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IC 95% : Intervalle de confiance a 95%

INSEE : Institut Nationale de la Statistique et des Etudes Economiques
MRS : modified Rankin Scale

NIHSS : National Institute of Health Stroke Score

NRI : Neuroradiologue Interventionnel

OACR : Occlusion de I'Artére Centrale de la Rétine

OR : Odd-ratio

rt-PA : Activateur tissulaire recombinant du Plasminogéene
TIV : Thrombolyse Intra-Veineuse
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l. Introduction

1. Epidémiologie générale des accidents vasculaires cérébraux

Les accidents vasculaires cérébraux (AVC), incluant les infarctus cérébraux
(IC), les accidents ischémiques transitoires (AIT), les hémorragies
parenchymateuses et sous-arachnoidiennes, sont une guestion majeure de santé
publigue. Dans le monde, l'incidence des AVC est estimée a 17 millions de nouveaux
cas par an, dont 13 millions d’IC (76%) et 6,2 millions (36%) décederont des
complications liés a 'AVC (1). En plus de ces déceés, 'AVC est une des premiéres
causes de handicap acquis au niveau mondial (2). Sur le plan sociétal, les colts

directs et indirects liés a 'AVC sont trés élevés (3) (4).

En Europe, I'incidence des AVC est d’environ de 1,1 million de nouveaux cas
par an. La mortalité dans les 30 jours suivants un IC varie entre 9 et 19% (5).

En France, on estime a 140 000 le nombre de personnes avec un AVC par an,
parmi lesquels un peu moins de 80 000 (57%) sont des IC et environ 33000 (26%)
sont des AIT. Neuf pourcents des patients avec un IC décederont durant leur

hospitalisation (6).

2. Evolution des traitements et du pronostic




Le pronostic des patients ayant un IC a évolué au cours de ces dernieres
années avec I'amélioration de la prise en charge a la phase aigué. D’une part, la
prise en charge des patients ayant un AVC dans des Unités Neuro-Vasculaires
(UNV) a montré une diminution de la mortalitt et du handicap de 20%

comparativement a une hospitalisation en secteur conventionnel (7).

D’autre part, les thérapeutiques de reperfusion artérielle de I'lC sont apparues
plus réecemment, et ont permis de continuer a améliorer le pronostic de ces patients.
La thrombolyse intra-veineuse (TIV) par activateur tissulaire recombinant du
plasminogéne (rt-PA) injectée dans les 3 heures apres le début des symptémes
initialement (8), puis jusqu’a 4h30 a partir de 2008 (9), a prouvé un bénéfice sur le
pronostic fonctionnel des patients, confirmé ultérieurement par plusieurs essais
randomisés de grande envergure, méta-analyses et registre d’utilisation du rt-PA,

(10), (11).

En 2015, 5 essais randomisés ont démontré l'efficacité de la thrombectomie
mécanique (TM) dans les 6 heures suivant le début des symptdomes en cas d’IC
secondaire a l'occlusion proximale d’une artére intracranienne, par rapport au
traitement médical seul (12) (13) (14) (15) (16). Ces données sont confirmées
'année suivante par l'essai frangais THRACE (17). Enfin, en 2017, deux autres
essais prouvent I'intérét d’'une revascularisation tardive (jusqu’a 24 heures) par TM

dans certaines conditions de mismatch radio-clinique (18,19).

3. Inéqalité d’acces aux traitements de reperfusion




Les thérapeutigues de reperfusion ont un bénéfice sur la récupération
fonctionnelle d’autant plus important qu’elles sont réalisées précocement aprés le
début des symptdomes (20). Ainsi, il devient primordial de raccourcir les délais de
transports vers les centres spécialisés de neurovasculaire, ou peuvent étre délivrées
les thérapeutiques de reperfusion artérielle. Cependant, il existe des disparités

régionales importantes d’accés a ces centres spécialisées.

En France, la région Franche-Comté affichait un taux de TIV de 9,9% en 2015
(22). Il était de 12,9% dans un hdpital parisien (21), et estimé a 16,5% en 2012 dans
la région Nord-Pas-de-Calais (23). Ces disparités de taux peuvent s’expliquer par
différents facteurs: arrivée des patients a I'hopital trop tardive, manque de
reconnaissance de I'AVC par les équipes soignantes, absence de spécialistes en
pathologie neurovasculaire dans la structure d’accueil du patient, crainte des effets
indésirables du traitement. En France, la TIV ne peut étre administrée qu’aprés
évaluation et accord dun neurologue ou d'un spécialiste en pathologie
neurovasculaire. De tels spécialistes ne sont pas présents dans tous les centres

hospitaliers, pouvant rendre I'accés au traitement difficile.

