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Résumé

Introduction : L’efficacité de la thrombectomie chez les patients ayant un infarctus cérébral (IC) étendu,
ou ceux ayant un déficit mineur, n’a pas été prouvée lors des études de 2015 ayant conduit a la
validation de cette technique. Or il s’agit de situations auxquelles nous sommes souvent confrontées en
pratique courante. L’objectif principal de notre étude était d’évaluer le pronostic de ces patients. Nous
souhaitions, dans un second temps, analyser la sécurité de la thrombectomie dans ces 2 groupes de

patients et déterminer des facteurs predictifs de 1’évolution fonctionnelle.

Méthodes : Nous avons analysé rétrospectivement, tous les patients traités par thrombectomie au CHU de
Tours entre Janvier 2015 et décembre 2017 et qui avaient, soit un IC étendu (DWI-ASPECT<6), soit un
déficit mineur (NIHSS<8). Nous avons déterminé 1’évolution des patients entre 3 et 6 mois grace au score
de Rankin modifié (mRS) et recueilli le taux de transformation hémorragique. Des analyses univariées et
multivariées ont été réalisées pour identifier les facteurs prédictifs d’une évolution fonctionnelle

défavorable (MRS>2).

Résultats : Durant la période d’étude, 393 patients ont été traités par thrombectomie. Parmi les 89 patients
(age moyen 67,2 ans) inclus dans le groupe ASPECT bas, 45% évoluaient favorablement (mRS<2), 25%
gardaient des séquelles importantes et 30% décédaient. Dans 83,6% des cas, la recanalisation artérielle
était jugée bonne (TICI 2B-3) et une transformation hémorragique symptomatique (THSs) survenait chez
13,5% des patients. L’age, I’'importance de la collatéralité et le délai de recanalisation étaient identifiés
comme des facteurs pronostics indépendants. Quarante-huit patients étaient inclus dans le groupe NIHSS
bas, avec une moyenne d’age de 70,8 ans. Dans 81,3% des cas, I’évolution fonctionnelle était favorable,
seuls 2 patients décédaient. Une recanalisation efficace (TICI 2B-3) était obtenue dans 83,3% des cas, 2
patients avaient une THs. En analyse univariée, le NIHSS initial était le facteur prédictif le plus pertinent

de I’évolution fonctionnelle.

Conclusion : Dans les infarctus cérébraux avec ASPECT<6 la thrombectomie était efficace et sire au vu
de la gravité initiale de ces patients. L’age, I’importance de la collatéralité et le délai de recanalisation
ressortaient comme des facteurs pronostic de 1’évolution fonctionnelle. La prise en compte de ces
éléments apparait donc primordiale pour déterminer les meilleurs répondeurs au traitement. Nous
retrouvions une évolution excellente pour les patients ayant eu une thrombectomie avec un NIHSS bas,
soulevant 1’intérét également de ce traitement dans cette catégorie de patients. Ces données demandent

maintenant a étre confirmées par des essais randomisés.

Mots clés : thrombectomie, infarctus mineur, infarctus cérébral étendu.



Abstract

Introduction: The effectiveness of thrombectomy in patients with extensive ischemic stroke (1S), or those
with a minor deficit, has not been proven in the 2015 studies that led to the validation of this technique.
However, these situations occur frequently in practice. The main objective of our study was to evaluate
the prognosis of these patients. We also analyzed the safety of thrombectomy in these two groups of

patients, and we searched for predictors of functional evolution.

Methods: We retrospectively analyzed all thrombectomy-treated patients at University Hospital of Tours
between January 2015 and December 2017, who had either extensive infraction (DWI-ASPECT < 6) or
a minor deficit (NIHSS < 8). We determined the evolution of the patients between 3 and 6 months with
the modified Rankin scale (mRS) and collected the rate of hemorrhagic transformation . Univariate and
multivariate analyzes were performed to identify the predictive factors for an unfavorable functional
evolution (MRS>2).

Results: During the study period, 393 patients were treated with thrombectomy. Among the 89 patients
(mean age 67.2 years) included in the low ASPECT group, 45% had a favorable outcome (mRS < 2),
25% were dependent and 30% died. Arterial recanalization was effective (TICI 2B-3) in 83.6% of cases,
and symptomatic hemorrhagic transformation (sHT) occurred in 13.5% of patients. The age, the
importance of the collaterality and the delay of recanalization were identified as independent prognostic
factors. Forty-eight patients were included in the low NIHSS group, with an average age of 70.8 years.
The functional evolution was favorable in 81.3% of the cases, 2 patients died. Effective recanalization
(TICI 2B-3) was obtained in 83.3% of cases, 2 patients had sHT. After univariate analysis, the initial
NIHSS was the most relevant predictor of the functional outcome.

Conclusion: In extended IS, thrombectomy was effective and safe, despite initial severity. Age,
importance of the collaterality and delay of recanalization appeared as independent factors of functional
prognosis. Taking these factors into account is therefore essential to determine the best responders to
treatment. We found an excellent evolution for patients with a low NIHSS treated with thrombectomy,
raising the interest of this treatment in this category of patients. However, these data need to be confirmed

by randomized trials.

Key words : thrombectomy, minor stroke, extensive ischemic stroke
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Abréviations :

ACM : Artere cérébrale moyenne

AVC: Accident vasculaire cérébral

ASA: American Stroke Association

ASPECT: Alberta Stroke Program Early CT Score
DWI : Diffusion weighted images

IC : Infarctus cerébral

IRM : Imagerie par résonnance magnétique

FLAIR : Fluid Attenuation Inversion Recovery (séquence par atténuation et inversion du signal des
fluides)

mRS: Score de Rankin modifié

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale

PWI : Perfusion weighted imaging

rt-PA : Recombinant tissue Plasminogen Activator

SFNR : Société francaise de neuroradiologie

SFNV : Société francaise de neurovasculaire

SWI : Susceptibility Weighted Imaging (imagerie de susceptibilité magnétique)
THs : Transformation hémorragique symptomatique

TICI : Treatment In Cerebral Ischémia

TOF : Time of flight (temps de vol ou imagerie des flux)

UNV : Unité Neurovasculaire
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I/ INTRODUCTION

Les AVC (accidents vasculaires cérébraux) sont un enjeu de santé publique. En France, ils sont la
premiére cause de mortalité chez la femme, la 3°™ chez I’homme, et sont responsables de la majorité des

handicaps acquis et des démences [1].

Le premier traitement ayant montré son efficacité en phase aigiie de I’infarctus cérébral (IC) est la
thrombolyse intraveineuse [2,3]. Cependant, elle conserve certaines limites : sa fenétre thérapeutique
étroite de 4h30, un nombre important de contre-indications (prise d’anticoagulant, chirurgie récente,
antécédent d’hémorragie cérébrale etc...), et une faible efficacité dans les occlusions proximales. Afin
d’améliorer ce taux de recanalisation artérielle, la thrombectomie mécanique est alors étudiée. 11 s’agit
d’un traitement endovasculaire, qui consiste en I’extraction mécanique d’un thrombus de localisation
proximale, ou les artéres ont encore un calibre suffisant pour étre accessibles aux matériels utilisés. Ce
geste est réalisé en salle d’artériographie, aprés ponction artérielle fémorale en régle générale, et sous
anesthésie locale ou générale. Les premieres études qui ont évalué la thrombectomie dans 1’infarctus
cérébral n’ont pas permis de mettre en évidence de bénéfice fonctionnel a 3 mois [4,5,6]. Cependant, le
pronostic était meilleur chez les patients ayant eu une recanalisation suite a la procédure. Ainsi, dans IMS
3, les patients évoluaient favorablement a 3 mois dans 12,7% des cas lorsqu’il n’y avait pas eu de
recanalisation artérielle suite a la procédure (TICI 0) (TICI : Treatment In Cerebral Ischémia, annexe 1)

contre 71,4% dans le groupe ayant eu une recanalisation complete (TICI 3) [4].

Toutefois, ces études avaient plusieurs limites : I’occlusion artérielle n’était pas toujours prouvée par la
réalisation d’une imagerie vasculaire, le délai entre la randomisation et la recanalisation était long et enfin,
les dispositifs utilisés étaient déja dépasses. Plusieurs études ont prouvé dans le méme temps la supériorité
des stents retrievers type SOLITAIRE ou TREVO en comparaison aux dispositifs antérieurs type MERCI

[7]. La constatation de ces limites méthodologiques a conduit a la réalisation de nouveaux essais et c’est
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ainsi qu’en 2015 la prise en charge de I’infarctus cérébral a été révolutionnée, 20 ans apres la thrombolyse,
par la publication de 6 essais contrdlés randomisés prouvant la supériorité de la thrombectomie par rapport
a la prise en charge médicale seule dans les 6 premiéres heures d’une occlusion proximale (MR CLEAN

[8], EXTEND IA [9], THRACE [10], REVASCAT [11], SWIFT PRIME[12], ESCAPE[13].

La méta analyse de Goyal qui incluait 1287 patients issus des 5 premiers essais (I’étude THRACE n’a pas
été inclus dans cette analyse) a montré un bénéfice sur le devenir a 3 mois des patients traités par
thrombectomie par rapport a la population contrdle [14]. Quarante-six pourcents des patients
thrombectomisés étaient indépendants a 3 mois (score de Rankin modifié inférieur ou égal a 2) (annexe
2) contre 26,5% dans le groupe contrble, sans majoration par ailleurs du risque de transformation

hémorragique. En revanche, il n’a pas été démontré que la thrombectomie réduisait la mortalité a 90 jours.

