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Avant-propos

Malgré les progrés médicaux et 'amélioration dedaurité routiere, le traumatisme cranien
grave (TCG) reste aujourd’hui en France une cause nobrbi-mortalité importante.
Pourvoyeur d’environ 12000 handicaps par an, stemtissement médico-économique en fait
un probléme de santé publique (1). La gravité @rdmostic de cette pathologie sont a la fois
liés a I'importance et la sévérité des lésiongal@s mais également a la survenue de Iésions
ischémiques secondaires (2). Empécher de tels v est I'un des objectifs majeurs de la

prise en charge de ces patients.

L’hypertension intra cranienne (HTIC) est un desn@paux déterminants des lésions
secondaires, facteur pronostique péjoratif de rht@rtat d’évolution neurologique. Son
traitement est relativement bien codifié par depmenandations francaises et américaines
(3)(4). Il repose essentiellement sur des meswgnérgles, a savoir le contrble des agressions
cérébrales systémiques d’origine secondaire (ACSE&SJes mesures spécifiques telles que
I'évacuation d’hématomes, le drainage du liquidghedo-rachidien ou I'osmothérapie.
Malheureusement, un certain nombre de patientsTé@ kefractaire nécessite I'utilisation de
traitements de troisiéme intention que sont le cdaditurique ou I'hypocapnie contrélée
(5). Cependant, I'hyperventilation entraine uneocasistriction des arteres cérébrales et peut
dans ce contexte aggraver les lésions ischémiqeesndaires (6). Pour éviter ces
complications, il parait donc I|égitime de proposes traitement dans un contexte
d’hyperhémie cérébrale, alors méme que le débigusancérébral est supra maximal et en
partie responsable de la poussée d’'HTIC. Ainsi| Eemonitorage du débit sanguin et de
I'oxygénation cérébrale peut permettre de mieuxipet les situations dans lesquelles cette

thérapeutique devrait étre utilisée tout en limitsey effets secondaires.

La saturation veineuse jugulaire en oxygene {5@D la spectroscopie dans le proche infra-
rouge (NIRS) sont deux méthodes disponibles eniquetclinique appréciant de tels
parametres. Utilisée fréquemment dans différent$eztes de neuro-agressions (vasculaires
ou traumatiques), la SpOest une technique permettant d'explorer de fagorasive
'oxygénation cérébrale globale, mais est sujettecedtaines limites compliquant son
interprétation. Le NIRS est une technologie plunée qui trouve aujourd’hui sa place en
chirurgie cardiaque et carotidienne. Son caractaom invasif et continu la rend

particulierement attractive. Cependant, le faiblenbee de données en traumatologie



cranienne laisse des zones d’incertitude quanintéiét et la fiabilité du NIRS dans cette
situation particuliere (7).

Ainsi, I'objectif principal de ce travail était dmmparer les informations fournies par le NIRS
et la SjQ au cours d’'une épreuve d’hyperventilation cheztdmsmatisés craniens graves en
HTIC réfractaire dont le profil doppler était hypémique. Nous nous sommes intéresses a la
fois aux valeurs absolues des deux dispositifs magédement a leurs variations au décours

d’'une hypocapnie contrélée.



Premiére partie : Monitorage multimodal du traumatisé cranien grave, intéréts et

techniques disponibles au lit du malade en 2013

1. Physiopathologie des TCG

1.1. Agressions cérébrales primaires et secondaires

Le TCG induit des Iésions primaires immeédiates,ségunences directes du traumatisme, et
des lésions secondaires différées, liées a dessagine cérébrales post-traumatiques d’origine
centrale (ACSON) ou systémique (ACSOS). Des 197@h&n etal. révélaient dans une
série autopsique de 151 patients TCG qu'il existad Iésions ischémiques dans 91% des cas
(8). Elles peuvent apparaitre des les premieresitgsnqui suivent le traumatisme cranien.
Celles-ci entrainent une extension des lésions girés par majoration des phénomenes
ischémiques parenchymateux et concourent a I'aggoaaation de I'hypoperfusion cérébrale
et de I'HTIC.

L’ischémie secondaire peut étre causée par diffemgcanismes :
— anomalies de parametres physiologiques system{bgypsxie, hypotension, anémie)
— anomalies microcirculatoires altérant le transparbxygene
— altération des mécanismes de vasorégulation céeéfparte de l'auto régulation,
découplage débit métabolisme)

— anomalie de l'utilisation de I'oxygene

Les agressions secondaires peuvent étre d’origitracranienne : HTIC (par processus
expansif intracranien ou gonflement cérébral), veasse, infection, hydrocéphalie,
convulsions. Les lésions secondaires peuvent égaleétre liées a des phénomeénes locaux.
En effet, apres TCG, la libération des médiatewsit@oxiques (glutamate, aspartate)
entraine une cascade d’événements conduisantflaX’ake calcium dans la cellule (9), a la
génération de radicaux libres, a 'augmentationlad@erméabilité de la barriere hémato-
encéphalique, a une microangiopathie avec phénomeénglVvD locale, d'altération de la
fonction mitochondriale conduisant a la mort celitd neuronale. Il existe ainsi une zone de
« pénombre péri-lésionnelle » pouvant étre a llnegde I'extension des Iésions a partir du

foyer primitif (10).
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Les perturbations de I'hémodynamique cérébrale smalement une des composantes
pouvant amener a des lésions ischémiques secomdairta phase aigué du traumatisme
cranien, on observe une diminution significativén@nédiate de la CMR proportionnelle a la

profondeur du coma (11), alors que le DSC peukevale facon indépendante. Par la suite, si
les épisodes d’augmentation de la CMR ne sont pascis a une adaptation du DSC,
témoignant alors d’'une perte du couplage débit-budieme, des zones ischémiques peuvent
étre générées. Il en va de méme lorsque l'autcaégol cérébrale est altérée (une
augmentation de la PPC entrainant alors une augtmmmtde la PIC), ou lorsque la

vasoréactivité au C{est abolie.

Enfin, les agressions cérébrales peuvent étregiharisystémique (ACSOS): hypotension ou
hypertension artérielle, hypoxie, hypo ou hypercapiiypo ou hyperglycémie, anémie,

dysnatrémie, acidose et hyperthermie (12). La swwede tels événements, fréquemment
présents a la phase précoce du traumatisme, éstnudgt associée a une morbi-mortalité

accrue (13).

Les valeurs seuils ont été déterminées par Joraésezt 1994 :

Agression secondaire paramétres Seulils Durée
Hypoxémie Sa0; <90% Smin
Pa0, < B60mmHg Smin
Hypotension artérielle PAS < 90mmHg 5min
PAM <70mmHg Smin
Hypertension artérielle PAS > 160 mmHg Smin
PAM > 110mmHg Smin
Hypercapnie PaCO2 >45mmHg Smin
Hypocapnie PaCO2 < 22mmHg 5min
Fiévre température > 38°C 1heure

Tableau 1 : Seuils et durée des ACSOS d'aprés Jones et al.

L’absence de contrdle de ces parameétres va domecedponsable d'une inadéquation entre la
délivrance et la consommation cérébrale en oxygeeec6té potentiellement prévisible et
réversible de ces lésions secondaires en a fahjau thérapeutique important et a fait naitre

le concept de neuro-protection.

L’objectif principal des traitements est de préveei de limiter les lésions ischémiques
secondaires jusqu’au rétablissement de I'homéeastaérébrale. Il s’agit également de
diminuer les conséquences de I'HTIC en optimisast paramétres hémodynamiques et

métaboliques cérébraux jusqu’a la restauratiomuEsanismes adaptatifs physiologiques.
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1.2.Régulation du DSC

En physiologie, la régulation du DSC fait apped grincipaux mécanismes :

1. lauto régulation cérébrale: il s’agit des vawas de résistances vasculaires
cérébrales (RVC) en fonction de la PPC afin d’'amsun DSC constant. Par ce
mécanisme, chez le sujet sain, le DSC est, le susent, constant entre 50 et 150
mmHg de PPC.

2. La régulation humorale et chimique comprenant 2aets :

— La vasoréactivité au CO elle a pour but d’augmenter le DSC, en cas
d’augmentation du métabolisme cérébral et doncgitentation du C¢) et de
diminuer le DSC en cas de diminution de la produrctie CQ.

— La régulation chimique ou couplage métaboliquea pour but d’adapter le
DSC aux variations du métabolisme cérébral. Cagpadiculierement lié aux
molécules telles que I'adénosine, les ioAsk, C&* ou 'osmolarité.

3. La régulation nerveuse : par l'intermédiaire duté&ys sympathique provenant du
ganglion cervical, du systeme parasympathique preovedu ganglion sphénopalatin
et optique, et de fibres peptidergiques libérans deibstances vasodilatatrices
(substance P, Calcitonin Related-Gene Peptide CGRRPyasoconstrictrices. Ce type
de régulation modifie peu le DSC mais influence Gdlu& relation pression/débit et

donc l'autorégulation.

En physiopathologie, ces mécanismes de régulpgament étre conserveés, altérés ou abolis.
Ceci est tres variable d’'un traumatisé a l'autraason de I'hétérogénéité des Iésions et de
leur origine.

L’autorégulation est souvent perturbée le prenoer japrés le TCG et se normalise par la
suite. Dans certains cas les troubles de l'autdafign peuvent apparaitre plus tardivement.
Déterminer le statut d’'autorégulation d'un patient cours de son évolution a des
implications thérapeutiques directes. Ainsi, es dautorégulation conservée, la diminution
de la PPC entraine une vasodilatation cérébrale, augmentation du volume sanguin
cérébral et une élévation de la PIC. En I'abserieatdrégulation, le DSC est augmenté
indépendamment du niveau métabolique, augmenté&fhgmie) ou diminué (olighémie).

La vasoréactivité au CQOest le plus souvent préservée. Son abolition es€lée a une
mortalité élevée (14). L’autorégulation et la va&smtivité au C@sont étroitement intriquées,
les modifications de PAM modifiant la réactivité &0, et la vasoréactivité au GO

influencant le niveau du plateau d’autorégulation.
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Ici, nous pouvons donc dire que I'une des grandescplarités du TCG, comparativement

aux autres situations de neuro-réanimation, estéfb§énéité a la fois dans le temps et dans
I'espace du parenchyme cérébral. Ceci est valalssi dien sur le plan des Iésions que sur le
plan fonctionnel. Les implications thérapeutiquescg constat sont importantes et tous les

moyens permettant d’approcher ces disparitésritticans au quotidien sont appréciables.

1.3. Physiopathologie et conséquences d’'une hyperhémigrébrale

1.3.1. Epidémiologie

L’hyperhémie cérébrale est définie en physiopathelggar une augmentation du DSC
supérieure a 50-55 ml/200gr/min.

Outre les TCG, I'hyperhémie cérébrale peut étre aetiée dans de nombreuses situations
neurologiques : syndrome d’hyperperfusion post gadactomie carotidienne, post AVC
ischémique, apres chirurgie d’'une malformationrarteéeineuse, d’'un drainage d’hématome
sous dural aigu, apres un arrét cardio-respiratmirenéme au décours d’une migraine (15).
Cette thématique était particulierement étudiéedaeh toutes les années 1990. Selon la
littérature, ce phénomene pourrait concerner plua tlers des TCG (16), le plus souvent en

cas de Iésion hémisphérique ou corticale et peuldanésions du tronc cérébral (17).

L’ensemble des données est assez unanime quampeadt pronostique de la constatation
d’un profil hyperhémique au cours de la neuro-néeation des TCG. La mise en évidence de
tels phénoménes est corrélée a un pronostic ngigak plus péjoratif et une mortalité plus
élevée (18). En effet, I'étude de Zurinskyak{16), avait comparé le statut neurologique a 6
mois de 50 patients TCG qui avaient bénéficié dmanitorage par DTC. L’évolution
neurologique était favorable chez 87% des patigoits le profil doppler était normal et chez

46% seulement des patients hyperhémiques.

1.3.2. Physiopathologie

Le profil hémodynamique encéphalique d’'un TCG estvent trés évolutif au cours des 15
premiers jours et 'hyperhémie cérébrale est géadrent constatée entre J1 et J3. Une étude
observationnelle ancienne (19) a effectivementidéne phase précoce ischémique a JO, une
hyperhémie post-ischémique ensuite et une susdéptipius marquée au vasospasme entre
J4 et J15.
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En situation pathologique d’hyperhémie post traumoa, les mécanismes prépondérants
générant cette augmentation du DSC semblent &je (1
- des facteurs métaboliques : libération au coweslal phase ischémique de
médiateurs vasoactifs, en particulier d’adénostrautres (acide lactique, radicaux
libres).
- une dysrégulation nerveuse : au niveau dessfibeptidergiques, en particulier

liée a la libération au niveau cortical de CGRP.

L’hyperhémie peut étre responsable d’'une augmentadle I'HTIC (20) par différents
mécanismes :
- augmentation du volume sanguin cérébral par vasatiibn
- augmentation de l'cedeme cérébral vasogénique pgmentation de la
pression hydrostatique liée a laugmentation de tdébi libération de
métabolites altérant la barriere hémato encéplamlidprs des phases

d’ischémie reperfusion.

Ces constatations physiopathologiques laissent ncep¢ de nombreuses questions en
suspens en terme d’'impact clinique, d’'interprétatiprise en charge et de pronostic.

1.3.3. Perspectives thérapeutiques

Aggravant parfois I'HTIC, I'hnyperhémie cérébraleupétre un enjeu important dans la prise
en charge des TCG. Malgré ces données, aucunégstraiérapeutique basée sur I'étude du

DSC n’a mis en évidence de bénéfice.

La constatation d'une hyperhémie cérébrale laisseore aujourd’hui de nombreuses
guestions quant a son interprétation et sa prisgharge. Elle fait le plus souvent état d’'une
hyperhémie précoce post ischémique initialemerg gline réponse réparatrice et adaptative

par la suite (21) .

Plusieurs situations peuvent alors étre indivichéeds :

- il peut s’agir d'une hyperhémie répondant a uneynaantation du
meétabolisme cérébral (augmentation de la CMRQa constatation d’une
augmentation du débit sanguin cérébral apparait domme un évenement
adapté.
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- Il peut également s’agir d'une perfusion dite «ldee », ou I'hyperhémie
n'est pas associée a une augmentation de la GMRare plutbt a une
diminution de celle-ci. Cette situation est fréqeeau cours des premiers

jours de prise en charge d’'un TCG.

Sur le plan thérapeutique, il semble alors plugglog) de s’'intéresser a la deuxieéme situation.
Ceci pose d'ores et déja le probleme de I'estimatie la CMRQ en pratique clinique
quotidienne. La Sj@> 75% parait I'un des seuls éléments accessihl@kement témoignant

de l'inadéquation entre les 2 parametres.

On peut aussi distinguer les situations dans ldéesu0) :
- I'hyperhémie n’est pas associée a une HTIC

- I'hyperhémie adaptée ou non est associée a une HipGrtante

Dans le premier cas, il n'est pas évident de detraiter I'hyperhémie en tant que telle.
Elle reste un mécanisme adaptatif important poumptre une « ré-oxygenation » des
zones ischémiques aprés la phase initiale du TG&plDs, les monitorages dont nous
disposons aujourd’hui ne font gu’une analyse agk#rale du DSC et il est probable que si
des zones cérébrales ischémiques bénéficient deécanisme, les zones voisines moins
lésées n’en bénéficient pas de la méme facon. teh, ebus n'avons pas les moyens au
quotidien d’analyser I'hétérogénéité des rapperite la CMRQ@ et le DSC dans les
différentes zones du cerveau, ceux-ci pouvant &&e différents au vu des multiples
|ésions possibles chez un méme patient (hématoowdusion, gonflement cérébral,
lésions axonales diffuses..). Une étude américdeelly etal.(20) , avait d’ailleurs

observé qu’'une hyperhémie cérébrale sans HTIC amaitvaleur pronostique positive.

