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Abréviations

ACVRL-1 : géne de I'activine A type ll-like 1

ARM : angiographie par résonance magnétique

BMP : bone morphogenetic protein (protéine morphogénétique osseuse)

CS : compressed sensing

ENG : géne de I'endogline

FAV : fistule artérioveineuse

FAVP : fistule artérioveineuse pulmonaire

MIP : projection d’intensité maximale

THH : télangiectasie hémorragique héréditaire

TDM : tomodensitométrie

TWIST : time-resolved angiography with interleaved stochastic trajectories

TWIST-CS : time-resolved angiography with interleaved stochastic trajectories avec

reconstructions itératives compressed sensing

S/B : rapport signal sur bruit

VEGEF : vascular endothelial growth factor (facteur de croissance de I'endothélium

vasculaire)
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Résumeé de I’étude

Objectifs

La prise en charge des fistules artério-veineuses pulmonaires (FAVP) dans la
télangiectasie hémorragique héréditaire (THH) repose sur leur diagnostic par
angioscanner et leur traitement par embolisation en angiographie, exposant les
patients au risque d’irradiation cumulée. L'IRM posséde les qualités nécessaires d’un
examen de dépistage et de suivi : non irradiante, donnant des informations a la fois
morphologiques et fonctionnelles. L'objectif est d’évaluer I'apport des séquences
d’ARM dynamique a haute résolution temporelle avec utilisation du compressed
sensing (TWIST-CS) contre les séquences d’ARM dynamique simple (TWIST) et
I'angioscanner thoracique en termes de taux de détection des malformations artério-

veineuses pulmonaires et d’analyse du réseau artériel pulmonaire.

Matériel et méthode

Les patients suivis pour une THH ayant un angioscanner de suivi et une IRM
avec une seéquence TWIST et une séquence TWIST-CS (résolution temporelle de 3,1
et 1,8 secondes respectivement) ont été inclus. Les FAVP avec une afférence artérielle
supra-millimétrique sur I'angioscanner ont été retenues. L’évaluation de la qualité
image globale (échelle de Likert de 1 a 6), de la netteté des bords des artéres
pulmonaires distales en ARM ainsi que le nombre d’ordre de génération artérielle
visible et le taux de détection des FAVP sur les séquences d’ARM et 'angioscanner
ont été évalués. L’accord du comité d’éthique a été obtenu (numéro IRB : CRM-2204-

254),
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Résultats

L’étude a porté sur 23 patients (11 femmes ; 52 + 16 ans) pour 56 FAVP (29
embolisées, 51,8% ; diamétre moyen de l'artére afférente 2,0 £ 0,4 mm). Le TWIST-
CS permet d’obtenir une meilleure qualité d’'image (5 [1 — 6] vs 4 [1 — 6] ; p <0,001),
une meilleure netteté des bords (0,025 + 0,004 pixel' vs 0,016 + 0,004 pixel; p
<0,001), un meilleur taux de détection des FAVP (48,2% vs 28,6% ; p <0,001) ainsi
qu’un plus grand nombre d’ordre de génération artérielle visible (7°™¢ ordre [4°™e - géme]
vs 6°Me ordre [4éme - 7éme] - p < 0,001) en comparaison avec le TWIST standard. Le
TWIST-CS présente un taux de détection et un nombre d’ordre de génération artérielle

visible moindre en comparaison avec I'angioscanner (p <0,001).

Conclusion

Le TWIST-CS permet d’augmenter la résolution temporelle sans dégrader voire
en améliorant la qualité des images, augmentant le taux de détection des FAVP
comparativement a la séquence TWIST standard. Elle reste cependant inférieure a

I'angioscanner.

14



La télangiectasie hémorragique héréditaire

. Epidémiologie et génétique :

La télangiectasie hémorragique héréditaire (THH) (ou maladie de Rendu-Osler-
Weber, d’aprés les cliniciens l'ayant découvert) est une maladie génétique
autosomique dominante de pénétrance variable selon I'age (1). Dans le monde sa
prévalence est estimée entre 1/5000 et 1/8000 , elle appartient donc a la catégorie des
maladies rares, définies comme atteignant moins de 1/2000 personnes (2-7). En
France la fréquence est variable selon les départements, en raison de I'existence de

regroupement familiaux, allant de 1/900 (Jura et Ain) a 1/10 000 personnes (8).

Des mutations de plusieurs génes ont été identifiées et sont impliquées dans la voie
de signalisation des protéines morphogénétiques osseuses 9 et 10 (bone

morphogenetic protein ou BMP en anglais), les plus fréquentes concernent (9) :

- Le géne de I'endogline (ENG), intéressant le chromosome 9, qui code pour un
co-récepteur membranaire spécifique des cellules endothéliales de BMP9-
BMP10. Elles touchent environ 45 % des patients et correspond a une THH de
type 1.

- Le géne de l'activine A type ll-like 1 (ACVRL-1), sur le chromosome 12, codant
le récepteur de BMP9-BMP10, appelé ALK-1 dans les cellules endothéliales,
touche environ 45% des cas et correspond a une THH de type Il.

- La mutation du géne MADH 4, sur le chromosome 18, codant pour le facteur de
transcription SMAD 4, plus rare (< 4 % des cas) mais responsable d’un

syndrome de chevauchement entre polypose juvénile et THH (3,5,10-12).

Les cellules endothéliales sont en permanence soumises a différents facteurs

pro et anti-angiogéniques. Lorsque I'équilibre entre ces facteurs est rompu, cela
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entraine une angiogenése ou une quiescence. La voie de BMP9-BMP10 est
responsable d’'une quiescence vasculaire via plusieurs mécanismes impliquant la voie
du facteur de croissance de I'endothélium vasculaire (VEGF ou vascular endothelial

growth factor) (Figure 1) :

- Elle favorise la production du récepteur 1 du VEGF (VEGFR1) qui est un
récepteur « leurre », diminuant I'action pro-angiogénique du VEGF.

- Elle diminue I'expression endothéliale de I'angiopoiétine 2 (ANGPT2), facteur
de croissance pro-angiogénique.

- Elle accroit I'activité de PTEN (phosphatase et homologue de la tensine), qui
elle-méme inhibe l'activité de PI3K (phosphatidylinositol-4,5 bisphosphate 3
kinase) et de 'AKT (protéine kinase B ou PKB), protéines clés de la voie de

signalisation du VEGF et de I'angiopoiétine 2.

Les mutations de ENG, ACVRL1 et SMAD4, étant le plus souvent des mutations
« perte de fonction », il y a une perte d’efficacité de la voie de signalisation BMP9-

BMP10 responsable d’'une angiogenése dérégulée (9,13,14).

Malgré l'avancée de la recherche génétique concernant la THH, sa
physiopathogénie exacte reste incertaine (15). D’'une part, les lésions intéressent
préférentiellement certains organes, d’autre part il existe une pénétrance variable de
la maladie, méme chez des individus apparentés qui possédent la méme mutation. I
semble exister d’autres facteurs génétiques et/ou environnementaux (traumatisme
mécanique, exposition a la lumiére et inflammation par exemple) influengant

I'activation de cette angiogenése disproportionnée (16,17).
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Figure 1. Voie de signalisation de BMP9-BMP10 (d’apreés (9)).

CE : cellule endothéliale ; BMP : protéines morphogénétiques osseuses ; ENG:
endogline ; ALK : activine receptor-like ; ANGPT : angiopoiétine ; SMAD : mothers
against decapentaplegic homolog 4; VEGFR : récepteur du facteur de croissance
endothélial vasculaire; PTEN: phosphatase et homologue de la tensine; PI3K:
phosphatidylinositol-4,5 bisphosphate 3 kinase; AKT : protéine kinase B; PLCy:
phospholipase C gamma ; ERK : extracellular signal-regulated kinase ; p38 MAPK : p38
mitogen-activated protein kinases.

Sur le plan macroscopique, les lésions de THH sont caractérisées par le
développement de structures vasculaires anormales présentant des parois vasculaires
extrémement fines. Leur taille varie du millimétre pour les télangiectasies cutanéo-
muqueuses a plusieurs centimétres pour les fistules artérioveineuse (FAV) des
organes pleins. Ces FAV consistent en une communication directe entre une artére et
une veine, sans interposition de lit capillaire, qui grandissent et se dilatent avec le

temps en raison d’un débit élevé et de résistances vasculaires basses en leur sein.
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ll. Diagnostic:

Le diagnostic de THH repose sur les criteres de Curagao, publiés en 2000 par

Shovlin et al. (18) :

1. Les télangiectasies : Iésions caractéristiques de la maladie, elles peuvent étre

cutanées (localisées sur les lévres, visage, doigts, mains, pieds) ou muqueuses
(face interne des lévres, langue, palais, muqueuse nasale et digestive).

2. Les épistaxis : il s’agit de I'expression symptomatique de ces télangiectasies

muqueuses, elles entrainent un handicap en termes de qualité de vie et
aboutissent a une anémie chronique invalidante.

3. Les FAV viscérales : ce sont des lésions vasculaires avec shunt artérioveineux.

Elles peuvent étre hépatiques (30 a 80 % des malades), pulmonaires (30 a 50%
des malades), cérébrales ou médullaires (8 a 25% des patients) (12).

4. Le caractére héréditaire : chaque enfant d’un patient a 50% de risque d’avoir la

maladie.

Le diagnostic clinique est certain si au moins trois critéres sont présents ; suspecté ou
possible si deux critéres sont présents ; peu probable si un seul critére est présent.
Chaque complication viscérale typique (FAV) peut constituer un des trois signes
cliniques nécessaires au diagnostic, remplagant alors les épistaxis, les télangiectasies

ou le caractére héréditaire.

Le diagnostic génétique quant a lui est recommandé dans trois situations (5) :

- Pour objectiver la mutation causale dans une famille présentant une THH
confirmée cliniquement par les critéres de Curacao.
- Pour établir le diagnostic chez les apparentés d’une personne présentant une

mutation connue, notamment s’ils sont pauci ou asymptomatiques.

18



- Pour aider a établir le diagnostic chez les patients ne présentant pas tous les

criteres de Curacgao.

lll. Les fistules artérioveineuses pulmonaires :

a. Anatomie et prévalence :

Les fistules artério-veineuses pulmonaires (FAVP) sont des vaisseaux
anormaux faisant communiquer les circulations pulmonaires et systémiques, sans
réseau de capillaire. Elles résultent donc en un shunt droit-gauche anatomique. On
distingue les FAVP avec une angio-architecture simple, la ou les afférences artérielles
sont issues d’'une méme branche artérielle pulmonaire segmentaire, des FAVP dites
complexes, présentant des afférences artérielles issues de plusieurs branches
segmentaires ou, dans de rares cas, issue d'une artére systémique plutét que
pulmonaire (19,20). Elles intéressent en particulier les lobes inférieurs (60-95%) et
sont multiples chez la moitié des patients (20). La zone de shunt peut prendre la forme
soit d’'un sac anévrismal soit d’'un réseau d’artéres et veines anormales, plus ou moins

serpigineuses, réalisant alors un nidus (Figure 2).

Les FAVP peuvent étre acquises et survenir de maniére sporadique, aprés une
infection ou un traumatisme pulmonaire par exemple, mais elles sont le plus souvent
associées a la THH. Ainsi pres de 90% des FAVP sont découvertes chez des patients
présentant la maladie et I'incidence des FAVP est estimée a 30-50 % chez ces patients
(1,21). Leur prévalence different selon le type de la maladie : elles sont plus
importantes en cas de mutation de ENG (THH de type 1) avec jusque 60-85% des
patients atteints, en fonction des études, que lors de la mutation de MADH4 (THH de

type 2) avec 10% seulement (11,12,22).
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Figure 2. Anatomie des fistules artério-veineuses pulmonaires (d’aprés (1)).
A : Anatomie vasculaire pulmonaire normale avec réseau de capillaire.

