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1. Anatomie de I'appareil urinaire.

1.1 Vue d’ensemble

L’appareil urinaire est un systtme composé de plusieurs organes ayant pour but
d’éliminer une partie des déchets organiques sous une forme liquide, l'urine. Il se
divise en deux parties, le haut appareil urinaire constitué des reins et des uretéres et

le bas appareil urinaire constitué de la vessie de l'uréetre.(1)
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Fiqure 1. Anatomie des voies urinaires.(1)




1.2 Lesreins

1.2.1 Anatomie

Les reins sont des organes pairs et bilatéraux constituant en partie le haut appareil
urinaire. lls sont situés de part et d’autre du rachis dans la région lombaire contre la
paroi postérieure de 'abdomen. Chaque rein présente une forme ovoide aplati avec
un bord latéral régulier et convexe, appelé convexité du rein et un bord médial
creusé d’'une cavité a sa partie moyenne, le sinus rénal. Le sinus rénal contient le
hile rénal avec le pédicule vasculaire rénal et délimite les voies excrétrices urinaires
intra rénales et extra rénales. Les rebords du hile rénal sont appelés levres
antérieure et postérieure.

Les dimensions moyennes du rein chez un adulte jeune sont de 12 cm de hauteur, 6
cm de largeur et 3 cm d’épaisseur. Chaque rein pése environ 140 grammes chez
'homme et 125 grammes chez la femme. Le rein gauche est Iégérement plus gros

que le droit.(2)
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Figure 2. Morphologie externe du rein droit.(2)
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C. Face postérieure
1.Pole supérieur 2. POle inférieur 3. Lévre antérieure 4. Lévre postérieure 5.
Hile 6. Projection du sinus rénal




La vascularisation rénale est assurée par le pédicule rénal composé, dans 75% des
cas, d’'une artére et d’une veine.

Les artéres rénales naissent symétriquement des faces latérales de [laorte
abdominale, en regard de L1. A droite, I'artére rénale passe en arriére de la veine
cave inférieure puis en arriere de la veine rénale. Chaque artére rénale se divise
dans le hile en une artére pré-pyélique et une artére rétro-pyélique.

Les veines rénales ont pour origine la réunion des veines intra-rénales a l'intérieur du
sinus rénal. Elles constituent les éléments les plus antérieurs du pédicule rénal et se
terminent sur les faces latérales de la veine cave inférieure en regard de L1-L2. A

gauche, la veine rénale passe dans la pince aorto-mésentérique.(2)

1.2.2 Histologie
Le rein est formé de l'extérieur vers l'intérieur, d’'une capsule fibreuse lisse, du

parenchyme rénal avec une partie corticale externe et une partie médullaire interne.

La médullaire est constituée des pyramides de Malpighi, dont la base s’appuie sur le
cortex et dont le sommet fait saillie dans le sinus rénal et forme les papilles. Elles
contiennent des tubules rénaux droits et les tubules collecteurs. Elles sont au nombre

de 8 a 10 par rein.

Le cortex rénal est la zone de filtration glomérulaire. [l mesure 1 cm d’épaisseur entre
la base des pyramides et la capsule externe. Il s’insinue entre les pyramides formant
des colonnes appelées colonne de Bertin. Chaque pyramide rénale, avec la zone de
cortex rénal qui I'entoure et la prolongation jusqu’a la capsule du rein, forme un

lobule rénal.



Le sinus rénal est une cavité contenant les ramifications du pédicule rénal et la voie
excrétrice supérieure intra rénale. Les parois du sinus sont composées de
parenchyme rénal de morphologie conique, les papilles rénales. Le sommet des
papilles est perforé de petits trous a travers laquelle I'urine est déversée dans les
voies urinaires au sein de calices mineurs moulés sur les papilles.(2) La réunion de 2
a 4 calices mineurs forme un calice majeur. Chaque rein est composé de 2 a 5

calices majeurs se rejoignant pour former le pyélon.
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Figure 3. Anatomie d’un rein.(3)

1.2.3 Physiologie

L’unité fonctionnelle du rein est appelée néphron. lls sont au nombre de 1 a 1,5
million dans chaque rein. Chaque néphron est composé de deux parties, le
corpuscule de Malpighi et le tubule urinaire qui vont assurer les fonctions de filtration,

de réabsorption et de sécrétion qui conduisent a la formation de I'urine définitive.
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Figure 4. Le corpuscule de Malpighi.(3)

La filtration du sang est effectuée dans le corpuscule de Malpighi. Ce dernier
correspond a une sphére creuse constituée par une structure épithéliale a double
paroi, la capsule de Bowman, au sein de laquelle se trouve le glomérule. Celui-ci est
un réseau de 4 a 6 capillaires issus de l'artériole afférente. Le résultat de cette
premiére filtration est appelé l'ultrafiltrat. || a une composition presque identique au
plasma sanguin, a I'exception des molécules de grande taille et des cellules du sang.
Les valeurs physiologiques du débit de filtration glomérulaire (DFG) sont de 120 a
130 ml/min rapportés a 1,73m"2 de surface corporelle. Le DFG représente la fraction
du volume plasmatique qui est filtrée pendant le passage du sang dans le glomérule

rénal, le débit sanguin rénal étant de 12000 ml/min.(4)

Le tubule fait suite au corpuscule de Malpighi et comporte différentes parties qui ne
jouent pas le méme réle dans la transformation de la pré-urine glomérulaire en urine
définitive. On distingue la partie contournée proximale, 'anse de Henlé, la partie

contournée distale et le canal collecteur de Bellini qui aboutit a la papille rénale.



Chacune de ses parties jouent un réle dans la réabsorption de I'eau d’'une part et des

substances ioniques d’autre part.(4)

Lits capillaires du néphron Les 2 types de néphrons

Néphron juxtamédullaire
Néphron copfical Néphron juxtamédullaire
a. etv. arquées
|| a. interlobulaire :
=~ Réseau capillaire cortical i Glomérule
g rtériole

Artériole Néphron cortical
afférente  Capsule de Bowman
Y~

Cortex

Médullaire /| Artériole 4 Glomérule
externe ¢

Cortex
Médullaire

Médultaire
interne

fi
|
‘}:‘ I { / Vasa recta
i A .
1l 2 A

H—1 7.
i 7 a. etv. interlobaires
N

)\ \\ \/ /

\\\ \ Vasa recta
)

. "‘ iy
t Y J'
\Tubule collecteur
o
/

Figure 5. Néphrons.(5)

Le rein dispose également d’une fonction endocrine par la synthése de
I'érythropoiétine (EPO), de la rénine et du calcitriol.

La rénine joue un réle clé dans la régulation de la tension artérielle.

L’EPO est essentielle pour la production des érythrocytes et donc le maintien de la
masse des érythrocytes dans le sang.

Le calcitriol est un dérivé de la vitamine D permettant de réguler la calcémie.(3)

1.3 Les uretéres
Les uretéres sont le prolongement des reins. lIs collectent I'urine filtrée par les reins

qu’ils conduisent vers la vessie. Chez 'adulte, ils mesurent 25 a 30 cm de long. Le



long de leur trajet leur calibre varie de 3 @ 6 mm. lIs sont animés d’un péristaltisme

qui permet a l'urine de progresser vers la vessie.

