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LISTE DES ABREVIATIONS

AMM : autorisation de mise sur le marché

BdF : bruit de fond

BIT : baclofene intrathécal

DTPA : acide diéthylene triamine penta acétique
FOV: field of view

GABA: acide gamma-amino-butyrique

kV: kilo Volt

keV: kilo électron-Volt

LCR : liquide céphalo-rachidien

MBq : Méga Becquerel

mAs : milliAmpéres.seconde

MCAD : mouvements choréeo athetosiques diffus
mSv : milliSievert

RCP : résumé des caractéristiques du produit
ROI : region of interest

Tc99m : Technétium-99 métastable

TEMP : tomographie d’émission monophotonique

TDM : tomodensitométrie



INTRODUCTION

La spasticité a été définie par Lance (1980) comme une hyperactivité de I’arc réflexe
myotatique entrainant une augmentation vitesse-dépendante du réflexe tonique d’étirement
et une exagération des réflexes ostéo-tendineux. Son retentissement est le plus souvent
péjoratif sur le déficit fonctionnel du patient, avec d’éventuelles complications
orthopédiques sources de douleurs et d’altération de la qualité de vie (1-2). Des traitements
médicamenteux peuvent étre utilisés en fonction d’objectifs de soins personnalisés :
antispastiques per os, injections intramusculaires de toxine botulique et administration
intrathécale chronique de baclofene.

Le baclofene (acide béta-4-chlorophényl-amino-butyrique) est un analogue structurel de
I’acide gamma-amino-butyrique (GABA). Antispastique de réference, il inhibe la
transmission synaptique médullaire en bloquant la libération de neurotransmetteurs
excitateurs. L’administration intrathécale de bacloféne a été proposée des 1984 par R. Penn
afin d’obtenir une distribution médullaire sélective, permettant une action loco-régionale
directe sur les récepteurs GABA-B des couches superficielles de la corne dorsale (3-4).
L’efficacité du bacloféne intrathécal (BIT) pour la prise en charge de la spasticité sévere
chronique diffuse et invalidante résistante au traitement per os a été démontrée par de
nombreux travaux (3, 5-7), et a obtenu 1’autorisation de mise sur le marché (AMM) dans le
cadre de pathologies médullaires (post-traumatique et sclérose en plaque) puis cerébrales
(infirmité motrice cérébrale notamment)(1).

La pompe a baclofene est un dispositif implanté chirurgicalement permettant
I’administration continue de I’antispastique dans les espaces sous-arachnoidiens. Le
matériel le plus couramment utilise est le systeme Synchromed (MEDTRONIC®)
composé d’une pompe programmable avec réservoir, d’un cathéter abdominal et d’un
cathéter intrathécal (2). La pompe est implantée en région sous-cutanée abdominale antéro-
latérale. Le niveau d’implantation de I’extrémité distale du cathéter dans les espaces sous-
arachnoidiens est fonction de I’indication du traitement et du niveau de ’atteinte (8).

Le taux de complication du traitement par BIT reste élevé (9), estimé jusqu’a 40% des
patients selon les séries (10-11). Elles comprennent les complications post-opératoires
immeédiates, pharmacologiques, techniques liées a des dysfonctionnements du cathéter ou
de la pompe, et les erreurs humaines de programmation. Les dysfonctionnements
mécaniques du systéme seraient plus fréqguemment en rapport avec le cathéter qu’avec la
pompe (6, 8, 12), liées a une mauvaise implantation ou a une dysfonction sur le trajet du

cathéter : obstruction, déconnexion, coudure, fuite ou rupture. Les complications liées a la
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pompe peuvent étre liées a un calage du moteur, au logiciel ou & une fuite du réservoir (8).
Ces complications mécaniques s’accompagnent d’une baisse d’efficacité avec
recrudescence de la spasticité ou d'un syndrome de sevrage (11, 13-14).

La scintigraphie par injection d’Indium 111-DTPA dans le réservoir de la pompe est une
technique d’imagerie pouvant étre proposée pour le diagnostic de dysfonctionnement de
systeme de BIT (15-16). Cette technique isotopique est peu réalisée en routine et peu
d’études se sont portées sur ce sujet. Le but de ce travail est d’analyser de fagon
rétrospective les examens scintigraphiques a 1’Indium 111-DTPA réalisés dans notre
service et de les corréler au suivi des patients afin de proposer une approche

méthodologique et des criteres d’interprétation.
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MATERIELS ET METHODES

Patients

Nous avons étudié¢ rétrospectivement les examens scintigraphiques a I’Indium 111-DTPA
de systeme de BIT réalisés au Centre Hospitalo-Universitaire d’ Angers de mai 2012 a avril
2014. L’étude inclut 7 examens scintigraphiques réalisés chez 6 patients (4 hommes et 2
femmes) agés de 27 a 73 ans. Trois patients €taient suivis pour paraplégie post-traumatique
(niveau dorsal moyen), 2 patients pour infirmité motrice cérébrale et 1 patient pour
paraplégie spastique secondaire a une sclérose en plaque.

