N

N

Infarctus cérébraux simultanés dans des territoires
artériels différents: caractéristiques clinico-radiologiques
et étiologiques

Mélissa Jacob

» To cite this version:

Mélissa Jacob. Infarctus cérébraux simultanés dans des territoires artériels différents: caractéristiques
clinico-radiologiques et étiologiques. Médecine humaine et pathologie. 2019. dumas-02887465

HAL Id: dumas-02887465
https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-02887465
Submitted on 2 Jul 2020

HAL is a multi-disciplinary open access L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est
archive for the deposit and dissemination of sci- destinée au dépot et a la diffusion de documents
entific research documents, whether they are pub- scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
lished or not. The documents may come from émanant des établissements d’enseignement et de
teaching and research institutions in France or recherche francais ou étrangers, des laboratoires
abroad, or from public or private research centers. publics ou privés.

Distributed under a Creative Commons Attribution - NonCommercial - ShareAlike 4.0 International
License


https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-02887465
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/
https://hal.archives-ouvertes.fr

UNIVERSITE DE MONTPELLIER
FACULTE DE MEDECINE MONTPELLIER-NIMES

THESE

Pour obtenir le titre de DOCTEUR EN MEDECINE

Présentée et soutenue publiquement Par Mélissa BACO

Le 4 octobre 2019

INFARCTUS CEREBRAUX SIMULTANES DANS DES TERRITOIRES
ARTERIELS DIFFERENTS: CARACTERISTIQUES CLINICO-
RADIOLOGIQUES ET ETIOLOGIQUES

Directeur de thése : Docteur Caroline ARQUIZAN

JURY

Président : Professeur Pierre LABAUGE

Assesseurs :
Professeur Anne DUCROS
Docteur Nicolas MENJOT DE CHAMPFLEUR, MCU PH

Docteur Caroline ARQUIZAN



UNIVERSITE DE MONTPELLIER
FACULTE DE MEDECINE MONTPELLIER-NIMES

THESE

Pour obtenir le titre de DOCTEUR EN MEDECINE

Présentée et soutenue publiquement Par Mélissa BACO

Le 4 octobre 2019

INFARCTUS CEREBRAUX SIMULTANES DANS DES TERRITOIRE S
ARTERIELS DIFFERENTS: CARACTERISTIQUES CLINICO-
RADIOLOGIQUES ET ETIOLOGIQUES

Directeur de thése : Docteur Caroline ARQUIZAN

JURY

Président : Professeur Pierre LABAUGE

Assesseurs :

Professeur Anne DUCROS

Docteur Nicolas MENJOT DE CHAMPFLEUR, MCU PH
Docteur Caroline ARQUIZAN

Président : Professeur Pierre LABAUGE



Professeurs Honoraires

ALLIEU Yves

ALRIC Robert
ARNAUD Bernard
ASTRUC Jacques
AUSSILLOUX Charles
AVEROUS Michel
AYRAL Guy

BAILLAT Xavier
BALDET Pierre
BALDY-MOULINIER Michel
BALMES Jean-Louis
BALMES Pierre
BANSARD Nicole
BAYLET René
BILLIARD Michel
BLARD Jean-Marie
BLAYAC Jean Pierre
BLOTMAN Francis
BONNEL Francois
BOUDET Charles
BOURGEOIS Jean-Marie
BRUEL Jean Michel
BUREAU Jean-Paul
BRUNEL Michel
CALLIS Albert
CANAUD Bernard
CASTELNAU Didier
CHAPTAL Paul-André
CIURANA Albert-Jean
CLOT Jacques
D’ATHIS Francoise
DEMAILLE Jacques
DESCOMPS Bernard
DIMEGLIO Alain

ANNEE UNIVERSITAIRE 2018 - 2019

PERSONNEL ENSEIGNANT

DUBOIS Jean Bernard
DUMAS Robert
DUMAZER Romain
ECHENNE Bernard
FABRE Serge
FREREBEAU Philippe
GALIFER René Benoit
GODLEWSKI Guilhem
GRASSET Daniel
GROLLEAU-RAOUX Robert
GUILHOU Jean-Jacques
HERTAULT Jean
HUMEAU Claude
JAFFIOL Claude
JANBON Charles
JANBON Francois
JARRY Daniel

JOYEUX Henri
LAFFARGUE Francois
LALLEMANT Jean Gabriel
LAMARQUE Jean-Louis
LAPEYRIE Henri
LESBROS Daniel
LOPEZ Francois Michel

LORIOT Jean

LOUBATIERES Marie Madeleine
MAGNAN DE BORNIER
Bernard

MARY Henri

MATHIEU-DAUDE Pierre
MEYNADIER Jean
MICHEL Francois-Bernard
MICHEL Henri

MION Charles

MION Henri

MIRO Luis
NAVARRO Maurice
NAVRATIL Henri
OTHONIEL Jacques
PAGES Michel
PEGURET Claude
PELISSIER Jacques
POUGET Régis
PUECH Paul
PUJOL Henri
PUJOL Rémy
RABISCHONG Pierre
RAMUZ Michel

RIEU Daniel

RIOUX Jean-Antoine
ROCHEFORT Henri
ROSSI Michel

ROUANET DE VIGNE LAVIT Jean

Pierre

SAINT AUBERT Bernard
SANCHO-GARNIER Héléne
SANY Jacques
SEGNARBIEUX Francois
SENAC Jean-Paul
SERRE Arlette

SIMON Lucien
SOLASSOL Claude
THEVENET André
VIDAL Jacques

VISIER Jean Pierre



Professeurs Emérites
ARTUS Jean-Claude
BLANC Francois
BOULENGER Jean-Philippe
BOURREL Gérard
BRINGER Jacques
CLAUSTRES Mireille
DAURES Jean-Pierre
DAUZAT Michel
DEDET Jean-Pierre
ELEDJAM Jean-Jacques
GUERRIER Bernard
JOURDAN Jacques
MARES Pierre
MAURY Michéle
MILLAT Bertrand
MAUDELONDE Thierry
MONNIER Louis
PREFAUT Christian
PUJOL Rémy
SULTAN Charles
TOUCHON Jacques
VOISIN Michel
ZANCA Michel

Professeurs des Universités - Praticiens Hospitate
PU-PH de classe exceptionnelle
ALBAT Bernard - Chirurgie thoracique et cardiovasine
ALRIC Pierre - Chirurgie vasculaire ; médecine vdaire (option chirurgie vasculaire)
BACCINO Eric - Médecine légale et droit de la santé
BASTIEN Patrick - Parasitologie et mycologie
BONAFE Alain - Radiologie et imagerie médicale
CAPDEVILA Xavier - Anesthésiologie-réanimation
COLSON Pascal — Anesthésie-réanimation
COMBE Bernard - Rhumatologie
COSTA Pierre - Urologie
COTTALORDA Jéréme - Chirurgie infantile
COUBES Philippe — Neurochirurgie
COURTET Philippe — Psychiatrie d’adultes, adictidog
CRAMPETTE Louis - Oto-rhino-laryngologie



CRISTOL Jean Paul - Biochimie et biologie moléadai

DAVY Jean Marc - Cardiologie

DE LA COUSSAYE Jean Emmanuel - Anesthésiologie-irdation
DELAPORTE Eric - Maladies infectieuses ; maladiepicales
DEMOLY Pascal — Pneumologie, addictologie

DE WAZIERES Benoit - Médecine interne ; gériatrie béologie du vieilissement, médecine générale,
addictologie

DOMERGUE Jacques - Chirurgie générale

DUFFAU Hugues - Neurochirurgie

DUJOLS Pierre - Biostatistiques, informatique méticet technologies de la communication

ELIAOU Jean Francois - Immunologie

FABRE Jean Michel - Chirurgie générale

FRAPIER Jean-Marc — Chirurgie thoracique et carasoulaire

GUILLOT Bernard - Dermato-vénéréologie

HAMAMAH Samir-Biologie et Médecine du développemeitde la reproduction ; gynécologie médicale
HEDON Bernard-Gynécologie-obstétrique ; gynécolagédicale

HERISSON Christian-Médecine physique et de réadapta

JABER Samir-Anesthésiologie-réanimation

JEANDEL Claude-Médecine interne ; gériatrie et biié du vieillissement, médecine générale, addigiel
JONQUET Olivier-Réanimation ; médecine d’'urgence

JORGENSEN Christian-Thérapeutique ; médecine dhege addictologie

KOTZKI Pierre Olivier-Biophysique et médecine nuahe

LANDAIS Paul-Epidémiologie, Economie de la sant®gvention

LARREY Dominique-Gastroentérologie ; hépatologasidictologie

LEFRANT Jean-Yves-Anesthésiologie-réanimation

LE QUELLEC Alain-Médecine interne ; gériatrie ebluigie du vieillissement, médecine générale, adttigie
MARTY-ANE Charles - Chirurgie thoracique et cardiseulaire

MERCIER Jacques - Physiologie

MESSNER Patrick — Cardiologie

MONDAIN Michel — Oto-rhino-laryngologie

PELISSIER Jacques-Médecine physique et de réadaptat

RENARD Eric-Endocrinologie, diabéte et maladiesahétiques ; gynécologie médicale
REYNES Jacques-Maladies infectieuses, maladiegctlgs

RIBSTEIN Jean-Médecine interne ; gériatrie et ldodu vieillissement, médecine générale,
addictologie

RIPART Jacques-Anesthésiologie-réanimation
ROUANET Philippe-Cancérologie ; radiothérapie
SCHVED Jean Francois-Hématologie; Transfusion
TAOUREL Patrice-Radiologie et imagerie médicale
UZIEL Alain -Oto-rhino-laryngologie



VANDE PERRE Philippe-Bactériologie-virologie ; hygie hospitaliere
YCHOU Marc-Cancérologie ; radiothérapie

PU-PH de I° classe

AGUILAR MARTINEZ Patricia-Hématologie ; transfusion
AVIGNON Antoine-Nutrition

AZRIA David -Cancérologie ; radiothérapie

BAGHDADLI Amaria-Pédopsychiatrie ; addictologie
BEREGI Jean-Paul-Radiologie et imagerie médicale

BLAIN Hubert-Médecine interne ; gériatrie et biolegdu vieilissement, médecine générale,
addictologie

BLANC Pierre-Gastroentérologie ; hépatologie ; atiogie
BORIE Frédéric-Chirurgie digestive

BOULOT Pierre-Gynécologie-obstétrique ; gynécolagiédicale
CAMBONIE Gilles -Pédiatrie

CAMU William-Neurologie

CANOVAS Francois-Anatomie

CARTRON Guillaume-Hématologie ; transfusion

CHAMMAS Michel-Chirurgie orthopédique et traumatgique
CHANQUES Gérald — Anesthésie-réanimation

CORBEAU Pierre-Immunologie

COSTES Valérie-Anatomie et cytologie pathologiques
CYTEVAL Catherine-Radiologie et imagerie médicale
DADURE Christophe-Anesthésiologie-réanimation
DAUVILLIERS Yves-Physiologie

DE TAYRAC Renaud-Gynécologie-obstétrique, gynécmagédicale
DEMARIA Roland-Chirurgie thoracique et cardio-vaksire
DEREURE Olivier-Dermatologie — vénéréologie

DE VOS John — Cytologie et histologie

DROUPY Stéphane -Urologie

DUCROS Anne-Neurologie

GARREL Renaud — Oto-rhino-laryngologie

HAYOT Maurice - Physiologie

KLOUCHE Kada-Réanimation ; médecine d’'urgence
KOENIG Michel-Génétique moléculaire

LABAUGE Pierre- Neurologie

LAFFONT Isabelle-Médecine physique et de réadaptati
LAVABRE-BERTRAND Thierry-Cytologie et histologie
LAVIGNE Jean-Philippe — Bactériologie — virologleygiene hospitaliére
LECLERCQ Florence-Cardiologie



LEHMANN Sylvain-Biochimie et biologie moléculaire

LE MOING Vincent — Maladies infectieuses, maladiepicales

LUMBROSO Serge-Biochimie et Biologie moléculaire

MARIANO-GOULART Denis-Biophysique et médecine nuait&

MATECKI Stéfan -Physiologie

MEUNIER Laurent-Dermato-vénéréologie

MOREL Jacques - Rhumatologie

MORIN Denis-Pédiatrie

NAVARRO Francis-Chirurgie générale

PETIT Pierre-Pharmacologie fondamentale ; pharneagelclinique ; addictologie
PERNEY Pascal-Médecine interne ; gériatrie et lgiglau vieillissement, médecine générale, addigielo
PRUDHOMME Michel - Anatomie

PUJOL Jean Louis-Pneumologie ; addictologie

PUJOL Pascal-Biologie cellulaire

PURPER-OUAKIL Diane-Pédopsychiatrie ; addictologie

QUERE Isabelle-Chirurgie vasculaire ; médecine uksie (option médecine vasculaire)
SOTTO Albert-Maladies infectieuses ; maladies tafas

TOUITOU Isabelle-Génétique

TRAN Tu-Anh-Pédiatrie

VERNHET Hélene-Radiologie et imagerie médicale

PU-PH de 2eme classe

ASSENAT Eric-Gastroentérologie ; hépatologie ; atilogie

BERTHET Jean-Philippe-Chirurgie thoracique et cavdsculaire

BOURDIN Arnaud-Pneumologie ; addictologie

CANAUD Ludovic-Chirurgie vasculaire ; Médecine Vataire

CAPDEVIELLE Delphine-Psychiatrie d'Adultes ; addilctgie

CAPTIER Guillaume-Anatomie

CAYLA Guillaume-Cardiologie

COLOMBO Pierre-Emmanuel-Cancérologie ; radiothérapi

COSTALAT Vincent-Radiologie et imagerie médicale

COULET Bertrand-Chirurgie orthopédique et traunagajue

CUVILLON Philippe-Anesthésiologie-réanimation

DAIEN Vincent-Ophtalmologie

DORANDEU Anne-Médecine légale -

DUPEYRON Arnaud-Médecine physique et de réadaptatio

FAILLIE Jean-Luc — Pharmacologie fondamentale, ptaologie clinique, addictologie
FESLER Pierre-Médecine interne ; gériatrie et lg@adu vieillissement, médecine générale, addigielo
GAUJOUX Viala Cécile-Rhumatologie



GENEVIEVE David-Génétique

GODREUIL Sylvain-Bactériologie-virologie ; hygiemespitaliere

GUILLAUME Sébastien-Urgences et Post urgences pagridues -

GUILPAIN Philippe-Médecine Interne, gériatrie etlmgie du vieillissement; addictologie
GUIU Boris-Radiologie et imagerie médicale

HERLIN Christian — Chirurgie plastique, reconstrice et esthétique, brulologie
HOUEDE Nadine-Cancérologie ; radiothérapie

JACOT William-Cancérologie ; Radiothérapie

JUNG Boris-Réanimation ; médecine d'urgence

KALFA Nicolas-Chirurgie infantile

KOUYOUMDJIAN Pascal-Chirurgie orthopédique et traatologique
LACHAUD Laurence-Parasitologie et mycologie

LALLEMANT Benjamin-Oto-rhino-laryngologie

LE QUINTREC Moglie - Néphrologie

LETOUZEY Vincent-Gynécologie-obstétrique ; gynégptomédicale

LONJON Nicolas - Neurologie

LOPEZ CASTROMAN Jorge-Psychiatrie d'Adultes ; adalizgie

LUKAS Cédric-Rhumatologie

MAURY Philippe-Chirurgie orthopédique et traumaitgipue

MILLET Ingrid-Radiologie et imagerie médicale

MORANNE Olvier-Néphrologie

NAGOT Nicolas-Biostatistiques, informatique médeal technologies de la communication
NOCCA David-Chirurgie digestive

PANARO Fabrizio-Chirurgie générale

PARIS Frangoise-Biologie et médecine du dévelopmeriede la reproduction ; gynécologie médicale
PASQUIE Jean-Luc-Cardiologie

PEREZ MARTIN Antonia-Physiologie

POUDEROUX Philippe-Gastroentérologie ; hépatolggiddictologie

RIGAU Valérie-Anatomie et cytologie pathologiques

RIVIER Francois-Pédiatrie

ROGER Pascal-Anatomie et cytologie pathologiques

ROSSI Jean Francois-Hématologie ; transfusion

ROUBILLE Frangois-Cardiologie

SEBBANE Mustapha-Anesthésiologie-réanimation

SIRVENT Nicolas-Pédiatrie

SOLASSOL Jérome-Biologie cellulaire

STOEBNER Pierre — Dermato-vénéréologie

SULTAN Ariane-Nutrition

THOUVENOT Eric-Neurologie

THURET Rodolphe-Urologie



VENAIL Frédéric-Oto-rhino-laryngologie

VILLAIN Max-Ophtalmologie

VINCENT Denis -Médecine interne ; gériatrie et bigie du vieillissement, médecine générale, addigiel
VINCENT Thierry-Immunologie

WOJTUSCISZYN Anne-Endocrinologie-diabétologie-ntidm

PROFESSEURS DES UNIVERSITES
1" classe :
COLINGE Jacques - Cancérologie, Signalisation tahe et systéemes complexes
2°meclasse :
LAOUDJ CHENIVESSE Dalila - Biochimie et biologie mégulaire
VISIER Laurent - Sociologie, démographie

PROFESSEURS DES UNIVERSITES - Médecine générale
1 classe :
LAMBERT Philippe
2°meclasse :
AMOUYAL Michel

PROFESSEURS ASSOCIES - Médecine Générale

CLARY Bernard
DAVID Michel

PROFESSEUR ASSOCIE - Médecine
BESSIS Didier - Dermato-vénéréologie
MEUNIER Isabelle — Ophtalmologie
MULLER Laurent — Anesthésiologie-réanimation
PERRIGAULT Pierre-Francois - Anesthésiologie-réaation ; médecine d'urgence
ROUBERTIE Agathe — Pédiatrie