B : Fistule artérioveineuse pulmonaire simple avec un sac anévrismal.

C : Fistule artérioveineuse pulmonaire complexe avec un nidus.

En bleu : artére pulmonaire. En rouge : veine pulmonaire.

Les deux plus fréquents modes de découverte des FAVP sont la découverte
fortuite ou le dépistage des apparentés d’'un cas index ; beaucoup de patients ne sont
d’ailleurs pas au courant qu’ils sont atteints de THH au moment du diagnostic de FAVP

(23).

b. Symptémes cliniques et complications :

Les FAVP sont le plus souvent pauci voire asymptomatiques et leurs
symptdémes sont peu spécifiques (24). Dans une étude regroupant 126 patients
atteints de THH avec au minimum une FAVP de 5 mm ou plus, 40% étaient
asymptomatiques et 60% présentaient des symptdmes respiratoires. Le symptéme le

plus fréquent était alors une dyspnée a l'effort, retrouvée chez pres de 56% des

20



patients, avec seulement 9% présentant une dyspnée de grade Il ou IV, selon la
classification de NYHA (25). On retrouvait également un hippocratisme digital (22%),
une cyanose (18%), des hémoptysies (12%), des douleurs thoraciques (6%) ou un

souffle thoracique (3%).

La véritable gravité des FAVP tient de ses complications, notamment
neurologiques. En effet, le réseau capillaire pulmonaire agit comme un filtre pour la
circulation sanguine, permettant d’éviter que de petits thrombus, bactéries ou bulles
d’air passent dans la circulation systémique. En contournant ce filtre, les FAVP
exposent au risque d’embolie paradoxale et en particulier au risque d’accident
vasculaire et abcés cérébraux. Ces complications sont fréquentes : dans une série
rétrospective regroupant 170 patients présentant des FAVP en lien avec une maladie
de Rendu Osler, 9% des patients ont présenté des abcés cérébraux et 16,5% un
accident ischémique cérébral (26). Elles sont méme, dans environ un tiers des cas,

I'événement révélateur de FAVP (19,23).

Enfin, en raison de la fragilité importante des parois de ces néovaisseaux, des
complications hémorragiques peuvent survenir lorsqu’elles se rompent au sein des
bronches ou de la cavité pleurale, résultant alors en une hémoptysie ou un hémothorax
(25). Bien que plus rares en raison de la faible pression artérielle dans les vaisseaux
pulmonaires, leur fréquence augmente cependant en cas de grossesse ou

d’artérialisation systémique de la FAVP aprées embolisation (6,19,27).

c. Dépistage et diagnostic des FAVP :

Le dépistage des FAVP chez les patients suspects ou ayant une THH repose

en premiére intention sur I'’échographie cardiaque transthoracique avec test aux

21



microbulles en raison de son faible risque, de sa grande sensibilité et de sa forte valeur
prédictive négative (5,19,21). On injecte par voie veineuse, un sérum contenant des
microbulles, ce qui le rend visible a I'’échographie. A I'état normal, ces microbulles sont
arrétées par les capillaires pulmonaires, on ne les voit donc pas arriver dans les cavités
cardiaques gauches. En revanche, s’il existe un shunt droit-gauche (foramen ovale
perméable ou FAVP par exemple), celle-ci apparaitront dans l'oreillette gauche aprés
un certain délai, en fonction de la pathologie responsable du shunt (28). Cet examen
ne donnant aucune information anatomique, en cas de positivité il est complété par un
scanner thoracique multi-détecteurs sans ou avec injection de produit de contraste,

selon les équipes, pour mettre en évidence la cause du shunt (Figure 3) (4,19,21,29).

D’autres examens peuvent également mettre en évidence un shunt droit-
gauche et méme le quantifier, il s’agit de la scintigraphie aux macro-agrégats
d’albumine marqués au technétium 99 ainsi que la mesure du gradient alvéolo-artériel
en hyperoxie. Ces examens ne sont plus conseillés dans le cadre du dépistage de
FAVP en raison de leur sensibilité et spécificité inférieures et de leur mise ceuvre plus

complexe que I'’échocardiographie (1,20).

Le scanner est actuellement considéré comme le gold standard pour le
diagnostic des FAVP (19). Grace a sa résolution spatiale inframillimétrique, il permet
de détecter des FAVP de tres petite taille, inférieure a la limite technique de traitement
(taille de l'artere afférente > 2 - 3 mm) (4,12,21). Il permet d’obtenir une cartographie
artérielle et veineuse précise permettant de poser [lindication potentielle
d’embolisation, donc de planifier techniquement la prise en charge thérapeutique.
Cependant il s’agit d’'un examen irradiant, nécessitant parfois I'utilisation de produit de
contraste iodé, néphrotoxique. Son utilisation doit donc étre limitée, notamment dans
les populations pédiatriques et chez les femmes enceintes. Hanneman et al. ont étudié
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la dose cumulée d’irradiation chez 256 patients porteur de FAVP au cours de leur suivi
(30) : en moyenne, les patients avaient recu 51,7 mSv de dose efficace cumulée
d’irradiation, pour une moyenne par an et par patient de 7,3 mSv. Le scanner et
I'angiographie étaient responsables de 46% et 51% de la dose cumulée effective
respectivement. Cette dose est a comparer a l'irradiation naturelle pour un Francais,
calculée a 4,5 mSv par an. De plus 11% des patients avaient regu plus de 100 mSv

de dose efficace cumulée, dose a laquelle il est considéré qu’il existe un sur risque de

Figure 3. Dépistage et diagnostic des fistules artério-veineuses pulmonaires
A : Echographie cardiaque trans-thoracique avec injection de micro-bulles montrant
I'opacification du ventricule gauche (LV), d’aprés (28).

LA : oreillette gauche. RA : right atrium. RV : ventricule droit.

B : FAVP simple du lobe inférieur gauche vu en scanner thoracique avec injection en
projection d’intensité maximale (MIP).

C : FAVP complexe du poumon droit vu en ARM en projection d’intensité maximale (MIP),
d’aprés (44).

D : FAVP simple du lobe inférieur gauche vu en angiographie.

RV : ventricule droit ; RA : oreillette droite ; LA : oreillette gauche
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cancer de 1% (31). Une étude rétrospective américaine a également décrit une
augmentation de la prévalence du cancer du sein dans une population de femme

présentant une THH par rapport a un groupe controle (32).

Enfin, 'angiographie pulmonaire ne doit plus étre considéré comme un examen
diagnostique de dépistage : elle permet également de déterminer I'anatomie et la
position des FAVP mais c’est un examen invasif, plus irradiant que le scanner,
chronophage et colteux. De plus, elle expose a des complications plus sévéres que
le scanner (hématome, hémorragie, arythmie cardiaque voire arrét cardiaque,
perforation cardiaque, dissection d'un vaisseau, embolie paradoxale) méme si elles
restent rares (33,34). Elle est cependant toujours réalisée dans la phase diagnostique

de la procédure d’embolisation pour le traitement des FAVP (21).

d. Traitement et suivi :

Le traitement des FAVP a pour objectif de prévenir les complications séveres
telles que les abcés et accidents vasculaires cérébraux ainsi que les accidents
hémorragiques pulmonaires. |l est recommandé méme si les patients sont

asymptomatiques.

Initialement, le traitement était chirurgical (résection pulmonaire atypique,
lobectomie voire pneumectomie) mais avec le développement de la radiologie
interventionnelle, la chirurgie est maintenant réservée au cas ne pouvant pas
bénéficier d’'une embolisation (35). Cette derniére consiste en l'occlusion, a l'aide de
coils ou de plugs vasculaires, des arteres nourricieres de la fistule par voie

endovasculaire, sous contrble radiographique (Figure 4) (5). Le matériel
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d’embolisation doit étre déployé le plus proche possible du sac anévrismal afin de
préserver le plus de parenchyme pulmonaire possible et de limiter le risque de
reperfusion par des artéres collatérales (35). En raison de considérations techniques,
la limite communément admise de taille de I'artére afférente est de 2 8 3 mm de
diameétre (difficulté de cathétérisme, risque de mauvais déploiement et de migration du
matériel d’embolisation ou de Iésion vasculaire) ; il n’existe pas de limite supérieure
(1,4,12,21). Lors d’'une méme intervention, plusieurs FAVP peuvent étre traitées avec
pour limite la quantité totale de produit de contraste utilisé et l'irradiation au cours de
'examen : plusieurs procédures peuvent étre nécessaires pour obtenir un traitement

complet.

Les complications graves de ces gestes sont peu fréquentes s’ils sont effectués
par des radiologues interventionnels expérimentés. On estime la survenue des
complications majeures de l'ordre de 1%, incluant notamment la migration du matériel
d’embolisation, les embolies paradoxales de bulles d’air ou de thrombi menant aux

complications neurologiques précédemment décrites (19,24). Les complications

Figure 4. Traitement d’une fistule artério-veineuse pulmonaire simple lobaire
inférieure gauche.

A : Artériographie retrouvant une fistules artérioveineuse simple avec une branche
afférente aux dépens de A5G

B : Artériographie de contréle montrant 'absence d’opacification du sac anévrismal et les
coils (fleche)
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mineures sont plus fréquentes et comprennent les douleurs thoraciques, les pleurésies

transitoires (10%) et/ou I'infarctus pulmonaire symptomatique (24).

Le suivi a long terme de ces patients est impératif afin de détecter I'apparition
de nouvelles FAVP (ou non visibles antérieurement car microscopiques),
'augmentation en taille des FAVP auparavant non traitables et de suivre I'évolution de
celles ayant été traitées. En effet entre 15 et 50 % des FAVP traitées se
reperméabilisent en fonction des séries, soit par recanalisation des coils, soit par le
recrutement de nouvelles artéres (pulmonaires ou parfois systémiques), ce qui impose
une nouvelle procédure thérapeutique (1,36,37). Il est recommandé d’effectuer un
scanner thoracique 6 a 12 mois aprés embolisation puis a 3 ans. Lors de ces examens,
on s’attachera a détecter la reperméabilisation des FAVP soit de maniére directe par
I'opacification du sac anévrismal, soit de maniére indirecte par la non-involution de ce
dernier ou de la veine de drainage a un an post-embolisation (38). Concernant les
patients sans ou avec uniquement des FAVP de petite taille le suivi doit étre effectué

tous les 1 a 5 ans par scanner, a discuter au cas par cas (4).

L’échocardiographie cardiaque trans-thoracique avec injection de micro-bulles
n’est pas indiqué dans le suivi des FAVP traitées : elle reste positive chez prés de 90%

des patients (39).

e. Grossesse :

Il faut considérer la population des femmes enceintes présentant une THH
comme une population a risque en raison des potentielles complications pouvant
engager le pronostic vital, relatives notamment a la rupture des FAV viscérales. En

effet, pendant la grossesse, il existe une tendance a 'augmentation en taille des FAVP
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ou de leur artére afférente en lien probable avec la diminution des résistances
vasculaires, l'augmentation du flux sanguin et du débit cardiaque, liés aux
changements hormonaux de cette période et au développement d’'une circulation
utéro-placentaire (6,19,40). Par ailleurs, le risque de maladie thrombo-embolique
veineuse pendant la grossesse et le post-partum étant environ six fois supérieur a celui
de la population générale, ces patientes sont plus a risque d’embolie paradoxale en

cas de FAVP perméable (41,42).