Tous les patients étaient porteurs de systéeme de pompe implantable Synchromed 11
MEDTRONIC ® 40 mL (5 patients, 6 examens) ou 20 mL (1 patient, 1 examen). Tous les
patients avaient une concentration de bacloféne (LIORESAL®) de 2000 pg/mL et les
posologies variaient de 500 a 1250 pg/24h, en débit continu pour 5 patients et en débit
complexe pour 1 patient. Cinq patients étaient porteurs d’un cathéter intrathécal rachidien
et un patient d’un cathéter intra-ventriculaire. Pour tous les patients, 1’indication au BIT
était une spasticité sévére invalidante résistante au traitement oral associée pour deux

d’entre eux a des mouvements anormaux ayant répondu aux tests pré-implantation.

Scintigraphies a ’Indium 111-DTPA

Pour la réalisation des scintigraphies, une dose médiane de 30 MBq d’Indium 111-DTPA
(min 18 MBqg, max 35 MBq) a été administrée en accord avec les données de la littérature
(12, 15, 17-22). L’Indium 111-DTPA était dilué dans un volume de 0,5 mL de sérum
physiologique. Apres positionnement de l'aiguille dans le réservoir de la pompe via le
septum central par un spécialiste en rééducation fonctionnelle ou en neurochirurgie,
Indium 111-DTPA a été injecté par un médecin nucléaire. Un Kit de remplissage
spécifiqgue (MEDTRONIC® refill kit) a été utilisé, selon la méme procédure que lors des
recharges de réservoirs. Quelques millilitres de sérum physiologique supplémentaires
¢taient utilisés pour rincer le systéme d’injection. Aucun des réservoirs n’a été vidé avant
injection du radiotraceur. D’aprés les données extraites de la publication 60 de la
commission internationale de protection radiologique (CIPR) (23), la dose efficace de
I’examen serait de 0,16 mSv/MBq (hors TEMP/TDM). D’aprés Crawley et al, elle serait de
0,3 mSv/IMBq (24).

Séquence d’images
Les images ont été acquises sur un tomographe d’émission monophotonique couplé & un

tomodensitométre (TEMP-TDM) SIEMENS Symbia T2 (version VA60C, Saint-Denis,
12



France) en utilisant des collimateurs paralleles moyenne énergie. Les clichés planaires
étaient acquis avec une matrice de 128*128 (pixel 4,8*4,8 mm), centrés sur des pics
photoélectriques de 172 et 246 keV (+/- 10%), sans zoom, sur une durée de 10 minutes
(17, 20, 25).

Des clichés précoces ont été acquis le jour de I’injection (de 15 min a 6h post-injection)
centrés sur I’abdomen en incidence antéro-postérieure pour vérifier la qualité de ’injection
dans la pompe. Des clichés de transit intrathécal ont été réalisés a 24h (n=7) et 48h (n=5),
et tardivement & 72h (n=5) et/ou 96h (n=2). Un patient a bénéficié d’'une image plus
tardive a 7 jours. Les images centrées sur l'abdomen et le thorax étaient acquises en
incidence antéro-postérieure, et celles centrées sur la région cervico-encéphalique en
incidence de profil (n=7). En cas d’absence totale d’activité rachidienne dorso-lombaire
(n=3), les images centrées sur le crane n’€taient pas systématiquement réalisées.

Pour 5 patients, les images planaires 2D ont été complétées par au moins une série de
projections tomoscintigraphiques (32 projections par téte, précoups de 20 Kkcps,
reconstruction itérative OSEM) couplées a une tomodensitométrie « faible dose »
(parametres d’acquisition : 90 mAs avec modulation d’intensité, 130 kV, collimation 2*2,5
mm, 1 seconde par rotation, pitch 1 et reconstruction en rétroprojection filtrée FOV 500
mm). En raison de la frequence de mouvements anormaux non contrélables, lI'acquisition
TEMP/TDM n'a pas été possible chez le 6°™ patient. La durée totale de la procédure par

jour n'excédait pas 60 minutes.

Interprétations des images

Le temps théorique d’arrivée du radiotraceur dans les espaces sous-arachnoidiens
correspond au temps nécessaire a la vidange de 1’espace mort du cathéter. Il été calculé a
posteriori a partir du volume total du cathéter, de la concentration du bacloféne au sein du
réservoir et de sa posologie sur 24h. Ce temps de vidange du cathéter a été utilisé pour
estimer sur quelles images devait apparaitre une activité dans les espaces sous-
arachnoidiens.

Les images ont été interprétées de facon collégiale, en connaissance du dossier clinique du
patient, en analyse visuelle sur une console Xeleris (GE, Buc, France). Sur chague série
d'image, la progression de l'activit¢é de I'Indium 111-DTPA était notée. Si la région
encéphalique n'était pas atteinte, le niveau d'arrét et son éventuelle évolution étaient notés
sur chaque série.

