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RESUME	

Objectif	:		

Les	 patients	 de	 réanimation	 sont	 soumis	 à	 de	 nombreuses	 d’agressions	 potentiellement	

responsables	 d’insuffisance	 rénale	 aigüe	 (IRA).	 Une	 des	 causes	 identifiées	 par	 la	 communauté	

médicale	est	l’administration	de	produit	de	contraste	iodé,	indispensable	à	la	réalisation	d’examens	

morphologiques	permettant	la	meilleure	prise	en	charge	du	patient.	La	crainte	d’augmenter	le	risque	

d’IRA	 fait	parfois	 surseoir	ces	examens.	Cette	appréhension	repose	souvent	sur	des	études	dont	 la	

méthodologie	 est	 discutable.	 L’objectif	 de	 notre	 étude	 était	 de	 déterminer	 l’incidence	 de	 l’IRA	

imputable	aux	produits	de	contraste	iodés	en	réanimation.	

	

Matériels	et	Méthodes	:	

Nous	avons	réalisé	une	revue	systématique	de	la	littérature	afin	de	sélectionner	les	études	réalisées	

en	réanimation	et	ayant	apparié	des	patients	contrôle	ne	recevant	pas	de	produit	de	contraste	iodé	à	

des	patients	en	recevant.	Les	données	individuelles	des	patients	des	études	retenues	ont	ensuite	été	

intégrées	dans	une	méta-analyse	Bayesienne.	

	

Résultats	:		

Nous	 avons	 analysé	 5696	 références	 lors	 de	 la	 revue	 systématique	 de	 la	 littérature	 et	 3	 furent	

retenues	dans	 la	méta-analyse.	 Les	données	 individuelles	de	280	patients	exposés	aux	produits	de	

contraste	 iodés	 ont	 été	 appariées	 à	 280	 patients	 non	 exposés.	 La	 méta-analyse	 objective	 (sans	

opinion	 a	 priori	 sur	 l’imputabilité	 des	 produits	 de	 contraste	 iodés	 dans	 l’IRA)	 ne	 mettait	 pas	 en	

évidence	 une	 augmentation	 du	 risque	 d’IRA	 liée	 aux	 produits	 de	 contraste	 iodés.	 La	méta-analyse	

subjective	selon	Bayes	montre	que,	pour	établir	un	lien	entre	IRA	et	produits	de	contraste	dans	cette	

population,	 la	conviction	de	départ	de	l’observateur	(reposant	sur	des	études	non	contrôlées	et/ou	

sans	appariement)	doit	être	3	à	12	fois	plus	importante	que	les	données	objectives	apportées	par	les	

études	contrôlées	avec	appariement	de	patients.	

	

Conclusion	:	

La	 méta-analyse	 des	 études	 contrôlées	 avec	 appariement	 de	 patients	 ne	 met	 pas	 en	 évidence	

d’augmentation	du	risque	d’IRA	chez	 les	patients	de	réanimation	recevant	du	produit	de	contraste	

iodé	par	rapport	aux	patients	n’en	recevant	pas.	
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ABREVIATIONS	

	
HPD	:	Highest	Posterior	Density	interval	(intervalle	de	densité	des	distributions	a	posteriori)	
	
IRA	:	Insuffisance	Rénale	Aigüe	
	
OR	:	Odds	Ratio	
	
PICO	:	Patient,	Intervention,	Comparison,	Outcome	
	
RESS	:	Relative	Effective	Sample	Size	(taille	relative	de	l’échantillon)	
	
SOFA	:	Sequential	Organ	Failure	Assessment	 	
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INTRODUCTION	

	

L’insuffisance	 rénale	 aigüe	 (IRA)	 liée	 aux	 produits	 de	 contraste	 iodés	 est	 un	 phénomène	

décrit	 depuis	 longtemps	 (1).	 La	 toxicité	 tubulaire	 des	 produits	 de	 contraste	 iodés	 a	 été	

démontrée	 expérimentalement	 (2-5).	 Les	 facteurs	 de	 risque	 admis	 d’IRA	 après	

administration	de	contraste	sont	:	 l’insuffisance	rénale	chronique	pré-existante,	 le	diabète,	

la	déshydratation,	l’hypovolémie,	l’insuffisance	cardiaque,	l’hypotension	artérielle	et	un	âge	

avancé	(6-8).	Les	effets	indésirables	liés	à	l’administration	de	ces	produits	requièrent,	pour	le	

clinicien,	de	peser	les	bénéfices	et	les	risques	pour	le	patient	(9,10).	

	

La	 plupart	 des	 travaux	 mettant	 en	 évidence	 une	 agression	 rénale	 liée	 aux	 produits	 de	

contraste	 est	 issue	de	 la	 littérature	 cardiologique	 et	 ses	 procédures	 invasives	 n’autorisant	

pas	de	groupe	contrôle	(6-8).	En	effet,	 il	n’est	pas	envisageable	que,	des	patients	souffrant	

par	exemple	de	syndrome	coronarien	aigü,	soient	randomisés	pour	bénéficier,	ou	pas,	d’une	

coronarographie.	Quand	bien	même	ce	serait	le	cas,	distinguer	l’éventuel	effet	bénéfique	de	

la	 non-exposition	 aux	 produits	 de	 contraste	 iodés	 de	 l’effet	 délétère	 de	 l’absence	 de	

traitement	invasif	de	la	coronaropathie	aigue	relève	de	la	gageure.	De	ce	fait,	l’imputabilité	

du	 contraste	 dans	 l’IRA	 ne	 peut	 être	 démontrée.	 De	 plus,	 Outre	 une	 toxicité	 rénale	 du	

produit	de	contraste,	de	nombreux	cofacteurs	expliquent	possiblement	la	dégradation	de	la	

fonction	 rénale	après	 l’exposition	au	produit	de	 contraste	 iodé	:	bas	débit	 cardiaque	donc	

rénal,	 néphroangiosclérose,	 diabète,	 médicaments	 néphrotoxiques,	 embols	 liés	 à	 la	

procédure	intra-aortique…		

Malgré	le	manque	d’études	contrôlées	chez	les	patients	bénéficiant	d’une	coronarographie,	

la	 relation	 causale	 entre	 l’administration	 de	 produit	 de	 contraste	 iodé	 et	 l’IRA	 est	 très	

largement	 répandue.	 Par	 analogie,	 l’administration	 de	 contraste	 dans	 d’autres	

circonstances,	 comme	 pour	 un	 scanner	 avec	 injection	 de	 produit	 de	 contraste	 iodé,	

exposerait	 les	 patients	 aux	 mêmes	 risques	 (11).	 Or,	 des	 travaux	 observationnels	 récents,	

comparant	des	patients	bénéficiant	de	tomodensitométrie	avec	et	sans	injection	de	produit	

de	 contraste	 iodé,	 questionnent	 l’impact,	 sur	 la	 fonction	 rénale,	 de	 l’administration	 de	

produits	de	contraste	iodés	et	remettent	ainsi	en	cause	ce	dogme	(12-16).	
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Les	patients	de	 réanimation	 sont	 considérés	 comme	particulièrement	à	 risque	d’IRA	après	

injection	 de	 contraste.	 En	 effet,	 le	 sepsis,	 le	 choc,	 la	 toxicité	médicamenteuse…(10,11,17)	

sont	 des	 facteurs	 de	 risque	 d’IRA	 s’additionnant	 souvent	 chez	 le	 patient	 de	 réanimation.	

Ainsi,	deux	visions	pourraient	 s’opposer	:	«	la	 toxicité	du	produit	de	contraste	est	majeure	

chez	le	patient	de	réanimation	au	rein	déjà	fragilisé	»	versus	«	la	participation	du	produit	de	

contraste	 iodé	 est	 possiblement	 infime	 en	 regard	 des	 autres	 agressions	 rénales	

contemporaines	».	Cette	incertitude	rend	nécessaire	le	recours	à	des	études	contrôlées	afin	

de	définir	le	risque	rénal		propre	de	l’administration	de	contraste	iodé	(5,9).	De	telles	études	

sont	 indispensables	 car	 l’enjeu	 clinique	 est	majeur	:	 la	 crainte	 des	 cliniciens	 de	 la	 toxicité	

rénale	 des	 produits	 de	 contraste	 peut	 différer	 des	 examens	 nécessaires	 au	 diagnostic	 de	

pathologies	mettant	en	jeu	le	pronostic	vital	du	patient	(18).	

	

L’objectif	de	notre	étude	était	de	déterminer	l’incidence	de	l’IRA	imputable	aux	produits	de	

contraste	 iodés	 en	 réanimation	 en	 ne	 s’appuyant	 que	 sur	 des	 études	 contrôlées	 avec	

appariement	de	patients.	Nous	avons	ainsi	réalisé	une	revue	systématique	de	la	 littérature	

et	une	méta-analyse	d’études	comparant	des	patients	recevant	du	produit	de	contraste	iodé	

appariés	 à	 des	 patients	 contrôles.	 Nous	 avons	 ensuite	 évalué	 comment	 ces	 études,	 en	

fonction	de	leur	puissance	et	de	leurs	résultats,	devraient	 influencer	 les	cliniciens	de	façon	

rationnelle,	 en	 réalisant	 plusieurs	 analyses	 selon	 différents	 degrés	 de	 conviction	 a	 priori,	

représentatifs	des	croyances	de	la	communauté	médicale	sur	le	sujet.	
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MATERIELS	ET	METHODES	

	

Revue	de	la	littérature	

	

Une	 recherche	 dans	 les	 bases	 de	 données	 Ovid	 MEDLINE,	 Embase,	 PubMed,	 Cochrane	

Library,	 Scopus	 et	 Web	 of	 Science	 a	 été	 effectuée	 jusqu’au	 31	 décembre	 2015.	 Une	

documentaliste	 a	 permis	 une	 formulation	 efficiente	 de	 notre	 requête	 pour	 chacun	 des	

moteurs	de	recherche	afin	de	ne	manquer	aucune	occurrence.	Il	n’y	avait	pas	de	restriction	

de	langue.		

La	question	a	été	posée	selon	le	système	PICO	(Patient,	Intervention,	Comparison,	Outcome)	

permettant	 un	 processus	 de	 sélection	 en	 4	 étapes	 (19).	 Deux	 lecteurs	 indépendants	

évaluaient	 l’ensemble	 des	 occurrences	 selon	 les	 critères	 décrits	 dans	 le	 Tableau	 1.	 Le	

processus	d’élimination	des	études	a	reposé	sur	les	étapes	suivantes	:	

L 	élimination	des	études	non	cliniques,	des	éditoriaux	et	des	résumés	de	conférence	

L exclusion	 des	 études	 portant	 uniquement	 sur	 les	 patients	 bénéficiant	 d’une	

coronarographie	

L exclusion	des	études	sans	groupe	contrôle	(c’est-à-dire	de	patients	ne	recevant	pas	de	

produit	de	contraste	

L exclusion	des	études	ne	ciblant	pas	les	patients	admis	en	réanimation.	