Maitres de Conférences des Universités - Praticiemtospitaliers
MCU-PH Hors classe
BOULLE Nathalie — Biologie cellulaire
CACHEUX-RATABOUL Valéere-Génétique
CARRIERE Christian-Bactériologie-virologie ; hyg@&hospitaliére
CHARACHON Sylvie-Bactériologie-virologie ; hygietmspitaliére
FABBRO-PERAY Pascale-Epidémiologie, économie dsalaté et prévention



HILLAIRE-BUYS Dominique-Pharmacologie fondamentalgharmacologie clinique ; addictologie
GIANSILY-BLAIZOT Muriel — Hématologie, transfusion

PELLESTOR Franck-Cytologie et histologie

PUJOL Joseph-Anatomie

RICHARD Bruno-Thérapeutique ; addictologie

RISPAIL Philippe-Parasitologie et mycologie

SEGONDY Michel-Bactériologie-virologie ; hygienedpmtaliére

MCU-PH de 1 classe

BADIOU Stéphanie-Biochimie et biologie moléculaire

BOUDOUSQ Vincent-Biophysique et médecine nucléaire

BOURGIER Céline-Cancérologie ; Radiothérapie

BRET Caroline -Hématologie biologique

COSSEE Mireille-Génétique Moléculaire

GABELLE DELOUSTAL Audrey-Neurologie

GIRARDET-BESSIS Anne-Biochimie et biologie moléduta

LAVIGNE Géraldine-Hématologie ; transfusion

LESAGE Francois-Xavier — Médecine et santé au ttava

MATHIEU Olivier-Pharmacologie fondamentale ; phagokgie clinique ; addictologie
MENJOT de CHAMPFLEUR Nicolas-Neuroradiologie

MOUZAT Kévin-Biochimie et biologie moléculaire

PANABIERES Catherine-Biologie cellulaire

PHILIBERT Pascal-Biologie et médecine du développeinet de la reproduction
RAVEL Christophe - Parasitologie et mycologie

SCHUSTER-BECK Iris-Physiologie

STERKERS Yvon-Parasitologie et mycologie

TUAILLON Edouard-Bactériologie-virologie ; hygiemspitaliere

YACHOUH Jacques-Chirurgie maxillo-faciale et stootagie

MCU-PH de 2™ classe

BERTRAND Martin-Anatomie

DE JONG Audrey — Anesthésie-réanimation

DU THANH Aurélie-Dermato-vénéréologie

GALANAUD Jean Philippe-Médecine Vasculaire

GOUZI Farés-Physiologie

HERRERO Astrid — Chirurgie générale

JEZIORSKI Eric-Pédiatrie

KUSTER Nils-Biochimie et biologie moléculaire
MAKINSON Alain-Maladies infectieuses, Maladies ticgles

MURA Thibault-Biostatistiques, informatique médieat technologies de la communication



OLIE Emilie-Psychiatrie d'adultes ; addictologie

PANTEL Alix — Bactériologie-virologie, hygiéne hasgiere
PERS Yves-Marie — Thérapeutique, addictologie
SABLEWSKI Vanessa — Anatomie et cytologie pathodpgis
THEVENIN-RENE Céline-Immunologie

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - Médecine Gnérale
Maitres de conférence de®l® classe
COSTA David

Maitres de conférence de 2éme classe
FOLCO-LOGNOS Béatrice
OUDE-ENGBERINK Agnes

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES - Médecine Générale
GARCIA Marc
MILLION Elodie
PAVAGEAU Sylvain
REBOUL Marie-Catherine
SERAYET Philippe

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES

Maitres de Conférences hors classe

BADIA Eric - Sciences biologiques fondamentaleslitiques

Maitres de Conférences de classe normale

BECAMEL Carine - Neurosciences

BERNEX Florence - Physiologie

CHAUMONT-DUBEL Séverine - Sciences du médicamerdest autres produits de santé
CHAZAL Nathalie - Biologie cellulaire

DELABY Constance - Biochimie et biologie molécutair

GUGLIELMI Laurence - Sciences biologiques fondarated et cliniques

HENRY Laurent - Sciences biologiques fondamentaladiniques

LADRET Véronique - Mathématiques appliquées etiapfibns des mathématiques
LAINE Sébastien - Sciences du Médicament et apreduits de santé

LE GALLIC Lionel - Sciences du médicament et aupesduits de santé

10



LOZZA Catherine - Sciences physico-chimiques ettetogies pharmaceutiques
MAIMOUN Laurent - Sciences physico-chimiques eténigrie appliqguée a la santé
MOREAUX Jérébme - Science biologiques, fondamentetediniques
MORITZ-GASSER Sylvie - Neurosciences

MOUTOT Gilles - Philosophie

PASSERIEUX Emilie - Physiologie

RAMIREZ Jean-Marie - Histologie

TAULAN Magali - Biologie Cellulaire

PRATICIENS HOSPITALIERS UNIVERSITAIRES
CLAIRE DAIEN-Rhumatologie
BASTIDE Sophie-Epidémiologie, économie de la sattgrévention
GATINOIS Vincent-Histologie, embryologie et cytogdigue

PINETON DE CHAMBRUN Guillaume-Gastroentérologieépatologie ; addictologie

SOUCHE Francois-Régis — Chirurgie générale
TORRE Antoine-Gynécologie-obstétrique ; gynécologidicale

11



REMERCIEMENTS

Jury de these

Pr Pierre Labauge merci pour votre pédagogie, ces staffs de qualitdenseignement ne

faiblit jamais « en piste ». Merci, pour étre ausm neurologue que manager, il est rare de
voir quelqu’un gérer son service de la sorte, nousvons en effet dire que nous avons été
formés et bien formés chez le Pr Labauge. Je smsrBe que vous m’ayez offert ce poste de

chef de clinique.

Dr Caroline Arquizan, merci premiérement d’avoir été ma directrice diséhet pour toutes
ces heures que tu m’as consacré. Une these dpqlusoi, la seule pour moi. Ton réle a donc
éte spécial. Ces mois a tes cOtés m’'ont permispdemplre a te connaitre. J'admire la
neurologue que tu es, tu jongles entre tes 10 @§@tp, projets toujours menes a bien et avec
le sourire, j'aime ta pertinence et ton honnététérespecte également la femme que tu es, ton

efficacité, ton dévouement et ta douceur. Merci.

Pr Anne Ducros merci pour ta rigueur, ton humilité malgré urieeteenommeée et ta simplicité

qui te permet d’étre proche des internes.

Dr Nicolas Menjot de Champfleur, merci de faire partie de mon jury de these, d'étr
passionné et de vous rendre disponible pour disdetedossiers.

12



A ma famille,

A mes parents,merci pour ces valeurs, cet amour. Merci de voresl&ttu pour nous comme
vous l'avez fait, merci pour tous ces voyages,sseg/enirs, j'ai particulierement en téte ce
combat de sumo. Merci de me laisser faire mes prolbix, méme dans les moments difficiles,
de respecter ou vous moquer de mon entétement. &tesdes personnes les plus altruistes et
généreuses que je connaisse. Vous étes mon oxygeansgcurité. Grace a vous je sais quel

parent je veux étre. Je vous aime.

Mamou (version courte),tu m’as appris la tolérance et la simplicité. dedspecte comme
mere, j'ai besoin de toi comme confidente et tufai® mourir de rire comme amie. Merci de

me chérir comme tu le fais.

Papou (version courte)tu m’as appris le respect et la rigueur. Il nceste encore du temps
pour I'articulation et les « ». J’admire ta volonté es solide et rien ne peut te faire tomber.
Méme si je ne connaitrai jamais la températureud®h du cuivre, j'espére que tu es fier de

moi.

Tom-tom, pour ta générosité, ta gitanerie (¢ca n’est pasasard qu’on a le méme sang) et ton
humour. Merci de nous gater comme tu le fais Hate de pouvoir t'appendre a faire des bords
en kite. Je t'aime pour ce que tu es. Jahina, mdaddlle, Liaminou, mon petit chaton j'ai hate

de vous voir grandir. Anna, pour ton sourire ethamour, tu es déja bien intégrée dans cette

famille. A Shaun et Wawa.

Mon gros lala, pour ton intelligence, ton écoute et ton humilii&@ mémoire d’éléphant
m’impressionne, un jour tu verras je connaitrais e capitales que toi. Je suis fiere de toi et
de ce que tu es devenu. Je t'aime frérot. A manouille que j'aime, ce n'est que le début de

notre histoire. Gaelou, pour ta sincérité, ta fleevivre, ravie que tu fasses partie de la famille.

A mes grands-parents Maminette, pour avoir été un modele depuis gusljs toute petite,
jadmire ton parcours qui n’a pas di étre facilmjpm’avoir suivie et aidée tout au long de ma
scolarité, méme durant cette these. Je suis extnémteheureuse que tu sois la avec moi pour
cette soutenance. Mémé, mon autre modele, j'esp@réu me regardes, méme si tu n'as pas
tout compris de cette présentation, j'espere questiiere. Pépé, j'aurais aimeé profiter de toi

plus longtemps.

13



Au reste de la famille,

Christian pour ta soif de savoir et ces cours d'anglasai pour tous ces bons petits plats.
Mael, pour ta sagesse malgré ton jeune age et ta ¢oudvde. Eric, pour ta prestance et ton
espieglerieVéro, pour ta douceur et ton intelligen€hloé pour ton humour et ta modestie et
Katell, pour ton dynamisme et ton hyperactivité, quidgeft devenir un jour une de nos

ministres. Stéphanie pour ta volonté et ta forceatactere, Nathalie, Gérard et José.

A mes autres familles de Quincy sous et alentours,

Nana, ma sceur, mon tout, tous ces souvenirs, imposseleus les citer, mais certains sont
obligatoires, le tobogan dans les escaliers, liedesosur le toit, nos expéditions dans la cuisine,
nos premiéres sorties, nos premiers amours, Ie8BNGESchewing-gums » et.... les randos
digestives. Tu es une femme forte, tu as toujoessniots justes, sous tes airs de sauvage et
d’associable, tu as le cceur sur la main, tu pretége proches, tu m’'impressionnes pour ¢a.
Parce que tu ne sauras jamais a quel point tu @snmaoiur moi, tant mieux, sinon tu prendrais
la grosse téte, elle est déja bien assez imposantme caRafioul, mon beau-frere, contente
que tu sois I'élu, tu es aussi débile que réfléda, pour ne jamais juger, pour toutes ces
conversations dans la cuisine, pour avoir été lasdas moments difficiles. Je te respecte
énormément, tu es dynamique et pleine de vie mégré&preuves que tu traverses. Encore
pardon d’avoir ruiné ta baignoire pour notre sulpain de boue. Bravo pour supporter des
montagnes du haut de tes 1m40, Tonio serait fi¢oiddlini a toutes ses belles aventures qui

t'attendent.

Milinoa, on a grandi ensemble, tu es ma plus vieille aonea fait les 400 coups, toutes ces
vidéos, Talia, Phoebe, Paulette, Georgette et 2dete autres, Royan et j'en passe. Je suis
contente de t'avoir retrouvée et jai hate de té& @oton spectacl®. Dany, tu as choisi la
bonne Baby, pour m’avoir ouvert ton foyer et ton cceur, pouipas du tout nous forcer a dire

« Elisabeth amour de mon cceur je t'aime je jadordu es une femme exceptionnelle,
épicurienne et réfléchie a la foldarc pour ton grand cceur et ta simpliciEmilie et Dylan

« les inséparables ».

Ousne heureuse que le Sud apporte de I'eau a ton maditirrigolera bien dans 10 ans quand
tu seras mon voisin et qu’on ira en « ville » plausortie du samedi... les courses. Je suis ravie

que notre relation évolue, et qu’en 20 ans on pusssfaire la bise ! Je t'apprécie pour ton

14



intelligence, ton humour et bien s(r ta pubalgiei &urait cru que depuis ce jour ou tu faisais
des pompes dans la rue, que tu deviendrais un gEadre dynamique, qui exploite les gens et
contrdles leur esprit. Tu as toujours le sourirauetégages une certaine aura, peut étre que je
devrais porter un bob aussi. Tu es épanoui Migt , elle est parfaite, j'ai hate d’aller a New

York avec vous hahal

A tous les autres Patricia, pour toujours restée pétillante, pour ta gersiiéeet tes combats.
Pascal,pour étre aussi cool, mais attention ! Il ne faa te chercherVioletta, parce que tu
es fofolle et attachant®omi, tu es tres courageudacky, pour ta douceur. Lulu, pour ton

humour.Daniel, pour ta force et ta volontBanielle, pour ton charisme.

A mes amis cristoliens et autres contrées,

Anabhita, pour ta sagesse et ta bienveillance, tu pensgsanangé et grandi grace a je ne sais
qui, mais je t'assures que tu ne le dois qu’attait résidait dans la fameuse boite. Ta barbe
blanche me manque. Merci pour ses fous rires, @wardévouée a ta famille et tes amis. J'ai
tellement hate qu’on sillonne le monde en vélodsigs trois. Merci d’étre mon amie méme si

je suis une « francgaise ».

Marianne, pour toutes ces attentions sans rien attendreteur, parce que tu es entiere, malgré
ton enveloppe tu es la personne la moins supdifigae je connaisse. Il n’y en a pas deux des
comme toi parce que tu marques le cceur des getesfpagilité, ta sincérité et « ton intelligence
emotionnelle », parce que je peux compter sur thiggue épreuve et que tu pourras toujours
compter sur moi. Tu te déménes pour les gens qaéntas. T'avoir dans nos vies est une

richesse et si tu te voyais avec mes yeux, tusurapeu plus confiance en toi.

Marie, mon artiste, parce que je suis ta plus grandedatouceur, ta patience, et nos fous rires

me manguent. Tu es épanouie et rayonnante ma Marie.

Floflo, pour toutes ces années et surtout la derniéneays a rapprochée, pour ton intelligence
et ta pertinence, ton humour et ta sensibilité e$yparfaite comme tu es, tu peux arréter les
grrexrekrx - Pgo,pout ton charisme et ton humour ; ton union avetin® restera un de mes
plus beaux souvenir de toi, en espérant que tuaslsisnienneBastard, pour me faire réver
avec toutes tes histoires et pour avoir tes coranssi grosse que ta téMarine, pour les
mythiques blagues de Marine Fontaihe|o, pour ta justesse et ta simplicité, merci encore

pour toutes ses sous-colles.

15



A mes coquillettes,

Victoria, pardon... plutt Vic, puisque tu es mon repéretucm’apportes tant, tu es toujours
la pour me conseiller, tu m’as appris a mettreseseys, tu es mon épaule, tu es une partie de
moi, on partage les mémes passions, les mémesegjélinerci d’étre quelgu'un de
profondément bien, merci pour ses fous rires et @arenir. J'ai hate que dans quelques années
on lache tout et on parte ouvrir notre entreprisdite surf/ réalisatrice de court métrage. Ps :

ne me décois pas, Cassio attend pour le mariage.

Marion Beny Brazy, pour ses doux moments a écouter les parolesuwehbo de liege, pour
m’avoir introduit dans le milieu mystérieux de lgyath, parce que tu rigoles d’'un rien, et
surtout d'un petit pusillanime, pour ton intelligen tes dons de montage photo. Je suis
heureuse que tu es rencontrée ta petite bariquoarBaour ton aisance et ton humour.

Clarita, notre maman coquillette pour ta clairvoyanceceayue tu dégages quelque chose de
particulier, tu es juste, censée, intelligentd’isoles dans ta caverne pour régler tes problemes,
mais nous sommes la. Tu es un petit bijou ma claindte qu’on se fasse des petites soirées
cenologiesMax, pour rien, non en vrai, merci de ne pas te peeadrsérieux et parce que votre

amour avec Ben m’enchante, bien qu’il me fasse patfois.

Aux biterrois,

La colove: Robinou, pour étre un meélange de philosophe, d'artistefedévalier, tout ca
incarné dans une sirene. Tu es et resteras noseott@Marie, pour avoir été mon repere
cristolien dans cet internat de déglingdsouch, parce que oui grace a toi ma fille portera ton
prénom.Capuchon, tes aventures me font réver, petit rayon de Isgleivit entre 2 époques.

Aude la terreur d’1m30.

Marie, pour étre fraiche et efficac€almejane, mon premier cointerne pour étre aussi drble
et stupideEstelle hate qu’on se fasse des petites soirées badata, Laure, notre étoile,
Philine, globe trotteuse et intello du groupe. Max mermumpces plumes, ce miel et ses

gobelets, c’est mon tountoine, Marine, Sarah, Gus, Chargeur, Anais et j'en passe.

A Emmanuel, mon statisticien merci de m’avoir fait gagner autant de tempsl'&souvir a

mes décompensations de petit p.

16



Aux autres co-internes,

Titoune, non tu n’es pas une virgule, parce que I'on peulkep de tout. Parce que tu as créé
I’'hnymne de l'internat de Nimes. Et merci d’étre niesteur officiel Sylvain, pour étre toujours
de bon conseil et pour étre un adepte de I'hnumourrp Adel, ce semestre en neuro était
génial, tes blagues d’orthopédistes m’ont fait loeap de bienAurélien le dérouleur, pour

ta modestie et ton humour absurde.

A mes anciennes co-internes et nouvelles CCA,

Perrine, pour ta patience et ton espiéglerie, parce que @asses tu laisses ta trace. Je suis
ravie d’étre ta co-chef, j'ai hate qu’on se faskens de calins et qu'on parle engagement, et

accessoirement qu’on se moque des externes.
Elisa, j'ai passé un super été avec toi aux EMG, potnataquillité et ta pertinence.