Dans le second cas par contre, le traitement yg@dérhémie comme pouvant amener a
une diminution de la PIC, peut étre un objectieressant et se justifier, d’autant plus
lorsque I'HTIC est réfractaire. Ceci était égaletguggéré par I'étude de Kellyait (20),

qui avait observé une évolution neurologique péjorachez les patients présentant une

hyperhémie associée a une HTIC.

Les propositions thérapeutiques restent cepenaganbhpmbreuses. Dans les années 90, des
thérapeutiques d’action locale avaient été envessagé des analogues du CGRP (15) ou
par blocage de la régulation nerveuse via le gangiphénopalatin. Celles-ci n’ont

toutefois pas abouti.
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Aujourd’hui, les modalités d’action sur I'hyperhénse tournent surtout vers :
- la diminution de la PPC si celle-ci est au desses objectifs thérapeutiques (I'HTIC
associée témoignant alors d’une perte de I'autoadigul cérébrale)
- 'approfondissement de la sédation afin de dimina€&CMRO, peut également se discuter
si le couplage débit métabolisme est conservé
- l'utilisation de la vasoréactivité au G@omme moyen de diminuer la « perfusion de
luxe » associée a I'HTIC.
Toutefois, comme nous I'avons évoqué plus hautidtogénéité des rapports DSC/CMRO
chez les TCG nécessite d'y adjoindre un monitodg€oxygénation cérébrale afin d’éviter

d’induire une ischémie secondaire et d’appréheadeamieux la situation.
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2. Rappels sur la prise en charge des TCG

Les deux objectifs principaux sont :

- prévenir et limiter les Iésions ischémiques secoada

- lutter contre I'HTIC,
en attendant le rétablissement de I'homéostasiébrale et des mécanismes adaptatifs
physiologiques.
La prise en charge actuelle est essentiellement a& le contrble de paramétres
hémodynamiques et meétaboliques généraux, alord’apgréhension et I'optimisation du
couplage débit sanguin cérébral et métabolismegétigue n’est encore que peu accessible
en pratique clinique.
Les mesures mises en place peuvent étre classéedratement chirurgical, mesures
générales non spécifiques, mesures speécifiques lee traitement de [I'HTIC, et

thérapeutiques de"¥ ligne réservées aux HTIC réfractaires.

2.1.PEC conventionnelle des TCG

2.1.1. Traitement chirurgical

Les indications neurochirurgicales précoces ont poincipal objectif d’évacuer une masse

compressive. La littérature a ce sujet est assdrdge&ne (22)(23). La discussion

pluridisciplinaire médico-chirurgicale doit fairagie de la prise en charge initiale de 'HTIC.

Les indications formelles sont :

- évacuation d’'HED symptomatique ou significatif (n3)

- évacuation d’'un HSDA symptomatique ou significd&paisseur > 5mm ; déviation
ligne médiane > 5mm)

- drainage d’une hydrocéphalie aigué par dérivatiemtnculaire

- parage et fermeture des embarrures ouvertes

Les indications suivantes peuvent faire I'objetddeeussions pluri disciplinaires :

- embarrure fermée avec un déplacement > 5mm ettaévide la ligne médiane> 5mm

- lésions parenchymateuses symptomatiques d’'un volimé&ml, avec déplacement
des structures médianes > 5mm et oblitération ileses de la base

- lésions de la fosse postérieure symptomatiqueseffetcde masse
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2.1.2. Mesures générales non spécifiques

Elles rassemblent les différentes thérapeutiqueBrid®s a mieux prévenir la survenue d’une
ischémie cérébrale, génératrice d’'une faillite §atque et donc d’cedéme cérébral. Il est
question ici principalement des ACSOS dont lestddifits aspects de prise en charge ont été
résumes dans le tableau 2 ci-dessous. Un auttenp@ten supplémentaire est le maintien de
la téte surélevée a 10-30°, favorisant le retoumerex cérébral sans géner la PPC par ailleurs
(24).

Tableau 2 : ACSOS, objectifs thérapeutiques

Hémodynamique PAM > 90mmHg (en I’absence de monitorage de la PIC)
60 < PPC< 70 mmHg

Respiratoire EtCO2 = 35mmHg
35 <PaCO2 < 40mmHg
Pa02 = 60mmhg

Sa02 = 90%

Métabolique Glycémie : 6-9mmol/L
140mmol/L < Natrémie = 150mmol/L
290 mOsm/L = Osmolarité < 320mOsm/L

Hémoglobine = 9g/dl
Correction de I’hémostase

Température ST°E

La prévention des Iésions ischémiques secondadmsse sur 3 éléments clés : la mise en
place, 'adhésion et la réactualisation de recommthmas sur la prise en charge des TCG, la
précocité de I'obtention de ses objectifs et le mmoage multimodal permettant un traitement
rapide des désordres constates.

- Recommandations

Les recommandations francaises et nord américgprnassent les cibles thérapeutiques a
atteindre en ce qui concerne principalement les @834)(3). Le TCG doit étre intubé
précocement et mis sous ventilation mécanique,aafanfois, de protéger les voies aériennes
mais également pour maintenir 'homéostasie respiea et faciliter I'optimisation des

ACSOS. La sédation, en dehors du traitement spéeifde I'HTIC, a également pour but de
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faciliter le controle des ACSOS, de diminuer la CMR de faciliter I'adaptation au
ventilateur.

Bien que les parametres d’oxygénation cérébraled’atléquation métabolique soient
probablement d’'un intérét majeur dans la préventdes lésions secondaires, les moyens
d’évaluation et la conduite a tenir en résultant soheure actuelle trop flous pour permettre

I'établissement de textes consensuels sur le sujet.

Le traitement de I'HTIC est également une étapeomamte de la prévention des Iésions
ischémiques secondaires. L’augmentation de la €¥Ceffectivement responsable d’une
diminution de la PPC et donc de phénoménes isché®idsi I'optimisation des ACSOS est
indispensable dans sa prévention et prise en chaligefait aussi appel a des traitements

spécifiques. Les recommandations hiérarchiseneippdir palier les options thérapeutiques.

- Précocité

L’application des recommandations des la phasénpsgitaliere améliore le pronostic vital et
fonctionnel des TCG (25). La prévention de I'hypoxt de I'hypotension est capitale. En
effet, Chesnut eél. (13) avaient montré que la présence d’'une hygaiana I'admission

hospitaliere augmentait le taux de mortalité dé&B0D %. Celui-ci était encore majoré en cas
d’association hypotension artérielle et hypoxie.rhéme type de corrélation avait pu étre

observé avec I'hypocapnie (26).

En outre, l'orientation rapide vers un centre d&rehce possédant le plateau technique
adéquat et disponible en permanence pour une msecharge multidisciplinaire est
primordiale. Bulger etal. (27) avaient effectivement mis en évidence urférgince de
mortalité significative (45 vs 27 %) en faveur deuprise charge en centre spécialisé,
permettant notamment un geste chirurgical rapidéagoose d’'une PIC pour optimiser les

objectifs de prise en charge précocement.

2.1.3. Mesures spécifiques : traitement de 'HTIC

La lutte contre I'HTIC est également un objectifitemier ordre en neuro-réanimation.
Les risques engendrés par cette anomalie sontemubl
- engagement cérébral pouvant conduire a la moripbati§gue
- aggravation ou développement de lésions cérébistbgmiques en rapport avec la
baisse du DSC.
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Elle résulte d’'une augmentation du volume cérépalenchyme, volume sanguin cérébral ou
liquide céphalo-rachidien) a I'intérieur de la lsodranienne rigide et inextensible.
Le seuil d’intervention thérapeutique est de l'erdte 20 a 25 mmHg selon les criteres

d’Eisemberg.

- Drainage ventriculaire externe

L’évacuation du LCR représente un traitement tféisage et rapide de I'HTIC. De ce fait,
certains le considérent comme un traitement de iprenmtention. Néanmoins sa réalisation

reste délicate et parfois impossible du fait dedtte taille des ventricules.

- Osmothérapie

Le principe est de créer un gradient osmotiquestreambranaire responsable d'un appel
d’eau du cerveau vers le plasma. C'est un effatd€&mateux sur le parenchyme cérébral.
Deux solutés sont actuellement utilisés : le Manr0% et le sérum salé hypertonique a
7,5% (SSH). Deux situations particulieres requiereur utilisation : signes évocateurs
d’engagement lors de la prise en charge pré hdispiteet poussée d’HTIC au décours de
I'hospitalisation.

Bien que les 2 traitements, a charge osmolaireeg¢galent comparables en terme d’efficacité
sur la PIC (28), le Mannitol reste la références deux molécules ont des effets tres proches
sur 'hémodynamique cérébrale des cérébro-lésés (R8emble toutefois que les effets
rhéologiques ainsi que la maniabilité du Mannitoleat plus intéressants. Néanmoins son
efficacité n’est pas constante (en particulier exs @e lésion de la barriere hémato
encéphalique) et peut étre responsable d’effet iikbon

Le SSH représente une alternative au Mannitolgit par effet osmotique et volémique.
Quelques données de la littérature lui prétentrt@rét au cours du choc hémorragique ou
hypovolémique en association avec les macromolecul@d). La présence d'une

hyponatrémie est une indication de choix du SSHi. (31

2.1.4. Prise en charge de I'HTIC réfractaire

L’HTIC réfractaire peut étre définie comme la pstance d'une HTIC > 20 - 25 mmHg
pendant 15 a 30 minutes malgré un traitement méelicirurgical bien conduit.
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L’arsenal thérapeutique qui est celui de 'HTICraétaire, quelle que soit I'option choisie
pose toujours la méme problématique :

- bien gu’efficace (le plus souvent) sur les chiffdesPIC, les données
pronostique de la littérature sont discordantes, det qualités
méthodologiques diverses quant a leur intérét

- chaque traitement peut induire des lésions isché&msigecondaires
de par ses effets potentiels sur le débit sangémbcal ou le

métabolisme

- Coma barbiturique

L’approfondissement de la sédation constitue uneowpthérapeutigue énoncée par les
recommandations de IBrain Trauma Fundation de 2007 (3). Ainsi, 'administration de

barbituriques est recommandée lors d’une HTIC cédiee bien qu’aucun bénéfice sur le
devenir des patients n'ait été démontré (32).

Le Pentothal est un vasoconstricteur métaboliqueeftet, il va diminuer le volume sanguin
cérébral et le DSC suite a la chute de la CMR®@ondition que le couplage métabolique soit
conserve. Il a également un effet neuro-proteaéeanticonvulsivant.

Toutefois, son utilisation peut étre responsable/atéations hémodynamiques (vasoplégie,
dépression myocardique) pouvant altérer la PPCned’'nématotoxicité (pancytopénie) et

d’'une immunosuppression.

Du fait de ses effets secondaires, la posologiemaild efficace doit étre recherchée. La
présence ddourst suppression sur le tracé EEG témoigne d'une diminution de 60&6

I'activité fonctionnelle. Le BIS peut égalementeétm moyen de monitorer ces patients (33).

Le Propofol peut également étre utilisé dans litetreent des HTIC réfractaires. Ses effets sur
I’'hémodynamique et le métabolisme cérébral sonth@ates barbituriques (3). Cependant, il
semblerait que les doses nécessaires pour obésnmémes effets qu’avec les barbituriques

soient au dela de la zone thérapeutique.

Ainsi, la diminution du métabolisme attendu pourfaire privilégier cette thérapeutique en

cas de profil olighémique.
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- Craniectomie de décompression

La craniectomie de décompression est un traiterdensauvetage de I'HTIC réfractaire,
pouvant étre réalisé en cas d’échec des autreapiftiques. Aucun consensus n’existe a

I’hneure actuelle sur ses indications.

Elle consiste le plus souvent en la réalisatiomd/alet fronto-pariéto-temporal unilatéral en
regard des Iésions dominantes. Elle entraine uréi@mation de la PIC par augmentation du

volume cérébral disponible et par augmentatiorad®impliance du tissu cérébral.

Technique treés ancienne, elle est réévaluée emméanimation depuis les années 1980. Les
objectifs successivement poursuivis étaient d’évallee diminution de la PIC, puis
I'amélioration du pronostic vital et enfin I'amélatron du pronostic fonctionnel. Que ce soit
dans les études rétrospectives ou prospectivesédiisation de la craniectomie permet
toujours une diminution de la PIC (34)(35).

En revanche, I'amélioration du pronostic vital etiridogique est d’analyse moins facile. La
plupart des études rétrospectives avaient mis elerdee un bénéfice sur ces deux criteres de
jugement a la réalisation de la craniectomie (35)(3%€anmoins, nous ne disposons
aujourd’hui que de 2 études randomisées sur ¢, suje chez I'enfant, ou la chirurgie semble
améliorer le pronostic (34), et l'autre chez I'kdU37), dont les résultats sur le pronostic
neurologique sont défavorables. L’étude anglaisS ®RHEicp s’intéressant au méme sujet est

en cours d'inclusion (38).

Certains facteurs pronostiques péjoratifs semliteriefois se dégager des différentes études :
'age > 50 ans, le GSC initial, le délai entre lmvenue de I'HTIC réfractaire et la chirurgie,

et la persistance d’'une PIC > 40 mmHg apres laiddii.

Enfin, la dualité médicale et éthique de la dismurssle par la crainte, a la fois d’aggraver le
pronostic fonctionnel du patient en ne réalisamstlpachirurgie ou d’éviter le déces du patient
grace au geste mais prenant le risque d’une éwalwiers un handicap majeur, en I'absence

de données solides rend la prise de décision apacazas difficile.

- Hypothermie thérapeutique

bY

L’hypothermie thérapeutique est sujette a contseedepuis une trentaine d’années.

Responsable d'une diminution du métabolisme cékéldianinuant ainsi les DSC, elle
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entraine également une diminution des phénomengst@mues, des lésions de la barriere
hémato encéphalique, de la libération de radicéned, jouant ainsi sur la constitution de
'cedeme cérébral (39). Cette thérapeutique n'agma®re trouvé sa place dans la prise en
charge des TCG. Son effet sur la PIC est auss |g diminution de PaC{Qgu’elle induit
(40).

A la fin des années 1990, I'étude de Marionakf{41l) semblait prometteuse, mettant en
évidence une diminution significative de la PIQieé amélioration du pronostic neurologique
des patients bénéficiant d’'une hypothermie propitigjae modérée. Par la suite, des données
contradictoires ont freiné I'engouement pour céttghnique simple et accessible. En effet,
I'étude randomisée de Clifton ak.(42), réalisée chez 392 patients n'avait, elles, pése en
evidence de bénéfice sur la PIC et la mortalitéesail’utilisation de I'hypothermie. Cibler
une certaine population pourrait toutefois avoir awvantage. En effet, Polderman at
proposant cette technique en cas d’échec des ldghits, y avaient trouvé un intérét en
terme de morbi-mortalité (43).

Cependant, des effets déléteres ont égalemenbistates tels que la survenue d’infections
(44), d'une coagulopathie, de troubles cardiaqués nmetaboliques. La phase de
réchauffement, complexe, est parfois responsalaeti’'rebond sur la PIC souvent via une

hyperhémie cérébrale (45).

Ainsi, bien qu’elle ne fasse pas partie actuellent®s recommandations et en I'absence de
certitude d’innocuité, son utilisation prophylactgo’est pas envisagée, cependant plusieurs
equipes l'utilisent en cas d’HTIC réfractaire pemidé8h a environ 35°C.

Plusieurs études multicentriques randomisées sujét sont actuellement en cours (46).