Ces études ont conduit a de nouvelles recommandations sur la prise en charge des IC en phase aigie.
Ainsi, la Société Francaise de Neuroradiologie (SFNR) et la Société Francaise de Neuro Vasculaire
(SFNV) [15,16] ont préconisé la réalisation de la thrombectomie mécanique dans les 6 premiéres heures
d’une occlusion proximale (carotide interne, artére cérébrale moyenne), en complément de la thrombolyse
intraveineuse ou seule, si la thrombolyse intra veineuse est contre indiquée (grade A niveau la). Elle doit
étre mise en ceuvre le plus rapidement possible et la réalisation de la thrombolyse intraveineuse ne doit
pas la retarder (grade A, niveau la). Elle doit étre effectuée par un neuroradiologue entrainé et expérimenté
(grade B niveau IIb), a I’aide d’un stent retriever approuvé par les autorités de santé (grade A niveau 1a).
Les recommandations américaines de I’ASA (American Stroke Association) [17] de 2015 ont ajouté que
les patients devaient étre autonomes (score de Rankin modifié (mRS) pré-AVC de 0 a 1), étre agés de
plus de 18 ans, avoir un score NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale) > 6 (annexe 3), et un

score ASPECTS (Alberta Stroke Program Early CT Score) > 6 (annexe 4).

Or, en pratique, les neurologues et neuroradiologues interventionnels sont réguliérement confrontés a des
situations cliniques dont les caractéristiques ne correspondent pas a celles analysées dans les études. La

plupart des auteurs ont exclus les patients ayant des infarctus étendus, basés sur les volumes d’ischémie
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ou le score ASPECT : ischémies supérieures a 70 ml et 50 ml respectivement pour EXTEND IA et SWIFT
PRIME ; score ASPECT inférieur & 6 pour ESCAPE et REVASCAT. Seules les études MR CLEAN et
THRACE n’avaient pas retenu de tels critéres d’exclusion mais le nombre de patients restait limité (5,6
% dans MR CLEAN et 11% dans THRACE).Dans la méta analyse de Goyal qui a regroupé ces 121
patients, il existait une tendance a un meilleur pronostic cependant, le résultat n’était pas significatif (OR
1,24 (0,62-2,49)) [14]. C’est pourquoi, la SFNV a précisé qu’en cas d’infarctus étendu, caractérisé par un
score ASPECT inférieur a 6, 1’équipe pluridisciplinaire pouvait contre indiquer la thrombectomie. En
effet, la plupart des études ont montré qu’un volume important en séquence de diffusion était un facteur
indépendant d’évolution défavorable, avec un risque majoré de transformation hémorragique
symptomatique [18]. Le terme « malignant profile » a été utilisé pour définir les patients chez qui
I’évolution était péjorative méme en cas de recanalisation [19]. Malgré tout, plusieurs études ont suggéré
que le pronostic de ces patients pourrait étre amélioré en cas de recanalisation, que ce soit par thrombolyse

[20] ou par traitement endovasculaire [21,22,23,24,25].

De méme, & I’exception de 2 essais (MR CLEAN et EXTEND IA), les patients ayant un deéficit
neurologique peu sévere n’ont pas été inclus. La méta analyse de Goyal ne comportait que 177 patients
ayant un NIHSS inférieur a 10 avec un bénéfice non démontré dans cette catégorie [14]. Les patients
ayant un IC avec un déficit mineur ou modéré, représentent pourtant jusqu’a 2/3 des IC [26,27] et il a éte
montré que ’aggravation neurologique était essentiellement liée a I’existence d’une occlusion artérielle
[28,29,30]. Certains auteurs ont tenté de déterminer un seuil NIHSS prédictif d’une occlusion artérielle
afin de pouvoir sélectionner les patients mais, méme en cas de NIHSS tres faible, la probabilité d’observer
une occlusion artérielle n’était pas négligeable. Ainsi, I’équipe de Heldner et al., a montré que parmi une
population de patients ayant un IC de la circulation antérieure ou postérieure, 18% des patients avec un
NIHSS entre 0 et 4 avaient un thrombus intra-cranien proximal et 39% lorsque le NIHSS était entre 5 et

8 [31].
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Sur ces observations, la thrombolyse intraveineuse a été réalisée chez ces patients, alors méme qu’ils
avaient aussi été exclus des études princeps validant la thrombolyse. Urra et al. avaient ainsi démontré en
2013 que le devenir fonctionnel a 3 mois était meilleur chez les 119 patients avec NIHSS < 5 ayant eu
une thrombolyse (OR 2,66 95% CI 1,49-4,74) en comparaison aux 84 patients ayant recu le traitement
médical de base, et ce, sans transformation hémorragique secondaire [32]. Ce résultat était également
retrouvé dans une grande étude australienne portant sur 890 patients (OR 1,49 1C95% 1,17-1,89),
p<0,001) [33]. Cependant, la thrombolyse intra veineuse garde une efficacité limitée en cas d’occlusion
proximale et ¢’est pourquoi il existe une véritable interrogation sur I’intérét du traitement endovasculaire
chez ces patients. Les études menées jusqu’alors sont peu nombreuses et parfois contradictoires

[34,35,36,37].

L’objectif primaire de notre étude était d’évaluer le devenir des patients qui avaient eu une thrombectomie
« off-label », c’est-a-dire considérés hors critéres d’inclusion des études princeps, avec un infarctus
cérébral étendu (ASPECT bas) ou un déficit neurologique peu sévere (NIHSS bas) et d’apprécier

I’efficacité en terme de recanalisation artérielle. Les objectifs secondaires étaient les suivants :

- Etudier la sécurité du traitement par thrombectomie pour ces mémes catégories de patients en
évaluant les taux de transformation hémorragique, global et symptomatique, ainsi que les
complications inhérentes au geste endovasculaire ;

- Evaluer les facteurs prédictifs d’une amélioration fonctionnelle précoce (perte de 4 points sur le
score NIHSS a 24h) chez les patients avec ASPECT bas ;

- Evaluer les facteurs prédictifs d’une évolution fonctionnelle défavorable (mRS >2) entre 3 et 6
mois pour chacune des 2 catégories de patients ;

- Evaluer I’effet de la recanalisation artérielle dans chaque catégorie de patient en comparant les
patients ayant une recanalisation satisfaisante (TICI 2B-3) a ceux ayant eu une recanalisation

partielle ou une absence de recanalisation (TICI 2A-0).
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I/ MATERIEL ET METHODES

1-TYPE D’ETUDE

Il s’agissait d’une étude rétrospective, dont la période d’observation était de 3 ans, entre Janvier 2015 et
Décembre 2017, monocentrique, sur les patients pris en charge a ’'UNV (Unité Neurovasculaire) du CHU

(centre hospitalier universitaire) de Tours.

2- POPULATION ETUDIEE

Nous avons inclus, tous les patients ayant un infarctus cérébral traité par thrombectomie et qui

remplissaient I’un des 2 critéres suivants :

- Infarctus cérébral étendu, défini par un score ASPECT < 6 en séquence de diffusion a ’IRM (DWI
(Diffusion weighted images) -ASPECT)
ou

- Déficit neurologique peu sévere, défini par un NIHSS < 8.

Les critéres d’exclusion étaient :

- Infarctus avec occlusion de la circulation postérieure
- Recanalisation artérielle avant thrombectomie (spontanée ou post thrombolyse)
- Age<18ans

- Patient non autonome avant I’IC (Rankin > 2)
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3- IMAGERIES REALISEES ET DONNEES RECUEILLIES

Les patients bénéficiaient a I’arrivée d’une imagerie cérébrale par IRM (3T ou 1,5T) ou par un scanner,

en cas de contre-indication a I’'TRM.

3.1 IRM cérébrale

Les séquences realisees étaient :

Diffusion (DWI et cartographie ADC),

FLAIR axial (Fluid Attenuation Inversion Recovery (séquence par atténuation et inversion du
signal des fluides),

Susceptibilité magnétique, SWI (Susceptibility weighted imaging)

Imagerie des artéres cérébrales par 3D TOF (Time of flight)

Perfusion, PWI1 (Perfusion Weighted imaging)

Nous avons recueilli les données suivantes :

Score DWI-ASPECT

Localisation du thrombus gréace a la séquence SWI1 et le 3D TOF : 1* segment de I’artére sylvienne
(M1), 2¢™segment (M2), carotide interne, ou en tandem (association d’une occlusion carotidienne
a un thrombus sylvien)

Existence ou non d’un miss-match diffusion-perfusion en calculant la différence du score
ASPECT entre ces deux sequences (annexe 5). La présence d’un miss-match était définie comme
une différence d’ASPECT supérieure ou égale a 2 entre ces deux séquences.

Importance de la collatéralité distale en sequence FLAIR (annexe 6), cotée de la fagon suivante :
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o Pasde collatérale
o Collatéralité discrete, «subtle » (sur moins d’un tiers de la zone hypo perfusée
correspondante en séquence de perfusion ou pour les patients n’ayant pas eu de séquence
de perfusion sur moins d’un tiers du territoire sylvien)
o Collatéralité importante, « prominent » (sur plus d’un tiers de la zone hypo perfusée en
séquence de perfusion)
- Importance de la leucopathie vasculaire en séquence FLAIR grace au score de Fazekas coté de 0

a 3 (annexe 7).

