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1. PHYSIOPATHOLOGIE DE LA SCLEROSE EN PLAQUES

La sclérose en plaques (SEP) est reconnue comme une maladie inflammatoire dégénérative
chronique touchant le systéme nerveux central (SNC), affectant I'encéphale et la moélle

épiniere.

1.1. De la cellule a 'auto-immunité

Les mécanismes physiopathologiques précis qui menent au développement de la SEP restent
encore mal connus ce jour: il est retenu que la SEP est une maladie inflammatoire auto-
immune, dans laquelle les cellules de I'immunité innée et adaptative vont étre recrutées et

activées contre les antigenes du SNC.

Les acteurs de I'inflammation responsables du développement de I'auto-immunité dans la SEP
sont majoritairement les cellules de la lignée lymphocytaire T, avec la participation des cellules

lymphocytaires B, des cellules de 'immunité innée et des cellules de I'immunité du SNC (1).

Lauto-immunité n’explique pas a elle seule le développement de la maladie. En effet, la SEP
est considérée comme une maladie multifactorielle : des facteurs environnementaux, associés
a une prédisposition génétique propice seraient nécessaires au déclenchement de l'auto-

immunité et de la maladie.

Les facteurs environnementaux, comme l'exposition tabagique ou une origine virale, seraient
a l'origine du phénomene de mimétisme moléculaire entre les protéines du soi et les antigenes
responsables de la reconnaissance des molécules de la myéline du SNC et I'activation de l'auto-

agressivité par les lymphocytes T en périphérie du SNC (2).

Une fois activées, les cellules T natives vont pouvoir se différencier en lymphocytes T CD8+

cytotoxiques ou en lymphocytes T CD4+ auxiliaires. Les lymphocytes T CD4+ peuvent



secondairement se différencier en plusieurs sous-populations de lymphocytes T en fonction
des marqueurs membranaires exprimés a leur surface, parmi lesquels les lymphocytes pro-

inflammatoires T helper (Th1) et Th17 (3).

Les lymphocytes Th1 vont sécréter de I'interféron gamma (IFN-y), alors que les lymphocytes
Th17 sont al'origine de cytokines pro-inflammatoires IL-17, IL-6, IL-21, IL-22, IL-23 et du facteur

de nécrose tumorale (TNF-a).

Les lymphocytes CD8+ cytotoxiques vont également jouer un réle dans I'inflammation locale

du SNC (4).

Chez les sujets sains, les lymphocytes T régulateurs (Tregs) empéchent le développement de
cellules T et B auto-agressives par I'intermédiaire de plusieurs facteurs anti-inflammatoires
comme l'interleukine-10 (IL-10) et TGF-f. Les lymphocytes Tregs exercent ainsi une activité
inhibitrice contre les lymphocytes pro-inflammatoires Thl et Th17, les lymphocytes T CD8+

cytotoxiques, et les cellules présentatrices d’antigenes (CPA) (5).

Dans la SEP, il existe une diminution de la population des lymphocytes Tregs, responsable d’une
augmentation du nombres des lymphocytes T et B auto-agressifs circulants a l'origine de
I'auto-immunité (1,6,7). De plus, une diminution de I'efficacité de la régulation de I'immunité

par les Tregs dans la SEP participe au développement de la maladie (8).

Les lymphocytes B ont un réle dans l'inflammation du SNC (9), par I'intermédiaire de la
production d’anticorps dirigés contre la myéline de la SB, et de la sécrétion de cytokines pro-
inflammatoires qui participent a I'entretien de l'auto-immunité. Les lymphocytes B peuvent
également assurer le réle de CPA par I'intermédiaire du complexe majeur d’histocompatibilité

de classe Il (CMH-II) aux lymphocytes T CD4, ce qui contribue a I'entretien de I'inflammation

(1).



Certaines études anatomopathologiques suggerent que les lymphocytes B activés et ayant
traversé la barriére hémato-encéphalique (BHE) peuvent former a leur tour des complexes au

sein du SNC, responsables de la formation de lymphocytes B matures in situ.

Une fois activés en marge du SNC, les lymphocytes T CD8+ et CD4+ (Th1 et Th17), ainsi que les
lymphocytes B vont pouvoir migrer au travers de la BHE. Une fois la BHE franchie, les cellules
de I'immunité vont étre réactivées par les CPA du SNC. La réactivation des cellules de
I'immunité au sein du SNC est a l'origine de la destruction des gaines de myélines et des

oligodendrocytes (6,10,11).

Une importante cascade inflammatoire va en découler, accentuée par la sécrétion de cytokines
pro-inflammatoires produites par les cellules de I'immunité et les cellules de la microglie

perpétuant I'inflammation.

Lensemble des cellules auto-agressives, lymphocytes T et B, ainsi que les cellules de la
microglie, vont étre responsables de la démyélinisation du SNC via leur action directe
cytotoxique et indirecte par l'intermédiaire de cytokines pro-inflammatoires et d’auto-

anticorps.

Linflammation induite du SNC est responsable de formation des plaques de démyélinisation

caractéristiques de la SEP.
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1.2. De l'auto-immunité au processus de neurodégénération

Les oligodendrocytes sont des cellules de la névroglie interstitielle du SNC; leur principale
fonction est la production de myéline. La myéline s’organise en plusieurs couches réalisant une
gaine autours des axones des neurones. La myéline a plusieurs réles dans le bon
fonctionnement du SNC: son rdle principal est d’assurer la conduction saltatoire, ce qui
permet une augmentation de la vitesse de propagation et de la fréquence des influx nerveux
de neurone en neurone. La myéline participe également au bon fonctionnement du

métabolisme cellulaire des neurones (12).

Dans la SEP, les cellules de I'immunité activées sont responsables d’une destruction des
oligodendrocytes et de la gaine de myéline (12)(13). La perte progressive des gaines de myéline
est alors responsable d’un dysfonctionnement du métabolisme neuronal et de trouble de
conduction de I'influx nerveux le long de I'axone, a l'origine d’une perte de leur fonction, et in

fine des déficits et du handicap.

Les mécanismes physiopathologiques précis entre inflammation chronique, démyélinisation et

perte neuronale restent encore mal connus.

Cependant, plusieurs pistes s'accordent sur le fait que la démyélinisation est responsable d’'une
défaillance mitochondriale. A I’état normal, la mitochondrie est vitale au bon fonctionnement
cellulaire neuronal, hautement dépendant en énergie. Elle est la premiéere source d’énergie

sous la forme d’ATP via le complexe de la chaine respiratoire (14).

L'inflammation chronique du SNC serait a I'origine de la production et du relargage de radicaux
libres, eux-mémes responsables d’'un déreglement du métabolisme mitochondrial et d’une

destruction mitochondriale (10)(15). Lensemble de ces mécanismes serait responsable d’un
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stress métabolique, d’'une dysrégulation et d’un dysfonctionnement axonal, ce qui entrainerait

la dégénérescence axonale (16).

Les phénomeénes de I'inflammation locale peuvent dans un second temps se propager le long
de I'axone en amont vers le corps cellulaire du neurone (dégénérescence rétrograde) ou vers

le segment d’aval (dégénérescence antérograde), ce qui participe au stress cellulaire.

De plus, les axones dépourvus de leur gaine de myéline protectrice sont susceptibles d’étre
agressés au cours de l'inflammation, a l'origine de transsection axonale associée a une

dégénérescence du segment axonal d’aval, évoluant vers la perte axonale (16)(17).

Les mécanismes qui menent dans un second temps a la perte neuronale ne sont pas
compléetement élucidés et pourraient résulter d’une atteinte directe par I'inflammation ou étre

la conséquence de l'altération de I'axone par le processus de démyélinisation du SNC (18).

Historiquement, la SEP a longtemps été considérée comme une maladie de la substance
blanche (SB). Cependant, plusieurs études ont montré que I'inflammation chronique dans la
SEP serait également a l'origine d’une agression de la substance grise (SG) du SNC (qui se
compose des noyaux gris centraux, du cortex cérébral et de la substance grise du cordon
médullaire), ce qui participe au processus neurodégénératif par des mécanismes encore

imparfaitement connus.

Linflammation chronique menerait a une perte progressive des substances grise et blanche, a
I'origine de I'atrophie cérébrale assez fréquemment rencontrée dans la SEP a un stade avancé.
Latrophie cérébrale serait corrélée a une évolution chronique de la maladie et liée au

développement du handicap au cours des années (19-21).
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1.3. Facteurs de risque environnementaux et génétiques

L'élément déclencheur de la SEP est mal connu encore a ce jour, mais il est admis que la SEP

est une maladie auto-immune d’origine multifactorielle.

De nombreux facteurs de risques environnementaux et génétiques ont été identifiés ou sont

suspectés a ce jour dans la littérature.

1.3.1. Facteurs environnementaux

De nombreux facteurs environnementaux participant dans les mécanismes

physiopathologiques de la SEP ont été reconnus :

e Géographique : gradient Nord-Sud dans la SEP.

o Laprévalence de la maladie augmente dans les populations des régions du Nord
par rapport aux régions du Sud proches de I'équateur. Les régions comme
I’Amérique du Nord ou I'Europe du Nord apparaissent comme les régions ou la
population est le plus a risque de développer une SEP (6,22).

= Au niveau national, la méme répartition est retrouvée avec une
prévalence plus importante dans les régions du nord par rapport aux
régions proches du sud au sein du méme pays.

= De plus, il a été retrouvé qu’une population ayant migré d’'un pays
considéré a haut risque vers un pays a faible risque de développer une
SEP avant I'adolescence, avait un risque moins important de développer
la maladie, alors que le risque est augmenté dans le cas contraire

(23)(24).
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Exposition solaire et vitamine D

o Une corrélation entre développement de la SEP et exposition faible au
rayonnement du soleil a été prouvé depuis longtemps (25). De plus, I'exposition
au soleil joue un role direct sur I'inhibition de la production de cytokines pro-
inflammatoire dans le développement de la maladie (26).

o Un ensoleillement faible peut également expliquer le taux faible de vitamine D
sérique fréquemment retrouvé chez les patients atteints de SEP. La vitamine D
est un élément-clé pour la régulation du systéeme immunitaire, notamment en
inhibant la prolifération lymphocytaire T et B, ainsi que la production de
lymphocytes Tregs, et autres (27).