	

Un	 troisième	 lecteur	 faisait	 la	 synthèse	 des	 résultats	 des	 deux	 autres	 et	 relisait	 l’article	

complet	en	cas	de	divergence.	L’ensemble	des	études	passant	avec	succès	les	quatre	étapes	

étaient	 relues.	 Au	 total,	 les	 études	 réalisées	 en	 réanimation,	 avec	 un	 groupe	 contrôle	 ne	

recevant	pas	de	produit	de	contraste	iodé,	étaient	incluses	dans	la	synthèse	dite	qualitative	

alors	que	les	études	avec	appariement	de	patients	contrôles		étaient	incluses	dans	la	méta-

analyse.	
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Critères	PICO	 Etudes	à	inclure	 Etudes	exclues	
Patient	 § Patients	graves	

§ Patients	de	réanimation	
	

§ Patients	hors	réanimation	
§ Patient	bénéficiant	d’une	

coronarographie	hors	réanimation	
§ Patients	de	soins	intensifs	de	

cardiologie	
§ Infarctus	du	myocarde	isolés	

Intervention	 § Administration	de	produit	de	
contraste	iodé	

§ Produits	de	contraste	non	iodés	
(ex	:	Gadolinium)	

§ Administration	extra-vasculaire	de	
produit	de	contraste		(ex	:	orale,	
rectale	)	

Comparison	 § Appariement	à	des	patients	ne	
recevant	pas	de	produit	de	
contraste	

§ Contrôle	à	des	cohortes	
historiques	

§ Etudes	non	appariées	
Outcome	 § Insuffisance	rénale:	

-	aigüe	:	augmentation	d’un	marqueur	
d’insuffisance	rénale	en	quelques	jours.	
-	et/ou	nécessité	d’épuration	extra-
rénale	

	

L’acronyme	PICO	permet	la	formulation	de	l’objectif	principal	de	l’étude	de	manière	à	ne	retenir	que	les	
études	répondant	à	la	question	posée.	

	 	

Tableau	1.	Formulation	PICO	de	la	question	posée	
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Méta-analyse	

	
L’IRA	était	définie	par	une	augmentation	de	la	créatininémie	≥0,3mg/dL	(soit	26,52	µmol/L)	

ou	≥50%	dans	les	48	heures	suivant	l’administration	de	produit	de	contraste	(9).	

La	 méta-analyse	 a	 été	 réalisée	 sur	 les	 données	 individuelles	 des	 patients	 des	 études	

retenues	en	utilisant	un	modèle	hiérarchique	de	régression	logistique	selon	Bayes	(20).	Ces	

données	individuelles	ont	été	obtenues	à	la	faveur	d’un	rapprochement	avec	les	auteurs	des	

études	 sélectionnées	 par	 la	 revue	 systématique	 de	 la	 littérature.	 Des	 conférences	

téléphoniques	internationales	régulières	ont	permis	des	échanges	fructueux	à	la	base	d’une	

véritable	 collaboration	 avec	 mise	 en	 commun	 des	 moyens	 humains	 et	 institutionnels	 de	

l’ensemble	des	auteurs.	

	

Statistique	Bayesienne	

	

La	 statistique	 Bayesienne	 s’oppose	 à	 la	 statistique	 dite	 fréquentiste	 ou	 classique.	 Elle	

demande,	 dans	 un	 premier	 temps,	 de	 colliger	 l’ensemble	 des	 informations	 disponibles	 a	

priori,	 c’est	 à	 dire	 reposant	 à	 la	 fois	 sur	 les	 preuves	 apportées	par	 les	 précédents	 travaux	

(études	 sans	 groupe	 contrôle	 ou	 sans	 appariement	 de	 patients)	 et	 sur	 la	 croyance	 des	

médecins.	 Ces	 informations	ont	 ensuite	été	modélisées	mathématiquement	 sous	 la	 forme	

d’une	distribution	de	probabilités	a	priori.	Ainsi,	une	forte	probabilité	a	priori	(quantifiée	par	

l’Odds	 Ratio	 [OR]	 a	 priori	 et	 sa	 distribution)	 peut	 être	 liée	 à	 des	 études	 affirmant	 que	

l’insuffisance	 rénale	 liée	 au	 produit	 de	 contraste	 iodé	 est	 fréquente.	 Par	 exemple,	 l’étude	

observationnelle	sans	appariement	de	patients	la	plus	importante	en	réanimation	était	celle	

de	 Haveman	 et	 al.,	 nous	 ayant	 permis	 d’en	 déduire	 un	OR	 a	 priori	 de	 1.37	 quantifiant	 la	

probabilité	 que	 le	 produit	 de	 contraste	 iodé	 soit	 responsable	 d’IRA	 (voir	 ci-dessous)	 (21).	

Cette	probabilité	a	priori	a	ensuite	pu	être	confrontée	aux	études	avec	groupe	contrôle	et	

appariement	de	patients	que	nous	avons	sélectionnées	grâce	à	notre	revue	systématique	de	

la	 littérature.	La	méta-analyse,	sur	données	individuelles,	d’études	avec	groupe	contrôle	et	

appariement	 de	 patients	 a	 été	 modélisée	 par	 une	 fonction	 de	 vraisemblance	 avant	 de	

synthétiser	 l’ensemble	 selon	 le	 théorème	 de	 Bayes.	 Cette	 analyse	 mathématique	 a	 ainsi	

fourni	 une	 distribution	 de	 probabilités	 a	 posteriori	 du	 risque	 d’IRA	 liée	 au	 produit	 de	

contraste	iodé	(22,23).	Cette	probabilité	a	posteriori	est	quantifiée	par	l’OR	a	posteriori	et	sa	
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distribution.	 Ainsi,	 en	 statistique	 Bayesienne,	 le	 caractère	a	 priori	 de	 la	 probabilité	 que	 le	

produit	 de	 contraste	 iodé	 soit	 responsable	 d’IRA	 est	 la	 probabilité	 estimée	 par	 un	

observateur	 ayant	 déjà	 une	 croyance	 sur	 le	 sujet	 (possiblement	 basée	 sur	 les	 études	 non	

contrôlées),	 avant	 prise	 en	 compte	 des	 preuves	 plus	 formelles,	 c’est-à-dire	 des	 études	

contrôlées	avec	appariement	de	patients.	Le	caractère	a	posteriori	se	réfère	quant	à	lui	à	la	

distribution	 de	 probabilités	 après	 intégration	 des	 études	 contrôlées	 avec	 appariement	 de	

patients.	

La	 méthodologie	 Bayesienne	 permet	 d’évaluer	 comment	 des	 cliniciens,	 adhérant	 à	 la	

médecine	fondée	sur	les	preuves,	évaluent	la	relation	entre	contraste	et	IRA	en	confrontant	

leur	 connaissance	 a	 priori	 à	 la	 présentation	 des	 études	 identifiées	 dans	 la	 revue	

systématique	de	la	littérature.	

Deux	types	de	meta-analyses	ont	été	réalisées	pour	modéliser	ces	hypothèses	a	priori	:	une	

méta-analyse	objective	et	une	méta-analyse-subjective.	

	

Méta-analyse	Objective	

	

Afin	de	modéliser	une	croyance	neutre	concernant	le	risque	d’IRA	attribuable	au	produit	de	

contraste	(autrement	dit,	aucune	hypothèse	quant	à	l’imputabilité,	au	produit	de	contraste	

iodé,	d’une	IRA)	nous	avons	utilisé	un	OR	a	priori	de	1	avec	une	distribution	non	informative	

(OR	=1	[1-1]).	

Avec	 cette	 hypothèse	 neutre	 de	 départ,	 la	 distribution	 a	 posteriori	 des	 OR	 reflète	 les	

données	 objectives	 observées	 dans	 les	 études	 retenues	 dans	 la	 méta-analyse.	 Une	

distribution	a	posteriori	supérieure	à	1	avec	un	intervalle	à	95%	de	densité	a	posteriori	(HPD	

:	 Highest	 Posterior	 Density	 Interval)	 ne	 comprenant	 pas	 1	 est	 en	 faveur	 d’une	 IRA	

significativement	attribuable	au	produit	de	contraste.	

La	quantité	d’information	apportée	par	les	études	contrôlées	retenues	dans	la	méta-analyse	

a	été	mesurée	par	 la	taille	relative	de	 l’échantillon	ou	RESS	(Relative	Effective	Sample	Size)	

comparée	à	l’hypothèse	neutre	a	priori	où	le	RESS=1	(24).	
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Méta-analyse	Subjective	

	
	

Afin	 de	 modéliser	 la	 conviction	 des	 médecins	 du	 lien	 entre	 IRA	 et	 administration	 de	

contraste,	nous	avons	utilisé	un	OR	a	priori	de	1.37,	dérivé	de	l’étude	de		Haveman	et	al.	Ces	

auteurs	avaient	rapporté	43	cas	d’IRA	sur	321	patients	recevant	du	contraste	et	495	sur	4892	

patients	de	 réanimation	n’en	 recevant	pas	 soit	 des	 risques	 respectifs	 de	0,1547	et	 0,1126	

(21).	Notre	méta-analyse	subjective	se	fonde	sur	l’OR	de	1.373	qui	en	résulte.	

	

Alors	que	l’OR	a	priori	représente	l’ampleur	de	du	risque	d’IRA	liée	aux	produits	de	contraste	

iodés	 selon	 la	 communauté	 médicale	 (11,17,21,25),	 sa	 distribution	 et	 le	 RESS	 résultant	

représentent	le	degré	de	croyance	dans	un	tel	risque.	

Comme	 le	 RESS	 a	 priori	 est	 augmenté	 dans	 le	 modèle	 Bayesien,	 l’impact	 de	 nouvelles	

données	 objectives	 sur	 le	 RESS	 a	 posteriori	 diminue.	 On	 pourrait	 ainsi	 conclure	 à	 une	

augmentation	du	risque	d’IRA	 liée	à	 l’administration	de	contraste,	à	cause	d’un	poids	 trop	

important	 de	 l’hypothèse	 de	 départ	 alors	 même	 que	 les	 nouvelles	 données	 cliniques	

objectives	vont	dans	le	sens	contraire.	Nous	avons	donc	calculé	la	valeur	minimale	de	RESS	a	

priori	 nécessaire	 pour	 	 croire	 en	 un	 lien	 de	 causalité	 entre	 IRA	 et	 produits	 de	 contraste	

(intervalles	 de	 densité	 à	 95%	 de	 distribution	 des	 OR	 ne	 comprenant	 pas	 1)	 malgré	 la	

présentation	des	données	des	études	sélectionnées	dans	la	méta-analyse	(20).		