Afin d’améliorer le pronostic des IC, une prise en charge globale du patient a
tous les stades de la maladie (prévention, phase aigué et post-aigué) est nécessaire.
C’était le but du plan d’action « AVC 2010-2014 » lancé par le ministére de la santé
francais (24). Ce plan s’organise en 4 axes : améliorer la prévention et I'information a
la population, améliorer les filieres de prise en charge, assurer I'information et la
formation des professionnels de santé et veiller a I'équilibre démographique. Le

développement de la télé-médecine pour les TIV et l'accroissement du nombre



d’UNV sur le territoire s’inscrivent dans ce dernier axe d’amélioration. La télé-
meédecine permet a des patients souffrant d’un IC aigu et arrivant dans un centre
dépourvu d’'UNV de bénéficier d’'une expertise spécialisée neurovasculaire et des

thérapeutiques de reperfusion s’ils sont éligibles.

4. Ro6le des facteurs socio-économiques

Les facteurs socio-économiques semblent jouer un réle sur le risque de
survenue d’IC. L’analyse du registre national de soins des 48 millions habitants
d’Angleterre a montré que lincidence des IC augmentait avec le statut socio-
économique défavorisé. Elle était deux fois plus élevée dans le sous-groupe avec le
décile de niveau socio-économique le plus bas, comparé a ceux avec le décile le
plus haut (25). L’étude collaborative de 48 cohortes européennes de patients sans
antécédent d’AVC (étude MORGAM) a montré qu’un niveau socio-économique bas
était associé a une augmentation de 50% du risque de développer un AVC au cours
du suivi, aprés ajustement sur I'age (26). Par ailleurs, certaines données suggerent
gue la gravité des AVC augmente avec la déprivation socio-économique (27). Dans
les zones rurales, la morbi-mortalité est plus élevée (28), et les patients pourraient

également ne pas bénéficier de soins optimaux (29).

Si la littérature est assez abondante concernant le risque plus élevé
d’événement neurovasculaire chez ces patients au niveau socio-économique bas,
'impact sur le pronostic est moins bien connu et les résultats différent d’'une étude a
'autre. Certaines études montrent des taux de mortalité intra-hospitaliere plus élevés

dans les hopitaux ruraux (30), alors que d’autres ne retrouvent pas de différence



significative (31). De méme, les différents résultats sur la mortalité a distance, le
handicap, ou les réadmissions a I'hdpital ne sont pas unanimes. Une revue de la
littérature récente (32) résume bien ces données. Dans les 12 études retenues, dont
10 proviennent de pays occidentaux (Etats-Unis, Canada et Australie), les taux de
mortalité intra-hospitaliers n’étaient pas différents entre les hépitaux ruraux et urbains
dans 7 études. Trois autres études de cette méta-analyse rapportaient des taux de
mortalité intra-hospitalier plus élevés dans les hdpitaux ruraux. Il n’y avait pas de
différence sur le taux de réadmission a I'hépital dans le mois suivant. Cependant, le
lieu d’hospitalisation n’est probablement pas le meilleur marqueur du milieu socio-
économique du patient. Par ailleurs I'obtention de données précises a |'échelle
individuelle n'est pas toujours possible. Il est généralement admis que le lieu de
résidence est un bon marqueur socio-économique (33).

Les objectifs de ce travail étaient :

- 1:destimer le pronostic fonctionnel des patients avec un infarctus cérébral
et traités par un traitement de reperfusion artérielle en Normandie
Occidentale entre janvier 2013 et décembre 2017

- 2 évaluer s’il existait des variations du pronostic fonctionnel apres

traitement en fonction d’indicateurs socio-économiques.



1. Matériel et Méthode

Nous avons sélectionné rétrospectivement tous les patients résidant en
Normandie Occidentale qui ont été hospitalisés pour un infarctus cérébral et traités
par TIV et/ou TM entre le ler janvier 2013 et le 31 décembre 2017 dans une des

UNV ou dans un centre de télé-médecine de la région.

