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RESUME :
Objectif  et méthode:

Nous évaluons, pour tout patient suspect d’embolie pulmonaire, la sensibilité d’un algorithme diagnostique avec successivement : D-Dimères, écho-doppler veineux des membres inférieurs et tomodensitométrie hélicoïdale (tableau 1).

Pour valider cette démarche, une scintigraphie pulmonaire est réalisée systématiquement dans le cas où le diagnostic d’embolie pulmonaire n’est pas retenu à l’issue de l’algorithme. Un  suivi clinique est organisé entre le 3ème et 6ème mois.
Résultats  : 

200 patients consécutifs suspects d’embolie pulmonaire sont inclus entre janvier 1998 et octobre 1999. 106 embolies pulmonaires ont été diagnostiquées. 

Sur les 200 écho-dopplers veineux des membres inférieurs : 71 thromboses veineuses profondes proximales (poplités ou sus-poplités) et 33 thromboses distales (surales). L’exploration est négative dans 92 cas (4 examens non concluants). Nous avons admis qu’une thrombose veineuse proximale des membres inférieurs autorise le diagnostic de maladie thrombo-embolique veineuse sans autre démarche diagnostique supplémentaire (pas de tomodensitométrie).

Sur 129 tomodensitométries : 35 Embolies pulmonaires et 23 Diagnostics différentiels. 

71 scintigraphies pulmonaires sont donc réalisées. On retient 7 discordances (scintigraphie de haute ou  très haute probabilité pour l’embolie pulmonaire alors que la tomodensitométrie écarte le diagnostic) ; L’angiographie pulmonaire est proposée : elle est 4 fois négative, elle fait le diagnostic d’embolie pulmonaire une fois et deux patients ont refusé cet examen (tableau 2).

Il y a deux récidives dans le suivi : une thrombose proximale et une embolie pulmonaire. Il s’agit des deux patients qui avaient refusé l’angiographie pulmonaire.

Conclusion : 

Cette démarche diagnostique nous paraît donc satisfaisante (tableau 3) mais nécessiterait des investigations supplémentaires à plus large échelle.
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TEXTE

Introduction : 
Le diagnostic d’embolie pulmonaire (EP) est difficile et aucun examen non invasif, pris isolément n’a une fiabilité absolue. Dans ce contexte, on assiste à l’élaboration d’algorithmes diagnostiques centrés sur la scintigraphie pulmonaire [1-5].

L’angio-tomodensitométrie à acquisition hélicoïdale (TDM) est une technique encore récente dont les performances diagnostiques vis à vis de l’embolie pulmonaire ont été évaluées en comparaison à l’angiographie pulmonaire [6,7]. Cet examen a une spécificité diagnostique probablement satisfaisante mais sa sensibilité reste controversée, surtout vis à vis des embolies pulmonaires de petites tailles [8, 9].

Nous avons voulu élaborer et évaluer cliniquement la sensibilité d’une démarche diagnostique centrée sur la TDM au Centre Hospitalier d’ANNECY, avec trois étapes principales : dosage des D.Dimères (DD), écho-doppler veineux des membres inférieurs (EDV), et TDM.
Matériel et méthode: 

Les critères d’inclusion sont les suivants : Patients adressés au laboratoire d’échographie cardio-vasculaire pour suspicion clinique d’EP de moins de 72 heures avec DD positifs , ou forte suspicion clinique d’EP avec DD négatif.

200 patients ont été inclus entre janvier 1998 et Octobre 1999.

 Il s’agit de 188 patients avec suspicion d’EP et DD positifs et 12 patients avec haute suspicion d’EP et DD négatifs. 30 % des patients sont admis au service des Urgences et 70 % sont déjà hospitalisés pour d’autres raisons.

Les critères d’exclusion sont élaborés dans le soucis de restreindre le plus possible le nombre de patients non inclus : EP grave, allergie à l’iode, insuffisance rénale, grossesse, espérance de vie inférieure à trois mois, domicile hors Haute Savoie (impossibilité de suivi).