2.2. Problématique de I'hypocapnie contrdlée

2.2.1. Beénéfices et risques d’'une hypocapnie sur le DSC

L’efficacité et la rapidité d’action d’'une hypocaersur la PIC peuvent en faire une option

thérapeutique intéressante dans des situationsgauaties.

Toutefois I'hyperventilation a d’abord des répesianss sur 'hémodynamique cérébrale. En

effet, 'hypocapnie résultante a pour conséquemeevasoconstriction des arteres cérébrales.
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Ce phénomene aboutit a une diminution du volumewsarcérébral et donc une chute de la
PIC dans un délai relativement court, ainsi qu'angmentation de la PPC. Cependant, la
vasoconstriction entraine également une diminutthn débit sanguin cérébral et une

hypoperfusion hétérogene responsable d’ischéramnsaire.

Ceci a été montré notamment par I'étude de Celes.(6), qui avaient comparé, par une
imagerie fonctionnelle (tomographie par émissiorpdsiton), I'effet d’'une hyperventilation
(PaCQ = 29+/-1mmHg) chez des volontaires sains et dgs.TlCavait alors été constaté une
majoration des zones d’hypoperfusion cérébrale &eZ CG en hypocapnie. Le monitorage
de I'oxygénation cérébrale utilisé n’avait toutsfggas mis en évidence de conséquences

ischémiques significatives dans ce travail (535% et DAVQ < 9ml /ml).

ml/100g/min

PaCQ = 35 mmHg PaCQ = 26 mmHg

Figure 1: Variations du DSC en fonction des varigons de PaCQ évaluée par

tomographie par émission de positons. Les zones dde DSC chute, sont représentées

en gris de plus en plus foncé (6).

L’hypocapnie a eégalement des conséquences méetabsligsponsables de la majoration des
agressions cérébrales secondaires non systémignesffet, I'alcalose respiratoire associée
modifie le gradient transmembranaire cellulaire favorise I'activation des voies de
I'apoptose, les dysfonctions mitochondriales ditdération de radicaux libres (47). Tout ceci

aboutit alors a la mort neuronale.
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2.2.2. Place de I'hypocapnie controlée dans I'arsenal thapeutique des TCG

Du fait de I'éventuel risque ischémique, les recandations actuelles francaises et
americaines sur la prise en charge des TCG rappejiee la normocapnie (Pag@omprise
entre 35 et 40mmHg) doit rester la regle en I'absed’HTIC réfractaire (4)(3). Ceci est
d’autant plus valable au cours des 24 premieresebede prise en charge, période durant

laquelle le débit sanguin cérébral est souventabasssé.

Bien que celle-ci ait été largement utilisée pengbduns de 20 ans (plus de 80 % des equipes
I'utilisaient en 1995 (48)), un certain nombre d@s ont confirmé une surmortalité chez les
TCG dont la capnie n’était pas normalisée et celalgsise en charge pré hospitaliere (26).

Les niveaux d’hypocapnie pratigués a cette époda&erd d'ailleurs relativement bas

(inferieurs a 30 voire 25mmHg).

I 'y a donc plus de place pour I'hyperventilation prophylactique (c'est-a-dire en

I'absence d’'HTIC) a ce jour.

Toutefois, I'hyperventilation reste un moyen rapedeefficace d’obtenir une diminution de la
PIC lorsque celle-ci est menacante. Son utilisaioarrait donc se justifier en attendant la
mise en place, l'efficacité d'autres traitementsy en cas d'HTIC réfractaire apres
optimisation des ACSOS et introduction des barlgtes. L'objectif d’hypocapnie a
atteindre pourrait étre également plus modérédetret 30 mmHg), adapté au cas par cas au

monitorage de I'oxygénation cérébrale, et le piansitoire possible (49).

En effet, 'hypocapnie comporte a la fois un risgeehémique mais a aussi une action
relativement breve (quelques heures). Ceci estmmotnt lié a la mise en jeu secondairement
du systeme tampon rénal. Il est aussi égalemenit déceffet rebond sur la PIC lors de sa

correction, confortant I'idée de son utilisation sae courte durée.

Compte tenu des effets sur 'hémodynamique céréhial I'hnypocapnie, I'hyperventilation
thérapeutique ne peut s’envisager que dans deatisita tres particuliéres d’HTIC, sous
couvert d’'un monitorage de I'oxygénation et du DSC.

Ainsi, pour aider dans la hiérarchisation du tragat de 'HTIC réfractaire, un monitorage
multimodal amenant a la conclusion d’un profil &&et plutét hyperhémique sans ischémie

objectivée fera préférer en premiére intention goaiter une HTIC réfractaire I’hnypocapnie
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controlée, alors qu’un profil olighémique fera gm&fr un approfondissement de la sédation
pour diminuer la CMR@

2.2.3. Perspectives

La littérature récente s’intéresse également adidpe d’hyperventilation comme méthode de

détermination de la PPC optimale.

En effet, les stratégies de neuro-réanimation a¥ensur I'autorégulation cérébrale comme
moyen de détermination de la PPC optimale sonjdtatle hombreuses études ces dernieres

années.

Il est probablement trop simple de dire qu’'un seutau de PPC pourrait correspondre a
tous les TCG et a tous les instants de la prisehange, c’est pourquoi la recherche d’'une

PPC individualisée et dynamique est particuliereénséduisante. Des données rétrospectives
publiées par Aries &l. en 2012, avaient d’ailleurs rapporté un impaohpstique favorable

d’une stratégie basée sur la détermination d’'ur@ &Rimale (50).

Certaines données suggerent aussi qu'une hypocaymuérée serait a méme de restaurer de
fagon transitoire l'autorégulation cérébrale et pkrmettre la détermination de la PPC

optimale (51).

Dans une étude de Haubrichakt (52), le doppler transcranien était utilisé poailculer le
Mean velocity Index (Mx), rapport des variationss geessions artérielles sur les variations
des vitesses dans l'artere cérébrale moyenne, as daune épreuve d’hyperventilation. Plus
souvent évalué par le Pressure Reactive Index (Rfk)compare les variations au cours du
temps de la PAM et la PIC, le Mx permet d’étudeeicorrélation entre pression artérielle et
vélocité de l'artere cérébrale moyenne. Mx < @uraune auto régulation conservée alors
gue celle-ci est a priori abolie quand Mx > 0 aighe de 1. La PPC optimale était définie
comme la valeur a laquelle I'autorégulation étaiplus efficiente, c'est-a-dire la zone ou les
variations de pressions artérielles n’étaient pasétees aux variations des vitesses dans
'ACM. Dans ce groupe de 30 patients, I'épreuvayperventilation sensibilisait la
recherche de la PPC optimale chez 17 au lieu deafiénts avant le test. Ces 2 techniques
nécessitent cependant I'intégration et I'analyse dtennées via un outil informatique difficile
d’acces en pratigue quotidienne. Toutefois, cesstatations orientent maintenant la
recherche clinique vers la détermination d’algorigsnibasés sur la PPC optimale et vers la
réalisation d’études prospectives sur le sujet.
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3. Monitorage multimodal : intérét et nécessité

Les objectifs de prise en charge du TCG sont trébiteeux. En effet, la multitude des
facteurs pouvant aggraver les perturbations deriéustasie cérébrale post traumatique et les
nombreuses actions thérapeutiques possibles famiothitorage multimodal une nécessité.
Bien que n'ayant pas directement montré de réduat® la mortalité ou d’amélioration du
pronostic des TCG, celui-ci parait essentiel. lrnpet d’aider a la hiérarchisation des
traitements et la surveillance de leurs effets iseames potentiels alors que l'arsenal

thérapeutique en lui-méme s’est peu modifié cesiélezs décennies.

3.1. Monitorage de la PIC et PPC

La méthode de référence pour le monitorage dedaeBt la mise en place d’'un capteur intra
ventriculaire. Elle est réalisée au bloc opératpaele neurochirurgien, a I'aide d’un cathéter
inséré dans la corne frontal du ventricule latéah avantage majeur, outre sa fiabilité est de
permettre la soustraction de LCR. Ses inconvémieaint : le risque hémorragique et
infectieux. Le principal facteur limitant de cetteéthode est la taille des ventricules. Parfois

quasi virtuels, ils sont alors difficiles voire imgsibles a cathétériser.

L’alternative est la pose d’un capteur en intrapahgmateux, transducteur miniaturisé situe a
I'extrémité d’'une fibre optique implanté dans lssti cérébral. La PIC doit étre mesurée du
cOté ou les lésions prédominent. Son avantage datilité de pose au lit du patient, pouvant
étre réalisée par un neurochirurgien ou un andasteaganimateur formé (53). Son principal

inconvénient est I'impossibilité de la recalibiewivo et la dérive du zéro qui rend la mesure

moins fiable & partir du®8%jour.

Les indications d’'un monitorage de la PIC en tratotogie cranienne sont le GCS < 8, en
présence d’'un scanner initial anormal, ou en pgsdiun scanner initial normal s'’il présente
au moins 2 des facteurs de risque suivants : agé@ ans, signe de localisation, PAS <
90mmHg. Dans les autres situations, elle poureadisicutée au cas par cas.

La mesure continue de la PIC permet dobjectivefTIC. Classiqguement une valeur au
dessus de 20 - 25 mmHg est significative. Cependdliet est a interpréter en fonction des

données cliniques (54).

Bien gu’encore récemment la littérature n’ait puw@p l'intérét de ce monitorage en terme
de morbi-mortalité, la PIC fait parti aujourd’huu dnonitorage standard des TCG. L'étude
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randomisée contrblée de Chesnutlet(55), la plus récente sur le sujet, réalisée @&k
patients TCG, n’a pas mis en évidence de différeamtee une stratégie de prise en charge
basée sur la clinique et 'imagerie et une autsp@ant le monitorage de la PIC. Toutefois, la
réalisation de cette étude en Bolivie et Equatawehd difficilement transposable aux pays
européens et d’Amérique du nord, en particuliedssidélais et conditions de prise en charge
pré hospitaliére, phase critique chez les TCG.

La mesure de la PIC et la mesure invasive de lsspme artérielle moyenne (PAM) permet
I'estimation de la PPC : PPC = PAM-PIC

L’objectif du traitement selon les recommandati@ss d’obtenir une PPC entre 60 et 70
mmHg (3). Cependant, ces valeurs semblent relanem@rbitraires et tout comme le chiffre
de PIC, les cibles thérapeutiques de PPC sont lplebant a moduler en fonction du
contexte clinico-radiologique et physiopathologigtea effet, alors que ces objectifs en terme
de PIC et PPC sont atteints, de multiples épisatiegpoxie cérébrale sont par ailleurs
détectés au cours des premiers jours d’évolutiam dfCG (56). Ceci suggere l'intérét
thérapeutique et pronostic certain de pouvoir psepoun monitorage continu de

I'oxygénation cérébrale.

La PIC est donc positionnée par toutes les recordateoms comme le monitorage minimal
indispensable du traumatisé cranien grave.

Ainsi, associées a ce monitorage standard, la rdétation du statut d’autorégulation

cérébrale, I'approche du débit sanguin cérébralosggénation cérébrale et du métabolisme

cérébral peuvent amener a des objectifs différ@&ms

3.2.Intérét du doppler transcranien

3.2.1. Estimation du DSC

Le débit sanguin cérébral est difficilement meswean pratique clinique.

La scintigraphie de perfusion , le PET scan ascknner de perfusion (58) sont des méthodes

directes permettant de monitorer le DSC mais préséniutes I'inconvénient pour la

pratique cliniqgue quotidienne de nécessiter lesppart du patient, un matériel trés spécifiques

(traceurs, scintigraphie, PET..) et de n’offrir gles données ponctuelles et discontinues. Les
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technigues de mesure directes de celui-ci ne sant das utilisables au quotidien au lit du
malade.

Le doppler transcranien est la technique d’appratihdSC utilisée couramment dans les
unités de neuro-réanimation. Il s’est rapidememalgatisé ces derniéres années de par son
caractéere non invasif, relativement facile de s&ion et d’apprentissage rapide.

Le matériel nécessaire est une sonde doppler aveleg MHz ou un échographe disposant
d’'une sonde d’échocardiographie (2 - 2,5 MHz) eindnode 2D, couleur, doppler pulsé et

continu. Les fenétres utilisées sont la transtealpota transorbitaire et la sous-occipitale.

Il permet de mesurer la vélocité des éléments déigjdiu sang dans les arteres intracraniennes,

notamment les arteres cérébrales moyennes assarnaajeure partie du deébit sus-tentoriel

(70%). Son utilisation est fondée sur 2 principesnettant d’estimer la circulation cérébrale :

- Les variations du débit sont directement proportiies aux variations des vitesses
circulatoires lorsque le diametre du vaisseau @sstant.

- Lorsque le débit reste constant, la vitesse citouraaugmente proportionnellement a la

diminution de section du vaisseau.

Le calcul du DSC nécessite donc de connaitre lenglie de l'artere (Q = S x V), c'est
pourquoi le DTC n’en permet qu’'une estimation. lpescipaux parametres mesurés par le
DTC sont : la vitesse systolique (Vs) dans le \esgsétudié, reflet des propriétés mécaniques
et cinétigues d’amont (débit cardiaque, pressiaériatle), la vitesse diastolique (Vd),
modulée par les résistances vasculaires d’avgbn{eapression intracranienne) et la vitesse
moyenne, correspondant a l'aire sous la courbe (\EHg¢s sont réalisables au niveau de

I'artére cérébrale moyenne (ACM), l'artere cérébemtérieure (ACA) et postérieure (ACP).
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Profil doppler narmal.
Vm : Vitesse moyenne, Vs ; vitesse systolique, Vd :
vitesse digstoliqgue

Des index peuvent également étre calculés :

- l'index de résistivité (IR) : Vs-Vd/Vs (normale 043- 0,08). Sa valeur maximale est 1
guand la vitesse diastolique est nulle.

- lindex de pulsatilité (IP): Vs-Vd/Vm (normale 0,#/- 0,1), dont la valeur est
indépendante de I'angle d’insonnation.

- 'index de Lindegaard : Vm (ACM)/Vm (Artere Carodidnterne) dont I'objectif est de

différencier hyperhémie cérébrale et vasospasmensonous le verrons plus loin.

Les valeurs considérées comme normales sont exgpdaés le tableau 3 :

Artére Voie Sens du flux|Profondeur (mm)|Vm (cm.s™!)
Artére cérébrale moyenne |temporale + 452460 62+ 12
Artére cérébrale antérieure |temporale - 60475 51£12
Artére cérébrale postérieurgtemporale + 70290 44+ 11
Siphon carotidien transorbitaire + 50475 42+ 10
Tronc basilaire sous-occipitalg - 704110 40+ 8

Tableau 3 : valeur normale du DTC
B.Vigue. MAPAR

Les différents profils doppler pouvant étre rencésisont les suivants :
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| VD |

vs | vs~ vs| vs| vs|
I o~ i 1Pl 1P ~ P
L~ IL »3
Olighémie | [ Olighémi [Fynerhémie | | ;
systiviqus | | chrgoroig| | yperiiie | | Vesosporme

Profils doppler transcrinien.
Le doppler transerdnien aux urgences chez le
traumatisé crdnien. P. Jaffres. Réanimation 2007

La vascularisation cérébrale étant un systeme seba®ssion, les données influencées par
I'HTIC seront la Vd et I'lP. La majorité des étudasidentifié comme pathologiques et
associées a un pronostic péjoratif des valeurs de<\V20cm/s et un IP > 1,2 ou 1,4
(59)(60)(61). L’étape ultime est I'apparition d'twack flow, ou la Vd se négative témoignant

d’un arrét de la circulation cérébrale.