1. Démographie générale de la Normandie Occidentale

La Normandie Occidentale (ex-Basse-Normandie) est composée de trois
départements : le Calvados, la Manche et I'Orne. La capitale régionale de la
Normandie Occidentale est Caen. Les données démographiques du recensement de
2015, année médiane de notre période d’étude, indiquent 1 479 552 habitants en
Normandie Occidentale, dont la répartition est la suivante (34) :

- 693 277 habitants dans le Calvados
- 500 019 habitants dans la Manche

- 286 256 habitants dans I'Orne



Figure 1 : Carte de larégion Normandie Occidentale
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2. Organisation de la filiere AVC en Normandie Occidentale

Le nombre d'IC en Normandie Occidentale est estimé a environ 3000 par an.
Au moment de notre étude, il existait 4 unités neuro-vasculaires (UNV) en Normandie

Occidentale, et un seul centre de TM, situé a Caen.

Sur la période de I'étude, I'organisation régionale de la filiere AVC en Normandie
Occidentale se composait de 9 centres (Figure 2) :
— PUNV du CHU de Caen, qui est aussi le centre de recours pour la
thrombectomie mécanique
— Quatre UNV périphérigues, situées a Cherbourg et Saint-L6 dans la Manche,

Lisieux dans le Calvados. Le centre hospitalier d’Alengon dans I'Orne est doté



d’'une UNV depuis 2018 ; cependant, en présence de neurologues ou de
médecins spécialisés en pathologie neurovasculaire, des TIV avaient lieu
avant 2018. Ainsi, nous avons considéré ce centre comme une UNV.

— Quatre sites de télé-médecine situés a Argentan, Flers et I'Aigle dans I'Orne et

a Avranches dans la Manche, dont la mise en place s’est faite fin 2015.

A noter que I'hépital d’Alengon a également recours a la télémédecine pour
les alertes thrombolyses survenant entre minuit et 8n30. Entre 8h30 et minuit, les
alertes sont gérées par les médecins neurologues ou spécialisé en pathologie

neurovasculaire du centre hospitalier.

Figure 2 : Organisation de la filiere AVC en Normandie Occidentale
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Durant notre période d’étude, le centre hospitalier de Cherbourg a connu des
problémes de personnels et un manque de neurologue, notamment sur la deuxiéme
partie de l'année 2016. Ainsi, sur cette année, un certain nombre d’alertes

fibrinolyses ont également été traitées en télémédecine avec le CHU de Caen.

Concernant les TM, un neuroradiologue interventionnel (NRI) n’était pas
systématiquement présent sur le CHU de Caen. Certains patients ont pu étre
envoyés dans des centres spécialisés environnant (le plus souvent Rennes) afin de

réaliser le geste.

3. Données collectées

Les données ont été collectées sur place, dans chague UNV de la région,
aprés accord de chaque responsable d’'unité. Les données concernaient tous les
patients thrombolysés ou thrombectomisés et résidant en Normandie Occidentale
entre le 1% janvier 2013 et le 31 décembre 2017. Les patients ont pu étre identifiés
grace a des registres prospectifs locaux tenus dans chaque unité. Depuis ces
registres, les données de chaque patient ont pu étre extraites a partir des dossiers
médicaux. Toutes les données ont été compilées dans une base de données
préexistante, informatique et sécurisée, hébergée sur un serveur du CHU de Caen.
Les données préalablement entrées dans la base ont été vérifiées et si besoin

corrigées. Les données collectées sont listées dans le tableau 1.



Depuis les horaires recueillis, les délais suivants ont pu étre calculés en
minutes :
-« Symptébmes — Hopital » : entre le début des symptomes et I'arrivée
a I'hopital
-« Hopital — Imagerie » : entre l'arrivée a I'hopital et la 1% imagerie
cérébrale
-« Hopital — Fibrinolyse » : entre I'arrivée a I'hdpital et la fibrinolyse
- «Imagerie — Fibrinolyse » : entre la 1°° imagerie cérébrale et la
fibrinolyse

-« Symptbmes — Fibrinolyse » : entre le début des symptdmes et la

fibrinolyse.

Avec l'aide d’'un géographe, nous avons récupérer les données de I'Institut
Nationale de la Statistique et des Etudes Economiques (INSEE). Sur ces données,
nous avons choisi les marqueurs socio-économiques suivants :

- La densité de population dans la ville de résidence, exprimée en
nombre d’habitants par kilométre carré (hab/km?).

- Le taux de chébmage de la population active dans la ville de
résidence.

- Le taux de cadres supérieurs de la population active dans la ville de

résidence.