Un ratio d’activité crane/rachis lombaire a été calculé pour chaque temps de transit en cas

de présence du radiotraceur dans les espaces sous-arachnoidiens (n=4). Des régions
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d’intérét (ROI) ont été définies manuellement et centrées sur le cerveau (incidence latérale
droite), le rachis lombaire (incidence postérieure) et le bruit de fond environnant (BdF).
Pour un méme examen, les ROI contenaient le méme nombre de pixels et étaient centrées
de facon identique entre les différents temps de transit. Le ratio d’activité a été défini par le
rapport entre le nombre de coups moyen par pixel corrigé du BdF du crane et du rachis
lombaire (nombre de coups corrigé du BdF = nombre de coups au sein de la ROl/nombre
de pixels de la ROl — nombre de coups dans la ROI du BdF/nombre de pixels dans la ROI
du BdF).
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RESULTATS

Les résultats sont présentés sous forme de cas cliniques. Le tableau | résume les
caracteristiques des patients et des systémes implantables et le tableau Il résume les
données des examens d’imagerie. Le temps moyen d’arrivée du radiotraceur était de 16h
(min 9h, max 26h). Chez tous les patients, les clichés précoces ont montré une activité
importante en regard de la pompe. Les ratios de fixation crane/rachis lombaire n’ont pas pu
étre calculés pour les patients 3, 4 et 5 en raison de I’absence d’arrivée du marqueur dans

les espaces sous-arachnoidiens.

Transit anormal dans les espaces sous-arachnoidiens sans dysfonctionnement
mécanique du systeme de BIT (cathéter ou pompe) : patients n°1 et 2

* Patient n°1 : cas clinique publié par Frémondiere et al. (10)

L’efficacit¢é du BIT était insatisfaisante depuis I’implantation malgré des tests pré-
implantatoires positifs, une majoration progressive des posologies (de 200 a 850 pg/24h
sur une durée totale de 16 mois) et plusieurs interventions chirurgicales dont des
remplacements de cathéter. L’efficacité des injections intrathécales directes de bacloféne
dans le LCR ¢liminait une résistance au traitement et I'IRM cérébrale et médullaire ne
montrait pas de nouvelle lésion.

Premiére scintigraphie : clichés planaires et TEMP/TDM a 24h et 72h

- a partir de 24h, bonne visualisation du trajet du cathéter avec un début d’activité sous-
arachnoidienne a 1’étage lombaire ;

- jusqu’a la 72°™ heure, activité prédominante a I’étage lombo-sacré, avec un maximum en
projection de I’extrémité distale du cathéter (région sacrée) présentant un trajet descendant.
Activité faible en regard des espaces sous-arachnoidiens thoraciques et du crane.

Apres repositionnement de I’extrémité distale du cathéter a 1I’étage thoracique, sur la

seconde scintigraphie (clichés planaires + TEMP/TDM a 48h), diffusion rapide du

radiotraceur dans les espaces sous-arachnoidiens jusqu’au crane dés la 24°™ heure. Le
ratio d’activité crane/rachis lombaire a été estimé a 32% a 48h (13% a 24h) contre 7% a
72h (8% a 24h) avant chirurgie (figure 1).

Cliniguement, amélioration franche de la spasticité (score d'Ashwoth a 1/5 contre 4/5 aux

membres inférieurs en post-opératoire) et durable a 17 mois de la chirurgie.
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* Patient n°2

Aggravation progressive pendant 1 an de la spasticité des membres inférieurs et des
spasmes abdominaux malgré une augmentation du BIT de 660 a 800ug/24h.

Scintigraphie : clichés planaires et TEMP/TDM a 24h et 48h

- des 24h, activité en regard du cathéter et des espaces sous-arachnoidiens a 1’étage
lombaire ;

- activité remontant jusqu’a hauteur de T12 a 24h et de T6-T7 a 48h (niveau de plombs de
chasse recus lors de I’accident en 2004).

- absence d’activité détectable en projection de la téte et du cou jusqu’aux images tardives
a 72h.

- le ratio d’activité crane/rachis lombaire était inférieur a 1% a 24h, 48h et 72h.

Il n’existait pas d’argument scintigraphique pour un dysfonctionnement mécanique du
systeme de BIT. Les infections urinaires multiples récidivantes pouvaient aggraver la

spasticité du patient. A ce jour, il n’a pas été réalisé d’intervention chirurgicale.

Dysfonctionnements de cathéter : patients n°3 et 4

* Patient n°3

Patient opéré en 2012 pour dysfonctionnement du systéeme responsable de plusieurs
épisodes de sevrage en bacloféne, avec échec clinique du remplacement du connecteur
entre les cathéters abdominal et intrathécal.

Scintigraphie 3 mois post-intervention (clichés planaires et TEMP/TDM a 72h):
hyperactivité au sein du réservoir de la pompe sans aucune activité jusqu'a la 72éme heure
en projection du cathéter ou des espaces sous-arachnoidiens.