Ce sont des conduits musculaires cylindriques constitués de trois tuniques, une
muqueuse, une musculeuse et une adventice. lls se divisent en quatre segments :
lombaire, iliaque, pelvien et intra vésical. lls se terminent dans la vessie par un trajet
oblique en bas et en dedans, long d’environ 2 cm avec 1 cm a travers la musculeuse
et 1 cm sous la muqueuse et participent a la constitution du trigone vésical. Le trajet

intra mural et sus muqueux forme un systéme anti reflux.(2)

Figure 6. Morphologie externe de l'uretére. (2)

1.4 La vessie
La vessie est un organe creux de forme triangulaire aux parois composées d'une

muqueuse, d’'une musculeuse et d’'une séreuse. Elle a une fonction de collecteur de
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'urine terminale avant son évacuation au cours de la miction. Sa capacité est
d’environ 200 a 600 ml. Le muscle vésical est appelé détrusor et posséde a sa base
un sphincter de muscles lisses (interne) qui permet le contrdle involontaire de la
miction. Le contrdle volontaire de la miction est assuré par le muscle strié du

sphincter vésical. (1,6)

1.5 L'urétre
L’urétre est un canal avec une fonction excrétrice de I'urine. Il s’étend du col vésical
jusqu’au meéat urinaire. Il mesure environ 3,5 cm chez la femme et 15 cm chez

’homme.

2 Le reflux vésico urétéral

2.1 Définition

Le reflux vésico urétéral (RVU) est défini comme le passage rétrograde d’urine de la
vessie vers un ou les deux uretéres et parfois jusqu’aux reins, secondairement a un
dysfonctionnement de la jonction vésico-urétérale. Cette jonction agit normalement
comme une valve unidirectionnelle laissant passer l'urine vers la vessie et se
refermant lors de la miction prévenant ainsi tout risque de reflux. Le RVU affecte

principalement les nouveau-nés et les enfants.(7,8)

2.2 Epidémiologie

Le RVU est la malformation urinaire congénitale la plus fréquente chez I'enfant. La
prévalence du RVU dans la population générale est de 9% (6.0-12.0).(9) Cependant
cette prévalence varie en fonction de la population d’enfants choisie. Ainsi, la

prévalence du RVU est de 31,1% (29,8-32,4) chez les enfants présentant des
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infections urinaires sans différence significative entre les filles et les gargcons dans
cette population. Chez les enfants avec un diagnostic anténatal d’hydronéphrose la
prévalence du RVU est de 20,5% (18,6-22,4). Elle est de 23,7% (21,3-26,9) chez les
enfants présentant une malformation rénale, inférieure a celle des enfants avec
infections urinaires. (9)

Il existe une différence raciale de prévalence et de sévérité du reflux chez les
enfants. En effet, les enfants d’ethnie africaine ont trois fois moins de reflux que les
enfants d’ethnie caucasienne et leurs reflux sont significativement moins

séveres.(10)

2.3 Physiopathologie
Les causes du RVU ne sont pas clairement identifiées. Pour les enfants présentant
d’autres malformations de I'arbre urinaire, le RVU peut étre considéré comme un

facteur ayant contribué a ces malformations. (8)

Le RVU peut étre isolé et appelé reflux primaire. Il correspond alors soit a une
immaturité de la vessie et de l'uretére, soit a un probleme d’implantation isolé de
'uretére dans la vessie (méat ectopique, trajet intra pariétal vésical court). Il est
possible que le reflux de bas grade soit un phénomeéne physiologique avec lequel les

enfants grandissent. (11)

Il peut étre secondaire: d'origine inflammatoire, en lien avec une vessie
neurologique ou associé a d’autres anomalies urinaires comme des valves de 'urétre
postérieur ou un urétérocéle. Il peut, dans ce cas, faire partie d’'un syndrome

malformatif. La découverte d’anomalies de développement des reins et des ureteres
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a menée au terme de CAKUT pour congenital abnormalities of the kidney and
ureteric tract. Dans le CAKUT le RVU est 'anomalie la plus souvent retrouvée parmi

d’autres telles que des duplications, des dysplasies ou des reins uniques.(8,12)

Il existe une part héréditaire et familiale a I'origine du RVU avec une transmission
autosomique dominante a pénétrance variable.(13)

L’'une des hypothéses avancées est une anomalie au niveau des génes
responsables de I'organogénése de I'arbre urinaire avec un dysfonctionnement du
bourgeon urétéral lui-méme ou de linteraction entre le bourgeon urétéral et le rein

foetal menant au développement d’'un RVU.(14)

Le systeme anti-reflux urétéro-vésical se base sur quatre éléments :

La longueur du trajet intra mural, sous-muqueux de l'uretére, cette longueur

augmentant jusqu’a I'adge de 12 ans.

- La qualité des fibres musculaires amarrant le méat urétéral au trigone vésical.

- La proportion entre la longueur de ce trajet sous muqueux et le calibre de
I'uretére.

- La tonicité de la paroi musculaire vésicale et celle de la musculature

intrinséque de l'uretére.

Ce systéme est surtout passif, le remplissage vésical agrandissant le réservoir
vésical et allongeant le trajet sous muqueux jusqu’au collapsus.
Lors de la miction, la contraction du détrusor augmente la pression en intra vésical,

maintenant le méat urétéro vésical fermé.(15)
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De ce fait, le RVU peut étre di a des anomalies anatomiques ou fonctionnelles.

Parci de la

Vessie

Trajet sous
mugueux long

Meat non
ectopigue

Figure 7. Uretére intra mural.(16)

D’un point de vue anatomique :

Le trajet sous muqueux de l'uretére peut étre trop court dans le cas des RVU
primaires chez les nouveau-nés et les nourrissons, correspondant a une
ectopie du méat urétéral. Ce RVU disparait spontanément par la croissance
du plancher vésical s’il est de bas grade.

Une anomalie de la paroi vésicale telle qu’'une hypotonie dans le cas des
mégavessie, ou un diverticule pariétal congénital ou acquis compromettant le
systéme de pression.

Une dilatation pseudo kystique de I'extrémité inférieure de I'uretére, un

urétérocele.(15)
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Figure 8. Méat urétéral ectopique.(16)

D’un point de vue fonctionnel, deux catégories d’anomalies sont distinguées celles

intéressant la phase de remplissage et celles intéressant la phase de miction :

Pendant la phase de remplissage le RVU est généré par une augmentation de
la pression intra vésicale soit permanente dans le cas de vessie neurologique
ou en cas dobstacle sous vésical (valve de l'urétre postérieur), soit
intermittente dans le cas de I'immaturité vésicale.

Pendant la phase de miction, un renforcement paradoxal du sphincter externe
s’opposant a la miction engendre un RVU a haute pression. Cela est retrouvé
dans les anomalies neurologiques congénitales (agénésie sacré,
dysraphisme), acquises (traumatisme ...) ou dans les dysfonctionnements

transitoires du sphincter (dys-synergie vésico-sphinctérienne).(15)

2.4 Tableau clinique

Le RVU est I'uropathie la plus fréquente chez I'enfant.

Il peut étre suspecté en anténatal devant la constatation d’'une hydronéphrose.(17)

Une hydronéphrose anténatale est observée chez 1 a 5% des feetus mais seulement
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15% de ces hydronéphroses menent au diagnostic de RVU. |l existe une corrélation

entre le degré de dilatation et le risque d’uropathie postnatale.(18,19)

Le mode de révélation principale du RVU est l'infection urinaire dans 75% des
cas(20).

En effet, le reflux favorise une vidange incompléte de la vessie ; une partie des
urines remonte dans l'uretére pendant la miction puis redescend ensuite, favorisant
la stagnation et I'infection (cystite). Ces urines infectées peuvent également remonter
jusqu’au rein.