Infections virales : elles ont longtemps été suggérées comme un facteur de risque de
développer une SEP. Il existe une prévalence supérieure d’infection au virus de
I’'Epstein Barr (EBV) chez les patients atteints de SEP (28), sans connaitre de maniere
précise les mécanismes en jeu. Le role de 'EBV dans le risque de développer une SEP
est également supporté par la présence accrue d’anticorps anti-EBV dans le sang chez
les patients atteints (29) et au sein des lésions de démyélinisation du SNC (28). Une
séronégativité a I'EBV a quant a elle été associée a un risque 10 fois plus faible de
développer une SEP (30).

Le microbiote intestinal joue un rdle essentiel dans la régulation du métabolisme de la
réponse immunitaire innée et adaptative du patient. Un déséquilibre entre microbiote
et réponse immunitaire pourrait contribuer au développement de maladie
inflammatoire. Plusieurs études ont prouvé des modifications du microbiote et sa

participation dans le développement de la SEP, avec notamment une diminution des
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lymphocytes Treg circulant et une augmentation des lymphocytes Th1l7 pro-

inflammatoires (31)(32)(33).

e Tabac: c'est un facteur de risque de développer une SEP (34). Le tabac affecte le

systeme immunitaire via le stress oxydatif, le relargage de cytokines pro-inflammatoires

(35), le développement de lymphocytes T auto-agressifs et de réactions croisées avec

les antigénes du SNC (36).

e Genre: c’est un facteur de risque de déclencher la SEP avec un ratio de 3 femmes pour

1 homme. Ces constatations se basent essentiellement sur des études portant sur

I'amélioration de I'état clinique et du handicap des femmes atteintes de SEP au cours

de la grossesse (37)(38)(39).

1.3.2. Facteurs génétiques

De nombreuses études ont été menées sur la participation génétique dans le développement

de la SEP. Les principales pistes portent sur :

e Le Complexe Majeur d’Histocompatibilité (CMH) :

O

Il existe des associations entre les variants alléliques du gene du locus HLA
(Human Leukocyte Antigen) qui codent pour le CMH et le risque de développer
une SEP. L'allele HLA-DRB1*15:01 du CMH de classe Il est identifié comme le
facteur de risque le plus fort de développer une SEP (1)(40)(41). Les alleles HLA-
A*02 et HLA B*44 codant pour le CMH de type | seraient protecteurs de la
maladie (41).

Les patients qui expriment l'allele HLA-DRB1*15:01 du CMH de classe I
présentent plus de lésions de démyélinisation et une atrophie

parenchymateuse plus sévére (42), tandis que les patients porteurs de l'allele

15



HLA B*44 présentent une charge lésionnelle moins importante et une
trophicité cérébrale respectée (43).

Des cas familiaux ont été rapporté avec un risque accru de 5% de développer
une SEP pour les apparentés de premier degré ou de 25% chez les jumeaux
monozygotes (44). La participation génétique dans la SEP porterait plus sur la

susceptibilité de développer la maladie que la sévérité de la maladie (1).
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2. EPIDEMIOLOGIE DE LA SCLEROSE EN PLAQUES

2.1. EPIDEMIOLOGIE DANS LE MONDE (45)

Selon la 32™e &dition de I’Atlas de la Sclérose En Plaques (Atlas of Multiple Sclerosis), éditée par
la Multiple Sclerosis International Federation (MSIF), environ 2,8 millions de personnes sont
atteintes SEP en 2023 dans le monde entier, contre 2,3 millions de personnes en 2013, soit une

augmentation d’environ 20% en une décennie.

La prévalence moyenne mondiale de la SEP est d’environ 36 cas pour 100 000 habitants ; celle-
ci varie en fonction des différentes régions du monde, avec une prévalence plus importante en
Europe (prévalence de 133 cas pour 100 000 habitants) ou en Amérique du Nord et du Sud
(112 cas pour 100 000 habitants). Les prévalences les plus faibles sont constatées dans I’Est de
la Méditerranée (30/100 000), I'Asie du Sud-Est (9/100 000), I'Afrique et le Pacifique Ouest

(5/100 000 respectivement).

Lincidence de la SEP est plus importante dans les pays riches, estimée a environ 107 000
personnes par an, soit un taux moyen de 2,1 pour 100 000 habitants. Cela équivaut a environ

300 personnes par jour ou 1 personne nouvellement diagnostiquée SEP toutes les 5 minutes.

La SEP touche en général les patients jeunes, avec un age moyen d’entrée dans la maladie
d’environ 32 ans, et un écart-type allant de 20 a 50 ans. Les patients atteints de SEP vivent
plusieurs décennies avec la maladie, ce qui en fait la premiere étiologie de handicap chez les

patients jeunes dans le monde.

De plus, les femmes sont 3 fois plus susceptibles de développer la maladie que les hommes.
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Des cas pédiatriques de SEP ont également été rapportés, mais les données épidémiologiques
correspondantes sont pauvres et peu fiables, puisque d’une part ces données concernent
uniguement les pays développés ayant un systeme de santé avancé et d’autre part, il est

difficile de porter le diagnostic de SEP chez les enfants.

2.2. EPIDEMIOLOGIE EN FRANCE (46)

Selon le Ministére de la Santé en France, 100 000 a 120 000 personnes sont atteintes de SEP,
dont 700 enfants, avec une prévalence d’environ 140 cas pour 100 000 habitants. La
répartition est hétérogene sur le territoire frangais, selon un gradient de dissémination de la
maladie Nord-Sud, avec une prévalence plus importante dans les régions du Nord et de I'Est

(46).

Il est estimé que 3000 nouvelles personnes sont diagnostiquées chaque année en France, le

plus souvent agées de 20 a 40 ans.

La SEP est la seconde cause de handicap chez les patients jeunes apres les accidents de la route
et la premiéere cause de handicap neurologique non traumatique. Au cours du temps, la

maladie évolue fréquemment vers 'installation de déficits et du handicap.

Selon I'étude PETALS, qui se base sur les données de I'’Assurance Maladie, le co(t total de la
SEP en France est estimé a 2,7 milliards d’euros, comprenant des co(ts directs a hauteur de
1,4 milliard (consultations, traitement, transport, aides...) et des co(ts indirects a hauteur de
1,3 milliard (perte de revenu lié au handicap notamment). Le co(t par patient et par an est

estimé en moyenne a 27 164 euros (47).
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En comparaison, les Etats-Unis dépensent un total de 85,34 milliards de dollars par an, avec

des co(ts directs et indirects estimés respectivement a 63,3 et 22,1 milliards de dollars (48).

Il est donc facile de comprendre que la SEP représente un défi médical et socio-économique

majeur que les sociétés se doivent de relever.
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3. DIAGNOSTIC DE LA SEP

Le diagnostic positif de la SEP repose sur un faisceau d’arguments : le neurologue s’aide de
I'examen clinique et des explorations paracliniques (biologie et imagerie) pour retenir le
diagnostic.

Le principe repose sur la mise en évidence de critéres de dissémination spatiale (DIS) et
temporelle (DIT) des lésions, tout en écartant les autres hypothéses diagnostiques.

Les criteres diagnostics reposent a ce jour essentiellement sur les criteres de McDonald révisés

de 2017.

3.1. CLINIQUE
Les plaques de démyélinisation peuvent intéresser a la fois les substances blanche et grise du
SNC, responsables d’une altération fonctionnelle. Les Iésions de démyélinisation peuvent
toucher I'ensemble du SNC, a l'origine de la grande variabilité des symptdmes (liste non
exhaustive) (49) :
e Déficit moteur et atteinte pyramidale : selon la localisation Iésionnelle, parésie ou
plégie, claudication intermittente, spasticité, troubles respiratoires
e Atteinte cérébelleuse
e Troubles sensitifs: paresthésie, dysesthésie, signe de Lhermitte, douleurs
neuropathiques
e Atteinte du tronc cérébral et des noyaux des paires craniennes : troubles oculomoteurs
(nerfs oculomoteurs lll, 1V, VI), ophtalmoplégie internucléaire antérieure (bandelette
longitudinale postérieure), vertiges, névralgie du Trijumeau, troubles olfactifs

e Troubles visuels : atteinte du champ visuel par névrite optique rétrobulbaire
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e Troubles sphinctériens et génitaux: incontinence, dysurie, énurésie, dyssynergie
vésicosphinctérienne
e Troubles cognitifs : troubles de I'attention, troubles mnésiques, démence

e Troubles psychiatriques et psychologiques

3.2. LES DIFFERENTES FORMES EVOLUTIVES DE LA SEP

La SEP est reconnue comme une maladie chronique entrecoupée d’épisodes cliniques aigus
intercurrents, pouvant évoluer selon trois modéles (49,50) :

e La forme Récurrente-Rémittente (RR) : la forme la plus fréquente, qui comptent 85%
des présentations initiales, dans laquelle les patients présentent des poussées
responsables de manifestations cliniques qui varient en fonction de la topographie des
Iésions suivies de périodes de rémission partielle ou compléte entre les poussées.

e La forme Secondairement-Progressive (SP) : évolution de la forme RR de la maladie
apres plusieurs années, avec aggravation progressive des symptomes (50% des patients
RR a 10 ans d’évolution et 90% a 25 ans d’évolution de la maladie).

e La forme Primaire-Progressive (PP): aggravation continue et progressive des
symptomes des le début de la maladie sans phase RR (5-10% des cas).

Au cours des années, cette classification a évolué avec l'introduction de nouvelles
définitions (groupe d’experts par l'International Advisory Committee on Clinical Trials of
Multiple Sclerosis) :

e Le Syndrome Cliniquement Isolé (SCI) : syndrome considéré comme un événement

cliniqgue pouvant étre en lien avec une atteinte démyélinisante du SNC et évoquant

une SEP, sans remplir le critere de dissémination temporelle
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e Le Syndrome Radiologiquement Isolé (SRI): découverte fortuite en IRM de lésion
compatible avec un phénomene de démyélinisation sans traduction clinique
e lactivité de la maladie :
o Rechute
o Nouvelles Iésions, augmentation de volume |ésionnel, ou rehaussement apres
injection de gadolinium individualisés en IRM
e La progression de la maladie : essentiellement lié a I'installation du handicap au cours
de la maladie
La SEP est une maladie chronique évoluant sur de nombreuses années avec |'apparition
progressive du handicap.
L'échelle Expanded Disability Status Scale (EDSS) est une échelle utilisée par le clinicien pour
évaluer le handicap des patients. Celle-ci évalue 7 fonctions neurologiques sur 20 niveaux de

0 a 10 par échelle de 0,5 :

La fonction pyramidale (basée sur le périmétre de marche avec ou sans aide)
- Lafonction cérébelleuse (équilibre, coordination et maladresse)

- Lafonction sensitive

- Lafonction du tronc cérébral

- Les sphincters

- Lavision

- Les fonctions cognitives
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L'ECHELLE EDSS
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Figure 1 - Echelle EDSS
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3.3. CRITERES DE MCDONALD REVISES DE 2017 (51)

Le diagnostic de SEP repose sur la mise en évidence d’une DIS et d’'une DIT des Iésions.