W W S
bechudmie Back Flow

PIC=PAD PIC=PAM
PPC=0

Schéma 1 : Evolution du profil DTC en fonction de la situation clinique. PPC = Pression de perfusion cérébrale
; PIC = Pression intracrinienne ; PAD = Pression arteriglle diastolique ; PAM = Pression artérielle moyenne ; IP
= index de pulsatilité ; VD = Vitesse diastolique ; VM = Vitesse moyenne.

Ces informations chez le TCG dés la phase pré-tabispe et avant la pose du capteur de PIC
peuvent amener a réaliser des traitements anti HIigh avant la classique et tardive
modification pupillaire (59). Effectivement ces diéres années, outre son utilisation
grandissante en réanimation, le doppler transamasimstalle aux urgences. Une étude
récente de Bouzat el.(61), identifie des valeurs d'IP > 1,4 et de VRS cm/s comme

prédictives de dégradations neurologiques secaxlalrez des traumatisés craniens modérés
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aux urgences dont le premier scanner était peuidtaqi. Son utilisation précoce aux

urgences dans ce cadre pourrait donc permettreoddien I'orientation de ces patients.

Cet outil séduisant comporte cependant quelquateBmComme tout examen échographique,
il est opérateur dépendant et 5 a 10 % des patiéons pas de fenétre ultra sonore. De plus,
les valeurs mesurées dépendent de l'angle d'insimmal’anémie fausse également les

mesures.

L’estimation du débit sanguin cérébral seul danscdatexte d’'une neuro-agression est
cependant insuffisante. En effet, plus qu’une vaddasolue c’est 'adéquation entre le DSC et
le métabolisme qui est importante puisque ce degsesouvent tres perturbé chez le TCG.
C’est pourquoi ces dernieres annees, le développemeeméthodes d’étude de I'oxygénation

et du métabolisme cérébral est apparu.

3.2.2. Diagnostic d’hyperhémie

Le diagnostic de I'hyperhémie cérébrale peut &itegiace au DTC.

Les critéres d’hyperhémie en DTC sont définis par :
Mesure sur 'ACM : 60 cm/s < Vm < 120 cm/drddex de Lindegaard < 3

Le principal diagnostic différentiel en DTC est dasospasme, situation ou finalement le
diametre du vaisseau étudié n’est pas fixe. llestaractérisé par :
Mesure sur 'ACM : Vm > 200 cm/s & Index dendegaard > 3

L’'index de Lindegaard (62) correspond au rappoid didesses moyennes au niveau de
I’ACM sur I'ACI. Plusieurs niveaux de sévérité (yem, modéré, sévere) de vasospasme en
fonction des valeurs de Vm et IL sont stratifiéssl la littérature (63). Lorsque la Vm est
comprise entre 120 et 200 cm/s, 'examen manquspéeificité (64) ( Spécificité > 98%
quand la Vm > 200 cm/s contre 67% quand la Vm > d#ds) pour permettre de conclure.
C’est pourquoi d’autres éléments du monitorage petudee utiles au diagnostic différentiel.
L’IP n’est lui pas modifié par le vasospasme, puesge dernier intéresse surtout les gros
troncs vasculaires (65).

L’autre paramétre pouvant aider au diagnostic diffgel est la Sj@ dont la valeur > 75%
est en faveur d’'une hyperhémie cérébrale, alors dpge valeurs < 55% seront plutot

évocatrices d’'ischémie secondaire au vasospasnmexpeamle.
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Compte tenu des thérapeutiques trés différenteo@oper en fonction de ces 2 situations,

I'enjeu de cette démarche est important.

3.3. Monitorage de I'oxygénation cérebrale et du métabame cérébral

En traumatologie cranienne, appréhender la relamire le DSC et le métabolisme cérébral
est extrémement complexe. Le phénomene de I'hypaehéérébrale en est un bon exemple.

Ces valeurs sont liées, sur le plan physiopathglagipar le principe de Fick :

Consommation d’oxygéene cérébrale (CMIRO DSC x DAVGQ,

Pourtant, en terme de prise en charge, 'adéquadidre ces 2 parametres semble d’une

importance majeure afin d’éviter les lésions isciygies secondaires.

Effectivement, bien qu'aucun essai randomisé rétét réalisé sur le sujet, plusieurs études
rétrospectives et prospectives ont appuyé le faiirg stratégie thérapeutique prenant en
compte des parameéetres d’oxygénation cérébrale,ciéssa la PIC et la PPC, semblait
améliorer le pronostic vital et fonctionnel desi@atis & court et moyen terme (66),(67),(68).

C’est pourqguoi, suite a ces données, le monitodagéoxygénation cérébrale est devenu une
pierre angulaire de la prise en charge des TCGé&manitre que la PIC et la PPC (3). L'idée
est d’essayer de mieux comprendre, grace a cesedsntiadéquation entre délivrance et

utilisation de I'oxygene au niveau cérebral.

Le paramétre idéal devrait :
- pouvoir détecter immédiatement les épisodes d'imad@ypoxie
- identifier les effets secondaires des traitemerigsam place
- permettre d’optimiser et d’individualiser les teaitents
- aider a l'analyse et la compréhension des variatid®es autres parameétres (comme
I'élévation de la PIC par exemple).

- étre facile d'utilisation, peu couteux, continupmaductible

Un tel outil nexiste pas aujourd’hui. Les techrgégudisponibles a ce jour mesurent des

aspects ou des conséquences de I'oxygénation etréte facon directe (PHOSjO,) ou
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indirect (microdialyse par exemple). Elles fonttesil’'objet de nombreuses limites et aucune

ne fait I'unanimité dans la communauté scientifique

Les méthodes les plus employées sont : 1a,3gPtiG et le NIRS.

3.3.1. PtiO,

La mesure de la pression partielle en oxygéne danphyme cérébral connait depuis le
milieu des années 1990 un essor important. Elleugk$ée aussi bien en traumatologie

cranienne, qu’en pathologie neuro-vasculaire opégiopératoire de neurochirurgie.
- Aspects techniques

La PtiO, est une mesure locale continue de la pressiorel@ren oxygene du parenchyme

cérébral dans la substance blanche. Elle analystaible volume cérébral de l'ordre de

7mnt.

Elle est réalisée grace a la mise en place d’'umétat intra parenchymateux. Les dispositifs
actuellement disponibles permettent le passagdusdéeprs fibres a travers le méme boulon
(PIC, PtiQ, température ou microdialyse). Les données saptises par fluorescence par le
biais d’une électrode de Clark. Deux systémes dispionibles : le systéme LicB% le plus

ancien et le plus commercialisé, et le systéme Rdid"Y. Les valeurs obtenues selon le type

de sondes utilisées ne sont pas tout a fait idezgi(go).

Il 'y a pas de calibration nécessaire, le zérdaside facon électronique. L’équilibre de la
mesure est généralement rapide mais variable (2nairites) (70). Lors de sa mise en place,
il est communément admis qu’un délai d’'une a deuxdwest nécessaire a I'obtention d’'une

valeur fiable du fait de microhémorragies liéea adse.

Le site d’insertion, comme pour la Sj@st aussi discuté. La région frontale droitdagius
frequemment utilisée en cas de lésions diffusespté des Iésions focalisées, voire la zone
péricontusionnelle sera préférée en cas dimageraratrice. L'interprétation des valeurs

devra évidemment prendre en compte la localisathmisie.

Les complications liées a la mise en place d’undispositif restent rares. Hématomes,
infections ont une incidence de moins de 1% datigtdaature (71), a condition de respecter
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certaines précautions habituelles (asepsie chaaimgilors de la pose, absence de trouble de

I’'hémostase majeure).

- Interprétation et utilisation clinique

Comprendre ce que monitore la Pti®est pas chose aisée. Il est en effet réeductesirené

de la considérer comme un simple reflet de I'iscleéfi2). De nombreuses hypotheses ont
ete émises : reflet de la balance entre demanbesein en oxygéne, du DSC (73), temps de
transit sanguin moyen au niveau cérébral (74), ptatlu DSC et de la différence artério-

veineuse de la pression partielle en oxygéne du tigrébral (TAVQ) (75).

Bien qu'aujourd’hui tous les déterminants de laORte soient pas connus, les données
récentes de la littérature s’accordent a dire geiee-ci est probablement le reflet de la

diffusion de I'oxygéne dans le tissu cérébral.

Rosenthal etl. (75) ont démontré que dans le cadre de linteapicdt de la Pti@Q on ne
pouvait négliger la part dissoute de I'oxygene. difiet, ils ont réalisé chez 14 patients, au
cours d’'une épreuve d’hyperoxie, d’'une épreuve girapnie et d’'une augmentation de la
PPC les mesures ou calcul des différents parandgrééquation de Fick.

CBF : débit sanguin cérébral
AVDO2 : différence artérioveineuse en 02
CMRO2 : métabolisme cérébral en 02

caoz
(ml 0, 106cc bload )

Ci02 : oxygéne accumulé dans le tissu
cérébral

Ca02 : contenu arteriel en oxygéne
Cv02 : contenu veineux en oxygéne

CBF x AVDO,

fee {100 gm brain /min ) (ml O,f 100¢ blood |

Cette figure issue de l'article de Rosenthablet représente le modéle de Kety et Schmidt
permettant de calculer la CMRCLa quantité d’oxygene traversant le capillaireadd étre
égale a celle présente dans le parenchyme, la@gligée par les simplifications habituelles

de I'’équation de Fick, est représentée par la,GiD le schéma.
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L’association la plus forte mise en évidence elié aie la PtiQet du produit DSC x TAV@
Cette valeur se rapprocherait donc de E@cumulé dans le tissu cérébral lors d’'une siuati
d’équilibre. Malgré les limites de cette étude guoalysait des débits régionaux et une zone
saine du parenchyme cérébral, ces travaux ont mad@ipproche physiopathologique de ce

parametre.

Au total, la PtiQ est probablement plus le reflet de la diffusionl’deygéne dans le tissu
cérébral. Les principales causes de diminutionelle-ci seront la chute de la Pata chute
du DSC et/ou des troubles de la diffusion de I'exyg En fonction de sa localisation
(parenchyme « sain » ou péri Iésionnel), elle espectivement un reflet plutét global ou

localisé de I'oxygénation cérébrale.

Les normales de la Ptj@nt été établies a partir de données animalesodaéas sur des
traumatisés craniens (76) dont le capteur étaiitippeé en « parenchyme sain » ou en
neurochirurgie (77), aucune étude n'ayant pu étriggement menée sur des sujets sains.
Celles-ci sont comprises entre 25-30 mmHg. Il detgant été décrit dans la littérature une
relation forte entre chiffre de Ptit pronostic. Une valeur < 15 mmHg est considérée
comme franchement pathologique avec majorationsdgselles neurologiques et du risque
de déces. Le nombre d’épisode ainsi que leur daréeeleca de ce seuil est également
déterminant (78). En effet, des valeurs < 10 mmEgdant plus de 15 a 30 min, grevent le
pronostic de fagcon notable (79). Un chiffre infari@ 5 mmHg est associé a une mortalité de
plus de 80% (78). De plus, des variations infegsux 15% (% delta Ptidlelta Pa@) et un
allongement du temps de réactivité lors d’'une épredihyperoxie pourraient étre des

marqueurs pronostiques péjoratifs (80).

En outre, I'étude des variations de Rti@eut également permettre de tester la vasoréactivi
au CQ et l'autorégulation cérébrale. Bien que des clsffpas de Pti©@soient associés a un
pronostic péjoratif, prouver que I'utilisation d’a@l monitorage pour guider la thérapeutique
a un impact positif est bien moins évident. Plusietétudes se sont intéressées a l'insertion
des valeurs de Ptgdans un algorithme de prise en charge associéPR@ et la PIC. Les
résultats sont toutefois contradictoires. L’étudeStiefel etl. (81) et celle de Narotam af.
(66), ont mis en évidence un bénéfice en terme altalité en faveur d’une stratégie insérant
la PtiQ, dans sa prise en charge. D'autres études, comheedse Martini etal.(82), sont

arrivées aux conclusions contraires. Cependantdéemées de toutes ces études sont, a

différents niveaux, discutables. Elles font globaéat appel & des cohortes historiques, dont
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les indications de monitorage intra cérébral net so@ms toujours évaluées et ou la
hiérarchisation des interventions pour traiter é®malies n’est pas forcément la méme
(hyperoxie avant optimisation de la PPC, nombratdivention thérapeutique nécessaire
pour atteindre les objectifs...). On peut égalemegtiper que, bien que les paramétres a
analyser se multiplient, ils doivent faire I'objdtune analyse clinique et ne peuvent étre

traités comme des chiffres bruts.
- Limites

La PtiO, mesure la tension en oxygéne du parenchyme céraélnraine zone tres limitée, et

bien que ces mesures aient une bonne résolutiopoteite, I'hétérogénéité spatiale de ce
parametre complique l'utilisation clinique d’'une snee a un seul endroit. Déterminer la
nature du parenchyme dans lequel est inséré leewapst également essentiel dans

I'interprétation des données.

De plus, les nombreux facteurs influencant sesatiaris (PPC, PIC, PapPaCQ, DSC,
diffusion de I'oxygéne) (83) accroissent les diffiés d’interprétation.

On peut toutefois dire qu'une Pti®asse est toujours pathologique mais que pareoinie
PtiO, normale n’est pas forcément le reflet d’'une oxygi@m cérébrale locale ou régionale

correcte, les quelques mme parenchyme voisin pouvant étre ischémiques.

3.3.2. SjO,

Cette technique est utilisée aussi bien en nearotatologie, que dans le cadre des

hémorragies méningées ou de procédures neurodbalas)
- Aspects techniques

La SjO, est mesurée a l'aide d’'un cathéter veineux jugell@terne rétrograde positionné de
fagcon a mesurer la saturation sanguine au niveagotle jugulaire. La position du cathéter
est contrblée radiologiquement : son extrémité seiplacer en regard du disque C1-C2 pour
minimiser la contamination par le sang veineuxda(34). Les mesures se font, soit de fagcon
discontinue par un gaz du sang sur le cathétdresotontinu grace a une fibre optique. La
réalisation du prélevement doit étre lente pouenéore, éviter la contamination par du sang

du réseau facial.
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Le coté a monitorer est encore sujet a discusHipeut s’agir du coté le plus séverement Iésé
ou bien du cété de la veine jugulaire dominantduiG® est déterminé par la compression des
veines jugulaires l'une apres lautre tout en obser les variations de la PIC.

L’augmentation de la PIC la plus importante lordalenanceuvre permet d’identifier le coté
dominant. En I'absence de différence, c'est le afidit qui est choisi pour des raisons

anatomiques (84).

Les principales complications de cette méthode lséed a la pose et a la présence du cathéter
sur une durée plus ou moins longue. Ponction aH&ribien moins frequente depuis
'avénement de I'’échographie, hématome, infectibtheombose voire une augmentation de
la PIC sont décrits (85). L'incidence de ces congtlons est relativement faible (86), faisant

considérer cette méthode comme relativement sagerinalgré son caractére invasif.

- Interprétation et utilisation clinique
La SjO, renseigne sur I'état d’oxygénation du tissu caklElle reflete 'adéquation entre
I'apport et la consommation en oxygene (CMiR@&lle permet le calcul de la DAVWreflet

de I'extraction cérébrale en oxygene :

CMRQ = DSC x DAVQ
Et DAVGQ = 1,34 x Hb x (Sa® SjO,) + 0,03 x (Pa@ PjO,)

Si on néglige les PQ

Sj@= SaQ- [CMRO, / (1,34 x Hb x DSC)]

Les valeurs normales de la S situent entre 55 % et 75 % (87).