Les communes ont été dichotomisées en 2 catégories selon ces
marqueurs socio-économiques, en prenant la médiane pour la densité de
population (241 hab/km?2) et la moyenne régionale pour le taux de chémage

(8,9%) et le taux de cadres supérieurs (5,9%).
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Tableau 1 : Liste des données collectées chez les patients traités par

reperfusion entre 2013 et 2017 en Normandie Occidentale

Caractéristiques démographiques
- Date de naissance et age
- Code postal de résidence
- Ville de résidence

- Sexe

Antécédents et facteurs de risque cardio-vasculaires
- Score de Rankin modifié avant l'infarctus cérébral
- Hypertension artérielle
- Tabagisme actif
- Diabete de type 1 ou 2
- Coronaropathie
- Artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI)
- Accident ischémique transitoire
- Accident vasculaire cérébral

- Fibrillation auriculaire (FA)

Caractéristiques de I’'infarctus cérébral
- Survenue au réveil
- NIHSS initial

- Occlusion intracranienne proximale

Date et horaire
- Survenue des symptomes (ou de la constatation)

- Arrivée a I'hopital

Réalisation de la premiére imagerie

Thrombolyse intra-veineuse

Recanalisation artérielle si thrombectomie

Devenir et pronostic des patients
- NIHSS a 24h
- NIHSS a la sortie d’hospitalisation

- Score de Rankin modifié a la sortie d’hospitalisation

- Déces durant I'hospitalisation et au cours des 3 mois suivant

- Score de Rankin modifié a 3 mois
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A partir des données socio-économiques ci-dessus nous avons pu créer un
index de déprivation socio-économique. Cet index est une variable continue, calculé
depuis plusieurs marqueurs socio-économiques, et caractérisant une aire
géographique donnée, ici au niveau de la commune d’habitation. Les valeurs vont de
0 a 1, plus l'index est élevé, plus les conditions socio-économiques de la ville
d’habitation sont favorables. Nous avons dichotomisé cette variable a partir de la
valeur 0,5 : les index situés sous cette valeur sont considéré en condition socio-
économique défavorable, et a contrario ceux au-dessus de cette valeur en condition

favorable.

Comme habituellement dans de nombreuses études, nous avons choisi afin

d’évaluer le pronostic fonctionnel des patients a 3 mois le score de Rankin modifié

(mRS).

4. Analyses statistiques

Les analyses statistiques ont été effectuées avec le logiciel SPSS version 16.

Un bon pronostic fonctionnel a été défini par un score de Rankin modifié a 3 mois

inférieur ou égal a 2. Dans un premier temps, les caractéristiques générales de notre

population totale sont présentées.

Les comparaisons univariées ont été réalisées par tests de Chi-2 de Pearson

pour les variables qualitatives, et des t-tests pour les variables quantitatives. L’'impact
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des facteurs socio-économiques a été évalué par des calculs d’odds-ratios (OR) uni-

et multivariés par régression logistique avec intervalle de confiance a 95% (IC 95%).

L’'index de déprivation socio-économique a été calculé a l'aide du Dr Bourdet,
géographe, en utilisant une méthode d’analyse en composante principale. L’analyse
en composante principale (ACP) permet de corréler plusieurs variables quantitatives
entre elles dans un plan a 2 axes. Les variables utilisées pour ce calcul ont été, pour

chaque ville :

Le taux de chdmage moyen

Le taux de titulaire du baccalauréat

Le taux d’ouvrier

Le revenu moyen sur I'année.

L’index de déprivation socio-économique est construit en reprenant le score

obtenu par les communes sur le premier axe de 'ACP.

5. Ethique

La base de thrombolyse de Basse-Normandie a été déclarée au comité de
protection des personnes Nord-Ouest en 2014. Cette derniére est considérée comme
non interventionnelle par le comité d’éthique. L’étude a été réalisée conformément
aux normes éthiques énoncées par l'article L.1121-1 de la loi n° 2004-806 du 9 ao(t

2004 et de l'article R.1121-2 du décret 2006-477 du 26 avril 2006.
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1. Reésultats

Entre janvier 2013 et Décembre 2017, nous avons identifié 915 patients
thrombolysés et/ou thrombectomisés pour un infarctus cérébral sur la période
étudiée (2013-2017), et résidant en Normandie Occidentale. Parmi ces patients, 22
ont été exclus (Figure 3), laissant au total 893 (97%) patients dans I'analyse finale.
Sur ces 893 patients, 525 résidaient dans le Calvados, 242 dans la Manche et 126

dans I'Orne.
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Figure 3 : Diagramme de Flux

915 patients résidents en Normandie
Occidentale ayant bénéficié de
thérapeutiques de reperfusion pour un
infarctus cérébral