Il peut exister des douleurs lombaires. La pression qui augmente dans la vessie par
contraction du muscle vésical se répercute anormalement dans l'uretére jusqu’au
rein.(16)

La fiévre peut étre le seul symptdme d’une infection urinaire en cours surtout chez
les plus jeunes.(21,22)

Les nourrissons avec une pyélonéphrite peuvent également se présenter avec des
symptdémes non spécifiques tels que des vomissements, une agitation ou une
léthargie, une hypothermie, des difficultés a manger.(23,24) Le choc septique est
inhabituel en dehors d’'une pyélonéphrite obstructive.(25)

Chez les enfants plus agés, une cystite se manifeste par une dysurie, une
incontinence, une hématurie et des douleurs pelviennes et, pour la pyélonéphrite, par

de la fiévre et des douleurs lombaires.(26)

Le RVU peut engendrer une néphropathie de reflux. On distingue dans ce terme

deux catégories de pathologies : D’une part, les Iésions rénales chroniques acquises

du fait des infections urinaires a répétitions touchant principalement les filles. D’autre
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part, les Iésions rénales congénitales avec dysplasie rénale dans le cadre de RVU
prénatal sans composante infectieuse touchant principalement les gargons,

beaucoup moins fréquentes.(27)

En comparant la proportion de RVU et celle d’insuffisance rénale terminale due a la
néphropathie de reflux, il est constaté que I'évolution de la grande majorité des
patients avec un RVU est bonne. En effet, selon Craig JC, seulement 5 a 7% des

insuffisances rénales terminales sont imputables a la néphropathie de reflux.(28)

VUR
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UTI -
6,000 No UTI
Recurrent UTI 24,000
2,000
(
k&
Renal “scarring”
10,000

1
Hypertension?
1

ESRD
5

Figure 9. Evolution naturelle du RVU a partir d’une population de 100000 de

atients.(29

VUR : RVU ; UTI : Infection urinaire ; ESRD : Insuffisance rénale terminale

En effet, parmi les RVU, il existe une part importante de résolution spontanée. Les
reflux non associés a une dilatation des cavités pyélocalicielles régressent plus

rapidement que ceux avec dilatation.(30)
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Figure 10. Probabilité de résolution spontanée du RVU en fonction du grade.(30)

2.5 Thérapeutiques.

L’objectif du traitement est de protéger les reins.

Le traitement du RVU peut étre médical ou chirurgical.

D’une part, un certain nombre des reflux de l'enfant sont liés a limmaturité
neurologique de la vessie et vont se résoudre spontanément.

D’autre part, les enfants de moins de 1 an ont des résultats chirurgicaux moins
bons.(16)

Un traitement antibiotique a faible dose, en changeant régulierement de molécule
pour éviter I'apparition de résistances, peut étre prescrit en surveillant I'absence
d’infection par des ECBU réguliers afin de pouvoir attendre un age suffisant pour
envisager une chirurgie tout en évitant au maximum les épisodes de

pyeélonéphrite.(16)
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Il existe deux alternatives au traitement chirurgical.
Le traitement endoscopique ou I'on injecte un produit biocompatible au niveau de la
jonction urétéro-vésicale pour la rendre compétente. C’est un geste simple pour

I'enfant avec un taux de succés entre 80-90%.(31)

Figure 11. Traitement endoscopique du reflux.(16)

Le traitement chirurgical consiste a recréer le systéme anti reflux naturel et repose
sur l'intervention de Cohen, fiable dans 98% des cas.(32)

Cette intervention a pour but d’augmenter la longueur du trajet intra mural de
'uretére. La vessie est ouverte, l'uretére est libéré de son trajet et mobilisé. Création
d'un trajet dans la paroi vésical entre le muscle et la muqueuse puis suture de
l'uretére a son nouvel emplacement. Une sonde est laissée en place pour la

cicatrisation.(33)
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Figure 12. Intervention de Cohen. (33)

3 Examen paraclinique dans I'exploration du RVU.

3.1 Indications

Pour les enfants de 2 mois a 2 ans présentant une infection urinaire, il existe une
différence de prise en charge concernant les examens complémentaires entre
I'Europe et les Etats-Unis.

L’Académie américaine de pédiatrie recommande de réaliser, en premiére intention,
une échographie réno-vésical. En cas d’hydronéphrose, de cicatrice rénale ou
d’argument pour un reflux de haut grade, une cystographie mictionnelle rétrograde
(CRM) ou une scintigraphie au DMSA complémentaire sont indiquées.(34)
L’association européenne d’urologie recommande la réalisation d’'une CRM chez

tous les enfants de moins de 2 ans ayant présenté une infection urinaire
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confirmée.(35)

Une approche alternative pourrait reposer sur la scintigraphie au DMSA, la majorité
des patients avec un reflux de haut grade ayant une scintigraphie positive.(36)
Cependant, une méta analyse de Mantadakis (2011) a montré que la scintigraphie
ne peut pas étre recommandée en remplacement de la CRM dans I'exploration d’une
premiére infection urinaire chez les enfants de moins de 2 ans par manque de
sensibilité et spécificité.(37)

De ce fait, la CRM occupe une place prépondérante dans I'exploration des RVU.

3.2 Echographie réno-vésicale.

Une échographie réno-vésicale est indiquée chez les enfants présentant une
infection urinaire a la recherche de complications telles qu’une dilatation des cavités
pyélocalicielles ou une anomalie du tractus urinaire. Elle est également indiquée en
cas d’hématurie.(26)

L’échographie permet une étude morphologique des reins, de la vessie et des
uretéres parfois. Elle permet également de détecter des troubles du développement
rénal en cas d’asymétrie de taille des reins ou de taille inférieure aux normes pour
I'age.

L’échographie est pathologique dans approximativement 15% des cas d’infection et
seulement 1 a 2% des enfants requiérent une prise en charge urgente (examen
complémentaire, chirurgie).(38)

Le RVU n’est pas diagnostiqué par I'échographie dans 24 - 33% des cas en rapport
avec le caractére intermittent du RVU, (10,39) voire méme jusque 67% des cas dans

une étude chez des enfants de moins de 2 ans.(40)
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Le résidu post mictionnel doit étre mesuré chez les enfants qui ont acquis la
continence pour éliminer une anomalie de la phase mictionnelle.
Ainsi, une prise en charge reposant uniquement sur I'échographie n’est pas

suffisante car 33% des patients a risque ne sont pas détectés.(26)

3.3 Cystographie rétrograde et mictionnelle.

La CRM est le gold standard pour le diagnostic de RVU. Elle permet d’obtenir une
imagerie morphologique de la vessie, des uretéres et de l'urétre.

C’est un examen radiologique. Il implique un abord vésical : cathétérisme vésical par
voie sus pubienne ou sondage urétral pour les gargcons et sondage urétral pour les
filles. L’administration intra vésicale d’'un produit de contraste radio opaque est suivie
d’'une exploration par fluoroscopie de I'abdomen et du pelvis. Le diagnostic de RVU
est confirmé devant I'opacification du haut appareil urinaire. Celui-ci peut apparaitre
pendant la phase de remplissage ou de miction permettant de distinguer
respectivement les RVU a basse pression ou a haute pression.(41)

Il existe une classification internationale permettant de grader les reflux en fonction
de la présence de produit de contraste au sein des uretéres et/ou des calices et en

fonction de la dilatation du haut appareil urinaire.(42)
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Figure 13. Grade des RVU selon la classification internationale.(42)

Cet examen comporte plusieurs inconvénients et est vécu difficilement par le patient
et sa famille.(43)

Le cathétérisme vésical peut étre pénible voire traumatisant et peut, dans de rares
cas, induire des infections.(44)

Elle expose les patients et 'opérateur aux rayons X : la dose effective moyenne
recue est de l'ordre de 0,4 a 0,9 mSv.(45). Les gonades étant dans le champ
d’exploration, la dose effective pour ces organes est significative avec une moyenne
de 0,4 mSyv pour les ovaires et de 0,3 mSv pour les testicules. Le risque de malignité
pour les ovaires et les testicules est de 4,4x107-7 et 3,3x107-7 respectivement, soit
un risque faible mais, avec la répétition des examens chez les patients présentant un

RVU sur des gonades en développement, ce n’est pas négligeable.(46)
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Pour réduire cette ionisation, la fluoroscopie pulsée est utilisée.