L’algorithme diagnostique étudié (tableau 1) aboutit successivement à la réalisation des étapes suivantes : 

- une évaluation clinique et para-clinique simple (radiographie pulmonaire, ECG, GDS) : Elle permet de suspecter le diagnostic, une évaluation de la probabilité clinique est réalisée par le praticien avant tout examen complémentaire et sans aucun support objectif : la probabilité est classée basse (on cherche à éliminer un diagnostic) ou haute (on cherche à confirmer un diagnostic).

- un dosage des DD : Si les DD sont positifs ou s’ils sont négatifs avec une haute probabilité clinique d’embolie pulmonaire, on débute une anti-coagulation efficace par HEPARINE et on poursuit la démarche diagnostique.

- un EDV : Si on retrouve une TVP proximale (poplité ou sus-poplité), les anti-coagulants sont poursuivis pour une durée compatible avec le traitement de l’EP, sans autre procédé diagnostique supplémentaire (pas de TDM). Si par contre, l’EDV est normal, s’il est non concluant, ou si on retrouve une TVP distale (surale) ou superficielle, le patient bénéficie d’une TDM.

- une TDM : Si elle montre une EP, le diagnostic est admis et le patient est traité. Si elle permet de faire un diagnostic différentiel catégorique, le traitement étiologique est considéré. Si par contre la TDM ne peut ni retenir le diagnostic d’EP, ni faire un diagnostic différentiel suffisamment étayé, le diagnostic d’EP serait  exclu. C’est ce dernier point qui mérite d’être confirmer.

La sensibilité diagnostique de cette démarche est évaluée par la réalisation systématique d’une scintigraphie lorsque la TDM ne montre pas d’EP ou ne permet pas de faire de diagnostic différentiel formel. Une angiographie pulmonaire est demandée en cas de discordance entre la TDM et la scintigraphie (scintigraphie de probabilité intermédiaire avec haute probabilité clinique ou scintigraphie de haute ou très haute probabilité). Tous les patients pour lesquels le diagnostic d’EP n’est pas retenu sont suivis 3 à 6 mois.

Parallèlement à cette démarche diagnostique, l’ensemble des examens susceptibles d’accéder à un diagnostic différentiel est laissé à l’appréciation des cliniciens responsables des patients.

Descriptions des différents examens réalisés :

D.Dimères : le dosage fait appel à la méthode ELISA rapide Vidas D.D de bio-Mérieux. Le seuil de positivité est fixé à 500 µg/litre.
Echo-doppler veineux des membres inférieurs : l’examen est effectué de façon bilatérale avec un échographe Diasonics Wingmed 750 (sonde de 2.5 à 7.5 MHz), par un cardiologue ou un angiologue. Le diagnostic de thrombose est retenu s’il existe un défaut de compressibilité de la veine avec image directe du thrombus, associé à une diminution de la chasse veineuse. Le siège de la thrombose est précisé.
Tomodensitométrie : Scanner GE CT High Speed. Injection de 120 ml de produit de contraste non-ionique à un débit de 3 ml/sec et un retard d’injection de 25 secondes. Acquisition hélicoïdale des bases pulmonaires jusqu’aux sommets lors d’une apnée inspiratoire. Epaisseur des coupes : 3 mm. Incréments de 2 mm. 
Scintigraphie pulmonaire : tomoscintigraphie de ventilation/perfusion. Acquisition par gamma-camera à double tête . La perfusion  utilise des microagrégats d’albumine humaine marqués au technetium 99m et la ventilation utilise des particules de carbone marquées au technetium 99m (Technegas). Les résultats scintigraphiques sont interprétés selon les critères de l’étude PIOPED [10] et classés en résultats normaux, basses probabilités, probabilités intermédiaires, hautes ou très hautes probabilités [3,7].
Suivi : appel téléphonique, entre le 3ième et 6ième mois, à tous les patients pour lesquels le diagnostic d’EP est écarté. On cherche à savoir si le patient a présenté une récidive de TVP ou d’EP
Les délais de réalisation des différents examens doivent être le plus bref possible : une heure pour les DD, 12 heures pour l’EDV, 24 heures pour la TDM , les 24 heures qui suivent la TDM pour la scintigraphie et les 24 heures suivantes pour l’angiographie.