22 patients exclus :
- 4 Doublons

- 1 patient : arrét de la fibrinolyse aprés le
> bolus car découverte d’une contre-
indication

- 17 patients : données manquantes

v

893 patients inclus

1. Caractéristigues générales des patients

Les caractéristiques générales des patients sont présentées dans le tableau 2.
L’age moyen était de 72 ans, 784 patients avaient un mRS < 2 avant leur IC. Les
patients ont été pris en charge au CHU dans 47,5% dans cas, il y a eu au total 113

thrombectomies mécaniques (12,7% des patients).
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Tableau 2 : Caractéristiqgues générales des patients traités par reperfusion

entre 2013 et 2017 en Normandie Occidentale

Population | Score de Rankin modifié a | p-value
totale, N 3 mois
%
<2 >2
Nombre de patients 893 363 380
Caractéristiques générales
- Sexe féminin 435 (49%) 145 (40%) 206 (54%) 0,0001
- Age moyen (DS) 72 (15) 66 (15) 76 (13) <0,0001
- Score de Rankin <2 avant 740 (83%) 314 (86%) 309 (81%) 0,034
I’'IC
Antécédents
- HTA (%) 589 (65%) 199 (56%) 271 (73%) | <0,0001
- Diabéte type 1 ou 2 (%) 150 (17%) 49 (14 %) 69 (19%) 0,041
- Coronaropathie (%) 178 (20%) 55 (15%) 87 (24%) 0,007
- AOMI (%) 47 (5%) 16 (4%) 22 (6%) 0,41
- FA (%) 333 (37%) 91 (25%) 179 (48%) | <0,0001
- Antécédent AIT (%) 43 (5%) 13 (4%) 22 (6%) 0,17
- Antécédent IC (%) 78 (9%) 18 (5%) 42 (11%) 0,002
- Tabagisme actif (%) 182 (20%) 71 (20%) 41 (11%) 0,001
Caractéristiques de I’'IC
- IC duréveil (%) 158 (18%) 50 (14%) 81 (21%) 0,007
- Occlusion proximale (%) 342 (38%) 104 (29%) 183 (48%) | <0,0001
- NIHSS initial moyen (DS) 13 (7) 9(6) 16 (7) <0,0001
Délais moyens en minutes
- Symptémes-Hopital 77 (44) 81 (44) 73 (43) 0,018
- Hopital-Imagerie 41 (35) 40 (31) 45 (40) 0,07
- Imagerie-Thrombolyse 52 (45) 51 (32) 54 (36) 0,16
- Hopital-Thrombolyse 92 (33) 90 (43) 95 (47) 0,12
- Symptémes-Thrombolyse 170 (56) 172 (57) 169 (55) 0,59
Prise en charge
- Traitement au CHU 424 (47%) 209 (58%) 252 (66%) 0,016
- ™ 113 (13%) 36 (10%) 56 (15%) 0,06

DS = Déviation standard, CHU = Centre Hospitalier Universitaire, HTA = Hypertension Artérielle, AOMI = Artériopathie

Oblitérante des Membres Inférieurs, FA = Fibrillation Auriculaire, AIT = Accident Ischémique transitoire, IC = Infarctus

cérébral, TM = Thrombectomie Mécanique
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La score de Rankin modifié a 3 mois était disponible chez 743 patients (83%
de la population d’étude). Trois cent soixante-trois patients (49% de ces 743 patients)
étaient autonomes a 3 mois (MRS<2). En analyse univariée, ces patients étaient plus
jeunes, moins souvent de sexe féminin, moins souvent porteurs d’HTA, de diabéte,

de coronaropathie, de fibrillation auriculaire (FA), ou d’antécédent d’IC.

Les patients au mRS < 2 a 3 mois, avaient un score NIHSS initial plus bas, et
étaient moins souvent porteur d’'une occlusion intracranienne proximale. Les IC du
réveil étaient également moins fréquents chez ces patients. Les délais de prise en
charge étaient sensiblement les mémes hormis pour le délai pré-hospitalier
« Symptomes-Hopital », plus rapide chez les patients au moins bon pronostic

fonctionnel a 3 mois (MRS>2).

Apreés ajustement sur I'dge et le NIHSS initial, seuls I'absence de
coronaropathie (OR=0,63, IC 95% [0,40; 0,99]), d’antécédent d’infarctus ceérébral
(OR=0,48, IC 95% [0,25 ; 0,92]) et le fait de ne pas étre traité au CHU (OR=0,67, IC

95% [0,47 ; 0,96]) restaient significativement associé au bon pronostic fonctionnel.