Rosalie, pour inventer toujours plus de conceptsaetronymes et pour ces CV comme je n’en

ai jamais eu.
Flo, pour cet été aux explorations et pour avoir aié & meilleure chef en garde.
Giulia, pour étre aussi cool et simple. Ta présence estate.

Marion, pour ta classe et ton humour. Tu nous manques ici.

Aux axones enrageés,

Floflo, pour ta modestie, que de bonheur de partagetécavéc toi, les joies de la these, malgré
tout j'ai appris un peu plus ate connaitre, eteypeux plus nier, tu as un cceur ! Je suis heureuse
d’étre ta co-chef, ca va étre géniallll! Et jeraehonorée que tu fasses ma demande

d’alimentation entérale dans quelques années.

Sossotoujours le sourire, toujours partante, parcej@igrouvé quelqu’un qui a eu la méme
adolescence haha. Tu es quelqu’un sur qui on pewpter, en espérant que I'on devienne plus

que co-internes.

17



Fofo, sous tes airs de fille sage, tu envoies des plimelqui ferait frémir Booba, toujours dans
la demi-mesure, sans exagération c’est ce quergappchez toi. Et méme si ¢a tu as eu la télé

et un portable a 24 ans, tu restes malgré touttéelap

Turpinette, ta délicatesse dans le métro parisien, ta disari&gendaire ne sont qu’une facade.

Tu restes quelgu’un d’attentionné.

Arturo , tu es bien le seul a accepter de faire des EM® moi, passionné, tu seras un tres bon
neurologue, digne de la lignée des taiebiens.

Aux autres internes,

Kristin , parce que tu es parfaite, respectueuse et foftviie et réfléchie, merci encore d’avoir
été ma traductrice officielle.

Aurélie, pour faire partie de notre échelle, et pourtanisnoe sommes pas si différentes, on a
partagé du désespoir, de la frontalité et des tgaba d’harcélement. Le groupe est toujours
ouvert aux plaintes, sert toi eRauline, pour ton charisme et pour avoir toujours plus de
projets.Diane, pour ton énergie et cette présentation mythiqeesiiet aux EMG a venirs. A

Claire, Dune.A Ansma, Manon, Thibault etMathieu pour ce magnifique soutien aux JNLF.

Aux chefs, (par ordre alphabétique)

Xavier, pour ta disponibilité, ton enseignement et tonestwre d’espritMahmoud, pour faire
partie d’une rare espece de neurologues poulasoue accompagner, nous rassurer comme
tu le fais, pour ton sens clinique et ton flairdédaire Pr Camu, pour votre savoiBertrand,

pour votre plumeClarisse, pour ta pédagogie, ton efficacité et de m’avompse de partager

ce bureau.Lucas, pour ton humour, ta minutie qui nous pousse asnswrpasserPr
Deauvilliers, pour votre pertinenc®r Gabelle, pour mes premiers pas avec toi dans le monde
de la rechercheéNicolas, merci de nous apprendre autant de choses méme esprit va trop
vite parfois. Et merci de nous féliciter et de nmassurerVictoria, résistante a toutes épreuves,
la faim, la soif, le sommelil, les paresthésies €lit ploigt. Merci pour ton second degré, tu es
une grande clinicienne, apprendre de toi est unbani@gheur Anais, je persiste a croire que ce
n'est pas possible d’étre aussi efficace et que dewez étre au moins 5, il me reste 2 ans pour

les trouver !Cécilia, pour toutes tes connaissances et ta sympa&hieul, un jour j'aimerai

18



comme toi, en un coup d’'ceil pouvoir dire aux pdtienje sais ce que vous avezsabelle,
merci pour ces imitations de dinosaure et ton hunuillaume, pour tes connaissances, ton
humour, ta capacité a rendre un simple ulnairecade passionnant, merci pour tes imitations

et autres danses.

Au CMRR et neuropsychologues,

Ma So, premiére du nom, Reine de la biobanque, Reinetodedo list, de la distillerie et des
premiers hommesuzeraine des Sept Couronnes et Protectrice duuRwydu CMRR, mére
des boutures et de 'ETP. Tu esmrétre de lumiere, sorti tout droit d’un livre gene Austen,
descendu sur cette terre par hasard. Aussi atberd®) que perchée. Méme si dans ton monde
on ne t'apprend pas ¢a, soit égoiste. Merci pauistautien et tes talents sur word qui m’ont

bien aidé durant cette these.

A tous les autredviélissa,tu me fais mourir de rire, tu es un exemple, siggu survivre a une

grossesse sans boire ! Je peux le faire. Melfeaane, Alexandra, Mouloud, Martine...

Merci aux anciens CCA et autres équipes

Pauline Malissart, pour ta douceur et ta rigueur, Morgan et Camitie lwmen de la chance.
Merci pour ces quelques semaines au Parc. Olpgan, étre le moins sérieux des « médecins
chercheurs », merci pour ces ENMG mémoral#aire, pour ton humour et pour loucher

comme personne.

Merci aux explorations, Alain pour avoir rendu ce service et mon stagehigye par ta

présence. A tous les autres, Pascalou, Marie, haar&athalie, Christine, Marlene.

Merci a I'lRB, Sylvain, pour ta patience et ta clarté. Aleksandoar ton encadrement et ton

dynamisme.

Merci a toute I'équipe paramédicale de neurologieteles UTECs Gui de Chauliac a été ma

deuxieme, méme premiére maison cet été. Merci jpoies ses conversations.

Merci a I'équipe du Millénaire, Aude, Axel, Caroline, Magda, Martine, Nicolasu8ayla de

m’avoir fait confiance et pour avoir été aussi ailtant et bienveillant.

19



Aux nimois, merci Eric pour tes enseignements en particuliemaster, Dimitri, pour ton
humour. Giovanni, Anne Lefloch, Anne Wacogne, Ma#deix biterois, Thibault pour ton

efficacité et, Magda, Christine et Yassine.
A I'équipe de réanimation de Béziergjui m’a beaucoup appris.
A I'équipe du MIMMO, merci pour votre précision et vos connaissances.

Aux bachateros Giusy, Zak, Isa, Didier, Victor, Abdallah, Marf€elp et j'en passe.

A ma belle-famille, merci de m’accueillir, merci Marie pour veillarrsnous.

Benjamin (version courte),je t'admire pour ton parcours, tes projets etvasurs. Tu es mon

pilier, mon moteur. Sans toi je ne trouverai paswtude force. Je t'aime.

20



SOMMAIRE

O 11 {0 To [T 1o ISP P PO PPPPPPPPPPP 1
1.1 Généralités sur les infarctus cérébraux multiplEsibanés............cccccvvvvveevieeeeeennn.
2 Etiologies des infarctus cérébraux et patterns IRM............ccooiiiiiiiiiiiiiiiieee e 3
2.1 Classifications EtiolOGIQUES .........uuuuiiteeeeeiieeiiiiiiiiieeiieee e e e e e e e e e e e e e e seeeerseeeeeeees 3
FZ A = 1 (0] o o 1= USSP 3
3 Lien entre les infarctus cérébraux et |€S CanCerS.......ccccuuvviiiiiiiiiiiiiiiee e 4
3.1 Données épidémiologiques SUr 1€S CANCEIS . oee.iiiiieeeeiiieeee e eeaaaeea 4
3.2 Infarctus CErébraux €t CANCEN ..........uuuueeemeeeiiiiiiiiiiiiiiiireeeeeereeeeeaeeeeseeeeeeseeennees 5
4 JUSHIfICAtION A FETUTE ........uiiiiiiiiiieie e e e e e as 7
R | 01 1= = TR 7
4.2 ODJeCtif PrINCIPAL....ciieeiiiieiii s eeeee e e e e e e e e e 7
4.3 ODJeCtifS SECONUAINES ......cceiiiiiiiiieeet i ettt a e e s s e e e e e e e e e eeeeeeeeeneeeeeesesnenns 8
S Y =1 o o [P PPPUPPPPPPPRN 8
S0 R IV o = 0 = ([ [ P 8
5.2  Sélection de la POPUIALION.........ciiiiiiiieeeeee e e e e e e e 8
5.2.1  Criteres d'INCIUSION ...t e e e e e e e 8
5.2.2  Criteres d'@XCIUSION..........ooiiiiiiiiit e e e e e e e e 9
5.3  Bilan €tiolOQIQUE. .......ceeeiiiiiiiiie s e e e e e ————————————————— 9
5.3.1 Bilan étiologique standardiS€ MiNIMUM ........ccceeiiiiiiiiiiiiiiiiieeee e 9..
5.3.2 Complément de bilan selon 1€S Cas .........cccceeeiiiiiiiiiiiiiiiieee e 10
5.4 ReCUCIl 08 JONNEES ......ccoiiiiiiet et e e e e e e e e e e eeea bbb e 10
S0 0t R B = o g oo =T o] 1o 11 1 10
5.4.2  INfarCtus CErEhral..........oooiiiiiiiiiii e 10



5.5 Etiologie(s) de(S) IC rECENL(S) ..cevviiiireieice e et e e e e e ea e e e e 13

5.5.1  CaAUSES COIMAINES: ...uuuuiiiiiie e e e e i e e ieeeeeemreetiaa s s e e e e e e e e e aeeeeeeeeessessssnnnnnsennnns 13
5.5.2  Causes iINJELEIMINEES .........uuuuiiirirees e eeeeeeeeeeeeaaaassssssssnsnnnsssssseeeeeenss 14
5.6  DONNEES SUN I8 CANCET .....coeiiiiiiiii e eemeeemt ettt ettt e e nree e e e e 15
5.7  ANAlYSE StAtISHOUE .....evveiriiiiiiie e eeeeee s s s e e e e e e e e e e e e e e e e nnassnnn s 16
B RESUIALS ..o i i eii it e e e e e e e e e e e et e et eaaaa e e r b rr e e eeeees 17
6.1 Caractéristiques de la population............cccceeeeei i 17
G0 0t R O 101 o [ =S 18
6.1.2 Reépartition des infarCtus CErébrauX.........ccceeevveeeiiiiiiiiiiiiicicee e 20
6.1.3 Causes et patterns IRM des IC ............. e eeeeeeeeeieiiiiiane e eeeens 21
6.2 Lien entre cancer et infarctus cérébral réCent............cccccvivviiiiiiiieeiiieieeeeenns 26
6.2.1 Caracteristiques deS CANCEIS.........ccceieeeeeeeee e eeeeeeeeeeer e eeeae e 26
6.2.2 Imputabilité du cancer dans la cause des IC.............eeeiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeiiiiee 28
6.2.3 Caractéristiques a I'lRM cérébrale des IC liésatcer................c.ooevevvvvrnnnnnns 32
6.3  Bilan COMPIEMENTAINE ......ccviiiiiieee e e e e 34
6.3.1 Comparaison des bilans EtiolOgIQUES ... eeeeeeeereriniiiiiaaseeeeeeeeaeeeen 34.
6.3.2 Bilan chez les patients atteints de néoplasie............ccccccceeiiiieiieeeeeeeeeeee, 36.
B B T U 1= [ o PSP 37
8  LimiteS de NOLIE ELUAE .......uviiiiiiiiiiiiii e e e e e e e e eeees a7
S B o [od U] o TP 48
O = 1 o] oo = o] ] = 49

22



1. Introduction

1.1 Geénéralités sur les infarctus cérébraux multiplesibanés

On estime a 16,9 millions le noende nouveaux accidents vasculaires cérébraux JAC
an dans le monde. En France, un AVC survient tdate4 minutes et une personne sur 6 aura
un AVC dans sa vieLes AVC sont la premiére cause de handicap acauiadulte, la
deuxiéme cause de démence et la troisieme caumertiité dans les pays développés. Parmi
les AVC, 80 % sont d’origine ischémique et 20% djore hémorragiquél). En cas d’infarctus
cérébral (IC) récent, la proportion des IC multgiécents est peu connue, et varie de 10 a 29%

selon les études (2-5).

Un IC récent est défini a I'IRM cérébrale par umpéssignal sur la séquence de diffusion en
B1000 et un hyposignal en ADC, ces anomalies @@sientes pendant 10 jours aprées le début
des symptdbmes de 'AVC (6,Mes ICmultiples simultanés correspondent a des infanmtus
contigus situés dans plus d'une circulation attérieérébrale, comprenamé circulation
antérieure (carotidienne) droite, gauche et lautatoon postérieure (vertébrobasilaire) (5). Les
territoires artériels de la circulation antériecoenprennent I'artére cérébrale antérieure (ACA),
I'artere cérébrale moyenne (ACM) (branches supégieunférieure et perforantes), I'artére
choroidienne antérieure, l'artere cérébrale pastéei (ACP) en cas de naissance
carotidienne et les territoires jonctionnels aeidri(ACM/ACA) et postérieur (ACM/ACP).
Les territoires artériels de la circulation postare comprennent I'artere cérebrale postérieure
(ACP) en cas de naissance vertébro-basilairegtartérébelleuse postéro-inferieure (PICA),

I'artere cérébelleuse supérieure (ACS) et l'arténaSbelleuse antéro-inférieure (AICA) et les
arteres perforantes du tronc cérébral (8).

Il existe différentes maniéres de décrire et desglales lésions ischémiques récentes sur 'lRM
cérébrale. Les auteurs les classent en fonctiaudies territoires vasculaires touchés, de(s) la

circulation(s) artérielle(s) atteinte(s), du nombeelésions ischémiques ou de la taille.



Lee et al (9), ont classé les IC en 6 prdfiféérents sur la séquence de diffusion:

1) IC dans un territoire artériel: lésion ischénagumple unique (A et B).

2) IC dans un territoire artériel: Iésions épadass un seul territoire vasculaire (C).
3) Lésionsischémiques multiples dans la circulation antégaunilatérale (D).

4) Lésions ischémiques multiples dans la circutagiostérieure (E).

5) Lésions ischémiques multiples bilatérales darwrtulation antérieure (F).

6) Lésions ischémiques multiples dans les deuxilaitions antérieures et postérieure (G).

Figure 1 : Différents profils des lésions ischémiques récerd&apres Lee et al (9).



Dans la littérature, il semble exister des spé#ficcliniques, étiologiques et pronostiques liées
aux IC multiples récents. Ainsi, certains aute@srivent une sévérité initiale plus importante
(10), alors que d’autres ne retrouvent pas ceftérdnce (11,12). De plus, ces IC multiples
simultanés pourraient avoir un pronostic moins Qoe les infarctus uniques avec un taux de
récidive et de mortalité plus important. Ainsi, Next al. ont montré que les IC multiples étaient
indépendamment associés a une augmentation derfalibdgpar récurrence d’AVC et toutes

causes confondues (11,13).

2 Etiologies des infarctus cérébraux et patterns IRM

2.1 Classifications étiologiques

Il existe plusieurs classifications étiologiques d€. Une des plus fréquemment utilisée est
ancienne, il s’agit de la classification TOAST @lrof Org 10172 in Acute Stroke Treatment
classification) (14) qui désigne cing sous-typdsl@giques: 1) athérosclérose des grosses
artéres, 2) cardio-embolique, 3) occlusion de petiisseaux, 4) autre étiologie déterminée et
5) étiologie indéterminée, comprenant les étiolsglieubles, les étiologies avec un bilan négatif
ou incomplet. D’autres classifications existent«1B) dont une plus récente ASCOD qui est
'acronyme d’ A:athérosclérose; S: maladie destpataisseaux (small vessel disease); C:
pathologie cardiaque; O: autres causes (othergspasD: dissection. Cette classification est
plus détaillée et permet de ne pas classer comuse @adéterminée un IC avec doubles causes
certaines. Aucune classification ne positionneolarhen ovale perméable (FOP) de grande
taille ou I'association FOP et anévrysme du sepiugr-atrial (ASIA) chez le patient jeune

comme une cause certaine, les études a ce sujephia récentes.

2.2 Etiologies

Peu d'études se sont consacrées aux étiologiefCdascents touchant plusieurs territoires
artériels. lls sont dans certaines études plusuéidgnent associés aux cardiopathies
emboligenes majeures (essentiellement la fibrdfadiuriculaire}10,18) auxplaques aortiques
mobiles (19)ou a une hypercoagulopathie systémique. Dans une @wde portant sur 685
patients, il N’y avait pas de différence significatquant a la fréquence des étiologies cardio-

emboliqgues chez les patients présentant des ICipteglt comparé aux IC uniques
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(respectivement 30% et 22%). Lorsqu’une hypercoagulabilité systémique est retenue
comme ['étiologie des IC multiples, la cause laspitéquente semble étre le cancer, parfois
non connu au moment de I'lC. Dans les IC multigiesultanés, les causes indéterminées sont
fréquenteg?2), la recherche d’'un cancer n’étant pas systématigresain IC, certains cancers
pourraient étre méconnus. Des études récentesanitémue les caractéristiques de I'AVC lié
au cancer sont différentes des autres ca(®®s Les cancers pourraient étre associés a la

présence d’IC multiples simultanés (20-22).

Les étiologies des IC multiples, pourraient étriéédentes selon la topographie des Iésions
ischémiques, que ce soit les circulations art@seglantérieure, et/ ou postérieure) ou le type de
territoires vasculaires atteints, le nombre etladiaille de ces IC. Ainsi, dans une étude portant
sur 170 IC multiples récentsgs IC bi-hémisphériques et des trois territoirasiRM de
diffusion étaient significativement associés a wwmrce cardio-embolique. Les Iésions
unilatérales multiples dans la circulation antéée@taient significativement associées a

I'athérosclérose carotidien(@).