Lors de I’intervention chirurgicale, le test de purge du cathéter intrathécal a objectivé une

absence totale de perméabilité.

* Patient n°4

Patient opéré en 2012 d’une fuite de cathéter intrathécal responsable d’une recrudescence
de spasticité avec bon résultat post-opératoire. Dégradation rapide 15 jours plus tard
malgré I’augmentation progressive des doses de 300 a 500 pg/24h.

Scintigraphie : clichés planaires et TEMP/TDM 48h

- activité en regard du réservoir de la pompe et du cathéter avec interruption brutale de
l'activité a I’entrée des espaces sous-arachnoidiens a hauteur de L2-L3, sans collection ou
diffusion du radiotraceur dans les tissus adjacents (figure 2) ;

- absence d’activité en projection du rachis, du cou ou de la téte jusqu'a la 96°™ heure.
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Lors de la chirurgie, il a été constaté une coudure du cathéter a hauteur de L2-L3.

Dysfonctionnement de pompe : patient n°5

Plusieurs épisodes sur une durée de six mois de troubles de la conscience avec bradypnée,
spontanément résolutifs, associés a un contrdle insatisfaisant de la spasticité et des
mouvements anormaux, faisant suspecter un dysfonctionnement du systeme avec diffusion
par "a coups" du produit.

Scintigraphie : clichés planaires et TEMP/TDM a 96h

- sur les clichés planaires, hyperactivité au sein du réservoir sans aucune activité en
projection du cathéter ou du rachis jusqu’a 7 jours apres injection ;

- sur la TEMP/TDM, discrete fuite d’activité en arriere de la pompe en fosse iliaque droite
(figure 3). Ces données ont été confirmées en per-opératoire avec dysfonction de la pompe
et collection sous-cutanée de baclofene, sans toutefois de déconnexion ou de dysfonction

du cathéter.

Aspect normal : patient n°6

Perte progressive du bénéfice de la pompe sur la spasticité et les mouvements anormaux
depuis un an et demi malgré des posologies importantes de BIT (jusqu’a 1650 ug/24h).
Scintigraphie : clichés planaires

- dés la 24°™ heure, activité intrathécale satisfaisante en regard du rachis et du crane
(figure 4). Le ratio d’activité crane/rachis lombaire était de 18% a 24h.

A 17 mois de I’examen, il n’a pas été diagnostiqué a notre connaissance de
dysfonctionnement du systéeme et un traitement intra-ventriculaire est en cours de
discussion pour un meilleur controle des phénoménes dystoniques et de la spasticité des

membres supérieurs.
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DISCUSSION

Examens d’imagerie dans I’étude des dysfonctions de pompe
En cas de suspicion de dysfonctionnement du systeme de BIT, des radiographies standard
du systéme sont habituellement réalisées en premiére intention afin d’étudier le déroulé du
cathéter et de mettre en évidence une déconnexion, une migration de son extrémité distale,
une rupture (notamment en inter-épineux) ou une plicature sur son trajet. Leur
interprétation peut cependant étre difficile, et eclles ne permettent pas d’étudier la
perméabilité du cathéter (fuite ou obstruction) ou de visualiser une migration sous-durale
de son extrémité distale. Leur normalité ne permet donc pas d’exclure une dysfonction du
systeme (8, 11).
Une étude radioscopique peut étre réalisée aprés injection de produit de contraste par le site
d’acces latéral de la pompe, apres avoir au préalable vidé le cathéter (afin d’éviter un
surdosage en bacloféne). Elle permet de visualiser le passage du produit dans les espaces
sous-arachnoidiens et donc d’éliminer une migration du cathéter dans 1’espace sous-dural
(11). Certaines fuites de produit par fissure ou déconnexion peuvent également étre
diagnostiquées. Cependant le débit tres rapide ne permet pas de visualiser de petites fuites
du cathéeter en raison de la faible quantité de produit de contraste (11). Un taux élevé de
faux negatifs a donc eté suggéré dans la littérature (8, 12, 26-27). Une TDM
complémentaire apres radioscopie améliore la performance de 1’examen, notamment pour
la visualisation des fuites et de la position de I’extrémité distale du cathéter (8, 28-29).
La scintigraphie peut également étre proposée en cas d’examen clinique, de télémétrie
externe de la pompe et de radiographies non contributifs (15-17). Les données
bibliographiques sont peu nombreuses et concernent le plus souvent de faibles cohortes
(12, 15-22, 30). La scintigraphie utilise le DTPA marqué a I'Indium 111 ou le Technétium
99m. Le DTPA est utilisé en raison de ses propriétés complexantes (agent chélateur pour
les métaux). Il permet de former un complexe stable avec le chlorure d’Indium 111 afin
d’éviter les interactions avec les protéines ou le matériel de la pompe. L’utilisation
d’Indium 111-DTPA est indiquée (AMM) pour les études de transit de LCR et a la
recherche de fuite de LCR (résumé des caractéristiques du produit, Mallinckrodt version
2009). D’un point de vue pharmacocinétique, en I’absence de pathologie, la distribution
normale de I’'Indium 111-DTPA aprés injection directe dans le LCR a 1’étage lombaire
permet une arrivée dans la fosse postérieure aprés 1 a 1,5 heures et a la convexité
hémisphérique au bout de 6h, ou il est alors résorbé. Sa cinétique pourrait étre différente en
cas d’administration intrathécale continue, comme le suggérent les ¢études
pharmacocinétiques de BIT (4).
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L'utilisation d'Indium 111-DTPA permet grace a sa demi-vie longue (2,8 jours) de réaliser
des images tardives jusqu’a 7 jours apres injection (8) afin d’étudier le fonctionnement
« physiologique » de la pompe sans modification de la vitesse d'administration. La lenteur
de ce débit d’administration permettrait de mieux visualiser les fuites sur le trajet du
cathéter (11-12, 17). D’aprés Kroin et al (25), ’activité décroitrait le long de la moélle
épiniére selon un gradient de concentration linéaire : ’activité a hauteur de T2 serait égale
a 43% de celle en T12 pour un cathéter placé a hauteur de L1. Par extension, le ratio rachis
lombaire/citernes cérébrales serait de 4 pour 1. Il s’agit, & notre connaissance, de la seule
approche quantitative dans la littérature.