Outre	la	valeur	de	1.37	d’OR	a	priori,	nous	avons	également	mené	l’analyse	avec	des	valeurs	

d’OR	a	priori	de	1.20	et	1.50	(26).	 	
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RESULTATS	

	

Revue	systématique	de	la	littérature	

	
La	recherche	a	permis	de	recenser	5696	références	dont	1522	restantes	après	exclusion	des	

références	hors-sujet	(Figure	1).	Parmi	ces	1522	travaux,	817	portaient	uniquement	sur	 les	

coronarographies	et	furent,	par	conséquent,	exclues	à	leur	tour.	Enfin,	nous	avons	trouvé	90	

études	 comprenant	 un	 groupe	 contrôle	 (patients	 non	 exposés	 aux	 produits	 de	 contraste)	

dont	10	se	déroulaient	en	réanimation.	Ces	dix	études	constituent	la	base	de	notre	analyse	

dite	qualitative	(Tableau	2).	Les	conclusions	de	ces	études	divergent	:	certaines	concluent	à	

une	augmentation	de	 l’incidence	d’IRA	 chez	 les	patients	 recevant	du	 contraste	 tandis	que	

d’autres	 rapportent	même,	 à	 l’inverse,	 que	 l’IRA	 est	 survenue	préférentiellement	 chez	 les	

patients	non	exposés	(16,27-34).	

Sur	 ces	 dix	 études,	 seules	 quatre	 ont	 été	 ajustées	 sur	 les	 facteurs	 de	 risque	 d’IRA	 avant	

exposition	 au	 contraste,	 les	 six	 autres	 étant,	 par	 conséquent,	 fortement	 biaisées.	 Sur	 les	

quatre	études,	une	a	utilisé	un	modèle	de	régression	 logistique	pour	 l’ajustement	 (34),	 les	

trois	 autres	ont	utilisé	 l’appariement	de	patients	 (29,30,32).	Aucune	de	 ces	quatre	études	

n’a	mis	en	évidence	une	augmentation	statistiquement	significative	de	 l’incidence	de	 l’IRA	

attribuable	aux	produits	de	contraste.	

Les	trois	études	appariant	les	patients	exposés	et	non	exposés	constituent	la	base	de	notre	

méta-analyse	 Bayesienne.	 Ces	 études	 rassemblent	 au	 total	 1153	 patients	 de	 réanimation.	

Parmi	 ces	 patients,	 280	patients	 recevant	 du	produit	 de	 contraste	 ont	 été	 appariés	 à	 280	

patients	 n’en	 recevant	 pas.	Quarante-sept	 patients	 (8%)	 ont	 présenté	 une	 IRA	 et	 pour	 18	

(3%)	 d’entre	 eux	 le	 recours	 à	 l’épuration	 extra	 rénale	 a	 été	 nécessaire	 (Annexe	 5).	 La	

mortalité	hospitalière	totale	était	de	23%.	
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4174	références	hors	sujet,	
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817	études	sur	
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377	autres	procédures	
interventionnelles

171	confuses 1432	références	:	absence	de	
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90	références	:	essais	
potentiellement	

contrôlés

74	références	:	patients	hors	
réanimation
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10	études	incluses	dans	
analyse	qualitative

7	études	:	absence	
d’appariement	sur	le	risque	
d’insuffisance	rénale	aigüe3	études	appariant	

patients	exposés	aux	non	
exposés	incluses	dans	
l'analyse	quantitative

Figure	1	:	Diagramme	de	flux	PRISMA	(Preferred	reporting	items	for	a	
systematic	review	and	meta-analysis).		
TDM	:	Tomodensitométrie	



	

	

	

Référence	 Lieu	
d’inclusion	/	
Design	

Groupe	
contraste	

Groupe	
contrôle	

Ajustement	sur	le	
risque	d’IRA	

Commentaires	

Polena	et 	
a l . 	2005	 	

Réanimation, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=75	

18.6%	IRA	

N=75	

2%	IRA	

	 	

Pas 	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

	 	

Tremblay	et 	
a l . 	2005	 	

Traumatologie, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=56	

9%	IRA	

N=39	

4%	IRA	

	 	

Pas 	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

Proport ion	de	
patients 	de	
réanimation	non	
c la ire 	

Oleinik 	et 	
a l . 	2009	

Hémorragies 	
cérébrales, 	
cohorte	
prospect ive	

N=368	

6%	IRA	

N=130	

14%	IRA	

Pas	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

Etude	centrée	sur 	
l ’angioTDM.	
Proport ion	
incertaine	de	
patients 	de	
réanimation	

Mc	
Gi l l icuddy	
et 	a l . 	2010	

Traumatologie, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=822	

1.9%	IRA	

N=249	

2.4%	IRA	 	

Pas 	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

Proport ion	
incertaine	de	
patients 	de	
réanimation	

Ng	et 	a l . 	
2010	a 	

Réanimation, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=81	

17%	IRA	

N=81	

17%	IRA	

	 	

Appariement	1 	pour	
1 	sur 	 la 	
créatininémie, 	 le 	
SOFA	et 	 l ’âge	

	 	

Cely 	et 	a l . 	
2012	a 	

Réanimation, 	
cohorte	
prospect ive	

N=53	

9.4%	IRA	

N=53	

15%	IRA	

	 	

	 	

Appariement	1 	pour	
1 	sur 	 la 	c la irance	de	
la 	créat inine, 	 le 	
diabète, 	 la 	
venti lat ion	
mécanique	et 	 les 	
catécholamines	

	 	

K im	et 	a l . 	
2012	 	

Réanimation	
chirurgicale, 	cas 	
contrôle 	

N=389	

30%	IRA	

N=182	

29%	IRA	

	 	

Pas 	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

Proport ion	
incertaine	de	
patients 	de	
réanimation	

Ehrmann	et 	
a l . 	2013	 a 	

Réanimation, 	
cohorte	
prospect ive	

N=146	

5.5%	IRA	

N=146	

5.5 	%	 IRA	

	 	

Appariement	un	à 	un	
selon	un	score	de	
propension	

	 	

Christ 	et 	a l . 	
2015	 	

Post 	arrêt 	
cardiaque, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=89	

15.7%	IRA	

N=53	

37.7%	
IRA	 	

Pas 	d’ajustement	sur 	
le 	r isque	

	 	

Gao	et 	a l . 	
2015	 	

Réanimation, 	
cohorte	
rétrospect ive	

N=474	

14.8%	IRA	

N=1896	

12.4%	IRA	

Régression	 logist ique	
OR	1.66	(0.72-3.90) 	

	 	

IRA	: 	 Insuffisance	Rénale	Aigüe;	OR:	odds	ratio; 	SOFA:	sequential 	organ	fai lure	assessment	

a 	études	 incluses	dans	la	méta-analyse	quantitative	

Tableau	2	:	Synthèse	qualitative	
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Méta-analyse	

	
Analyse	Objective	

	
Le	 RESS	 a	 posteriori,	 exprimant	 la	 «	quantité	 d’information	»	 apportée	 par	 les	 études	

française	 (32),	 floridienne	 (30)	 et	 texane	 (29)	 retenues	 était	 respectivement	 5.84,	 3.37,	 et	

5.05	 (Tableau	 3).	 La	 synthèse	 obtenue	 par	méta-analyse	 des	 données	 individuelles	 de	 ces	

trois	études	a	permis	d’obtenir	un	RESS	a	posteriori	 de	14.6,	 reflet,	une	 fois	encore,	de	 la	

«	quantité	 d’information	»	 apportées	 par	 les	 3	 études	 contrôlées	 avec	 appariement	 de	

patients.	Les	densités	de	distribution	à	95%	des	OR	a	posteriori	incluent	tous	1.0	et	sont,	par	

conséquent,	 en	 défaveur	 d’un	 lien	 entre	 l’exposition	 au	 produit	 de	 contraste	 iodé	 et	 la	

survenue	d’une	 IRA	 (Figure	2	;	Tableau	3).	Ainsi,	 chaque	étude	prise	 individuellement	ainsi	

que	 la	 méta-analyse	 objective	 de	 ces	 données	 ne	 permet	 pas	 de	 conclure	 à	 une	

augmentation	 de	 l’incidence	 d’IRA	 en	 lien	 avec	 l’administration	 de	 contraste.	 Au-delà	 de	

l’appariement	propre	à	chaque	étude,	ces	 résultats	ont	également	été	ajustés	sur	 l’âge,	 la	

créatininémie	à	 l’inclusion	ainsi	que	 sur	 le	 volume	de	contraste	pour	 les	patients	exposés,	

retrouvant	des	intervalles	de	confiance	à	95%	des	OR	de	0.976–1.02,	0.997–1.017	et	0.985–

1.007,	respectivement.	

		

		

	

	 	



 19 

	 	

Tableau	3	:	Méta-analyse	quantitative	
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Analyse	Subjective	

	
Avec	un	OR	a	priori	de	1.37	(représentatif	des	données	de	la	littérature	«	sans	appariement	

de	patients	contrôles	»	sur	 le	 risque	d’IRA	 lié	à	 l’administration	de	contraste)	et	un	RESS	a	

priori	 (représentatif	 de	 la	 conviction	 des	médecins	 que	 le	 contraste	 iodé	 est	 cause	 d’IRA)	

similaire	à	la	quantité	d’information	objective	fournie	par	les	trois	études	incluses	(soit	RESS	

=	 14.6),	 la	 distribution	 a	 posteriori	 des	 OR	 n’était	 pas	 significativement	 différente	 de	 1	

(Figure	 2).	Une	 valeur	 de	RESS	a	priori	 d’au	moins	 70	 était	 nécessaire	 pour	 atteindre	 une	

distribution	a	posteriori	des	OR	n’incluant	pas	1.	Cela	représente	une	taille	d’échantillon	4.8	

fois	supérieure	à	celle	de	la	méta-analyse	objective	(14.6)	et	donc	70	fois	supérieure	à	une	

hypothèse	neutre	a	priori	(Tableau	3).	La	figure	2	montre	l’augmentation	nécessaire	du	RESS	

a	priori	pour	obtenir	une	distribution	des	OR	a	posteriori	significativement	différente	de	1.	