Ainsi, la SjGQ augmente en cas d’hyperhémie cérébrale (augmamtdti DSC) ou si la

CMRO, diminue (neuro sédation, phase précoce d’un taéisme cranien).
Sa diminution traduit une hypoperfusion cérébrélelle-ci va chuter en cas d’hypoxémie,

d’anémie, de baisse du DSC ou d’augmentation deMd&RO, (fievre, comitialite, ...), de

diminution de la diffusion ou de I'extraction enygene (inflammation, Iésion neuronale).
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Ce parametre est donc le reflet indirect, a la, fdis DSC et du métabolisme intra cranien
('hémoglobine et la Sadevant étre stables par ailleurs). C'est une dorméereste

également tres globale, n’analysant qu’'un hémispbérébral ou que sa partie corticale.

Chez le TCG, une valeur inferieure a 55 % ou sepéeia 75 % est associée a un pronostic
défavorable, la désaturation ayant une valeur plies négative tout de méme (3) (88).

- Limites

Cette méthode de monitorage, malgré son intérdtinepact pronostique positif qu’elle
semble avoir dans la prise en charge des TCG, asdfqit 'unanimité dans la communauté

scientifique du fait d’un certain nombre de limites

D’abord, le fait qu’elle analyse de facon concomtigale DSC et le métabolisme cérébral
complexifie son interprétation. Bien qu’elle signaine inadéquation entre ces 2 parametres,

elle ne nous dit pas sur lequel agir.

Ensuite, ce chiffre n'a aucune valeur localisatrétecette méthode peut méconnaitre des
zones oligohémiques focales. En effet, 'étude dee€etal., avait montré qu’'une Sy 50

% correspondait a un volume cérébral > 170 ml eiméisnie sévere (89).

De plus, en cas dischémie cérébrale tres étendueine phase proche de la mort
encéphalique, on observe une dissociation entre &jOxygénation cérébrale liée a un effet
shunt majeur. En effet, des valeurs tres élevee§j@e> 75 % sont souvent observées dans
ces contextes alors que les valeurs de Pt effondrées (90). Ceci pourrait étre une des
explications au mauvais pronostic constaté datigdeature lors de la mesure de Sgleveée
chez les TCG.

Un certain nombre de limites techniques sont égaéra évoquer. Son caractére invasif, les
thromboses sur cathéter, les variations obseroésgles changements de position de la téte,
le risque de contamination par le sang d’origirealaau cours du préléevement, et la nécessité
de calibrations fréequentes en font également unemale monitorage imparfait. Kiening et
al. (91) avaient dailleurs rapporté dans un de leavaux un temps de monitorage
exploitable de I'ordre de 43 % contre 95 % pourti®D,.
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Enfin, les disparités de mesures entre les 2 ¢otBposent le probléeme de I'interprétation et
du choix du coté a monitorer. C6té le plus séveragrgsé en cas de Iésion focalisée ou coté

dominant quand I'atteinte est diffuse, la discuss&ste aujourd’hui encore ouverte (93).

3.3.3. NIRS (Near Infra Red Spectroscopy)

La NIRS est une technologie utilisée depuis plusieiécennies. Aussi bien appliquée en agro
alimentaire, qu’en pétrochimie, sa premiére utiisa en médecine date des années 1970

(94). La simplification des appareils depuis leseasnl990 a permis son développement.

— Aspects techniques

La spectroscopie est une technologie utilisantaiscéau de lumiere dans le proche infra
rouge (750 a 1000 nm) qui passe a travers lesstimganiques et qui mesure I'absorption et
la dispersion des photons. Elle utilise les prdpgéle transparence des matériaux biologiques
a travers ce faisceau. Les différences d'absorpt&in de longueurs d'onde de
I'oxyhémoglobine et la désoxyhémoglobine sont aidioe de son utilisation en médecine.
Le rapport des concentrations relatives des 2 femteemoglobines (Hb& Hbyae €st donc

la base du calcul de la saturation tissulaire rég (SrQ ou SnQ) par le NIRS, estimant
comme négligeable les propriétés d’absorption dé®s molécules (myoglobine, mélanine,

etc...).

Outre un parametre d’oxygénation, il est égalenaéfiecté par des données métaboliques. En
effet, certaines enzymes mitochondriales de laneheespiratoire (telle que la cytochrome C
oxydase) modifient les caractéristiques de I'absompties tissus en fonction de leur degré

d’oxydo-réduction (95).

La technique consiste en la mise en place d'urecatutocollant sur le front du patient, 1cm
au dessus du sourcil. Une source lumineuse gémeffaisceau proche infra rouge, dit en
forme de « banane », passant a travers les ti&sdétecteurs situés dans le dispositif, un
distal et un proximal, permettent la réception disdeau modifié. L'utilisation de 2

détecteurs permet, en soustrayant les 2 valeuenoés, de s’affranchir des modifications du
faisceau liées au passage des tissus superfipiedsl (et os notamment) (96). L'algorithme
d’analyse tentant de s’affranchir des bruits péeasest difféerent selon le constructeur. La

profondeur analysée est de I'ordre de 0,5 a 2 ¢om $e type de capteur (97).
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Détecteur distal

Détecteur
proximal

Emetteur de
D

Zone de mesure localisée

Les tissus cérébraux traversés sont donc a laaftésiels, veineux et capillaires. On estime
gu’'environ 70 % de la mesure est d'origine veineude % d’'origine capillaire et 15 %
d’'origine artérielle (98). Anatomiquement, la mesworrespond essentiellement au cortex
frontal. Des dispositifs pouvant analyser d’autzeses de facon simultanée sont en cours de
développement (99).

4 dispositifs sont actuellement disponibles en €sanle moniteur INVO8' de chez
COVIDIEN, EquanoXx" de chez NONIN, ForeSight de chez CASEMED et Inspectthde
chez HUTCHINSON (qu’un seul faisceau pour ce derme permettant pas l'analyse

cérébrale).

La valeur estimée comme normale est d’environ 7A8/P%. Elle est a priori plus basse chez
la femme et le sujet agé. Plus que la valeur absalest souvent le pourcentage de variation

qui est le plus pertinent.

Le monitorage obtenu est donc continu et non ifyvasi varie en temps réel. C’est un
moniteur de tendance. Il reflete un critere contpgosiont les principales variables sont
I’'hnémoglobine, le débit cardiaque, la saturationéréglle en oxygéne, le métabolisme

tissulaire, la pression de perfusion et la PaCO

— Utilisations cliniques et niveaux de preuve
Malgré l'intérét de la recherche pour I'applicatiatinique du NIRS depuis plusieurs
décennies, cet outil nest pas aujourd’hui congidén routine. Bien qu’il y ait quelques

données sur un bénéfice pronostique du NIRS dasssdeations identifiees a risque
d’'ischémie cérébrale, le considérer comme un mond&isage quotidien est prématuré.
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Son champ d’application s’est d’abord intéresséa &chirurgie cardiaque, en particulier
pédiatrique et la néonatalogie. Secondairementhilargie carotidienne, le monitorage per

opératoire pour les chirurgies en position assis€mmdu le champ d’investigation.

=  Utilisation du NIRS en dehors du TCG

En chirurgie cardiaque, deux études prospectivesesuron 200 patients ont corroboré le
lien entre durée et profondeur de la diminutiorNdRS et augmentation de la morbidité dans
ce méme contexte chirurgical (100) (101). Suites résultats, certains ont méme proposé
des algorithmes de prise en charge per opératuggrant le NIRS (102).

Dans la chirurgie carotidienne, certains centresservent du NIRS comme indicateur
principal faisant poser lindication d'un shunt auettre en place d’autres mesures
thérapeutiques visant a augmenter I'oxygénatioghréte (103). Dans cette littérature, plus
gue la valeur absolue, c’est le pourcentage detams qui semble plus intéressant. Le seuil,
de variation selon les études est compris entret120 %, pour obtenir une sensibilité et
spécificité satisfaisante (104) (105). Nous manguoapendant d’études randomisées de
grande ampleur évaluant la morbi-mortalité. L’'étugRlOCAR poursuivant cet objectif,
PHRC national francgais est actuellement en cours.

En pédiatrie, les avantages pratiques de cetteaniétlainsi que les propriétés de transparence
plus importantes du scalp et de la table osseuskedfant, ont poussé les médecins a
s’intéresser précocement a cette technique. D’atiamnd le domaine de la chirurgie cardiaque
puis de la neurochirurgie, la NIRS prend depuislgues années toute sa place en
réanimation et soins intensifs de néonatalogie.

Il est alors positionné comme un monitorage deyig@nation cérébrale d’'un cerveau normal

a risque de lésion ischémique.

= NIRS en traumatologie cranienne

L'utilisation du NIRS dans le contexte de la tratioh@gie cranienne comme technique non
invasive, continue et en temps réel, de monitodEoxygénation cérébrale est donc assez
logique. Cependant, les recherches dans le domestent a ce jour encore limitées, incluant
souvent un faible nombre de patients et ne poursupas d’objectif pronostique. Une telle

ambition semble, en effet, un peu hative a la luentkes données actuellement disponibles.

La complexité de I'analyse du NIRS sur un parenahyr@rébral sain n’est qu’accentuée en

cas de traumatisme cranien (106) de par 'cedenébi@dret les hémorragies intracérébrales
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(hématome, HSA post traumatique, contusions, etc€Cejtains s’'étaient d’ailleurs intéressé
initialement a ces propriétés pour aider au diaimashématome (107) et cedéme cérébral,

sans que cette voie d’investigation ne soit vrainp@oirsuivie par la suite.

- monitorage de I'oxygénation cérébrale aprés TCG

Les études disponibles dans ce domaine sont obisemelles et soulévent deux
problématiques essentielles : la difficulté de miéfune valeur seuil et I'absence de gold

standard permettant la comparaison (108).

L’étude de Dunham etl.(109), avait identifié une association entre St®0 % ainsi que la
durée de la désaturation et 'HTIC, la diminution ldePPC et la mortalité. Cette étude ne
concernait toutefois que 18 patients et la valewilgde 60 % choisie était basée sur un de

leurs travaux antérieurs n’incluant que 4 pati¢bl®).

Une étude plus récente de Leal-Novadle{111), a elle comparé les variations de PaOde
NIRS chez 22 patients sur une période de 16h. @ftgnent, il est mis en évidence une
corrélation entre PtiQet NIRS, une valeur de NIRS < 60 % correspondans datte étude a
une PtiQ < 12mmHg. Toutefois, bien que la sensibilité ets@écificité du NIRS soit
satisfaisante lors de désaturation profonde (réisjeacent 73 % et 86 %), des variations
d’oxygénation cérébrale plus modérées peuvent pasggercues (sensibilité et spécificité de
62 et 49% pour une Pt 15 mmHg). A ce stade, il n'est donc pas envisbigede
considérer comme substituable ces deux méthodemdiorage.

Certaines études ont également comparé NIRS et. §Ola corrélation de ces deux
parametres chez les volontaires sains est relagimerobuste, il n'en est pas de méme chez le
TCG. Chez le volontaire sain, I'étude de Kimakt (112), a méme permis de préciser une
certaine spécificité du NIRS pour I'évaluation dexygénation cérébrale. L'un évalue une
saturation globale (SKP et l'autre une saturation régionale mixte (veireastérielle et
capillaire). Il est d’ailleurs observé une différerde I'ordre de 3 a 5 %.

En traumatologie, les quelques études dont noysosiims sont contradictoires. Un des
premiers travaux est celui de Kirpatrick at (113), qui de facon rétrospective, chez 14
patients, avait recueilli les tendances hémodynaes@énérales et intra craniennes ainsi que
les données d’oxygénation cérébrale par,GONIRS pendant 376 heures. Cette étude avait
retrouvé une supériorité du NIRS par rapport 3@ $our détecter les épisodes ischémiques
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(97 % des événements étaient détectés par le NtR8ecseulement 50% par la $JO
Malheureusement ces données prometteuses n’'ostéasnfirmées par la suite.

De plus, alors que dans le contexte de la chirwgidiaque, certaines études ont montré une
faible corrélation entre NIRS, Scy@t SjQ (114), les études s’intéressant a la chirurgie

carotidienne ou I'arrét cardiaque étaient plutdisgncourageantes.
Enfin, Mc Leod etal.(115), ont comparé Pt{O NIRS et SjQ au cours d’'une épreuve
d’hyperoxie chez 8 patients TCG. Ces parametresnantpient tous trois, de facon plus

marquée pour la Pt¥OCependant le NIRS semblait se stabiliser plugieapent.

Il apparait donc, que les trois méthodes utilis@eg bien un reflet de 'oxygénation cérébrale

dont les variations dépendent en partie des prsdiechniques qui leur sont propres.

- Détermination d’'un seuil d’hypoxie/ischémie

Certains voient dans l'utilisation du NIRS un owiipplémentaire qui pourrait permettre
d’identifier une fenétre thérapeutique avant lavzenue de Iésions ischémiques irréversibles.
En effet, méme si certaines données nous permeltelgr SrQ basse et mauvais pronostic
(109), aucun seuil ni durée, comme cela a été idgéior la PtiQ, n’est identifié pour le
NIRS. Une étude animale expérimentale (116), aodept un modéle d’AVC carotidien par
ligature artérielle chez 46 cochons. Un seuil d& Sr35 % pendant 2 a 3 h était associé a
plus de séquelles neurologiques et a un pronostis gombre. Bien loin de la pratique
clinique, ce travail insiste sur le fait que muigp les méthodes pour diminuer la durée des
épisodes ischémiques cérébraux et mettre en pldoe m@pidement des mesures

thérapeutiques a certainement un impact pronospqsgif.

- Exploration de l'autoréqulation cénalb :

Certaines équipes ont exploré l'intérét du NIRS d&esploration de l'auto régulation
cérébrale. lls font appel a des paramétres déduésOl (tissu index oxygen) comparé au
pressure reactivity index (PRx) et mean velocityem@Mx) (117). L'analyse du signal de
NIRS n’est alors pas rendu sous forme d’un chifinet mais fait appel a des systémes plus
complexes d’analyse des oscillations des prochra muges, de la courbe de PIC et de PA.
De par les difficultés techniques et I'absence diation strictement linéaire entre les
différentes courbes, ceci reste du domaine declzerehe.
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- Exploration du métabolisme cérébral

Les progrés technologiques ont permis le dévelmgpé de dispositifs capables d’analyser

de facon plus spécifique les modifications du f@@scde proche infra rouge liées au statut
d’oxydo-réduction de la cytochrome C oxydase, respble de 95 % du métabolisme de

I'oxygene. Un tel dispositif pourrait étre le rdflde la balance entre demande et besoins
énergétiques. La encore, seuls quelques labaateimt concernés.

— Limites

Comme les 2 techniques précédentes et malgré aesages certains, le NIRS comporte de
nombreuses limites.

Tout d’abord, des problemes techniques se posestvaleurs du NIRS sont affectées par la
circulation cutanée et extra-cérébrale (118), snhémie cutanée induite ou vasoconstriction

locale par Noradrénaline (119) pouvant modifienMakeurs obtenues.

De plus, I'épaisseur que doivent traverser les l@secinfra rouges a également une
importance. L'épaisseur de la voute cranienne, Entji¢é de LCR sous jacente, la présence
d’hématome, les variations des propriétés d’absmrpliées a I'oedéme vont modifier le
comportement du spectre. Cependant, le développepagncertains constructeurs du TOI
(Tissue Oxygen Index) et non de la gg@mble lisser les artefacts liés a ces élémeny.(12
En outre, les variations de I’hémoglobine vont ¢pggment modifier les valeurs obtenues,
alors que lI'anémie et I'hémodilution sont des évaerts rencontrés quotidiennement en
réanimation traumatologique. L’augmentation de ¢moentration d’autres chromophores
présents dans le sang va également modifier le N{R&st le cas lorsque la bilirubine
dépasse les 123umol/l.