Les enfants sont plus exposés que les adultes aux effets a long termes de
I'irradiation car les tissus en développement de I'enfant sont plus sensibles que les
tissus matures des adultes. De plus, les enfants ont une espérance de vie plus
longue durant laquelle on peut assister au potentiel sur risque oncologique induit par
cette ionisation.(45)

Le RVU est un phénomene dynamique et fluctuant. La CRM peut parfois ne pas le
mettre en évidence a cause d’'une exploration discontinue de la fluoroscopie
pulsée.(47)

La dilution du produit de contraste dans un systéme urinaire dilaté associée a des
superpositions digestives, contribue également a la diminution de sensibilité de la
CRM.(47) Il s’agit en effet d'une imagerie de projection, une concentration minimale
du contraste est nécessaire au sein des voies excrétrices pour étre détectée et

différenciée des structures digestives.
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Figure 14. Exemple de RVU de grade 3 en CRM.
Image issue du service d’'imagerie pédiatrigue de Jeanne de Flandres

3.4 Cystosonographie

Une technique d’imagerie se basant sur les ultrasons pour explorer les RVU est
étudiée en Europe depuis 20 ans.(48)

Cette modalité d’imagerie en coupe permet d’éviter une exposition aux rayons X et

permet une étude prolongée et en continue des structures d’intérét.(49)
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Elle est techniquement proche de la CRM.

Le patient est placé en décubitus dorsal. La voie d’abord vésicale est mise en place
(sondage vésicale a la sonde souple sans ballonnet pour les filles et cathétérisme
sus pubien pour les gargons en respectant les régles d’asepsie usuelles et de prise
en charge de la douleur (patch d’EMLA, MEOPA, glucose et distraction).

La vessie est vidée de son contenu puis remplie progressivement par « X » mL de
contraste ultrasonore Sonovue (BRACCO) diluée dans 500mL de sérum
physiologique a température corporelle. La dilution est d’environ 1mL dans 500 mL
de SSI. La valeur « x » correspondant au volume théorique vésical pour I'age. Le
remplissage est réalisé a une hauteur d’eau entre 40 et 100cm maximum. Une
visualisation échographique en mode échographie de contraste (CHI chez TOSHIBA)
est débutée avec index mécanique bas (inférieur a 0,1) afin de ne pas léser les
microbulles. Elle explore par voie sus pubienne puis lombaire la morphologie
vésicale, la dilatation urétérale et pyélocalicielle éventuelle.

Cet examen permet une exploration continue de la vessie, de I'espace rétro vésical
et des reins pendant la phase de remplissage et de miction. Il est possible aussi

d’étudier I'urétre pendant la phase de miction.(50)
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Figure 15. Exemple d’'imagerie de l'uretre masculin a gauche et féminin a droite lors
de la phase de miction en cystosonographie.
Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres

Le diagnostic de RVU est confirmé devant la présence de microbulles provenant du
produit de contraste échographique au sein du haut appareil urinaire.

Il existe une classification établie par Darge et Troeger (51) se basant sur la
classification internationale utilisée en CRM permettant au clinicien une bonne

corrélation avec leur examens antérieurs.
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Figure 16. Classification des RVU en CEVUS selon K. Darge et J. Troeger. RVU
avec un uretére primitivement non dilaté (a) et dilaté (b). La série d'image de la ligne
supérieure est réalisé avant instillation du produit de contraste échographique et la
série inférieure au moment du reflux. (51)

Les performances diagnostiques de la CEVUS ont été améliorées par l'utilisation de
produit de contraste plus stable (52) et par les avancées techniques échographiques

notamment I'imagerie harmonique.(53)
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L’Albunex® (San Diego, USA) puis le Levovist® (Levovist Schering, Berlin,
Allemagne) étaient les premiers produits de contraste échographique utilisés. lls
étaient a la base administrés en intraveineux pour I'étude des shunts cardiaques puis
ont été approuvés pour une utilisation intra-vésicale.(54,55)

Actuellement, un produit de contraste échographique de deuxiéme génération, le
SonoVue® (SonoVue Bracco, ltalie) est utilisé. Il posséde plusieurs avantages
comparativement au Levovist.(56) Le SonoVue est une suspension aqueuse de
microbulles de sulfure d’hexafluorure avec une coque de phospholipides permettant
d’augmenter la rétrodiffusion des ultrasons et ainsi une meilleure visualisation en
échographie. Il n’est pas soluble dans 'eau et reste stable 6 heures.

Il N’y a quasiment pas d’effet indésirable rapporté a ce jour.(57)

L’imagerie harmonique permet d’améliorer le contraste de I'image et la résolution

spatiale et réduit les artéfacts comparativement au mode conventionnel.(58)

Avec 'application des produits de contraste échographique de nouvelle génération et
des techniques échographiques, la CEVUS est considéré comme une alternative non
ionisante a I'exploration des RVU.(59)

Actuellement la sensibilité de la CEVUS est entre 57% et 100% et la spécificité entre
87% et 100% avec une tendance a une gradation plus importante des RVU en

CEVUS comparativement a la CRM. (60)

D’un point de vue organisationnel, la cystosonographie (CEVUS) se rapproche de la

CRM; les examens étant semblables techniquement, la durée d'une

cystosonographie et le besoin en personnel sont similaires a celui d'une CRM.(41)
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Il existe des inconvénients et limites a l'utilisation de la CEVUS.

Le cone d’'ombre, produit par le produit de contraste en intra-vésical, peut limiter
I'exploration de I'espace rétro-vésical et diminuer la sensibilité pour le diagnostic des
RVU de grade 1.(60) On peut y remédier par la dilution du produit de contraste dans
du sérum salé isotonique.(41)

L’utilisation de I'échographie dans cet examen requiert de la technique, de

I'expérience et des compétences d’interprétation qui sont opérateur-dépendant. (61)
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Figure 17. Exemple de RVU en cystosonographie de grade |l.

Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres

3.5 Scintigraphie a I'acide dimercaptosuccinique (DMSA)
La scintigraphie au DMSA repose sur linjection intra veineuse de DMSA marqué
préalablement avec du Technétium 99m. Le DMSA est utilisé pour son tropisme

rénal.(62)
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L’'image est établie grace au rayonnement gamma émis par la décroissance du
technétium99m en technétium et capté par la gamma caméra.

L’enfant est placé en décubitus dorsal, immobilisé.

Les images sont acquises 2 a 3 heures minimum aprées linjection ; I'acquisition
d'images tardives a 24 heures pouvant étre requise en cas d’hydronéphrose
importante.