Peu d’auteurs utilisent le Technétium 99m-DTPA dans leur étude (16, 30). Bien que
permettant une bonne qualit¢ d’images grace a ses propriétés physiques (€mission de
photons de basse énergie et bonne statistique de comptage), sa demi-vie plus courte (6
heures) oblige a vider le systétme afin d’augmenter le débit d’infusion (15).
L’administration intrathécale de Technétium 99m-DTPA ne bénéficie pas d’AMM en

France a ce jour.

Etude des cas de transit anormal dans les espaces sous-arachnoidiens sans
dysfonctionnement mécanique du systeme de BIT (cathéter ou pompe)

Le cas du patient n°1 a été préalablement publié comme cas clinique (10). La scintigraphie
a montré une anomalie de distribution non homogéne du traceur dans les espaces sous-
arachnoidiens, corrigée apres repositionnement du cathéter (objectivé sur la seconde
scintigraphie) avec amélioration clinique aprés chirurgie. D’aprés Kroin et al (25), la
position de I’extrémité du cathéter pourrait influencer la distribution dans le LCR, en
rapport avec la décroissance graduelle et linéaire le long de la moélle épiniere. En
revanche, une orientation vers le bas de I’extrémité distale du cathéter ne serait pas
systématiquement associée a une mauvaise efficacité du BIT (10). Ainsi, chez ce patient,
des anomalies de flux de LCR en rapport avec sa SEP pourraient participer a I’inefficacité
du traitement (diminution de la réabsorption du LCR secondaire a une hypertension
veineuse) (10, 31). Ces anomalies de flux de LCR pourraient également expliquer la
lenteur d’augmentation des ratios de fixation crane/rachis lombaire méme aprés chirurgie
comparativement au temps de vidange du cathéter.

Chez le patient n°2, 1’absence d’activité au-dessus du site traumatique pourrait étre due a
une réduction locale du flux de LCR (plombs de chasse chez ce patient), comme cela a

déja été évoqué dans la littérature apres lésion médullaire (25). Ce cas se rapproche de
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celui décrit par Schmidt et al. (19) avec réduction d’activité a hauteur de métastases
rachidiennes dorso-lombaires dans un contexte de carcinome rénal.

L’évolution dans le temps des ratios de fixation crane/rachis lombaire était cohérente avec
I’analyse visuelle dans ces deux cas. Chez le patient n°l, la répartition paraissait
visuellement plus homogéne aprés chirurgie, parallélement a I’augmentation du ratio
crane/rachis lombaire. Chez le patient n°2, I’activité était visuellement indétectable a
hauteur du crane jusqu’a la 72°™ heure et le ratio d’activité crane/rachis lombaire quasi nul
(<1%). Malgré une différence de méthodologie ne permettant pas de comparer directement
nos résultats a ceux de la littérature, nos valeurs de ratio n’apparaissent pas discordantes
(25).

Etude des cas de dysfonctionnement mécanique du systéeme de BIT

Chez 3 patients, les résultats scintigraphiques étaient cohérents avec les constats per-
opératoires : dysfonctionnement en rapport avec le cathéeter (patients n°3 et 4) ou la pompe
par fuite (patient n°S). Pour les trois patients, les radiographies standard n’étaient pas
contributives (patient n°3 et 5) ou objectivaient une discontinuité du cathéter (patient n°4).
Nous n’avons pas pu comparer nos résultats scintigraphiques avec des examens
radioscopiques ou TDM apres opacification, ces examens n’ayant €té réalisés chez aucun
patient.