3 Lien entre les infarctus cérébraux et les cancers

3.1 Données épidémiologiques sur les cancers

En France, on estime a 382 000 le nombre de noxwessude cancer diagnostiqués en 2018
(touchant 204 600 hommes et 177 400 femmes). luesdincidence sont estimés a 330 pour
100 000 hommes et 274 pour 100 000 femmes. La ler@du cancer chez les plus de 15 ans
en France est de 3 millions, soit 4.5% de la pamiagénérale. L’age médian au moment du
diagnostic était de 68 ans chez 'homme et de §Tlagz la femme en 2015. Chez I'homme, le
cancer de la prostate reste de loin le plus frégeenvi du cancer pulmonaire et du cancer
colorectal. Chez la femme, le cancer du sein se g téte, suivi du cancer colorectal et du
cancer pulmonaire. Dans le monde, en 2018, le catak la deuxiéeme cause de déces dans le
monde et environ 9,6 millions de personnes song¢diEx des suites d'un cancer au cours de
cette année selon I'Organisation mondiale de laésdre nombre de déces par cancer a été
estimé a 157 400 en 2018, en France. En terme dalit& le cancer du poumon se situe au
premier rang chez 'homme, devant le cancer cotalext de la prostate. Chez la femme, le
cancer du sein est la premiére cause de décesapeercsuivi du poumon et enfin du cancer

colorectal (23).



3.2 Infarctus cérébraux et cancer

* Association cancer et IC

Plusieurs études ont mis l'accent sur la relatioineel’AVC et le cancer au cours de ces
dernieres décennieayec une relation bidirectionnelle entre ces daatkglogies. Les patients
ayant fait un AVC ont plus de risque de développecancer que les patients indemnes d’AVC
(24-26). Les patients ayant un cancer auraientsgoie d'IC ou d’hémorragie cérébrale plus
élevé, essentiellement les trois premiers moisaddélcouverte du cancer (20ependant,
certainegtudes n’ont pas retrouvé ces résultats, avecragadnce des AVC chez les patients

atteints de cancer similaire a celle observée tdapspulation non cancéreuse (28).

» Caractéristiques du cancer associés aux IC

Chez un patient ayant un cancer, les caractéretiqie ce cancer peuvent jouer un réle
important dans la survenue d’'un ICe risque d’IC dépend d'une part de la localisation
cancer, avec une fréquence qui semble étre plugetldans les cancers pulmonaires,
pancréatiques et colorectaux (20,22,27&9) autre part de I'activité de ce cancer. L’aitév

du cancer est définie par la présence d'un tramenspécifigue en cours (chirurgie,
chimiothérapie/radiothérapie, hormonothérapieyi$tence de métastases ou I'existence d’une
récidive. Le cancer inactif est défini par I'abserde signes d’activité et d’'indication a un

traitement spécifique.

» Caractéristiques des IC associés au cancer

Peu d’études se sont consacrées aux caractérstigsdC chez les patients atteints de cancer.
Ces IC pourraient avoir un moins bon pronostic,cawee sévérité initiale et une mortalité
hospitaliere plus élevg@?2). Cette mortalité hospitaliére est accrue en casadeer actif par
rapport au cancer inact(13,30) Plusieurs études ont montré que les patients aveancer
avaient plus de lésions ischémiques multiples samaks que de Iésions touchant un seul
territoire vasculaire, sans préciser pour la plujger circulations artérielles et/ou les territoires
artériels touchés. Ainddang et abt Sorgun et al,rd montré que les patients atteints de cancers
actifs et ayant présenté un IC retenu en lien deecancer et non dd a une cause

conventionnelle, avaient en IRM davantage d’IC baunt plusieurs territoires artériels que les
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patients sans cancé20) cela a depuis été montré dans d’autres étudesr@henteq22).
Certains auteurs se sont toutefois intéresséspauds territoires artériels touchés. Dans une
revue de la littérature portant sur 709 étudesétamt “IRM de diffusion” et “IC multiples ou
bilatéraux”, parmi 41 patients présentant des ICemé&s avec atteintes des 3 circulations
artérielles (antérieure bi-hémisphériques et pmstéx), un cancer était présent dans 20% des
cas (31). Chez les patients n'ayant pas de cause cardi@lemb, une hypercoagulabilité

associée au cancer représentait méme 75% dé32)as

. Imputabilité du cancer dans I'étiologie de I'IC

Chez un patient ayant présenté un IC, le fait diawo cancer ne signifie pas que ce dernier est
la cause de I'IC. En effet, I'étiologie du ou d€s peut étre conventionnelle (athérosclérose,
cardio-embolique...). Dans d’autres cas, le cancet @ee directement responsable de 'AVC
par l'intermédiaire de nombreuses complicationgutares. Envirori5% des patients atteints
d’'un cancer présentent des complications ceérélsowaires, qu’il s’agisse d’IC ou
d’hémorragies cérébral€83). Il peut s’agir d’'un effet direct de la tumeur (erhib@moral,
thrombose veineuse cérébrale, endocardite nontiefise), d'une complication septique
(embol septique, vascularite), de troubles de lagatation (Coagulation Intra-Vasculaire
Disséminée (CIVD), thrombopénie, hyperviscositactestase) (33). Parmi ces complications
vasculaires, I'origine embolique ou thrombotiquatsies causes principales, en lien avec le
syndrome de Trousseau défini par « des événentaaisibotiques inexpliqués précédant le
diagnostic d’'une tumeur maligne viscérale occulieapparaissant de maniere concomitante
avec la tumeur » (34,35). Le cancer peut égale@ieatresponsable d’IC par I'intermédiaire
des complications liées aux traitements spécifiggiescancer (par exemple sténose post-
radique, leucostase post-chimiothérapie, vascalajit Parfois, chez un méme patient,
I'étiologie de I'lC peut étre double, avec par exderune fibrillation auriculaire et un état pro-
thrombogéne surajouté favorisant la survenue d'Mi€ ADans certains cas, il est difficile, &
I'issue du bilan étiologique, de présumer du caracimputable ou non de la néoplasie. Kim et
al, ont montré dans une étude portant sur 161maté/ant un cancer actif et un IC récent que
la cause de I'lIC a été retenue comme conventiondalhs 60% des cas et comme indéterminée
et liée a ce cancer dans 4(386).



Figure 2, Vasculur problems in cancer patients: (A) Metastatic subdural haematoma, (B) Haemorrhage inte a metastasis, ()
Intravascular lvmphoma. (DY) Sinus venous thrombaosis. (E) Embolic (territorial infarct). (F) Intraparenchymal micro bleeds:
coagulation disorder, DIC. {G) Intraparenchymatose patchy haemorrhage in leukaemia, diffuse and irregular borders towards brain
parenchyma. (H) Neoplastic /oncotic/mycol aneurysm (lumour embolus, infection). (1) Piiuitary apoplexy. Art by: 1, Schule and
W. Grisold

Figure 2 : Complications vasculaires chez les patientsrastele cancer (37).

4 Justification de I'étude

4.1 Intérét

Le développement de I'IRM cérébrale, beaucoup gpunsible que le scanner pour le diagnostic
des AVC, a permis de mettre en évidence de nomlwasid’lC multiples récents. Il existe peu
de données consacrées aux IC multiples simultasés ld littérature, tant sur la prévalence,
les caractéristiques clinico-radiologiques, I'éigik, le pronostic, et le risque de récidive, en
comparaison avec les IC uniques. Ainsi, ces IC iplak semblent avoir un pronostic
défavorable, avec un taux de récidive et de megtplus important que les IC uniques. Le fait
d’avoir des IC multiples pourrait orienter vers demuses spécifiques comme le cancer,
probablement sous diagnostiqué et de ce fait @ielet bilan étiologique. Il serait aussi
intéressant d’établir un éventuel pattern IRM agsdc la présence de cancée bilan
étiologique optimal n’est pas défini et est tregatde selon les patients, les services ou les

régions.
4.2 Objectif principal

L’objectif principal de cette étude est de déctire cohorte de patients consécutifs ayant un

IC récent, diagnostiqué sur I'lRM cérébrale, haamés dans 'UNV du CHU de Montpellier
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sur une période de 2 ans (de janvier 2016 a déecidr7) et de comparer les patients ayant
des IC récents dans différents territoires art@eteux avec un IC limité a un seul territoire

artériel sur les caractéristiques initiales climguradiologiques et étiologiques.

4.3 Objectifs secondaires

L’objectif secondaire est d’évaluer un éventueh lazec un cancer, déja connu ou découvert
aprées I'lC. Pour cela, nous comparerons la préealelu cancer chez les patients ayant un IC
unique ou des IC multiples simultanés et décridigsentuelles caractéristiques du cancer et
de I'IC, clinico-radiologiques, biologiques ou dtigiques. Nous évaluerons aussi la rentabilité
de la tomographie par émission de positon (TEPuedli scanner thoraco abdomino pelvien

(TDM TAP) pour un diagnostic de néoplasie dansegettpulation.

5 Meéthodes

5.1 Type d'étude

Il s'agit d'une étude rétrospective portant suipkggents consecutifs admis en Unité de Soins
Intensifs Neuro-Vasculaire (USINV) dans le dépadatnde Neurologie du CHU de
Montpellier pour un infarctus cérébral aigu de jJan2016 a décembre 2017. Les données ont
été extraites de I'observation médicale spécifigtandardisée informatisée de tout patient
hospitalisé dans 'USINV pour un infarctus cérélffdbossier neurovasculaire” (Annexe 1.1,
1.2 et 1.3).

5.2 Sélection de la population

5.2.1 Ciiteres d’'inclusion

Les critéres d’inclusion étaient:

- Age supérieur & 18 ans au moment du diagnostis, |Baite d’age supérieure.

- Patients hospitalisés pour un IC récent dans I'WNCHU de Montpellier. Les patients
proviennent du bassin de Montpellier ou peuverg &amsférés de 2 CH reliés pour la
télethrombolyse (Mende, Millau) ou d’'une UNV de xirité de la région Occitanie
Est (ex Languedoc Roussillon) pour une thrombeaofBeéziers, Nimes, Narbonne,

Perpignan, cliniqgue du Millénaire).



IRM cérébrale durant la phase aigué montrant aunsnon infarctus cérébral récent,

défini par un hypersignal en B1000 associé a ur APC.

5.2.2 Criteres d’exclusion

Les critéeres d’exclusion étaient :

L’absence d’'IRM cérébrale ou sa réalisation a gi40 jours du début des symptémes
de I'lC.

Accident ischémique transitoire avec IRM cérébradamale.

IRM cérébrale réalisée aprés une procédure endale@sc durant la phase aigué
(thrombectomie).

5.3 Bilan étiologique
Les patients hospitalisés dans 'USINV ont un b#éinlogique standardisé.
5.3.1 Bilan étiologique standardisé minimum

Biologie standard: NFS plaquettes, CRP, bilan rénitdn hépatique, troponine, bilan
d’hémostase, bilan lipidique (LDL, HDL, TG, CT)jaimine, pré-albumine, créatinine
kinase, HBA1C.

Bilan “sujet jeune” chez les patients de moins @aBs: EPP, anticorps anti-nucléaire
(ADN et ENA), ANCA, anticorps anti-cardiolipinesnticorps anti-B2GP1, anticorps
anti-lupique, complément, sérologie VIH/VHB/VHC syphilis, cryoglobulinémie,
enzyme de conversion, facteur rhumatoide et hon@iogs toxiques urinaires
(cannabis, opiaceés ...).

ECG initial, monitoring ECG et tensionnel durantraains 48 heures.

Imageries artérielles avec injection (angioscaneerou angio-IRM) cervicale et

intracranienne.
Echographie cardiaque ETT et/ou ETO.

Holter-ECG.



5.3.2 Complément de bilan selon les cas
NT-proBNP.
Scanner thoraco-abdomino-pelvien (TAP) et/ou PENhBser.
Ponction lombaire, artériographie cérébrale.
Bilan ophtalmologique.

Autres en fonction de I'orientation étiologique.

5.4 Recueil de données
5.4.1 Démographiques
Age.
Sexe.

Facteurs de risques cardio-vasculaires: diabetewcon traité, hypertension artérielle
connue ou traitée, dyslipidémie connue ou tratgisme actif (plus de une cigarette
par jour), antécédents vasculaires (d’AVC, de cguaihie ischémique, d’artériopathie

oblitérante des membres inférieurs).

Antécédents de fibrillation atriale traitée ou non.

5.4.2 Infarctus cérébral
Données cliniques

Date et heure du début des symptdomes. En cas d’fagmirdébut des symptdomes

inconnue, il était noté la date et I'heure ou lagrd avait été vu asymptomatique.

La gravité initiale de 'AVC (score NIHSS, annexg @valuée par un neurologue

vasculaire.

IRM cérébrale initiale
Date et heure.

Présence de lésion(s) ischémique(s) récente(shieimigq multiples.
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Nous les avons classées en deux groufEsIC unique, dans un seul territoire artériel de la

circulation artérielle antérieure ou postérie(@elC multiples simultanésdans au moins deux

territoires artériels différents. La circulationtémeure inclut I'artere cérébrale moyenne
(ACM), I'artére cérébrale antérieure (ACA), 'aréchoroidienne antérieure, I'artére cérébrale
postérieure (ACP) en cas de naissance carotidietnlies territoires jonctionnels antérieurs et
postérieurs. La circulation artérielle postérieimelut I'ACP en cas de naissance vertébro-
basilaire, l'artere cérébelleuse postéro-inférie(lPéCA), I'artére cérébelleuse supérieure
(ACS), l'artere ceérébelleuse antéro-inférieure (A)Cet les artéres perforantes du tronc

cérébral.

Au total, les patients ont été classés en 6 gro(figare 1)

. 1- IC unique (A, B et C)

. 2- IC multiples uni-hémisphérique dans la circaatantérieure (D et E)

. 3- IC multiples bi-hémisphériques dans la circaolatantérieure (F)

. 4- 1C multiples dans la circulation postérieure (G)

. 5- IC multiples dans la circulation antérieure aslla circulation postérieure (H)
. 6- IC bi-hémisphériques et de la circulation pastée (I)

11



Figure 3: Différents profils d’IC en IRM1- A: IC unique circulation antérieure, territoire MC
droit; B: IC unique circulation postérieure, tesiie AICA; C: IC unique avec des lésions
éparses dans la circulation antérieure, territdit&M droit. 2-D et E: IC multiples uni-
hémisphérique dans la circulation antérieure dr8He: IC multiples bi-hémisphériques dans
la circulation antérieured-G: IC multiples dans la circulation postérieused: IC multiples
dans la circulation antérieure et dans la circotatpostérieure6-l: IC multiples bi-

hémisphériques et de la circulation postérieure.
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Nous avons également pris en compte :

- Le caractere épars des lésions dans un territoiégied en cas d'IC unique récent

(exemple: figure C).
- La taille des IC: moins de 15 mm, plus de 15 mmassociation des deux.
- Le nombre de |ésions ischémiques: une seule lésitre 1 a 4, 5 a 14, ou 15 ou plus.
- La localisation anatomique des IC: corticale, smusicale ou cortico-sous-corticale.
- L’existence de Iésion(s) ischémique(s) ancienne(s).

Toutes les IRMs ont été revues par deux neurologues neuroradiologue.

5.5 Etiologie(s) de(s) IC récent(s)

A lissue du bilan étiologique, tous les patieraggnt un IC unique ou multiples récents) ont

été classés en différentes causes.

5.5.1 Causes certaines:

. Athérosclérose extra-cranienne ou intra-craniennesténose de plus de 50 % ou
occlusion d’un gros vaisseau (carotide interne, A@tvtion M1 ou M2, tronc basilaire,
ACA portion Al, ACP portion P1) dans le territoide I'lC symptomatique. Une
occlusion athéroscléreuse a été retenue en prédertix facteurs de risques artériels

ou d'une lésion athéroscléreuse d’'un autre axecedrintra-cranien ou aortique.

. Cardio-emboliqgue majeure

- Fibrillation atriale (FA) ou flutter.
- Prothése valvulaire mécanique.
- Rétrécissement mitral.

- Thrombus intracardiaque.

- Cardiomyopathie dilatée.

- Akinésie ventriculaire gauche.
13



Hypokinésie segmentaire du ventricule gauche etf@yrysme.
Infarctus du myocarde < 6 mois.

Endocardite infectieuse.

Endocardite thrombotique non bactérienne.

Tumeur cardiaque : myxome de l'oreillette, fibragsime.

FOP et ASIA ou FOP de grande taille (> 30 microdmllichez les patients de moins de

60 ans.
Plague de la crosse aortique égale ou supérieurgtanm d'épaisseur.

Maladie des petites arterespetit infarctus profond (<=15 mm) associé a uffétbu

a un diabeéte, en I'absence d’autre cause certaine.

Autres causes certaines
Cancer ayant les criteres d’'imputabilité.

Coagulopathies autres: syndrome des antiphosptetipi(SAPL), polyglobulie

primaire, thrombocytémie essentielle.

Vascularite: isolée du systeme nerveux centralrssaire (toxique, infectieuse, post

radique...etc).
Syndrome de vasoconstriction réversible (SVCR).
Dissection.

Complication immédiate d'un geste endovasculaire ahrurgicale (exemple:
coronarographie, artériographie, endoprothese qa@rti implantation transcathéter

d'une valve aortique (TAVI)...).
Angiopathie amyloide, selon la classification dest®a.

Causes certaines multiples: exemple FA et athé&uss®, cardio-embolique et

néoplasie...etc

5.5.2 Causes indéterminées

Investigations négatives.

14



- Investigations incomplétes.

5.6 Données sur le cancer
Nous avons recueilli les informations concernant:

1) la présence d’'un ou de plusieurs cancers, gaiilconnu au moment de I'IC ou découvert
dans les suites (au décours immédiat de I'lC ows deusuivi précoce < 6 mois; dans le suivi
tardif de 6 a 24 mois ou trés a distance plus de@4). Tous les diagnostics de cancer ont été

faits sur preuve histologique.