Les incidences sont réalisées en face postérieure et en obliques postérieurs droit et
gauche. lincidence en face antérieure est réalisée en cas de rein ectopique ou
pelvien.(63)

La scintigraphie permet une mesure de I'activité relative entre les deux reins. Les
valeurs normales de fixation relative sont comprises entre 45% et 55%.(64)

Une image est considérée comme anormale en cas de défaut de fixation rénale
pouvant amener au diagnostic de séquelle parenchymateuse ou de foyer de
pye€lonéphrite en fonction des contours de cette zone et des limites avec le

parenchyme sain.(63)

Les indications de la scintigraphie au DMSA sont :
- Deétection de séquelles rénales au moins 6 mois aprés un épisode de
pyélonéphrite aigle.
- Diagnostic de pyélonéphrite aigue.
- Détection de malformation rénale : duplicité, dysplasie.
- Deétection de rein ectopique.
- Confirmation du caractére non fonctionnel d'un rein dysplasique multi-

kystique.(63)
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De ce fait, la scintigraphie trouve sa place dans la prise en charge d’'un RVU par la
recherche de séquelles parenchymateuses rénales suite a des infections

urinaires.(65)

Figure 18. Exemple d’'image de scintigraphie au DMSA.Défect de fixation polaire
supérieur traduisant une séquelle infectieuse.(16)
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4 Article.

Evaluation de la cystosonographie avec produit de contraste ultrasonore dans
la recherche de reflux vésico urétéral, expérience d’un centre frangais.

Sélomme C., Lerisson H., Tillaux C., Rapilat D., Besson R., Priso RH., Lahoche A., Boutry N.

4.1 Résumeé.

INTRODUCTION :

Le reflux vésico urétéral (RVU) est 'une des uropathies les plus fréquentes de
I'enfant. Il se traduit le plus souvent, par des infections urinaires au cours de
I'enfance pouvant mener a une néphropathie de reflux et a une insuffisance rénale

chronique.

La cystographie rétrograde et mictionnelle (CRM) constitue le gold standard pour le
diagnostic de RVU. Mais, cet examen est critiquable pour sa sensibilité imparfaite et
son caractere ionisant. Le développement de technique non ionisante telle que la
cystosonographie avec produit de contraste échographique (CEVUS) semble étre
une alternative intéressante.

L’objectif de ce travail est d’étudier les performances diagnostiques de la

cystosonographie dans I'indication recherche de RVU.

METHODE :

Les enfants ayant bénéficié d’'une CEVUS ont été inclus. La gradation du RVU était
réalisée par le radio pédiatre au cours de I'examen a l'aide de la classification
modifiée proposée par Darge et al, pour chaque unité rein-uretére.

Les résultats d'une CRM concomitante étaient recueillis, de fagon a obtenir un

comparatif pour évaluer les capacités diagnostiques de la CEVUS comparativement
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a la CRM. Les CRM ont été relus par un radiologue sénior pour grader le RVU selon
I'international system of radiographic grading of vesioureterix reflux (Lebowitz et al.).
Quand la CRM n’était pas réalisée de fagon concomittante, un témoin de méme age
et méme sexe ayant bénéficié d’'une CRM pour recherche de RVU était apparié. La
fréquence du RVU était comparée dans les deux populations (cas et témoin).

La concordance était évaluée par le coefficient de concordance de kappa.

Les enfants ainsi que les titulaires de l'autorité parentale ont recu une information
orale et écrite, aucun ne s’est opposé a I'utilisation des données dans le cadre de la
recherche. La déclaration a été réalisée aupres de la CNIL et du collége des
enseignants de radiologie de France avec avis favorable sans réserve du comité
d’éthique de la recherche médicale en imagerie médicale (Numéro IRB attribué :

CRM-2102-129).

RESULTATS :

28 enfants (15 filles, 13 gargons) d’age moyen de 34 mois ont bénéficié d’une
CEVUS dont 11 examens couplés a la CRM et 17 examens en CEVUS seule. Le
groupe témoin de 17 enfants était comparable pour I'dge et le sexe au groupe
CEVUS.

L’ionisation moyenne des CRM réalisées était de 617 mGy.cm?2.

Sur les 56 unités rein-uretere, un RVU était observé dans la technique CEVEUS
dans 17 cas soit 30.4% (grade 1:0; grade 2: 4 ; grade 3: 5; grade 4 : 4 et grade
5:4). 7 RVU était observé a droite (41%) et 10 a gauche (59%).

Sur les 22 unités rein-uretéres des enfants ayant bénéficié des deux modalités : 5
RVU ont été observés en technique CRM contre 4 en technique CEVEUS. Un RVU

de grade 1 n’était pas observé en CEVEUS mais retrouvé en CRM.

35



Dans le groupe témoin, un RVU était retrouvé dans 35,3%, sans différence
significative avec le groupe CEVUS (Odds ratio: 1,1 IC95: 0,35 ; 3,67). Il n'existait
également pas de différence significative concernant les grades des reflux entre les
deux groupes (Odds ratio : 1,79 1C95 : 0,46 ; 6,94).

Le coefficient de concordance kappa était de 94% entre les deux techniques,

traduisant une trés bonne concordance.

CONCLUSION :

La concordance entre la technigue CEVEUS et CRM est trés bonne. La CEVEUS
semble montrer une meilleure sensibilité dans le diagnostic des RVU de haut grade,

en 'absence de rayonnement ionisant.

4.2 Introduction

Le reflux vésico urétéral (RVU) est une uropathie malformative fréquemment
rencontrée chez I'enfant. Il correspond au passage rétrograde des urines de la
vessie dans les uretéres et vers les reins.

Sa prévalence varie de 6 a 12% dans la population générale a 31% dans la
population d’enfants ayant déja présenté une infection urinaire.(9)

Il est principalement lié a une anomalie de développement de 'uretére intra mural au
sein du muscle vésical. Il peut étre associé a un dysfonctionnement de la vessie.(15)
Il existe également une part héréditaire.(13) Ainsi, la prévalence du RVU dans la
fratrie d’'un enfant atteint de reflux est de 30 a 50% (66).

Une part importante des RVU évolue vers une guérison spontanée (50 a 80%)

surtout pour les grades les moins séveéres. (30)

36



Les complications du reflux sont les cicatrices rénales, la néphropathie de reflux,
I'hypertension artérielle et le développement d’'une insuffisance rénale chronique.

Il est donc important de diagnostiquer le reflux le plus tét possible afin de les
prévenir.(27)

Le tableau clinique des patients présentant un reflux est polymorphe, dominé par des
infections urinaires a répétition.(67)

L’examen diagnostique de référence a I'heure actuelle est la cystographie rétrograde
et mictionnelle (CRM) grace a sa spécificité et a 'analyse anatomique qu’elle permet
du haut et du bas appareil urinaire. Cependant sa sensibilité diagnostique est faible
puisqu'un reflux est retrouvé secondairement dans 20% des cystographies
initialement normales.(47) Le reflux est un phénomeéne dynamique, de sévérité
variable dans le temps chez un méme individu.(41)

Un autre inconvénient majeur de la CRM est l'irradiation qu’elle engendre méme si la
fluoroscopie pulsée a permis de réduire les doses d’ionisation.(68)

Dans notre centre, la dose moyenne était de 419 mGy.cm?® sur 22 examens
(0.09mSv avec des valeurs atteignant 0.5 mSv chez les plus grands enfants soit
environ 3 mois d’irradiation naturelle).