Formulé	autrement,	pour	continuer	à	croire	à	une	augmentation	d’incidence	de	l’IRA	liée	au	

contraste	après	lecture	des	résultats	de	cette	méta-analyse,	il	faut	au	clinicien	un	degré	de	

conviction	a	priori	4.8	fois	supérieur	aux	données	fournies	par	les	trois	études	incluses	dans	

la	méta-analyse	objective.		

	

Analyse	de	sensibilité	

	
Nous	 avons	 trouvé	 des	 résultats	 semblables	 avec	 d’autres	 OR	 a	 priori,	 1.20	 et	 1.50	 ,	

encadrant		 l’OR	de	1.37	(Annexe	8).	Ainsi,	en	utilisant	un	OR	a	priori	=	1.50,	c’est-à-dire	en		

simulant	un	risque	a	priori	élevé	que	le	contraste	iodé	soit	cause	d’IRA,	nous	avons	calculé	

un	 RESS	 a	 priori	 minimal	 de	 42.9	 pour	 atteindre	 la	 significativité	 (distribution	 des	 OR	 a	

posteriori	significativement	différente	de	1)	(Annexe	9-1),	soit	près	de	3	fois	supérieur	à	celui	

de	la	méta-analyse	objective	(14.6).	

Pour	 la	 valeur	 la	 plus	 faible	 d’OR	a	priori	 évaluée	 (1.2),	 le	 RESS	a	posteriori	minimal	 pour	

mettre	 en	 évidence	 une	 relation	 de	 causalité	 significative	 était	 de	 176.5,	 soit	 12.1	 fois	 le	

RESS	obtenu	lors	de	la	méta-analyse	objective	(Annexe	9-2).			
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Figure	2	-	Forest	plot	des	méta-analyses.		
a	 :	 	 Hypothèses	 a	 priori	 comprenant	 à	 la	 fois	 l’imputabilité	 du	 contraste	 dans	 l’insuffisance	 rénale	
aigüe	(IRA)	(modélisée	par	l’Odds	Ratio	(OR)	a	priori)	et	le	degré	de	conviction	dans	cette	association	
(modélisé	par	 la	 taille	d’échantillon	 relative	ou	RESS	 (Relative	 Effective	 Sample	 Size).	Dans	 l’analyse	
objective	 (barre	 noire),	 OR	 et	 RESS	 =1	 (hypothèse	 et	 opinion	 neutre).	 Dans	 l’analyse	 subjective,	
OR=1.37	(reposant	sur	la	littérature	sans	groupe	contrôle)	et	valeurs	croissantes	de	RESS	testées.	
b	:	Données	des	3	études	incluses	dans	la	méta-analyse.		
c	:	Distribution	a	posteriori	des	OR,	combinant	hypothèses	a	priori	(a)	et	données	observées		(b).	Pour		
la	 méta-analyse	 objective,	 la	 distribution	 a	 priori	 (OR	 =	 1,	 barre	 noire),	 associée	 aux	 données	
observées	dans	les	études	incluses		(b),	n’était	pas	statistiquement	en	faveur	d’une	augmentation	de	
l’incidence	d’IRA	associée	au	contraste	(intervalles	à	95%	de	distribution	des	probabilités	a	posteriori	
des	OR	incluent	1).	De	la	même	façon,	la	méta-analyse	subjective,	partant	d’une	hypothèse	a	priori	en	
faveur	 d’un	 risque	 significatif	 d’IRA	 liée	 au	 contraste,	 lorsque	 associée	 aux	 données	 objectives	 (b),	
n’était	pas	statistiquement	significative	(intervalle	à	95%	des	probabilités	de	distribution	a	posteriori	
des	OR	inclut	1).	Pour	atteindre	la	significativité	un	RESS	a	priori	très	élevé	était	nécessaire	(*4,8	fois	
le	RESS	de	la	méta-analyse	objective).	
Des	 boites	 de	 taille	 proportionnelle	 au	 RESS	 sont	 utilisées	 pour	 décrire	 les	 médianes	 des	 OR.	
Intervalles	de	distribution	a	posteriori	des	probabilités	représentés	par	des	barres	horizontales.		
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DISCUSSION	

	

Notre	méta-analyse	des	études	contrôlées	avec	appariement	de	patients	sur	le	risque	d’IRA	

liée	aux	produits	de	contraste	iodés	en	réanimation,	ne	met	pas	en	évidence	d’augmentation	

du	risque	d’IRA	chez	les	patients	de	réanimation	recevant	du	produit	de	contraste	iodé	par	

rapport	aux	patients	non	exposés.	

	

La	 force	de	notre	 travail	 réside	notamment	dans	une	 rigoureuse	 revue	systématique	de	 la	

littérature,	mettant	en	évidence	le	faible	niveau	de	preuve	en	faveur	du	rôle	des	produits	de	

contraste	iodés	dans	l‘IRA	en	réanimation	puisque	très	peu	d’études	bénéficient	d’un	groupe	

contrôle.	En	effet,	95%	des	études	sur	 le	sujet	n’en	ont	pas	et	seulement	six	parmi	 les	dix	

avec	groupe	contrôle	ont	été	ajustées	sur	le	risque	d’IRA	avant	l’administration	de	contraste.	

Ceci	constitue	un	biais	majeur	de	ces	études	historiques	puisqu’il	est	raisonnable	de	penser	

que	la	nécessité	d’une	imagerie	avec	contraste	est	corrélée	à	la	sévérité	du	patient.	De	plus,	

les	 études	 montrant	 la	 plus	 grande	 responsabilité	 du	 contraste	 dans	 l’IRA	 n’ont	 pas	 de	

groupe	 contrôle.	 Les	 trois	 études	que	nous	avons	 choisi	 de	 retenir	 comportent	un	groupe	

contrôle	 et	 sont	 ajustées	 sur	 le	 risque	 d’IRA	 avant	 administration	 de	 contraste.	 Les	 560	

patients	appariés	ne	permettent	pas	de	mettre	en	évidence	une	augmentation	de	l’incidence	

d’IRA	 chez	 les	 patients	 ayant	 reçu	 des	 produits	 de	 contraste	 iodés.	 La	 méta-analyse	

Bayesienne,	en	tenant	compte	de	la	taille	de	l’échantillon,	des	résultats	et	des	convictions	a	

priori,	 met	 en	 évidence	 que	 le	 crédit	 accordé	 aux	 études	 sans	 groupe	 contrôle	 doit	 être	

largement	plus	important	que	celui	de	ces	données	ajustées	contrôlées	pour	conclure	à	une	

IRA	liée	aux	produits	de	contraste	en	réanimation.	

	

Attention	 cependant,	 nos	 résultats	 ne	 sont	 pas	 forcément	 contradictoires	 avec	 les	 études	

expérimentales	 mettant	 en	 évidence	 une	 toxicité	 rénale	 des	 produits	 de	 contraste	 iodés	

(2,4,35).	En	effet,	ces	études	ont	été	conduites	sur	des	modèles	animaux	se	rapprochant	de	

nos	 patients	 de	 réanimation	 victimes	 d’agressions	 rénales	 multiples	 (choc,	 sepsis,	

médicaments…)	 (5).	 Mais	 c’est	 bien	 à	 cause	 de	 ces	 agressions	 multiples	 qu’il	 est	 difficile	

d’imputer	 la	responsabilité	des	produit	de	contraste	dans	 l’IRA	pouvant	être	diagnostiquée	

au	décours	de	l’examen	d’imagerie.	Nos	résultats	ne	renient	pas	le	caractère	«	toxique	»	des	

produits	 de	 contraste	 iodés	 mais	 mettent	 en	 doute	 leur	 impact	 clinique.	 Ces	 résultats	
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expérimentaux	 ainsi	 que	 les	 études	 sans	 groupe	 contrôle	 sont	 à	 l’origine	 de	 la	 crainte,	

communément	rencontrée	en	pratique	clinique,	de	l’IRA	liée	aux	produits	de	contraste.	

C’est	 en	 ce	 sens	que	nous	avons	 retenu	 la	méthodologie	Bayésienne,	permettant	de	 tenir	

compte	 des	 convictions	 de	 la	 communauté	 médicale.	 Notre	 travail	 souligne	 que	 ces	

convictions	reposent	en	fait	sur	des	bases	incertaines	puisqu’elles	ne	s’appuient	que	sur	des	

études	 non	 contrôlées.	 Nos	 résultats	 démontrent	 ainsi	 un	 véritable	 déséquilibre	 entre	 la	

croyance	 générale	 des	 praticiens	 et	 les	 données	 objectives,	 robustes,	 de	 la	 littérature.	 Le	

transfert	 de	 connaissance	 et	 l’application	 des	 résultats	 en	 pratique	 clinique	 devraient	

possiblement	être	facilités	par	la	prise	en	compte	des	convictions	a	priori	des	cliniciens.	

Cependant,	 la	 statistique	Bayesienne	n’est	pas	 la	plus	aisée	à	 saisir	par	 les	praticiens,	peu	

familiers	avec	cette	approche.	En	pratique,	l’analyse	s’est	déroulée	en	deux	parties	:	

- La	première	partie	consistait	en	une	analyse	dite	«	objective	»,	c’est	à	dire	sans	notion	a	

priori	 quant	à	 la	question	posée.	Cette	méta-analyse	 impartiale,	 tout	en	augmentant	 la	

puissance	 des	 études	 prises	 séparément,	 n’a	 pas	 mis	 en	 évidence	 d’augmentation	

d’incidence	de	l’IRA	après	administration	de	contraste.	

- La	deuxième	partie	était	une	méta-analyse	«	subjective	»	 (analyse	biaisée	en	statistique	

Bayesienne)	dans	laquelle	est	incorporée	la	croyance	générale	selon	laquelle	le	produit	de	

contraste	 iodé	 est	 responsable	 du	 développement	 d’une	 IRA.	 Cette	 croyance	 est	

modélisée	par	un	OR	de	1.37	d’IRA	après	contraste.	La	valeur	retenue	d’OR	a	été	estimée	

à	 partir	 d’une	 étude	 à	 grand	 effectif	 mais	 sans	 appariement	 à	 des	 patients	 contrôle,	

rapportant	 une	 incidence	 similaire	 à	 celle	 d’autres	 travaux	 	 sur	 lesquelles	 se	 fonde	 la	

croyance	 de	 la	 communauté	médicale	 quant	 à	 l’incidence	 de	 la	 «	néphropathie	 induite	

par	le	produit	de	contraste	iodé	»	(11,17,21).	