Ensuite, la pertinence des valeurs reste sujattscaission. En effet, une étude comparant les
valeurs obtenues de Sr®ur des patients et des cadavres frais retrowemhoyennes des
valeurs sensiblement inferieures a 50 % avec ceenohe fourchette tres large (6 a 88 %) et
comprenant les valeurs considérées comme normaigsigponoitié des cadavres (121). De
plus, chez le TCG, la sensibilité des variationd\#leS ne semble satisfaisante que dans la
détection des hypoxies cérébrales sévéres (111).

Egalement, les algorithmes mis en place par lassingls sont propres a chaque dispositif et
non connus des professionnels qui le testent eigok. La comparaison des résultats d’'une

étude a I'autre est donc difficile (118).
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Enfin, comme pour la PtiQle NIRS a une résolution spatiale faible et Emirétation de ce
dernier dépend de la zone de parenchyme qu’il aealgain ou péri lésionnel) et des
nombreux parametres (Pa®iO,, PPC, DSC, PIC) qui influencent ce critere comjgosi

Au vu de ces constations et malgré ses avantagesnse sa place chez le TCG reste encore a

définir.
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4. Conclusion

Le monitorage multimodal en traumatologie cranieese une nécessité pour plusieurs
raisons. La complexité des phénomeénes physiopagitpies, I'hétérogénéité lésionnelle et

fonctionnelle du cerveau cérébroléseé, les objettiésapeutiques multiples a atteindre et
les potentiels effets secondaires des traitememdsem place, imposent de multiplier les

méthodes d’évaluation et de les individualiser.

Si depuis une dizaine d’années l'arsenal thérageaitiet les recommandations ont peu
évolué, c’est probablement du monitorage de I'oxggi®n et du métabolisme cérébral que
les avancées sont a attendre. En effet, refleladédquation entre les apports et les besoins
énergétiques, ce sont ces informations qui peraiettr la meilleure personnalisation des

objectifs thérapeutiques.

Le traitement de I'HTIC réfractaire en est un boweraple. Outre leurs effets sur la PIC,
toutes les thérapeutiques d&3igne ont également des effets délétéres pouvayerelrer
des lésions ischémiques secondaires. Les renseggerfournis par la surveillance de

I'oxygénation cérébrale peuvent permettre de guelelinicien dans son choix.

Cependant, les méthodes disponibles aujourd’huipateleurs nombreuses limites, sont
imparfaites. La Pti@) mise en place via le capteur de PIC, est un mo@age local continu
de faible résolution spatiale et dont les valeorg gres influencées par les déterminants de
la diffusion de I'oxygéne et la PaOLa SjQ approche de facon globale I'oxygénation
cérébrale et ne reflete que tardivement lischécgecbrale lorsque son volume est
important. Elle nécessite la mise en place d’'uhétat jugulaire supplémentaire. Enfin, le
NIRS, simple dans sa mise en place, non invasibetinu, fait une analyse régionale du
parenchyme cérébral frontal. Les nombreux artéféiés aux lésions du parenchyme
cérébral, a la table osseuse, au LCR font doutsad®bilité en traumatologie cranienne.
L’analyse des informations fournies dépend, poustale la région de tissu cérébral qu'il
monitorent (zone saine, ou péri lésionnelle), déerénts déterminants de I'oxygénation

cérébrale dont I'influence est variable selon &hteque.
Compte tenu de ces données, ces outils ne forltoigest aujourd’hui de recommandations

formelles, et plutét que de vouloir remplacer urethnde de monitorage de I'oxygénation

cérébrale par une autre, confronter et assoaies laformations semble plus pertinent.
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Deuxieme partie : Intérét d'une méthode non invasig (NIRS) dans le monitorage de
I'oxygénation cérébrale lors d'une hyperventilation chez des traumatisés craniens

graves en HTIC réfractaire

1. Justificatif de I'’étude

1.1. Problématique

Lutter contre I'HTIC et prévenir les lésions ischigues secondaires sont deux priorités au
cours de la prise en charge des TCG. 10 a 15 %pdtsnts évoluent vers une HTIC
réfractaire aux traitements médico-chirurgicautangés de facon hiérarchisée (chirurgie des
lésions focales, contrdle des ACSOS, DVE, osmothé)aet imposent le recours a des
thérapeutiques de ¥ ligne dont I'utilisation est controversée. Sontncernés, les
barbituriques, I'hypocapnie contrdlée, I'hypotheenthérapeutique et la craniectomie (3).
Alors que dans ce contexte, le maintien d’'un cagmIBSC / métabolisme cérébral adéquat
est essentiel, les traitements pouvant étre prgpeosét souvent avoir un retentissement sur
un de ces deux facteurs, favorisant de ce faitileotéquation. Ainsi, les moyens employés

pour diminuer la PIC peuvent étre responsablegslens ischémiques secondaires.

L’hyperventilation est une des options pouvang @ioposée en cas d’HTIC réfractaire dans
des situations trés spécifiques. Elle entraine dimgnution rapide de la PIC qui peut étre

intéressante. Son effet est lié a la diminution villume sanguin cérébral. Cependant,
I'hnypocapnie génere également de fagcon concomitaméevasoconstriction des vaisseaux a
destinée encéphalique, elle-méme responsable dhwne du DSC et d’'un risque de Iésions
secondaires ischémiques (6). De par ces effetg]idation ne peut étre retenue que chez
certains patients, dans des situations bien idéesifet associée a un monitorage multimodal
adéquat. Il parait effectivement plus logiqgue deerger cette option chez des patients
hyperhémiques, c'est-a-dire chez qui le DSC ediginlement supra maximal. Le monitorage
de celui-ci est donc nécessaire, la méthode la atgsssible en pratique clinique étant le
doppler transcranien. De plus, I'absence d’ischéréigbrale préalable et la surveillance de
sa survenue au cours de I'hypocapnie contrdléessiéent d'y adjoindre un monitorage de

I'oxygénation cérébrale.

La mesure de la saturation veineuse jugulaire gigéme (SjQ) est utilisée pour ce type de
monitorage depuis plusieurs années déja. Réalisi®e g la mise en place d'un cathéter

rétrograde, cette technique invasive est un reflebal de I'oxygénation cérébrale (122).
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Cependant, les nombreuses limites et les complitatiiées au cathétérisme rendent la
technique imparfaite. Le NIRS, par le biais d'utectode autocollante sur le front, permet
également d’apprécier 'oxygénation céerébrale, @ échelle régionale. Cet outil validé dans
le contexte de la chirurgie cardiaque et carotiage(l23), est particulierement attractif de par
son caractére non invasif, continu et en tempsdégldonnées qu’il fournit. Il mesure, par
'analyse du comportement dans les tissus biolagqies proches infra-rouges, le ratio de
I’'hnémoglobine oxydée par rapport a I'hnémoglobingal® Il donne alors une SzCen
pourcentage. Si cette technique semble fiable danalyse d’un parenchyme cérébral sain
pouvant étre agressé, les données disponibles ammatologie cranienne sont peu
nombreuses et contradictoires quant a la fiak#itdnique et la valeur clinique du dispositif.
La littérature discordante plus ou moins récentgd{I%), I'évolution de la technique et ses
avantages en font un champ d’investigation d’iritéré

L’hypothése de ce travail était que le NIRS pouwaiis apporter, au méme titre que la5jO
des informations pertinentes cliniguement sur lgp&yation cérébrale au cours d'une

hypocapnie controlée.

1.2. Objectif

L’objectif principal de I'étude était de compareslvaleurs de NIRS et Sj(ainsi que leurs
variations au cours d’'une hyperventilation thérajoere dans le cadre d’un HTIC réfractaire

chez des patients hyperhémiques.
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2. Patients et méthode

2.1.Schéma de I'étude

Il s’agissait d’'une étude descriptive, mono-cengigprospective réalisée dans le service de
réanimation chirurgicale et traumatologique de litdipPellegrin (Professeur Sztark) du
CHU de Bordeaux.

Les inclusions ont été effectuées de fagcon suaaessitre mars 2011 et décembre 2012.

Les criteres d’inclusion étaient les suivants iqrds traumatisés craniens graves (GCS < 9),
sous ventilation mécanique, bénéficiant d'un moage de la PIC, en poussée d'HTIC (PIC
> 20 mmHg pendant une période prolongée selonriesas d’Eisemberg) malgré une prise
en charge par palier selon les recommandation®t(®our lesquels une hyperventilation

pouvait étre proposée.

Les criteres d’exclusion étaient: patients inctlens un autre protocole de recherche
clinique, age < 18 ans, plaie du scalp ou du fremtpermettant pas la mise en place de
I'électrode de NIRS, contusions frontales bila®salhnématome sous ou extradural frontal,
contre indication & la pose de $j@ertains traumatismes du rachis cervical, troutd@da

crase sanguine), absence de fenétre au dopplecraien, mydriase bilatérale aréactive a

I'admission ou passage attendu a court terme ehenoéphalique.

2.2.Protocole de I'étude

» Traitements et conditionnements des patients

Les traitements recus par tous les patients carnelgient a la pratique courante et
protocolisée du service, hiérarchisée selon lesmetandations francaises et américaines
(4) (3). Les patients, sous ventilation mécanidgaient sédatés par Hypnovel et Sufenta
en perfusion continue de facon a obtenir un scer€abk et Palma a 4 (soit Ramsay 6).
L’équipe neurochirurgicale était contactée lorsge’ulésion focale nécessitait leur

intervention.
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Les patients bénéficiaient rapidement de la miselane d'un capteur de PIC intra-
ventriculaire ou intra-parenchymateux, de la posee’pression artérielle sanglante et
d’une voie veineuse centrale.

Les ACSOS étaient optimisés par les moyens suivargstilation adaptée pour obtenir
une PaCQ@entre 35 et 40 mmHg et une Ra©60 mmHg. L’'Hémoglobine devait étre > 9
g/dl. La température était maintenue a 37°C epéints étaient positionnés en proclive
entre 15 et 30°. L'objectif de PPC était fixé erfifeet 70 mmHg, a I'aide de remplissage
vasculaire ou d’amines pressives en fonction dsitlaation. La natrémie devait rester
comprise entre 140 et 155 mmol/l et le contréle@igique était strict.

Le monitorage comprenait celui de la PIC, la PAMPIPC, la Saf) I'EtCO, et du BIS
lorsque les barbituriques étaient introduits. Urpmler transcranien était réalisé au
minimum quotidiennement.

La persistance d’'une HTIC > 20 mmHg pendant plusl8emin en l'absence de
stimulation engendrait l'utilisation de traitemenls seconde ligne tels que le drainage du
LCR si une DVE était en place, I'osmothérapie approfondissement de la sédation
(Hypnovel puis Pentothal si nécessaire).

L’échec de ces traitements et une HTIC toujour® m2nHg associé a une hyperhémie au
doppler transcranien, faisait poser I'indicationrt® hypocapnie contrélée. L’hyperhémie
était définie avec le doppler transcranien parVide> 40 cm/s, une Vm < 120 cm/s et un

indice de Lindegaard < 3.

» Etude de I'impact de I'’hyperventilation sur I'oxyggiion cérébrale

Lorsque l'indication d’hyperventilation était posém cathéter de SpCGtait mis en place
de facon écho-guidée. Le coté choisi était le dat@inant. Une radiographie permettait
de s’assurer de sa bonne position. Les mesuresnettaffectuées par prélevements
sanguins itératifs, le service ne disposant pe8j@gcontinue.

Une électrode de NIRS (INVOY de chez COVIDIEN, 6135 Gunbarrel Avenue Boulder,
CO 80301 USA) était positionnée sur chaque hémmtfro

La ventilation minute était alors augmentée powsspad’'une PaC{comprise entre 4,6
et 5,3 kPa a des valeurs comprises entre 3,5 &P45

Une chute de la SpO< 55% entrainait un arrét du test et un retoua avéntilation

antérieure.

Deux séries de recueil étaient effectuées: @ dEfinissant les données avant

hyperventilation et T, aprés hyperventilation et stabilisation de 'EtCO
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A Tp et Ty étaient recueillies des informations relatives :
- aux ACSOS : PAM, dose de Noradrénaline, PPC,,SBCQ, Paq,
PaCQ, température, hémoglobine et glycémie
- al’'hémodynamique et au métabolisme cérébral : BIS, paramétres

du doppler transcranien, SJONIRS, lactates artériels et jugulaires

Etaient colligées les caractéristiques des patiedge, sexe, GCS initial, caractéristiques

des lésions scannographiques, ainsi que les valeupsd C permettant I'inclusion.

Elles étaient notées sur la fiche portée en anhexe

Le protocole de I'étude est résumeé sur la pageastav.
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Protocole de | ‘étude

HTIC > 20mmHg

Mesures générales

Proclive 15-30°

Sédation

Optimisation de 'hématose
Optimisation de la PPC
Normothermie

Contréle glycémique, natrémique

Recueila Toet Ty :

Artériel et jugulaire :
PaO,, PvO,,
Sv0,,Sa0,,lactates,
PaCoO,

Hémodynamiques :
PPC, PIC, PAM

NIRS :
SrO,

Doppler transcranien :
vd, Vm, IP

HTIC > 20 mmHg

v

1) +/-drainage du LCR
2) Osmothérapie
3) 1 Sédation (barbituriques)

!

HTIC > 20mmHg

!

Doppler transcranien

Vd > 40cm/s
Vm < 120cm/s
IL<3

Indication d’hyperventilation

v

Pose Kt jugulaire rétrograde
Pose électrode de NIRS

Normoventilation
4.5 <PaC0O2 < 5,3 kPa

\ 4

Hyperventilation
3,5<PaC02 < 4 kPa

53




2.3. Analyses statistiques

La comparaison des valeurs des différents parameatrg et T, a été réalisée par calcul de
moyennes et déviation standard pour les variablestgatives de distribution normale et
médianes et interquartile pour les variables guigtait pas, puis réalisation de test t apparié
ou test de Wilcoxon en fonction de la distribution.

Les relations entre NIRS et SjOnt été explorées par une étude de corrélationéthode
graphique de Bland et Altman.

Aucun calcul d’effectif n'a pu étre réalisé compenu du faible nombre de données
disponibles dans la littérature. Les études rétigms répertoriees font état de 5 a 60

patients inclus et les études prospectives de 4paéents.

2.4.Autres

L’étude a recu un avis favorable (non compétenceLdmité Consultatif pour la Protection

des Personnes se prétant a la Recherche Biométticale (CCPPRB sud ouest et outre mer
[l - Président | Galperine- DC 2010/40). Cettehmiche s’inscrivait hors de leur champ
d’application compte tenu de son caractere observatl.

Tous les patients étant dans le coma au momerindkision, I'information était donnée au

représentant du patient (parent le plus prochesosopne de confiance).
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3. Résultats

13 patients ont été inclus entre mars 2011 etndiéee 2012. Ces patients ont tous été
victimes d’'un TCG fermé, dont les scanners initisawoquaient des Iésions diffuses. Les
épreuves d’hyperventilation ont été réalisées eHiret J5 pour 10 patients, et entre J10 et J15

pour 3 patients.

L’age moyen des patients était de 39 ans = 1741), le GCS a lI'admission était de 6 + 4
(3 - 15). La PIC médiane lors de l'inclusion éwddt 27 [22 - 35]. lls présentaient tous des
profils doppler hyperhémiques avec des Vm en moyelen 81 + 16 (55 - 104) et 82 £ 26 (50
- 133) respectivement a droite et a gauche et dedeM’ordre de 53 + 14 (30 - 70) et 53 + 20
(33 - 94). L'index de Lindegaard était < 3 chezstées patients et I'IlP moyen était de 1,16 +
0,3(0,6-1,7) adroite et 1,13 + 0,3 (0,7 - 1,gpache Tableau 1.