2) La localisation du cancer: pulmonaire, digegtésophage, estomac, colorectal, voies
biliaires, hépatique et pancréas), urinaire (re@ssie et prostate), gynécologique (sein et
utérus), cutané (mélanome, carcinome épidermoidebastocellulaire), hématologique

(lymphome, leucémie et myélome), autres (ORL, c@téd thyroide) et les cancers multiples.

3) L’activité ou non du cancer.ltancer actif a été défini par un traitement e en cours
(chirurgie, chimiothérapie/radiothérapie, hormonothérapie) ayprésence de métastases ou

d’'une récidive. Le cancer inactif a été défini pabsence d’indication a un traitement

spécifique et 'absence de signe d’activité.

4) L'imputabilité du cancer dans I'étiologie deQ'l

Nous avons défini cette imputabilité aprés analyseplusieurs criteres a) le délai entre la
survenue de I'lC et le diagnostic du cancer décdumares I'IC, b) I'existence d’'un cancer
connu pour son potentiel thrombogene (pulmonaiigedtif, certaines hémopathies ...), ¢)
I'activité du cancer (actif/inactif) d) I'indicatiothéorique a un traitement spécifique du cancer

ou a l'inverse une simple surveillance.
Le cancer a potentiel thrombogéne a été considgneneimputable dans 4 situations:

. S’il existait un traitement spécifique du canceicenrs
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. S'’il existait des signes d’activité¢ du cancer ses bilans réalisés (découverte de

métastases, endocardite marastique...)

. S’il existait des manifestations emboliques ou ithivotiques potentiellement

attribuables au cancer (exemple: embolie pulmomna@epliquée)
. Si le cancer était découvert moins de 6 mois dfjtes

Le cancer a été considéré commnom imputable dans 3 situations:

. si le cancer était ancien, sans signes d’actitigans traitement spécifique depuis au

moins 5 ans ou considéré en rémission par les ogaes
. si le cancer était découvert plus de 12 mois djpjes

. si le potentiel thrombogéne était faible ou nulnfooe les carcinomes basocellulaires).

Le cancer a été considéré avec imputabilité incertaine dans 2 situations:

. si le cancer était connu avant I'lC, sans signastd/ité, mais ayant recu des traitements

spécifiqgues dans les moins de 5 ans,

. si le cancer était découvert entre 6 et 12 moissapiC.

5.7 Analyse statistique

Les données descriptives démographiques, clinigiaadiologiques sont présentées sous
forme de moyenne (sd) ou médiane (min-max) pouvdembles quantitatives et d'effectifs

(proportion) pour les variables qualitativédous avons analysé les différences entre les
groupes en utilisant des tests de Wilcoxon-Manntidyi ou de Student (selon la répartition

selon une loi normal ou non) pour les variablemtjtaives et des tests du chi 2 ou de fisher
(selon les effectifs et le nombre de classes) pegivariables qualitatives. Les tests ont été
considérés statistiquement significatifs si p-valu®5. Les analyses statistiques ont été

réalisées grace au logiciel R version 3.6.0.
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6 Résultats

6.1 Caractéristiques de la population

Notre étude a porté sur 1 622 patients conséchfspitalisés dans I'Unité Neuro-Vasculaire
du CHU de Montpellier de janvier 2016 a décembr&720our au moins un infarctus cérébral
récent sur I'lRM cérébrale initiale. 1 226 patie(ii$%) avaient un IC unique dans un seul
territoire artériel et 396 patients (24 %) avaiedes IC multiples simultanés dans des territoires

artériels différents (Figure 4).

2711 & alertes AV »

631 diagnostice différantiels (AIT,
migraine, spilepzia ete.. )

222 AVC hamorragiques

1358 Infarctus cérebraux

161 IC san= IEM

73 IEM tardrves, non dispombles, post-arteriographies

1622

/\.

226 IC unique 31%6 IC multiplas

Figure 4 : Flow chart
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6.1.1 Clinique

Les données cliniques sont détaillées dans le aaligl.

Il N’y avait pas de différence significative entes patients ayant un IC unique récent ou
des IC multiples récents touchant plusieurs teregoartériels concernant 'age moyen (71
ans) et le sexe (56% d’hommes). Concernant lesdectde risques artériels, il n'y avait

pas de différence entre les deux groupes pour &hitgpsion artérielle, le tabagisme actif.
En revanche, il existait une différence significatconcernant le diabéte et la dyslipidémie,
plus fréquents chez les patients ayant des infanttuitiples récents. Il n’y avait pas de
différence significative entre les groupes concernkes antécédents de fibrillation

auriculaire.

La gravité initiale de I'lC récent, évaluée pastere NIHSS, était similaire chez les patients
ayant des IC multiples simultanés, comparés auxni@ctus uniques (NIHSS médian
respectivement de 4 et 5). Dans notre étude, ldafitérintra-hospitaliere toutes causes
confondues était significativement plus élevée ddmsgroupe des IC multiples

(respectivement 9% et 4%).
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Tableau 1 Caractéristiques cliniques et étiologiques déept en fonction des groupes

_ IC unique IC multiples P value
Population
(N=1226) (N=396)
Age, années, moyenne 70.7 (15.03) 70.5 (13.7) 0.41
Sexe : Homme, n (%) 691 (56.4%) 225 (56.8%) 0.92
FDRCV:
HTA, n (%) 787 (64.2%) 267 (67.4%) 0.28
Diabéte, n (%) 24019.6%) 97 (24.5%) 0.04*
Dyslipidémie, n (%) 43837.2%) 163 (43.6%) 0.03*
Tabagisme actif, n (%) 25(21.0%) 92 (23.3%) 0.37
FA, n (%) 186 (15.2%) 68 (17.2%) 0.38
NIHSS, médiane 5 (0-36) 4 (0-36) 0.09
Causes IC: <0.0001*
Athérosclérose, n (%) 13(10.7%) 67 (16.9%) 0.001*
Plaque aorte >= 4mm, n (%) ©®.5%) 6 (1.5%) 0.08
CE majeure, n (%) 40933.4%) 114 (28.8%) 0.1
MPA, n (%) 141(11.5%) 6 (1.5%) <0.0001*
Causes certaines, n (%) 108.8%) 83 (21.0%) <0.0001*
Causes indéterminées, n (%) 43Bb.2%) 120 (30.3%) 0.09

FDRCV: facteurs de risques cardio-vasculaires; Fildrillation auriculaire; IC : infarctus

cérébral; CE : cardiopathie emboligeéne majeure; MRaladie des petites artéres

*p<0.05
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6.1.2 Reépartition des infarctus cérébraux

Les données sont détaillées dans les Annexes N4 8tda Figure 5.

Parmi les 1 622 patients de notre étude, 396 pat@raient des IC multiples récents dans
plusieurs territoires artériels différents qui épartissaient de la maniére suivante: 128 patients
(32%) avaient des lésions multiples uni-hémisphiésy 68 (17%) des Iésions bi-
hémisphériques, 84 (21%) des lésions multiples tosculation postérieure, 73 (18%) une
association de lésions multiples uni-hémisphérifude la circulation postérieure et 43 (11%)
avaient des lésions multiples des 3 circulatiotériatles (bi-hémisphériques et la circulation

postérieure).

Parmi les 1 226 patients ayant un IC unique rédsnintéressaient la circulation antérieure
dans 80 % des cas et touchant majoritairementriéoiee de I'ACM (71 % des cas).

Multiples uni-hémisphérique
(n=128)

Multiples bi-hemisphériques
(n=68)

Multiples postérieure (n= 84)

Multiples antéro-postérieure
(n=73)

Multiples bi-hémisphériques et
postérieure (n=43)

Unique antérieure (n=974)
60%

Figure 5: Répartition des différentes circulations attesnt
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6.1.3 Causes et patterns IRM des IC

Les données sont détaillées dans le Tableau NeR@jete 6 et 7.
. Etiologie des IC en fonction des groupes
La répartition des causes était différente en d&srdultiples ou unique.

Les patients atteints d’IC multiples simultanés dales territoires artériels différents
avaient, comparativement aux IC uniques, touchaseul territoire, significativement plus
d’autres causes certaines (respectivement 21% )e{82% causes certaines des IC multiples
étaient par ordre de fréquence les causes douliles)(les coagulopathies liées a un cancer
(23%), les dissections (11%), les vascularites (1086 complications d’'un geste (8%),
d’autres coagulopathies (5%), le web carotidie®%®. et le SVCR (1.2%). lls avaient
également significativement plus d’athérosclérasspectivement 17% et 11%) et moins
de maladie des petites artéres (respectivementetZ2%o) Il n’y avait pas de différence
significative entre les deux groupes concernantdegiopathies emboligenes majeures, en
particulier la FA n’était pas plus fréquente en dd€ multiples récents (respectivement
22% et 27%).

Les causes indéterminées représentaient 30 % desltples et 35 % des IC uniques, sans

différence significative entre les groupes.
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Figure 6 : Répatrtition des étiologies en fonction des pastéRM
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Etiologie des IC en fonction des Patterns IRM

Les causes des IC étaient différentes selon ledidations du ou des IC récents en IRM,
répartis selon les 6 patterns décrits dans natigeét

Pour les 1226 IC uniques, les causes étaient, pdne ode fréquence, les causes
indéterminées (35%), les cardiopathies emboligargsures (33%), la maladie des petites
arteres (12%), I'athérosclérose (11%) et les caiestaines dans 9% des cas. Les IC uniques
touchaient préférentiellement la circulation argére, dans 80% des cas. En cas d'atteinte
de la circulation antérieure, comparée a la citautgpostérieure, I'athérosclérose était plus
fréquente (respectivement 12% et 5 %), la maladi pktites arteres moins fréquente
(respectivement 9% et 20%). Parmi ces IC uniquesxistait des lésions ischémiques
éparses dans 30% des cas, en comparaison auxslésioréeparses, I'athérosclérose était
plus fréquente (respectivement 17% et 8%), la naldels petites arteres moins fréquente

(respectivement 2% et 16%).

En cas d'IC multiples simultanés uni-hémisphérignel28), la cause principale était
I'athérosclérose de la carotide interne dans 388edeLes autres causes se répartissaient
ensuite en cardiopathie emboligene (23%), autresesacertaines (16%) et en causes
indéterminées (23%).

En cas d’IC multiples bi-hémisphériques (n=68),titdgie prédominante était la
cardiopathie emboligéne (43% des cas) suivie desesandéterminées (24 %). Les autres
causes certaines représentaient 18 % des cagrbattérose 10% et la maladie des petites

arteres 4%.

Pour les IC multiples dans la circulation postéedin=84) les causes indéterminées étaient
les plus fréquentes (43%), suivaient les cardiapatbmboligenes (27%), les autres causes

certaines (14%), I'athérosclérose (12%) et enfimédadie des petites arteres (4%).

Pour les IC multiples dans les circulations antégeuni-hémisphérique et postérieure
(n=73), les principales causes étaient cardio-eimbes (38%), puis venaient les causes
indéterminées (36%) et les causes autres certélBe8. Il existait 1% de cause

athérosclérotique et 1% en lien avec des plagueisjaes.
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Pour les IC multiples touchant les 3 circulatiorigrgelles (antérieure bi-hémisphériques et
postérieure (n=43), les autres causes certaingsn€tas plus fréquentes (51%), avec
majoritairement des néoplasies (77% des causesrees]}. |l existait 11% de causes cardio-

emboliques, 7% en lien avec des plaques aortigug3% de causes indéterminées.

Figure 7: Infarctus cérébraux multiples bi-hémisphériquep@stérieure en lien avec
d’autres étiologies que le cancea: IC multiples en lien avec une coagulopathie liéra
syndrome des anti-phospholipidds IC multiples en lien avec un thrombus intra-cagdie a la
suite d'une infarctus myocardique.: IC multiples en lien avec des lésions de plaquetgaes de

plus de 4mmbD : IC multiples en lien avec une fibrillation auriaire.

Concernant le nombre de lésions ischémiques dankClenultiples récents, les patients
avaient pour la grande majorité des cas entre £ |ésions, sauf les IC multiples avec
atteinte des 3 circulations artérielles qui avaisfquemment lpis de 15 Iésions, volontiers
de petite taille. Concernant la proportion de lasianciennes sur I'lRM, il n’y avait pas de
différence significative entre les deux groupes43sour les IC multiples et 18% pour les

IC unique).
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Tableau 2 Etiologies en fonction des patterns IRM

IC unique IC muptes
N =1226 N= 396
Circulation Total Antérieure Postérieure | Total Antérieure  Bi-hémisphériques Postérieure Antéro-postérieure 3 circulations
N=1226 n=974 n=252 N=396 n=128 n=68 n=84 n=73 n=43
Etiologie
118 13 67 49 7 10 1 0
ATS, n=198 (12.2%) | 131 (10.7%) 1515 (52%) | (16.9%) | (38.3%) (10.3%) (11.9%) (1.4%) (0.0%)
Plague aorte, 6 5 1 6 1 1 0 1 3
h=12 (0.74%) (0.5%) (0.5%) (0.4%) (1.5%) (0.8%) (1.5%) (0.0%) (1.4%) (7.0%)
409 337 72 114 29 29 23 28 5
CE, n=523 (15.6%) (33.4%) (34.6%) 28.6%) | (28.8%) | (22.7%) (42.6%) (27.4%) (38.4%) (11.2%)
141 90 51 6 0 3 3 0 0
MPA, n=147 (3.1%) (11.5%) (9.2%) 202%) | 6(1.5%) | (0.0%) (4.4%) (3.6%) (0.0%) (0.0%)
Certaines,
n=191 (11.8%) 108 (8.8%)| 87 (89%) 21 (8.3%) |83 (21%) 20 (15.6%) 12 (17.6%) 12 (14.3%) 17 (23.2%) 22 (51.2%)
-Néoplasie, n (%) 41 (3.3%) | 34 (3.5%) 7 (2.8%) [36 (9.1%) 8 (6.3%) 4 (5.9%) 2 (2.4%) 5 (6.8%) 17 (39.5%)
Seule, n (%) 15 (1.2%) 14 (1.4%) 1 (0.4%) 19 (4.8%) 2 (1.6%) 3 (4.4%) 0 (0.0%) 2 (2.7%) 12 (27.9%)
Associée, n (%) 26 (2.1%) 20 (2.1%) 6 (2.4%) 17 (4.3%) 6 (4.7) 1 (1.5%) 2 (2.4%) 3 (4.1%) 5 (11.6%)
-Autres, n(%) 67 (5.5%) | 53 (5.4%) 14 (5.6%) | 47 (11.9%)| 12 (9.4%) 8 (11.8%) 10 (11.9%) 12 (16.4%) 5 (11.6%)
Indéterminées, 431 337 94 120 29 16 36 26 13
n=551 (40.0%) (35.2%) (34.6%) (37.3%) (30.3%) (22.7%) (23.5%) (42.9%) (35.6%) (30.2%)
Taille
<15 mm 746 580 (47.3%)|  411(42.2%) 169 (67.1%) 166 (41.9%) &A13%) 36 (25.9%) 32 (38.1%) 26 (35.6%) 18 (41.9%)
>15 mm 484 441 (36.0%)| 380 (39.0%) 61 (24.2% 43 (10.9%)  Zq%) 5 (7.4%) 9 (10.7%) 9 (12.3%) 0 (0.0%)
Association 205 (16.7%)| 183 (18.8%) 22 (8.7%)| 187 (47.2pp)  BA3%) 27 (39.7%) 43 (51.2%) 38 (52.1%) 25 (58.1%)
Structures
Corticale 102 (8.3%) 97 (10.0%) 5(9.6%) | 15 (3.8%) 8 (6.3%) 3 (4.4%) 0 (0.0%) 3(4.1%) BYR)
Sous-corticale 510 (41.6%)| 342 (35.1%) 147 (58.3%| 65 (16.4%) 9 (7.0%) 18 (26.5%) 21 (25.0%) 13 (17.8% 4 (9.3%)
CcSsC 614 (50.1%)| 535 (54.9%) 79 (31.3%) 316 (79.8%)| 111 (86.7%) 47 (69.1%) 63 (75.0%) B ATo) 38 (88.4%)
Nombre de Iésions
ischémiques total
1-4 1139 (92.9%)| 892 (91.6%) 247 (98.0%)| 215 (54.3%)| 64 (50.0%) 42 (61.8%) 55 (65.5%) 49180) 5 (11.6%)
5-14 77 (6.3%) 72 (7.4%) 5(2.0%) | 118 (29.8%)| 48 (37.5%) 19 (42.6%) 22 (26.2%) 17329 12 (27.9%)
>=15 10 (0.8%) 10 (1.0%) 0(0.0%) | 63 (15.9%) 16 (12.5%) 7 (10.3%) 7 (8.3%) 7 (9.6%) 6 (@0.5%)
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6.2 Lien entre cancer et infarctus cérébral récent
Les données sont détaillées dans les TableauxtNF.3 e

6.2.1 Caractéristiques des cancers

Parmi les 1 622 patients inclus dans cette étuzizpatients (14%) avaient une néoplasie, qui
était multiple dans 20 cas. Le cancer était déjinacchez 194 patients (87%) et découvert
apres I'IC chez 28 patients, le plus souvent awaécimmédiat ou dans les 6 mois apres I'lC

(n=24, 86%). Trois cancers ont été diagnostiquée énet 24 mois et un cancer 2 ans apres.

Les patients ayant présenté des IC multiples samé# dans des territoires artériels différents
avaient significativement plus de cancers que aant un IC unique (respectivement 77
(19%) et 145 (12 %)).