3.2 Tomodensitométrie cérébrale

Les patients du groupe NIHSS bas qui ne pouvaient pas avoir d’IRM a I’admission, en raison d’une
contre-indication ou en cas d’agitation, avaient une tomodensitométrie (TDM) cérébrale. Les patients

bénéficiaient également d’une TDM cérébrale & 24h, avec parfois une injection de produit de contraste.
Les séquences utilisées étaient :

- Séquence sans injection
- Perfusion

- Angioscanner des arteres cérébrales et des troncs supra-aortiques.

Les données recueillies étaient les suivantes :
- Sur la TDM a I’admission :
- Localisation du thrombus

- Importance de la leucopathie vasculaire
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- Sur la TDM a 24h :

- Transformation hémorragique, correspondant a une hyperdensité spontanée visible sur la
séquence sans injection. Une transformation hémorragique symptomatique était définie par une

augmentation de 4 points sur le score NIHSS ou la survenue du déces [38]

- Existence ou non d’une recanalisation de 1’artére initialement occluse sur la séquence

injectée.

4-DONNEES DEMOGRAPHIQUES ET CLINIQUES RECUEILLIES

Les données suivantes étaient répertoriées:

- Age

- Sexe

- Provenance du patient (CHU de Tours ou Centre Hospitalier périphérique)

- Facteurs de risque vasculaire (HTA (hypertension artérielle), diabéte, dyslipidémie, tabagisme)
- Existence ou non d’une fibrillation auriculaire

- Glycémie capillaire a I’admission

- NIHSS a I’admission et a 24h

- mRS al’admission et a 3-6 mois

- Reéalisation ou non de la thrombolyse

- Délai entre le début des symptdmes et I’administration de la thrombolyse

5- TRAITEMENT INTERVENTIONNEL : METHODES ET DONNEES RECUEILLIES

La thrombectomie était réalisée directement aprés 1’imagerie en cas de contre-indication a la thrombolyse,

ou apres I’initiation de la thrombolyse intraveineuse sans attendre une éventuelle efficacité de celle-ci.
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Les patients adressés d’autres centres et ayant déja eu une imagerie, ainsi qu’une initiation de thrombolyse
intraveineuse étaient directement adressés en salle d’artériographie. Dans certains cas, notamment en cas

de délai limite, une nouvelle imagerie pouvait étre réalisée a I’arrivée.

Le délai de 6h pouvait étre allongé en cas de miss match radiologique entre les séquences de diffusion et

de perfusion, apres discussion entre le neurologue et le neuroradiologue interventionnel.

La thrombectomie était réalisée en salle de neuroradiologie interventionnelle qui se situe a proximité de

I’UNV. L’artériographie était réalisée avec une machine de type Biplan Innova 3131 General Electric.
4 praticiens entrainés assuraient cette activité 7 jours/7, 24h/24.

Le geste était effectué par abord fémoral, sous anesthésie générale, locale ou diazanalgésie. La
thrombectomie était réalisée avec des stents retrievers, une thrombo-aspiration ou 1’association de ces 2

techniques. La pose d’un stent carotidien était parfois réalisée en cas d’occlusion au niveau bulbaire.
Les données recueillies étaient les suivantes :

- Type d’anesthésie

- Horaire de réalisation du geste : heures ouvrables (8h30-18h30 en semaine) ou hors heures
ouvrables.

- Qualité de la recanalisation artérielle évaluée au décours de la procédure selon le score TICI,
définie comme efficace si le score TICI était a 2B ou 3, non efficiente si le score TICI était a 0-
2A.

- Délai entre I’heure de début des symptdmes et la recanalisation artérielle

- Dureée du geste, estimée suivant le temps passe en salle d’artériographie.
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6-CRITERE DE JUGEMENT PRINCIPAL

Le devenir des patients était évalué entre 3 et 6 mois aprés 1’IC gréce au score de Rankin modifié. Ce
score était établi en consultation ou par téléphone via un entretien avec le patient, sa famille ou son

médecin traitant.

Un score de Rankin modifié inférieur ou égal a 2 était considéré comme un bon devenir fonctionnel, un

score supérieur a 2 comme une évolution defavorable.

7- ANALYSES STATISTIQUES

Les variables quantitatives étaient décrites en moyenne et écart-type ou en médiane avec leurs extrémes.
Elles étaient comparées grace au test de Student ou au test de Wilcoxon en cas d’écart a la normalité. Les
variables qualitatives étaient décrites par leurs effectifs et pourcentages, puis comparées avec le test du
Chi-deux ou le test de Fisher (lorsque les conditions du Chi-deux n’étaient pas vérifiées). Afin d’évaluer
les facteurs prédictifs de 1’évolution fonctionnelle précoce (pour les ASPECTS bas), et de 1’évolution
fonctionnelle entre 3 et 6 mois, des tests de régression logistique ont été utilisés. Des analyses univariées
ont été réalisées, puis une analyse multivariée pour I’évolution fonctionnelle entre 3 et 6 mois du groupe
ASPECT bas.

L’effectif de notre population avec un NIHSS bas était trop faible pour réaliser des analyses multivariées.

Afin d’évaluer ’effet de la recanalisation artérielle sur le devenir fonctionnel, une analyse univariée a été
réalisée en comparant les patients ayant une recanalisation satisfaisante (TICI 2B-3) a ceux ayant une

recanalisation incomplete ou nulle (TICI 0-2A).

Le niveau de significativité des tests statistiques était défini a 5%.
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111/ RESULTATS

1-FLOW CHART

Entre le 1* janvier 2015 et le 31 décembre 2017, 393 patients ont été traités par thrombectomie (Figure
1). Parmi les 101 patients avec un score ASPECT bas, 89 remplissaient les critéres d’inclusion. Quarante-

huit patients ont été analysés dans le groupe « NIHSS bas ».

Figure 1 : Flow chart

393 thrombectomies

316 Patients ayant un NIHSS > 8
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2-RESULTATS CONCERNANT LA POPULATION DE PATIENT AVEC ASPECT BAS

2.1 Population
L’age moyen des 89 patients inclus était de 67,2 ans (Tableau 1). Les patients étaient totalement
autonomes (MRS a 0) dans 93,3% des cas avant I’IC. Nous retrouvions une répartition classique des
facteurs de risque vasculaire. Le NIHSS médian a 1’admission était a 19. Le thrombus se trouvait
majoritairement en M1. Deux tiers des patients étaient thrombolysés avec un délai moyen de 173 minutes

soit 2h53.

Le score ASPECT médian était de 5 : 52% des patients avaient un score DWI-ASPECT a 5, 29,2% un

score ASPECT a 4, 9% un score a 3 et 10% un score ASPECT < 3.

L’étiologie retenue aux infarctus cérébraux était répartie de la maniére suivante : 39,3% de causes cardio-
emboliques, 15,7 % de causes athéromateuses, 5,6% de maladies des petites arteres, 4,7% de causes

multiples et 38,2% de causes indéterminées.

Le type d’anesthésie réalisé lors du geste de thrombectomie était référencé chez 73 patients, I’anesthésie

locale était la plus utilisée (78% des cas).
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TABLEAU 1: CARACTERISTIQUES INITIALES DES PATIENTS (GROUPE

ASPECT BAS, N=89)

Variables

Age (moyenne+/- écart type)

67,2 (+/- 13,2)

Sexe féminin, n (%) 33 (37,1)
Facteurs de risque vasculaire, n (%)
HTA 56 (62,9)
Diabete 14 (15,7)
Dyslipidémie 28 (31,5)
Tabagisme 20(22,5)
Fibrillation auriculaire, n (%) 20 (22,5)
Centre hospitalier d'origine, n (%)
CHU 55 (61,8)
Hopitaux périphériques 34 (38,2)

Données a I'admission

Glycémie (g/l), moyenne (+/- écart type)

1,39 (+/-0,43)

NIHSS d'entrée, médiane (extrémes) 19 (6-26)
Site d'occlusion, n (%)
Carotide interne 9(10,1)
M1 58 (65,2)
M2 1(1,1)
En tandem 21 (23,6)
Collatéralité, (n=81), n (%)
Absente 2(2,5)
"subtle" 28 (34,6)
"prominent"” 51 (63)
Présence d'un miss match diffusion/perfusion, (n=70), n (%) 58 (82,9)
Score Fazekas (n=84)
0 44 (52,4)
1 23(27,4)
2 10 (11,9)
3 7 (8,3)
Thrombolyse IV, n (%) 54 (60,7)

Délai début des symptdmes-thrombolyse (min), moyenne +/- écart type

173,3 (+/- 42)

Délai début des symptdmes-thrombectomie (min), moyenne +/- écart type

332,8 (+/-90,7)

Durée geste de thrombectomie (min), médiane (extrémes) 85 (20-240)
Re canalisation a I'artériographie, n=85 (%)
TICI 3 36 (42,4)
TICI 2B 35 (41,2)
TICI 2A 11 (13)
TICI 0-1 3(3,5)
NIHSS a 24h, médiane (extrémes) 16 (1-35)
Transformation hémorragique, n (%) 45 (50,6)
Symptomatique, n (%) 12 13,5)
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2.2 Obijectif primaire : devenir des patients a 3-6 mois et efficacité de la thrombectomie sur la
recanalisation artérielle

Une recanalisation efficace (TICI 2B-3) était obtenue chez 83,6 % des patients, avec un délai moyen de

332 minutes soit 5h32.

Lors de 1’évaluation clinique entre 3 et 6 mois, 40 patients (44,9%) avaient une bonne évolution

fonctionnelle (Rankin < 2), 22 (24,7%) étaient dépendants (Rankin > 2) et 27 patients (30,3%) décédaient.