La DIS correspond a la présence de Iésions de démyélinisation dans différents territoires du
SNC.

Ainsi, il est considéré qu’une DIS repose sur la présence d’au moins une lésion hyperintense
en T2/FLAIR, symptomatique ou non, de plus de 3 mm dans au moins 2 des 4 topographies
suivantes :

Périventriculaire

- Corticale/juxtacorticale

- Infratentorielle

- Médullaire
La DIT correspond au développement de |ésion de démyélinisation du SNC a des moments
différents. Elle est démontrée par:

e Soit par la présence simultanée de Iésions rehaussées et non rehaussées

e Soit par une nouvelle Iésion en T2/FLAIR ou une Iésion réhaussée sur une IRM de suivi,

par rapport a un examen de référence

Avec I'élaboration des criteres de McDonald de 2010, révisés en 2017 (51), il est admis par la

communauté internationale que I'IRM est devenue la pierre angulaire de [larsenal

diagnostique dans la SEP.
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Les criteres révisés de 2017 (50,51)

Nombre de Iésion prouvée
cliniqguement

Données additionnelles nécessaires pour
poser le diagnostic de SEP

>2 épisodes cliniques >2 Aucune
1 (et un antécédent d’épisode
>2 épisodes cliniques clinique témoin d’une Iésion Aucune

de topographie différente)

>2 épisodes cliniques

DIS : apparition d’une nouvelle poussée
impliquant une Iésion de topographie différente
Ou par IRM

1 épisode clinique

DIT : apparition d’'une nouvelle poussée OU par
IRM
Ou la présence de BOC

1 épisode clinique

DIS : apparition d’une nouvelle poussée
impliquant une Iésion de topographie différente
Ou par IRM

DIT : apparition d’'une nouvelle poussée Ou par
IRM Ou BOC

Tableau 1 - Critéres révisés de McDonald 2017
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Figure 2 - Lésions juxta/intracorticales Figure 3 - Lésion juxtacorticale

Figure 4 - Lésions périventriculaires Figure 5 - Lésion infratentorielle
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Figure 6 - Lésions médullaires
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3.4. LA PLACE DE L'IRM DANS LA SCLEROSE EN PLAQUES

Depuis les années 1980, I'IRM n’a cessé de se développer pour devenir aujourd’hui un outil
indispensable dans la prise en charge du patient (52) : celle-ci a plusieurs roles majeurs tels
gue la participation au diagnostic initial, I'élimination d’éventuels diagnostics différentiels, le

suivi des patients au cours de la maladie et I'évaluation de la réponse thérapeutique (53).

3.4.1. Protocole OFSEP (54)

L'Observatoire Francais de la Sclérose En Plaques (ou OFSEP) recommande au minimum la
réalisation d’'une IRM cérébrale annuelle et d’'une IRM médullaire tous les 3 ans, dans le suivi
des patients atteints de SEP.

Le protocole standard de I'IRM cérébrale selon 'OFSEP doit comprendre au minimum les
séquences :

e 3D T1 écho de gradient : évaluation de la trophicité parenchymateuse, black holes,
modification volumique de lésions lentement évolutives (slow expanding/evolving
lesions, SEL)

e Diffusion axiale avec cartographie ADC : détection des lésions actives, d’éventuelles
complications liées au traitement

e 3D FLAIR : recherche d’argument diagnostique inflammatoire, évaluation de la charge

Iésionnelle au début et au cours du suivi de la maladie, suivi des SEL
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Linjection de produit gadoliné n’est pas systématique et se fait de maniere personnalisée en
fonction de la situation :

- Au début de la maladie

- Alinitiation d’un traitement de fond

- 6 mois aprés une initialisation d’un traitement de fond

- Encas de poussée

- Alarecherche d’une activité en vue d’une indication ou modification thérapeutique

3.4.2. Séquence FLAIR

La séquence FLAIR a une place centrale dans les protocoles IRM de routine pour I'étude des
maladies du SNC.

Les lésions de démyélinisation caractéristiques de la SEP présentent un signal élevé en
pondération T2. Uannulation du signal du LCR permet d’augmenter la sensibilité en améliorant
la détectabilité des Iésions périventriculaires et juxta-intracorticales, ce qui est indispensable
dans I'étude des maladies de démyélinisation (55)(56).

Plusieurs études ont montré la supériorité de la séquence 3D FLAIR comparativement au 2D
FLAIR pour la détection des lésions de la substance blanche dans la SEP, du fait principalement

d’une résolution spatiale plus importante (57).
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3.4.3. Un protocole accéléré : pourquoi et comment ?

La répétition des examens et le temps d’acquisition des images relativement long en IRM
constituent un inconvénient pour ces patients atteints d’'une maladie qui peut les handicaper
parfois séverement.

De nouvelles méthodes d’acquisition ou de post-traitement de séquences sont apparues afin
de permettre une accélération de l'acquisition pour une qualité d’'image similaire ou au
contraire une augmentation de la résolution spatiale pour un temps d’acquisition qui reste

identique.

Parmi ces techniques, I'application du Compressed Sensing (méthode de sous-échantillonnage
aléatoire avec remplissage partiel de I'espace k) lors de I'acquisition du 3D FLAIR a permis une
accélération de 27% du temps d’acquisition avec la méme qualité d’image par rapport a la
séquence de référence pour la détection des plaques de démyélinisation en IRM 3 Teslas (3T)

chez des patients atteints de SEP (59).

Une autre de ces nouvelles méthodes est basée sur une technique de débruitage itératif
(Iterative Denoising ou ID). Celle-ci repose sur une acquisition d’'une séquence de résolution
spatiale élevée, similaire a la séquence de référence utilisée en pratique courante, mais avec
un SNR faible, ce qui permet une accélération du temps d’acquisition. Lalgorithme de
débruitage itératif va mesurer pour chaque patient la répartition du bruit dans I'espace du
volume exploré et générer une carte de bruit. Dans un second temps, un seuil de débruitage
est utilisé et choisi (dans notre cas un seuil de 72%) pour réduire le bruit de I'image. Cet

algorithme de débruitage a été intégré dans le pipeline de reconstruction afin d’avoir les
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reconstructions des images 3D FLAIR débruitées. Une étude récente a démontré la diminution
du temps d’acquisition d’une séquence 3D FLAIR pour I'étude de tumeurs encéphaliques a

champs élevé (3T) avec l'utilisation de I'ID (60).

Il est alors Iégitime d’explorer d’autres techniques afin de diminuer au maximum le temps
d’acquisition des séquences pour un examen encéphalique chez les patients atteints de SEP.
Dans notre étude, nous avons étudié la faisabilité de l'utilisation d’une séquence 3D FLAIR ID
par rapport ala séquence 3D FLAIR de référence en pratique courante pour les patients atteints
de SEP.

Lobjectif principal était donc d’étudier la performance de la séquence 3D FLAIR ID dans la
détection des lésions inflammatoires de SEP.

Les objectifs secondaires de [I'étude étaient d’évaluer la topographie des lésions
inflammatoires non vues avec la séquence ID et d’évaluer une éventuelle différence de volume
Iésionnel entre les deux séquences.

Une étude qualitative de la qualité de I'image (évaluation du SNR, contraste substance blanche
substance grise, contraste lésionnel, distorsion de I'image) a également été réalisée entre la

séquence 3D FLAIR ID et la séquence de référence.
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4. MATERIEL ET METHODES

4.1. Considérations éthiques

Cette étude a été validée par le comité d’éthique local du Groupement des Hopitaux de
I'Institut Catholique de Lille (GHICL), IRB 00013355 édité le 1 Mars 2022 (référence du projet :
RNIPH-2022-02). S'agissant d’une étude interne selon la définition de la CNIL, une information
individuelle aux participants n’a pas été nécessaire.

De plus, différents moyens de diffusion mis en place au sein des locaux du GHICL permettent
aux patients d’étre informés sur l'utilisation de leurs données a des fins de recherche (affiche
au sein des services, mention sur les courriers de convocation ou courriers de sortie, site
web...).

Conformément a la loi en vigueur, chaque participant a pu s'opposer a l'utilisation de ses

données a des fins de recherche.

4.2. Population de I’étude

Entre février et octobre 2021, nous avons inclus dans cette étude prospective monocentrique
tous les patients agés de 18 ans ou plus suivi pour une SEP de forme RR, PP ou SP, suivis dans
les services de neurologie ou de Médecine Physique et Réadaptation du GHICL et devant
bénéficier d’'une IRM encéphalique dans le cadre de leurs soin courant.

Les caractéristiques de la population étudiée, notamment I'age, le sexe, le type de SEP, la date
retenue du diagnostic de SEP, ainsi que I'EDSS, ont été relevées pour chaque patient au

moment de la réalisation de I'IRM.
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Les criteres d’inclusion retenus étaient :
a) Age supérieur ou égal a 18 ans
b) Diagnostic confirmé de SEP
c) Nécessité de la réalisation d’une IRM encéphalique dans le cadre du suivi évolutif de la
pathologie pendant la période d’inclusion entre février et octobre 2021
Les critéres de non-inclusion choisis sont :
a) Examen de qualité insuffisante, ne permettant pas une acquisition satisfaisante de
I'ensemble du protocole

b) Contre-indication a I'lRM

Il est a noter que si un patient devait réaliser plusieurs examens d’IRM au cours de la période

d’inclusion, seule la premiere était analysée.

4.3. Déroulement du protocole de I'étude

Lensemble des acquisitions a été réalisé sur une IRM 3T (MAGNETOM Vida Siemens
Healthcare, Erlangen, Allemagne), a I'aide d’'une antenne encéphalique a 20 canaux.
Pour chaque patient de I'étude, le protocole IRM comprenait systématiquement :
- Le protocole standard de référence dans le cadre du suivi de SEP du GHICL :
o 3DT1EG
o 3D FLAIR de référence
o Axial Diffusion

- 3DFLAIRID
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Une séquence 3DT1 SE post-gadolinium était acquise en cas de nécessité conformément aux
recommandations de I'OFSEP.

La séquence 3D FLAIR ID a pu étre évaluée grace a une convention scientifique signée avec la
société Siemens Healthcare, mettant a disposition cette séquence en Work In Progress. Elle a
ensuite été implémentée et optimisée sur site avec l'aide du Dr Khalid Ambarki, Clinical

Scientist aupres de Siemens.