Les complications les plus graves décrites dans la littérature sont 'hypoxémie
sévere, I'hémothorax, I'hémoptysie et les accidents vasculaires cérébraux,
ischémiques ou hémorragiques (6). Elles surviennent préférentiellement au deuxiéme
ou au troisieme trimestre. Le taux de complications sévéres est estimé entre 2,7 et
6,8% des grossesses avec un taux de mortalité maternelle globale aux alentours de
1% (43). De toutes ces données découlent des recommandations pour le suivi des

FAVP et la prise en charge de ces patientes pendant la grossesse (5):

Les patientes enceintes présentant une THH qui ont des FAVP non traitées ou

qui n’ont pas été dépistées doivent étre suivies dans un centre de niveau 3 par

une équipe multidisciplinaire.

- Un dépistage par échographie ou scanner thoracique basse dose doit étre
réalisé chez les patientes asymptomatiques s'’il n’a pas été réalisé auparavant.

- Les patientes présentant des symptébmes évocateurs de FAVP doivent
bénéficier d’'un scanner thoracique basse dose, idéalement réalisé au début du
second trimestre.

- Les FAVP doivent étre idéalement traitées au début du second trimestre si

possible et nécessaire.
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Il n’existe pas de contre-indication absolue a 'accouchement par voie basse. Il est
cependant recommandé, en cas de FAV cérébrale non traitée et a haut risque de
saignement et aprés avis multidisciplinaire neuro-vasculaire, de surveiller de fagon

rapprochée la tension artérielle et, au cas par cas, d’envisager une césarienne (5).

IV. La place de I'IRM dans la prise en charge des FAVP :

L’'imagerie par résonance magnétique est potentiellement un bon examen
diagnostic et/ou de dépistage des FAVP (1,44—-46). C’est un examen non irradiant et
qui utilise des chélates de gadolinium en tant que produit de contraste, non
néphrotoxiques. Ces caractéristiques sont d’autant plus appréciables chez les patients
souffrant de THH, qui nécessiteront un suivi par scanner au long cours et qui
endureront potentiellement des procédures d’embolisations multiples. Son utilisation
n‘est cependant pas recommandée dans le dépistage ou le suivi des FAVP
actuellement (4,5). D’'une part, car c’est un examen moins disponible, du fait du
moindre nombre d'IRM par rapport au scanner et de sa durée d’examen, plus longue,
ne permettant pas d’effectuer autant d’examens. D’autre part, c’est un examen
techniquement plus contraignant a réaliser que ce soit pour le patient ou pour le
radiologue, ce qui est source de variabilité de la qualité des images et donc de la

performance diagnostique de I'examen :

- Son temps d’acquisition long nécessite que le patient reste parfaitement
immobile pendant plusieurs dizaines de minutes et qu’il effectue des séries
d’apnée de plusieurs dizaines de secondes afin d’éviter des artéfacts de
mouvements, alors que le scanner thoracique ne nécessite généralement

gu’une seule apnée, courte, et est réalisé en moins de cinqg minutes.
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- De plus en IRM, il existe un compromis constant entre résolution spatiale,
résolution temporelle et rapport signal sur bruit (S/B) ; 'optimisation de I'un de
ces parametres se fait généralement au détriment des deux autres et |l
appartient au radiologue d’optimiser ses séquences pour répondre au mieux a

la question posée.

Concernant le suivi des patients et notamment en post-embolisation, Shimohira
et al. ont montré que 'ARM dynamique possédait une meilleure sensibilité et une
meilleure spécificité que le scanner thoracique pour le diagnostic de reperméabilisation
(47). Sa moindre sensibilité aux artéfacts de durcissement liés au matériel
d’embolisation et sa capacité a obtenir des informations fonctionnelles (c’est-a-dire sa
capacité a pouvoir décomposer une phase angiographique artérielle pulmonaire,
veineuse pulmonaire et artérielle systémique afin de suivre le bolus de produit de
contraste dans les vaisseaux) permet une meilleure visualisation de la FAVP
embolisée et par exemple d’exclure une opacification a rétro du sac anévrismal par la
veine de drainage. Le diagnostic de reperméabilisation est porté lorsque I'artére
nourriciére et la veine de drainage s’opacifient au temps artériel pulmonaire ou lorsque
le sac anévrismal s’opacifie avant sa veine de drainage (37,48). Cela implique
cependant une résolution temporelle (le temps entre I'acquisition de deux images)
basse, de I'ordre de la seconde. Actuellement, celle-ci reste plus élevée, de l'ordre de
plusieurs secondes, ce qui ne garantit pas d'obtenir des phases « pures »
(rehaussement artériel pulmonaire sans rehaussement parenchymateux pulmonaire
ou veineux) et donc de pouvoir évaluer I'arrivée du produit de contraste dans la fistule

(38,47,49).
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Par ailleurs, les patients présentant une THH étant exposés a une irradiation
non négligeable, l'utilisation plus large de I'IRM permettrait de diminuer la dose
cumulée de moitié dans I'éventualité si elle pouvait remplacer totalement le scanner
(30). Le recours a l'angiographie diagnostique pour confirmer ou infirmer une
repermeéabilisation, suspectée au scanner, pourrait également étre remplacé par

’ARM dynamique et ainsi diminuer encore la dose cumulée regue.

Enfin, chez les patientes enceintes nécessitant une embolisation au cours de
leur grossesse, ’ARM dynamique semble permettre d’obtenir une cartographie précise
des vaisseaux pulmonaires, utile pour planifier 'embolisation (diminuant ainsi sa durée
et lirradiation associée), sans avoir recours a un examen irradiant. Cependant, le
risque de l'utilisation de chélates de gadolinium au cours de la grossesse reste
problématique et peu décrit : taux de mort néo-natale discréetement augmenté selon la
seule étude de cohorte avec groupe contrdle mais présentant des biais significatifs,
effet de I'exposition aux dépdts tissulaire de gadolinium non connu au long cours,
risque de fibrose néphrogénique systémique non décrit dans I'enfance (50,51). Le
centre de référence sur les agents tératogenes (CRAT) ne retient néanmoins aucune
contre-indication a leur utilisation, qui doit suivre le principe de précaution : ils peuvent

étre employés s'il existe un impact sur la prise en charge de la patiente (52).
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L’IRM

. Principes généraux :

a. Physique

L’imagerie par résonance magnétique correspond a l'imagerie des noyaux
d’hydrogéne, abondants dans le corps humain notamment au sein des molécules
d’eau. L’hydrogéne est composé d’un seul proton, il posséde une charge positive et
tourne sur lui-méme ce qui lui confére des propriétés magnétiques (53). Le moment
magnétique du proton est représenté par un vecteur en rotation sur lui-méme, le spin.
Lorsqu’ils sont soumis a un champ magnétique intense (que I'on appelle Bo), les spins
s’alignent dans I'axe de celui-ci, un peu a la maniére d’'une boussole qui s’aligne avec
le champ magnétique terrestre. Il en résulte une aimantation tissulaire, longitudinale,
dans I'axe de Bo. En utilisant des ondes de radiofréquence, on leur transfére de
'énergie et on les fait entrer en résonnance, résultant en une aimantation
transversale : c’est la phase d’excitation par résonance magnétique nucléaire. A I'arrét
de ces ondes de radiofréquence, les spins libérent cette énergie sous la forme d’autres
ondes de radiofréquence, captées par I'antenne de la machine : c’est cette énergie qui
est enregistrée par I'IRM et qui sert a reconstruire les images ; c’est la phase de

relaxation (54).

b. Plan de Fourier

Le signal brut enregistré en IRM correspond donc a des fréquences, qui sont
stockées et triees dans un espace intermédiaire, le plan de Fourier, aussi appelé
espace k. En remplissant un espace k entier et en lui appliquant I'opération

mathématique qu’est la transformée de Fourier inverse, on reconstruit alors I'image.
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Le plan de Fourier posséde des caractéristiques propres, qui sont importantes a
connaitre pour comprendre l'optimisation des séquences en IRM (55). La plus
importante étant que différentes parties de I'espace k représentent différentes
caractéristiques de I'image : le centre définit le contraste de I'image et correspond aux
basses fréquences ; la périphérie contient la résolution spatiale de I'image et le bruit,

elle correspond aux hautes fréquences enregistrées par I'lRM (Figure 5).

Figure 5. Effets d’'un remplissage partiel de I'espace k sur I'image IRM
(d’apres (55)).
Colonne de gauche : représentation des espaces k; colonne de droite: images
reconstruites depuis les données de I'espace k associé.

A. Espace k complet.

B. Utilisation du centre de I'espace k résultant en une image de basse résolution

spatiale.
C. Utilisation de la périphérie de I'espace k ne montrant que les bords de I'image.
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Théoriquement, quelle que soit la fagon dont on remplit cet espace k, I'image
finale sera la méme. En pratique, en raison de différents phénomeénes physiques (flux,
mouvement, inhomogénéité du champ magnétique par exemple), indépendants du
réglage de I'IRM, la qualité de I'image finale peut varier énormément en fonction du
mode d’acquisition (55). Le remplissage cartésien est le plus simple : on acquiert ligne
par ligne, de haut en bas, avec une répétition de I'impulsion de radiofréquence a
chaque ligne. On peut aussi décider de le remplir de maniére non linéaire, en spirale

par exemple, en partant du centre, ce qui diminue les artéfacts liés aux mouvements.

c. Résolution temporelle, résolution spatiale et rapport signal sur

bruit

Le S/B est le rapport entre I'intensité du signal mesuré par I'IRM et le bruit de
fond de 'examen. Un examen de bonne qualité vise a obtenir le meilleur S/B possible
mais il est influencé par plusieurs facteurs (56). Certains sont non modifiables et sont
liés a la machine (force du champ magnétique, hétérogénéité de ce dernier, bruit
électronique des composants) ou au patient et a la région anatomique étudiée (poids
et taille du patient, propriétés magnétiques intrinseques des tissus étudiés, corps
étrangers). Les autres sont modifiables et liés au protocole d’acquisition utilisé, ils
correspondent a la résolution spatiale, la résolution temporelle et le temps d’acquisition

de I'examen.

La résolution spatiale est définie comme la capacité d’'un examen d'imagerie a
différencier deux structures adjacentes comme étant distinctes I'une de I'autre. Elle
dépend en IRM de la taille du voxel. Un voxel correspond a un pixel auquel on ajoute

une troisieme dimension, I'épaisseur de coupe. La taille du voxel dépend du champ de
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vue, de la matrice, de I'épaisseur de coupe et de la pente des gradients de champ
magnétique utilisés pour coder I'image (Figure 6). Le champ de vue correspond a la
portion de région anatomique que I'on souhaite imager, la matrice a la grille digitale
sur laquelle va étre répartie I'information mesurée dans le champ de vue, la structure

élémentaire en étant le voxel.

X/4
-
. S I v/4
: N\
FOVXY) Y| [72 i\ Un pixel
(A | A
« X »
X/4
-
N S S - I I Y/4
| ‘/ Z/2
FOV (X;Y:Z) Y A / /
(T [ | Un voxel
v /Z
< Z >

Matrice : 4 x4 x 2

Figure 6. Relation entre le champ de vue, la matrice et le voxel.
Le rapport signal sur bruit augmente de maniére linéaire avec la taille du voxel. Celui-ci
dépend de la taille du champ de vue (FOV) et de I'épaisseur de coupe (Z).

La résolution temporelle correspond au temps nécessaire entre I'acquisition de
deux images. Elle dépend du TR (temps de répétition : temps nécessaire pour
appliquer une fois 'onde de radiofréquence et enregistrer le signal) et du nombre de

répétitions nécessaire pour remplir suffisamment I'espace k.