Huit des 9 patients qui avaient un score ASPECT < 3 sont décédés. Un seul patient avait un pronostic

fonctionnel favorable.

Trente-deux patients (36%) étaient traités en dehors de la fenétre thérapeutique des 6h, dont 31,2% avaient

une évolution favorable.

2.3 Obijectifs secondaires

2.3.1 Sécurité de la thrombectomie

Neuf patients ont eu des complications secondaires au geste endovasculaire : 3 dissections artérielles, 3
hématomes au point de ponction, 2 thromboses artérielles fémorales et 1 embole dans un autre territoire

artériel.

Une transformation hémorragique symptomatique est survenue chez 12 patients, soit 13,5% des cas. Le
taux de transformation hémorragique était plus important en cas de traitement combiné thrombolyse-

thrombectomie (18,5% versus 5,7% p=0,08).

2.3.2 Facteurs prédictifs d’une amélioration fonctionnelle précoce
Plusieurs facteurs étaient associés de facon significative a une amelioration clinique précoce (perte de 4

points ou plus du NIHSS a 24h) (tableau 2).
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TABLEAU 2 : ANALYSE UNIVARIEE DES FACTEURS PREDICTIFS D’UNE

AMELIORATION PRECOCE (NIHSS A 24H)

. Amélioration précoce Ab’s?nce.
Variables d'amélioration P value
n=35 .
précoce n=54

Age, médiane 62,6 70,2 0,007
Glycémie (g/l), médiane 1,3 1,5 0,037
NIHSS a I’'admission, médiane 17,3 19,3 0,037
Délai de recanalisation (min), médiane 308,1 349,4 0,036
TICI 2B-3, n (%) 34 (97,7) 37 (74) 0,011
Recanalisation sur I’angioscanner des

24h, (n=56), n (%) 29 (100) 21 (77,8) 0,009

2.3.3 Facteurs prédictifs de 1’évolution fonctionnelle entre 3 et 6 mois
Plusieurs facteurs étaient associés de facon significative (p<0,05) en analyse univariée a un pronostic

défavorable (Rankin > 2) (Tableau 3).

En analyse multivariée, apres une approche pas a pas descendante, 1’dge, la présence d’une collatéralité

proéminente, et le délai de recanalisation étaient des facteurs prédictifs indépendants (Tableau 4).
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TABLEAU 3 : ANALYSE UNIVARIEE DES FACTEURS PREDICTIFS DE
L’EVOLUTION FONCTIONNELLE (SCORE DE RANKIN) ENTRE 3ET 6

MOIS.

Variables Rankin < 2 (n=40) | Rankin > 2 (n=49) | P value
Sexe féminin, n (%) 16 (40) 8(17) 0,606
Age, médiane 62,2 71,4 0,001
Facteurs de risque vasculaire, n (%)
Diabéte 3(7,5) 11 (22,4) 0,102
HTA 22 (55) 34 (69,4) 0,239
Dyslipidémie 11 (27,5) 17(34,7)| 0,619
Tabagisme 12 (30) 8(16,3) 0,2
Fibrillation auriculaire, n (%) 5(12,5) 15 (30,6) 0,075
Patients provenant du CHU, n (%) 25 (62,5) 30(61,2) 1
Données a I'admission
NIHSS a I'admission, médiane 16,8 19,9 0,001
Glycémie a I'admission (g/l), médiane 1,2 1,5 0,004
Score ASPECT, médiane 4,5 3,9 0,011
Collatéralité "prominent », n (%) 30(78,4) 22 (52,4) 0,03
Présence d'un miss-match, n (%) 29 (90,6) 29 (76,3) 0,206
Occlusion carotidienne isolée ou en tandem, n (%) 13 (32,5) 17 (34,7) 1
Réalisation de la thrombolyse, n (%) 22 (55) 32 (65,3) 0,44
Délai de thrombolyse*(min), médiane 168,9 176,4 0,527
Délai de recanalisation** (min), médiane 313,9 348,9 0,072
Durée geste, (min) médiane 84,3 107,7 0,01
Réalisation d'une anesthésie générale, n (%) 7 (21,9) 5(12,2) 0,43
Ponction réalisée en heures ouvrables, n (%) 16 (40) 19 (38,8) 1
TICI 2B et 3, n (%) 36 (92,3) 35(76,1)| 0,086
Recanalisation sur angioscanner des 24h, n=56, n (%) 36 (100) 14 (70) 0,001
Transformation hémorragique symptomatique, n (%) 0 12 (24,5) 0,002

*delai entre le debut des signes et [’administration de la thrombolyse

**delai entre le debut des signes et la recanalisation lors de I’artériographie
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TABLEAU 4 : ANALYSE MULTIVARIEE DES FACTEURS PREDICTIFS
D’UNE EVOLUTION FONCTIONNELLE DEFAVORABLE (SCORE DE
RANKIN>2) ENTRE 3 ET 6 MOIS.

Variables OR*(IC**95%) P value
Age 1,10 (1,04-1,19) 0,003
Glycémie 5,10 (0,78-50,16) 0,128
Collatéralité 0,10 (0,02-0,48) 0,009
NIHSS 1,14 (0,99-1,35) 0,094
Délai de recanalisation 1,01 (1,001-1,014) 0,044

*odds ratio** intervalle de confiance

2.3.4 Effet de la recanalisation sur 1’évolution clinico-radiologique
Le taux de mortalité des patients qui avaient une bonne recanalisation (TICI 2B et 3), était
significativement plus faible que ceux ayant une recanalisation non satisfaisante (22,5% versus 57,1%,

p=0,019).

On ne notait pas de différence significative sur le taux de transformation hémorragique symptomatique

(12,7% en cas de recanalisation versus 7,1% en 1’absence de recanalisation satisfaisante, p=1).

Le geste était plus long (132,1 min versus 86,9 min, p<0,001) et engendrait plus de complications (28,6%

versus 7% p=0,037) en cas de mauvaise recanalisation.

On observait une tendance a un meilleur pronostic sur le score de Rankin entre 3 et 6 mois en cas de

bonne recanalisation (50,7% versus 21,4%, p=0,086) (figure 2).
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FIGURE 2 : DEVENIR FONCTIONNEL A 3 MOIS (RANKIN) SELON LA
RECANALISATION DES PATIENTS AVEC ASPECT BAS.

1r
TICI2B-3  4,2% 26,8% 19,7% 14,1%  11,3%
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3- RESULTATS CONCERNANT LA POPULATION AVEC NIHSS BAS

3.1 Population
Quarante-huit patients étaient inclus, dont les caractéristiques sont détaillées dans le tableau 5. L’age
moyen était de 70,8 ans et la majorité (89,6%) était totalement autonome (MRS a 0) avant
I’hospitalisation. Le NIHSS médian a I’admission était a 4. Seuls 3 patients avaient un scanner cérébral a
I’admission. Le thrombus se situait en M1 (45,8%) ou M2 (43,8%). Soixante-quatre pourcent des patients

étaient thrombolysés. Le score ASPECT médian était a 8.

L’IC était dans la moitié des cas de cause cardio-embolique (45,8 %), dans 10,4 % de cause
athéromateuse, dans 2,1% d’origine multiple, dans 8,3% d’étiologie « autre » et dans 33,3% des cas,

d’étiologie indéterminée.

Une anesthésie locale était réalisée chez 85,3% des 34 patients ou cette donnée était précisée.
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TABLEAU 5 : CARACTERISTIQUES INITIALES DES PATIENTS (GROUPE

NIHSS BAS, N=48)

Variables
Age (moyenne+/- écart type) 70,8 +/-11,2
Sexe féminin, n (%) 20 (41,7)
Facteurs de risque vasculaire, n (%)
HTA 35(73)
Diabete 12 (25)
Dyslipidémie 26 (54,2)
Tabagisme 7 (14,6)
Fibrillation auriculaire, n (%) 5(10,4)
Centre hospitalier d'origine, n (%)
CHU 37 (77)
Hopitaux périphériques 11 (23)

Données a I'admission

Glycémie (g/l), moyenne (+/- écart type)

1,27 (+/-0,44)

NIHSS d'entrée, médiane (extrémes) 4 (0-7)
Site d'occlusion, n (%)
Carotide interne 1(2,1)
M1 22 (45,8)
M2 21 (43,8)
En tandem 4 (8,3)
Collatéralité, (n=45), n (%)
Absente 0
"subtle" 11 (24,4)
"prominent"” 34 (75,6)
Présence d'un miss match, (n=44), n (%) 39 (88,6)
Score Fazekas (n=45)
0 21 (46,7)
1 9(20)
2 11 (24,4)
3 4(8,9)
Thrombolyse IV, n (%) 31 (64,6)

Délai début des symptdmes-thrombolyse (min), moyenne +/- écart type

180,4 (+/-43,7)

Délai début des symptdmes-thrombectomie (min), moyenne +/- écarttype

313,8 (+/-88,7)

Durée geste de thrombectomie (min), médiane (extrémes) 80 (40-265)
Re canalisation a I'artériographie, n (%)
TICI 3 18 (37,5)
TICI 2B 22 (45,8)
TICI 2A 1(2,1)
TICI 0-1 7 (14,6)
NIHSS a 24h, médiane (extrémes) 3 (0-14)
Transformation hémorragique, n=47 (%) 10 (21,3)
Symptomatique, n (%) 2 (4,3)

32




3.2 Obijectif primaire : devenir des patients a 3-6 mois et efficacité de la thrombectomie sur la
recanalisation artérielle

Une recanalisation efficace (TICI 2B-3) était obtenue chez 83,3 % des patients, avec un délai moyen de

313,8 minutes soit 5h14.