Les cancers les plus représentés étaient chez itteol@ cancer de la prostate suivi du cancer
pulmonaire et chez la femme le cancer du sein sluvcancer colorectal. Il n’y avait pas de

différence significative en termes de localisatéhn cancer en fonction de la présence d’IC
multiples ou unique. Les patients avec cancer avdéee méme gravité initiale en terme de

NIHSS mais une différence significative de moré&llospitaliere, comparativement aux

patients sans cancer (respectivement 9% et 5%).
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Tableau 3 Localisation des cancers en fonction du sexe

Localisation cancer

Femme Homme
Total=222 N=109 N= 113
Pulmonaire n (%) 4 (3.7%) 16 (14.2%)
Digestif n (%) 27 (24.8%) 17 (15.0%)
(Esophage 0(0.0%) 1 (0.9%)
Estomac 0(0.0%) 2 (1.8%)
Colorectal 19 (16.5%) 13 (11.5%)
Voies biliaires 3 (2.8%) 0 (0.0%)
Hépatique 1(0.9%) 0 (0.0%)
Pancréas 4(4.6%) 1 (0.9%)
Urinaire n (%) 4 (3.7%) 37 (32.7%)
Rein 2 (1.8%) 6 (5.3%)
Vessie 2 (1.8%) 10 (8.8%)
Prostate 0(0.0%) 21 (18.6%)
Gynécologique  n (%) 44 (40.4%) 0 (0.0%)
Sein 37 (33.9%) 0 (0.0%)
Utérus 7 (6.4%) 0 (0.0%)
Cutané n (%) 6 (5.5%) 6 (5.3%)
Mélanome 2 (1.8%) 2 (1.8%)
Epidermoide 1(0.9%) 1 (0.9%)
Basocellulaire 3(2.8%) 3 (2.7%)
Hématologique n (%) 10 (9.2%) 11 (9.7%)
Lymphome 4 (3.7%) 9 (8.0%)
Leucémie 4 (3.7%) 1 (0.9%)
Myélome 2 (1.8%) 1 (0.9%)
Autres n (%) 3 (2.8%) 17 (15.0%)
ORL 1 (0.9%) 16 (14.1%)
Cérébral 0(0.0%) 1 (0.9%)
Thyroide 2 (1.8%) 0 (0.0%)
Multiples n (%) 11 (10.1%) 9 (8.0%)




6.2.2 Imputabilité du cancer dans la cause des IC

Parmi les 222 cancers, il existait 80 néoplasi@isex; significativement plus fréquentes dans
le groupe des IC multiples (48%) par rapport auxii@jues (12%). L’'activité du cancer était
plus fréquente en cas de néoplasie découvertecawdede I'IC (89%) que lorsque le cancer

était connu avant I'lC (24%), ou la majorité égitrémission.

Au total, parmi les 80 néoplasies actives, I'impiltee de ce cancer comme cause de I'lIC récent
a été retenue chez 77 patients, de maniére sigtivernent plus fréequente dans le groupe des
IC multiples (47% des cancers de ce groupe col¥e @s cancers du groupe IC unique). Les
3 autres cancers ont été classés comme non imesitbk’agissait d'un carcinome cutané,

d’'un mélanome et d'un myélome de stade 1 consia@némputable par le cancérologue).

Dans le groupe des IC multiples, les cancers reptagnt 9 % des causes (36 patients) contre
3% des causes (41 patients) dans le groupe desidGas.

Ces 77 cancers imputables avaient par définitiopatantiel thrombogeéene connu, il s’agissait
essentiellement de cancers digestifs (26 % dedimbte des cancers imputables, représentés
pour la majeure partie par le cancer colorectal)isules cancers du poumon (23%) puis des
cancers des voies urinaires (essentiellement Eaig) 13% et gynécologiques (principalement

le sein) dans 13%.
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Tableau 4 Localisation et activité des cancers en foncties deux groupes

IC unique IC multiples
(n=1226) (n=396) p-value
Néoplasie totale n (%)=222 145 (11.8%) 77 (19.4%) 0.0002*
Néoplasie Active n (%)=80 4329.7%) 37 (48.1%) 0.01*
Néoplasie imputable, n (%)=77 41 (28.3%) 36 (46.8%) 0.009*
Dont néoplasie connue, n (%)=54 385.4%) 19 (52.8%) 0.004*
Dont néoplasie découverte, n (%)=23 (854.6%) 17 (47.2%)
Localisation 0.07
Pulmonaire, n (%) 7 (4.8%) 13 (16.9%)
Dont imputable, n(%) 6 (85.7%) 12 (92.3%)

Digestif, n (%)
Dont imputable, n(%)

27 (18.6%)
10 (37.0%)

17 (22.1%)
10 (58.8%)

Urinaire, n (%)

27 (18.6%)

14 (18.2%)

Dont imputable, n(%) 6 (22.2%) 4 (28.6%)
Gynécologique, n (%) 33 (22.8%) 11 (14.3%)
Dont imputable, n(%) 8 (24.2%) 2 (18.2%)
Cutané, n (%) 9 (6.2%) 3 (3.9%)
Dont imputable, n(%) 0 (0.0%) 0 (0.0%)
Hématologique, n (%) 14 (9.7%) 7 (9.1%)
Dont imputable, n(%) 3 (21.4%) 4 (57.1%)
Autres, n (%) 15 (10.3%) 5 (6.5%)
Dont imputable, n(%) 3 (20.0%) 1 (20.0%)
Multiples, n (%) 13 (9.0%) 7 (9.1%)
Dont imputable, n(%) 5 (38.5%) 3 (42.9%)
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L’imputabilité de ce cancer a été retenue si utetm@ent spécifique était en cours et s'il existait
des signes d’activité sur le bilan réalisé que @ié gar imagerie ou d'autres explorations
(comme la mammographie). Ainsi, il y avait des matses chez 24 patients, une endocardite
marastique chez 3 patients. Chez 10 patients,alait des manifestations thrombotiques
associées (thromboses veineuses profondes, empaliegnaires). Ces cancers avaient tous
une indication théorique a un traitement spécifiqDes cancers imputables ont été retenus
comme une cause certaine de I'IC de maniére isblée 34 patients et en association avec une
cause certaine chez 43 patients. Parmi les caosikded associées a la néoplasie il existait: 25

cardiopathies emboligénes surajoutées, 11 athérosels, 7 autres causes déterminées.
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Néoplasies, N=222 (14%)

Connues, =194 (35/133)

e

—

Déconvertes, n=28 (18/10%

Actives. n=35 (20/35

Carcinomea

epidermoide
n=1

Activite
incertaine,
n=4** (1/53)

Inactives. n=133 13897 < § mois.

=24 (17T

6-24 mois.

=

n=3 /31 = 24 mois. n=1010%

Impuatables. n=34 (19/35)

Méoplazie rénals, n=1%; imputabilité incertame.

-hlelanome stade 1, =1

-hlvelame stade 1, 2=1

-Carcinome bazocelhlaire, =1

Menmlatie réanale n=1*

Imputables, p=22 (17/5% || Imoutables. =1 (/1%

La répartition au zem des groupes est spécifisa (n (IC multplesim (IC uniqua)).

Aptivite mcertaine, n=4*%: néoplasie estomac, vesszie, rectal, ORL chirurgie +- radio-chimiothérapie 1-2 ans avant 'infaretus cérsbral.

Figure 8: Répartition des néoplasies selon leur imputabilit
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6.2.3 Caractéristiques a I'lRM cérébrale des IC liés ancer

Parmi les 396 patients ayant des IC multiplesxistait 36 patients ayant un cancer jugé
imputable. Il n’y avait pas de différence selondd&rents patterns topographiques de ces IC
multiples sur I'IRM cérébrale de prévalence du ear(gariant de 2 a 7 %), a I'exception du
groupe avec des IC multiples touchant les 3 citmna artérielles ou les néoplasies (n=17)
représentaient 40% des caudtami les patients ayant un IC unique, il existaihéoplasies,
les IC touchant préférentiellement la circulationtésieure (83% des cashes lésions
ischémiques associées a la présence d’'un cancamtétavantage cortico-sous corticales et au
nombre de 1 a 4. Les lésions étaient plutt deeptatille <15 mm ou avec une association de
Iésions de petite et de grande taille. A noter,rpes 73 patients ayant plus de 15 Iésions a

I'IRM tous IC confondus, la principale cause étaitancer (26%).
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Figure 9: Différents patterns IRM des Iésions ischémiqueBen avec un canced: IC unique
pontique gauche, néoplasie du voile du palais awrsde radiothérapieB: IC unique territoire de
'ACM droite, cholangiocarcinome opéré en cours aemiothérapie.C: IC unique avec lésions
éparses dans le territoire ACM profond gauche, lgompe B & grande cellules en cours de
chimiothérapieD: IC multiples dans la circulation postérieure: IC multiples dans les circulations
antérieure et postérieure, cancer du célon multtastasé en cours de chimiothérapte IC multiples
bi-hémisphériques et postérieure, carcinome réralules clairesG: IC multiples dans la circulation

antérieure et dans la circulation postérieure, canpulmonaire.
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6.3 Bilan complémentaire
Les données sont détaillées dans les Tableau 5.

6.3.1 Comparaison des bilans étiologiques

Les patients de notre population ont eu un bilémiagfiqgue standardisé minimum et des

examens supplémentaires en fonction des cas.

Il n’y avait pas de différence significative coneant les bilans standardisés réalisés dans
les 2 groupes, en particulier le bilan cardiaquET(HETO ou holter ECG)

Certains examens ont été réalisés plus fréquemeneards d’'IC multiples simultanés qu’en
cas d’IC unique, il s’agissait du scanner thoraodesnino-pelvien (respectivement 28% et
15%) et du PET-scanner (13% et 5%).

Chez les 551 patients de I'étude ayant une cadgéamminée, 89 TDM TAP ont été réalisés
(16% ce qui représentait 23 % dans le groupes Iffiptas récents et 14% dans le groupe
IC unique). 31 TEP ont été realisés (5.6%; 10% tmgsoupes IC multiples récents et 4.4

% dans le groupe IC unique)
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Tableau 5 Examens complémentaires réalisés en fonctiomleles groupes

Examens IC unique IC multiples
complémentaires (n=1226) (n=396) P value
Biologie moy. (sd)

Fibrinogéne, moy. (g/l) 3.77 (1.2) 3.98 (1.2) O@B*

BNP, moy. (pg/ml) 2201.82 (10997.7) 1746.06  448) 0.54

CRP, moy. (mg/l) 8.78 (18.7) 11.02 (23.5) 0009
ETT, n (%) 869 (70.9%) 288 (72.7%) 0.52
ETO, n (%) 349 (28.5%) 121 (30.6%) 0.48
Holter, n (%) 574 (46.8%) 165 (41.7%) 0.08
TDM TAP, n=300 189 (15.4%) 111 (28.0%) <0.0001*
TDM TAP normal, n=222 151 (79.9%) 71 (64.0%)

(FN) Néoplasie active, n=4* 4 (2.7%) 0 (0.0%)

TDM TAP anormal, n=78 38 (20.1%) 40 (36%)

(VP) Néoplasie active, n=42 17 (44.7%) 25 (62.5%)
TEP-scanner, n=106 56 (4.6%) 50 (12.7%) <0.0001*
TEP normal, n=53 33 (58.9%) 20 (40.0%)

(FN) Néoplasie active, n=1** 1 (1.8%) 0 (0.0%)

TEP anormal, n=53 23 (41.1%) 30 (60.0%)

(VP) Néoplasie active, n=20 7 (30.4%) 13 (43.3%)

(FN=faux négatif) Néoplasie active, n=4*, cancen gt colorectal en fin de traitement, cancer
cesophage non dépisté, mélanome stade 1

(FN=faux négatif) Néoplasie active, n=1**, cancerld vessie
(VP)= vrai positif
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6.3.2 Bilan chez les patients atteints de néoplasie

Chez les patients ayant une néoplasie imputabl€ dd CRP était plus souvent élevée de
maniére significative (66%), en comparaison auxepst ayant une autre cause (37%). Il

n’y avait pas de difféerence concernant le fibrinogéespectivement 48% et 38%).

Le scanner TAP a été réalisé chez 53 (27%) depa®dnts porteurs de néoplasie connue
a la recherche d’'une activité, l'activité étant woe pour les autres patients. Chez 22
patients (40%), une activité et une imputabilité &e retenues a la suite de ce bilan. 13 de
ces 53 patients ont aussi eu un PET avec desatsotincordants dans tous les cas sauf un
faux positif avec TEP scanner normal et un fauxatiegadénocarcinome de I'cesophage
mis en évidence par la suite au TEP). Deux patigms un scanner TAP normal ont été
considérés actifs et imputables par les cancérelmdiactivité ayant été faite sur d’autres
explorations. Il s’agissait d’'un cancer du seirdein cancer colorectal n'ayant plus de
signes d’activité a I'imagerie et avec des traitetaeadjuvants arrétés tres peu de temps

avant I'lC.

Le TEP a été réalisé chez 20 patients (10%) partede néoplasie connue a la recherche
d’'une activité de ce cancer, avec une activiténet imputabilité découvertes dans 10 cas
(50%). Un cancer de vessie actif n'a pas été depistTEP en raison de I'hyperfixation

physiologique vésicale. Il n’a pas été réalisé dgerie pour 134 néoplasies connues,

l'activité (ex: métastases) était déja connue géut’entre elles.

Parmi les 1428 patients sans néoplasie connuepaients (18 %) ont eu au moins une
imagerie avancée a la recherche d’'un cancer, 24%)1n TDM thoraco-abdomino-

pelvien et 85 (6%) un TEP scanner. Chez ces 25@nst 25 néoplasies ont été
découvertes. Les bilans ont été réalisés plus émguent dans le groupe IC multiples (27%
et 15% dans le groupe IC unique). D’autres patientseu un diagnostic de cancer sur

d’autres explorations (échographie, cystoscopieélogyamme...).
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7 Discussion

. Fréquence des IC multiples simultanés dans une cotte d’'IC récents

Notre étude a porté sur une large cohorte de patieospitalisés dans 'UNV du CHU de
Montpellier sur une période de 2 ans pour un l@médiagnostiqué sur I'lRM cérébrale et a
montré une proportion importante d’'IC multiples sltanés puisqu’ils représentaient 24% de
notre population. Cette prévalence est dans lafaire haute de la littérature; ou la prévalence

varie entre 10 % et 29% selon les études (2—4,12).

Notre population est représentative d'une cohol@erdcents car, dans notre centre, la majorité
des patients ont eu une IRM cérébrale durant Iaelégué, le plus souvent au moment de
'admission, pour le diagnostic de 'AVC. Seuls %3des IC récents ont été exclus en raison
de I'absence d’'IRM (essentiellement par contredation, comme un pacemaker) ou d’'une
IRM réalisée aprés 10 jours du début de symptothest a noter que si hous ne prenions pas
en compte les IRM cérébrales faites aprés une guveéendovasculaire (thrombectomie,
stenting) pour éviter les hypersignaux post gestguemment décrits et n’étant pas présents
initialement (38)ces patients représentaient une faible proport@matre cohorte car ils

avaient pour la grande majorité eu une IRM au pisdal

Cette fréquence élevée d’'IC multiples récents dente étude, comparativement a d’autres
études, peut s’expliquer par plusieurs raisons.dtedes utilisant le scanner ont un risque de
sous-estimation des lésions multiples, notammernetiées tailles. Le délai de réalisation de
'IRM peut influencer la détection de Iésions mpi¥is, avec une sensibilité de I'IRM moins
bonne a moins de 24 h du début des symptomes. fdm tdans notre étude, le délai médian
de réalisation de I'IRM était de 36 heures avec dé&%examens réalisés dans les moins de 24
heures, ce qui est comparable aux données deelatiire (réalisation de I'lRM allait de moins
24 heures a 7 jours) (2—4,9,11,12,39s délais de réalisation de I'IRM étaient comphasb
entre les IC uniques et multiples, il N’y a dons pkarguments pour une sur-estimation des

Iésions multiples.

Une autre explication pour justifier cette propamtglevée d’IC multiples serait la sélection des
IC multiples par notre recrutement. En effet, lentce de Montpellier est le centre de
thrombectomie de la région, nous recevons de nambpatients transférés des UNV de
proximité de la région avec occlusion d’'un grositrpour réalisation d'une thrombectomie, ce

qui sélectionne des patients avec des cardiopatidmligénes et des Iésions carotidiennes
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(athérome ou dissection) et par définition I'absede maladie des petites arteres, ce qui

pourrait entrainer une surreprésentation d’IC rplgs.
. Caracteéristiques des IC multiples simultanés

Dans notre étude, il n'y avait pas de différengaificative sur les caractéristiques des patients
ayant des IC multiples simultanés dans des taegaarteriels difféerents ou un IC unique a

I'exception du diabete et de la dyslipidémie piéxjtients dans le groupe multiple. Nezu et al,
ont comparé dans une cohorte de 272 patients ledelCauses indéterminées uniques et
multiples et ne trouvaient pas de différence sigaiive concernant les facteurs de risques.

Il est intéressant de noter que malgré I'existadit® multiples touchant plusieurs territoires
vasculaires, la gravité initiale de I'lC dans nattade, était similaire comparée aux IC uniques
(avec un NIHSS médian respectivement 4 etEh).revanche, la mortalité intra-hospitaliere
toutes causes confondues était significativemarg glevée dans le groupe IC multiples (9%
contre 4% dans le groupe IC unique) sans explicaiadente, puisque les IC n’étaient pas
plus séveres a I'admission. Les données sont lgéides dans la littérature, quant a la gravité
initiale des IC multiples, avec selon les étudedisence de différence de sévérité initiale ou
de mortalité hospitaliere (11,12) ou a I'inversesaare NIHSS plus élevé en cas d’'IC multiples
(10).Ces IC multiples simultanés pourraient avoir égaleinin pronostic péjoratif a long terme
avec un taux de récidive d’AVC et de mortalité agderme plus important que les infarctus
uniques. Ainsi, Nezu et al. ont montré que les I@tiples étaient indépendamment associés a
une augmentation de la mortalité par récurrencé/@ At aussi de la mortalité toutes causes
confondues (11,13). Nous n'avons pas étudié leeisig récidive d’AVC dans ce travail ni la

mortalité a long terme.
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. Etiologie des IC

Dans notre cohorte globale, les causes des I(pagtigsaient en cardiopathies emboliques (un
tiers des cas), athérosclérose (12%), autres caadeies (11%), maladies des petites arteres
(9%), plaque de la crosse aortique (1%) et enfiuses indéterminées dans un tiers des cas, ce
qui est globalement comparable a la littératuredeinors d'une proportion plus importante
d’autres causes certaines (15). Ceci peut s’exg@ligar I'inclusion des doubles causes certaines
dans le sous type d’IC de causes déterminées eeparilans étiologiques plus exhaustifs par

rapport aux études plus anciennes.

