images :

e Dans Flexible Display :
- impression des courbes ( aprés validation par un médecin ) : onglet DTPA ALL TIME
- impression de la série dynamique : onglet VISU DYN 2 PHASES
- impression des images tardives : onglet SOS STATS

IARCHIVAGE / TRANSFERT] :
e copie CD
o PACS: —automatique pour les images brutes

¢  Transfert gamma$ des images reconstruites (savescreen)
¢  Transfert HERMES
¢ Transfert SLGPACS MN

[CRITERES de LIBERATION PATIENT]:

¢ Appel ambulance
¢  Consignes radioprotection
o En fin d’examen, vérifier et si besoin changer la couche avant le départ du bébé
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3. La fiche posologique modiée de ’TEANM

Recommended Amounts in MBq
purposes only) Activity'

MBq MBq
13| (Thyroid) 06 3
5| Amphetamine (Brain) 130 18
3] HIPPURAN (Abnormal renal function) | 53 10
3] HIPPURAN (Normal renal function) pre 128 10
3 mIBG 280 37
W miBG i 56 35
WF FDG-PET torso 259 26
"F FDG-PET brain 140 14
"F Sodium fluoride 105 14
“Ga Citrate 56 10
#=Tc ALBUMIN (Cardiac) | 560 80
#Tc COLLOID (Gastric Reflux) | 28 10
#Tc COLLOID (Liver/Spleen) I 56 15
#Tc COLLOID (Marrow) i 210 20
#Tc DMSA 68 185
#Te DTPA (Abnormal renal function) ' 140 20
#=Tc DTPA (Normal renal function) | il 340 20
#=Tc ECD (Brain perfusion) [ 320 10
#mTc HMPAO (Brain) 518 100
7 Tc HMPAO (WBC) | 350 40
#Tc IDA (Biliary) | 105 20
#Tc MAA / Microspheres 56 10
»Tc MAG3 | il 1.9 15
#Tc MDP i 350 40
#Tc Pertechnetate (Cystography) I 14 20
% Tc Pertechnetate (Ectopic Gastric Mucosa) | 105 20
#Tc Pertechnetate (Cardiac First Pass) | 350 80
#Tc Pertechnetate (Thyroid) , 56 10
#Tc RBC (Blood Pool) ' 560 80
(Concersecking pend 530 ®
»Tc SestaMIBY Tetrofosmin® Q0 ©
(Cardiac rest scan 2-day protocol min) I
#Tc SestaMIBY Tetrofosmin? ‘ &0 ®
(Cardiac rest scan 2-day protocol max) |
#Tc SestaMIBl Tetrofosmin’ P &
(Cardiac stress scan 2-day protocol min)
#Tc SestaMIBY Tetrofosmin’ a0 "
(Cardiac stress scan 2-day protocol max)
" Te SestaMIBY Tetrofosmin’ 280 =
(Cardiac rest scan 1-day protocol)
#iTc SestaMIBl Tetrofosmin’ e o
(Cardiac stress scan 1-day protocol) ]
""Tc Spleen (Denatured RBC) | 28 20
»Tc TECHNEGAS (Lung ventilation)' 700 100

' The minimum recommended activities are calculated for commonly used gamma cameras or positron
emission tomographs. Lower activities could be administered when using systems with higher counting

¥ The minimum and maximum values correspond 1o the recommended administered activities in the
EANM/ESC procedural guidelines (Hesse B, Tagil K, Cuocolo A, et al). EANM/ESC procedural guidelines for
myocardial perfusion imaging in nuclear Cardiology. Eur J Nucl Med Mol Imaging. 2005 Jul;32(7)855-97.
' This is the activity load needed to prepare the Technegas device. The amount of inhaled activity will be lower.
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4. Fiche de recueil scintigraphique
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Résumé :

Contexte : Le syndrome de jonction pyélo-urétéral (SJPU) est I'une des principales causes de
dilatation des voies urinaires de diagnostic anténatal. L’évolution est en regle spontanément
favorable, mais un traitement chirurgical peut étre nécessaire afin de lever l'obstacle et
prévenir l'altération de la fonction rénale. Les performances de la scintigraphie rénale au
DTPA-99mTc pour guider la stratégie chirurgicale sont évaluées dans ce travail.

Méthode : L’évolution de la fonction séparée du rein avec des cavités dilatées a
rétrospectivement été étudiée par la méthode de Patlak-Rutland sur deux scintigraphies
espacées d’environ un an, chez 100 nourrissons ayant un SJPU unilatéral de diagnostic
anténatal sans autre uropathie. Une estimation visuelle du temps de transit cortical (TTC) du
c6té pathologique et du coté sain a été réalisée ; le ratio des TTC était le parametre étudié
pour guider la stratégie chirurgicale (considéré anormal si supérieur a 2). La stratégie pouvait
étre adaptée ou inadaptée a ce parametre.

Résultats : 14,3% des enfants ont perdu de la fonction rénale lorsque la stratégie était
adaptée, contre 39,1% si elle était inadaptée (p=0,016). 80% des enfants non-opérés alors
gue le TTC était altéré ont subi une perte de fonction rénale significative (>5%) contre 20% si
le TTC était normal (p<0,01). Chez les nourrissons non-opéreés, le ratio des TTC avait une
sensibilité de 72% et une spécificité de 94% pour prédire la perte de fonction rénale. La
reproductibilité inter-observateur était bonne.

Conclusion : Une stratégie chirurgicale du SJPU basée sur la scintigraphie rénale au DTPA-
99mTc est efficace chez les nourrissons. L’estimation visuelle du TTC apparait comme un bon
parameétre pour évaluer I'obstruction et le risque d’altération de la fonction rénale qui en est la
conséquence majeure.
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