Concernant les criteres de fiabilité et de faisabidl'utilisation du NIRS, I'lQ moyen du
dispositif (index de qualité dont I'échelle étadneprise entre 0 et 4, 4 correspondant a un
signal d’excellente qualité) était trés bon (3,3,2). Chez 1 patient, la qualité du signal de
NIRS était tres asymeétrique, avec impossibilité tBoir une mesure sur I'un des 2 hémi-
fronts. Celui-ci s’est avéré présenter, au conts@l@nnographique, un hématome sous dural

aigu hémisphérique du cété ou I'obtention d’un sigtait vain.

Tableau 1 : Caractéristiques des patients (N=13)

Variables

Age (années) 847 (17- 61)

GCS a l'admission 6 £3415)

IQ NIRS 3,5+1,2(0-4)

PIC a l'inclusion (mmHgQ) 27 [22-35]

Doppler transcranien a l'inclusion (droit/gauche) :
- Vm (cm/s) 81 £ 16 (55-104) / 82 + 26 (50-133)
- vd (cm/s) 53 + 14 (30-70) /53 £ 20 (33-94)

- P 1,16 + 0,3 (0,6-1,7) / 1,13 + 0,3 (0,B)

Variables distribuées normalement exprimées en nmgge+ dérivation standard (minimum-maximum). alga non distribuées
normalement exprimées en médiane et interquarl€S = Glasgow Coma Scale, PIC = Pression intréamae, Vm = vélocité moyenne
de l'artére cérébrale moyenne, Vd = vélocité diagtie de I'artére cérébrale moyenne, IP = indeRdisatilité. IQ NIRS = Indexuglité du
signal de NIRS (échelle de 0 a 4, 4 correspondantsignal d’excellente qualité)
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Lors de la réalisation de I'épreuve d’hyperveniilat il existait une différence statistiquement
significative entre § (hormocapnie) et {[(hypocapnie) pour les valeurs de PIC (27 [22-35]
To, 12 [9-17] & T;p<0,001*), PaC@(5,1+0,6 2§, 4,1+£0,5aT; p<0,001*) et PPC (63
+7aT, 79+11aT,;p<0,001%).

Les autres variables concernant les ACSOS ne petsenpas de variation statistiquement
significative entre chacune des mesures (HémogipAM, dose de noradrénaline, BIS,
PaQ, température, Natrémie). Les Vm, Vd et I'lP n'‘gpas non plus varié de fagon
significative entre et T, alors que la PIC s’est effondrée au cours dedéype.

En revanche, les variations de $jé& NIRS homolatéral ont identifié toutes deux des

désaturations significatives sur le plan statistidtremoyenne, la Sgest passée de 77,5 + 8
a70,8+11,9¢=0,007*) etle NIRS de 72 £ 10 a 69 + p?<0,02*) (Tableau 2.

Tableau 2 : Variations des principaux déterminantse I'oxygénation et du débit sanguin
cérébral avant (To) et apres hyperventilation (T;) (N=13)

Variables Avant hyperventiat Apres hyperventilation Valewm
PaCQ (kPa) 51+0,6 4,1+£05 <0,001*
PIC (mmHgQ) 27 [22-35] 12 [9-17] <0,001*
PPC (mmHg) 637 79+11 <0,001*
PAM (mmHg) 91+11 92 +14 0,83
Noradrénaline (mg/h) 1[0,4-1,4] 1[0,4-1,4] 1,00
BIS 834 34+£12 0,60
PaQ (kPa) 14,8 + 3,5 12,8 +3,5 0,05
Hémoglobine (g/dl) 10,7 [10,1/2]2 10,8 [10,4-12,2] 0,31
Température (°C) 36,8 [367123 36,8 [36,1-37,2] 0,87
Natrémie (mmol/l) 146 £ 6 146 £ 6 1,00
BIS 834 34+£12 0,60
Doppler transcranien homolatéral :

- Vm (cm/s) 79 £ 22 76 £ 27 0,79

- Vvd (cm/s) 53 £19 50+ 24 0,39

- P 1,17 + 0,32 1,15 +£0,39 0,74
SjO; (%) 7758 70,8 +11,9 0,007*
SrQ; ipsilatérale (%) 72+10 69 +12 0,02*

Variables quantitatives distribuées normalementimges en moyenne + dérivation standard. Variatpesititatives de distribution non
normale exprimées en médiane et interquartiles.Pi€ssion intracranienne. PPC = Pression de penfagiebrale. PAM = Pression
artérielle moyenne. BIS = Indice Bispectral Vm =a4#é moyenne de 'artére sylvienne moyenne. \\Métocité diastolique de I'artere
sylvienne moyenne. IP = index de pulsatilité. Sj@aturation jugulaire en oxygéne. $rOSaturation régionale en oxygéne (NIRS). Test t

appariés ou Wilcoxon utilisés pour la comparaises vhriables.
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De plus, si 'on s’intéresse aux variations indietles de NIRS et SpO(Figure 1), il semble
exister un paralléle entre les variations de ceésrihées.

Il est intéressant de noter que les 3 patientstayasenté des désaturations jugulaires dont le
chiffre était compris entre 50 et 60 %, traduisam ischémie cérébrale sévere, avait un NIRS
< 60. Aucune autre mesure « basse » de NIRS n‘ab&érvée. Pour 2 de ces patients, le
delta de NIRS entreglet T; était > 13%. Aucun patient n’a présenté de désattur jugulaire

sévere avec des valeurs de Sf050%.

% %
100 - 100 +

* *
[ ] C——— °
90 4 v ® 90 4
T . A T T
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~——_ %
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o« T~ B
o o__*;\k.\’—o
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NN -
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50 - . 50
40 : : .40
TO T1 Ti T

Figure 1 : Variations individuelles (N = 13) de SjQet NIRS homolatéral avant (To) et
apres (T1) hyperventilation. * : p respectivement égal a 0,007 et a 0,02. Valeurs 8,
et NIRS < 60 % chez 3 patients.

57



L’étude des relations entre NIRS et Sj@identifié une corrélation entre ces 2 parameires
To et To. En effet, I'étude de corrélation met en évidenoe&® = 0,77 p < 0,0001) & Fet un

r> = 0,70 p = 0,0004) a T(Figure 2). Sur les droites de régressions, le placement dxe
classant les patients ayant une SfQu > 55% et un NIRS < ou > 60 permet d’identifie@e
seul 1 patient sur les 13 a une S§b5% et un NIRS < 60 & Taucun a {).

NIRS (% NIRS (%)
100 1001
90 901
801 807
707 707
T e 609 e
| T : .
50 y =1,138x - 15,953 501 ; y = 0,869 x +7,275
r2= 0,77 ;p < 0,0001 ° i 220,697 p = 0,0004
40_|""l":'l""l"'-|----|----| Soz((y) 40-"""”"'IIIIIIIIIIIIIIIIIIII SOZ(O/)
ac so 60 7¢ 8 90 1oc 2 a0 50 60 70 80 90 100 >I920%

Figure 2: Etude de corrélation entre SjQ et NIRS avant (To) et apres ()
hyperventilation. Les droites pointillées représerent les valeurs extrémes de SpJ< 55
%) et NIRS (< 60 %).
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L’analyse par méthode de Bland et Altmaneaétrouve un biais moyen entre Sr€ SjQ a
-5,3 (limites d’agréments : [-15,3 ; 4,8]) et, @ Tn biais moyen plus étroit a 2 mais des

limites d’agréments plus larges (limites d’agrémserit11,8 ; 15,8])Figure 3).

20 -
15 7 To
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51 o Biais + 1.96 DS

NIRSSjO,

5 1 ® ... Biais
-10 1 [ ) [

-15 7 Biais - 1.96 DS

20 T T T T T T T T T
55 60 65 70 75 80 85 90 95 100

(NIRS+SjQ)/2

20-_ T

15 4 ® Biais + 1.96 DS
10 1 o

® L o - Biais

NIRS-Sj@
o
1

-10

® Biais - 1.96 DS
_15 -

'20 T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
55 60 65 70 75 80 85 90 95 100

(NIRS+SjQ)/2

Figure 3 : Bland et Altman. Comparaison de la Sj@ et du NIRS avant (Tp) et apres (T)

hyperventilation. Résultats exprimés en biais moyett 1,96 DS.
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4. Discussion

Le but de I'étude était de déterminer s’il existeewcorrélation satisfaisante entre NIRS et
SjO, dans le contexte particulier d’'une hyperventilati@itant une HTIC réfractaire chez des
TCG ainsi que d’évaluer la faisabilité de ce manaitge.

La qualité du signal a permis l'utilisation des déas du NIRS chez tous les patients sauf
dans le cas de 'apparition secondaire d’'un HSDA.

En outre, ce travail a permis d’objectiver une élation intéressante entre NIRS et SaD
cours d’'une variation de PaG®@t de proposer un seuil de NIRS témoignant d’'ypokemie
cérébrale sévere lorsque celui-ci est < 60. Toigeta corrélation semble s’amoindrir au
cours des variations de Paglilen qu’elle reste acceptable sur le plan stgtistiet clinique.

= Comparaison aux données de la littérature

Ainsi, détecter I'hypoxie cérébrale est d’une intpaoce primordiale. En effet, la survenue
d’épisodes d’ischémie cérébrale alors que les tf§ete PIC et PPC sont atteints, confirme
'importance d'un tel monitorage (56) et laisse énger qu'une prise en charge basée sur
I'oxygénation cérébrale pourrait influencer le prstim Cependant, les méthodes invasives
étant imparfaites et pas toujours mises en place\IRS pourrait étre une alternative, y
compris des la période pré hospitaliere ou auxnoge (124).

Les principales études ayant été réalisées suujét ent abordé 3 questions principales :
recherche d’'une corrélation entre le NIRS et umeantoniteur de I'oxygénation cérébrale,
identification d'un seuil de NIRS cliniguement peent et définition du champ

d’investigation du NIRS.

Dans la littérature, une dizaine d'études ont amité SjQ et NIRS dont 3 chez le traumatisé
cranien. En traumatologie cranienne, les donnéspodibles pour le moment sont peu
nombreuses, rétrospectives ou observationnelledsuiaibles collectifs de patients. Une
étude ancienne de Lewis alt réalisée chez les TCG (n = 10) n'avait identiji¢une
mauvaise corrélation entre Sj@&t SrQ (r’=0,04) (7). Cependant, ne serait-ce que les
évolutions technologiques ne nous permettent plasnent de comparer ces travaux datant
de 1995. L’étude de Kirkpatrick el., (128), réalisée I'année suivante, avait elle, ptés
encourageante. Réalisé chez 14 TCG, le NIRS id@ntd7 % des événements critiques,
versus 53 % pour la SjODes études plus récentes, notamment celle deddd ktal. (115),

ont mis en évidence une corrélation certaine ditRS et SjQ. Ainsi, dans ce travail, leurs
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variations paralléles en fonction de la Ra®@nfirment qu’ils sont tous deux des moyens
d’appréhender I'oxygénation cérébrale.

Cependant, comparer la $j@t le NIRS s’apparente a vouloir assimiler deuxhoédes de
monitorage de I'oxygénation cérébrale trées disigacAussi bien en terme de zones analysées
que des facteurs intervenants dans l'obtentionededeux parametres, le type de données
gu'ils fournissent est fondamentalement différe@es travaux comparent en effet un
moniteur global (Sj@) de I'oxygénation cérébrale a un moniteur régidsa0,). La S|jQ
explore I'oxygénation d’'un hémisphere cérébral emvi Elle est le reflet du rapport entre
CMRO; et DSC, qui sont 2 déterminants majeurs de cettaé L’'hémoglobine et la SaO
sont également des intervenants d’intérét. Parétprent, de nombreuses variables telles que
la FiO,, la Pa@, le DSC et tous ces déterminants, la fievre, lassécomitiaux peuvent
intervenir dans la valeur de Sje plus, c’est un marqueur également tardif tésaie en
général, car un seuil < 55% correspond a un volcénébral en souffrance > 170 ml (89).
Les parametres évalués par le NIRS sont moinsscl@ontrairement a la SjOqui
échantillonne uniquement du sang veineux, le NIRSBu& a la fois le compartiment artériel,
veineux et capillaire (98), a 15 - 20 mm de prdiEur en regard de I'électrode et sur
quelques crh Il est lui aussi corrélé aux valeurs de PaBiO, et Sa@ (125). En effet,
I'étude de Mc Leod etl. déja citée, ayant comparée §j@tiO, et SrQ chez 7 patients
TCG et 1 en post opératoire de neurochirurgie obgenne réponse similaire des différents
capteurs apres augmentation de la JFi@ais dans une proportion differenel5). A
contrario, le lien entre DSC, PPC, PIC et NIRS rasins bien décrit actuellement et les
résultats des différentes études sont contradésta@ioncernant I'impact des variations de ces
parametres (126)(127).

Enfin, I'hétérogénéité lésionnelle et fonctionnatkrébrale au cours du traumatisme cranien
rend également délicat de comparer des dispoditifis la définition spatiale et temporelle est
tres différente (que ce soit SIONIRS ou PtiQ). La présence de I',edéme, d’hématomes,
I'épaisseur du scalp et le volume de LCR modifiégalement I'analyse du signal de NIRS
(120).

Ainsi, les difféerences techniques, I'nmportancel’dgluence des différents déterminants de
I'oxygénation cérébrale qui en découlent et lesotés du parenchyme cérébral peuvent
expliquer une corrélation imparfaite du NIRS etl@&jO,. Toutes ces raisons rendent ces 2

dispositifs difficilement interchangeables.

En outre, la valeur « normale » du NIRS n’est pasoee vraiment définie. En effet, bien
qu’'une mesure < 60 semble une valeur critique commes pouvons également I'évoquer

d’apres notre travail, ceci n'est conforté que parnombre limité de données (109). La
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littérature confirme effectivement que des valdaasses de Ptiet SjQ sont corrélées a une
augmentation de la mortalité et des séquelles nagicples (129) (130). Pour ce qui est du
NIRS, la méme corrélation pronostique avait étéotetee par une seule étude rétrospective
de Dunham eal. lorsque celui-ci était < 60 (109). Malgré cetssaciation et les données de
notre travail, il n'est toutefois pas certain qeeabhiffre soit une valeur assez pertinente. En
effet, si celle-ci semble correspondre a une valeusjQ < 60% pertinente cliniquement, une
étude de Leal Noval el. comparant NIRS et Ptichez 22 TCG évoquait une valeur de
NIRS < 60 comme correspondant a une P&0OL2 mmHg, valeur insuffisante. Enfin, des
mesures réalisées sur des cadavres frais retroypeefdis des valeurs > 60, ces notions

renfor¢ant le scepticisme vis-a-vis de cette tegpimmiet de son champ d'utilisation (121).

Le niveau de preuve le plus élevé dans la littéea&un ce qui concerne le NIRS en tant que
moniteur de I'oxygénation cérébrale concerne lauchie cardiaque pédiatrique et adulte,
ainsi que la chirurgie carotidienne. En effet, ndisposons dans ce domaine de quelques
études randomisées ayant permis de mettre en éeidenbénéfice du monitorage par NIRS
sur les dysfonctions cognitives post-opératoiresiajue de définir des algorithmes de prise
en charge intégrant le NIRS. En chirurgie carotides il a €également pu étre défini un seuil
de variations significatif de I'ordre de 13% (10g¥idant le clinicien pour instaurer des
traitement pour optimiser les apport en oxygene nateau cérébral. Tout ce champ
d’investigation concerne cependant I'analyse d’'arepchyme cérébral normal exposé a une
situation a risque d’ischémie cérébrale, et dorem bHoin de la traumatologie. Une étude
animale de Kurth eél. (116) réalisée chez le cochon traumatisé cranien avaittifoke un
seuil de NIRS < 35 comme associé a une augmen@gi®sequelles neurologiques.