Lors de I’évaluation clinique entre 3 et 6 mois, 39 patients (81,3%) avaient une bonne évolution
fonctionnelle (Rankin < 2). Seuls 2 patients (4,2%) étaient décédés, 1’un ayant eu une thrombectomie

sans recanalisation ; et I’autre ayant eu une thrombectomie tardive a 7h du début du déficit.

Onze patients (22,9%) étaient traités en dehors de la fenétre thérapeutique des 6h.

3.3 Obijectifs secondaires

3.3.1 Sécurité de la thrombectomie
Trois patients ont eu des complications secondaires au geste endovasculaire : 2 hématomes au point de

ponction et un pseudo-anévrysme de I’artére fémorale. Deux patients ont eu une transformation

hémorragique symptomatique.

3.3.2 Facteurs prédictifs de 1’évolution fonctionnelle entre 3 et 6 mois

Plusieurs facteurs étaient associés de facon significative (p<0,05) en analyse univariée a un pronostic

défavorable (Rankin supérieur a 2) (Tableau 6).
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TABLEAU 6 : ANALYSE UNIVARIEE DES FACTEURS PREDICTIFS DE
L’EVOLUTION FONCTIONNELLE (SCORE DE RANKIN) ENTRE 3ET 6
MOIS (GROUPE NIHSS BAS)

Variables Rankin < 2 (n=39) Ra('::ﬂ;;z P value

Sexe féminin, n (%) 15 (38,5) 5 (55,6) 0,46
Age, médiane 72 72 0,53
Facteurs de risque vasculaire, n (%)

Diabéte 8 (20,5) 4 (44,4) 0,2

HTA 27 (69,2) 8 (88,9) 0,41

Dyslipidémie 19 (48,7) 7(77,8) 0,15

Tabagisme 7 (17,9) 0 0,32
Fibrillation auriculaire, n (%) 5(12,9) 0 0,57
Provenance CHU Tours, n (%) 31 (79,5) 6 (66,7) 0,41
Examen clinique d'entrée

NIHSS, médiane 4 6 0,031

Glycémie (g/l), médiane 1,2 1,3 0,48
Imagerie

Score ASPECT, médiane 8 8 0,42

Collatéralité proéminente n (%) 30(81,1) 4 (50) 0,08

Présence d'un miss-match, n (%) 34 (91,9) 5(71,4) 0,18

Site d'occlusion carotidien (carotide ou en tandem), n (%) 5(12,8) 0 0,56
Réalisation de la thrombolyse, n (%) 25(64,1) 6 (66,7) 1
Délai de thrombolyse (min), médiane 172 197 0,056
Délai de recanalisation (min), médiane 287 355 0,26
Durée geste (min), médiane 80 85 0,86
Réalisation d'une anesthésie générale, n (%) 1(3,7) 1(14,3) 0,37
Ponction réalisée en heures ouvrables, n (%) 22 (56,4) 1(11,1) 0,02
Bonne recanalisation (TICI 2B et 3), n (%) 32 (82,5) 7(77,7) 0,63
Recanalisation sur angioscanner des 24h, n (%) 27 (100) 5(71,4) 0,037
Transformation hémorragique symptomatique, n (%) 1(2,6) 1(12,5) 0,86
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3.3.3 Effet de la recanalisation sur 1’évolution clinico-radiologique :
Les patients ayant une bonne recanalisation (TICI 2B-3) avaient une meilleure évolution a 24h (sur le

score NIHSS) que ceux dont la recanalisation était mauvaise (TICI 0-2A) (65% vs. 25%, p=0,031).

Ce résultat tendait a se confirmer sur I’évolution a plus long terme, 82,5% des patients ayant une bonne
recanalisation évoluaient favorablement (Rankin > 2) contre 75% des patients avec mauvaise

recanalisation (p=0,633) (Figure 3).

On ne notait pas de différence significative entre le degré de recanalisation (score TICI) et le taux de
transformation hémorragique symptomatique (5% pour les patients TICI 2B-3, versus 12,5% pour TICI
0-2A, p=0,429), la durée du geste de thrombectomie (82,5 minutes versus 80 minutes, p=0,92) et le taux

de complications liées au geste endovasculaire (7,5% versus 0%, p=1).

FIGURE 3 : DEVENIR FONCTIONNEL A 3 MOIS (RANKIN) SELON LA
RECANALISATION DES PATIENTS AVEC NIHSS BAS.
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IV/DISCUSSION

1/ ASPECT BAS

1.1 Devenir des patients avec un infarctus cérébral étendu

Dans notre étude, 44,9% des 89 patients avec un IC étendu évoluaient favorablement, tandis que 30,3%
décédaient entre 3 et 6 mois. Les infarctus cérébraux étendus ont un pronostic sombre, quel que soit le
traitement administré [18,19,39,40] et 1’étendue méme de I’ischémie a été rapportée comme étant un
facteur indépendant de mauvais pronostic, notamment en cas de traitement par thrombolyse intra
veineuse. Dans 1’étude de Kimura et al., un score DWI-ASPECT inférieur a 5 était d’ailleurs le seul
facteur prédictif indépendant d’une évolution défavorable a 3 mois chez des patients traités par

thrombolyse intra-veineuse (OR, 33.4; 95% ClI, 2.7 to 410.8; p=0.0062) [40].

Dans 1’étude DEFUSE, les patients qui avaient un volume d’ischémie supérieur a 100 ml (« malignant
profile »), traités par rt-PA (Recombinant tissue Plasminogen Activator), avaient un pronostic favorable
dans seulement 17% des cas [41]. Nezu et al retrouvaient, quant a eux, chez des patients moins séveres
avec un DWI-ASPECT < 6 traités également par rt-PA, 28% de bonne évolution clinique [42]. En cas de
traitement endovasculaire, les données étaient assez similaires, allant selon les auteurs de 10 a 35%
d’évolution favorable [21,22,23,24,43]. Nous retrouvions de meilleurs résultats chez nos patients avec
45% d’ évolution favorable, mais qui pourrait s’expliquer par notre faible nombre de patient ayant un
score ASPECT trés bas. En effet, 48% de nos patients avaient un score < 5 et seuls 9 patients avaient un
score ASPECT < 3. Par ailleurs, 1’évaluation clinique était parfois réalisée plus tardivement que dans
certaines ¢tudes, entre 3 et 6 mois apres I’IC, ce qui a pu augmenter la proportion de patients avec une

évolution favorable. En tout état de cause, ces données orientent vers un réel bénéfice de cette technique,
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puisqu’un nombre non négligeable de patients, pourtant considérés comme « graves », evoluaient
favorablement. Une étude récente a d’ailleurs comparé le traitement endovasculaire a la prise en charge
médicale incluant la thrombolyse, chez 83 patients ayant un score DWI-ASPECT < 6, et démontré une
meilleure évolution clinique dans le groupe thrombectomie avec 28,3% d’évolution favorable alors

qu’aucun patient n’était indépendant en cas de traitement médical (p=0,019) [44].

De méme, notre taux de mortalité (30,3%) était important mais inférieur a la plupart des études qui
relevaient un taux de déces allant de 35% a 48% [21,22,23,39], la aussi certainement en rapport avec le
profil de nos patients. Nezu et al. retrouvaient une mortalité plus faible, a 12%, apres traitement par
thrombolyse, mais chez des patients ayant un score ASPECT plus haut (seuil défini en dessous de 7). lls

montraient cependant, qu’en cas de score ASPECT inférieur ou égal a 4, ce risque de déces était presque

multiplié par 4 (OR 3,61 ; (1,23-9,91)) [42].

1.2 Impact de la recanalisation artérielle

La recanalisation artérielle est probablement un ¢élément majeur expliquant [’efficacité de la
thrombectomie. Notre taux de recanalisation TICI 2B et 3 (83,6%) était plus élevé que dans d’autres
études, ou les chiffres variaient de 50% a 75% [21,22,23,43]. En effet, plusieurs auteurs ont comparé les
patients avec des IC étendus ayant bénéficié d’une revascularisation efficace (TICI 2B-3) a ceux n’ayant
pas eu de recanalisation satisfaisante. Ces études retrouvent de facon significative un meilleur devenir
fonctionnel en cas de recanalisation [21,22,23,43]. Manceau et al. retrouvaient ainsi une évolution
fonctionnelle favorable chez 66% des patients ayant un DWI-ASPECT inférieur ou égal a 5 en cas de
recanalisation, contre seulement 7% en 1’absence de revascularisation efficiente (p<0,0001) [21]. Dans
notre étude, les patients ayant eu une revascularisation satisfaisante avaient également un meilleur devenir
fonctionnel mais ce résultat n’était pas significatif (50,7% versus 21,4%, p=0,086), probablement par un
manque de puissance en raison d’un faible effectif dans le groupe « sans recanalisation » (14 patients).

