Explorations endovasculaires des arteres coronaires

m La plaque d'athérosclérose

La plague d'athérosclérose constitue un véritable matériau
composite de la paroi intimale de I'artére coronaire. Il s'agit en
fait d'une accumulation focale de complexes lipoprotéiques, de
tissus fibreux, de dépéts calcaires, de produits dérivés du sang,
de cellules inflammatoires, le tout accompagné de modifications
de la média (OMS, Washington 1957). Il s'agit d'un phénoméne
dynamique, évolutif, avec des facettes morphologiques diverses,
bien distinctes et des conséquences cliniques variables selon sa
localisation, sa structure anatomique, et sa rapidité d'évolution.
Les complications de I'athérosclérose sont classiquement au
nombre de quatre: I'obstruction coronaire ou sténose, la rupture
et la thrombose, I'hémorragie, et I'embolie. La séquence «ulcé-
ration-thrombose-incorporation du thrombus» semble étre trées
probablement I'un des modes essentiels de la croissance des
plaques d'athérosclérose. L'inflammation et I'hémorragie intra-
plaque participent aussi activement a cette progression.

La composition d'une plaque d'athérosclérose est complexe
et sa morphologie varie ainsi progressivement dans le temps de
maniere erratique et donc imprévisible.

Afin de comprendre réellement les différents comporte-
ments évolutifs d'une plaque d‘athérosclérose, il apparait néces-
saire de confronter trois données tout a fait complémentaires:

e Des données géométriques bidimentionnelles ou tridimen-
sionnelles: elles exigent une imagerie endovasculaire de qualité.

< Des données histologiques et histochimiques: elles ne peu-
vent étre acquises que de maniére post-nécropsique ou dans cer-
tains cas au cours de procédures interventionnelles ou chirurgi-
cales.

« Des données biomécaniques qui exigent des acquisitions
hémodynamiques in vivo.

Tous les efforts de la recherche clinique sur la plaque d'athé-
rosclérose doivent porter sur |'obtention et I'analyse concomi-
tante de ces trois facteurs essentiels.

m Les techniques d'exploration
endovasculaire de la plaque
La situation spécifique des artéres coronaires exige des tech-

nigues d'explorations qu'elles soient endovasculaires, donc inter-
ventionnelles.
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L'angiographie par rayons X

Examen anatomique de routine largement diffusé, il ne four-
nit que des informations quantitatives endoluminales sur la sté-
nose coronaire. La coronarographie est indiquée des que I'on est
confronté a une ischémie myocardique, a titre diagnostique ou a
visée thérapeutique de revascularisation.

L'échographie endocoronaire

Examen morphologique de la plaque, il est plus sophistiqué
et onéreux mais il fournit des informations qualitatives et quanti-
tatives précises sur la plaque obstructive ou vulnérable. L'écho-
graphie endocoronaire est indiquée en complément de I'angio-
graphie chaque fois que les données angiographiques sont
insuffisantes ou ambigués (fig. 1). Elle est indispensable pour
tous les travaux de recherches cliniques.®®

m La technique de I'échographie
endovasculaire

L'échographie endovasculaire est une technique d‘imagerie
endovasculaire qui permet une imagerie en haute résolution et
en temps réel des parois vasculaires. Cette technique fournit des
informations qualitatives et quantitatives qui ont permis le déve-
loppement de travaux sur la pathologie athéroscléreuse in vivo.
Par opposition a I'angiographie et a I'angioscopie, elle est
capable d'imager I'ensemble de la paroi vasculaire et elle a
démontré des aspects spécifiques de la distribution et de la com-
position des plaques athéroscléreuses.

Les artéfacts de formation de I'image
échographique endovasculaire

La capacité de I'échographie endovasculaire a fournir des
images en coupe des vaisseaux par rotation d'un traducteur a
ultrasons, associée aux comportements acoustiques des tissus
biologiques hétérogenes, est a I'origine d'altérations spécifiques
de I'image. Les analyses qualitatives et quantitatives des études in
vivo sont opérateur-dépendantes et sont limitées par des arté-
facts. Seule une connaisssance précise de ces artéfacts' peut,
d'une part nous éviter quelques mauvaises interprétations des
images échographiques endovasculaires, et d'autre part nous
permettre d'obtenir des mesures justes et fiables.>* Ces artéfacts
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sont nombreux: les déformations géométriques induites par I'an-
gulation du transducteur, les réponses impulsionnelles de I'écho-
graphe, les phénoménes de réverbérartions multiples, le speckle
ultrasonore (fig. 1 & 4).

Fig. 1: Déformation caractéristique en ellipse quand le transducteur
est décentré et angulé.

Fig. 2: La réponse impulsionnelle latérale.