= Limites de I'étude

Ce travail comporte un certain nombre de limite®bbrd, sur le plan méthodologique, les
criteres d’exclusions comprenaient les contusioostéles, ayant ainsi pour but de diminuer
le risque d’artefact. Toutefois, la comparaison visurs de NIRS chez des patients porteurs
ou non de telles lésions aurait pu permettre deiggéun peu plus les limites d’utilisation du
NIRS et I'impact de celle-ci sur les valeurs obtenuea place de I'hyperventilation dans le
protocole peut également étre discutée. En effdte-ci était proposée aprés échec des
barbituriques associé a un profil hyperhnémique applwo transcranien. Au vu de la
littérature, elle aurait pu étre privilégiée poeas Ipatients hyperhémiques avec S@lkevée
avant linstauration de barbituriques. Cependast, niveau moyen de BIS est resté

relativement élevé (autour de 30) témoignant doma& barbiturique peu profond (traitement
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barbiturique optimal pour un BIS entre 5 et 15 (}3La profondeur de I'hypocapnie est
également discutable. La fourchette choisie étapeu plus basse que celle retrouvée dans la
littérature récente sur le sujet, chez des patigumtsie bénéficiaient cependant pas forcément
de barbituriques. Ce sont les patients pour lesdaetapnie était en deca de la zone choisie
qui ont présenté les désaturations les plus s&viraut cependant noter que les conditions
sont cliniques et non expérimentales, les variatidascapnie étant trés différentes d'un

patient & un autre aprés une méme action thérapeuthyperventilation.

Le choix de la Sj@comme standard de comparaison est aussi critigughbl effet, elle n’est
pas définie comme le gold-standard, il n'en exidtailleurs pas dans le domaine du
monitorage de I'oxygénation cérébrale. Malgré lescautions de positionnement de la téte, la
radiographie de contrble et le préléevement saniguinsur le cathéter, la fiabilité de la valeur
mesurée et le risque de contamination par du seing eerébral est important. De plus, son
positionnement du coté dominant, analysant de fgtolbale I'oxygénation cérébrale, est un
marqueur tardif de I'ischémie secondaire. Or, IRS8lI comparé de facon homolatérale, est un
dispositif d’'analyse plutbt régionale. Bien que siquositionnions le NIRS en regard d’'une
zZone supposee « saine » d'aprées les imageries)yi&&nd’'une zone péricontusionnelle ne
peut pas étre exclue. Positionné en zone sainBIR& pourrait également présenter des
désaturations plus précoces que la,Sj€ar il ne nécessite pas un volume important
d’'ischémie pour varier. Dans ces situations, ilsh’donc pas certain que les variations
attendues entre les deux outils devaient parfaem@e corrélées. De ce fait, les variations
de NIRS auraient pu étre plus précoces et d'intérdifférente. Cependant, dans ce travalil,
aucune désaturation de NIRS significative n'a égeovée en I'absence de variation de,SjO
Enfin, le choix du coté de positionnement du cahde SjQ est également tres discuté dans
la littérature, une asymétrie entre les mesureshdgue golfe jugulaire étant constatée, le
choix du coté dominant semble le plus pertinent2]1dien que les conclusions des
différentes études soient contrastées.

La comparaison avec la PtiCanalysant des parameétres plus locaux, auraitrpypéoposée,
cependant elle n’était pas disponible dans le sempéendant la période de I'étude. Toutefois,
son utilisation aurait été également sujette aag®s limites, comme pour la SiCEn effet,
malgré son analyse locale, elle aurait été compauddIRS, dont I'analyse est régionale. De
plus, bien gu’elle soit trés intéressante, ellesnjgas non plus le gold standard en ce qui
concerne I'évaluation de I'oxygénation ceérébrales Sléterminants sont également tres
différents de ceux du NIRS, la PtiGemble plutdt approcher, par son analyse, la balan

entre la délivrance et l'utilisation de I'oxygenérébrale, la part dissoute dans le parenchyme
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étant un déterminant important de la valeur donk#e.est, de facon trés sensible, influencée
par les variations de PaO

L’'un des points forts de ce travail est I'évaluatae ces moniteurs (NIRS et S)alors que

le seul déterminant de I'oxygénation cérébrale epiimodifié est le DSC et les résistances
vasculaires. En effet, tous les ACSOS sont paglasl maintenus identiques, probablement y
compris la CMRQ@ au vu des chiffres de BIS. L'affaiblissement declarrélation entre
hypoxie cérébrale et NIRS lors d’'une vasoconstiicties artéres cérébrales (et d'une baisse
du DSC) observée ici, avait également étée évoquéNpaleckh etal. dans le contexte du
vasospasme (127).

Une autre hypothese concernant la diminution deteélation entre les 2 mesures était un
temps de stabilisation insuffisant entre les 2quies de recueil. Pour tous nos patients, celui-
ci était supérieur a 15 minutes. Quelques artiolsdécrit une équilibration relativement
rapide du NIRS inferieure a 60 secondes. Ceci srdbhc rendre cette possibilité peu
probable (133).

L’affaiblissement de la corrélation entre NIRS gD Spourrait également étre expliqué par un
manque de sensibilité du NIRS pour détecter lesinditions modérées (mais parfois
significatives) de I'oxygénation cérébrale. En gffsi seul un patient présentant une
désaturation jugulaire importante n’est pas détpatéle NIRS, les deltas de NIRS et §jO
sont tres différents pour les autres patients etame pas corrélés. Ceci avait été évoqué par
I'étude récente de Leal-Noval &, citée précédemment.

Enfin, les résultats obtenus sont toutefois d’ppétation difficile compte tenu du faible
effectif de I'étude et de I'échantillon choisi tréélectionné de la population des TCG que
nous avons étudié. Ce travail reste cependant anrates a avoir comparé une meéthode

invasive et ce dispositif non invasif de monitoralgd’oxygénation cérébrale chez les TCG.

= Perspectives

Bien que ces 2 techniques nous permettent d’obtisiinformations différentes et ne soient
pas interchangeables, leur utilisation de facorukanée et complémentaire pourrait étre une
facon de mieux approximer apport et besoin en axyg€ependant, cette perspective reste
relativement spéculative dans le contexte du TCGvaudes données de la littérature,
suggérant de nombreuses limites.

Toutefois les résultats intéressants de ce traeail,particulier au regard des variations
individuelle des 2 paramétres, et ce malgré ld petnbre de patients justifieraient des études

de plus grande ampleur sur le sujet.
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5. Conclusion

Ce travaille nous a permis de mettre en évideneecorrélation satisfaisante et intéressante
sur le plan clinique entre NIRS et $j@ans le contexte de la traumatologie cranienne au
cours d'une hypocapnie contrélée et d’identifier sauil délétere de diminution de
I'oxygénation cérébrale pour un NIRS < 60. Ces tatimns sur ce petit effectif donnent des
perspectives de recherche clinique prometteuses.
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Résumeé

Introduction : Lors d’une hypertension intracranienne (HTIC) cs®taire a un
traumatisme cranien grave (TCG), I'hypocapnie ddag peut entrainer, par
vasoconstriction des arteres cérébrales, une iseh@sponsable de lésions secondaires.
Toutefois, au cours d’'une HTIC réfractaire survéndans un contexte d’hyperhémie,
I'hyperventilation pourrait permettre de diminuepidement la pression intracranienne
(PIC). Dans ce contexte, un monitorage de l'oxytjénacérébrale est indispensable. II
peut étre réalisé de facon invasive par la mesardéadsaturation veineuse jugulaire en
oxygene (SjQ). Le NIRS, spectroscopie dans le proche infrarppgarrait approcher cette
valeur de fagon non-invasive. L'objectif de I'étuéait de comparer les valeurs de NIRS et
SjO; au cours d'une manceuvre d’hyperventilation cheZ'leG en HTIC avec hyperhémie
cérébrale.

Matériel et méthodes : Etude prospective observationnelle monocentriquéuamt des
patients TCG en HTIC > 20mmHg malgré un traitemmeétlico-chirurgical optimal et une
hyperhémie cérébrale définie sur des critéres deldopranscranien. Une électrode de
NIRS était placée du coté de la gj®eine dominante). On recueillait et comparaitrava
(To) et apres hyperventilation {JT les valeurs de Si) NIRS, lactate jugulaire et les
parametres du doppler transcranien. Les relatiotre éa SjQ et le NIRS ont été étudiées
par une relation de corrélation et méthode graphitguBland-Altman.

Résultats: 13 patients ont bénéficié d’une hyperventilati®@aCQ a 5,1+ 0,6 a J vs
4,1 + 0,5 kPa a 1) avec une diminution de la PIC observée chez kesipatients (de 27
[22-35] mmHg a 12 [9-17] mmHg ; p < 0,001). Ledeurs doppler homolatérales sont
restées comparables entrget T;. Il n’y a pas eu de SX 50% et 3 patients ont eu une
SjO, entre 55 et 60% a;TCes trois patients étaient les seuls ayant urSNdR60% a 7.
L’étude de corrélation entre Sj@t NIRS montrait un r2 a 0,77 (p < 0,0001) efa 0,70
(p = 0,0004) a T L'analyse du Bland-Altman comparant $j& NIRS montrait un biais
plus étroita fqu'a T, :-5,3[-15,3; 4,8] et, a;72 [-11,8 ; 15,8].

Conclusion: Il existe une corrélation satisfaisante et ie¢8ante sur le plan clinique entre
NIRS et SjQ dans le contexte de la traumatologie craniennecoaus d’'une hypocapnie
controlée. Le seuil délétere de diminution de I'gégation cérébrale est probablement une
valeur de NIRS < 60.

Mots clés: NIRS, SjQ, Hypertension intracranienne, Hypocapnie contraiegimatisme

cranien grave, hyperhémie, doppler transcranischémie secondaire.
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Abstract

Is non invasive cerebral oxygenation monitoring usig NIRS interesting in case of

controlled hypocapnia in trauma brain injured patients?

Introduction: If refractory post traumatic intracranial hypertension happens,
hyperventilation could be one of the means to desaeajuickly intracranial pressure when
hyperaemia is associated. However, hypocapnia sporeible for secondary insults
because of cerebral arteries vasoconstriction. his tnstance, cerebral oxygenation
monitoring is crucial. Such a monitoring can be @getin an invasive way by measuring
jugular bulb oxygen saturation. Near Infra Red $scopy (NIRS) could be another
method, using an uninvasive approach this time. dine of the present study was to
compare NIRS and cerebrovenous saturation duringeregntilation to treat refractory
intracranial hypertension with hyperaemia.

Material and methods Prospective, observational, monocentric studylieggo trauma
brain injured patients with refractory intracrangpertension > 20 mmHg and hyperaemia
on transcranial Doppler. NIRS monitoring was staokthe patients’ fore head on the same
side as the jugular catheter (dominant side). dugullb saturation, NIRS, jugular lactate
and transcranial doppler's data were collected anthpared before ¢J and after
hyperventilation (T). Relations between NIRS and cerebrovenous jugaarration were
studied by correlation study and Bland-Altman asily

Results: 13 patients were hyper ventilated (Pad@tween 5,1+ 0,6 and 4,1 + 0,5 kPga T
vs 4,2 + 0,4 kPa at;J . Intracranial pressure decreased for all pagi¢fmom 27 [22-35]
mmHg to 12 [9-17] mmHg ; p < 0,001). Doppler ipsdral values remained statistically
constant betweengBnd T;. SjO2 never decreased < 50% and 3 patients hagdifsjveen
55 and 60 % at I These 3 patients were the only ones to demoasirBliRS < 60% atI
Correlation curves between S$j@nd NIRS showed r2 = 0,77 p < 0,0001) aamd = 0,70

(p = 0,0004) at T The Bland-Altman analysis comparing $j@hd NIRS showed a tighter
bias at Fthan at T (respectively -5,3 [-15,3 ; 4,8] and 2 [-11,8 ; 15,8

Conclusion: A clinically satisfying and interesting correlatidoetween Sj@and NIRS
concerning trauma brain injured patients during i@d hypocapnia has been
demonstrated. Safe level for the decrease of lmargenation is probably below 60.
Keywords: NIRS, jugular venous bulb saturation, intracramgbertension, trauma brain

injury, secondary insults, transcranial Dopplepémemia, hyperventilation.
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Annexe 1:

Date de l'accident

GCS initial |
PATIENT
TDM |

citernes

shift > ou < 5mm
Vérification des contre-indications Iésions diffuses 1 2 3 4

hématome < 25

NON mm3

hématome > 25
Age <18 mm3
Plaies étendues du scalp au niveau frontal
Contusions frontales bilatérales Doppler transcranien d'inclusion
Hématome sous ou extra-dural au niveau frontgl.
Contre indication a la pose d’'une SvJ02 vitesse diastolique
Absence de fenétre de doppler trans-cranien, vitesse moyenne
passage prévu a court terme en état de mort Indice de
cérébrale Lindengard
Date du test
Heure du test
TO : valeurs de base Heure
Temperature BIS NAD (mg/h)
PAM PIC PPC
PetCO2 PaCO2
IPD IPG |
flux volumétrique D
(sysolique/diastolique/moyen) flux volumétrique G
Gluc art Gluc SJ urée
Lactates art Lactates Sj Natrémie
pyruvate art pyruvate Sj Hb
Sa02 SjSatO2 Sn02
Pa0O2 Pv02 1Q (nirs)
PaCO2 PvC02

Hyperventilation: augemtation de 20% VT et de 20% d

T1 = état stable de PetCO2 pendant 15 mn

e FR pour obtenir chute de 20% PetCO2

Temperature

BIS

PAM

PIC

PetCO2

IPD

flux volumétrique D
(sysoligue/diastolique/moyen)

Gluc art

Gluc SJ

Lactates art

Lactates Sj

pyruvate art

pyruvate Sj

Sa02

SjSat02

PaO2

Pv02

PaCO2

PvCO02

PaCO2
PG

flux volumétrique G

Heure

NAD (mg/h)
PPC

urée
Natrémie
Hb

Sn02
1Q (nirs)
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" Au moment d'étre admise a exercer la médecinprgmets et je jure d'étre fidéle aux
lois de I'nonneur et de la probité. Mon premiercs@era de rétablir, de préserver ou de
promouvoir la santé dans tous ses éléments, physajuaentaux, individuels et sociaux.
Je respecterai toutes les personnes, leur autonemiéeur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictiadisterviendrai pour les protéger si elles
sont affaiblies, vulnérables ou menacées dansnédgrité ou leur dignité. Méme sous la
contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaesauntre les lois de I'hnumanité.
Jinformerai les patients des décisions envisagées,leurs raisons et de leurs
conséqguences. Je ne tromperai jamais leur confieing@xploiterai pas le pouvoir hérité
des circonstances pour forcer les consciences.odeedai mes soins a l'indigent et a
guiconque me les demandera. Je ne me laisseranfpgncer par la soif du gain ou la

recherche de la gloire.

Admise dans l'intimité des personnes, je tairaiskesrets qui me seront confiés. Recue a
l'intérieur des maisons, je respecterai les sedetdoyers et ma conduite ne servira pas a
corrompre les moeurs. Je ferai tout pour soulagesdeiffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamamit délibérément.

Je préserverai lindépendance nécessaire a l'atiseempent de ma mission. Je
n'‘entreprendrai rien qui dépasse mes compétences.les entretiendrai et les

perfectionnerai pour assurer au mieux les sengoeme seront demandeés.
J'apporterai mon aide a mes confréres ainsi quid familles dans l'adversité. Que les

hommes et mes confréres m'accordent leur estijeessiis fidéle a mes promesses ; que

je sois déshonorée et méprisée si j'y manque.”
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