En revanche la recanalisation était associée en analyse univariée a une meilleure récupération précoce a
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24h, ce qui a été retrouvé aussi par Desilles et al. Dans leur étude, 18% des patients sans recanalisation
avaient une amélioration précoce a 24h contre 45,7% en cas de recanalisation (p<0,001) [22]. De plus,
nous avons montré que la recanalisation persistante sur I’angioscanner des 24h était associée a un meilleur
devenir fonctionnel confortant le lien entre revascularisation et évolution clinique favorable. Par ailleurs,
certains auteurs ont également démontré une réduction de la mortalité avec la recanalisation artérielle
[21,22,23]. Dans I’étude de Desilles et al., le taux de mortalité était de 22,6% en cas de recanalisation
contre 39,1% en 1’absence de revascularisation satisfaisante (p=0,013). Nous retrouvions un résultat
similaire avec une mortalité de 57,1% en 1’absence de revascularisation contre 22,5% en cas de
recanalisation (p=0,019). Notre taux de mortalité¢ plus élevé en I’absence de revascularisation pourrait

s’expliquer par I’inclusion dans 1’étude précédente de patients ayant un score ASPECT plus élevé (< 6).

1.3 Risque hémorragique post-thrombectomie

Notre taux de transformation hémorragique symptomatique (13,5%) chez ces patients avec un infarctus
cérébral étendu était plus élevé que celui de la thrombectomie en général, déterminée a 3,6% dans la méta
analyse de Goyal [14]. En revanche, ce résultat était comparable aux études sur les IC étendus (13%
également pour Desilles et al [22], 19% dans 1’étude de Gilgen et al. [43]). Par ailleurs, malgre le taux
élevé de transformation hémorragique symptomatique dans cette population de patients, ce taux n’était
pas significativement différent selon le degré de recanalisation (12,7% en cas de TICI 2B-3 versus 7,1%
en cas de TICI 0-2A, p=1). Ce résultat avait déja été retrouvé dans des études antérieures [21,22,23]. Il
semblerait donc que ce soit plutdt la taille de I’IC que la revascularisation qui soit a I’origine du risque

majoré de transformation hémorragique.

1.4 Pourrait-on prédire I’évolution fonctionnelle avant la réalisation de la thrombectomie ?

Dans notre étude, 1’age, la collatéralité et le délai de recanalisation étaient identifiés comme des facteurs

pronostics indépendants.
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L’age plus jeune est associé dans les études a un meilleur devenir fonctionnel aprés traitement
endovasculaire chez les patients avec un IC étendu [24,25,43], avec un cut-off variable suivant les auteurs
(64 ans pour Manceau et al. [21], 70 ans pour Mourand et al. [23]). Gilgen et al ont également retrouvé
que parmi les patients ayant un volume supérieur & 70ml en séquence de diffusion en IRM, 58,3% des
patients de moins de 60 ans avaient un pronostic favorable contre 40% des patients entre 60 et 75 ans
[43]. En revanche, aucun des patients de plus de 75 ans n’avaient un pronostic favorable et ce résultat
était également retrouvé dans d’autres études [24,25]. Plusieurs auteurs suggeérent de prendre en compte
I’age avant de décider d’un traitement endovasculaire chez les patients ayant un IC étendu, et notamment
de ne pas récuser les patients jeunes qui pourraient bénéficier d’un traitement endovasculaire méme en

cas d’ischémie étendue [43].

Comme la plupart des auteurs, nous avons retrouvé un bénéfice en terme de devenir fonctionnel en cas
de collatéralité importante [45,46]. Cette collatéralité permet de maintenir la zone de pénombre et d’éviter
la progression de la zone d’ischémie en cas de défaillance de la circulation principale. Cependant la
collatéralité n’est pas statique, et en cas de défaillance de celle-ci il existe, en 1’absence de
revascularisation, un risque important d’extension de 1’ischémie et donc d’aggravation clinique [47]. En
effet, la revascularisation reste un facteur majeur de 1I’évolution clinique. Miteff et al. ont ainsi montre
que parmi des patients avec une bonne collatéralité, ceux ayant eu une reperfusion avaient tous un devenir

fonctionnel favorable, contre seulement 38% chez ceux n’ayant pas eu de reperfusion [48].

Le délai de recanalisation est également un facteur important a considérer. Dans notre étude, le délai
moyen de recanalisation était de 332 minutes soit 5h32 ; similaire a celui d’une autre étude sur les
ischémies étendues [23]. Un délai plus court était associé a un meilleur devenir fonctionnel. Ce résultat
est concordant avec la littérature qui préconise de prendre en charge les patients le plus rapidement
possible pour améliorer le pronostic. Une étude récente a ainsi retrouvé que chague minute gagnée pour
le traitement endovasculaire permettait d’allonger la durée de vie autonome des patients de 4,2 jours, et

ce résultat était plus important pour les patients jeunes (<55 ans) ayant un NIHSS élevé (>10) avec un
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gain d’une semaine pour chaque minute [49]. Toutefois, nous avions dans notre population 32 patients
(36%) traités au-dela de la fenétre thérapeutique des 6h, avec un pronostic qui restait favorable chez 1/3
d’entre eux. Ce nombre important de patient traité au-dela de la fenétre thérapeutique des 6h s’explique
par des délais de transfert depuis les hdpitaux périphériques parfois longs. Par ailleurs, 2 études récentes
ont montre que la thrombectomie pouvait avoir dans certaines situations, et notamment en cas de miss-
match radio-clinique (petite ischémie et déficit neurologique sévere), une efficacité jusqu'a 16 ou 24h

apres le début de la symptomatologie [50,51].

Les patients thrombolysés constituaient 60% de notre population. Concernant les IC de facon générale le
débat sur I’intérét de combiner la thrombolyse avec la thrombectomie n’est pas encore résolu [52,53].
Cette question apparait d’autant plus importante chez les patients qui présentent un IC étendu en raison
de leur risque majoré de transformation hémorragique [54]. Les études a ce sujet sont parfois
contradictoires. En effet, dans I’é¢tude de Manceau et al. qui portait sur des patients ayant un IC étendu,
I’utilisation de la thrombolyse en complément de la thrombectomie était associée a un meilleur pronostic
fonctionnel @ 3 mois (OR 3,67 95%CI 1,04-12,9, p=0,04) [21]. En revanche Gilgen et al n’ont pas retrouvé
de différence entre les deux groupes en termes de devenir fonctionnel, mais un risque majoré de
transformation hémorragique symptomatique en cas de traitement combiné (36,4% versus 5,3% p=0,047)
[43]. Nous retrouvions un résultat similaire avec un nombre de transformation hémorragique plus
important dans le groupe traitement combiné, mais sans que ce résultat soit significatif (18,5% versus

5,7% p=0,08).

Contrairement a la plupart des auteurs, nous n’avons pas mis en évidence de bénéfice fonctionnel a 3
mois en cas de miss-match diffusion-perfusion [55]. Nous avions choisi de mesurer la différence
d’ASPECT entre ces deux séquences, comme décrit dans d’autres études, la différence de 2 ayant été
assimilée & une différence de volume de 20% [56], elle-méme utilisée dans 1’étude DEFUSE pour définir
la présence d’un miss-match [41]. Cette absence de significativité pourrait étre secondaire a un manque

de puissance, cette mesure n’ayant pas pu étre recueillie pour I’ensemble de la population. De plus, les
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imageries n’ont pas bénéficié d’une double lecture, et certains auteurs retrouvent une variabilité inter
observateurs parfois importante notamment concernant la mesure du score ASPECT en perfusion, en
I’absence de seuil de Tmax défini [56]. Ainsi des mesures de volume via des logiciels sembleraient plus

pertinentes pour objectiver 1’effet du miss-match sur le devenir fonctionnel.

Si la plupart des études semblent suggérer que la thrombectomie soit efficace dans les IC étendus,
plusieurs auteurs discutent tout de méme son intérét quand 1I’IC est particulierement important. Une étude
récente avait déterminé un seuil de DWI-ASPECT > 3 pour obtenir un pronostic favorable a 3 mois avec
une spécificité de 61,8% et une sensibilité de 73,3% [57]. Manceau et al. avaient, quant a eux, défini un
seuil de DWI-ASPECT a 2 [21]. Dans notre étude, les patients ayant un score ASPECT <3 avaient un
pronostic effroyable puisque 8 patients sur 9 décédaient. D’autres études semblent donc nécessaires pour

établir un seuil a partir duquel la thrombectomie serait moins bénéfique.

2- NIHSS BAS

2.1 Pour ou contre la thrombectomie ?

Nous avons retrouvé dans notre population, une évolution fonctionnelle en majorité favorable (83,3%)

avec un taux faible de déceés (4,2%) et de transformation hémorragique symptomatique (4,2%).

Dans la méta analyse de Goyal, qui regroupe les études randomisées de 2015, il n’a pas été prouve que la
thrombectomie était efficace et slre chez les patients ayant un infarctus cérébral mineur, probablement

en raison d’un effectif trop faible, cette catégorie de patients ayant été en majorité exclus d’emblée [14].

Nos résultats sont concordants avec d’autres études qui retrouvaient une évolution fonctionnelle favorable
dans 63% a 93% des cas [58,59,60,61,62], une faible mortalité (4,8%) [63] et un taux de transformation

hémorragique entre 0% et 16,5% suivant les auteurs [35,36,64].
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L’existence d’un déficit mineur et d’un déficit spontanément régressif sont des motifs fréquents de non
réalisation des traitements de recanalisation [65]. Or, en I’absence de traitement, 28,3% des patients vont
garder des séquelles importantes [66], principalement en raison d’une occlusion artérielle sous-jacente.
Nedelthev et al. ont ainsi montré que parmi des patients non thrombolysés en raison d’un déficit mineur,
la présence d’une occlusion artérielle était associée a un risque 7 fois plus important d’évolution
défavorable a 3 mois [30]. Ces observations suscitent donc une véritable interrogation sur I’intérét des

traitements de revascularisation chez ces patients.