La durée totale de I'acquisition de 'ensemble du protocole de référence est de 13 minutes et
13 secondes, auquel se rajoute la séquence 3D FLAIR ID qui dure 3 minutes et 37 secondes,
pour une durée totale de 16 minutes et 50 secondes.

Apres acquisition des images, I'ensemble des données a été anonymisé avant analyse.

4.4, Protocole de I'étude

Chaque jeu de séquence 3D FLAIR ID et 3D FLAIR de référence a été comparé individuellement
par 2 lecteurs, un neuroradiologue senior avec 10 années d’expérience en neuroradiologie, et
un interne de radiologie (junior), en aveugle I'un de l'autre.

Les examens ont été lus en 3 sessions d’analyse, sur une console de PACS Carestream en
Reconstruction Multiplanaire (MPR) avec recalage automatique des séries.

Pour chaque patient, chaque lecteur devait analyser la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la
séquence 3D FLAIR de référence par patient et remplir un formulaire Excel selon différents

critéres.
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Parameétre 3D FLAIR sans ID 3D FLAIR avec ID
Champ de vue (mm?2) 170x240 170x240
Matrice 284x448 284x448
Largeur de coupe (mm) 0,6 0,6
Temps de répétition (ms) 7000 7000
Temps d’écho (ms) 386 380
Espacement des échos (ms) 3,8 3,8
Temps d’inversion (ms) 2050 2050
Bande passante (Hz/Px) 544 574
Accélération 6 9
Durée 4 minutes 35 secondes 3 minutes 23 secondes

Tableau 2 - Parametres des Séquence 3D-FLAIR

Pour déterminer la performance diagnostique de la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la

séquence de référence, les deux lecteurs ont évalué la séquence 3D FLAIR ID avec comme

critére choisis :

e Critere de jugement principal : présence de lésions inflammatoires du SNC non

identifiées sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de référence 3D

FLAIR. Les lésions de taille inférieure a 3 mm n’étaient pas considérées comme

significatives et donc non retenues dans I'analyse.

e Criteres de jugement secondaire :

o Evaluation du volume lésionnel, selon 3 critéres :

= Pas de différence entre la séquence 3D FLAIR ID et la séquence de

référence.

= Sous-estimation sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la séquence

de réfé

rence.

= Surestimation sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de

référence.
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o Analyse de la topographie des |ésions non vues sur la séquence 3D FLAIR ID par

rapport a la séquence de référence :

Infratentorielle.

= Périventriculaire.

Juxta/intra-corticale.

= Autre.
Une analyse visuelle subjective portant sur la qualité de I'image de la séquence 3D FLAIR ID en
comparaison a la séquence de référence a été réalisée selon une échelle de Likert prédéfinie
allant de 1 (séquence non diagnostique séverement dégradée et non utilisable) a 5 (séquence
identique a la séquence de référence) par incrément de 0,1 par les deux lecteurs, portant sur :

Le SNR.

e Le rapport entre le contraste entre la substance blanche et substance grise.

Le contraste lésionnel.

La présence ou non de distorsion de I'image.

Echelle Likert
5 Identique a la séquence de référence
4 Légerement dégradée par rapport a la séquence de référence, sans
différence clinique significative (la séquence de référence est préférée)
25_2 Suffisante pour le diagnostic mais significativement inférieure pour la
’ séquence de référence
25 Contient des informations diagnostiques mais significativement
dégradées par rapport a la séquence de référence
1 Non diagnostique, séverement dégradée et non utilisable pour une
évaluation clinique

Tableau 3 - Echelle de Likert
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A posteriori, les dossiers discordants ont été relus par un troisieme neuroradiologue
expérimenté, avec 15 ans d’expérience, faisant office de consensus entre les radiologues

sénior et junior.

4.5. Analyse statistique de notre étude

Les analyses statistiques de I'étude ont été réalisées par Madame Lauréene Norberciak,
biostatisticienne de la Délégation a la Recherche Clinique et a I'Innovation du GHICL avec le
logiciel R (version 4.3.0).

Une analyse descriptive des données a été réalisée en premier : les moyennes, écart-types,
médianes, quartiles, minima et maxima ont été calculés pour les variables quantitatives de
I’étude. Les effectifs et fréquences sont calculés pour les variables qualitatives.

Une échelle de Likert relative au SNR, au contraste entre la substance blanche et la substance
grise, au contraste lésionnel et a la présence de distorsion entre les deux séquences de |'étude

a été décrite pour chacun des lecteurs.

Les coefficients de corrélation intra-classes (ICC) et leurs intervalles de confiance a 95% ont
été calculés pour estimer la concordance inter-observateurs pour ces cotations de la qualité
des images. La concordance est jugée treés bonne si le coefficient ICC est supérieur a 0,8
strictement ; bonne si I'lCC est compris entre 0,61 et 0,8 ; modérée si I'ICC est compris entre
0,6 et 0,41 ; mauvaise sinon. Les nuages de points croisant les cotations des 2 lecteurs ont été

tracés pour apprécier graphiquement les discordances entre ces derniers.
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La proportion de patients avec présence d’au moins 1 lésion inflammatoire non identifiée sur
la séquence 3D FLAIR avec ID a été calculée, ainsi que son intervalle de confiance a 95%, pour
chacun des deux lecteurs et le consensus.

La proportion de patients avec différence de volume lésionnel entre les deux types de
séquences a été calculée, ainsi que son intervalle de confiance a 95%, pour chacun des deux
lecteurs et le consensus.

La répartition des topographies des lésions non identifiées sur les séquences 3D FLAIR avec ID

sont décrites pour chaque lecteur.

Les tableaux de contingence présentant les résultats des deux observateurs pour la présence
de lésions non identifiées et la différence de volume lésionnel sont présentés. La concordance
est évaluée par le taux de concordance observé, le coefficient de concordance Kappa de Cohen
(K), ainsi que son intervalle de confiance a 95%. La concordance est jugée trés bonne si le
coefficient K est supérieur a 0,8 strictement ; bonne si K est compris entre 0,61 et 0,8 ;

modérée si K est compris entre 0,6 et 0,41 ; mauvaise si K inférieur a 0,4.
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5. RESULTATS

5.1. Caractéristiques de la population

Entre février a octobre 2021, 58 patients ont été inclus dans notre étude. Uensemble de nos
patients ont bénéficié du protocole complet, incluant la séquence 3D FLAIR de référence et 3D
FLAIR ID.

L'age moyen de notre population était de 44,2 années (+/- 12,2 ans), avec une majorité de
femme (43/58 patients, soit 75%). Concernant les types de SEP rencontrés, 43 patients
présentaient une forme RR (76,8%), 3 patients une forme PP (5,4%), 9 patients une forme SP
(16,1%), et 1 patient un CIS (1,8%).

En moyenne, la maladie était apparue depuis 9,4 années +/-7,6 ans, avec un age de déclaration
de la SEP variant de 0 a 29 ans par rapport a I'année de réalisation de notre étude.

L'EDSS moyen est de 2,7 +/- 2.

Les données caractéristiques détaillées de la population ont été rapportées dans 'Annexe 1.
Pour 2 patients, le type de SEP n’a pas pu étre défini. LEDSS n’a pas pu étre relevé pour 3
patients.

De plus, 2 patients inclus se sont avérés comme non diagnostiqués comme porteurs de SEP a
postériori, car ne présentaient pas de lésion remplissant les criteres de DIS et DIT nécessaires
au diagnostic. Cependant, ils ont été conservés dans l'analyse statistique parce qu’ils
présentaient des lésions significatives en FLAIR de la substance blanche permettant une

comparaison des séquences.
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Caractéristiques des patients — variables quantitatives (n = 58)

Valeurs Moy +/- ET Med [Q1-Q3] Min - Max
manquantes
Age (années) 0 44,2 +/- 12,2 43 [36; 51] 22 -68
Ancienneté du
diagnostic de SEP 2 9,4+/-7.6 8,5[3; 14,5] 0-29
EDSS 3 2,7+/-2 2[1,5;4] 0-9
Tableau 4 - Caractéristiques des patients - variables quantitatives
Caractéristiques des patients — variables qualitatives (n = 58)
Valeurs manquantes Effectif (%)
Genre F 0 43 (74,1%)
M 15 (25,9%)
CIS 1(1,8%)
PP 3 (5,4%)
Type de SEP R 2 43 (76,8%)
SP 9 (16,1%)
0 6 (10,9%)
0,5 2 (3,6%)
1 5(9,1%)
1,5 5(9,1%)
2 10 (18,2%)
2,5 4(7,3%)
3 5(9,1%)
EDSS 3,5 3 3 (5,5%)
4 5(9,1%)
5 2 (3,6%)
55 1(1,8%)
6 5(9,1%)
6,5 1(1,8%)
9 1(1,8%)

Tableau 5 - Caractéristiques des patients - variables qualitatives
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5.2. Critére de jugement principal : performance diagnostique de I'ID
versus la séquence de référence

Parmiles 58 examens, I'analyse du radiologue junior mettait en évidence la présence de lésions
non identifiées en 3D FLAIR ID chez 7 patients (12,1%), pour un total de 9 Iésions non détectées
(1C95% = [5.4% ; 23.9%]). Pour 6 patients, 1 Iésion unique n’était pas visualisée en 3D FLAIR ID

et pour 1 patient, 3 Iésions n’étaient pas visualisées.

Parmi les 58 examens, I'analyse du radiologue sénior mettait en évidence la présence de
|ésions non identifiées en 3D FLAIR ID chez 9 patients (15,5%), avec un total de 10 Iésions non
détectées (IC95% = [7.8% ; 27.9%]) : pour 8 patients, 1 lésion unique n’était pas détectée en

3D FLAIR ID, et pour 1 patient, 2 Iésions n’étaient pas détectées.