La Figure 4 montre I'évolution selon les années des mRS sur notre période

d’étude. Cent vingt-quatre patients sont décédés des suites de leur infarctus cérébral

(= Rankin 6 (13.9%))
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Figure 4 : Evolution sur 5 ans des scores de Rankin modifiés a 3 mois de

I'infarctus cérébral, en pourcentage

B Rankin O ®mRankin 1 m Rankin 2 ® Rankin 3 m Rankin 4 m Rankin 5 m Rankin 6

2017

2016

2015

2014

2013

n=193
TM =60
NIHS5 =12

n=175
TM =31
MNIHS5 =13

n=151
TM =16
MNIHS5 =13

n=116
T™M=2
MNIHS5 =13

n=108
T™M=4
MIHSS =15

n = nombre de patient traité par année ; TM : nombre de thrombectomie mécanique par année ; NIHSS = score NIHSS moyen

par année

II'y avait 46/108 patients autonomes a trois mois de leur IC (MRS < 2) en 2013

(43%), 59/116 en 2014 (51%), 73/151 en 2015 (48%), 86/175 en 2016 (49%), et

99/193 en 2017 (51%). Il n’y avait pas de différence significative sur le score de

Rankin modifié a trois mois selon les années (p=0,71). Le score NIHSS entre les

différentes années n’était pas significativement différent (p=0,27).
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2. Rb6le des facteurs socio-économiques sur le pronostic

fonctionnel a 3 mois

Le tableau 3 montre linfluence des facteurs socio-économiques sur le
pronostic a 3 mois des patients. La densité de population, le taux de cadres
supérieurs et le taux de chdmage dans la ville de résidence, pris isolément, n’avaient
pas d’influence sur le devenir des patients. Aprés ajustement sur I'age, le NIHSS
initial, la coronaropathie, I'antécédent d’infarctus cérébral et le traitement au CHU,

Les résultats étaient inchangés.
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Tableau 3 : Facteurs socio-économiques et pronostic des infarctus

cérébraux a 3 mois chez les patients traités par reperfusion en Normandie

Occidentale entre 2013 et 2017.

) Score de Rankin modifié a 3 mois OR et
Population p- IC a
totale <2 >2 value 95%
893 363 380
Densité de
population
(hab/km?) OR 0,90
- <241 446 (50%) 184 (51 %) 173 (45%) 0,63 :
hab/km? 0,16 ) ’29]’
- >241 447 (50%) 179 (49%) 207 (55%) ’
hab/km?
Taux deochomage OR 0.78
o [0,51;
- <9% 189 (21%) 89 (25%) 78 (20%) 0,22 1’20]’
- 29% 704 (79%) 274 (75%) 302 (80%) ’
Taux de cadres
supérieurs (%) OR 1,02
- <6% 455 (51%) 180 (50%) 181 (48%) 0,61 |[0,71;
- >26% 438 (49%) 183 (50%) 199 (52%) 1,47]
Index de
déprivation socio- OR
économique 0,70
- <0,50 599 (67%) 229 (63%) 270 (71%) 0,0230 | [0,48;
- 20,50 294 (33%) 134 (37%) 110 (29%) 1,02]

OR = Odd-ratio ; IC 95% = intervalle de confiance a 95%

En analyse univariée, I'index de déprivation socio-économique favorable était

significativement associé a un meilleur pronostic fonctionnel a 3 mois (p=0,0230).

Apres ajustement, le résultat est a la limite de la significativité (OR 0,70 [0,48 ; 1,02].
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V. Discussion

Dans notre étude régionale des patients traités par reperfusion artérielle suite
a un infarctus cérébral entre 2013 et 2017, un bon pronostic était observé chez 49%
des patients. Le taux de décés a trois mois était de 12,4%. En dehors des facteurs
pronostiques classiques, nous n’avons pas observé d’impact de la densité de
population, du taux de chdmage et du taux de cadre supérieur de la commune de
résidence sur le pronostic si ces facteurs sont analysés isolément. En analyse
univarié, I'index de déprivation socio-économique élevé était corrélé a un meilleur
pronostic. La significativité disparait cependant en analyse multivariée, méme s’il

existe une tendance.

1. Comparaison avec les données de la littérature

Nos résultats sur le pronostic a 3 mois sont globalement comparables aux
registres internationaux (11). Concernant les facteurs pronostiques, I'impact de I'age,
du NIHSS initial, du handicap préexistant et des facteurs de risque vasculaire est
bien connu (35) (36). Le moins bon pronostic fonctionnel des patients traités au CHU
peut s’expliquer par son statut de centre de référence. En effet, dans ce cadre, il

recoit les patients les plus graves.