Dans le cas n°3, I’absence d’activité dans le cathéter suggérait une dysfonction de pompe,
une occlusion proximale du cathéter ou encore une déconnexion du cathéter de la pompe
avec présence de tissu inflammatoire empéchant la fuite de produit, conformément aux
données de la littérature (8, 17-18, 32). La chirurgie montrait ici finalement I'absence de
perméabilité du cathéter, sans en préciser la cause.

Chez le patient n°4, I’arrét brutal d’activité a permis de diagnostiquer et de localiser une
dysfonction de cathéter par compression/coudure ou obstruction (8). Des cas similaires ont
déja été décrits dans la littérature (12, 17). D’apres le travail de Stinchon et al.(18), le
diagnostic différentiel avec une fuite de cathéter serait possible grace a I’absence d’activité
dans les tissus adjacents.

Dans le cas n°5, la fuite était masquée par I’activité intense du réservoir sur les incidences
planaires. Elle a été diagnostiquée sur la TEMP/TDM réalisée a 96h en raison de I’absence
de modification des images a 48h et 72h. Ce cas souligne I’intérét d’une TEMP/TDM
systématique pour améliorer la sensibilité de I’examen ; sa réalisation tardive permettrait la
meilleure visualisation d’une fuite ou collection en raison de I’accumulation du traceur au

cours du temps.
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Etude de I’aspect normal — Proposition d’un protocole d’images scintigraphiques
Deux examens scintigraphiques ont été considérés comme normaux devant la diffusion
rapide du radiotraceur jusqu’au crane dés la 24°™ heure, en accord avec les temps
théoriques de débit calculés. En tenant compte des variations techniques du BIT et
meéthodologiques de la scintigraphie dans la littérature, nos résultats sont cohérents avec les
délais de 48h a 72h généralement rapportés (8, 15, 18-21, 25, 29). Ainsi, I’étude de
Stinchon et al.(18) portant sur 23 examens et le cas cliniqgue de Schmidt (19) et al. ont
estimé le temps d’acquisition appropri€¢ a 72h (cependant des clichés plus précoces n’ont
pas été réalisés). Pour Kroin et al (25), un état d’équilibre serait atteint a 72h dans le LCR
en raison des propriétés hydrophiles de I’'Indium 111-DTPA (temps de vidange des
cathéters inférieurs a 24h dans cette é¢tude). D’autres études s’accordent quant a elles sur
un délai normal de diffusion dans le LCR de 48h (20-21). Ainsi, dans le travail de Pak et
al.(20) portant sur 10 examens, les patients présentant une activité sous-arachnoidienne
satisfaisante dans un délai de 48h (n=3) avaient un systéme d’infusion de BIT fonctionnel.
La variabilité de ces résultats peut donc s'expliquer par les variations de posologie du BIT,
de la longueur du cathéter et des temps d'acquisitions scintigraphiques. Ainsi, l'absence de
consensus pourrait justifier la réalisation d'images jusqu'a 72h aprés injection. Ou bien, une
autre approche pourrait étre de calculer le temps nécessaire a la vidange de 1’espace mort
du cathéter afin d’adapter les temps d’acquisition (21, 33). Dvorak et al.(33) ont ainsi
réalisé des acquisitions a 48 ou 72h chez 6 patients en fonction de ce paramétre.

Dans notre série, les clichés a 72h n’ont pas apporté d’information supplémentaire par
rapport aux clichés a 48h dans les 2 cas de dysfonction de cathéter et dans les 2 cas de
distribution anormale du traceur dans le LCR. Deux patients ont bénéfici¢ d’acquisitions
plus tardives a 96h. Pour le premier (patient n°4), ces clichés n’étaient pas informatifs par
rapport a ceux a 48h. Pour le second (patient n°5), le diagnostic de dysfonction de pompe
par fuite a été posé sur la TEMP/TDM a 96h, alors que nous n’avions pas réalisé de TEMP
a 48 ou 72h. Des clichés a 7 jours ont été réalisés chez un patient, sans apporter
d’information supplémentaire, ce qui apparait concordant avec les données de la littérature
décrites précédemment.