Il existe donc une réelle problématique sur la dose cumulée au cours de I'enfance.
Le risque d’hémopathie et de cancer est d’autant plus important que les examens
sont amenés a étre répété avec parfois contréles post-thérapeutiques.(45,46)

Dans ce contexte, des études sur I'exploration du RVU se basant sur une technique
d'imagerie non ionisante, I'échographie, ont émergées dans les années 90.
L’échographie est une modalité d'imagerie en coupe et non en projection, facilement

accessible, permettant une exploration en continue des structures d’intérét.(49)
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Ces études se basent sur l'utilisation de produit de contraste échographique de
premiére génération constitué d’une solution de microbulles d’air obtenue a partir
d’'une solution d’albumine (Albunex®, San Diego, USA).(48) Ce produit de contraste
échographique était initialement utilisé dans I'exploration des shunts cardiaques.(55)
Cet examen désormais appelé cystosonographie avec produit de contraste
ultrasonore (CEVUS) (52,69,70) apparait comme une alternative a la CRM
permettant d’éviter [Iionisation, tout en gardant une étude morphologique
satisfaisante du haut et bas appareil urinaire. Depuis aout 2017, un produit de
contraste ultrasonore de seconde génération, le Sonovue® (Bracco, FRANCE) a
obtenu '’AMM dans I'échographie des voies excrétrices urinaires chez I'enfant de la
naissance a 18 ans afin de détecter un reflux vésico urétéral(71).

Depuis l'utilisation du Sonovue® (Bracco, FRANCE) la cystosonographie posséde
une sensibilité de 80 a 100% et une spécificité de 77 a 97% en utilisant la CRM
comme référence.(41,59)

Cependant, malgré les données ci-dessus, il n’y a actuellement que peu d’études sur
le sujet, la grande majorité de ces études n’étant pas frangaise. Il existe donc un réel
intérét a étudier la cystosonographie sur une population frangaise.

L’objectif principal de notre étude était donc d’étudier les performances
diagnostiques de la cystosonographie dans la recherche de reflux vésico urétéral

comparativement a la CRM chez I'enfant.

4.3 Matériels et méthode
Il s’agit d’'une étude rétrospective menée dans le service de radiologie pédiatrique de

I'hépital de Jeanne de Flandres a Lille de Février 2019 a Juin 2021 incluant les
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enfants de 0 a 15 ans adressés par I'équipe de chirurgie et/ou néphrologie

pédiatrique pour recherche de reflux vésico urétéral.

Tous les patients ont bénéficié d’'une cystosonographie avec PCUS (CEVUS). La
gradation du RVU était réalisée par le radio pédiatre au cours de 'examen a l'aide de
la classification modifiée proposée par Darge et al(51), pour chaque unité rein

uretére.
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Figure 1. Classification des RVU en CEVUS selon K. Darge et J. Troeger. RVU avec

un uretére primitivement non dilaté (a) et dilaté (b). La série d'image de la ligne
supérieure est réalisé avant instillation du produit de contraste échographigue et la
série inférieure au moment du reflux. (51)

Tous les patients ont réalisé un ECBU avant la procédure afin de dépister une

infection urinaire en cours contre indiquant 'examen.
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Les données sont recueilies a partir d'une base de données d’examens
radiographiques du CHRU de Lille (PACS Intellispace®, Philips) ainsi que du dossier

informatisé du patient (Sillage®).

Les patients inclus sont divisés en deux populations distinctes.

Une premiere population de 11 patients ayant bénéficié d'une CRM et d'une
cystosonographie de fagon concomitante. Le produit de contraste échographique
était mélangé aux produits de contraste iodé afin de réaliser les deux examens de
facon simultanée et de pouvoir effectuer un comparatif direct. Le patient est ainsi son
propre témoin.

Une deuxiéme population de 17 patients ayant bénéficié uniquement d'une
cystosonographie et pour laquelle, des témoins de méme age et méme sexe ont été
appariés pour comparaison. Les CRM ont été relus par un radiologue sénior pour
grader le RVU selon l'international system of radiographic grading of vesicoureterix

reflux(42).
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Figure 2. Grade des RVU selon la classification internationale.(42)

Les résultats sont ainsi divisés en deux groupes, avec une comparaison des
performances diagnostiques de la CEVEUS dans une population de patients ayant
bénéficiés des deux examens de fagon concomitante afin d’obtenir un taux de
concordance, et une comparaison de deux populations cas (CEVEUS) et témoins

(CRM).

Une échographie est effectuée avant chaque cystosonographie afin de réaliser les
mesures biométriques des reins, de visualiser la morphologie de la vessie et de
repérer le point de ponction pour les gargons (en cas de cathéterisme sus pubien) en
utilisant un échographe TOSHIBA applio 500 avec une sonde convexe 3-6MHz ou

10MHz selon I'age du patient. Une anesthésie locale par créme anesthésiante est
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appliquée a I'endroit du futur point de ponction pour les gargons ainsi qu’un clamp
pénien pour lequel on note I'’heure de la pose.

Le volume vésical théorique de chaque patient a été calculé en utilisant la formule
suivante : volume (mL) = (dge en années + 2) *30. (72) Le patient est placé en
décubitus dorsal. Abord vésicale en respectant les regles d’asepsie usuelles. La
vessie est vidée de son contenu puis remplie progressivement par « X » mL de
contraste ultrasonore Sonovue (BRACCO) diluée dans 500mL de sérum
physiologique a température corporelle. La dilution est d’environ 1mL dans 500 mL
de SSI. La valeur « x » correspondant au volume théorique vésical pour I'age. Le
remplissage est réalisé a une hauteur d’'eau entre 40 et 100cm maximum. Une
visualisation échographique en mode échographie de contraste (CHI chez TOSHIBA)
est débutée avec index mécanique bas (inférieur a 0,1) afin de ne pas léser les
microbulles. Elle explore par voie sus pubienne puis lombaire la morphologie
vésicale, la dilatation urétérale et pyélocalicielle éventuelle.

La présence de produit de contraste échographique dans les uretéres ou dans les
cavités pyélocalicielles était considéré comme un RVU. Dans ce cas, évaluation du
grade selon la classification échographique établie par Darge et Troeger a partir de
la gradation utilisée en CRM.(51)

Miction spontanée avec étude de l'urétre. Les consignes de consultations (fiévre,

douleurs, dysurie) sont expliquées aux parents a la fin de chaque geste.

Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquence et de pourcentage.
Les variables quantitatives ont été décrites en termes de médiane et d’intervalle
interquartiles. La normalité des variables quantitatives a été vérifiée graphiquement

et testée a l'aide du test de Shapiro-Wilk.
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La concordance entre le diagnostic de la cystosonographie et de la cystographie a
été évaluée en calculant la sensibilité, la spécificité, la VPP et la VPN.

La comparaison des cas (cystosonographie) aux témoins (cystographie) a été
effectuée a 'aide d’'un modéle de régression logistique mixte (distribution binomiale,
fonction de lien logit) pour la présence d'un reflux et & l'aide d'un modéle de
régression logistique ordinale mixte (distribution multinomiale, fonction de lien logit
cumulatif) pour le grade du reflux avec un effet aléatoire bloc (numéro identifiant les
paires appariées) pour tenir compte de I'appariement et un effet aléatoire patient
pour tenir compte des mesures répétées. La taille d’effet a été estimée par 'odds
ratio et son intervalle de confiance a 95% (dérivé des modéles de régression
précédemment décrits).

Les statistiques ont été réalisées par I'Unité de Méthodologie - Biostatistique du CHU
de Lille. Des tests bilatéraux ont été réalisés avec un niveau de significativité de 5%.
Les analyses statistiques ont été effectuées a l'aide du logiciel SAS (SAS Institute

version 9.4).