Concernant la prise en charge aigué de linfarctus cérébral en zone moins

peuplée, une étude américaine de 2017 a examiné l'utilisation du rt-PA grace a un

registre national sur une période de 10 ans. Les hopitaux classés en zone rurale
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utilisaient significativement moins la TIV (37). Une étude francaise a montré qu’un
index de déprivation socio-économique bas était associé a un moins bon pronostic

fonctionnel (38) (39).

Le taux de chdmage dans la ville d’habitation est un marqueur socio-économique
souvent utilisé, soit seul, soit plus globalement au sein d’'index de déprivation socio-
économique. Une mortalité intra-hospitaliere accrue a été rapporté chez les patients
chémeurs en Argentine (40). Au Japon, les personnes perdant leur emploi avaient un
risque plus élevé de survenue d’événement neurovasculaire ischémique ou
hémorragique (41). En revanche, dans une cohorte d’infarctus cérébraux
d’Allemagne, le fait de résider dans une zone a taux élevé de chémage n’influencgait

pas la mortalité apres un infarctus cérébral (42).

Le délai pré-hospitalier « Symptdomes-Hépital » était plus court chez les patients
ayant un plus mauvais pronostic a 3 mois. Cela peut s’expliquer par le fait que ces
patients font des IC plus graves, ce qui pousserait a alerter plus tét que les autres
patients. Les délais retrouvés dans notre travail sont globalement similaires a ceux
rapportés par 'HAS en 2016 (43). Cependant, ces délais de prise en charge restent
longs. Les dernieres recommandations visent un délai « Hopital-Thrombolyse »
inférieur a 60 minutes et un délai « Hopital-lmagerie » de 30 minutes (44). Il convient

de poursuivre les efforts pour arriver a cet objectif.

2. Limites du travail
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Ce travail a plusieurs limites. Nous avons utilisé pour les facteurs socio-
économiques étudiés, les données INSEE concernant le territoire de résidence des
patients. Cette méthode est probablement un assez bon reflet de la situation socio-
économique des patients mais est moins précise que si les données avaient été
récupérées aupres de chaque patient de la cohorte. Cependant, les données
individuelles sont difficiles a récupérer et les meilleurs paramétres restent mal
connus. Les données que nous avons utilisé sont, pour le taux de chémage et le
peuplement de la zone d’habitation, des marqueurs classiquement utilisés pour
déterminé le statut socio-économique (45). Le taux de chdmage notamment est un
des marqueurs du « French Deprivation Index » utilisé en science sociale notamment
(45). L’'index de déprivation construit dans notre étude n’a pas montrée de différence
significative en analyse multivariée, il existe cependant une tendance a une
corrélation positive entre le bon pronostic et la situation socio-économique favorable
de la ville de résidence. L'utilisation du taux de cadre supérieur moyen dans la
population active est un peu moins fréquente. Nous avons utilisé la moyenne
régionale pour dichotomiser en deux groupes sur le taux de chémage et le taux de
cadre supérieur, et la médiane pour la densité de population. Il est possible que les

seuils proposés ne soient pas idéaux.

Par ailleurs, nous avons collecté les données en nous déplacant dans les UNV de
périphérie. De ce fait, nous disposions d’'un temps assez limité pour recueillir nos
données. Ainsi, I'exhaustivité des registres n’a pas pu étre vérifiée. Cependant, ces
registres étaient tenus par les responsables d’unités, tous trés impliqués dans la

bonne tenue de ces registres. il existe un nombre de données manquantes assez
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important. En effet, le score de Rankin modifié & 3 mois manquait chez 150 patients

(16,8%).

Enfin, notre période détude, 2013-2017, est marquée par de grand
bouleversement de prise en charge des infarctus cérébraux. Au niveau mondial,
'apparition de la thrombectomie mécanique en 2015, et au niveau régional, le
développement de la télémédecine en font une période assez hétérogéne et donc

difficile a comparer.
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V. Conclusion

Au final, le pronostic des patients traités par reperfusion en Normandie-
Occidentale est comparable aux chiffres de la littérature. Nous n’avons pas mis en
évidence d’influence négative de la déprivation socio-économique sur le pronostic
des infarctus cérébraux, méme s’il existe une tendance. Ces données meéritent d’étre
confirmées par une étude prospective, ou en utilisant les données socio-