La	méta-analyse	subjective	révèle	que,	pour	continuer	à	croire	que	 le	produit	de	contraste	

iodé	 est	 responsable	 d’une	 augmentation	 d’incidence	 d’IRA	 en	 réanimation,	 il	 faut	 que	 la	

conviction	a	priori,	c’est-à-dire	avant	la	lecture	des	3	études	contrôlées	avec	appariement	de	

patients	 sélectionnées	 dans	 la	 méta-analyse,	 dépasse	 largement	 le	 «	poids	des	

informations	»	apportées	par	ces	3	études.	En	effet,	le	RESS	a	priori	représentant	le	degré	de	

conviction	des	praticiens	dans	leur	hypothèse	de	départ,	 il	faut	un	RESS	a	priori	de	70,	soit	

près	de	cinq	fois	la	quantité	d’information	apportée	par	l’analyse	objective	des	trois	études	

incluses	 pour	 continuer	 à	 croire	 que	 le	 produit	 de	 contraste	 iodé	 est	 responsable	 d’une	

augmentation	d’incidence	d’IRA	en	réanimation.	Autrement	dit,	 le	degré	de	conviction	des	



 24 

praticiens	devrait	être	tellement	 important	a	priori,	que	peu	 importe	 l’apport	des	données	

objectives,	leur	opinion	est	une	certitude	peu	modifiable.		

Nous	 avons	 également	 réalisé	 une	 analyse	 de	 sensibilité	 de	 la	méta-analyse	 en	 explorant	

l’impact	de	l’OR	a	priori,	le	faisant	varier	de	1.20	à	1.50.	Cette	analyse	retrouve	des	résultats	

similaires	qui	prouvent	la	validité	de	nos	conclusions	(Annexes	8	et	9).	

	

Nous	 sommes	 conscients	 des	 limites	 de	 notre	 étude.	 Les	 travaux	 inclus	 dans	 les	 méta-

analyses	 présentent	 une	 certaine	 hétérogénéité.	 En	 effet,	 les	 études	 retenues	 dans	 notre	

méta-analyse	utilisent	différentes	méthodes	d’appariement,	 incluent,	de	 façon	prospective	

ou	rétrospective,	des	patients	de	sévérité	différente	avec	différente	comorbidités.	Ng	et	al	

par	exemple	ont	conduit	leur	étude	au	sein	d’un	service	de	soins	intensifs	d’oncologie	(29).	Il	

est	néanmoins	probable	que	la	diversité	des	patients	recrutés	permette	une	généralisation	

de	nos	résultats.	Une	étude	n’appariant	pas	les	patients	sur	le	risque	d’IRA,	mais	utilisant	un	

modèle	de	régression	logistique	a	été	exclue	de	notre	analyse	quantitative	(34).	Cependant,	

il	convient	de	souligner	que,	retrouvant	les	mêmes	résultats	que	les	études	sélectionnées,	il	

eût	été	peu	probable	qu’elle	ait	un	impact	contraire	à	nos	conclusions.		

Nos	 résultats	 se	 basent	 sur	 les	 données	 individuelles	 de	 patients	 ayant	 été	 exposés	 aux	

produits	 de	 contraste	 iodés	 dans	 le	 cadre	 d’examens	 diagnostiques.	 Ils	 ne	 sauraient	 être	

généralisés	aux	procédures	 interventionnelles	avec	 injection	 intra-artérielle	de	produits	de	

contrastes	où	les	volumes	utilisés	sont	nettement	plus	importants.	

La	définition	retenue	pour	définir	l’IRA	est	également	sujette	à	débat.	En	effet,	alors	que	les	

études	retenues	reposaient	sur	une	élévation	de	créatininémie	supérieure	à	44	µmol/L	ou	de	

25%	 par	 rapport	 à	 la	 créatininémie	 de	 base,	 nous	 avons	 choisi	 de	 nous	 baser	 sur	 les	

recommandations	actuelles	de	KDIGO	 (Kidney	Disease	 Improving	Global	Outcomes)	 (9).	De	

nouveaux	 biomarqueurs	 permettent	 possiblement	 une	 meilleure	 détection	 de	 l’agression	

rénale	 et	 auraient	 certainement	été	plus	 sensibles	 (36,37).	 Toutefois,	 	 ceux-ci	 ne	 sont	pas	

disponibles	partout	en	routine	et	l’impact	clinique	aurait	été	vraisemblablement	faible.	

	

Nos	résultats	suivent	une	tendance	en	vogue	qui	consiste	à	remettre	en	cause	le	lien	entre	

produits	 de	 contraste	 iodés	 et	 IRA.	 Ainsi,	 au	 décours	 d’un	 premier	 travail	 issu	 de	 notre	

groupe	 (32),	plusieurs	 travaux,	ont	 rapporté	des	 résultats	 similaires	à	 ceux	de	 cette	méta-

analyse.	McDonald	 et	 al	 ont	 analysé	 les	 données	 de	 6877	 patients	 de	 réanimation	 ayant	
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bénéficié	d’un	scanner,	dont	4351	avec	injection	de	produit	de	contraste	(14).	Après	analyse	

en	deux	groupes	distincts	des	patients	avec	une	fraction	de	filtration	glomérulaire	estimée	

supérieure	à	45mL/min/m²	avant	 l’examen	et	ceux	inférieure	ou	égale	à	45,	 les	auteurs	ne	

mettaient	en	évidence	d’augmentation	de	l’incidence	d’IRA	dans	aucun	des	groupes.	A	noter	

toutefois	 que	 l’incidence	 de	 l’épuration	 extra-rénale	 était	 supérieure	 dans	 le	 groupe	

contraste	avec	altération	de	la	fonction	rénale	avant	l’examen	par	rapport	aux	autres	sous-

groupes.	Il	faut	néanmoins	garder	à	l’esprit	qu’il	s’agit	là	de	données	rétrospectives,	et	que	

les	 praticiens	 ont	 pu	 initier	 de	 façon	 plus	 précoce	 une	 épuration	 extra	 rénale	 après	

administration	de	contraste,	par	crainte	de	l’IRA.	

En	dehors	 de	 la	 réanimation,	 l’équipe	de	McDonald	 avait	 déjà	 publié	 une	première	 étude	

mono-centrique	rétrospective	reposant	sur	2	groupes	de	10	673	patients	appariés	selon	un	

score	de	propension	 (13):	 le	premier	bénéficiait	d’un	scanner	avec	 injection	de	produit	de	

contraste	iodé,	 le	second	sans	administration	de	contraste.	L’incidence	d’IRA	était	similaire	

dans	 les	 deux	 groupes,	 à	 savoir	 4.8	 et	 5.1%,	 respectivement.	 Dans	 une	 autre	 étude	

comportant	 12	 508	 patients	 appariés	 sur	 une	 estimation	 de	 la	 fraction	 de	 filtration	

glomérulaire,	la	même	équipe	confirmait	ces	résultats	(12).		

Enfin,	Brinjikji	et	al.	ont	publié	une	méta-analyse	incluant	6	études	contrôlées	portant	sur	les	

patients	victimes	d’un	accident	vasculaire	cérébral	(38).	Au	total,	5727	patients	ayant	reçu	

du	contraste	iodé	ont	été	comparés	à	981	patients	n’en	ayant	pas	reçu.	Après	ajustement	

sur	le	risque	d’IRA	avant	contraste,	il	n’y	avait	pas	d’augmentation	de	l’incidence	d’IRA	dans	

le	groupe	contraste.	

Nos	 résultats	 sont	 aussi	 indirectement	 renforcés	 par	 de	 récents	 travaux	 comparant	 divers	

moyens	de	préventions	de	 l’IRA	 liée	au	contraste.	 L’étude	de	Valette	et	al.	n’a	pas	mis	en	

évidence	de	différence	entre	un	groupe	recevant	du	bicarbonate	1.4%	et	un	autre,	hydraté	

par	 NaCl	 0,9%,	 avant	 administration	 de	 contraste	 en	 réanimation	 (39).	 Dans	 l’étude	

AMACING	qui	 compare	 l’administration	de	NaCl	 0.9%	à	 l’absence	de	prophylaxie	 chez	des	

patients	 avec	 une	 fonction	 rénale	 altérée,	 il	 n’y	 avait	 pas	 de	 différence	 entre	 les	 deux	

groupes	 non	 plus	 (40).	 A	 la	 lueur	 de	 nos	 données,	 ces	 résultats	 peuvent	 susciter	 une	

interprétation	 différente	 de	 celle	 de	 leurs	 auteurs	:	 si	 ces	 études	 peinent	 à	 montrer	 une	

différence	 entre	 leurs	 groupes,	 ce	 ne	 serait	 pas	 par	 manque	 d’efficacité	 des	 moyens	 de	

prévention	 mais	 plutôt	 par	 leur	 absence	 de	 nécessité	 (41).	 En	 effet,	 si	 comme	 nous	 le	

démontrons,	l’impact	de	l’administration	de	contraste	sur	la	fonction	rénale	est	négligeable,	
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il	paraît	attendu	que	les	moyens	de	prévention	n’aient	pas	d’impact	sur	la	fonction	rénale.		

Ces	nouvelles	études	de	grande	ampleur,	si	on	les	remet	dans	le	contexte	de	la	méta-analyse	

Bayesienne,	apportent	de	nouvelles	données	qui	diminueraient	certainement	l’OR	a	priori	de	

l’analyse	 subjective.	 Nos	 résultats	 seraient	 certainement	 plus	 robustes	 encore.	

Effectivement,	dans	notre	analyse	de	sensibilité,	lorsque	l’on	prend	l’OR	a	priori	 le	plus	bas	

de	 notre	 fourchette	 (1.20),	 il	 faut	 un	 degré	 de	 conviction	 dans	 l’hypothèse	 de	 départ	

(matérialisé	par	le	RESS	a	priori)	10	fois	supérieur	à	celui	des	données	objectives	de	la	méta-

analyse	(Annexe	9-2).	

La	principale	problématique	des	études	de	recherche	clinique	est	de	définir	si	 l’absence	de	

significativité	 est	 liée	 à	 une	 absence	 d’effet	 ou	 à	 un	 défaut	 de	 puissance	 de	 l’analyse	

statistique.	Notre	méta-analyse	permet	de	s’affranchir	de	cette	question	puisqu’il	apparaît	

peu	probable	que	de	nouveaux	travaux	viennent	contredire	nos	résultats.	En	effet,	il	faudrait	

que	 les	études	contradictoires	 (c’est-à-dire	 rapportant	une	 incidence	accrue	d’IRA	chez	 les	

patients	exposés	aux	produits	de	contraste	iodés)	aient	un	effectif	considérable	permettant	

d’atteindre	 une	 valeur	 de	RESS	 deux	ou	 trois	 fois	 supérieure	 au	RESS	a	priori	 de	 la	méta-

analyse	objective	(représentant	le	gain	d’information	apporté	par	les	études	incluses),	et/ou		

qu’elles	 démontrent	 un	 effet	 néphrotoxique	majeur	 (supérieur	 aux	 1.50	 d’OR	 testés	 dans	

notre	analyse	de	sensibilité)	du	produit	de	contraste	jamais	rapporté	jusqu’alors.		