Le radiologue, en fonction de la question posée, peut décider d’améliorer I'un

ou l'autre de ces parameétres, par exemple (Figure 7) :
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En augmentant le nombre de répétitions pour obtenir plus de mesures dans
'espace k, le S/B sera meilleur mais cela allongera proportionnellement le
temps d’acquisition total et la résolution temporelle.

En augmentant la taille de la matrice, la résolution spatiale s’améliorera mais le

S/B diminuera, le temps d’acquisition augmentera.

Espace image
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Figure 7. Modification du S/B, de la résolution spatiale et temporelle
(modifié d’apreés (56)).

1. L'image A et C ont la méme résolution spatiale. L’échantillonnage dans
'espace k est doublé pour I'image C, le S/B augmente ainsi que le temps
d’acquisition, la résolution temporelle diminue.

2. L’'image A et B ont le méme champ de vue mais la matrice de I'image B est
doublée, les voxels de l'image B sont deux fois plus petits : sa résolution
spatiale est doublée mais le S/B diminue et la résolution temporelle diminue.

FOV : champ de vue ; TF : transformée de fourrier
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A titre indicatif, le Tableau 1 résume les principaux parameétres modifiables en
IRM et illustre cette notion de compromis entre S/B, résolution spatiale et résolution

temporelle.

Tableau 1. Compromis entre rapport signal sur bruit, résolution spatiale,
temps d’acquisition et couverture spatiale (d’apres (56)).

Increase parameters SNR  Spatial resolution | Acquisition time | Spatial coverage
FOV + — 0 +
FOV and matrix size + 0 + +
Slice thickness |+ = 0 +
TR | 0 + 0
TE = 0 0 0
NEX + 0 + 0
Matrix size - + 0
Readout BW - 0 - 0
Partial Fourier - 0 | - | 0
Asymmetric echo - 0 - 0
Field strength |+ 0 0 0
Phased-array coil + 0 0 0

Les icbnes dans le tableau représentent la réponse de ces facteurs a 'augmentation des
paramétres dans la premiére colonne du tableau (+ augmentation ; - diminution ; o pas de
différence).

SNR : rapport signal sur bruit ; FOV : champ de vue ; TR : temps de répétition ; TE : temps
d’écho ; NEX : nombre d’excitation ; BW : bande passante.

ll. Les différentes séquences d’ARM

Plusieurs méthodes existent pour effectuer une ARM. Au départ, on utilisait des
séquences dites time of flight, sans injection : on sature, sur une coupe, le signal des
tissus stationnaires, le sang qui rentre alors dans ce plan de coupe n’est pas saturé et
présente un hypersignal comparativement aux tissus environnants (57). Cependant,
en cas d’anatomie vasculaire complexe, de flux turbulents, lents ou de flux orienté de

maniére paralléle au plan de coupe, il existe une perte de signal importante.

Afin de pallier a ces limitations, a été développée 'ARM avec injection de produit

de contraste. En injectant un bolus de chélate de gadolinium par voie veineuse, on
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s’affranchit des contraintes liées aux flux. |l faut en revanche impérativement que le
centre de I'espace k (ou se trouve le contraste) soit rempli au moment ou le bolus
opacifie les vaisseaux que l'on étudie. Cela implique de paramétrer le délai
d’acquisition aprés injection ou d’utiliser des méthodes de détection de bolus, qui sont

tous deux, potentiellement, sources d’erreur.

L’ARM dynamique ajoute une dimension temporelle a 'ARM classique. Le
principe est d’acquérir suffisamment rapidement de multiples espace k, afin de pouvoir
suivre la progression du bolus de produit de contraste dans les vaisseaux, permettant
ainsi d’évaluer ’'hémodynamique des tissus étudiés. Contrairement a ’ARM statique,
elle ne nécessite pas de méthode de détection de bolus. Elle implique cependant un
temps d’acquisition par espace k court, c’est a dire une trés bonne résolution

temporelle.

lll. Laséquence TWIST

La séquence TWIST (ou time-resolved angiography with interleaved stochastic
trajectories) est une séquence d’ARM dynamique 3D développée par Siemens
Healthineers (Erlangen, Allemagne). Le méme type de séquence existe chez les
autres constructeurs, suivant sensiblement le méme principe (notamment : TRICKS
pour time-resolved imaging of contrast kinetics — General Electric Healthcare,
Milwaukee, USA ; 4D-TRACK pour 4D time-resolved angiography using keyhole —
Philips Healthcare, Best, Pays-Bas). Afin d’obtenir un temps d’acquisition court, ce
type de séquence associe deux techniques d’acquisition des données : le view-sharing

(« partage de vues ») et le keyhole (« trou de serrure »).
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Lors d’'une acquisition ARM, I'essentiel de l'information que I'on recueille est le
passage du produit de contraste. Cette information est majoritairement contenue au
centre du plan de Fourrier. En utilisant la méthode keyhole, on acquiert au départ un
espace k entier qui servira de référence. Puis pour chaque image de 'ARM, on ne
remplira que le centre de I'espace k. Le reste des informations sera rempli grace a

I'espace k de référence (Figure 8) (56-58).

Acquisition keyhole

Espace k
_”[ .............. .
Il | Il 5 | »
T T | | T »
I I
iciti 1 |
Acq}1|’5|t|on de Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase n Temps
référence ; ;
! Résolution temporelle |
Injection du bolus < »
de produit de contraste
Reconstruction d’une image : + =

Figure 8. Méthode d’acquisition keyhole.
Le remplissage de la périphérie de l'espace k se fait avec les informations de
I'acquisition de référence (en jaune). Le centre est acquis a chaque phase (en bleu).

Cette technique permet de réduire le nombre de mesures nécessaire pour
remplir 'espace k pour ainsi diminuer le temps d’acquisition de chaque image et donc
augmenter la résolution temporelle. Cependant cette méthode suppose que les
structures ne se déplacent pas durant I'acquisition : les informations concernant la
netteté des bords et la résolution spatiale ne sont acquises qu’une seule fois au début
de 'examen, elles peuvent ne pas correspondre parfaitement aux données de la zone

centrale des différentes phases temporelles donnant alors des artéfacts de flou.
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La séquence TWIST divise alors le plan de Fourrier en deux zones, une zone
A centrale et une zone B périphérique (59). Cette zone B est elle-méme subdivisée en
n zones réparties de maniére pseudo-aléatoire. A chaque acquisition de I'espace k, on
remplit le centre et 1/n®™® de la zone B. Un espace k composite sera reconstruit en
utilisant les informations de la zone A contenant le contraste mesuré a chaque phase
ainsi que les données des n zones B les plus proches dans le temps pour reconstituer

la périphérie compléte, c’est le partage de vues ou view-sharing (Figure 9).

Cette méthode permet également d’augmenter significativement la résolution
temporelle puisqu’on n’acquiert qu’une portion de l'espace k a chaque phase
temporelle. De plus, contrairement a la méthode keyhole seule, la zone périphérique
contenant les informations relatives a la résolution spatiale est actualisée plusieurs fois
au cours de I'examen, ce qui diminue les artéfacts de flou. Le nombre de phases
nécessaire au renouvellement complet de la zone périphérique est appelé le

footprint (« pas ») ; il est généralement compris entre deux et cinqg (59).

Séquence d’acquisition TWIST

Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase 4 Phase 5 Phase 6

Nnoo o o o
> > >

(.
Footprint Résolution temporelle

Espace k

Zone A Zone B Zone B
. D ! D % Reconstruction d’une image : .
l:l Zone By u Zane By —

Figure 9. Concept du view-sharing
Le centre de l'espace k est acquis quatre fois plus souvent que la périphérie. Le
remplissage de I'espace k périphérique se fait avec les données des phases adjacentes
les plus proches. Ici il faut quatre phases pour remplir entiérement la zone B : le footprint
est de quatre.
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IV. Le compressed sensing

Le compressed sensing (CS) est une méthode d’acquisition et de traitement du
signal qui permet de restituer une image via des méthodes de reconstructions

itératives, a partir d’'un espace k hautement sous-échantillonné.

Le volume croissant des données et images utilisé en pratique courante impose
que ces dernieres soient compressées, cela permet de diminuer significativement leur
taille au prix d’'une perte d’'information irréversible. Cependant, grace a l'utilisation de
différents algorithmes, on arrive a compresser une image sans qu'elle perde
I'information pertinente (exemples : JPEG, TIF, DICOM) (60). La question s’est alors
posée : « Puisque image acquise va étre compressée, ce qui implique de supprimer
de l'information jugée inutile, est-il nécessaire de faire 'acquisition de toute 'image ? ».
En d’autres termes : « Est-il possible de ne mesurer que l'information qui restera apres
compression et reconstruire I'image sans perte d’information pertinente ? ». Ceci
permettrait de diminuer le temps d’acquisition de l'image, ainsi que I'espace
nécessaire au stockage de celle-ci. Le CS permet de répondre par I'affirmative si trois
conditions sont respectées (61) :

- L’image IRM doit étre sparse (qu’on pourrait traduire par « compressible »),
c’est-a-dire que la majorité de l'information doit étre contenue dans un petit
nombre de pixels ou voxels.

- Le sous-échantillonnage de I'espace k doit étre (pseudo-)aléatoire de sorte que
les artefacts de repliement (ou aliasing) lors de la rétro-transformation vers le
domaine image soient également aléatoires et ressemblent a du bruit.

- L'utilisation d’algorithmes de reconstructions itératives qui extraient
progressivement, par cycle, l'information contenue dans le « pseudo-bruit »

(Figure 10) (62).
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Figure 10. lllustration du sous-échantillonnage et de [I'algorithme de
reconstruction itérative (d’apres (62)).

A : Le signal simple 1D subit une transformation de Fourier (TF) pour obtenir sa
représentation fréquentielle. Un sous-échantillonnage périodique (points bleus), aprés
transformation de Fourier inverse (TF') sera responsable d’artéfacts de repliement
périodique (aliasing) dans le domaine image. Un sous-échantillonnage aléatoire (points
jaunes) sera responsable d’'artéfacts de repliement aléatoire.

B : exemple d’un cycle de reconstruction itérative.

Depuis l'acquisition avec sous-échantillonnage aléatoire, on applique un seuillage
permettant d’extraire les composantes avec les plus hautes amplitudes @ On estime le
signal fréquentiel qu’on aurait obtenu si on avait imagé seulement ce qu’on vient d’extraire
par seuillage et quelles « interférences » cela aurait produit (2). On soustrait ce signal
estimé au signal réellement mesuré permettant alors de démasquer des composantes de
plus faible amplitude.
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De par sa conception initiale, la séquence TWIST se préte bien aux
reconstructions itératives du CS. En effet, ses images sont intrinséquement sparse
puisqu’un petit nombre de pixels sont hyperintenses (correspondant au produit de
contraste) quand la majorité des autres sont hypointenses (condition n°1).
Deuxiemement, I'échantillonnage de l'espace k se fait selon des trajectoires
stochastiques, c’est-a-dire aléatoire (condition n°2). Il ne reste qu'a appliquer

I'algorithme de reconstruction itérative (condition n°3).

En pratique, le CS permet de reconstruire une image en utilisant moins de
données (sous-échantillonnage de I'espace k). Son application a la séquence TWIST
(TWIST-CS) autorise de reconstruire les images uniquement a l'aide des données
acquises pendant la méme phase temporelle puisque les cycles de reconstructions

itératives permettront, a priori, de rétablir une qualité image adéquate (Figure 11).