économiques propres au patient par exemple.
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Annexes

Annexe 1 : score de Rankin modifié

Degré de handicap Score
I Pas de symptémes 0
| Pas de handicap significatif malgré les symptémes : capable d'effectuer 1

toutes les taches et activités habituelles

| Handicap léger: incapable d'effectuer seul les précédentes activités, 2
mais effectus seul les tiches de la vie quotidisnne

| Handicap modéré : requiert une aide, mais peut marcher sans assistance 3

| Handicap modérément sévére © incapable de marcher sans assistance. 4
dépandant pour les besoins vitaux

| Handicap sévére : totalement dépendant, alité, incontinent et requérant

une surveillance et des soins constants 5

Tableau 2. Score de Rankin modifié.
{SRm) d'aprés M.D. Reichhart. Med Hyg 2000; 58: 33.
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TITRE DE LA THESE : Pronostic des infarctus cérébraux traités par
reperfusion (thrombolyse et/ou thrombectomie) entre 2013 et 2017
en Normandie Occidentale

RESUME DE LA THESE EN FRANCAIS : Introduction. Le réle de I'environnement socio-
économique est mal connu dans la réponse au traitement d’un infarctus cérébral (IC) traité
par recanalisation. L'objectif était d'évaluer le pronostic fonctionnel des patients a 3 mois d'un
IC traité par recanalisation et d'évaluer si ce pronostic dépend de facteurs socio-
économiques. Matériel et Méthode. Cette étude observationnelle inclut tous les patients
résidant en Normandie Occidentale et ayant recu un traitement de recanalisation, par
thrombolyse intra-veineuse et/ou par thrombectomie mécanique, entre le 01/01/2013 et le
31/12/2017. Les données ont été recueillies dans les 5 unités neurovasculaires de la région.
Les données socio-économiques des communes de résidence des patients, ont été
récupérées, un index de déprivation socio-économique a été calculé. Un bon pronostic
fonctionnel & 3 mois était défini par un score de Rankin modifié < 2. Résultats. 893 patients
ont été traités par recanalisation. 363 (49%) avaient un bon pronostic a 3 mois. En analyse
multivariée, aprés ajustement sur I'dge et le NIHSS moyen initial, 'absence d'antécédent
d'infarctus cérébral (OR=0,48, IC 95% [0,25 ; 0,92]) et de cardiopathie ischémique (OR=0,63,
IC 95% [0,40 ; 0,99]) était associée a un bon pronostic. En analyse univariée, un index de
déprivation socio-économique favorable est corrélé a un meilleur pronostic a 3 mois
(p=0,023). La différence disparait en multivarié. Discussion. Le pronostic des patients dans
notre étude sont en accord avec ceux de la littérature et des registres internationaux. Nous
n‘avons pas mis en évidence de différence significative de pronostic selon le niveau socio-
économique des patients.

MOTS CLES : Infarctus cérébral, pronostic, thrombolyse, thrombectomie

TITRE DE LA THESE EN ANGLAIS : Prognosis of acute ischemic stroke
treated by recanalisation (thrombolysis and/or thrombectomy)
between 2013 and 2017 in West Normandy.

RESUME DE LA THESE EN ANGLAIS : Introduction. Socio-economic factors
involvement in response to the reperfusion treatment of acute ischemic stroke is
badly known. The aim of the study is to evaluate functional outcome at 3 months of
ischemic stroke treated by reperfusion and to evaluate if this prognosis relies on
socio-economic factors. Methods. This retrospective observational study include all
patients living in West Normandy who benefits intraveinous thrombolysis and/or
mechanical thrombectomy treatment between 2013 and 2017. Datas was collected
in the 5 regional stroke units. Socio-economic informations of the city of residence
was collected and a socio-economic deprivation index calculated. Modified Rankin
scale < 2 define a good functional outcome. Results. There was 893 reperfusion
treatment with good functional outcome at 3 months in 363 (49%) cases.
Multivariate analysis ajusted on age and on initial NIHSS found that no ischemic
cardiopathy (OR=0,63, IC 95% [0,40 ; 0,99]) and ischemic stroke (OR=0,48, IC 95% [0,25 ;
0,92]) history was associated with good outcome. On univariate analysis, a good socio-
economic deprivation index was associated with good outcome (p=0,023). Significance
vanished in multivariate analysis. Discussion. Our findings on patient outcome at 3 months
are agreed with those rapported in literature and international registers. No evidence of
socio-economics factors impact on outcome has been demonstrated.
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