Les radiologues junior et sénior étaient discordants sur I'analyse de 7 examens concernant la
présence au moins d’1 Iésion non vue :
- Dans 2 cas, le junior indiquait au moins 1 lésion non détectée mais pas le
neuroradiologue sénior.
- Dans 4 cas, le sénior indiquait la présence d’une lésion non détectée, mais pas le
radiologue junior.
- Pour 1 cas, le sénior indiquait 1 lIésion non vue, alors que le junior indiquait 3 lésions
non détectées.
L'analyse statistique s’est portée sur les 6 examens avec désaccord entre |ésions détectées/non
détectées, considérant que pour le dernier sujet, il existait un accord sur I'existence de Iésion

non détectée.
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Concernant les discordances, le troisieme radiologue a été consulté. Parmi les 6 examens :
- Le consensus positivait la présence de 1 Iésion non détectée dans 3 cas
- Le consensus était en accord sur ces examens discordants avec le radiologue sénior
pour 5 examens sur 6
o 2 examens en accord avec I'absence de |ésion non détectée par le sénior
o 3 examens en accord avec au moins la présence d’une lésion non détectée par
le sénior
- Le consensus était en accord sur ces examens discordants avec le radiologue junior
pour 1 examen sur 6
o 1examen en accord avec I'absence de Iésion non détectée
o Endésaccord avec les 5 autres examens qui, selon le consensus, présentaient 1
|ésion non détectée, alors que le junior ne relevait aucune lésion non détectée
- Concernant le 7eme patient avec discordance sur le nombre de Iésions non détectées
entre le sénior et junior, le consensus établissait un accord avec le neuroradiologue
sénior, soit 1 |ésion non détectée
Au total, le consensus établit que 8 examens sur 58 (13,8%) présentaient au moins une lésion
non détectée, avec 8 lésions non détectées au total, soit une lésion par examen non détectée

sur la séquence avec ID par rapport a la séquence de référence (IC95% = [6.6% ; 25.9%]).

Détection des lésions (n = 58)

Consensus Junior Senior
Nombre de lésions non vues | 0 50 (86,2%) 51 (87,9%) 49 (84,5%)
1 8(13,8%) 6 (10,3%) 8(13,8%)
2 0 (0%) 0 (0%) 1(1,7%)
3 0 (0%) 1(1,7%) 0 (0%)

Tableau 6 — Critére de jugement principal : Détection des lésions (n=58)
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Il existait une concordance pour la présence d’au moins 1 lésion non détectée entre les deux
radiologues pour 4 examens (un 5™ examen était concordant sur la présence d’au moins 1
[ésion non détectée présente, le sénior indiquait 1 lésion alors que le junior 3 Iésions non
détectées).

Au total, il existe une concordance modérée entre les deux lecteurs sur la présence ou
I'absence de Iésion non détectée sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de

référence pour 51 cas sur 58 examens (87,9%, coefficient de Kappa [IC95%] = 0,5 [0,21 ; 0,8]).

Concordance inter-observateurs — Nb Iésions non vues (n = 58)
Junior
0 1 3 Total
Senior 0 47 2 0 49
1 3 4 1 8
2 1 0 0 1
Total 51 6 1 58

Tableau 7 — Critére de jugement principal : Reproductibilité inter-observateurs

Figure 7 — Lésion juxta/intracorticale non détectée sur la séquence 3D FLAIR ID. Image de gauche : séquence 3D FLAIR de
référence ; image de droite : séquence 3D FLAIR ID
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Figure 8 — Lésions infratentorielles non détectées sur la séquence 3D FLAIR ID. Image de gauche : séquence 3D FLAIR de
référence ; image de droite : séquence 3D FLAIR ID

5.3. Différence de volume lésionnel

Lanalyse du radiologue junior mettait en évidence une sous-estimation du volume lésionnel
en 3D FLAIR ID dans 18 cas (31%) (1C95% = [19,9% ; 44,7%]), alors que le neuroradiologue
sénior indiquait une sous-estimation pour 15 examens (25,9%) (IC95% = [15,6% ; 39,3%]), soit
un taux de concordance observé de 81 % (47 examens sur 58) (Coef de Kappa [IC95%] = 0,54
[0,3;0,78] ; concordance modérée).
Le consensus établissait que pour 14/58 examens (24,1%), le volume lésionnel était sous-
estimé sur le 3D FLAIR ID comparativement a la référence (IC95% = [14,3% ; 37,5%]).
Il existe une discordance entre les 2 lecteurs pour la différence de volume lésionnel pour 11
examens sur 58 (19%) :

- Lejuniorindiquait une sous-estimation du volume lésionnel en 3D FLAIR ID dans 7 cas,

non signalés par le sénior
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- Le sénior indiquait une sous-estimation du volume lésionnel en 3D FLAIR ID dans 4 cas,

non signalés par le junior

- Le consensus validait 3 examens pour lesquels le volume était sous-estimé en 3D FLAIR

ID parmi les 11 examens discordants, dont :

o 6 examens en accord avec le sénior pour un volume Iésionnel équivalent entre

les deux séquences; 2 examens en accord avec le sénior pour une sous-

estimation du volume; 3 examens en désaccord (2 examens pas de

différence de volume ; 1 examen jugé avec une différence du volume lésionnel).

o 2 examens en accord avec le junior pour un volume lésionnel équivalent entre

les deux séquences; 1 examen en accord avec le junior pour une sous-

estimation du volume; 8 examens en désaccord (6 examens jugés sans

différence de volume; 2 examens jugés avec une sous-estimation pour le

consensus en 3D FLAIR ID).

Le neuroradiologue sénior a indiqué moins de cas de sous-estimation que le junior (25,9%

contre 31%). Aucun cas de surestimation n’a été mis en évidence.

Volume lésionnel (n = 58)

I'ID

Consensus Junior Senior
Différence volume 0 =non 44 (75,9%) 40 (69%) 43 (74,1%)
[ésionnel 1 = sous-estimation sur 14 (24,1%) 18 (31%) 15 (25,9%)

Tableau 8 — Différence du volume lésionnel

Concernant la reproductibilité inter-observateur sur le volume |ésionnel, les lecteurs étaient

concordants dans 47 cas sur 58 examens (81%, coefficient de Kappa [IC95%] = 0,54 [0,3 ; 0,78]),

soit une concordance modérée avec 36 examens qui présentaient le méme volume lésionnel,

et 11 examens qui présentaient un volume Iésionnel sous-estimé.
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Concordance inter-observateurs — Différence volume lésionnel (n = 58)
Junior
0 =non 1 = sous-estimation | Total
Senior 0 =non 36 7 43
1 =sous-estimation |4 11 15
Total 40 18 58

Tableau 9 - Différence du volume lésionnel : reproductibilité inter-observateurs

Figure 9 — Exemple de différence du volume Iésionnel entre les séquences, sous-estimé avec la séquence 3D FLAIR ID. Image
de gauche : séquence 3D FLAIR de référence ; image de droite : séquence 3D FLAIR ID

5.4. Topographie des lésions non détectées avec ID par rapport a la
séquence de référence

Parmi les 9 lésions non détectées en 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de référence, le
radiologue junior indiquait que :

- 6 lésions étaient de topographie intra/juxtacorticale

- Dans le cas associé a 3 lésions non détectées, 1 lésion était localisée en région

infratentorielle et 2 en région intra/juxtacorticale
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Parmi les 10 lésions non vues en 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de référence, le

neuroradiologue sénior indiquait :

- Dans 3 cas, 1 lésion non détectée en région infratentorielle

- Dans 3 cas, 1 lésion non détectée en région intra/juxtacorticale

- Dans 2 cas, 1 lésion non détectée en région autre (centre semi-ovale, tronc cérébral)

- Dans 1 cas, 1 lésion non détectée en région infratentorielle et 1 lésion d’une

topographie autre (tronc cérébral)

Dans 1 cas, il existait une discordance entre le radiologue junior et sénior :

- Lejunior indiquait une topographie manquante juxta/intracorticale alors que le sénior

indiquait une région autre

- Le consensus était en accord avec le neuroradiologue sénior

Lensemble des lésions périventriculaires a été correctement détecté sur la séquence 3D FLAIR

ID par rapport a la séquence de référence.

Le consensus établissait que les Iésions non détectées étaient localisées principalement en

zone juxta/intracorticale (50%), puis infratentorielle (37.5%) ; trés peu en dehors de ces zones

(12.5%).

Topographie des lésions non détectées avec la séquence 3D FLAIR ID

topographie autre

Consensus Junior Sénior
Nombre total de lésion non détectée 8 9 10
Nombre de Ilésion non détectée o 0 0
juxta/intracorticale 4(50%) 8 (88,9 %) 3(30%]
!\lombre f:le [ésion non détectée 3 (37,5 %) 1(11,1%) 4 (40 %)
infratentorielle
Nombre de lésion non détectée de 1(12,5 %) 0 3 (30 %)

Tableau 10 - Topographie des lésions non détectées sur la séquence 3D FLAIR ID
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5.5.

Qualité des images

Les résultats sont affichés dans les Tableaux 11 et 12.

Qualité des images (n = 58)

Junior Senior
SNR Mean +/- SD 4.7 +/-0.2 4.6 +/-0.2
Median [Q1; Q3] | 4.8[4.5; 5] 4.7 [4.5; 4.8]
Min - max 4-5 4-5
Contraste SB SG Mean +/- SD 4.7 +/-0.2 4.7 +/-0.2
Median [Q1; Q3] | 4.8[4.6;4.8] 4.7 [4.5; 4.8]
Min - max 43-5 42-5
Contraste des lésions Mean +/- SD 4.8+/-0.2 4.7 +/-0.2
Median [Q1; Q3] | 4.8[4.7;4.9] 4.8[4.5; 5]
Min - max 4-5 42-5
Distorsion Mean +/- SD 49+/-0.2 5+/-0
Median [Q1; Q3] | 5[4.8; 5] 5[5; 5]
Min - max 45-5 48-5

Tableau 11 - Qualité des images selon I'échelle de Likert : valeurs qualitatives par lecteurs

Qualité des images — variabilité inter-observateurs (n = 58)

Variable

ICC [I1C95%)]

SNR

0.39[0.15; 0.59]

Contraste SB SG

0.34 [0.09; 0.54]

Contraste des lésions

0.18 [-0.08 ; 0.42]

Distorsion

0.02 [-0.13; 0.2]

Tableau 12 - Qualité des images : variabilité inter-observateurs

Entre les deux lecteurs et pour I'ensemble des caractéristiques étudiées, aucune cotation en-

dessous de 4 n’a été retenue, ce qui est en faveur d’'une bonne qualité de la séquence 3D FLAIR

avec ID par rapport a la séquence de référence.

Il existe une grande variabilité inter-observateur selon les criteres de qualité de I'image, avec

une concordance mauvaise.