L’anticoagulation est interrompue lorsque le diagnostic d’EP est écarté en dehors de toute autre raison de la poursuivre.

Résultats :

Sur les 200 patients inclus, il y avait 127 femmes et 73 hommes, âgés de 16 à 98 ans (moyenne : 71 ans). 106 EP sont retenues à l’issue de l’algorithme (71 TVP proximales à l’EDV et 35 TDM positives). Le tableau 2 résume les résultats étape après étape. 23 diagnostics différentiels sont apportés par la TDM (associé à l’évaluation clinique) : 17 pneumopathies, une fibrose interstitielle diffuse, un OAP, deux cancers et deux péricardites. On retient 7 discordances entre la TDM et la scintigraphie, avec TDM négative et scintigraphie de haute ou de très haute probabilité scintigraphique. Chez ces patients, nous avons réalisé 5 angiographies pulmonaires : 4 sont négatives, 1 montre une embolie pulmonaire et 2 patients ont refusé l’angiographie et n’ont pas reçu d’anticoagulants (patients de 92 et 98 ans). 

Le suivi a concerné 70 patients pour lesquels le diagnostic est écarté à l’issue de la vérification scintigraphique et éventuellement  angiographique. 100 % des patients ont été recontactés. On compte une TVP proximale deux mois après l’inclusion et une EP avec TVP proximale un mois après celle-ci chez les deux patients qui présentaient une TDM négative avec scintigraphie de haute probabilité et qui avaient refusé l’angiographie.

Il y a eu 3 décès dans le suivi, tous chez des patients hospitalisés, et sans relation avec une EP : 2 décès lors de l’hospitalisation initiale : un sur insuffisance cardiaque aiguë bien documentée et un sur bronchospasme majeur chez une patiente insuffisante respiratoire chronique. Le dernier décès est lié à un choc sceptique bien documenté, en réanimation, 1 mois après l’inclusion (pas d’autopsie).

On retient 3 EP très probables avec tomodensitométrie négative (une angiographie pulmonaire positive et deux récidives dans le suivi). Cela correspond à 3,2 % des TDM négatives (3 sur 94), avec un intervalle de confiance à 95 % de 1 à 7 %.

Une seule EP est diagnostiquée parmi les 12 patients avec des D.Dimères négatifs et haute probabilité clinique d’EP.

Parmi les 71 TVP proximales, les cliniciens en charge des patients ont demandé une TDM, hors procédure, dans 24 cas, surtout au début du protocole. 22 TDM sont positives et 2 négatives. 

Parmi les 33 patients qui présentaient une TVP distale, 20 TDM retrouvent une EP (prévalence de l’EP : 60 %). Parmi les 92 patients dont l’EDV est négative, 13 TDM montrent une EP (prévalence de l’EP : 14 %). 2 EP à la TDM dans le groupe EDV non concluant

La sensibilité diagnostique de cette démarche est de 97 % (107/110) avec un intervalle de confiance à 95 % de 93 à 98 %.

Discussion :

L’étude PIOPED [10] a bien démontré qu’il était nécessaire de faire une angiographie pulmonaire après une scintigraphie non diagnostique. Afin de limiter la réalisation de cet examen invasif, rarement fait en pratique, Hull [1], Perrier [2,4], Stein [11] ou Bosson [3,5] proposent des alternatives intégrant différents examens non invasifs après la réalisation de la scintigraphie et sur la base d’algorithmes diagnostiques qui restent centrés sur la scintigraphie pulmonaire, sans la TDM. Ferretti [12] et Perrier [13] commentent des algorithmes diagnostiques incluant la TDM, comme alternative à l’angiographie après la scintigraphie et lorsque celle-ci reste non diagnostique. Il n’existe pas, à notre connaissance, de validation d’algorithme diagnostique de l’EP centrée sur la TDM et sans la scintigraphie.
Cette démarche diagnostique paraîtrait donc séduisante avec un taux de probable faux négatif de l’algorithme de 3.2 %. L’intervalle de confiance reste très large (1 à 7 %) du fait de l’effectif réduit de cette étude. Il serait nécessaire de confirmer ces données avec des effectifs plus importants. Ces résultats sont relativement comparables à ceux obtenus avec des algorithmes utilisant la scintigraphie : 1.9% pour Hull [1] ou 1,6% pour Perrier [2] ou avec des algorithmes utilisant la TDM à l’issue de la scintigraphie : 5,2% pour Ferretti [12] ou  5% pour  Perrier [13]