Les enfants ainsi que les titulaires de l'autorité parentale ont recu une information
orale et écrite, aucun ne s’est opposé a I'utilisation des données dans le cadre de la
recherche. La déclaration a été réalisée aupres de la CNIL et du collége des
enseignants de radiologie de France avec avis favorable sans réserve du comité
d’éthique de la recherche médicale en imagerie médicale (Numéro IRB attribué :

CRM-2102-129).
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4.4 Reésultats

Au total 28 patients ont bénéficié d’'une CEVUS, soit 56 unités rein-uretére, 17 RVU

ont été décelé soit une fréquence de 30,4%, la répartition suivante était observée : 0

de grade 1(0%), 4 de grade 2 (24%), 5 de grade 3 (28%), 4 de grade 4 (24%) et 4 de

grade 5 (24%).

Ce résultat est comparable a la prévalence de RVU dans une population d’enfants

présentant des infections urinaires selon une étude de Sargent MA.(9)

On retrouve 10 (59%) RVU du cété gauche et 7 (41%) du cété droit. (Tableau 1)

Tableau 1. Descriptif de la population totale de CEVUS

Variable
Nom

Patients

Unité rein-uretére

Sexe

Age (mois)

Reflux cystosonographie

Grade reflux cystosonographie

Localisation reflux

Unité

N(%)

N(%)

N(%)

N(%)

Modalités

Gargon

Fille

Moyenne
Médiane

Minimum | Maximum

a A 0 N =

Droit

Gauche

Descriptif

28

56

13 (46)
15 (54)

34
27

0]121

39 (69.6)
17 (30.4)

0(0)

7 (41.0)
10 (59.0)
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Figure 3. Exemple de RVU de grade IV en CEVEUS.

Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres

Sur les 11 patients ayant bénéficiés de la cystographie et de la cystosonographie de
facon simultanée, soit 22 unités rein-uretére, 4 (18,2%) reflux ont été observés en
cystosonographie (CEVUS) contre 5 (22,7%) en cystographie (CRM).

En cystographie 1 (20%) reflux était de grade 1, 1 (20%) de grade 2, 2 (40%) de
grade 3 et 1 (20%) de grade 4.

En cystosonographie 1 (25%) reflux était de grade 2, 2 (50%) de grade 3 et 1 (25%)
de grade 4. Un reflux de grade 1 a été détectée en cystographie mais pas en
cystosonographie.

Parmi ces patients 5 (45,5%) était des gargons et 6 (54,5%) des filles et la médiane

d’age était de 25 mois. (Tableau 2)
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Tableau 2. Descriptif de la population 1.

Variable Descriptif
Nom Unité  Modalités N=22
Localisation N(%)  Droit 11 (50.0)
Gauche 11 (50.0)
Reflux cystosonographie N(%) O 18 (81.8)
1 4 (18.2)
Reflux cystographie N(%) O 17 (77.3)
1 5 (22.7)
Sexe N(%) Gargon 5 (45.5)
Fille 6 (54.5)
Grade reflux cystographie N(%) 1 1(20.0)
2 1 (20.0)
3 2 (40.0)
4 1 (20.0)
Grade reflux cystosonographie N(%) 2 1(25.0)
3 2 (50.0)
4 1(25.0)
Age (mois) N 11

Moyenne * Ecart-type  37.4 + 36.1
Médiane (Q1;Q3) 25.0 (5.0 ; 67.0)
Minimum | Maximum 0.0]103.0

Le coefficient de concordance était de 94,44% entre les deux techniques. En utilisant
la cystographie comme référence la cystosonographie présente une sensibilité de
80%, une spécificité de 100%, une valeur prédictive positive de 100% et une valeur

prédictive négative de 94%. (Tableau 3 et 4)
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Figure 4. Image supérieure : Pble supérieur dilaté avec disparition des empreintes

apillaires.
Image inférieure : Uretére tortueux et dilaté.

Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres
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Tableaux 3 et 4. Concordance entre la cystographie et la cystosonographie.

Absence de Total

RVU
17 0 17 VPP =
100%
Absence de 1 4 5 VPN =
e RVU 94%
Total 18 4 22

Se=80% Sp=100%

GRADE REFLUX CRM

GRADE
REFLUX
CEVUS
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Concernant la deuxieme population de l'étude, 17 patients ont bénéficié d’une
CEVUS sans CRM (groupe « cas »). Autant de témoins ayant bénéficié d’'une CRM
de méme age et sexe ont été apparié pour comparaison (groupe témoin).

16 (47,1%) patients étaient des gargons et 18 (52,9%) des filles, les médianes d’age
(Q1 ; Q3) étaient de 32 mois (5,0 ; 47,0) dans le groupe CRM et 28 mois (5,0 ; 46,0)
dans le groupe CEVEUS.

Pour les 17 témoins la dose moyenne (écart-type) regue pendant 'examen était de

617,3 (469,5) mGy.cm”2. (Tableau 5)

Figure 5. RVU de grade 5 du rein gauche en cystosonographie.

Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres

Sur les 34 unités rein-uretére, un RVU était observé dans la technigue CEVEUS
dans 13 cas soit 38.2%, 0 de grade 1(0%) ; 3 de grade 2 (8,8%) ; 3 de grade
3 (8,8%) ; 3 de grade 4 (8,8%) ; 4 de grade 5 (11,8%).

Sur les 34 unités rein-uretére, un RVU était observé dans la technique CRM dans 12
cas soit 35.3%, 1 de grade 1 (2,9%) ; 4 de grade 2 (11,8%) ; 6 de grade 3 (17,6%) ; 1

de grade 4 (2,9%) ; 0 de grade 5 (0%). (Tableau 5)

50



Tableau 5. Descriptif de la population 2 en fonction du groupe

Nom Unité Modalités CRM CEVUS
N=34 N=34
Localisation N(%) Droit 17 (50.0) 17 (50.0)
Gauche 17 (50.0) 17 (50.0)
Sexe N(%) Gargon 8 (47.1) 8 (47.1)
Fille 9 (52.9) 9 (52.9)
Reflux N(%) 0 22 (64.7) 21(61.8)
1 12 (35.3) 13 (38.2)
Grade N(%) 0 22 (64.7) 21(61.8)
1 1(2.9) 0(0.0)
2 4 (11.8) 3(8.8)
3 6 (17.6) 3(8.8)
4 1(2.9) 3(8.8)
5 0(0.0) 4(11.8)
Age (mois) N 17 17
Moyenne * Ecart-type 32.1+£313 32.8 £33.8
Médiane (Q1;Q3) 32.0(5.0;47.0) 28.0 (5.0 ; 46.0)
Minimum | Maximum 2.0]110.0 0.0]121.0
Dose (mGy.cm”2) N 17 0
Moyenne * Ecart-type 617.3 £ 469.5 =
Médiane (Q1;Q3) 395.0 (285.0 ; 915.0) (5
Minimum | Maximum 170.0 | 1510 -

Il n’existe pas de différence significative concernant le diagnostic de RVU entre le
groupe CRM et le groupe CEVEUS (p = 0,8196) avec un odds ratio de 1,14 (IC:

0,35 ;3,67). (Tableau 6)
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Tableau 6. Comparaison du taux de reflux entre les cas et les témoins.

P value Odds ratio
(1IC95%)

RVU 12 (35,3%) 13(38,2%) 0,82 1,14 (0,35 ; 3,67)

Il n’existe également pas de différence significative concernant les grades des reflux
dans ces deux groupes (p = 0,3848) avec un odds ratio de 1,79 (IC: 0,46 ;6,94).

(Tableau 7).

Tableau 7. Comparaison des grades de reflux entre les cas et les témoins.