48



4.0 4.1 4.2 4.3 4.4 4.5 4.6 4.7 4.8 4.9
senior

m
(=]
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Figure 13 — Distorsion
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Figure 14 — Evaluation de la qualité de I'image entre les deux séquences. Qualité quasi-similaire pour les critéres SNR,
contraste entre la substance blanche et la substance grise, le contraste Iésionnel et la distorsion, entre I'image de gauche, la
séquence 3D FLAIR de référence, et I'image de droite, la séquence 3D FLAIR ID
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6. DISCUSSION

Notre étude a permis de mettre en évidence la faisabilité de la séquence 3D FLAIR ID,
permettant une réduction de 26% du temps d’acquisition tout en respectant une qualité
d’image quasiment similaire a la séquence de référence. Nos résultats mettaient également
en avant la bonne performance de la séquence accélérée pour |‘analyse des lésions
inflammatoires hyperintenses en FLAIR, en termes de détection, d’évaluation du volume

lésionnel et de topographie Iésionnelle.

Concernant le critere de jugement principal, notre étude indiquait la bonne performance de
la séquence 3D FLAIR ID pour la détection Iésionnelle, identifiant correctement I'ensemble des
Iésions existantes par rapport a la séquence de référence dans 86,2% des cas. Le junior
indiquait I'identification correcte de I'ensemble des lésions dans 87,9% des cas, le sénior dans
85,5% des cas et le consensus dans 86,2% des cas respectivement.

A l'inverse, le critere « au moins 1 Iésion non détectée sur la séquence 3D FLAIR ID » a été
identifié dans 13,8% des cas, avec au total 10 Iésions non détectées sur 9 séquences 3D FLAIR
ID individuelles pour le sénior, 9 lésions non détectées pour 7 séquences 3D FLAIR ID pour le
junior, et 8 Iésions non détectées pour 8 séquences 3D FLAIR ID selon le consensus.
Lensemble des lésions étiquetées comme non détectées sur la séquence ID était constitué
d’hypersignaux dont la taille était supérieure a 3 mm sur la séquence de référence mais
devenait inférieure a 3 mm sur la séquence accélérée, par conséquent non pris en compte
pour étre retenus comme d’origine inflammatoire selon les critéres de taille admis.

Ainsi, certaines lésions de taille limite sur la séquence de référence pourraient étre considérées

comme non significatives sur la séquence 3D FLAIR ID.
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Ceci peut constituer une limite d’utilisation de la séquence ID, en particulier pour une
utilisation en routine a la phase diagnostique initiale de la SEP. Certaines lésions de taille
significative sur la séquence de référence pourraient devenir de faux négatifs en 3D FLAIR ID.
Ceci peut créer un risque, certes limité, de ne pas permettre la validation de certains criteres
de DIS et donc de retarder le diagnostic de la maladie.

Pour ce qui concerne le suivi de la SEP, une perte d’information aurait moins de répercussion
dans le sens ou une modification de la charge Iésionnelle est recherchée. Par conséquent
I'apparition de lésion, méme de taille inférieure a 3 mm, sera considérée et surveillée

ultérieurement par le radiologue.

Aucune lésion périventriculaire n’a été omise sur la séquence 3D FLAIR ID lors de I'analyse des
2 lecteurs.

Parmil'ensemble des |ésions non détectées relevées sur la séquence 3D FLAIR ID, environ 50%
intéressaient la topographie juxta/intracorticale. Le junior rapportait 8 Iésions de topographie
juxta/intracorticale parmi les 9 non détectées en 3D FLAIR ID (88,9%), le sénior 3 lésions sur

10 (30%) et le consensus 4 lésions sur 8 (50%).

37,5% des lésions non détectées concernaient la topographie infratentorielle, avec une grande
disparité entre lecteurs. En effet, le junior indiquait 1 cas de Iésion non détectée de
topographie infratentorielle sur 9 (11,1%), 4 cas pour le senior (40%), et 3 cas pour le
consensus (37,5%).

La détection limitée de lésions dans ces régions confirme la limite actuelle de I'utilisation de la
séquence 3D FLAIR ID, en particulier en phase initiale de diagnostic de SEP. Les topographies

juxta/intracorticale et infratentorielle constituent deux des critéres de DIS. En phase de suivi
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longitudinal, il existe également un faible risque d’'omission de nouvelles Iésions intervallaires,
sans rehaussement, qui serait apparues dans ces topographies et non systématiquement

visibles en 3D FLAIR ID, alors que bien détectables avec la séquence de référence.

Il existait une disparité entre les lecteurs avec une concordance modérée concernant la
détection lésionnelle sur la séquence 3D FLAIR ID. Ces résultats sont probablement en rapport
avec |'expérience du radiologue. En effet, le radiologue junior mettait en évidence moins de
|ésions non détectées par rapport au radiologue sénior. Le troisieme radiologue faisant office
de consensus était plus souvent en accord avec le radiologue sénior tant sur la présence ou

non de Iésions non détectées que sur la topographie de ces derniéeres.

Enfin, il convient de souligner que le nombre de lésions non détectées par les lecteurs sur la
séquence 3D FLAIR ID demeure faible, de 1 a 3 au maximum par lecteur parmi les 13,8% de
séquences 3D FLAIR ID qui comportaient des |ésions non détectées.

La performance diagnostique de la séquence 3D FLAIR ID demeure donc bonne, malgré les

limites explicitées plus haut.

Dans notre étude, aucun cas de surestimation du volume lésionnel n’a été détecté par les
observateurs.

En revanche, il a été noté une tendance a la sous-estimation du volume lésionnel total dans
31% des cas chez le junior, 25,9% des cas chez le sénior, et 24,1% des cas lors du consensus.
Cette constatation est en accord directement avec les résultats de notre étude concernant le

critere de jugement principal de I'étude.
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Cette sous-estimation du volume lésionnel avec la séquence 3D FLAIR ID peut ainsi avoir un
impact lors du bilan initial de la maladie, ne permettant pas de valider certains critéres de DIS
en cas de |ésions de taille inférieure a 3 mm, mais qui répondent a une topographie spécifique
du diagnostic de SEP.

Ces constatations pourraient étre expliquées par la technique utilisée en vue d’accélérer les
acquisitions. Celle-ci a été permise dans notre étude par I'imagerie paralléle. Elle repose sur
I'utilisation simultanée de plusieurs antennes afin d’acquérir simultanément dans un temps
réduit les informations du volume exploré qui permettent de remplir les lignes de I'espace k
plus rapidement que les techniques de base.

Cependant, la diminution du temps d’acquisition est responsable en contrepartie d’'une perte
du SNR. La réduction du nombre de lignes remplie du plan de Fourier d’'un facteur
d’accélération R par l'imagerie parallele, implique une diminution du SNR directement
inversement proportionnel a la racine carrée du facteur d’accélération R, a l'origine d’une perte

d’information de I'image.

Dans le suivi de la maladie, I'utilisation de I'ID pourrait étre a l'origine d’'une sous-estimation
du volume et ainsi mener a tort a une stabilité de la charge Iésionnelle. Certaines SEL se
manifestant par une augmentation en volume en T2/FLAIR sans prise de contraste pourraient
étre méconnues, notamment en cas d’utilisation de séquences 3D FLAIR différentes entre les
différents examens pratiqués.

Cela implique de garder au cours du suivi le méme protocole d’imagerie.
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Concernant I'étude qualitative de la séquence 3D FLAIR ID, pour I'ensemble des criteres,
aucune cotation n’a été retenue en dessous de 4 par les deux observateurs. Les moyennes de
la cotation concernant le SNR, le contraste SB/SG, et le contraste des lésions sont
significativement au-dessus de cette valeur pour les deux lecteurs, ce qui correspond a une
séquence de bonne qualité, avec un résultat légerement dégradé sans différence significative

par rapport a la séquence de référence.

Concernant la distorsion de I'image, les cotations étaient tres hautes avec une moyenne de 4,9
et de 5 pour le junior et le sénior respectivement, ce qui est en faveur d’un résultat quasiment

identique a la séquence de référence.

Pour 3 examens, les deux lecteurs s’accordent pour un contraste lésionnel meilleur de la fosse

postérieure sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la séquence de référence.

Cependant, malgré des cotations qui semblaient tres proches, on constate qu’il existe une
variabilité importante entre les deux observateurs pour juger de la qualité des images. En effet,
les intervalles de confiance sont au mieux de 0,39, ce qui correspond a une concordance
mauvaise entre les observateurs.

Le choix d’une mesure subjective a I'aide d’'une échelle de Likert avec un incrément de 0,1 est
a l'origine de la grande variabilité de nos mesures entre les deux lectures.

Le choix d’un incrément différent, comme 0,5, aurait permis une homogénéisation des

cotations et aurait ainsi entrainé une meilleure concordance entre les observateurs.
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Nos constatations sont en accord avec une étude récente ayant montré I'intérét de la séquence
3D FLAIR ID chez des patients porteurs de tumeurs cérébrales. La séquence 3D FLAIR ID
permettait une accélération de l'acquisition des images tout en conservant une qualité

d’image satisfaisante dans cette population.

Plusieurs limites de notre étude peuvent étre soulevées.

Il s’agit d’une étude monocentrique réalisée avec un nombre limité de patients. 58 patients
ont été initialement inclus, bénéficiant de I'acquisition du protocole complet en IRM. Par
conséquent, des données supplémentaires sont nécessaires pour vérifier I'extrapolation de

nos résultats dans une population plus importante.

2 patients de I'étude se sont avérés non porteurs de SEP a posteriori, avec des lésions
inflammatoires encéphaliques non spécifiques pour le premier et une myélite transverse
associée a des hypersignaux FLAIR encéphaliques pour le second patient aux antécédents de
syndrome de Sneddon, ne remplissant pas les criteres de DIS et DIT dans les deux cas.

Concernant la population de notre étude, nous avons observé une hétérogénéité des formes
de SEP avec une prédominance pour la forme RR et une sous-représentation des autres formes
cliniques. Cependant, la forme RR étant la forme la plus fréquemment retrouvée dans la SEP,

notre échantillon reste représentatif de la population générale en pratique clinique.

Lensemble des acquisitions a été réalisé sur une IRM de champ magnétique 3T. Des données

complémentaires sont donc nécessaires pour évaluer I'application de nos résultats sur des IRM

a champ magnétique inférieur (1,5T), d’utilisation plus courante en pratique clinique.
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Les observateurs n’étaient pas en aveugle du statut des patients. Les effectifs inclus de notre
étude sont des patients connus et suivi pour une SEP.

La séquence 3D FLAIR ID n’a donc pas été évaluée dans le cadre du bilan initial de suspicion de
SEP. Par conséquent, il serait intéressant d’évaluer I'applicabilité de I'ID en aveugle du statut

de la maladie.