	

	 	



 27 

CONCLUSION	

	
Notre	travail	met	en	évidence	une	absence	d’augmentation	significative	de	l’incidence	d’IRA	

chez	 les	 patients	 de	 réanimation	 recevant	 un	 produit	 de	 contraste	 iodé	 par	 rapport	 aux	

patients	non	exposés.	Sans	remettre	en	question	la	toxicité	tubulaire	directe	de	ces	produits,	

leur	 impact	 clinique	 est	 insignifiant.	 Les	 conséquences	 cliniques	 de	 cette	 conclusion	 sont	

majeures	puisqu’elle	signifie	que	la	peur	de	l’IRA	ne	doit	pas	 intervenir	dans	 la	décision	de	

réaliser,	ou	non,	un	examen	d’imagerie	dont	le	bénéfice	diagnostique	peut	être	considérable	

pour	le	patient.	

Ce	travail	illustre	que	les	dogmes	appris	pendant	les	études	de	médecine	peuvent	et	doivent	

être	remis	en	question	à	la	lueur	des	avancées	de	la	science.	 	
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ANNEXES	

Annexe	1	:	Stratégie	de	recherche	MEDLINE		

1	

contrast	media/	or	exp	acetrizoic	acid/	or	exp	diatrizoate/	or	exp	diatrizoate	meglumine/	
or	exp	iodamide/	or	exp	iodipamide/	or	exp	iodopyracet/	or	exp	ioglycamic	acid/	or	exp	
iohexol/	or	exp	iopamidol/	or	exp	iothalamate	meglumine/	or	exp	iothalamic	acid/	or	exp	
ioxaglic	acid/	or	exp	metrizamide/	or	exp	metrizoate/	

2	 ((contrast*	or	radiocontrast	or	iodin*	or	radiopaque*)	adj3	(media	or	medium*	or	agent*	
or	material*)).ti,ab.	

3	

(Iodixanol*	or	Visipaque*	or	Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	
or	Omnipaque*	or	Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	
Iothalamate*	or	Hexabrix*	or	Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	
or	diatrizoate*	or	Ioxaglate*).mp.	

4	 ("Triiodobenzoic	Acid*"	or	"Acetrizoic	Acid"	or	Iodamide*	or	"Ioglycamic	Acid"	or	
"Iothalamic	Acid"	or	"Ioxaglic	Acid"	or	Metrizamide*	or	Metrizoate*).mp.	

5	 exp	Iodobenzoates/	
6	 or/1-5	[Contrast	media]	

7	 exp	Kidney/ab,	de,	in,	me,	pa,	pp,	to	[Abnormalities,	Drug	Effects,	Injuries,	Metabolism,	
Pathology,	Physiopathology,	Toxicity]	

8	 exp	Kidney	Diseases/	
9	 exp	Renal	Insufficiency/	
10	Kidney	Function	Tests/	
11	exp	Renal	Replacement	Therapy/	
12	exp	Acute	Kidney	Injury/	
13	Renal	Dialysis/	
14	Creatinine/an,	bl,	ch,	du,	ur	[Analysis,	Blood,	Chemistry,	Diagnostic	Use,	Urine]	
15	Cystatin	C/bl,	ch,	du,	ur	[Blood,	Chemistry,	Diagnostic	Use,	Urine]	
16	 (creatinine	or	cystatin).ti.	

17	 ((kidney	or	renal)	adj2	(failure*	or	insufficienc*	or	dysfunction	or	injur*	or	impairment	or	
function	or	impaired)).ti,ab.	

18	 (nephropath*	or	nephrotoxic*).ti,ab.	
19	 (dialyses	or	dialysis).ti.	
20	or/7-19	[renal	insufficiency]	
21	6	and	20	[contrast	media+	renal	insufficiency]	
22	 ((contrast*	or	contrast-induced)	adj3	(nephropath*	or	nephrotoxic*)).ti,ab.	
23	21	or	22	[Contrast-induced	nephropathy]	

24	
((contrast*	or	radiocontrast	or	iodin*	or	radiopaque*)	adj5	(AKI	or	kidney	or	renal	or	
creatinine	or	cystatin	or	nephropath*	or	nephrotoxic*	or	media	or	medium*	or	agent*	or	
material*)).ti,ab.	

25	 (contrast*	or	radiocontrast*	or	iodin*	or	radiopaque*).ti.	
26	*contrast	media/	and	exp	*Acute	Kidney	Injury/	
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27	or/24-26	
28	23	and	27	
29	 (AKI	or	creatinine	or	cystatin	or	nephropath*	or	nephrotoxic*	or	dialyses	or	dialysis).ti.	

30	 ((kidney	or	renal)	adj2	(failure*	or	insufficienc*	or	dysfunction	or	injur*	or	impairment	or	
function	or	impaired)).ti.	

31	exp	*Acute	Kidney	Injury/	
32	Renal	Dialysis/	
33	 (dialyses	or	dialysis).ti.	
34	or/29-33	
35	28	and	34	
36	 (animals	not	(humans	and	animals)).sh.	
37	35	not	36	[human	study]	
38	 remove	duplicates	from	37	
39	 case	reports.pt.	or	"case	report*".ti.	
40	38	not	39	
	

Annexe	2	:	Stratégie	de	recherche	Embase		
1	 contrast	medium/	
2	 iodinated	contrast	medium/	
3	 exp	ionic	contrast	medium/	
4	 exp	nonionic	contrast	medium/	

5	 ((contrast*	or	radiocontrast*	or	radiopaque*)	adj3	(media*	or	medium*	or	agent*	or	
material*)).ti,ab.	

6	

(Iodixanol*	or	Visipaque*	or	Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	
or	Omnipaque*	or	Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	
Iothalamate*	or	Hexabrix*	or	Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	
or	diatrizoate*	or	Ioxaglate*).mp.	

7	 exp	iodobenzoic	acid	derivative/	

8	 ("Triiodobenzoic	Acid*"	or	"Acetrizoic	Acid"	or	Iodamide*	or	"Ioglycamic	Acid"	or	
"Iothalamic	Acid"	or	"Ioxaglic	Acid"	or	Metrizamide*	or	Metrizoate*).mp.	

9	 or/1-8	[Contrast	media]	
10	exp	kidney	disease/	
11	exp	kidney	function	test/	

12	 ((kidney	or	renal)	adj2	(failure*	or	insufficienc*	or	dysfunction	or	injur*	or	impairment	or	
function	or	impaired)).ti,ab.	

13	exp	kidney	function/	
14	exp	renal	replacement	therapy/	
15	 (nephropath*	or	nephrotoxic*).ti,ab.	
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16	exp	creatinine	blood	level/	
17	exp	creatinine	clearance/	
18	exp	creatinine	urine	level/	
19	exp	cystatin	C/	
20	exp	glomerulus	filtration	rate/	
21	 (creatinine	or	cystatin).ti.	
22	or/10-21	[renal	insufficiency]	
23	9	and	22	
24	 ((contrast*	or	contrast-induced)	adj3	(nephropath*	or	nephrotoxic*)).ti,ab.	
25	23	or	24	[contrast	media	+	renal	insufficiency]	

26	
((contrast*	or	radiocontrast*	or	iodin*	or	radiopaque*)	adj5	(AKI	or	kidney	or	renal	or	
creatinine	or	cystatin	or	nephropath*	or	nephrotoxic*	or	media	or	medium*	or	agent*	or	
material*)).ti,ab.	

27	 (contrast*	or	radiocontrast*	or	iodin*	or	radiopaque*).ti.	
28	26	or	27	
29	25	and	28	
30	 (AKI	or	kidney	or	renal	or	creatinine	or	cystatin	or	nephropath*	or	nephrotoxic*).ti.	
31	29	and	30	
32	Human/	
33	Nonhuman/	or	ANIMAL/	or	Animal	Experiment/	
34	33	not	32	
35	31	not	34	[human	study	only]	
36	exp	case	report/	or	"case	report*".ti.	
37	35	not	36	
38	 remove	duplicates	from	37	
39	 conference	abstract.pt.	
40	38	and	39	
41	38	not	39	[exclude	conference	abstracts]	

42	

("acetrizoic	acid"	or	iodamide*	or	iodopyracet*	or	"ioglycamic	acid"	or	"iothalamic	acid"	
or	"ioxaglic	acid"	or	metrizamide*	or	metrizoate*	or	Iodixanol*	or	Visipaque*	or	
Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	or	Omnipaque*	or	
Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	Iothalamate*	or	Hexabrix*	or	
Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	or	diatrizoate*	or	Ioxaglate*	
or	"Triiodobenzoic	Acid*"	or	Iodobenzoate*).sh.	

43	 (contrast*	or	radiocontrast*	or	iodin*	or	radiopaque*).ab.	
44	42	and	43	
45	*contrast	medium/				
46	*iodinated	contrast	medium/		
47	exp	*ionic	contrast	medium/	
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48	exp	*nonionic	contrast	medium/	
49	*exp	iodobenzoic	acid	derivative/		

50	

("acetrizoic	acid"	or	iodamide*	or	iodopyracet*	or	"ioglycamic	acid"	or	"iothalamic	acid"	
or	"ioxaglic	acid"	or	metrizamide*	or	metrizoate*	or	Iodixanol*	or	Visipaque*	or	
Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	or	Omnipaque*	or	
Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	Iothalamate*	or	Hexabrix*	or	
Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	or	diatrizoate*	or	Ioxaglate*	
or	"Triiodobenzoic	Acid*"	or	Iodobenzoate*).ti.	