Reconstruction des images TWIST-CS

Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase 4 Phase 5 Phase 6
..E. - ..-. B2 ____>
— PR Temps
Footprint Résolution temporelle

Image 1: . Bl — » Reconstructions itératives —————» Image1finale

Image 2 : .| B2 ———» Reconstructions itératives —>» Image 2 finale
Image 3 : . B$

Figure 11. Reconstruction des images en TWIST-CS.
Chaque image est reconstruite avec les données de la phase temporelle correspondante. Le
footprint est égal a 1 et correspond a la résolution temporelle dans cet exemple.

—» Reconstructions itératives —» Image 3 finale
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Ainsi la séquence TWIST-CS permet potentiellement (59,63) :

De diminuer les artéfacts liés au view-sharing : la reconstruction d’'une image a
une phase temporelle donnée est effectuée uniquement grace aux informations
acquises pendant cette phase. Le footprint est égal a la résolution temporelle.

D’augmenter la résolution temporelle pour un méme temps d’acquisition total :
puisque les images seront reconstruites a partir d'un espace k sous-
échantillonné, on peut augmenter le nombre d'images mesuré. En d’autres
termes, on privilégie la résolution temporelle au détriment de la résolution

spatiale puis on restaure cette derniére par les reconstructions de type CS.
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Objectifs du travail de thése

L’objectif principal de ce travail est d’évaluer la faisabilité technique et I'apport
d’'une séquence d’ARM dynamique avec une haute résolution temporelle (séquence
TWIST avec reconstructions itératives par compressed sensing) dans I'étude des
FAVP. Cette séquence sera comparée a la séquence TWIST classique ainsi qu’au

gold-standard actuel, 'angioscanner.

Les critéres d’évaluation principaux comporteront :

- Une évaluation subjective de la qualité image de I'examen.

- Une évaluation de la résolution spatiale via le I'ordre de génération visible des
arteres pulmonaires et la netteté des bords de ces artéres.

- L’existence d’'une phase artérielle pulmonaire pure.

- La visibilité des FAVP ainsi que la mesure de leur artére, veine et sac

anévrismal.

Le critere d’évaluation secondaire évaluera la capacité des séquences TWIST et

TWIST-CS a mettre en évidence une reperméabilisation.
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Matériel et méthodes

. Population étudiée

Les patients suivis pour une THH dans le service de Radiologie
Cardiovasculaire a I'Institut Coeur-Poumon du CHU de Lille et ayant bénéficié d’une
consultation en radiologie interventionnelle entre novembre 2020 et octobre 2021 ont
été inclus de maniere rétrospective. Les critéres d’exclusion étaient: I'absence
d’angioscanner de suivi disponible, 'absence d’ARM thoracique dynamique avec

reconstruction CS disponible, le refus du patient, patient mineur.

Tous les patients ont donné leur consentement éclairé. L’étude a été approuvée
par le Comité d’Ethique de la Recherche en Imagerie Médicale (CERIM) sous le

numéro IRB : CRM-2204-254.

ll. Protocole d’'imagerie

Tous les examens IRM ont été réalisé sur une machine 1,5 Tesla (MAGNETOM
Aera, Siemens Healthineers, Erlangen, Allemagne). Chaque patient a bénéficié d’'une
acquisition TWIST et d’'une acquisition TWIST-CS, espacées d’au minimum 3 minutes.
Une injection de 0,05 mmol/kg de gadoteridol (ProHance®, Bracco Diagnostics Inc.,
Monroe Township, NJ, Etats-Unis) était injectée pour chaque acquisition, soit une dose
totale de 0,1 mmol/kg (64). Une allocation aléatoire de I'ordre de réalisation des deux
séquences d’ARM dynamiques a été réalisée afin d’éviter un biais systématique lié a
la premiére injection. Les deux injections devaient étre réalisées au méme débit, a
4mL/s. Les caractéristiques techniques des séquences TWIST et TWIST-CS sont

réesumeées dans le Tableau 2. Les angioscanners ont été réalisés sur un scanner
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double source (SOMATOM Force, Siemens Healthineers, Forchheim, Allemagne) au

cours du suivi des patients selon les pratiques habituelles.

Tableau 2. Paramétres d’acquisition du TWIST et du CS-TWIST

TWIST TWIST-CS
Temps de répétition (TR), ms 1,82 1,82
Temps d'écho (TE), ms 0,76 0,76
Angle de bascule, degré 241 21
Type de séquence Echo de gradient | Echo de gradient
Type d'acquisition 3D 3D
Technique d'accélération GRAPPA GRAPPA
Facteur d'accélération encodage de phase 2 4
Facteur d'accélération 3D 2 2
Champ de vue, mm? 380 x 380 380 x 380
Matrice, pixel? 448 x 448 448 x 448
Résolution spatiale, mm?2 0,85 x 0,85 0,85 x 0,85
Epaisseur de coupe, mm 1,1 1l
Résolution temporelle, sec 3,1 1,8
Footprint, sec 182 1,8
Nombre de phases 8 17
Bande passante, Hz/pixel 1490 1490
Région centrale A, % 15 15
Densité d'échantillonnage B, % 10 10
Cycles de reconstructions itératives, n NA 20

lll. Critéres d’évaluation

L’analyse a été réalisée par un unique lecteur (I'auteur), avec quatre ans
d’expérience en imagerie cardio-vasculaire, ayant déja participé a la préparation et a

la réalisation de plusieurs gestes d’embolisation artérielle pulmonaire.
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a. Evaluation globale de I’'examen

1. Qualité subjective de I'examen

La qualité des images des séquences TWIST et TWIST-CS a été évaluée de
maniére subjective, en prenant en compte principalement la visibilité en distalité des
artéres pulmonaires et I'existence d’artéfacts (de mouvements, en bandes, dits de off-
resonance) empéchant I'interprétation de maniére partielle. Les examens ont été notés

selon une échelle de Likert de 1 a 6 (Tableau 3).

Tableau 3. Echelle de cotation de la qualité d’image

Bonne visibilité
des arteres
6 distales sans
artéfacts limitant
I'interprétation

Artéres distales
moyennement
3  visibles avec
artéfacts limitant
I'interprétation

Bonne visibilité
des arteres

5 distales avec Artéres distales

e S non visibles
artéfacts limitant
I'interprétation
Artéres distales
moyennement
Examen

4  \visibles sans
artéfacts limitant
I'interprétation

ininterprétable

Images reconstruites en coronal strict, sur la phase artérielle pulmonaire ; MIP de 40 mm.
Séquence TWIST-CS en 6, 5 et 4. Séquence TWIST standard en 3, 2 et 1.
Les examens concernent des patients différents sauf pour le 5 et 3.
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2. Nombre de générations artérielles pulmonaires et netteté des bords

Pour évaluer la visibilité en distalité des vaisseaux pulmonaires, un décompte
du nombre d’ordre de division artérielle a été effectué en A1G, sur une image
reconstruite dans le plan coronal et en projection d’intensité maximale (MIP) de 10 mm
permettant de voir la portion proximale de A1G ainsi que le plus grand nombre de
divisions distales. La mesure a été effectuée sur A1G (Figure 12). La premiére division
comptabilisée correspondait au tronc de I'artére pulmonaire selon le modéle de Weibel
(65). La phase artérielle pulmonaire était choisie pour les séquences TWIST et CS-
TWIST ; lorsqu’elle n’existait pas, la phase temporelle avec le moins de retour veineux

possible a été utilisée.

Figure 12. Mesure de I'ordre de génération des artéres pulmonaires.

De gauche a droite : scanner ; séquence TWIST ; séquence TWIST-CS correspondant au
méme patient. La premiére génération artérielle correspond au tronc de I'artére pulmonaire.
MIP 10 mm dans le plan coronal.

La netteté des bords en distalité des artéres pulmonaires a été évaluée selon
une méthode déja décrite (66). Sur la séquence TWIST, une ligne a été tracée passant
par la portion distale de l'artére, perpendiculaire a son axe, et par le parenchyme

pulmonaire adjacent, sur une coupe coronale stricte et a la phase temporelle ou I'artére
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était la mieux opacifiée. Un script MATLAB (version R2019a, The MathWorks, Natick,

MA, USA) a été congu pour générer un profil d’'intensité des pixels le long de cette

ligne (en unité arbitraire). La netteté des bords est définie comme l'inverse de la

distance, entre les pixels correspondant a 20% et 80% de l'intensité maximale le long

Intensité des pixels

150

YF"IE)

Ymax

L R < N
80% Yoy |- !

100

20% Y.

20% Y.,
Vrr:in Gt
Ymin

= TWIST-CS
= TWIST

400

450
Distance

Figure 13. Exemple de mesure de la netteté des bords au niveau lobaire
inférieur droit
En haut a gauche : séquence TWIST (rouge) ; en haut a droite : séquence CS-TWIST
(bleu). Intensité des pixels en unité arbitraire, distance en pixel.
Netteté des bords = 1/d ; Ymax : intensité maximale des pixels ; Ymin : intensité minimale

des pixels.
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de la ligne (Figure 13). Cette méme procédure a été répétée sur la coupe appariée de
la séquence TWIST-CS. Ces mesures ont été effectuées au niveau des artéres du

lobe supérieure gauche (LSG) et du lobe inférieur droit (LID).

3. Phase artérielle pulmonaire pure

Une phase artérielle pulmonaire pure, était définie comme la phase temporelle
ou les artéres pulmonaires distales sont correctement opacifiées, sans rehaussement
parenchymateux pulmonaire ou retour veineux pulmonaire. Sa présence ou non est

évaluée sur les séquences TWIST et TWIST-CS.

b. Evaluation des FAVP

1. Visibilité des FAVP

Le degré de visibilité des FAVP, correspondant a la visibilit¢é ou non du sac
anévrismal et des vaisseaux, a été cotée sur une échelle de Likert de 1 a 4 (4 = sac
bien visible, vaisseaux facilement mesurables; 3 = sac moyennement visible,
vaisseaux flous mais mesurable ; 2 = sac a peine visible, vaisseaux non visibles ou

difficilement mesurable ; 1 = non visible) pour les séquences TWIST et TWIST-CS.

2. Mesure des FAVP

L’angioscanner, la séquence TWIST et la séquence TWIST-CS ont été
analysés en aveugle, aprés anonymisation et randomisation. Pour chaque fistule
visible sur I'angioscanner avec un pédicule artériel afférent supérieur a 1 mm de

diameétre, le plus grand diamétre de 'artere afférente et de la veine efférente ainsi que

50



le plus grand axe du sac anévrismal (ou du nidus de vaisseaux dilatés) ont été mesurés
sur des reconstructions multi-planaires avec MIP de 5 mm. La mesure des vaisseaux
a été effectuée entre 5 et 10 mm en amont (artére) ou en aval (veine) du sac
anévrismal. Pour les séquences TWIST et TWIST-CS, les mesures ont été effectuées

sur la ou les phases temporelles ou la structure étudiée était la mieux visible.

3. Reperméabilisation des FAVP

La suspicion de reperméabilisation de FAVP en ARM dynamique reposait sur
une opacification simultanée du sac anévrismal et de sa veine de drainage ou un
rehaussement du sac précoce (avant la visualisation des veines pulmonaires
normales) (37,48). Un rehaussement maximum du sac au temps artériel systémique
faisait suspecter une reperfusion via le recrutement d'artéres systémique. La
repermeéabilisation d’'une FAVP en angioscanner était suspectée selon les critéres

TDM déja décrits dans la littérature (67,68).

IV. Analyse statistique

Les données catégorielles sont données en nombres et pourcentages. Les
variables quantitatives sont données en moyenne t écart-type [valeur minimale -
valeur maximale] si elles suivent une loi normale. Elles sont données sous forme de
médiane [valeur minimale - valeur maximale] dans les autres cas. L’hypothése de

normalité a été testée a 'aide du test D’Agostino-Pearson.