Elle produit sur I'image échographique un aspect lamellaire d'une interface
circulaire sur un fantdme en plexiglas (A) ou sur une artere iliaque patholo-
gique (fleche en B) lorsque le transducteur (étoile en B) est excentré.

Fig. 3: Echos multiples sur un fantdme en plexiglas.

L'analyse qualitative de I'image échographique
endovasculaire

Les plaques calcifiées se traduisent par la présence d'une
zone hyperéchogéne associée a une atténuation des échos réali-
sant un cdne d'ombre postérieur; les plaques fibreuses sont
composées de nombreux échos homogénes denses sans céne
d'ombre postérieur; les plaques dominées par une forte compo-
sante cellulaire (lipides, cellules inflammatoires ou produits san-
guins) se traduisent par une zone hypo-échogene circonscrite
limitée par une bande de réflexion hyperéchogéne, ou par une

Fig. 4: Speckle ultrasonore sur un fantdme en gel: aspect granu-
laire caractéristique.

zone d'échos peu denses (fig. 5-7). L'analyse qualitative est donc
ternaire: plage cellulaire, fibrose, calcifications. Les ambiguités
acoustiques existent et nos conclusions ne doivent jamais étre
péremptoires et toujours nuancées.**® La caractérisation tissu-
laire par analyse du signal de radio-fréquence devrait améliorer
cette analyse.

Fig. 5: Corrélation IVUS-histologie.
(artére iliaque).
(Coloration histologique HES).

Plague fibro-lipido-calcaire

Fig. 6: Corrélation IVUS-histologie. Plague fibro-calcaire en crois-
sant (artere iliaque).
(Coloration histologique HES).

Détection de la thrombose en échographie
endocoronaire

La thrombose possede une structure bien différente en fonc-
tion de son évolution spontanée. Initialement cellulaire avec une
signature acoustique de nature a- ou hypo-cellulaire, elle subit une
réorganisation fibreuse avec une signature acoustique différente
et identique a celle de toutes fibroses (réflectivité acoustique
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Fig. 7: Vues échographiques endocoronaires in vivo.

A gauche: plage hypo-échogéne caractéristique d'une plaque fortement
cellulaire (lipides, cellules spumeuses, cellules inflammatoires, cellules san-
guines). Au milieu, zone hyperéchogéne avec cone d'ombre par atténua-
tion des ultrasons induite par une fibrose dense dite hyaline car dure
comme de la porcelaine, cette fibrose est acellulaire; cet aspect est trom-
peur en évoquant a premiére vue et a tort une calcification. A droite,
masse circonscrite hyperéchogéne profonde évoquant une masse calcifiée.

homogene avec une brillance variable selon la densité de la
matrice collagéne). Trés hypo-échogéne, I'aspect du thrombus
peut étre confondu avec celui du sang, mais celui-ci est circulant et
la dynamique de I'imagerie permet de les différencier. D'aspect
fibreuy, il y a alors ambiguité entre une fibrose athéroscléreuse et
une fibrose secondaire du thrombus. Plusieurs éléments séméiolo-
gique permettent de repérer une formation thrombotiques sur des
images échographiques endovasculaires (fig. 8 a 10).

Fig. 8: Thrombus et échographie endovasculaire.

Image gauche: arteére coronaire normale avec aspect classique en trois
couches (intima/LEl — média — adventice) et thrombus frais accolé a I'intima
de structure faiblement échogéne et aux contours irréguliers. Image
droite: masse thrombotique encastrées dans une plaque rompue.

Fig. 9: Thrombus et échographie endovasculaire.

Image gauche: plaque fibreuse excentrée avec thrombus accolé a la paroi
de 6 a 11 heures. Image droite: situation identique sur plaque fibreuse tres
dense hyaline, le thrombus s'étend de 9 a 11 heures.

L'analyse quantitative de I'image échographique
endovasculaire

L'échographie endovasculaire permet par ailleurs de mesurer
de maniere précise et directe les différentes dimensions du vais-

Fig. 10: Thrombus et échographie endovasculaire.