51	27	or	44	or	45	or	46	or	47	or	48	or	49	or	50	
52	25	and	51	
53	30	and	52	
54	53	not	34	
55	54	not	36	
	
	
	 	



 36 

Annexe	3	:	Stratégie	de	recherche	Scopus		
(	(	(	TITLE	(	contrast*		OR		radiocontrast*		OR		iodin*		OR		radiopaque*	)	)		OR		(	TITLE	(	"acetr
izoic	acid"		OR		iodamide*		OR		iodopyracet*		OR		"ioglycamic	acid"		OR		"iothalamic	
acid"		OR		"ioxaglic	
acid"		OR		metrizamide*		OR		metrizoate*		OR		iodixanol*		OR		visipaque*		OR		iopromide*		O
R		ultravist*		OR		ioversol*		OR		optiray*		OR		iohexol*		OR		omnipaque*		OR		iopamidol*		OR	
	
isovue*		OR		ioxilan*		OR		oxilan*		OR		conray*		OR		iothalamate*		OR		hexabrix*		OR		chologr
afin*		OR		iodipamide*		OR		meglumine*		OR		"MD-76	
R"		OR		diatrizoate*		OR		ioxaglate*		OR		"Triiodobenzoic	
Acid*"		OR		iodobenzoate*	)	)	)		AND		(	(	(	(	TITLE-ABS-
KEY	(	(	contrast		OR		radiocontrast		OR		iodin*		OR		radiopaque*	)		W/4		(	aki		OR		kidney		OR		
renal		OR		creatinine		OR		cystatin		OR		nephropath*		OR		nephrotoxic*		OR		media		OR		medi
um*		OR		agent*		OR		material*	)	)	)		OR		(	TITLE	(	contrast*		OR		radiocontrast*		OR		iodin*		O
R		radiopaque*	)	)	)		AND		(	(	(	(	TITLE-ABS-
KEY	(	(	(	contrast		OR		radiocontrast		OR		iodin*		OR		radiopaque*	)		PRE/3		(	media		OR		medi
um*		OR		agent*		OR		material*	)	)	)	)		OR		(	TITLE-ABS-KEY	(	"acetrizoic	
acid"		OR		iodamide*		OR		iodopyracet*		OR		"ioglycamic	acid"		OR		"iothalamic	
acid"		OR		"ioxaglic	
acid"		OR		metrizamide*		OR		metrizoate*		OR		iodixanol*		OR		visipaque*		OR		iopromide*		O
R		ultravist*		OR		ioversol*		OR		optiray*		OR		iohexol*		OR		omnipaque*		OR		iopamidol*		OR	
	
isovue*		OR		ioxilan*		OR		oxilan*		OR		conray*		OR		iothalamate*		OR		hexabrix*		OR		chologr
afin*		OR		iodipamide*		OR		meglumine*		OR		"MD-76	
R"		OR		diatrizoate*		OR		ioxaglate*		OR		"Triiodobenzoic	
Acid*"		OR		iodobenzoate*	)	)	)		AND		(	(	TITLE-ABS-
KEY	(	nephropath*		OR		nephrotoxic*	)	)		OR		(	TITLE-ABS-
KEY	(	(	kidney		OR		renal	)		W/3		(	failure*		OR		insufficienc*		OR		dysfunction		OR		injur*		OR		i
mpairment		OR		function		OR		impaired	)	)	)		OR		(	TITLE	(	(	creatinine		OR		cystatin	)	)	)	)	)		OR		
(	TITLE-ABS-KEY	(	(	contrast		OR		contrast-
induced	)		PRE/3		(	nephropath*		OR		nephrotoxic*	)	)	)	)	)		AND		(	TITLE	(	aki		OR		kidney		OR		
renal		OR		creatinine		OR		cystatin		OR		nephropath*		OR		nephrotoxic*	)	)	)	)		AND	
NOT		(	TITLE	(	rat*		OR		rabbit*		OR		mice		OR		mouse		OR		cat*		OR		dog*	)	)		
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Annexe	4	:	Stratégie	de	recherche	Web	of	science		
25	 #22	NOT	#24		
24	 #21		

Refined	by:	DOCUMENT	TYPES:	(MEETING	ABSTRACT	)		
21	 #19	NOT	#20		
20	 TI=(rat*	OR	rabbit*	OR	mice	OR	mouse	OR	cat*	or	dog*)		
19	 #18	AND	#17		
18	 TI=(AKI	or	kidney	OR	renal	OR	creatinine	OR	cystatin	OR	nephropath*	OR	

nephrotoxic*)		
17	 #16	AND	#14		
16	 #15	OR	#12		
15	 TI=("acetrizoic	acid"	or	iodamide*	or	iodopyracet*	or	"ioglycamic	acid"	or	"iothalamic	

acid"	or	"ioxaglic	acid"	or	metrizamide*	or	metrizoate*	or	Iodixanol*	or	Visipaque*	or	
Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	or	Omnipaque*	or	
Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	Iothalamate*	or	Hexabrix*	
or	Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	or	diatrizoate*	or	
Ioxaglate*	or	"Triiodobenzoic	Acid*"	or	Iodobenzoate*)		

14	 #13	AND	#10		
13	 #12	OR	#11		
12	 TI=(contrast*	OR	radiocontrast*	OR	iodin*	OR	radiopaque*)		
11	 TS=((contrast	or	radiocontrast	or	iodin*	or	radiopaque*)	SAME	(AKI	or	kidney	or	renal	

or	creatinine	or	cystatin	or	nephropath*	or	nephrotoxic*	or	media	or	medium*	or	
agent*	or	material*))		

10	 #9	OR	#8		
9	 TS=((contrast	or	contrast-induced)	SAME	(nephropath*	or	nephrotoxic*))		
8	 #7	AND	#3		
7	 #6	OR	#5	OR	#4		
6	 TI=((creatinine	or	cystatin))		
5	 TS=((kidney	or	renal)	SAME	(failure*	or	insufficienc*	or	dysfunction	or	injur*	or	

impairment	or	function	or	impaired))		
4	 TS=(nephropath*	or	nephrotoxic*)		
3	 #2	OR	#1		
2	 TS=("acetrizoic	acid"	or	iodamide*	or	iodopyracet*	or	"ioglycamic	acid"	or	"iothalamic	

acid"	or	"ioxaglic	acid"	or	metrizamide*	or	metrizoate*	or	Iodixanol*	or	Visipaque*	or	
Iopromide*	or	Ultravist*	or	Ioversol*	or	Optiray*	or	Iohexol*	or	Omnipaque*	or	
Iopamidol*	or	Isovue*	or	Ioxilan*	or	Oxilan*	or	Conray*	or	Iothalamate*	or	Hexabrix*	
or	Cholografin*	or	Iodipamide*	or	Meglumine*	or	"MD-76	R"	or	diatrizoate*	or	
Ioxaglate*	or	"Triiodobenzoic	Acid*"	or	Iodobenzoate*)		

1	 TS=((contrast	or	radiocontrast	or	iodin*	or	radiopaque*)	SAME	(media	or	medium*	or	
agent*	or	material*))		
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Annexe	5	:		Caractéristiques	des	Patients	des	études	incluses	dans	la	Méta	Analyse	

	

	

	

	

		 Ehrmann	et	al.,		
France		

Cely	et	al.,		
Florida	

Ng	et	al.,		
Texas	

		 N=292	 N=106	 N=162	
Age	(années)	 61	(14-87)	 68	(47-91)	 58	(18-82)	
Sexe	féminin	 104	(37%)	 1	(1%)	 72	(44%)	
Diabète	 39	(13%)	 30	(28%)	 		
SOFA	à	l’inclusion	 5	(0-17)	 4	(0-10)	 2	(0-8)	
Créatininémie	(µmol/L)	 80	(31-587)	 76	(38-206)	 71	(35-123)	
Volume	de	contraste	iodé	 		 		 		

Volume	(mL)	 100	(47-210)	 150	(98-180)	 150	(100-150)	
DCI	produit	de	contraste	 		 		 	

Iohexol	510	mosm/kg	 2	(1%)	 		 		
Iohexol	640	mosm/kg	 45	(31%)	 		 		
Iohexol	780	mosm/kg	 25	(17%)	 		 		
Iomeprol	521	mosm/kg	 1	(1%)	 		 		
Iomeprol	618	mosm/kg	 51	(35%)	 		 		
Iomeprol	726	mosm/kg	 3	(2%)	 		 		
Iopamidol	630	mosm/kg	 1	(1%)	 		 		
Iopamidol	790	mosm/kg	 7	(5%)	 		 		
Iopamidol	835	mosm/kg	 2	(1%)	 		 		
Ioversol	645	mosm/kg	 9	(6%)	 		 		
Ioversol	702	mosm/kg	 		 		 165	(100%)	
Iodixanol	290	mosm/kg	 		 22	(42%)	 		
Iopromide	610	mosm/kg	 		 31	(59%)	 		

Créatininémie	la	plus	élevée	après	
inclusion(µmol/L)	 80	(34-572)	 76	(38-	450)	 71	(35-477)	

IRA	selon	définition	retenue	pour	chaque	
étude	

16	(6%)	
IRA*	à	48h	

33	(31%)	
Baisse	de	33%	du	
GFR	à	72h	

28	(17%)	
IRA*	à	7	jours	

IRA	selon	définition	retenue	pour	la	meta-
analyse*	

21	(7%)	 44	(42%)	 13	(8%)	

Epuration	extra	rénale	 13	(5%)	 2	(2%)	 3	(2%)	
Mortalité	hospitalière	 69	(24%)	 27	(26%)	 31	(19%)	
SOFA	:	sequential	organ	failure	assessment	score;	DCI	:	Dénomination	Commune	Internationale;	IRA	:	
insuffisance	rénale	aigüe;	GFR:	glomerular	filtration	rate.		
Variables	quantitatives	exprimées	en	médianes	(25e	percentile	–	75e	percentile)	et	les	variables	
qualitatives	en	valeur	absolues	(%).		
*	:	augmentation	de	la	créatininémie	supérieure	ou	égale	à	26.4	µmol/L,	augmentation	de	la	valeur	de	
base	supérieure	ou	égale	à	50%	
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Annexe	6	:	Méta-analyse	objective	:	distributions	des	odds	ratios	(OR)	a	priori	et	a	posteriori		
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Distribution	objective	résultante	a	posteriori 

La	 distribution	 a	 priori	 est	 basée	 sur	 un	 OR	 de	 1.0	 avec	 un	 intervalle	 à	 95%	 des	
densités	 de	 probabilités	 a	 posteriori	 de	 0-4.33.	 Cette	 distribution	 modélise	 une	
hypothèse	neutre	a	priori,	sans	opinion	préalable	sur	l’accroissement	ou	la	baisse	du	
risque	d’insuffisance	rénale	aigüe	(IRA)	après	administration	de	contraste.	L’aire	sous	
la	courbe,	représentant	le	cumul	des	densités	de	probabilités,	est	partagée	de	façon	
égale	au	dessus	et	en	dessous	de	1	(ligne	pleine	grisée).	La	distribution	a	posteriori	
résultante	est	donc	uniquement	supportée	par	les	données	des	études	incluses	dans	
la	 méta-analyse,	 sans	 influence	 d’une	 préalable	 conviction	 a	 priori.	 Les	 données	
apportées	 par	 les	 3	 études	 incluses	 ne	 modifient	 pas	 de	 façon	 significative	
l’hypothèse	objective	a	priori	puisque	la	distribution	a	posteriori	des	OR	de	la	méta-
analyse	reste	non	significative	puisque	centrée	sur	1	(épaisse	ligne	noire).	
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Annexe	7	:	Méta-analyse	subjective	:	distributions	des	odds	ratios	(OR)	a	priori	et	a	
posteriori	
	