Les variables catégorielles ou ne suivant pas une distribution normale ont été
comparées par un test de Wilcoxon ou de Friedman en cas de dépendance, par un
test de Mann-Whitney ou de Kruskal-Wallis en cas de variables indépendantes. Les
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diameétres des structures vasculaires ont été comparés par un test de Student apparié.
La significativité du résultat est définie comme p < 0,05. L’analyse statistique a été

réalisée a l'aide du logiciel MedCalc (version 14.8.1.0,MedCalc Software, Ostend,

Belgique).
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Résultats :

. Population

Quarante-et-un patients ayant bénéficié d'une consultation en radiologie
interventionnelle entre novembre 2020 et octobre 2021 ont été inclus. Dix-huit patients
ont été exclus en raison d'un refus ou de limpossibilité de procéder aux
reconstructions CS. L’analyse de la qualité globale des examens a été faite sur 23
patients. L’analyse de la visibilité des FAVP a été effectuée sur 17 patients puisque six
patients n’avaient pas de FAVP visible sur I'angioscanner (Figure 14). Le Tableau 4

résume leurs données démographiques.

41 patients inclus entre novembre 2020 et octobre 2021

18 patients exclus :

- 2 refus

- 14 patients sans IRM

- 2 reconstruction CS impossibles

23 patients présentant un angioscanner, un TWIST et un TWIST-CS

6 patients sans FAVP visible sur I'angioscanner ——

17 patients avec FAVP sur I'angioscanner (56 FAVP)

Analyse de la visibilité des FAVP Analyse de la qualité image

Figure 14. Inclusion des patients
FAVP : fistule artério-veineuse pulmonaire ; CS : compressed sensing.
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Tableau 4. Données démographiques

Nombre de patients, n 23
Age, années 52 + 16 [20-78]
Nombre de femmes, n (%) 11 (47,8)

Taille, cm 170,9 + 10,0 [153-187]
Poids, kg 73,5 + 15,4 [48-104]
IMC, kg/m? 25,0 + 4,1 [19,2-33,2]
ENG 11/23 (47,8%)
Type de mutation THH, n (%) ACVRL1 4/23 (17,4%)
Non connu 8/23 (34,8%)

Sauf indication contraire, données en moyenne * écart-type [min — max] si distribution
normale, sinon médiane [min — max]

Il. Qualité image

a. Evaluation globale de I'examen

1. Temps de reconstruction

Le temps de reconstruction médian des images pour la séquence TWIST
standard et la séquence TWIST-CS était de 80 s [62 — 203 s] et 2622 s [2141 — 2759

s] respectivement.

2. Qualité subjective de I'examen

La séquence TWIST-CS a permis d’améliorer la qualité image subjective des
examens en comparaison avec la séquence TWIST standard (TWIST-CS : 5[1 -6];
TWIST : 4 [1 —6] ; p <0,001) (Figure 15 et 16). La séquence TWIST-CS a fait toujours
au moins aussi bien que la séquence TWIST : 19 examens (82,6%) ont eu un meilleur

score de qualité image avec la séquence TWIST-CS. Il n’existait pas de différence
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significative de gain de qualité image en fonction de la premiere séquence réalisée (p

=0,36).
Qualité image subjective
6 oo
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Figure 15. Diagramme de distribution des scores de qualité image des
séquences TWIST et CS-TWIST
Intervalles interquartiles en bleu.
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Séquence
TWIST .

Séquence TWIST-CS
avant reconstructions
itératives

Séquence TWIST-CS
apres reconstructions
itératives

Figure 16. Différence de qualité d’image subjective entre la séquence
TWIST et la séquence TWIST-CS pour un méme patient.

La séquence TWIST a été notée 3, la séquence TWIST-CS a été notée 1.
Reconstructions MIP 70 mm, coronales strictes.
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3. Nombre d’ordres de génération des artéres pulmonaires

Il existait une différence significative entre les ordres de génération artérielle
pulmonaire visibles en scanner, avec la séquence TWIST et avec la séquence TWIST-
CS (p < 0,001). L’'angioscanner permettait de voir le plus de divisions artérielles avec
une médiane au 8°™¢ ordre [6°™¢ - 10°™€], la séquence TWIST-CS et la séquence
TWIST présentaient une médiane au 7¢™¢ ordre [4¢™Me - 9éM€] et au 6°™¢ ordre [46Me -
7¢me] respectivement. De nouveau, la séquence TWIST-CS a fait toujours au moins
aussi bien que la séquence TWIST (Figure 17). Pour un patient (rayon 4), le nombre
d’ordre de génération était identique pour les trois examens en raison de I'impossibilité
d’exposer suffisamment la distalité de A1G sur la coupe coronale avec MIP de 10 mm.

----- Scanner —— TWIST TWIST-CS

.'r |/ |’£§

LR

\

Figure 17. Visibilité des ordres de génération artérielle pulmonaire entre
I’angioscanner, la séquence TWIST et la séquence CS-TWIST

Chaque rayon (de 1 a 23) correspond a un patient. Chaque cercle concentrique (de 1 a 11)
correspond au nombre d’ordre de génération visible.
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4. Netteté des bords

La netteté des bords des artéres pulmonaires en distalité était meilleure sur la
séquence TWIST-CS que sur la séquence TWIST standard que ce soit au niveau des

artéres du LSG ou du LID (0,025 + 0,004 pixel' contre 0,016 + 0,004 pixel ; p <0,001)

(Figure 18).
Netteté des bords au sein du lobe supérieur gauche Diagramme de corrélation de la netteté au sein du LSG
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Figure 18. Comparaison de la netteté des bords des artéres du LSG et du LID
entre la séquence TWIST et TWIST-CS.

La netteté des bords est exprimée en pixel.

Pour B, une transformation logarithmique a été appliqué afin d’écraser I'effet d’'un patient
avec une trés bonne netteté et ainsi obtenir une distribution normale.

Intervalles interquartiles en bleu.
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5. Phase artérielle pulmonaire pure

L’existence d’une phase artérielle pulmonaire pure était retrouvée pour 13/23
(56,5%) et 21/23 (91,3%) des examens pour la séquence TWIST et CS-TWIST

respectivement (p < 0.01).

lll. Etude des fistules artérioveineuses pulmonaires

Six patients sur 23 (26%) n’avaient pas de FAVP visible sur leur dernier
angioscanner de contréle. Cinquante-six FAVP avec un pédicule artériel supérieur a 1
mm étaient visibles sur les angioscanners des 17 autres patients (Figure 14). Les
caractéristiques des FAVP a I'angioscanner et leur répartition sont réesumées sur le

Tableau 5 et la Figure 19 respectivement.

Tableau 5. Caractéristiques des FAVP

Nombre de patients avec FAVP visible sur le CTA, n(%) 17 (73,9%)
Nombre FAVP, n 56
Nombre de FAVP embolisées, n (%) 29/56 (51,8%)
Nombre de FAVP/patient, n 2 [1-12]
Diametre TDM de l'artére , mm 2,0+0,4[1,0-3,0]*
Diametre TDM du sac, mm 4,7 [3,0-14,4]
Diametre TDM de la veine, mm 2,6 [1,4-8,6]

Sauf indication contraire, données en moyenne t écart-type [min — max] si distribution
normale, sinon médiane [min — max]

* Sur les 39 artéres visibles en scanner (17 non vues car artefacts métalliques).

FAVP : fistules artério-veineuse pulmonaire ; TDM : tomodensitométrie.
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Figure 19. Répartition des fistules artérioveineuses pulmonaires
FAVP : fistule artérioveineuse pulmonaire ; LSD : lobe supérieur droit ; LM : lobe moyen ;
LID : lobe inférieur droit ; LIG : lobe inférieur gauche

1. Score de visibilité subjective des FAVP

Le score de visibilité subjective des FAVP selon I'échelle de Likert était
supérieur pour la séquence TWIST-CS en comparaison avec la séquence TWIST (p
<0,001) : 19/56 FAVP (33,9%) étaient mieux vues avec la séquence TWIST-CS. Cette
différence de visibilité était plus importante lorsqu’on ne s’intéressait qu’aux FAVP non
embolisées : 14/27 FAVP (51,9%) étaient mieux vues (p < 0,001). En revanche, pour

les FAVP embolisées seules 5/29 FAVP (17,2%) étaient mieux visibles (p = 0,06).
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2. Nombre de FAVP visible

Le Tableau 6 résume le nombre de structure anatomique (artéres afférentes,
sacs anévrismaux et veines efférentes) visible pour chaque séquence d’ARM
dynamique, en comparaison avec l'angioscanner. Les deux séquences d’ARM
dynamique visualisaient systématiquement moins de structures que I'angioscanner (p
< 0,001). La séquence TWIST-CS permettait cependant de voir plus de FAVP que la
séquence TWIST: 48,2% des sacs étaient visibles contre 28,6% respectivement (p <
0,001). La différence de visibilité entre la séquence TWIST-CS et la séquence TWIST
était plus importante et restait significative lorsqu’on ne prenait en compte que les
FAVP non embolisées: 63% des sacs étaient alors visibles contre 37%
respectivement (p < 0,001). Aucune différence significative n’était en revanche mise

en évidence entre les deux séquences d’ARM dynamique concernant les FAVP

précédemment embolisées.

Tableau 6. Visibilité des artéres, sac anévrismaux et veines des FAVP

Artére vue 39/56 (69,6%) 8/56 (14,3%) 19/56 (33,9%) <0,001
Artére non embolisée vue 27/27 (100%) 5/27 (18,5%) 15/27 (55,6%) <0,001
Artére embolisée vue 12/29 (41,4%) 3/29 (10,3%) 4/29 (13,8%) 0,001*

Sacvu 56/56 (100%) 16/56 (28,6%) | 27/56 (48,2%) <0,001
Sac non embolisé vu 27/27 (100%) 10/27 (37,0%) 17/27 (63%) <0,001
Sac embolisé vu 29/29 (100%) 6/29 (20,7%) 10/29 (34,5%) <0,001*

Veine vue 56/56 (100%) 9/56 (16,1%) 21/56 (37,5%) <0,001
Veine non embolisée vue 27/27 (100%) 3/27 (11,1%) 13/27 (48,1%) <0,001
Veine embolisée vue 29/29 (100%) 6/29 (20,7%) 8/29 (27,6%) <0,001*

* 1 p non significatif lors de la comparaison TWIST et TWIST-CS

61



Parmi ces résultats toutes les arteres non vues a [I'angioscanner
correspondaient a des arteres embolisées non visibles en raison des artéfacts
métalliques. Deux artéres non visibles au scanner étaient cependant visibles sur les
séquences TWIST et TWIST-CS (Figure 20): elles correspondaient a des FAVP
précédemment embolisées, soupgonnées de reperméabilisation a travers le matériel

d’embolisation.

Les plus grosses structures non vues sur la séquence TWIST et la séquence

TWIST-CS sont résumées dans le Tableau 7.