Image gauche: thrombus mural d'aspect fibreux aspécifique mais secondai-
rement décollé (de 3 & 6 heures) aprés une inflation par ballonnet. La masse
fibreuse décollée laisse entrevoir un aspect en trois couches caractérisant I'as-
pect normal de I'artére sur ce secteur. Le diagnostic est alors celui d'une
fibrose thrombotique : la fibrose athéroscléreuse ne peut se cliver ainsi, il s'agit
d'une maladie de I'intima qui déstructure la LEI.

seau. En effet, de nombreuses équipes ont démontré que les
images tomographiques permettent de mesurer la section, le
périmétre et le diamétre de la lumiére vasculaire avec une bonne
corrélation avec les mesures réalisées par planimétrie de coupes
histologiques correspondantes.®>*®* En mesurant de maniére
directe la section du vaisseau, elle pallie aux diverses limites de
I'angiographie et refléte précisément la sévérité fonctionnelle
d'une sténose. Elle pourrait ainsi devenir la méthode de choix
pour I'évaluation des sténoses avant et apres angioplastie. Tou-
tefois, selon Mallery,® les épaisseurs mesurées de la média et de
I'intima ne correspondent pas avec celles mesurées par les
études histologiques, l'intima apparaissant trop épaisse et la
média trop fine. Deux explications ont été avancées: la présence
d'artéfacts de fixation des artéres étudiées par I'histologie en
post-mortem altére la validité des mesures réalisées en dehors de
conditions physiologiques,” mais surtout la réponse impulsion-
nelle du systétme image (échographe).® Néanmoins, la somme
des deux zones «intima» et «média» correspond aux dimen-
sions histologiques* (fig. 11 et 12).
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Fig. 11: Comparaisons descriptives des mesures effectuées sur des
artéres normales (n=55) en histologie et sur I'image échographique
endovasculaire de I'intima (si aspect en trois couches), de la média
(si aspect en trois couches), et de I'intima + média.

Les mesures échographiques de I'intima surestiment celles-¢i de maniére
significative et systématiquement aux environs de 280 mm, ce qui corres-
pond a la résolution du systéme d'image (20 MHz). Les mesures échogra-
phiges sous-estiment la média. Par contre, les mesures considérant I'intima
plus la média sont parfaitement exactes.
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Fig. 12: Description des mesures exactes et reproductibles que I'on
est en droit de réaliser sur les artéres quel qu'en soit le type élas-
tique ou musculaire: les diametres endoluminaux (D) et I'épaisseur
intima + média (I + M).

La mesure de I'intima sur un aspect échographique en trois couches n'a
aucune réalité histologique. Les points de mesures sont effectués du bord
d'attaque des ultrasons sur la premiére interface (sang/limitante élastique
interne) au bord d'attaque de la deuxieme interface (limitante élastique
externe/adventice). Cette distance bord d'attaque a bord d'attaque est
insensible aux modifications du gain, a I'opposé de la distance bord de
fuite au bord d'attaque. A: adventice, M: média, LEI: limitante élastique
interne, LEE: limitante élastique externe.

Volume = 1 .36 cm3

Fig. 13: Reconstruction échographique endocoronaire tridimen-
sionnelle d'une lésion proximale de I'lVA avec bifurcation de la pre-
miére septale.

Visibilité d'un processus de dilatation compensatrice en partie inefficace
dans la portion distale puisque la lumere est réduite. Plaque fibro-cellulaire
a nette prédominance cellulaire.

Traitements numériques de I'image
échographique endovasculaire

Nous avons développé des outils informatiques pour le traite-
ment numérique de I'image et la quantification automatique des
contours.?®? De plus, il manque, lors de I'acquisition des images,
une représentation tridimensionnelle des artéres; c'est pourquoi
il est primordial, en échographie endovasculaire, de produire des
images tridimensionnelles selon des critéres méthodologiques et
algorithmiques stricts afin d'éliminer tout artéfact de reconstruc-
tion. Une analyse quantitative volumique précise en découle
(fig. 13).

Applications de I'échographie endovasculaire
en recherche clinique

L'échographie endovasculaire précise et complete les informa-
tions apportées par les études angiographiques et histologiques
sur la morphologie, la compositon et la physiopathologie du vais-
seau.™ L'exploration par échographie endovasculaire de I'arbre
coronaire apres angioplastie a confirmé les résultats d'études his-
tologiques et a démontré, pour la premiere fois in vivo et de
maniére particulierement évidente, la nature diffuse de I'athéro-
sclérose et sa sous-estimation par I'angiographie*®** (fig.14). En
effet, un épaississement intimal défini par une ligne de réflexion
endoluminale > 0,25 mm est mis en évidence sur au moins une
partie de la circonférence de la paroi vasculaire dans tous les seg-
ments angiographiguement normaux adjacents aux sténoses
explorées.’ De plus, 50% des troncs coronaires angiographique-
ment normaux présentent des plaques d'athérosclérose par écho-
graphie endovasculaire. Dans un sous-groupe de vingt-deux
patients présentant des images compatibles avec la réalisation de

Fig. 14: Angiogamme normal d'une coronaire droite d'un patient
diabétique.