	

	

	 	

La	distribution	subjective	a	priori	est	basée	sur	un	OR	de	1.37	avec	un	intervalle	à	95%	
des	densités	de	probabilités	a	posteriori	strictement	supérieur	à	1	(ligne	pleine	grisée).	
Cette	 distribution	 modélise	 l’opinion	 répandue	 dans	 la	 communauté	 médicale	 que	 le	
risque	d’insuffisance	rénale	aigüe	(IRA)	est	augmenté	après	administration	de	contraste.		
L’accroissement	 du	 degré	 de	 conviction	 a	 priori	 est	 permis	 par	 l’utilisation	 d’une	
distribution	a	priori	des	OR	avec	une	augmentation	de	la	taille	relative	de	 l’échantillon	
(Relative	 Effective	 Sample	 Size	 =	 RESS).	 La	 distribution	 a	 priori	 correspondante	 à	 la	
valeur	minimale	de	RESS	nécessaire	à	l’obtention	d’une	distribution	des	OR	a	posteriori	
significative	est	 représentée	par	 la	 ligne	pleine	grisée	 (distribution	 des	OR	centrée	 sur	
1.37	avec	un	intervalle	de	densité	à	95%	(HPD)	a	posteriori	de	1.06-1.72).	Cette	valeur	
du	RESS	est	4.8	fois	plus	élevée	que	celle	de	la	méta-analyse	objective.	
La	distribution	a	posteriori	des	OR,	résultant	de	cette	distribution	subjective	a	priori	et	
des	données	observées	dans	les	3	études	incluses,	est	centrée	sur	une	médiane	de	1.31	
avec	un	HPD	de	1.00-1.61	(ligne	noire	épaisse).	
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Annexe	8	:	Analyse	de	sensibilité	
	

	 	

		 Hypothèse	a	priori	 		 Résultats	a	posteriori	
Type	 OR	 95%	HPD	 RESS	 		 OR	 95%	HPD	 RESS	

		 		 		 		 		 		 		 		 		
Méta-analyse	
Objective	 Objective	 1.0	 (0.00,	4.33)	 1.0	 		 0.95	 (0.45,	1.62)	 					

14.6a	
		 		 		 		 		 		 		 		 		
Risque	attributable	
faible	 Subjective	 1.20	 (1.01,	1.40)	 176.5b	 		 1.18	 (1.00,	1.37)	 187.9	

Méta-analyse	
subjective	principale	 Subjective	 1.37*	 (1.06,	1.72)	 		70.0	 		 1.31	 (1.00,	1.61)	 79.1	

Risque	attributable	
élevé	 Subjective	 1.50	 (1.08,	1.95)	 	42.9	c	 		 1.37	 (1.00,	1.78)	 51.3	

		 		 		 		 		 		 		 		 		
Résultats	 de	 la	 méta-analyse	 objective	 présentés	 dans	 le	 haut	 du	 tableau.	 Le	 RESS	 (Relative	
effective	 sample	 size)a	 représente	 la	 quantité	 d’information	 amenée	 par	 cette	 analyse	 sans	
opinion	 a	 priori	 sur	 le	 lien	 de	 causalité	 entre	 contraste	 et	 insuffisance	 rénale	 aigüe	 (IRA)	 (Odd	
Ratio	(OR)	a	priori	=	1).	
Dans	 la	 partie	 inférieure,	 l’analyse	 de	 sensibilité	 avec	 un	 OR	 a	 priori	 de	 1.20	 représentant	 un	
risque	 d’IRA	 lié	 au	 contraste	 plus	 faible	 que	 dans	 la	méta-analyse	 principale	 (où	 OR	 a	 priori	 =	
1.37),	puis	un	OR	de	1.50	représentant	un	risque	attribuable	plus	élevé.	
Ces	 valeurs	 représentent	 l’incertitude	 de	 la	 communauté	 médicale	 entourant	 le	 degré	
d’imputabilité	au	contraste	de	l’IRA.	
	
	Comme	dans	 la	principale	méta-analyse	 subjective	 	une	valeur	de	RESS	minimale	de	176.5	 b	 et	
42.9	 c	 étaient	necessaire	pour	observer	une	distribution	a	posteriori	 des	OR	 statistiquement	en	
faveur	d’un	 risque	attribuable	au	 contraste	 (intervalle	de	densité	à	95%	 (HPD	Highest	Posterior	
Density	interval)	excluant	1.0);	Valeur	de	RESS	respectivement,	12	fois	b	et	3	fois	c	plus	élevée	que	
dans	le	RESS	de	la	méta-analyse	objective	a	
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		Annexe	9	:	Analyse	de	sensibilité	
	
		 	

Annexe	9-	1	:	Forest	plot	analyse	de	sensibilité.,	risque	faible	attribuable	au	contraste	
a	 :	 	 Hypothèses	 a	 priori	 comprenant	 à	 la	 fois	 l’imputabilité	 du	 contraste	 dans	 l’insuffisance	 rénale	
aigüe	(IRA)	(modélisée	par	 l’Odd	Ratio	(OR)	a	priori)	et	 le	degré	de	conviction	dans	cette	association	
(modélisé	 par	 le	RESS	 (Relative	 Effective	 Sample	 Size).	 Dans	 l’analyse	 objective	 (barre	 noire),	OR	 et	
RESS	=1	(hypothèse	et	opinion	neutre).	Dans	l’analyse	subjective,	OR=1.50	(reposant	sur	la	littérature	
sans	groupe	contrôle)	et	valeurs	croissantes	de	RESS	testées.	
b	:	Données	des	3	études	incluses	dans	la	méta-analyse.		
c	:	Distribution	a	posteriori	des	OR,	combinant	hypothèses	a	priori	(a)	et	données	observées		(b).	Pour	
la	 méta-analyse	 objective,	 la	 distribution	 a	 priori	 (OR	 =	 1,	 barre	 noire),	 associée	 aux	 données	
observées	dans	les	études	incluses		(b),	n’était	pas	statistiquement	en	faveur	d’une	augmentation	de	
l’incidence	d’IRA	associée	au	contraste	(intervalles	à	95%	de	distribution	des	probabilités	a	posteriori	
des	OR	incluent	1).	De	la	même	façon,	la	méta-analyse	subjective,	partant	d’une	hypothèse	a	priori	en	
faveur	 d’un	 risque	 significatif	 d’IRA	 liée	 au	 contraste,	 lorsque	 associée	 aux	 données	 objectives	
(b),n’est	pas	statistiquement	significative	(intervalle	à	95%	des	probabilités	de	distribution	a	posteriori	
des	OR	inclue	1).	Pour	atteindre	la	significativité	un	RESS	a	priori	très	élevé	est	nécessaire	(*2,9	fois	le	
RESS	de	la	méta-analyse	objective).	
Boites	de	taille	proportionnelle	au	RESS	sont	utilisées	pour	décrire	les	médianes	des	OR.	Intervalles	de	
distribution	a	posteriori	des	probabilités	représentées	par	des	barres	horizontales.		
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Annexe	9-	2	:	Forest	plot	analyse	de	sensibilité,	risque	élevé	attribuable	au	contraste	
a	 :	 	Hypothèses	a	priori	 comprenant	à	 la	fois	 l’imputabilité	du	contraste	dans	 l’insuffisance	rénale	
aigüe	(IRA)	(modélisée	par	l’Odd	Ratio	(OR)	a	priori)	et	le	degré	de	conviction	dans	cette	association	
(modélisé	par	le	RESS	(Relative	Effective	Sample	Size).	Dans	l’analyse	objective	(barre	noire),	OR	et	
RESS	 =1	 (hypothèse	 et	 opinion	 neutre).	 Dans	 l’analyse	 subjective,	 OR=1.20	 (reposant	 sur	 la	
littérature	sans	groupe	contrôle)	et	valeurs	croissantes	de	RESS	testées.	
b	:	Données	des	3	études	incluses	dans	la	méta-analyse.		
c	:	Distribution	a	posteriori	 des	OR,	 combinant	hypothèses	 a	priori	 (a)	 et	données	observées	 	 (b).	
Pour		 la	méta-analyse	objective,	la	distribution	a	priori	(OR	=	1,	barre	noire),	associée	aux	données	
observées	dans	 les	études	 incluses		(b),	n’était	pas	statistiquement	en	faveur	d’une	augmentation	
de	 l’incidence	 d’IRA	 associée	 au	 contraste	 (intervalles	 à	 95%	 de	 distribution	 des	 probabilités	 a	
posteriori	 des	 OR	 incluent	 1).	 De	 la	 même	 façon,	 la	 méta-analyse	 subjective,	 partant	 d’une	
hypothèse	a	 priori	 en	 faveur	 d’un	 risque	 significatif	 d’IRA	 liée	 au	 contraste,	 lorsque	 associée	 aux	
données	objectives	(b),n’est	pas	statistiquement	significative	(intervalle	à	95%	des	probabilités	de	
distribution	a	posteriori	des	OR	 inclu	1).	Pour	atteindre	 la	significativité	un	RESS	a	priori	très	élevé	
est	nécessaire	(*12,1	fois	le	RESS	de	la	méta-analyse	objective).	
Boites	de	taille	proportionnelle	au	RESS	sont	utilisées	pour	décrire	les	médianes	des	OR.	Intervalles	
de	distribution	a	posteriori	des	probabilités	représentés	par	des	barres	horizontales.		
	
	

12,1x	
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Annexe	10	:	Publication	
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RESUME 

 
 
 
L’administration de produits de contraste iodés est considérée comme responsable 
d’insuffisance rénale aigüe (IRA) d’après des études non contrôlées. Les patients de 
réanimation sont particulièrement à risque d’IRA 
Objectif : Déterminer l’incidence de l’IRA imputable aux produits de contraste iodés 
en réanimation. 
Matériels et Méthodes : Nous avons sélectionné les études réalisées en réanimation 
avec un groupe contrôle ne recevant pas de produit de contraste iodé. Les données 
individuelles des patients des études retenues ont été intégrées dans une méta-
analyse Bayesienne. 
Résultats : trois études furent incluses dans la méta-analyse, permettant d’apparier 
280 patients exposés aux produits de contraste à 280 patients non exposés. La 
méta-analyse selon Bayes montre que, pour établir un lien entre IRA et produits de 
contraste dans cette population, la conviction de départ de l’observateur (reposant 
sur des études non contrôlées) doit être 3 à 12 fois plus importante que les données 
objectives apportées par les études retenues. 
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