Hoving et al.(22) se sont interrogés sur 'impact de la dilution du radiotraceur dans le
réservoir de la pompe. Cette dilution pourrait limiter la visualisation des faibles fuites et
plaiderait en faveur de la réalisation de clichés tardifs (accumulation plus importante de
produit). Il persisterait toutefois un risque de faux négatif, notamment en cas de micro
fissures de cathéter (8, 18).
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De par notre expérience et d’aprés les données de la littérature, nous proposons un
protocole d’acquisition présenté sous forme d’arbre décisionnel (figure 5). Des clichés
réalises précocement aprés I’injection permettent un controle qualité de I’injection.
Réaliser ces images immédiatement aprés 1’injection plutét qu’a 4 ou 6 heures permet de
limiter la pénibilité pour le patient (nécessité de revenir au cours de la méme journée ou de
rester dans le service), la durée de 10 min pouvant méme étre diminuée en raison de
I’activité trés intense au sein du réservoir. D’aprés I’estimation du temps maximal de
vidange du cathéter chez nos patients (26h) et d’apres les données de la littérature, des
clichés de transit a 48h (planaires+ TEMP/TDM) nous semblent pertinents. La réalisation
systématique d’une TEMP/TDM permettrait de mieux déterminer la cause de la
dysfonction. Il peut étre discuté de ne pas réaliser systématiquement d’image de transit a
24h car ce délai pourrait €tre trop précoce pour poser un diagnostic. En cas d’aspect
anomal a 48h, nous proposons une seule serie d’images tardives a 72h ou 96h, +/-
TEMP/TDM notamment pour la détection des faibles fuites (accumulation du radiotraceur

avec le temps).
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CONCLUSION

La scintigraphie a ’Indium 111-DTPA est un outil diagnostique performant en cas de
suspicion de dysfonction technique d’un dispositif d’infusion intrathécale de bacloféne.
Elle permet de visualiser le fonctionnement « physiologique » du systeme et d’éventuelles
anomalies de distribution dans le LCR. Nos résultats ont été corroborés par le suivi
clinique et les données opératoires. Une distribution normale correspondrait a une activité
sous-arachnoidienne satisfaisante a I'ensemble du rachis et au crane dans un délai maximal
de 48h. En se basant sur nos résultats et les données de la littérature, une séquence
d’images comprenant des clichés a 48h (+/- 24h) puis en cas d’aspect anormal des images
tardives a 72h ou 96h nous apparait adaptée pour I’étude du systéme. Des clichés plus
tardifs ne semblent en revanche pas étre pertinents. La TEMP/TDM permet d’améliorer les
performances diagnostiques, notamment a la recherche de faible fuite ou d’une collection,

et devrait selon nous étre réalisee systématiquement.
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FIGURES ET TABLEAUX

Figure 1. Méthode de calcul des ratios d'activité crane/rachis lombaire. Methodology for

the calculation of skull/lumbar spine activity ratios.

Figure 2. Cas scintigraphique de dysfonction de cathéter (coudure). A radionuclide study

of a malfunctioning catheter (kinking).

Figure 3. Cas scintigraphique de dysfonction de pompe (fuite). A radionuclide study of a

malfunctioning pump (leak).

Figure 4. Aspect scintigraphique normal. Normal scintigraphic findings.

Figure 5. Proposition d’une séquence d’images pour la scintigraphie a I’Indium 111-

DTPA. Proposal for an images sequence for Indium 111-DTPA scintigraphy.

Tableau I. Résumé des principales données cliniques des patients. Summary of the most

significant clinical informations.

Tableau Il. Résumé des examens d’imagerie des patients. Summary of patients imaging

findings.
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Figure 1. Méthode de calcul des ratios d'activité crane/rachis lombaire.

Chez le patient n°l, avant chirurgie, images a 72h centrées sur le crane en incidence
latérale droite (A) et le rachis lombaire en incidence postérieur (C). Apres
repositionnement du cathéter, images a 48 h centrées sur le créne en incidence latérale
droite (B) et le rachis lombaire en incidence postérieur (D). Les ratios d'activité
crane/rachis lombaire correspondaient aux rapports des nombres de coups moyens par
pixel normalisés par le BdF au sein des régions d'intérét (ROI 0 : BdF, ROI 1 : crane et
ROI 2 : rachis lombaire).

Figure 1. Methodology for the calculation of skull/lumbar spine activity ratios.

For patient n°1, before surgery, 72h images centered on the skull in right lateral view (A)
and lumbar spine posterior incidence (C). After repositioning of the catheter, 48h images
centered on the skull in right lateral view (B) and lumbar spine posterior incidence (D).
Ratios skull/lumbar spine activity corresponded to the reports of the numbers of shots per
pixel means standardized by the background in the regions of interest (ROI 0: background,
ROI 1: skull, ROI 2 : the lumbar spine).
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Compression 1

Figure 2. Cas scintigraphique de dysfonction de cathéter (coudure).
Chez le patient n°4, arrét brutal de l'activité du cathéter a I’entrée des espaces sous-
arachnoidiens a hauteur de L2-L3 (fleches) (TEMP/TDM a 48h).

Figure 2. A radionuclide study of a malfunctioning catheter (kinking).
For patient n°4, abrupt termination of activity within the catheter at the entrance of
subarachnoid spaces at the level of L2-L3 (arrows) (SPECT-CT made at 48h).
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Figure 3. Cas scintigraphique de dysfonction de pompe (fuite).

Chez le patient n°5, fuite discrete du radiotraceur en arriere de la pompe (fleches)
(TEMP/TDM a 96h).