La mise en évidence d’une TVP proximale suffit à affirmer le diagnostic de maladie thrombo-embolique veineuse et à proposer une anti-coagulation. Cette notion n’a pas été documentée à notre connaissance mais reste admise par la communauté médicale [4,8]. Bien que « hors protocole », la très grande proportion d’EP documentées chez ce type de patient  (92 %) plaide en faveur de cette notion.

La présence d’une TVP distale augmente largement la probabilité de faire le diagnostic d’EP (60 % par rapport à 16 % en l’absence de TVP).

La controverse vis à vis de la sensibilité de la TDM [14] pour faire le diagnostic d’EP sous segmentaire reste un débat d’imagerie, puisque sur le plan clinique et pratique, la démarche diagnostique d’ensemble valide l’utilisation de la TDM dans le cadre d’une démarche globale.

Les performances diagnostiques des DD n’ont pas été évaluées dans cette démarche.

Bien que la « Task Force Report » de l’ESC [8], ne recommande pas de stratégie diagnostique utilisant la TDM, nous proposons dans notre institution la démarche diagnostique suivante dans le cas de suspicion clinique et para-clinique simple (radiographie pulmonaire, ECG, GDS) d’EP (tableau 3) :

· débuter l’anticoagulation en l’absence de contre-indication.

· dosage des DD si leur rentabilité est jugée suffisante (faible probabilité de faux positif)

· réalisation d’un écho-doppler veineux des membres inférieurs : s’il existe une TVP proximale, on admet le diagnostic de maladie thrombo-embolique veineuse en interrompant la démarche diagnostique. Dans le cas contraire, l’opérateur demande au clinicien correspondant la réalisation d’une TDM en le mettant en garde vis à vis d’une TDM négative, dans le cadre d’une haute probabilité clinique, surtout si l’EP suspectée à des chances d’être de petite taille (douleur thoracique sans dyspnée). Dans ce cas, le clinicien devra faire réaliser une scintigraphie pulmonaire si la TDM est négative (15 % des cas environ) alors que l’EP pourrait être exclue après la TDM dans tous les autres cas.

Conclusion :

La  démarche diagnostique de l’EP avec successivement le dosage des DD, l’EDV et la TDM paraît dans notre centre performante et sûre. La sensibilité diagnostique de cette démarche dans notre expérience est de 97 % (93-98%) avec un taux de faux négatifs de 3,2 % (compte tenu des critères validants : scintigraphie puis angiographie et suivi clinique).

Les différents algorithmes développés montrent bien la difficulté d’un consensus sur une stratégie unique [15]. Cette stratégie est probablement à adapter à chaque type de patients mais aussi à l’environnement médical et technique et aux possibilités d’accès des différentes techniques d’imagerie.
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TABLEAU 1 :


ALGORITHME DIAGNOSTIC ETUDIE








DD





EDV





TDM





LEGENDE :





AC : Anticoagulant


DD : D-Dimères


EDV : Echo-doppler  veineux des membres inférieurs


TDM : Tomodensitométrie


TVP : Thrombose veineuse profonde





TABLEAU 2 :


RESULTATS
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TABLEAU 3


ATTITUDE PROPOSEE  EN PRATIQUE





LEGENDE :





EDV M.I : Echo-doppler des membres inférieurs


TVP : Thrombose veineuse profonde


HPC : Haute probabilité clinique initiale (avant DD)


BPC : Basse probabilité clinique initiale (avant DD)


TDM : Tomodensitométrie
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