GRADE CRM CEVUS P value Odds ratio
RVU (1C95%)
0 22 21
1 1 0
2 4 3
RVU
0,38 1,79 (0,46 ;
3 6 3 6,94)
4 1 3
5 0 4
Total 34 34
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Figure 6. Corrélation d’'un RVU gauche en cystographie et en cystosonographie.
Images issues du service d’imagerie pédiatrique de Jeanne de Flandres

4.5 Discussion

Notre étude montre un excellent taux de concordance entre la CEVUS et la CRM
(94%). Les performances diagnostiques de la CEVUS sont trés bonnes avec une
sensibilité de 80% et une spécificité de 100%.

Notre étude est limitée par le faible nombre de patients.

De plus, on ne dispose que de 22 unités rein-uretére pour lesquels on peut effectuer

une comparaison rigoureuse peut étre effectuée, ces patients ayant bénéficié des
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deux examens de facon simultanée et le patient étant son propre témoin. Dans ces
22 unités, seules 5 présentent un RVU, nos résultats peuvent donc manquer de
puissance.

Nous avons choisi pour les patients suivants d’utiliser la technique CEVEUS seule,
avec une dilution des microbulles dans du sérum physiologique et non plus dans le
contraste iodé. En effet, en I'absence d’étude existant sur la question et malgré
I'utilisation de ce mélange dans d’autres centres, nous avons supposé que la densité
du contraste iodé était supérieur a celle du sérum physiologique. Cette différence de
densité et de viscosité pourrait modifier les performance diagnostiques du CEVEUS.
Ainsi, nous avons choisi de comparer ces patients ayant bénéficié de CEVEUS seul
avec des témoins de méme sexe et méme age pour permettre une comparaison,
méme si moins robuste sur le plan statistique.

La deuxieme partie de notre étude, se basant sur la comparaison d’'une population
cas (CEVUS) et d’'une population témoin (CRM) appariée sur I'age et le sexe, nous a
permis de démontrer une absence de différence significative sur le diagnostic de
RVU ainsi que sur leur grade.

Nos résultats sont comparables aux précédentes études sur le sujet.

La CEVEUS dans la recherche de RVU est étudiée comme une alternative a la
CRM(52) depuis 1998 en utilisant la premiére génération de produit de contraste
échographique. Selon une étude de Darge(73) utilisant un produit de contraste
échographique de premiére génération (Levovist), la sensibilité de la CEVEUS est de
57 a 100%, la spécificité de 85% a 100%, la VPP de 58 a 100% et la VPN de 87 a
100%. L’utilisation des produits de contraste échographiques de seconde génération

plus stable et présentant une durée de vie plus longue, associé a l'utilisation de
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logiciel échographique optimisant ['utilisation des produits de contraste
échographiques, permet d’améliorer les performances diagnostiques de la CEVEUS.
Bosio(52) rapporte une sensibilité de 100% et une spécificité de 86% en utilisant la
CRM comme référence. Darge (74) décrit une sensibilité de 100% et une spécificité
de 97%. Dans I'étude de Mentzel (75) on retrouve une sensibilité de 91,7% et une

spécificité de 93,1%

La CRM est considérée comme le gold standard dans le diagnostic de RVU malgré
les doses d’ionisation qu’elle induit. La fluoroscopie pulsée est désormais largement
utiisée et a permis de diminuer significativement les doses regus par les
patients.(68) Cependant certains patients vont nécessiter plusieurs CRM pour
évaluer I'évolution du RVU ce qui conduit a une dose significative d’'ionisation méme
lorsque toutes les précautions pour diminuer les doses sont prises. Dans un contexte
ou I'on se préoccupe de plus en plus du risque de dose cumulé sur le long terme, la
CEVEUS apparait comme une excellente alternative pour le diagnostic et la
gradation des RVU et de ce fait plusieurs études n’ont cessé de montrer ses

avantages.

Il existe des limitations a I'utilisation de la CEVEUS. Le colt du produit de contraste
échographique est conséquent comparativement au produit de contraste iodé utilisé
en CRM. L’imagerie urétrale, bien que possible via la CEVEUS, n’est pas encore
bien établi et le produit de contraste échographique ne dispose pas d’'une AMM dans
cette indication. Ceci reste le domaine de la CRM.(76) Selon certaines études la

CEVEUS est une procédure plus longue que la CRM.(74,77) La CEVEUS est
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opérateur-dépendant.(78,79) Et enfin elle ne propose pas de vue panoramique de

I'arbre urinaire.(80)

Cependant la CEVEUS apparait plus sensible et permet de détecter des reflux de
grade supérieur a la CRM.(77) Elle permet surtout d’apporter une alternative non
ionisante a I'imagerie du RVU chez une population de patient vulnérable aux effets a
long termes des rayons X.

Dans ce contexte, on peut envisager que la CRM soit réservée a une étude plus
anatomique dans un contexte du bilan préopératoire. Ceci permettrait d’éviter
I'exposition aux rayons X qu’induisent les CRM négatives et celles retrouvant des

RVU de bas grades ne nécessitant pas de prise en charge chirurgicale.

4.6 Conclusion

Notre étude montre que la cystosonographie avec produit de contraste ultrasonore
est une technique d’imagerie fiable dans I'exploration des reflux vésico urétéraux
chez l'enfant comparativement au gold standard, la cystographie rétrograde et
mictionnelle. L’absence d’ionisation permet d’envisager la répétition de I'examen,
sans risque sur les gonandes. De ce fait la cystosonographie pourrait étre utilisée
dans l'algorithme de prise en charge des infection urinaires chez I'enfant comme une

alternative a la cystographie.
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Résumé :

Introduction : Le reflux vésico urétéral (RVU) est 'une des uropathies les plus fréquentes de
'enfant. La cystographie rétrograde et mictionnelle (CRM) constitue le gold standard pour le
diagnostic de RVU. Le développement de technique non ionisante telle que la cystosonographie
avec produit de contraste échographique (CEVUS) est une alternative intéressante. L’objectif de ce
travail est d’étudier les performances diagnostiques de la cystosonographie dans [lindication
recherche de RVU.

Méthodes : Les enfants ayant bénéficié d’'une CEVUS ont été inclus. La gradation du RVU était
réalisée au cours de 'examen a l'aide de la classification modifiée proposée par Darge et al, pour
chaque unité rein-uretére. Les résultats d'une CRM concomitante étaient recueillis, de fagon a
obtenir un comparatif pour évaluer les capacités diagnostiques de la CEVUS comparativement a la
CRM. Quand la CRM n’était pas réalisée de fagon concomitante, un témoin de méme age et méme
sexe ayant bénéficié d’'une CRM pour recherche de RVU était apparié. La fréquence du RVU était
comparée dans les deux populations. La concordance était évaluée par le coefficient de
concordance de kappa.

Résultats :28 enfants ont bénéficié d’'une CEVUS dont 11 examens couplés a la CRM et 17
examens en CEVUS seule. Sur les 56 unités rein-uretére, un RVU était observé dans la technique
CEVEUS dans 17 cas soit 30.4%. Sur les 22 unités rein-uretéres des enfants ayant bénéficié des
deux modalités : 5 RVU ont été observés en technique CRM contre 4 en technique CEVEUS. Dans
le groupe témoin, un RVU était retrouvé dans 35,3%, sans différence significative avec le groupe
CEVUS. Il n’existait également pas de différence significative concernant les grades des reflux entre
les deux groupes. Le coefficient de concordance kappa était de 94% entre les deux techniques,
traduisant une trés bonne concordance.

Conclusion : La concordance entre la techniqgue CEVEUS et CRM est trés bonne. La CEVEUS
semble montrer une bonne sensibilité dans le diagnostic des RVU, en I'absence de rayonnement
ionisant.
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