Notre étude a mis en évidence une différence sigwive d’étiologies entre les IC multiples
simultanés et les IC uniques avec plus d’'autresesagertaines, d’athérosclérose et moins de

maladie des petites artéres

Concernant les cardiopathies emboligénesous n'avons pas mis en évidence de différence
entre les IC multiples et uniques, comme cela deétéas dans I'étude de Choh et al (4). Dans
la littérature, elles ont pourtant un profil deitds ischémiques volontiers multiples (2,10)
Toutefois, dans notre étude, il est intéressanbder que certains patterns IRM étaient associés
aux cardiopathies emboligenes, comme les IC ma#ipbi-hémisphériques (ou elles
représentaient 43% des causes), déja démontréddauises études (5).es cardiopathies
emboligenes étaient aussi fréquentes en cas d’l@ipfes de la circulation antérieure et
postérieure (38%) et en cas d’'IC multiples de lautation postérieure (27%). Dans notre
cohorte, les IC avec atteintes des 3 territoire@iesM en revanche peu de causes cardio-
emboliques (11 %) contrairement aux études de Ralh & Wessels et al ou cette étiologie
représentait 54% et 70% (5,9)

Dans notre étude, I'athéroscléroseétait la cause principale des IC multiples uni-
hémisphérique de la circulation antérieure, pagiratet de la carotide. D’autres études ont
montré aussi une proportion importante d’athéresske carotidienne dans ce pattiang et
al, (27). Les territoires touchés preférentiellement étalehCM associé aux territoires
jonctionnels ou a 'ACA, suggérant un mécanisme ddynamique et/ou embolique de point
de départ carotidien. En revanche, dans notre gtatteérosclérose était peu représentée dans
les IC multiples bi-hémisphériques (10%), ce geshpas surprenant car méme s’il s’agit d'une
maladie multifocale, classiquement 'atteinte cjuné est monofocale. Cependant, Cho et al ont
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trouvé une fréquence plus importante d’athérossiem cas de Iésions bi-hémisphériques 37%
(2,4,9).

Dans notre étude, les patients avecmlagues aortiquesde plus de 4 mm retenues comme
causales, avaient la méme proportion d’IC uniquenatiiples, méme si la tendance en faveur
des IC multiples. Nos patients avaient moins diehésde petites tailles (50%) que dans I'étude
de Ryoo et a(40), ou les plaques aortiques avaient des légiengetites tailles dans 77%.
L'étude de Ueno et al, a montré que les |ésior®isiques touchaient plusieurs territoires et
gue le nombre médian des lésions était de 4, copoeg notre cohorte ou il était
essentiellement entre 1 et 4 dans 67% de§l®as

La maladie des petites artérestait exceptionnellement la cause retenue des IGphes dans
notre étude, avec seulemsin patients, 3 avec des lésions bi-hémisphérigu8dC multiples
dans la circulation postérieure. Il s’agissait adignts avec de multiples facteurs de risques
cardiovasculaires, un bilan étiologique négatih@graphie cardiaque, Holter ECG et imagerie
du corps entier) avec des petits infarctus lacesaprofonds uni ou bilatérauklne des
hypothéses serait que les infarctus lacunairesahiizent exceptionnellement dans le méme
temps, une autre hypothése serait que certainegdimfarctus seraient en lien avec des micro-

embols cardiaques ou artériels, comme I'étude dafashi et al I'a montrée (41,42)

Les autres causes certainestaient tres fréquentes dans notre cohorte ed’t2snultiples
avec atteintes des 3 circulations artériellesseadle représentaient la moitié des cas, le cancer
constituant la cause principale. L'atteinte muétipimultanée dans les 3 circulations artérielles
semble avoir un profil étiologique tres particuliBans une revue de la littérature de Finelli et
al, portant sur 709 études corrélant “ IRM de diffun ” et “ IC multiples ou bilatéraux ”, parmi

41 patients présentant des IC récents avec atalete 3 circulations artérielles (antérieure bi-
hémisphériques et postérieure) en DWI, un caneadtr @tesent dans 20% des cas (31). Chez
les patients n’ayant pas de cause cardio-embolieshypercoagulabilité associée au cancer
représentait méme 75% des cas (31). Le signealeddrritoires correspondrait a un marqueur
hautement spécifique et 6 fois plus fréquemmentmigésdans les IGés a une tumeur maligne

que les IC associés a la fibrillation auriculgB&).

Les causes indéterminées restent fréquentedans notre cohorte, ce qui est décrit aussi dans
la littérature (2) et il N’y avait pas de différensignificative entre les groupes IC multiples et

IC unique. Il est intéressant de noter que parsi@emultiples, cette proportion est variable en

40



fonction des patterns, avec plus de causes indié@es en cas d’atteintes multiples de la

circulation postérieure (43%).
. Autres caractéristiques IRM

Pour le nombre de Iésions, aprés une comparaisnlavittérature et analyse des premieres
IRMs, nous avions fait le choix de ne pas stiplderombre exacte de lésions, ni de réaliser de
guantification volumique mais de les répartir ergrdupes semi-quantitatifs. Nous avons
regardé la taille des lésions en séparant lesepeldrges et I'association des deux types de
lésions. Notre cut-off était de 15 mm, contrairetr@enertaines études ou il était de 20 mm. |I
est vrai que cette répartition n’est pas trés peacar des patients avec une Iésion de 20 mm
sera dans le méme groupe gqu’un patient avec uhérige sylvienne totale d’'un hémisphére.
Il en est de méme pour la structure atteinte, uremaavec une prédominance de lésions
corticales et une seule Iésion plus large cortmesscorticale serait dans le méme groupe qu’un
patient avec une ischémie sylvienne totale d’'unibghere. Il est intéressant de noter que dans
la littérature (43pour les patients ayant une néoplasie imputabjegviit une tendance a avoir
plus de lésions corticales, ce qui n’est pas migwdence dans notre cohorte, car ceux-ci
avaient également des lésions sous corticalese Cleisification n’est donc pas précise, pour
pallier a cela nous avons essayé d'analyser plssipatterns (taille, structure, nombre,

territoires atteints) afin de pouvoir recouperifdgsrmations.

Dans notre étude, la plupart des patients avaiest ldsions cortico-sous corticales, a
I'exception des patients atteints de maladie déisepearteres qui avaient par définition des
lésions sous corticales. Concernant le nombre tietdésions ischémiques, sans tenir compte
du ou des territoires touchés (donc un IC uniqunagles lésions éparses peut avoir plusieurs
Iésions ischémiques) la majorité des patients avaieu de Iésions, variant de 1 et 4. En cas de
Iésions comprises entre 5 et 14, il s’agissait satid’athérosclérose et de cause néoplasique.
Lorsqu’il y avait plus de 15 Iésions il s’agissaigjoritairement de néoplasie. Concernant la
taille des lésions, tous les IC étaient la pluglarttemps < 15 mm, sauf pour les étiologies

cardio-emboliques avec des lésions souvent dedeld$ mm.
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. Les néoplasies
Caractéristiques des néoplasies

Dans notre étude, portant sur 1622 patients cotifeayant au moins un IC récent hospitalisés
sur une période de 2 ans, 222 patients (14%) avaecancer, 194 connu avant la survenue de
'AVC dans la majorité des cas (87%) et decouvardacours de I'lC dans 28 cas. Il s’agit
d'une prévalence importante supérieure a celleadgopulation générale qui est de 4.5%.
L’étude de Navi et al, qui ont suivi 327 389 pateatteints de cancer et 327 389 contrdles,
'incidence cumulée d'IC était plus importante chlez patients cancéreux que chez les
contrbles (27). Dans une étude de population postan37 000 individus suivis sur 10 ans, les
auteurs ont évalué la proportion de cancers didgues chez les patients avec ou sans
antécédent d’AVC. Les patients ayant subi un AV@tigppaient plus de cancers apres 'AVC,
gue les individus sans AVC, que ce soit chez lesrhes (respectivement 29% de cancers et
24%) que chez les femmes (respectivement 25% e}, 2@firmant 'augmentation du risque
de néoplasie dans cette population. Le temps meéditia I'AVC et la découverte de le cancer
était de 4,9 (1,0-9,5) années et de 6,7 (2,7-EhAges chez les contrbles (44) essentiellement
intra-thoraciques et pulmonaires pour les 2 sexedigestifs chez les hommes (26). Cela
confirme que la proportion de cancer est plus irigmde dans une population d’IC que dans la

population générale

Dans notre étude, les cancers touchaient 113 horaweespour localisation préférentielle, la
prostate en premiére position puis ORL, colorestalulmonaire, la localisation était conforme
a la répartition des néoplasies dans la populatiaaculine générale. Les cancers touchaient
109 femmes avec pour localisation préférentiefle€ancer du sein, puis hématologique puis de
I'utérus et du pancréas. Dans notre populationaj@glil existait une prévalence plus importante

de cancers ORL et de lymphomes que dans la populigénérale.

L'infarctus cérébral peut étre le mode de révétatun cancer (5,45), avec un risque
d’infarctus cérébral surtout dans les premiers raoigant la découverte du cancer, avec un pic
autour de 3 & 6 mois, puis ce risque s’atténuatadours du temps (21,27,46). Nous n’avions
pas pris en compte la date exacte du diagnostia déoplasie découverte avant I'IC et ne
pouvons donc pas préciser le délai le plus a rigbpuéaire un AVC apres la découverte du
cancer. Concernant les néoplasies découvertes BiggeJaccone et al ont montré que ce

risque augmenté de cancer pouvait aller jusqu’ai@lus années apres I'lC (4Dans notre
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cohorte, Trois cancers imputables a I'lC ont égodeerts dans les 6 mois (vessie, leucémie et
utérus) et un lymphome dans I'année suivant I'l€ cburt suivi de notre étude ne permet pas

d’apporter plus de précisions sur ce point.

Caractéristiques des patients ayant une néoplasie

Plusieurs études se sont intéressées aux caragtérsscliniques des IC en lien avec un cancer.
Kono et al, ont montré que les patients avec I©@@8s au cancer avaient une proportion plus
faible d'hypertension et de dyslipidémie (22,36,48n est de méme dans notre cohorte, les
patients atteints de néoplasie avaient moins dedexde risques cardiovasculaires (tabagisme
actif, HTA, dyslipidémie) que les autres patietdse des explications serait que les patients
atteints de cancers amenuisent leur risque pawita, avec une meilleure hygiene de vie.

Cependant, toutes les études ne lI'ont pas démaategiolia et al n'ont pas trouvé cette

différence démographique en analyse multivariéaulre hypothése serait que les patients
ayant un cancer sont volontiers dénutris avec imadtion des facteurs de risques classiques.
Il existe une différence significative, avec unertalité plus importante en cas de néoplasie,
cela semblerait étre en lien avec les comorbidiées au cancer plutdt que la gravité de I'lC

en effet dans notre population le NIHSS chez lexess atteints de cancers n’était pas plus

élevé que dans le reste de la population.

Comparaison des néoplasies au sein des IC multiplesunique

Les cancers étaient significativement plus frégsigpius actifs et plus souvent d’imputabilité
certaine en cas d’'IC multiples, en particuliersstibuchaient es 3 circulations artérielles. De
plus, il y avait plus de cancers découverts a ite sie I'lC dans ce groupe que dans les IC
unique, cela a également été démontré par Knettadl(@3).Nous n'avons pas pu comparer
cette donnée avec la littérature car pour la plughes études utilisant classification étiologique
TOAST et comparant les groupes d’'IC uniques etipiak, il n’existait pas de différence entre
les deux groupes concernant les causes détermibDéqdus, la proportion de cancer n’était
pas toujours décritdNotre étude ne permet pas de déterminer la présalexacte de cancer

dans notre population, en raison d’'une recherchesgstématique de celui-ci.
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Mécanismes physiopathologiques du lien cancer et IC

Il est difficile d’étre certain de I'imputabilit€'ah cancer dans la cause d’un ou de plusieurs IC
récent(s). La présence associée de complicatioestels (comme une endocardite marastique
par exemple) rend cette imputabilité plus probaBleur les autres cas, nous avons pris des

critéres stricts d’imputabilite.

Au total, nous avons retenu 77 néoplasies imputadidas notre cohorte, cette prévalence de
5% était similaire dans I'étude récente de Graaietial portant sur 69 patierft).

Dans notre étude, f@oportion des cancers imputables étaient envii@i fis plus importante
dans le groupe IC multiples (9%) que pour les I@ues (3%) comme ont pu le montrer
d’autres études (30,32,50). Il y avait plus d’eratdite non infectieuse, thrombopénie,
hyperviscosité ou de coagulation intravasculaisséininée dans le groupe IC multiples. Ces
complications étant systémiques, il semble donagleg qu’elles entrainent des IC plut6t
multiples par microthrombi ou micro-embols se lageales territoires plutét distaux
contrairement a un embol cardiaque de plus graaitle obstruant un plus gros vaisseau. Ces
microthrombi ou embols ne semblent pas avoir ditages préférentiels, et dans notre étude

ils touchaient tous les territoires.

Dans notre cohorte, parmi tous les cancers, ceputables a I'lC étaient essentiellement les
cancers pulmonaires, digestifs et pulmonaires (R&386). Navi et al, ont trouvé une

imputabilité prépondérante pour les cancers difge@i’). Il est donc intéressant de noter que
les cancers les plus fréquents comme celui dekate chez 'homme et du sein chez la femme

ne sont pas forcément ceux avec ayant le plusrisaute d’'IC.

En revanche, pour certains patients, il étaitdifide présumer de I'imputabilité de I'lIC, que
nous avons classée comme incertaine dans six Icaggissait de néoplasie vésicale, de
'estomac, rectal et ORL ayant recu des traitemspégifiques du cancer dans les moins de 5
ans avant I'lC, sans activité clinique et une nasigl rénale découverte plus d’'un an apres I'lC.
Un seul patient avec un lymphome diagnostiqué mdims an aprés I'lC a été classé comme
imputable car il présentait des signes d’activédadmaladie importante au moment de I'lC.

Les patients étaient atteints de 70 carcinomeshémbpathies (4 lymphomes, deux leucémies
et un myélome). En effet, les carcinomes ont teoelan provoquer davantage d’'IC que les

hémopathies, une des explications serait que tegomes produisant de la mucine entrainent
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une activation de la coagulation (38pncernant les mécanismes physiopathologiquessle ce
IC dans notre cohorte, 3 patients présentaientendecardite marastique, correspondant a un
dépbt de plaquettes et de fibrine stériles sunvédges cardiaques. Dix patients avaient des
troubles de la coagulation avec thrombopénie etfauhypofibrinogénie, aucun de nos patients
avaient les criteres biologiques formels de ClIVDuiPau moins 10 patients, il existait une
thrombose veineuse profonde et/ou une embolie mdm® toutefois nous ne pouvons
conclure sur ce point car pour la plupart des pttieette donnée n'a pas été recherchée au
moment de [I'hospitalisation en USINV. La base pbpaihologique de cet état
d’hypercoagulabilité induite par le cancer seraie @ des microvésicules dérivées de cellules
tumorales contenant le facteur tissulaire entrdinaa activation des cascades de coagulation,
expliquant donc le caractere thrombogéne de cerizamcers (51). 38 patients avaient une
cause conventionnelle associée a I'lC, cardio-emmbel pour la plupart. Dans leur série
autopsique portant sur 3426 patients atteints deera, Graus et al ont montré que pour les 256
patients présentant un IC (symptomatique ou nes)déux causes les plus fréequentes de I'lIC
étaient I'endocardite non infectieuse et les treslale la coagulation (33). Dans notre cohorte,
il semble s’agir plutdt de troubles de la coagolatnous avions peu d’endocardite marastique;
cependant, il est difficile de présumer du mécarigxact de I'infarctus du fait du nombre
important de données manquantes, d’investigatimmptetes notamment d’ETO pour le
dépistage d’endocardite et de I'absence de biagsibrale.

. Bilan complémentaire

Certaines études ont montrées que les D-Dimerdsphas élevés en cas d’'IC multiples par
rapport aux IC uniques, dans la cohorte de Neal, sur 272 IC, les 65 IC multiples avaient
des D-Dimeres plus élevés que le groupe IC unifi¥ es différentes études s'intéressant
aux IC en cas de néoplasie par rapport aux IC sé@oglasie ont également mis en évidence
des D-Dimeres plus élevés (48,50,52,93s peu de patients de notre cohorte ont bénéficié
d’'un dosage de D-Dimeéres, ce marqueur n'a don@gastudié dans I'analyse mais il semble
intéressant a rajouter dans le bilan étiologique ORP et le fibrinogéne étaient plus élevés
dans le groupe IC multiples comme I'ont montréuts de Choh et al, dans son étude sur 685
IC dont 67 IC multiples (4)! existait une différence significative concernat étiologies, les
causes déterminées et les néoplasies avaient despltiR élevées. Ce qui semble logique,

toutefois, cela peut étre utile lors du bilan, es de suspicion de cause cardio-embolique, un
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syndrome inflammatoire orientera vers une caus@lasigiue avec la réalisation d’'un bilan

d’extension.