Tableau 7. Taille des plus grosses structures anatomiques non vues

Plus grosse artere non vue
embolisée 2,5 mm (55G*) 2,5 mm (55G*¥)
non embolisée 2,5 mm (56—9G**) | 2,5 mm (S6—9G**)

Plus gros sac non vu
embolisé 12,8 mm (S6D%) 12,8 mm (S6D%)
non embolisé 6,1 mm (S6G™) 6,1 mm (56G™)

Plus grosse veine non vue
embolisé 3,8 mm (56D%) 3,8 mm (56D7)
non embolisé 8,6 mm (52G) 3,8 mm (51+3G)

Les mesures données ici correspondent a la taille de ces structures sur I'angioscanner. *,
** 82 = ¥ indique qu'il s'agit de la méme structure sur les deux séquences.
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Angioscanner

Séqguence TWIST Séquence TWIST-CS

Temps
artériel

Temps
veineux

Figure 20. FAVP de A2G, suspecte de reperméabilisation a I’'angioscanner.
Reconstructions sagittales obliques avec MIP 10 mm. Téte de fléeche : artéere afférente.
Elle est non visible sur 'angioscanner en raison du matériel d’embolisation ; astérisque :
sac anévrismal ; fleche : veine efférente.
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3. Mesure des artéres, veines et sac anévrismaux.

Il existait une différence entre les diamétres des sacs, artéres et veines
pulmonaires des FAVP mesurées sur I'angioscanner et les séquences TWIST et
TWIST-CS. Aucune différence significative n’était mise en évidence dans la
comparaison de la séquence TWIST avec la séquence TWIST-CS. Les résultats sont

donnés dans le Tableau 8.

Tableau 8. Médiane des diameétres des FAVP

Diamétre des artéres | 2,0 mm [1,0—3,0] 3,4mm [1,7-6,3] 3,1 mm [1,7—4,7] <0,001*

Grand axe des sacs 48mm[2,0-14,4] | 8,1 mm [4,0—-14,2] | 7,0 mm[2,0-12,1] 0,003*
Diamétre des veines 2,6 mm [1,4 - 8,6] 4,0 mm [3,0-7,1] 4,0 mm [2,4—5,9] <0,001*

* Différence entre TWIST et TWIST-CS non significative

En se concentrant sur les structures anatomiques visibles a la fois en TWIST-
CS et sur l'angioscanner, on mettait en évidence une surestimation d’ordre
millimétrique des diameétres des structures vasculaires afférentes et efférentes au sac

par le TWIST-CS. Les résultats sont donnés dans le Tableau 9.

Tableau 9. Analyse appariée des mesures des FAVP entre le TDM et le TWIST-CS

Diameétre des artéres (n=16) | 2,2 mm 0,4 | 3,1mm$0,8 0,9 mm 0,8 < 0,001
Grand axe des sacs (n=27) 6,3mm*3,4 | 7,0mm=2,8 0,7mm*3,1 0,26
Diameétre des veines (n=21) 3,1 mm * 4,0 mm * 1,3 mm * 0,004

Mesures en moyenne arithmétique + écart-type.
* . moyenne géométrique (distribution lognormale).
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4. Reperméabilisation des FAVP

Sur les 56 FAVP visualisées au scanner, seules 2 étaient, a priori, suspectes
de reperméabilisation selon les criteres TDM. La séquence TWIST et la séquence
TWIST-CS mettaient toutes deux en évidence 6 FAVP (10,7%) dont le sac se
rehaussait avant sa veine de drainage et donc suspectes de reperméabilisation (Figure
21). Parmi ces derniéres, on retrouvait les deux FAVP suspectes au scanner: la
premiére semblait reperméabilisée a travers I'amas de coils (Figure 20), la seconde

semblait reperméabilisée via une néovascularisation d’origine systémique (Figure 22).
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Figure 21. Fistules artérioveineuse pulmonaire de A5G, suspecte de
reperméabilisation (méme patient que la Figure 4).

Patient ayant bénéficié d'une embolisation d’une fistule en S5G.

A : Séquence TWIST au temps artériel pulmonaire. Le sac anévrismal est rehaussé
(astérisque). L’artére nourriciére n’est pas visible.

B : Séquence TWIST au temps veineux pulmonaire. La veine de drainage est
correctement visualisée (fléche).

C : Séquence TWIST-CS au temps artériel pulmonaire. Le sac anévrismal est rehaussé.
L’artere nourriciere est difficilement visualisée en raison du matériel d’embolisation (téte de
fleche). (Cf Figure 4).

D : Séquence TWIST-CS au temps veineux pulmonaire. La veine de drainage est
correctement visualisée (fléche).

Toutes les images sont reconstruites en MIP de 100 mm et en coronal strict.
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Figure 22. Fistule artérioveineuse pulmonaire de A6D et A9-10D, suspectes de
reperméabilisation.

Patient ayant bénéficié d’'une embolisation de deux fistules en S6D et S9-10D. Embolisation
complémentaire de l'artére intercostale droite T8.

A : Artériographie avec opacification de I'artére intercostale T8 droite (fleche jaune), temps
artériel. On distingue le sac anévrismal en S6D (astérisque) et en S10D (étoile).

B : Artériographie avec opacification de I'artére intercostale T8 droite, temps veineux. On
distingue la veine de drainage de la fistule en S10D (téte de fleche).

C : Artériographie avec soustraction en distalit¢ de l'artére intercostale T8 droite. On
distingue un paquet vasculaire tortueux opacifiant la fistule en S10D (étoile) ainsi que sa
veine de drainage.

D : Artériographie aprés embolisation complémentaire de T8. Disparition des deux sacs
anévrismaux en S6D et S10D.

E : Séquence TWIST au temps veineux pulmonaire. Le sac anévrismal en S9-10D est
discrétement rehaussé (étoile). La veine de drainage est a peine visible (téte de fléche).

F : Séquence TWIST au temps artériel systémique. Le sac anévrismal et sa veine de
drainage, en S9-10D, sont rehaussés de maniére intense (étoile), faisant suspecter une
néo-vascularisation systémique. A noter l'artére intercostale T9 de gros calibre (téte de
fleche).

Apparition d’'un sac anévrismal en S6D (astérisque) sans visibilité au temps veineux,
confirmant une reperméabilisation systémique.

G : Séquence TWIST-CS au temps veineux pulmonaire. Le sac anévrismal en S9-10D est
rehaussé (étoile) et la veine de drainage est bien visible (téte de fleche) : probable
opacification a rétro sur cette phase temporelle.

H : Séquence TWIST au temps artériel systémique. Le sac anévrismal et sa veine de
drainage, en S9-10D, sont rehaussés de maniére intense (étoile), faisant suspecter une
néo-vascularisation systémique. A noter I'artere intercostale T9 de gros calibre (téte de
fleche). Apparition d’un sac anévrismal en S6D (astérisque) sans visibilité au temps
veineux, confirmant une reperméabilisation systémique.

Reconstructions coronales obliques en MIP de 50 mm.
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Discussion

Notre travail a montré que l'utilisation de reconstruction itératives de type
compressed sensing permet d’améliorer la qualité image d’une séquence TWIST a
haute résolution temporelle comparativement a une séquence TWIST classique. Cette
amélioration s’est traduite par une détection et une visibilité des FAVP accrues sur la
séquence TWIST-CS. A notre connaissance, il s’agit de la premiére étude
s’intéressant a I'apport des reconstructions CS sur I'analyse du réseau vasculaire
pulmonaire distal en ARM et plus spécifiquement dans le cadre des FAVP dans le

cadre d’'une THH.

Sur tous les paramétres étudiés dans notre étude, la séquence TWIST-CS a fait
systématiquement au moins aussi bien, mais généralement mieux, que la séquence
TWIST classique. Cette amélioration est cohérente avec d’autres études antérieures

et s’explique par deux raisons principalement (49,63,69).

D’une part, 'augmentation significative de la résolution temporelle (1,8
secondes et 3,1 secondes pour la séquence TWIST-CS et la séquence TWIST
respectivement) autorise de choisir, sur la séquence TWIST-CS, la phase temporelle
ou les artéres sont opacifiées de maniére plus intense et le plus distal possible, sans
rehaussement « parasite » d’origine parenchymateux pulmonaire ou veineux (ce qui
réduirait le contraste relatif entre la structure étudiée et son environnement). Au
contraire, sur la séquence TWIST classique, une telle phase temporelle n'existe pas
forcément et n’est pas toujours optimale en termes de rehaussement des vaisseaux,
limitant alors la visibilité distale des artéres pulmonaires. Lors de notre étude, les
séquences TWIST-CS de deux patients (8,7%) ne présentaient pas de phase artérielle

pulmonaire pure en raison de problémes d’injection de produit de contraste et non pas
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d’une trop faible résolution temporelle (un patient présentait un capital veineux précaire
limitant fortement le débit d’injection ; le délai de départ entre l'injection et le début de
I'acquisition était trop long pour le second patient). Ces difficultés techniques étaient

identiques sur la séquence TWIST appariée.

D’autre part, la reconstruction CS, qui permet de reconstruire une image avec
uniquement les données mesurées lors de la méme phase temporelle (avec en
contrepartie un sous-échantillonnage important de I'espace k et un temps de
reconstruction a postériori conséquent), diminue de maniére importante les artéfacts
liés aux mouvements respiratoires du patient. Le footprint de la séquence TWIST
classique étant de 13,2 secondes (contre 1,8 secondes pour la séquence TWIST-CS),
tout mouvement au cours de cette durée risque de générer des artéfacts de
mouvement se traduisant par un flou des structures anatomiques, plus volontiers dans
le sens de la phase (70). Cela est d’autant plus important que les FAVP intéressent
principalement les lobes inférieurs, qui ont le mouvement le plus important en cas de
mouvements respiratoires (20). Cette diminution du footprint associée aux
reconstructions CS, s’est traduit dans le domaine image par une augmentation
significative de la netteté des arteres pulmonaires en distalité, que ce soit au niveau
lobaire supérieur ou inférieur, et d’'un plus grand nombre d’ordre de divisions visibles
sur la séquence TWIST-CS. La mesure de la netteté des bords correspond a une
estimation de la fonction d’étalement de bord (ou réponse impulsionnelle spatiale du
systéme imageur) dans le domaine image. Il s’agit a une dérivée et une transformée
de Fourrier prés d’'une mesure de la fonction de transfert de modulation (FTM). Cette
FTM est une caractéristique intrinséque de la qualité du systéme imageur applicable
aux reconstructions itératives contrairement a la mesure du S/B, du fait de I'absence

de linéarité de reconstructions (71,72).
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Malgré cette amélioration, le TWIST-CS semblait surestimer systématiquement
la taille des vaisseaux afférents et efférents d’environ un millimétre en comparaison au
scanner. En effet, la résolution temporelle du TWIST-CS de 1,8 s demeure moins
bonne que celle de I'angioscanner, a fortiori lorsqu'il est réalisé sur une plateforme
double sources (résolution temporelle de 66 ms dans le plan et 0,5 s au travers du
plan). L'acquisition d'un volume thoracique est donc 3 a 4 fois plus longue en TWIST-
CS qu'en scanner, augmentant d'autant le risque de survenue d'artefacts de
mouvements liés, par exemple, aux mouvements cardiaques transmis. Par ailleurs,
contrairement au scanner qui construit le volume coupe aprés coupe lors de
I'acquisition, le volume en IRM est obtenu en une fois et les mouvements ne se

répercutent pas sur quelques coupes mais sur l'intégralité du volume.

La plus grosse artére non embolisée non visualisée sur les séquences dARM
dynamique mesurait 2,5 mm sur I'angioscanner, ce qui est |légérement supérieur au
seuil d’embolisation recommandé : aux alentours de 2 mm pour les équipes les plus
entrainées (1,4,12,21). Le sac anévrismal correspondant a cette artére était cependant
de petite taille puisqu’il ne mesurait que 4,8 mm. Il n’était pas visualisé sur les deux
séquences d’ARM dynamique, témoignant probablement d’un faible débit au sein de

cette fistule.