Plusieurs études ont mis en évidence un bénéfice de la thrombectomie dans les infarctus mineurs
[34,35,62], notamment dans la méta analyse de Xiong qui a retrouvé 83,2% d’évolution favorable a 3
mois chez les patients ayant un NIHSS <8 contre 74,9% en cas de traitement médical (OR 1,68 ; IC95%
1,08-2,61). La mortalité tendait par ailleurs a étre plus marquée dans le groupe traitement médical, sans
que ce résultat soit significatif (9,1% versus 4,8% OR 0,64 (95% CI 0,32-1,29)). En revanche, le taux de
transformation hémorragique symptomatique était plus important dans le groupe traitement
endovasculaire (13,6% versus 2,4% OR 3,89 1C95% 1,83-8,27), mais la thrombolyse était plus
fréguemment réalisée. De plus, la réalisation de la thrombectomie « de secours » semblait majorer ce
risque hémorragique [63]. A I’inverse, d’autres auteurs n’ont pas prouvé de bénéfice du traitement
endovasculaire dans cette catégorie de patients [36,37]. Darganzali et al. ont ainsi comparé des patients
avec un NIHSS inférieur a 8 ayant eu un traitement médical maximal incluant la thrombolyse (131
patients) a des patients ayant eu la thrombectomie d’emblée associée au traitement médical (170 patients)
[30]. Aucune différence en termes de devenir fonctionnel a 3 mois sur le critere de jugement principal
(nombre de patients ayant un Rankin inférieur ou égal a 1) n’a été¢ mise en évidence. Cependant, il existait
de fagon significative, plus de patients dans le groupe thrombectomie que dans le groupe médical ayant
un devenir fonctionnel tres favorable (Rankin 0) (OR 1,72, IC 95% (1,05-2,81)). Par ailleurs, 24 patients
(18,3%) du groupe médical ont di recevoir une thrombectomie « de secours » du fait d’une aggravation

clinique précoce et ces patients avaient un moins bon pronostic que les patients ayant eu une
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thrombectomie immédiate. Ce résultat souleve la question du traitement des patients ayant un déficit
mineur uniquement en cas d’aggravation clinique. Toutefois, pour le moment, la réponse reste
controversée, certains auteurs démontrant un bénéfice a la thrombectomie « de secours » [67] quand

d’autres retrouvent un devenir fonctionnel moins bon en cas de thrombectomie « retardée » [34].

2.2 Lien entre recanalisation artérielle et amélioration fonctionnelle

Comme pour les infarctus étendus, la recanalisation est probablement le facteur majeur responsable d’une
évolution clinique favorable, comme souligné dans 1’étude de Darganzali et al., qui objectivaient une
bonne évolution clinique dans 78,5% des cas lorsque la recanalisation était compléte (TICI 3) contre
34,6% en cas de recanalisation incompléte [61]. Nous retrouvions une tendance similaire avec 82,5 %
d’évolution favorable en cas de recanalisation TICI 2B-3 contre 75% en cas de TICI 0-2A (p=0,633). De
la méme fagon, I’existence d’une revascularisation a I’angioscanner des 24h était un facteur pronostic

significatif, confortant encore le lien entre recanalisation et évolution clinique.

2.3 Quels sont les facteurs prédictifs de I’évolution fonctionnelle en cas de déficit mineur ?

Dans notre étude, le NIHSS initial, la réalisation de la thrombectomie en heures ouvrables et la présence

d’une revascularisation sur I’angioscanner des 24h étaient identifiés comme des facteurs pronostics.

La définition des IC mineurs ou moyens n’est pas consensuelle dans la littérature. En effet, certains
auteurs ont fixé un cut-off de NIHSS a 5 [58,59], d’autres a 8 [60,68]. Dans les études randomisées de
2015, les seuils étaient également variables, allant de 5 pour ESCAPE a 8 pour SWIFT-PRIME. Certains
auteurs ont montré que le score NIHSS avait une mauvaise sensibilité pour prédire la présence d’une
occlusion proximale. Ainsi, dans une étude sur 699 patients, un score NIHSS supérieur a 10 avait une
sensibilité de 48% pour prédire la présence d’une occlusion artérielle proximale, le NIHSS médian en cas
d’occlusion artérielle était estimé a 9 [69]. Le score NIHSS d’entrée éleve est un facteur de mauvais
pronostic fonctionnel connu, et également décrit parmi les patients ayant un déficit mineur. Mokin et al.

ont montré que chez des patients ayant un NIHSS d’admission inférieur a 7 qui n’avaient pas bénéficie
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d’un traitement de recanalisation, chaque point de NIHSS supplémentaire entrainait un nombre plus
important de patients dépendants. Ainsi, 83% des patients ayant un NIHSS entre 0 et 4 étaient capables

de marcher sans assistance a la sortie contre 64% des patients avec un NIHSS entre 5 et 7 (p=0,002) [68].

Comme d’autres auteurs, nous avons retrouvé que 1’heure de prise en charge pouvait influencer le
pronostic fonctionnel avec une évolution plus défavorable en dehors des heures ouvrables. Deux études
ont démontré un moins bon pronostic des patients victimes d’AVC pris en charge la nuit ou le week-end
[70,71], et une analyse issue de la population de 1’étude IMS III [72] montrait un délai plus long entre la

réalisation de I’imagerie et la thrombectomie pour les patients pris en charge la nuit ou le week-end.

Toutefois, nos résultats sont a interpréter avec précaution, en raison de notre faible effectif et de I’absence

d’analyse multivariée.

Contrairement aux données de la littérature, nous n’avons pas démontré de bénéfice en cas de miss-match
diffusion-perfusion [55] ou de collatéralité importante [45,46] méme si nos résultats tendaient a objectiver
un effet de la collatéralité. En effet, nous retrouvions 81,1% de bonne évolution en cas de collatéralité
proéminente contre 50% en cas de collatéralité restreinte (p=0,08). Le manque de significativité de ces

résultats est probablement lié a notre faible effectif.

Comme d’autres auteurs, nous ne retrouvions pas de modification du devenir fonctionnel en cas de
traitement combiné thrombolyse-thrombectomie [61]. En revanche, les deux patients ayant eu une
transformation hémorragique symptomatique avaient été thrombolysés. Dans une méta analyse récente,
les auteurs suggerent que 1’augmentation du risque de transformation hémorragique dans leur groupe
endovasculaire pourrait étre secondaire a la réalisation plus fréquente de la thrombolyse dans ce sous-

groupe [63]. Ces résultats contradictoires soulignent donc la nécessité d une étude randomisée sur le sujet.
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3- LIMITES DE NOTRE ETUDE

Il s’agit d’une étude rétrospective et monocentrique, qui ne permet donc pas 1’extrapolation de nos
résultats. Nous avions utilisé le score ASPECT et non une mesure du volume, qui est plus précise, pour
apprécier 1’étendue de I’IC. Cependant le score ASPECT est intéressant car il s’agit d’un score accessible
en routine, facile d’utilisation et ayant une bonne reproductibilité inter observateurs [42,73]. Un score <
6 pour définir les IC étendus a déja été utilisé dans plusieurs études observationnelles [21,23,39], et dans

certaines des études randomisées de 2015 (ESCAPE, REVASCAT et SWIFT-PRIME).

Contrairement a la plupart des auteurs, les imageries cérébrales n’ont pas bénéfici¢ d’une double lecture,
ce qui peut favoriser les erreurs de cotation. Cependant, plusieurs auteurs rapportent une bonne
reproductibilité inter-observateurs du score DWI-ASPECT [56] et de la cotation de la collatéralité en
séquence FLAIR (r=0,661) [74]. En revanche, I’estimation du miss-match présente une variabilité plus
importante, dépendante du niveau d’expérience, notamment sur I’estimation du score PWI-ASPECT, que

nous avons utilisé [56].

Par ailleurs les effectifs, notamment pour le groupe NIHSS bas, étaient faibles, ce qui peut expliquer

certains résultats négatifs ou non significatifs par manque de puissance.
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CONCLUSION

La thrombectomie a démontré son intérét dans plusieurs études randomisées, cependant son efficacité en
cas d’infarctus étendu (DWI-ASPECT < 6) ou de deficit peu sévére (NIHSS < 8) n’a pas été prouvée.
Dans cette étude rétrospective, nous montrons que les patients ayant un infarctus étendu et bénéficiant
d’une thrombectomie, ont une évolution plutdt favorable au vu de la gravité initiale. Nos résultats sont
méme meilleurs que certains auteurs en termes de devenir fonctionnel et de mortalité, méme si le score
ASPECT médian était plutét élevé. Nous avons identifié, comme dans d’autres études, I’importance de
I’age, de la collatéralité, et du délai de recanalisation artérielle dans le pronostic fonctionnel de ses
malades. Ces critéres, s’ils sont validés a plus grande échelle, pourraient ainsi nous aider a « sélectionner »

les meilleurs candidats au traitement.

Dans le cas des infarctus cérébraux ayant un déficit peu sévere et une occlusion proximale, 1’évolution
est excellente, avec un taux faible de déces et de transformation hémorragique, confortant I’intérét de la
thrombectomie dans ce groupe de patients, ou le risque d’aggravation neurologique est loin d’étre

négligeable.
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Annexe 1 : Score TICI d’aprés Higashida et al. [75]

- TICI 0 : Absence de recanalisation. Pas de passage de produit de contraste au-dela de
I’occlusion.

- TICI 1 : Recanalisation minime. Le produit de contraste passe au-dela de 1’obstruction
mais sans aucune vascularisation distale du territoire vasculaire occlus.