Il est intéressant de noter qu'un bilan étiologiguexhaustif a permis de dépister des cancers
récents ou des récidives chez 52 patients parnBl1@sayant eu un bilan (17%). Chez les
patients sans cancer connu, le bilan par PET etd p€rmis de diagnostiquer un cancer dans
21 cas (8%). Ces bilans ont été faits dans 36%cdseshez les IC multipledl existait une
bonne rentabilité concernant les imageries, paesi7/B scanners thoraco-abdomino-pelviens
en faveur d’'un cancer, 54% cancers (42) ont étéroods. Et sur les 53 TEP-scanners réalisés

et en faveur d’'un cancer, 20 néoplasies 38% ortartrmées.

46



8 Limites de notre étude

Notre étude présente des limites. La principaletdirast I'analyse rétrospective des données,
toutefois celles-ci sont standardisées et recasile maniere prospective, a I'aide d’un dossier
UNV informatisé.Les explorations cardiaques sont également répatéies les deux groupes
donc il y a peu de risque de surestimer certairmeseas cardio-emboliques. Notre étude
observationnelle n’a pas été réalisée dans leddeterminer la prévalence exacte de cancers
dans une cohorte d’IC récents car, tous les pati€atvaient pas eu de bilan systématique pour
dépister ces néoplasies, incluant un scanner thealadomino-pelvien et un TEP-scanner. Il
s’agit donc d’étre prudent quant a l'interprétatam la prévalence des cancers dans notre
population, qui a pu étre sous-estimée. Cepentiapériode d’étude était de 2016 -2017 et la
plupart des patients ont été suivis dans notreeetrés peu ont développé de cancers par la
suite, ce qui suggéere que peu de néoplasies onbéstestimées.

Une autre limite, qui peut constituer un biais st la recherche d’'un cancer a été réalisée
davantage chez les patients ayant des IC multiplegamment pourles examens

complémentaires plus approfondis comme le TAP BH& scanner.

Toutefois, notre donnée principale de découverteatheers dans le pattern des 3 circulations
touchées a déja été décrite ce qui ajoute du poattte donnée. De plus, les patients ont été
suivis de la méme maniere, qu’ils aient un IC urigumultiples et il n’y a pas de raison par la

suite de sous-estimer la découverte d’'un cances damroupe.
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9 Conclusion

Notre étude a porté sur une tres large cohortatients consécutifs ayant au moins un infarctus
cérébral récent, diagnostiqué sur I'lRM cérébrhtespitalisés dans une UNV. Nous avons pu
montrer des différences entre les IC multiples d#assterritoires artériels différents et les IC
unigues. Ainsi, la frequence des IC multiples consits dans cette large cohorte était de 25%,
avec une présentation clinique similaire a celkel@euniques. Le profil étiologique des patients
ayant des IC multiples était différeavec significativement plus d’athérosclérose etiles
causes certaines et moins de maladie des petitgesague le groupe IC unique. Il ny avait
pas de différence significative entre les groupascernant les cardiopathies emboligenes
majeures. Enfin, les patterns des territoires reutation artérielle touchés étaient différents

selon les étiologies retenues.

Les néoplasies, présentes chez 14 % des patitaitntésignificativement plus fréquentes en

cas d’IC multiples, avec essentiellement des Iésionchant les trois circulations.

Il ne parait pas raisonnable, en dehors d’'un pagetecherche évaluant le bénéfice de cette
attitude, de réaliser un scanner thoraco-abdométdgn et un TEP-scanner chez tous les
patients présentant un IC récent. Le bilan étigjogidoit étre adapté en fonction du patient et
des caractéristiques de I'lC. Toutefois, un bildia &cherche de cancer devrait étre discute,
méme en présence d'une autre cause certaine ddeaniC multiples simultanés et

systématiguement réalisé en cas d’'IC multiples aesclésions ischémiques situées dans les
trois circulations (bi-hémisphériques et postée¢uet/ou en cas de multiples Iésions

(notamment plus de 15 Iésions ischémiques) cgpatdsrns sont trés évocateurs de néoplasies.
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ANNEXE 1.1 Dossier neuro-vasculaire : histoire deal maladie
4 2.Suivi/Sous-pochettes + tab r Rendez-Vous

01 NEUROLOGIE - Unité Neuro-Vasculaire

]’Condusion StaﬁTObservation étudiant
Histoire d

[ ,ETAntécédents JO [ Evolution initiale TJ1: Diagnostic évolution, traitements... TEvquﬁon TSortie et synthése TOrdonnances et prescriptions |

Délai de prise en charge

Nom de l'interne

w O <2h [0 Montpeliier
[ <4h30 [ Nimes
Nom du neurologue 8 z ?2171 g ng:;i\an
| L‘_IJ ] <24h [ Narbonne
O >24h [ Clinique du millénaire
O Milau
[0 Mende
[0 Déroutage
O Autre
Motif d'hospitalisation | ‘ Autres méd
Médecin Traitant I ‘
Histoire de la maladie
Les lers sy o de I'AVC p t étre précisé Si oui date et heure de I'AVC Si non, date de
[ os C ton | | & | | &f
AVC constaté au réveil ou dans la nuit Date / Heure patient vu en bonne santé Mode de vie précision
l C Oui " Non l l l @
Histoire de la maladie (détails)

Mode de vie et

[ Vit au domicile
[ Vit en Institution
O Vit seul

[ Avec Conjoint
[ Avec famille
[0 Famille proche
[0 Autonome

[0 Aide pour les soins

Ne se déplace pas

[ Aide pour la vie quotidienne

[ Marche avec aide technique

Score rankin entree
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ANNEXE 1.2 Dossier neuro-vasculaire : antécédents

2.Suivi/Sous-pochettes + tab r Rendez-Vous

01 NEUROLOGIE - Unité Neuro-Vasculaire

[ Conclusion Staff | Observation étudiant

Histoire de la maladie | Antécédents | J0 | Evolution initiale | J1: Diagnostic évolution, traitements... | Evolution | Sortie et synthése | Ordonnances et prescriptions |

Antécédents
AVC I(‘ Oui € Non I préciser AVC | |
AIT l(* Oui O Non I préciser AlT | |
IDM [ oui " Non | préciser IDM I I
AOMI [ oui " Non | préciser AOMI [ l
Chirurgie ou angioplastie I C Oui C Non I préciser Chir angioplastie [ I
FA I(* Oui C Non I préciser FA | |
@3} All Autres d

I(‘ Oui " Non I
Préciser
Facteurs de risque vasculaire et traitements
HTA [ oui € Non | HTA commentaire [
Diabéte I C Oul O Non I Diabéte commentaire I
Dyslipidémie l  Oui O Non I Dyslip commentaire |
Tabac [J Non Alcool O Jamais Liste de traitements (et poso)

O Actif [ Ancien

[J Anciennement (amét > 1 mois) O <1VS4
Nbre cigarettes/jour I [ 123 E - ;;’;g’;e standard/}

>= il
Paquets / année I [ 123 [ Intoxication aigue < 24h
Migraine 0 Non Nbre de verres alcool/jour [ 123
A = .

g S;:z AA:‘: Antithrombotiques [5 x;:zgrégam
Contraception [J Non [J AOD

O Active [ Non

[J Anciennement (au moins 1 mois)




ANNEXE 1.3 Dossier neuro-vasculaire : JO (admissign
r Rendez-Vous

/" 2.Suivi/Sous-pochettes + tab

01 NEUROLOGIE - Unité Neuro-Vasculaire

f Conclusion Slaﬁ] Observation éludiant]
Histoire de la maladie T Antécédents | JO | Evolution initiale T J1: Diagnostic évolution, traitements... T Evolution T Sortie et synthése T Ordonnances et prescriptions |

Examen neurologique

Date et Heure de I'examen i‘ Echelle de glasgow > Score de Glasgow l
NIH STROKE = Score de NIH entrée [ ‘
Synthése de I ) ECG [ Nomal
|0 ACFA
D Autre

Examen général.

PAD admission (mmHg)

PAS admission (mmHg) 123
Pouls 123 $a02 (libre) | 123
Dextro Temperature *C | ‘ El

Imagerie

Type d'imagerie initiale [J Scanner Imagerie cérébrale initiale Imagerie artérielle initiale
O IRM [
Hémorragie I C Ou O Non I
Si infarctus score ASPECT | 123
Occlusion | C Ou O Non | Territoire vasculaire D carotidien ‘ occlusion precision { V}

{0 vertébro-basilaire

Traitement

Trait: t initial

{0 Thrombolyse IV A~ ‘
|0 Procédure endovasculaire

‘[:I Clopidogrel

{00 HBPM hypo

‘EI Héparine

|00 Discussion thrombectomie

0 Autre ” ‘
=

Justification

Pression artérielle ‘ 123

Fibrinolyse Heure début & NIHSS Début ‘ \ 1_23[




ANNEXE 2. Score NIHSS

2.Suivi/Sous-pochettes + tab r Rendez-Vous

01 NEUROLOGIE - Unité Neuro-Vasculaire § NIH STROKE

Score de NIHSS 1/2 )

Score de NIHSS

1a. Niveau de conscience 5a. Motricité du MS gauche 7. Ataxie des membres

0 - Eveillé, réactivité vive 0 - Pas de chutes, maintien du bras a 90° (ou 45%) pendant 10 sec 4

[J 1- Non vigilant mais peut-étre éveillé par une stimulation mineure [ 1-Chute, la position ne peut-étre maintenue pendant 10 sec ... [J 1 - Présente pour un membre

[J 2- Non vigilant, nécessite stimulations répétées pour réagr ... [J 2- Le bras ne peut pas atteindre ou maintenir 3 90° (ou 45°) ... [J 2- Présente pour deux membres

[ 3 - On obtient uniquement des réponses réflexes motrices ou végétati [0 3 - Absence de mouvement contre la pesanteur, le bras tombe instanta [ 0 - Amputation, blocage articulaire
s 4 - Absence de mouvement e

1b. LOC Questions g 8. Sensibilité

0 - Amputation, bl ticul
0 - Répond aux deux questions comectement o putation, blocage articulaire
[ 1- Ne répond comectement qu'a une seule question 5b. Motricité du MS droit [ 1- Déficit sensitif discret 8 modéré

[ 2 - Ne répond comectement 3 aucune questions, aphasique 0 - Pas de chutes, maintien du bras a 90° (ou 45°) pendant 10 sec 4 [ 2 - Déficit sévére a total

1c. LOC Commandes [ 1-Chute, la position ne peut-étre maintenue pendant 10 sec ... 9. Meilleur langage

0~ ExScite comectement les dat ordres " [ 2- Le bras ne peut pas atteindre ou maintenir 3 90° (ou 457) ... 0 - Normal. pas d'aphasie

[J 1 - Exécute un seul ordre sur les deu [0 3 - Absence de mouvement contre la pesanteur, le bras tombe instanta ] 1- Aphasie discréte 2 modérée.

[J 2 - Nexécute aucun des deux ordres (] 8 g .:zsen;e de g:ouvemef: (o [ 2 - Aphasie sévere. L'expression est fragmentaire

2. Meilleur regard L] 0=Amptation; blocage aticutars [ 3- Mutisme, aphasie globale. pas de langage utile
Ba. Motricité du Ml gauche 10. Dysarthrie

0 - Absence de chute, la jambe garde la position 3 30° pendant 5 sec 74

[ 1- Paralysie partielle du regard

[ 2 - Déviation forcée ou paralysie totale du regard non vaincue ... 0 1-Chute, la posttion ne peut-étre maintenue pendant 5 sec mais ... [ 1- Discréte et modérée
SV sion [ 2- La jambe retombe sur le lit dans les 5 sec mais le patient ... 0 2-Sévére
= 5 [0 3 - Absence de mouvement contre |a pesanteur, le membre tombe instan [ 9 - Intubation, autre obstacle mécanique
S mriep— ThE0, 0
E ; :g;z:z:: zles:ze [ 0 - Amputation, blocage articulaire 11. Extinction ou négligence
[J 3 - Hémianopsie bilatérale, cécité corticale Bb. Motricité du M droit ] 1- Bxinction ou négligence visuelle, tactile, auditive, spatiale
4. Paralysie faciale O 2- Héminégigence sévére ou portant sur plus dune modaité sensor
1 - Chute, la position ne peut-étre maintenue pendant 5 sec mais ... Score de NIH STROKE

[ 1- Paralysie mineure
[ 2 - Paralysie partielle
[ 3 - Paralysie compléte faciale supérieure et inférieure)

2 - La jambe retombe sur le lit dans les 5 sec mais le patient ...
3 - Absence de mouvement contre la pesanteur, le membre tombe instan I
0

4 - Absence de mouvement
- Amputation, blocage articulaire

0o0ooo

Illustrations pour évaluation du langage

Illustrations Eval. Langage

J
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les IC unique

ANNEXE 3. Répartition des différents territoires vasculaires atteints dans

Territoires vasculaires

IC unique (N=1226)

ACM, n (%) 870 (71.0%)
ACA, n (%) 17 (1.4%)
Choroidienne antérieure, n (%) 45 (3.7%)
Jonctionnel antérieur, n (%) 17 (1.4%)
Jonctionnel postérieur, n (%) 12 (1.0%)
ACP, n (%) 101 (8.3%)
PICA, n (%) 45 (3.7%)
ACS, n (%) 21 (1.7%)
AICA, n (%) 7 (0.6%)
Perforantes du TB, n (%) 86 (7.0%)
Autres, n (%) 5 (0.4%)
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ANNEXE 4. Répartition des différents territoires vasculaires atteints dans

les IC multiples uni-hémisphérique

Territoires vasculaires IC multiples antérieurs (N=128)
ACM +ACA, n (%) 30 (14.2%)
ACM +ACP, n (%) 3 (1.4%)
ACM + choroidienne antérieure, n (%) 9 (4.2%)
ACM + jonctionnel antérieur, n (%) 18 (8.5%)
ACM + jonctionnel postérieur, n (%) 13 (6.1%)
ACM + jonctionnels 29 (13.7%)
ACP + jonctionnel posteérieur, n (%) 0 (0.0%)
Autres ou > 2 territoires, n (%) 110 (51.9%)
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ABREVIATIONS

ACA: artére cérébrale antérieure

ACM: artére cérébrale moyenne

ACP: artere cérébrale postérieure

ACS: artere cérébelleuse supérieure

ADC : Apparent Diffusion Coefficient

AICA: Artére cérébelleuse antéro-inférieure
ASIA: anévrysme du septum inter-atrial

AVC: Accident Vasculaire Cérébral

CIVD: Coagulation intravasculaire disséminée
CRP: protéine C-réactive

DD: D-dimeres,

ECG: Electrocardiogramme

EPP: Electrophorése des protéines plasmatiques
FOP: foramen ovale perméable

HTA: hypertension artérielle

IC: infarctus cérébral

NFS: Numération formule sanguine

PICA: artere postéro inférieure cérébelleuse
SAPL : syndrome des anti-phospholipides

SVCR: Syndrome de vasoconstriction cérébral réversible
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TEP : Tomographie par émission de positons (ou PET)

TDM: Tomodensitométrie, scanner (X), scanographie: Imageédicale utilisant les rayons
X.

TSA : Troncs artériels supraaortiques
USINV: Unité de Soins Intensifs NeuroVasculaires

WEB: Wall vessels
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RESUME

Introduction : Il existe peu de données consacrées aux infacéébraux (IC) multiples
simultanés dans la littérature, tant sur la préwade les caractéristiques clinico-
radiologiques, I'étiologie, le pronostic, et leqie de récidive, en comparaison aux IC
touchant un seul territoire artériel. L’objectifipripal de cette étude est de décrire une
cohorte de patients consécutifs ayant un IC réeede comparer les patients ayant des IC
récents multiples a ceux avec un IC limité a un s&titoire artériel sur les caractéristiques
initiales cliniques, radiologiques et étiologiquésobjectif secondaire est d’évaluer un

éventuel lien avec un cancer, déja connu ou décbapees I'lC.

Méthodes Etude rétrospective portant sur les patients cangg@dmis en Unité de Soins
Intensifs NeuroVasculaire dans le département dediegie du CHU de Montpellier pour
un infarctus cérébral aigu sur I'lRM cérébralea®jer 2016 a décembre 201 és données
clinico-radiologiques de ou des infarctus cérébreaoents, I'étiologie et les données sur

I'existence d’un cancer, connu ou découvert a Bsoan de I’AVC ont été recueillies.

Résultats 1622 patients ont été inclus, 1226 patients @&y.vec un IC unigue et 396
patients (24.4 %) avec des IC multiples. Il n’yiapas de différence significative entre les
2 groupes pour I'age moyen (71 ans), le sexe (58fantmes) et la séveérité de I'IC. Les
patients avec des IC multiples avaient plus deedeafp=0.04) et de dyslipidémie (p=0.03).
Les causes étaient difféerentes, les patients tgtedilC multiples avaient plus
d’athérosclérose (p=0.002) et d’autres causesinestfp<0.00001) et moins de maladie des
petites arteres que le groupe IC unique. Il n’yitgpas de différence significative entre les
groupes concernant les cardiopathies emboligengsurea. 222 patients (14%) avaient un
cancer, plus fréquents en cas d’'IC multiples. Bhdatteintes bi-hémisphériques et de la
circulation postérieure, les cancers représentdi@gitt des étiologies de ces IC.

Conclusiorn Les IC multiples récents ont un profil étiologeydifférent des IC uniques et le
pattern topographique oriente vers certaines cagyp@sfiques. Les patients avec des IC
multiples avaient davantage de cancers, touchagfenentiellement les 3 circulations

artérielles.

Mots-clefs : Infarctus cérébraux simultanés- infar¢us multiples — néoplasie - étiologie
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