Une autre limite de notre étude est qu’aucune évaluation quantitative n’a été mise en place.
Une étude qualitative visuelle a été réalisée, sensible a I'expérience du radiologue. Sur les
discordances entre les lecteurs, le troisieme radiologue faisant office de consensus était plus
en accord avec le radiologue sénior. Des solutions logicielles récentes, telles que celle
développée par la société Pixyl pourrait permettre d’envisager une évaluation quantitative du
nombre et du volume |ésionnel dans la SEP en s’affranchissant ou en complétant cette analyse

qualitative subjective.

Le gain de temps lié a la séquence 3D FLAIR ID, soit 26%, demeure limité pour avoir un impact
significatif sur la prise en charge.

Des nouvelles séquences d’acquisition rapide, impliquant un débruitage itératif par réseau
neuronal profond (Deep Learning Reconstruction, DLR) sont d’ores et déja en développement,
promettant une accélération plus significative du temps d’acquisition des examens.

Une nouvelle étude est d’ores et déja en cours de mise en place afin d’évaluer ces séquences
3D FLAIR DLR dans la détection Iésionnelle de la SEP, comportant une analyse a la fois

qualitative et quantitative.
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CONCLUSION

Nos résultats soulignent le potentiel de la séquence 3D FLAIR ID dans le suivi longitudinal des
patients atteints de la SEP, sans détérioration de la qualité de I'image et avec une réduction de
26% de la durée d’acquisition. L'utilisation de la séquence accélérée en routine clinique
demeure néanmoins partiellement limitée, en particulier a la phase initiale diagnostique de la
maladie, par l'existence d’un faible nombre de lésions non détectées dans les régions
juxta/intracorticale et infratentorielle.

Des améliorations techniques, utilisant les techniques de DLR, sont actuellement en cours de
développement et devraient permettre d’améliorer rapidement la performance diagnostique

de ces séquences.
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Patient

AGE AU MOMENT

. ., |Date de I'examen . SEXE TYPE DE SEP DATE DE DIAGNOSTIC EDSS
anonymisé DE L'IRM
1 13/03/2021 40 F SP 2019 1
2 13/03/2021 51 F RR 2016 2.0
3 15/03/2021 42 M CIS 2020 0
4 22/03/2021 40 F RR 2001 3
5 29/03/2021 61 F RR 1999 5.5
6 01/03/2021 67 F RR 2011 3.5
7 03/03/2021 45 F RR 2017 4
8 05/03/2021 51 F SP 2007 5
9 05/03/2021 29 M RR 2012 0,5
10 08/03/2021 28 M SP 2015 4
11 08/03/2021 30 F RR 2019 2.5
12 08/03/2021 53 M RR 2010 1
13 12/02/2021 63 F RR 2009 2.5
14 19/02/2021 51 F RR 1992 3
15 22/02/2021 42 F 1,5
16 25/02/2021 25 F RR 2020 0
17 27/02/2021 66 F RR 2010 2
18 27/02/2021 36 M RR 2004 3
19 27/02/2021 25 F RR 2020 1
20 02/04/2021 40 F RR 2020 1
21 19/04/2021 38 F RR 2013 2
22 19/04/2021 22 F RR 2021 0
23 24/04/2021 55 F RR 2000 1.5
24 01/04/2021 35 M RR 2012
25 03/05/2021 35 F RR 2018 2
26 03/05/2021 40 M RR 2013 2
27 10/05/2021 48 M PP 2018 3.5
28 17/05/2021 26 F RR 2020 1.5
29 17/05/2021 31 F RR 2021 2,5
30 17/05/2021 55 F RR 2012 0
31 21/05/2021 39 M RR 2014 0
32 29/05/2021 23 F RR 2018 3
33 29/05/2021 64 F PP 2013 6
34 29/05/2021 36 F RR 2012 2
35 31/05/2021 52 M RR 2002 3
36 07/06/2021 50 F RR 2020
37 07/06/2021 64 F RR 2010 4
38 14/06/2021 41 M RR 2011 2
39 14/06/2021 51 F SP 2003 6.5
40 17/06/2021 39 F RR 2017 1.5
41 21/06/2021 38 F RR 2013 2
42 21/06/2021 51 F SP 2019 4
43 26/06/2021 48 F RR 1993 4
44 05/07/2021 47 M SP 2004 6
45 30/07/2021 55 F SP 1996 5
46 30/07/2021 49 F RR 2011 6
47 02/08/2021 41 F RR 2008 2
48 07/08/2021 59 F SP 2001 9
49 09/08/2021 23 M RR 2018 0.5
50 14/08/2021 35 F RR 2013 2
51 23/08/2021 68 F PP 2010 6
52 26/08/2021 37 M RR
53 28/08/2021 64 F RR 2005 1.5
54 20/09/2021 46 M SP 2005 2.5
55 20/09/2021 36 F RR 2019 1
56 27/09/2021 46 F RR 2020 3.5
57 29/09/2021 44 F RR 2005 6
58 04/10/2021 45 F 2018 0

Annexe 1 - Caractéristiques patients

61




101U2S @) HIYT4 Q€ 92Uanb3s SIN3IVA - £ NDIqDL

0 0 0 0 0 0 S 8y SV 8y 1202/0T/%0 85
0 0 0 0 0 0 S Sy 8v 8y 1202/60/6T .G
0 0 0 0 0 0 S 87 8y S 1202/60/42 95
0 0 0 0 0 0 S S 8y 8 1202/60/02 SS
0 0 0 0 0 0 S S 8 8y 1202/60/0T ¥S
0 0 0 0 0 0 S 8y 8V SV 1202/80/8¢ €5
0 0 0 0 0 0 S 8'y S S 1202/80/9¢ [4°]
0 0 0 0 0 0 S 8y 8y 8y 1202/80/€C 1S
T 0 0 0 0 0 S 8y 8'y 8'y 1202/80/%T 0S
0 0 T 0 0 T S Sy Sy Sy 1202/80/60 6
T 0 0 0 0 0 S Sy 8V 8y 1202/80/L0 8y
T 0 0 0 0 0 S S 8y 8 1202/80/20 Ly
0 0 T 0 0 T S 8y 8 8 1202/L0/0€ 9
0 0 T 0 0 T S 8y 8 8 1202/L0/0€ St
0 0 0 0 0 0 S S 8V 8y 1202/L0/50 [44
T 0 0 0 T T S [42 v 8y 1202/90/9¢ 54
0 0 0 0 0 0 S 8 Sy 8 1202/90/12 [44
0 0 0 0 0 0 S 8y 8y S 1202/90/1¢ Ly
0 0 0 0 0 0 S Sy 8’y 8’y 1202/90/LT oy
0 0 0 0 0 0 S Sy SV SV 1202/90/v1 6€
0 0 0 0 0 0 S 87 8y 8 1202/90/%1 8€
T 0 0 0 0 0 S L'y L'y L'y 1202/90/£0 1€
0 0 0 0 0 0 S 8y Sy 8'y 1202/90/L0 9e
1 0 0 0 0 0 S Sy LY LY 120¢/S0/T€ Ge
0 0 0 0 0 0 S sy LY S 1202/50/6 €
0 0 0 0 0 0 S L'y Sy [ 1202/50/62 €€
0 0 0 0 0 0 S [42 [ S 1202/50/62 (43
0 0 0 0 0 0 S S Sy Sy 1202/50/T¢ Le
0 0 0 0 0 0 S Sy SV 8y 1202/50/LT 0€
0 0 0 0 0 0 S 8y SV [44 1202/50/L1 62
T T 0 0 T T S sy [ [ 1202/S0/LT 8Z
0 0 0 0 0 0 S Sy 8 LY 1202/50/0T 12
1 0 0 0 0 0 S [42 [ sv 1202/50/€0 92
0 0 0 0 0 0 S S [ S 1202/50/€0 4
0 0 0 0 0 0 S S 97 L'y 1202/¥0/10 [24
0 0 0 0 0 0 S 8y L'y L'y 1202/¥0/%C X4
0 0 0 0 0 0 S 9y 9y 9y 1202/40/61 [44
0 0 0 0 0 0 S L'y LY L'y 1202/v0/6T 1z
T 0 0 0 0 0 S L'y L'y 9v 1202/+0/20 0z
0 0 0 0 0 0 8y 52 SV 14 1202/20/.2 6l
0 0 0 0 0 0 8y L'y 8’y SV 1202/20/.2 8l
1 0 0 0 0 0 S S LY 9 1202/20/.2 Ll
0 0 0 0 0 0 S 97 L'y 9 1202/20/SZ 9l
0 0 0 0 0 0 S S L'y L'y 120z/20/2e Sl
T 0 0 0 0 0 S S L'y 9% 1202/20/6) 14
0 0 0 0 0 0 S S L'y 9% 1202/20/Z) €l
1 0 0 0 0 0 S 8% LY 9 1202/€0/80 [
0 0 0 0 0 0 S L'y L'y S 1202/€0/80 L
0 0 0 0 0 0 S L'y L'y L'y 1202/€0/80 ol
0 0 0 0 0 0 S S L'y L' 1202/€0/S0 6

T T 0 0 0 T S 8y 9'v £ 1202/€0/S0 8

1 0 0 0 0 0 S 87 LY S 1202/€0/€0 P

0 0 0 0 T 1 S S vy [ 1202/€0/10 9

0 0 0 0 0 0 S L'y L'y Sv 1202/£0/62 S

0 1 0 0 0 T S S L'y S 1202/€0/22 )4

[ 0 0 0 T L S S 9y Z'y 1202/€0/51 €

0 0 0 0 0 0 S S 9y [ 120Z/€0/E L 4

0 0 0 0 0 0 S S L'y [ 120Z/€0/E L L

3|eai02-es3ul/exnf EXTEIREITUEYY
awn|oA aJua.yia J3NE 3NA UOU UOISY] 3||3110JUdRIJUI BNA UOU UOISPT @NA uou uoisy uoisiolsia |2uuoIsy| djsesjuo) 9s/9S 91ses3u0) UNS aieq juaned

9NA uou uoisa]