En échographie endocoronaire, I'aspect est effectivement normal sur le
segment proximal de l'artéere et franchement pathologique sur le
deuxieme segment avec une plaque fibro-cellulaire encapsulée typique. La
plaque occupe 47% de la surface artérielle totale mais la lumiére n'est que
peu modifiée, cela est induit par le phénomene de dilatation compensa-
trice. (icono GF)

mesures quantitatives, la plaque d'athérosclérose (6,5 + 2,5 mm?)
remplit & 50% les vaisseaux qui présentent toutefois un aspect
angiographiguement normal.® Nissen, de maniére similaire,
retrouve des anomalies de la paroi vasculaire dans 70% des seg-
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ments angiographiguement normaux chez trente-huit patients
présentant des douleurs angineuses.*® Il a étudié la répartition de
I'athérome coronarien en fonction de I'dge des patients et a
montré I'existence d'un épaississement intimal au cours de la vie
dans les vaisseaux angiographiquement normaux traduisant la
progression silencieuse de I'athérosclérose non détectée par
I'angiographie.

Par ailleurs, plusieurs études récentes ont démontré que
I'échographie endovasculaire permettait une détection précoce
de I'athérosclérose accélérée du greffon cardiaque en visualisant
un épaississement intimal des vaisseaux coronaires angiographi-
guement normaux chez des patients explorés a intervalle régulier
aprés une greffe cardiaque.’®'” La capacité d'analyse de la com-
position de la plaque d'athérosclérose par I'échographie endovas-
culaire permet une approche physiopathologique des éléments de
la paroi artérielle. Pour la premiére fois in vivo, la structure des
lésions et des segments adjacents a pu étre comparée. De
maniére surprenante, la composition des plaques d‘athérome
apparait sensiblement différente au niveau de la sténose fonction-
nelle et au niveau des segments adjacents angiographiquement
normaux.® L'échographie endovasculaire a de plus démontré
I'existence d'un remodelage et d'un agrandissement de la paroi
artérielle externe des artéres coronaires en réponse a I'accumula-
tion de matériel athéroscléreux. En effet, in vivo, dans les seg-
ments adjacents aux sténoses, une expansion de la paroi externe
du vaisseau coronaire compense a 70% |'accumulation de maté-
riel athéroscléreux en grande partie composé d'un matériel peu
échogeéne et souple, et permettait ainsi le maintien d'une lumiére
vasculaire angiographiquement normale dans des vaisseaux
pathologiques.® Ces résultats confirment les observations de Gla-
cov et de Stiel réalisées sur des coupes histologiques d'arteres
coronaires.*®'° Ce phénomeéne de compensation et d'adaptation
physiologique du vaisseau a été également observé in vivo chez
vingt patients présentant des sténoses fémorales superficielles.

Ainsi, ces différentes observations permettent de mieux com-
prendre le développement des Iésions sténosantes et de lier leur
apparition non seulement a I'accumulation de matériel athéro-
scléreux mais aussi au changement de composition de la plaque
d'athérosclérose. Toutefois, ces conclusions ne s‘appliquent pas
a tous les types de Iésions. Nous avons défini six types disctincts
de modelage de la plaque d'athérosclérose responsables de sté-
nose significative. Deux grands mécanismes de modelage exis-
tent et coexistent au sein d'une méme plaque: la dilatation com-
pensatrice et la constriction chronique artérielle (fig. 15).

Fig. 15: Images échographiques endocoronaires tridimensionnelles
in vivo caractérisant les deux mécanismes mis en jeu dans les phéno-
meénes de modelage et de remodelage aprés angioplastie.

La dilatation compensatrice (inefficace dans ce cas puisqu'il existe une sté-
nose significative — image gauche) et la constriction artérielle chronique
(responsable dans ce cas de presque tout le processus de sténose — image
droite).

(icono GF)

m Conclusion

L'échographie intra-vasculaire est une imagerie dont I'inter-
prétation est dépendante de I'opérateur et sujette a des limita-
tions techniques et physiques. Cette imagerie offre deux proprié-
tés: la quantification et I'analyse qualitative de la paroi artérielle
et de I'athérosclérose, elle bénéficie de nouveaux traitements
numériques ou acoustiques.???* L'échographie endovasculaire
est devenue un outil utile en salle d'angiographie pour dévelop-
per, évaluer et guider les nouveaux moyens mécaniques ou phar-
macologiques destinés au traitement de la maladie athérosclé-
reuse.?® Cette nouvelle technique nous apporte une nouvelle
compréhension des mécanismes physiopathologiques vascu-
laires intervenant dans la maladie athéroscléreuse. Mais, comme
pour toute autre technique, il importe de ne pas lui faire dire plus
gu'elle ne peut nous fournir en informations pertinentes. Les
validations scientifiques ne doivent pas étre de simples justifica-
tions pour I'utilisation d'une nouvelle technique mais bien les
garants d'une utilisation précise et critique.
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