Figure 3. A radionuclide study of a malfunctioning pump (leak).
For patient n°5, low radionuclide leakage behind the pump (arrows) (SPECT-CT made at
96h).
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E F
Figure 4. Aspect scintigraphique normal.
Chez la patient n°6 a la 24°™ heure, activité dans les espaces sous-arachnoidiens sur les
clichés planaires centrés sur le crane (A : incidence latérale droite, B incidence latérale
gauche) sur le thorax (C : incidence antérieure, D : incidence postérieure) et I'abdomen (E :

incidence antérieure, F : incidence postérieure).

Figure 4. Normal scintigraphic findings.

For patient n°6 in the 24th hour, activity in the subarachnoid spaces on static acquisitions
centered on the skull (A: left lateral view, B: right lateral view) on the chest (C: anterior
incidence, D: posterior incidence) and on the lumbar spine (E: anterior incidence, F:

posterior incidence).
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Injection Indium 111-DTPA* +
image de contrdle

k4

+/- Clichés planaires** a 24 h

L 4

Clichés planaires** 3 48 h
+ TEMP/TDM

/ AN

Distribution normale Distribution pathologique

Clichés planaires
tardifs & 72 ou 96 h

I +/- TEMP/TDM

* : activité injectée (médiane = 30 MBq)
** : 3 clichés planaires de 10 minutes sur abdomen (face antérieure et postérieure),
thorax (face antérieure et postérieure) et crane (profil)

Figure 5. Proposition d’une séquence d’images pour la scintigraphie a I’Indium 111-

DTPA.

Figure 5. Proposal for an images sequence for Indium 111-DTPA scintigraphy.
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Tableau I. Résumé des principales donnees cliniques des patients.

Table I. Summary of the most significant clinical informations.

PATIENT 1 2 3 4 5 6
Age (ans) / Sexe 53/F - 45/H 42 /H 73/H 27/ F 30/H
patholoaie SEP proaressive i Lésion médullaire Lésion médullaire Lésion médullaire IMC (souffrance IMC (anoxie
g prog (accident chasse) traumatique (AVP) post-traumatique feetale aigue) néonatale)

Indication au BIT Paraplégie spastique i Paraplégie Paraplégie spastique D6 | Paraplégie spastique | Tétraparésie spastique Tétraparésie
D10 compléte D4 incompléte et MCAD* spastique et MCAD*
MATERIEL Synchromed® Il B i Synchromed® Il B Synchromed® Il B Synchromed® Il B Synchromed® Il B Synchromed® 1l B
IMPLANTABLE 40 mL - 2010 40 mL - 2007 40 mL - 1999 40 mL - 2003 20 mL - 2005 40 mL - 2004
Dysfonction/ . . .
remplacement de |  oui (2011,2012) i oui (2009,2012) | OUT (multiples entre 2002 | oui (2003,2004, oui (2010) oui (2008,2011)
. et 2013) 2012)
cathéter/pompe
) . L5-S1, trajet . 3eme ventricule droit Charniére dorso
Cathéter distal descendant T7 T11-T12 T12-L1 Thoracique bas (2010) lombaire
Posqloglej (-pg/j)_mode 750 débit continu 850 d_eb|t 800 débit continu 650 débit continu 500 débit continu 500 débit continu 1250 débit complexe
d'administration continu

* MCAD = Mouvements choréo athétosiques diffus
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Tableau Il. Résumé des examens d’imagerie des patients.

Table Il. Summary of patients imaging findings.

PATIENT 1la** 1b** 2 3 4 5 6
Discontinuité
RADIOGRAPHIES Normales - Normales Normales cathéter niveau L3 Normales Normales
SCINTIGRAPHIE
Dose Indium 111 35 MBq 30 MBq 18,6 MBq 35 MBq 18 MBq 35 MBq 18,27 MBq
Temps de vidange du 12h 10-11h oh 15h 22h 10h 26h
cathéter
. . post injection, 4h, post-injection, 24h, | post-injection, 24h, 48h, | post-injection, 24h, | post-injection, 24h,
Clichés statiques 24h, 72h 4h, 24n, 48 48h, 72h 72h 48h, 72h, 96h 4gh, 72h, 96h, 7j 6h, 24h
Ratio d’activité
créne/rachis lombaire
24h 8% 13% 1% NC* NC* NC* 15%
48h - 32% 1% -
72h 7% - 1% -
Tomoscintigraphie 24h et 72h 48h 24h et 48h 72h 48h 96h -
Chiruraie Repositionnement du i ) Remplacement du Remplacement du Remplacement de la i
g cathéter cathéter (non perméable) | cathéter (coudure) pompe (fuite)
R Satisfaisant apres e e e
Suivi aprés chirurgie (Ashwoth 17 mois Pas de suivi Amélioration post- Amélioration post- | Amélioration post- 17 mois

scintigraphie

1/5 vs 4/5)

chirurgie

chirurgie

chirurgie

* NC = Non calculable car absence d’activité sous-arachnoidienne

** 1a = Patient n°1 avant chirurgie, 1b = Patient n°1 apres chirurgie
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