- TICI 2a : Recanalisation partielle. Le produit de contraste passe au-dela de I’occlusion
avec une vascularisation < 2/3 du territoire vasculaire occlus.

- TICI 2b : Tout le territoire vasculaire occlus est reperfusé, mais le flux est moindre et
plus lent que la normale.

- TICI 3 : Recanalisation complete de tout le territoire vasculaire. Tout le territoire
vasculaire occlus et reperfusé avec un flux aussi rapide que les territoires vasculaires non
atteints.
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Annexe 2 : Score modifié de Rankin, d’apres le collége des enseignants
de neurologie [76]

0 Pas de symptomes

1 Pas d’incapacité
Symptomes minimes n’interférant pas avec les activités de la vie
courante

2 capacité légére
estriction de certaines activités de la vie courante. mais patient
utonome

3 capacité modérée
€cessité d'une aide partielle. mais capable de marcher sans
ssistance

4 capacité modérément sévere
arche impossible sans assistance
estriction notable de I’autonomie mais sans nécessité d'une aide
ermanente

5 I[ucapacité sévere
Grabataire, incontinent et nécessitant des soins de nursing constants

6 Deéces
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Annexe 3 : Score NIHSS [77]

Id | Intitulé Cotation
la | Vizlance 0 | Vizlance nommale, réactions vives
1| Trouble léger de la wimlance : obnubilanon, ével phiz ou
moms adapte aux shrmlabors emromnantes
2 | Trouble léger de la wigilance : obmibilation, évell plus ou
moms adapté aux shrmlations emiromantes
3| Coma gave :  réponse stéréctvpee OU aucune IEpOnse miOmce
Ib | Onentation (Mows 7 Age 7) 0 | Deux réponses exactes
1 | Une seule bonne réponse
2 | Pas de bonne réponse
le | Commandes (ouverture des yeux, 0 | Deux ovdres effectues
ouverture du poing) 1 | Un seul ordre effectue
2 | Aucun ordre effectus
2 | Ocolometricite 0 | Oculomotricité normale
1 | Ophtalmopleme partielle ou déviation réductble du regard
2 | Ophtalmeoplezie konzontale complete ou deéviation forcée
du regard
3 | Champ vimel 0 | Champ visuel nommal
1 | Cmadranopsie latérale homonyme ou bémmanopsie incompléte ou nézhzence
visuelle umlatérale
2 | Hémiapopsie laterale homonyme franche
3 | Cécité balatérale ou coma (la = 3)
4 | Paraly=ie faciale 0 | Motncite faciale pormale
1 | Asymeme faciale modeérée (PF unilaterale incomplate)
2 | Parzlysie faciale umlatérale centrale franche
3 | Parzlvsie faciale panphénoue ou diplégie faciale
5 | Momers membre sup. 0 | Paz de defictt moteur proxmal
1 | Affaissemnent dans les 10 secondes, mais sans attendre le plan du bt
2 | Effort contre la pesantenr, mais chute dans les 10 secondes sur le plan du ht
3 | Pas d'effort contre la pesanteur mans présence d une contraction nmsculatre
4 | Absence de mouvement (aucune contraction volontaire)
x | Cotztion mmpossible (amputation, arthrodase)
6 | Momere membre inf. 0 | Pas de deficit moteur proxmal
1 | Affassemnent dans les 5 secondes, mais sans attemdre le plan du Lit
2 | Effort contre la pesanteur, mais chute dans les 5 secondes sur le plan du It
3 | Pas d'effort contre la pesanteur mans présence d une contraction musculaire
4 | Absence de mouvement (aucune contraction volontaire)
x | Cotzton mmpossible (amputabion, arthrodese)
T | Atzae 0 | Pas d'atame
1| Atame pour un membre
2 | Atzxie pour 2 membres ou plus
3 | Sensibalits 0 | Senzilite normale
1 | Hypoesthésie minime a2 modérée
2 | Hypoesthésie sévare on anesthesie
% | Langage 0 | Pas d’aphasie
1 | Aphame dizeréte 3 modérée : commmmicaton informatre
2 | Aphasie sévere
3 | Mutisme ; aphazie totzle
10 | Drysarthne 0 | Pas de dysarthne
1 | Dy=arthne compréhenzible
2 | Dy=arthne meomprebensibla
x | Cotztion 1mpossible
11 | Extinchon, neghgance 0 | Pas d'extinchion mi neéghgence
1 | Extinction dans une seule modalite, visuelle ou sensitive, ou néghgence
partielle auditive, spatiale ou personnelle
2 | Heghzence sevére ou anosognosie ou exinchon portant sur plus d'une
modalité sensomnielle
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Annexe 4 : Score ASPECTS [78]

C = noyau caudé, L = noyau lenticulaire, IC = capsule interne, | = ruban
insulaire, M1 = cortex antérieur de 1’ Artére Cérébrale Moyenne (ACM), M2 =
cortex de ’ACM situé latéralement par rapport au ruban insulaire, M3 =
cortex postérieur de I’ACM. M4, M5 et M6 sont respectivement les territoires
de I’ACM antérieur, latéral et postérieurs situés immeédiatement au-dessus de
M1, M2 et M3, de facon rostrale par rapport aux ganglions de la base.

Un point est retiré par territoire atteint, le score total allant de 0 a 10.
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Annexe 5 : Evaluation du miss-match entre la diffusion et la perfusion
d’apres Lasalle et al. [79]

DWI-ASPECTS = 8 PWI-ASPECTS =§ Mismatch-ASPECTS =3

Le miss-match était défini comme la différence de score ASPECT entre la
séguence de diffusion et la séquence de perfusion.
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Annexe 6 : Evaluation de la collatéralité en séquence FLAIR d’aprés Lee
et al. [74]

Subtle

Collatéralité « subtle » : Hypersignaux Flair sur moins d’un tiers de la zone
hypo perfusée en séquence de perfusion.

Collatéralité « prominent » : Hypersignaux Flair sur plus d’un tiers de la zone
hypo perfusée en sequence de perfusion.
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Annexe 7 : Evaluation de la leucopathie vasculaire d’aprés Fazekas[80]

Fazekas 3

Classification en 3 grades de la leucopathie vasculaire :

Fazekas 1 : lésions solitaires de moins de 10 mm et/ou lésions groupées de moins de 20 mm de diamétre
Fazekas 2 : lésions solitaires de 10 a 20 mm, et aires hyperintenses reliées par des

« ponts » ne dépassant pas 20 mm de diamétre ;

Fazekas 3 : lésions solitaires et aires confluentes hyperintenses de plus de 20 mm de diamétre.
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Résumé : Introduction : L efficacité de la thrombectomie chez les patients ayant un infarctus cérébral
(IC) étendu, ou ceux ayant un déficit mineur, n’a pas été prouvée lors des études de 2015 ayant conduit a
la validation de cette technique. Or il s’agit de situations auxquelles nous sommes souvent confrontées en
pratique courante. L’objectif principal de notre étude était d’évaluer le pronostic de ces patients. Nous
souhaitions, dans un second temps, analyser la sécurité de la thrombectomie dans ces 2 groupes de
patients et déterminer des facteurs prédictifs de 1’évolution fonctionnelle.

Méthodes : Nous avons analysé rétrospectivement, tous les patients traités par thrombectomie au CHU de
Tours entre Janvier 2015 et décembre 2017 et qui avaient, soit un IC étendu (DWI-ASPECT<6), soit un
déficit mineur (NIHSS<8). Nous avons déterminé 1I’évolution des patients entre 3 et 6 mois grace au score
de Rankin modifié (mRS) et recueilli le taux de transformation hémorragique. Des analyses univariées et
multivariées ont été réalisées pour identifier les facteurs prédictifs d’une évolution fonctionnelle
défavorable (MRS>2).

Résultats : Durant la période d’étude, 393 patients ont été traités par thrombectomie. Parmi les 89 patients
(Age moyen 67,2 ans) inclus dans le groupe ASPECT bas, 45% évoluaient favorablement (mRS<2), 25%
gardaient des séquelles importantes et 30% décédaient. Dans 83,6% des cas, la recanalisation artérielle
était jugée bonne (TICI 2B-3) et une transformation hémorragique symptomatique (THSs) survenait chez
13,5% des patients. L’age, I’importance de la collatéralité et le délai de recanalisation étaient identifiés
comme des facteurs pronostics indépendants. Quarante-huit patients étaient inclus dans le groupe NIHSS
bas, avec une moyenne d’age de 70,8 ans. Dans 81,3% des cas, I’évolution fonctionnelle était favorable,
seuls 2 patients décédaient. Une recanalisation efficace (TICI 2B-3) était obtenue dans 83,3% des cas, 2
patients avaient une THs. En analyse univariée, le NIHSS initial était le facteur prédictif le plus pertinent
de I’évolution fonctionnelle.

Conclusion : Dans les infarctus cerébraux avec ASPECT<6 la thrombectomie était efficace et slre au vu
de la gravité initiale de ces patients. L’age, I’importance de la collatéralité et le délai de recanalisation
ressortaient comme des facteurs pronostic de I’évolution fonctionnelle. La prise en compte de ces
éléments apparait donc primordiale pour déterminer les meilleurs répondeurs au traitement. Nous
retrouvions une évolution excellente pour les patients ayant eu une thrombectomie avec un NIHSS bas,
soulevant I’intérét également de ce traitement dans cette catégorie de patients. Ces données demandent
maintenant a &tre confirmées par des essais randomisés
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