Enfin, en comparaison a I'angioscanner, la visibilit¢ des FAVP sur les deux
séquences d’ARM dynamique est moindre. Cela s’explique probablement par le fait
que pour étre détectable en ARM, il est nécessaire d’avoir une opacification rapide et
intense du sac anévrismal pour qu’il soit détectable au sein du bruit de fond de

I'examen. Dés lors, les fistules présentant des vaisseaux afférents ou efférents de petit

71



calibre ou précédemment embolisées deviennent difficilement dissociables du reste
des structures environnantes, malgré I'excellente résolution en contraste de I'IRM, en
raison du faible débit sanguin les traversant et donc de leur faible opacification.
Associé a cela I'existence d’artéfacts de mouvement, notamment en périphérie des
poumons, méme sur la séquence TWIST-CS, résulte en un S/B insuffisant pour leur
détection. Le scanner, en revanche, avec sa trés bonne résolution spatiale détecte les

plus petites FAVP, méme celle résiduelle aprés embolisation.

Néanmoins, contrairement au scanner, I'apport d'information hémodynamique
nous a permis de mettre en évidence 6 FAVP (10,7%) suspectes de reperméabilisation
selon les critéres IRM contre seulement 2 (3,6%) suspectes a 'angioscanner selon les
critéres TDM (37,47,48,67,68). Ce taux est discretement inférieur a celui retrouvé dans
la littérature : il est compris entre 15 et 50% selon les séries (1,36,37). Pour deux de
ces reperméabilisations, les artéres afférentes précédemment embolisées étaient
opacifiées sur la séquence TWIST-CS (une seule artére visible pour la séquence
TWIST) alors qu’elles étaient non analysables a I'angioscanner en raison des artéfacts
de durcissement lié au matériel d’embolisation, faisant évoquer une reperméabilisation
a travers ce dernier. Pour deux autres FAVP suspectes, '’ARM dynamique mettait en
évidence un rehaussement intense au temps artériel systémique faisant suspecter une

reperfusion via le recrutement d’'une artére intercostale.

Limites de I’étude

La principale limite de notre travail concerne un manque de puissance probable
lié a I'effectif restreint de notre population : 23 patients ont été inclus et seuls 16 d’entre

eux présentaient des FAVP sur leur angioscanner pour un total de 56 FAVP,
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embolisées ou non. Néanmoins, cet effectif s’inscrit aisément dans I'ordre de grandeur
des populations sur lesquelles porte la littérature, entre 8 et 156 FAVP (37,44

47,73,74).

De plus, nos patients étaient déja activement suivis dans notre centre pour une
télangiectasie héréditaire hémorragique et avaient tous déja bénéficié d’embolisation
pour une ou plusieurs FAVP. Cela explique le faible nombre de FAVP non embolisées
de notre étude et surtout leur petite taille : toutes les fistules étudiées avaient un
pédicule artériel afférent inférieur ou égal a 3 mm, pour un diameétre moyen de 2 £+ 0,4
mm, ce qui est inférieur aux autres études ayant évalué des FAVP en ARM (37,45
47,73,74). Notre travail ne permet donc pas d’affirmer que la séquence TWIST-CS
peut dépister toutes les fistules ayant un pédicule artériel supérieur ou égal a 2,5 mm
(seuil d’indication d’embolisation), quand bien méme il était possible de distinguer des
pédicules de 1,4 mm au minimum. Cela peut également expliquer notre plus faible
taux de détection des FAVP comparativement a d’autres études réalisées : Van den
Heuvel et al. rapportent par exemple une sensibilité de 92% pour une séquence d’ARM
avec injection de produit de contraste, artérielle pulmonaire puis veineuse, pour la
détection de FAVP avec pédicule artériel supérieur ou égal a 2 mm (46). Ont été
exclues de leur analyse les FAVP embolisées ainsi que les FAVP présentant une
artere afférente inférieur a 2 mm. En reprenant les critéeres de Van den Heuvel pour
notre étude, et en excluant ces fistules le taux de détection serait de 81% (13/16
FAVP). Cette analyse n’a cependant pas été réalisée dans notre travail en raison d’'un

effectif résiduel trop faible.

Par ailleurs, un patient a présenté des séquences ARM interprétables en raison
d’'une mauvaise injection de produit de contraste iodé (capital veineux précaire), un

second avait déja bénéficié de plus de dix cibles d’embolisation différentes, toutes au
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sein du lobe inférieur droit, responsables d’artéfacts rendant impossible I'analyse de
ce dernier en ARM dynamique ; ces deux difficultés étaient responsables de la non
visibilité de 10 FAVP. L’ensemble de ces éléments peut expliquer en partie notre plus
faible taux de visibilité par rapport aux études antérieures. Ces patients n’ont
néanmoins pas été censurés afin de rapporter une évaluation du TWIST-CS en

conditions cliniques réelles.

Concernant les suspicions de reperméabilisation des FAVP, nous ne disposions
pas au moment de notre travail d’examen angiographique pouvant nous permettre de

confirmer ou d’infirmer ces suspicions.

Une autre limite est que I'analyse des angioscanners et des séquences dARM

dynamique n’a pas été en double lecture mais seulement par I'auteur.

Les séquences dARM dynamiques ont été effectuées, chacune, avec une
injection d’'une demi-dose de produit de contraste de 0,05 mmol/kg, afin de ne pas
dépasser le seuil recommandé de 0,1 mmol/kg par examen (64). Cela a
potentiellement limité le rapport signal sur bruit de nos séquences par rapport a une
ARM dynamique avec une dose compléte et donc leur taux de détection. Bien que cela
n'ait pas été évalué, les séquences de notre travail, particulierement celles du TWIST-
CS, semblait de qualité au moins similaire a celles de notre pratique courante. De
méme, les examens ont été réalisés sur une IRM 1,5 Tesla. Il a été démontré que
I'utilisation d’'une IRM 3 Tesla permet une augmentation du rapport signal sur bruit,
quand bien méme cette métrique de qualité image est peu adaptée aux reconstruction
itératives, a fortiori lorsque le CS est utilisé (73). Il est par ailleurs possible que les
artefacts liés au matériel d’'embolisation soient majorés par un champ magnétique plus

puissant.
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Enfin, il aurait été intéressant de comparer ces séquences d’ARM dynamique a
d’autres approches en cours de développement, telles que la séquence GRASP
(Golden-angle RAdial Sparse Parallel) (75), qui apparait comme une alternative
prometteuse a la séquence TWIST-CS grace a sa capacité de reconstruire les images
a différentes résolutions temporelles depuis une méme acquisition . Elle présente
certaines différences fondamentales avec la séquence TWIST : il s’agit d’'une
acquisition continue ou le remplissage de I'espace k se fait de maniére radiaire. La
reconstruction integre nativement du CS et permet de choisir (a posteriori) la résolution
temporelle de la séquence contrairement a la séquence TWIST ou la résolution
temporelle est définie a priori. Cette séquence GRASP pourrait permettre de
reconstruire une premiére série avec une résolution temporelle basse mais un bon
signal pour détecter les fistules les plus petites, puis si nécessaire reconstruire une
seconde série avec une résolution temporelle plus élevée pour 'hémodynamique, une
fois la FAVP identifiée. Egalement, Hamamoto et al. ont proposé une séquence
utilisant des temps d’écho ultra-court, sans injection de produit de contraste, retrouvant
une sensibilité de 88% pour le diagnostic de FAVP(45). Bien que n’apportant pas
d’'information hémodynamique, elle pourrait étre complémentaire a une séquence

injectée ce qui pourrait permettre de détecter plus de Iésion.
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Conclusion

Le compressed sensing appliqué a une séquence TWIST permet d’augmenter
la résolution temporelle tout en produisant une qualité image et une visibilité des FAVP
au moins équivalentes a celles du TWIST classique. La reconstruction est certes plus
longue que celle de la séquence classique mais elle peut s’effectuer a postériori, en
fin de vacation. Le taux de détection des FAVP reste cependant moindre qu’avec
I'angioscanner, notamment concernant les FAVP précédemment embolisées et celles
de petites tailles. Si cette séquence ne permet pas de se substituer de maniere
exclusive a l'angioscanner, elle permet néanmoins d’obtenir des informations
hémodynamiques de maniére non invasive afin de se prononcer sur I'existence ou non
de reperméabilisations des FAVP embolisées. Une confrontation aux données de
I'angiographie pulmonaire en intention de traiter demeure néanmoins nécessaire chez

les patients suspects de reperméabilisation.

La population des patients présentant une télangiectasie hémorragique
héréditaire étant une population jeune et fortement exposée aux irradiations d’origine
meédicale, il existe un réel intérét a poursuivre le travail concernant le développement
de protocoles d’IRM performants afin, a terme, de diminuer le recours a I'angioscanner
dans le cadre du suivi de ces patients. D’autres approches sont développées telles
que la séquence GRASP ou des séquences a temps d’écho ultra-court, qui
apparaissent comme des alternatives prometteuses pour le diagnostic et le suivi des

FAVP.
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Résumé :

Objectifs

La prise en charge des fistules artério-veineuses pulmonaires (FAVP) dans la
télangiectasie hémorragique héréditaire (THH) repose sur leur diagnostic par angioscanner et
leur traitement par embolisation en angiographie, exposant les patients au risque d’irradiation
cumulée. L’'IRM posséde les qualités nécessaires d’'un examen de dépistage et de suivi : non
irradiante, donnant des informations a la fois morphologiques et fonctionnelles. L’objectif est
d’évaluer I'apport des séquences d’ARM dynamique a haute résolution temporelle avec
utilisation du compressed sensing (TWIST-CS) contre les séquences d’ARM dynamique
simple (TWIST) et 'angioscanner thoracique en termes de taux de détection des
malformations artério-veineuses pulmonaires et d’analyse du réseau artériel pulmonaire.

Matériel et méthode

Les patients suivis pour une THH ayant un angioscanner de suivi et une IRM avec une
séquence TWIST et une séquence TWIST-CS (résolution temporelle de 3,1 et 1,8 secondes
respectivement) ont été inclus. Les FAVP avec une afférence artérielle supra-millimétrique sur
I'angioscanner ont été retenues. L'évaluation de la qualité image globale (échelle de Likert de
1 a 6), de la netteté des bords des artéres pulmonaires distales en ARM ainsi que le nombre
d’ordre de génération artérielle visible et le taux de détection des FAVP sur les séquences
d’ARM et I'angioscanner ont été évalués. L’accord du comité d’éthique a été obtenu (numéro
IRB : CRM-2204-254).

Résultats

L’étude a porté sur 23 patients (11 femmes ; 52 £ 16 ans) pour 56 FAVP (29
embolisées, 51,8% ; diamétre moyen de I'artére afférente 2,0 £ 0,4 mm). Le TWIST-CS
permet d’obtenir une meilleure qualité d’'image (5[1 - 6] vs 4 [1 —6] ; p <0,001), une meilleure
netteté des bords (0,025 + 0,004 pixel! vs 0,016 + 0,004 pixel! ; p <0,001), un meilleur taux
de détection des FAVP (48,2% vs 28,6% ; p <0,001) ainsi qu’un plus grand nombre d’ordre de
génération artérielle visible (7™ ordre [4°™Me - 9¢™Me] vs 6°™€ ordre [4°™e - 78™€] ; p < 0,001) en
comparaison avec le TWIST standard. Le TWIST-CS présente un taux de détection et un
nombre d’ordre de génération artérielle visible moindre en comparaison avec I'angioscanner (p
<0,001).

Conclusion

Le TWIST-CS permet d’augmenter la résolution temporelle sans dégrader voire en
améliorant la qualité des images, augmentant le taux de détection des FAVP comparativement
a la séquence TWIST standard. Elle reste cependant inférieure a I'angioscanner.
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