-119d 3anA uou uoisa]

al ¥ivid ag

62



Jolunr @l Y1v14 Q€ aauanbas sina[pA - £ Nb3|qoL

0 0 0 0 0 0 S 8y S 8y | 120Z/0T/%0 85
0 0 0 0 0 0 L'y 8’y 8’y L'v | 1202/60/6T 1S
0 0 0 0 0 0 S 6 S S 1202/60/LT 95
T 0 0 0 0 0 S LY S S 1202/60/0Z SS
0 0 0 0 0 0 S S 9% sv | 1202/60/0T S
0 0 0 0 0 0 8y 8y S 8v | 1207/80/8C €S
0 0 0 0 0 0 S S S S 1202/80/9¢ 4]
0 0 0 0 0 0 S 8y S 6% | 120z/80/€T g
T 0 0 0 0 0 8y S 67 8v | 1207/80/¥T 0S
0 0 T 0 0 1 9% LY 8y 9% | 1202/80/60 6v
0 0 0 0 0 0 S S 6 Ly | 1202/80/L0 8y
T 0 0 0 0 0 8y 8y 8V 9v | 1202/80/20 1y
0 0 T 0 0 1 67 67 8y 8 | 120Z/L0/0€ oY
0 0 T 0 0 T 8% 67 S S 120¢/L0/0€ St
0 0 0 0 0 0 S 8y L'y L'v | 1202/L0/S0 [44
T 0 [4 0 T € 9 [ Sy 9% | 1202/90/9C £
0 0 0 0 0 0 S S 8y Ly | 1202/90/1C [42
0 0 0 0 0 0 8 8y 87 S 1202/90/12 [
0 0 0 0 0 0 S S 67 S 1202/90/LT oy
0 0 0 0 0 0 8% S LY sy | 1202/90/vT 6€
0 0 0 0 0 0 67 6 S S 1202/90/vT 8¢
T 0 0 0 0 0 S 67 8y 8 | 1202/90/L0 1€
0 0 0 0 0 0 2 L'y 8 sv | 1202/90/L0 9¢
T 0 0 0 0 0 8 9 8y 8y | 1207/S0/1€ S€
0 0 0 0 0 0 S LY 8y L'y | 1202/50/6T e
0 0 0 0 0 0 8% 8 [ S 1202/50/62 €€
0 0 0 0 0 0 S 8y 87 8y | 1202/50/6T z€
0 0 0 0 0 0 S 87 S S 1202/50/12 1€
T 0 T 0 0 T LY Sy 8y S 1202/S0/LT 0€
T 0 0 0 0 0 8y Sy 9v Sv | 120z/S0/LT 62
0 0 0 0 0 0 9% LY 8y vy | 1202/S0/LT 8z
1 0 0 0 0 0 8 S 8y 8 | 120Z/50/0T 12
T 0 0 0 0 0 S 67 97 S 1202/50/€0 9
0 0 0 0 0 0 8% LY 8y S 1202/50/€0 sz
0 0 0 0 0 0 S 9 L'y 8% | 1¢0Z/¥0/10 [
T 0 0 0 0 0 S 8y LY S 1202/v0/vT €2
0 0 0 0 0 0 8 67 8y 8 | 120Z/v0/61 [44
0 0 0 0 0 0 S 9 L'y 8 | 120Z/v0/61 1z
T 0 0 0 0 0 S L'y LY S 120¢/¥0/20 0z
0 0 0 0 0 0 9y 9V Sv S 1202/20/.2 6l
1 0 T 0 0 1 S 8y 8V 8v | 1202/20/.2 8l
T 0 0 0 0 0 sy 87 97 sv [ 1zozizo/Le Ll
0 0 0 0 0 0 S 9 6% 8y | 120z/z0/se 9l
0 0 0 0 0 0 L'y Sy L'y S'v | 1202/20/22 Sl
T 0 0 0 0 0 97 9 sv s'v [ 1zozizo/eL Pl
0 0 0 0 0 0 8% 8y 9 9% | 1202/20/2L €l
1 0 0 0 0 0 8y S L'y Sv | 1202/€0/80 cl
0 0 0 0 0 0 S L'y LY 9% | 1202/£0/80 1L
0 0 0 0 0 0 S 8y 8% 8y | 1202/€0/80 0l
0 0 0 0 0 0 S 8y 9% L'v | 1202/€0/S0 6
0 0 0 0 0 0 LY LY [ ¥ | 1202/€0/S0 8
T 0 0 0 0 0 87 S v'y sv | 1202/€0/€0 A
1 0 0 0 0 0 Sy L'y £ 14 1202/€0/10 9
0 0 0 0 0 0 S 9y L'y 9% | 1202/€0/6C S
0 0 T 0 0 1 S L'y v'y S 1202/£0/22 14
0 0 0 0 0 0 S Sy 9y S'vy | 120z/co/st €
0 0 0 0 0 0 S S 9'y Z'v | Leozieo/el [
0 0 0 0 0 0 S S L'y 2y | 120z/e0/El 5
3|e3a11102-e4)! |NJLIJUBA
awINjoA 92ualalIq 2J3NE 3NA UOU UOoISYT 10JU)}B14UI SNA UOU UOIS] 3NA uou uoisa] |auuolsg| 9)sesjuod 98/dS d)seljuo) AUNS ajeq jusijed

3NA uou uoIsy|

-142d anA uou uoisd

aidivid ag

63



3D FLAIRID

. Lésion Lésion non vue Lésion non vue Lésion non Lésion non vue .
Patient Date . . . . . ) X Lésion non vue autre
non vue | infratentorielle périventriculaire vue juxta/intra-corticale

1 13/03/2021 0 0 0 0 0 0
2 13/03/2021 0 0 0 0 0 0
3 15/03/2021 1 1 0 0 0 0
4 22/03/2021 1 0 0 0 1 0
5 29/03/2021 0 0 0 0 0 0
6 01/03/2021 1 1 0 0 0 0
7 03/03/2021 0 0 0 0 0 1
8 05/03/2021 0 0 0 0 0 1
9 05/03/2021 0 0 0 0 0 0
10 08/03/2021 0 0 0 0 0 0
11 08/03/2021 0 0 0 0 0 0
12 08/03/2021 0 0 0 0 0 1
13 12/02/2021 0 0 0 0 0 0
14 19/02/2021 0 0 0 0 0 1
15 22/02/2021 0 0 0 0 0 0
16 25/02/2021 0 0 0 0 0 0
17 27/02/2021 0 0 0 0 0 1
18 27/02/2021 0 0 0 0 0 0
19 27/02/2021 0 0 0 0 0 0
20 02/04/2021 0 0 0 0 0 1
21 19/04/2021 0 0 0 0 0 0
22 19/04/2021 0 0 0 0 0 0
23 24/04/2021 0 0 0 0 0 0
24 01/04/2021 0 0 0 0 0 0
25 03/05/2021 0 0 0 0 0 0
26 03/05/2021 0 0 0 0 0 1
27 10/05/2021 0 0 0 0 0 0
28 17/05/2021 1 0 0 1 0 0
29 17/05/2021 0 0 0 0 0 1
30 17/05/2021 0 0 0 0 0 0
31 21/05/2021 0 0 0 0 0 0
32 29/05/2021 0 0 0 0 0 0
33 29/05/2021 0 0 0 0 0 0
34 29/05/2021 0 0 0 0 0 0
35 31/05/2021 0 0 0 0 0 1
36 07/06/2021 0 0 0 0 0 0
37 07/06/2021 0 0 0 0 0 1
38 14/06/2021 0 0 0 0 0 0
39 14/06/2021 0 0 0 0 0 0
40 17/06/2021 0 0 0 0 0 0
41 21/06/2021 0 0 0 0 0 0
42 21/06/2021 0 0 0 0 0 0
43 26/06/2021 1 1 0 0 0 1
44 05/07/2021 0 0 0 0 0 0
45 30/07/2021 1 0 0 1 0 0
46 30/07/2021 1 0 0 1 0 0
47 02/08/2021 0 0 0 0 0 1
48 07/08/2021 0 0 0 0 0 1
49 09/08/2021 1 0 0 1 0 0
50 14/08/2021 0 0 0 0 0 1
51 23/08/2021 0 0 0 0 0 0
52 26/08/2021 0 0 0 0 0 0
53 28/08/2021 0 0 0 0 0 0
54 20/09/2021 0 0 0 0 0 0
55 20/09/2021 0 0 0 0 0 0
56 27/09/2021 0 0 0 0 0 0
57 29/09/2021 0 0 0 0 0 0
58 04/10/2021 0 0 0 0 0 0

Tableau 15 - Valeurs séquence 3D FLAIR ID Consensus
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Objectif : L'IRM est un outil indispensable dans le suivi de la sclérose en plaques (SEP). Sa
réalisation fréquente peut étre source d’inconfort et de contraintes chez ces patients porteurs
de handicaps. Une réduction de sa durée d’acquisition permettrait d’'améliorer la tolérance de
'examen. Notre étude portait sur I'évaluation de la performance d’'une séquence 3D FLAIR
acceélérée par débruitage itératif (ID) dans le suivi de la SEP. Le critére de jugement principal
retenu était la détection de lésions non identifiées sur la séquence 3D FLAIR ID par rapport a la
séquence de référence. Les critéeres de jugement secondaire portaient sur I'évaluation du
volume Iésionnel et de la topographie des Iésions non détectées. Une étude qualitative selon
une échelle de Likert a été réalisée afin d’évaluer la qualité d'image de la séquence 3D FLAIR
ID.

Matériel et méthode : de février et octobre 2021, nous avons inclus des patients suivis pour
une SEP et devant bénéficier d’'une IRM encéphalique en 3T. Chaque patient a bénéficié du
protocole de référence et de la séquence 3D FLAIR ID. Une analyse du jeu de données a été
réalisée par un neuroradiologue expérimenté et un interne de radiologie en aveugle I'un de
l'autre.

Les coefficients de corrélation intra-classes, avec leur intervalle de confiance a 95%, et le
coefficient Kappa de Cohen ont été calculés.

Résultats : 58 patients ont été inclus. 13,8% des examens présentaient au moins 1 Iésion non
détectée sur la séquence 3D FLAIR ID. Les lésions non vues intéressaient majoritairement la
topographie juxta/intracorticale (50% des cas), puis la région infratentorielle (37,5%). Ceci peut
étre une limite de la technique pour son application en pratique courante, pouvant biaiser la
validation des critéres de dissémination spatiale lors du diagnostic initial de SEP. Concernant le
volume lésionnel, une sous-estimation a été retrouvée dans 24,1% des cas.

L'étude qualitative retrouvait une cotation de 4 a 5 pour 'ensemble des criteres selon I'échelle
de Likert, en faveur d’'une bonne qualité de I'image.

Conclusion : La séquence 3D FLAIR ID permet une accélération de 26% du temps d’examen
en conservant une bonne qualité d'image par rapport a la séquence de référence, ce qui en fait
un outil prometteur pour le suivi de la SEP. Il existe néanmoins un risque limité de sous-détection
lésionnelle dans certaines topographies, ainsi qu’une possible sous-estimation du volume
Iésionnel, nécessitant une optimisation de la technique dans le futur.
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