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Liste des abréviations par ordre alphabétique

ACSOS : Agressions cérébrales secondaires d’origine systémique.
AIT : Accident ischémique transitoire.

AVC : accident vasculaire cérébral.

CHU : Centre hospitalier universitaire.

DAG : Directed acyclic graph.

DVE : Dérivation ventriculaire externe.

GCS : Glasgow coma scale.

GOS-E : Glasgow outcome scale extended.

Hb : hémoglobine.

HTIC : Hypertension intracranienne.

IGS Il : Index de gravité simplifié Il.

IMC : Indice de masse corporelle, en Kg/mz2.

PAVM : Pneumopathie acquise sous ventilation mécanique.
PEP : Pression expiratoire positive, en cmH20.

SDRA : Syndrome de détresse respiratoire aigle.

SF-36 : The short form (36) Health Survey.

Score SOFA : Sequential organ failure assessment score.
TC : Traumatisme cranien.

TDM : Tomodensitomeétrie.

VM : Ventilation mécanique.



Abstract

Introduction : Le traumatisme cranien est une pathologie fréquente et grave, dont
les conséquences persistent sur le long terme. L’incidence des PAVM est élevée
dans cette population et I'hypoxémie est pourvoyeuse de Iésions cérébrales

secondaires.

Objectif : déterminer I'impact de la survenue d’'une PAVM sur le devenir fonctionnel

neurologique d’une population de traumatisés craniens graves.

Méthode : étude rétrospective, observationnelle, basée sur une cohorte extraite de la
base de données ATLANREA. Les données ont été recueillies entre janvier 2013 et
janvier 2020. Un score de propension a été realisé. Le critere de jugement principal
était le GOS-E a 3 mois.

Résultats : 378 patients ont été inclus dans l'analyse finale. Il s’agissait d’une
population jeune (médiane de 42 ans), masculine (77.5 % d’hommes) et grave
(Glasgow médian a 6 a la prise en charge). L’incidence des PAVM était élevée, 65%.
Il n’existait pas de différence significative sur le GOS-E a 3 mois (en analyse
univariée et avec le score de propension), mais une augmentation significative de la
durée de ventilation mécanique, confirmée par le score de propension (médiane de

6.4 jours (95%CI [4.1 ; 8.8]), entre le groupe PAVM séveére et le groupe controle.

Conclusion : Notre étude suggere que la survenue d’'une PAVM n’a pas d’impact sur
le devenir neurologique a moyen terme d’une population de traumatisés craniens

graves, malgré 'augmentation significative de la durée de ventilation mécanique.



Abstract

Introduction: Traumatic brain injury (TBI) is a common and serious condition with
long-term consequences. The incidence of VAP is high in this population and
hypoxemia is a source of secondary brain damage.

Objective: to determine the impact of the occurrence of VAP on the neurological

functional outcome of a population of patients presenting with severe TBI.

Method: Retrospective, observational study based on a cohort extracted from the
ATLANREA database. Data was collected between January 2013 and January 2020.
A propensity score was performed. The primary endpoint was the GOS-E at 3

months.

Results: 378 patients were included in the final analysis. The population was young
(median 42 years), male (77.5% male), and severe (median GCS 6 at management).
The incidence of VAP was high, 65%. There was no significant difference on the
GOS-E at 3 months (in univariate analysis and with the propensity score), but a
significant increase in the duration of mechanical ventilation, confirmed by the
propensity score (median of 6.4 days (95%CI [4.1; 8.8]), between the severe VAP

group and the control group.

Conclusion: Our study suggests that the occurrence of a VAP does not impact the
medium-term neurological outcome of a severe TBI population, despite the significant

increase in the duration of mechanical ventilation.



.  INTRODUCTION

A. Définition et épidémiologie des traumatismes craniens

Le Traumatisme Cranien (TC) peut se définir comme une « altération du
fonctionnement cérébral résultant de forces mécaniques extérieures » (1). Il s’agit
d’'une pathologie fréquente et grave. Dans les pays développés, il constitue la
premiére cause de mortalité ainsi que la premiére cause de handicap chez I'adulte
jeune (2). Il s’agit donc d’'un probleme majeur de santé publigue dont les
conséquences a long terme sont d’autant plus séveres, que la gravité initiale est

importante.

Sur le plan épidémiologique en France, un travail mené par Santé publique France
en avril 2016 retenait ces principaux chiffres (3) :

- Une incidence des TC comprise entre 100 et 300/10° /an.
- Une incidence des TC fatals entre 10 et 20/10° /an.

- Une prédominance de TC légers (autour de 80%), mais dont l'incidence est

probablement sous-estimeée.

- Des populations a risques, a savoir, le sexe masculin, les jeunes enfants
(entre 0 et 4 ans), les jeunes adultes (entre 15 et 24 ans), et les plus de 65

ans.

- Des mécanismes différents en fonction de I'age. En effet, les TC sont le plus
souvent secondaires a des chutes de faible cinétique chez les enfants et les
plus de 65 ans. Pour ces derniers, la gravité est parfois liée aux comorbidités
et a la prise de traitements anti thrombotiques (4-6). A l'inverse, ils sont le
plus souvent secondaires a des traumatismes de haute cinétique chez les

jeunes adultes (accidents de la voie publique).



La classification des TC repose sur le score de Glasgow qui permet de définir trois
groupes en fonction de la gravité initiale (7). On distingue ainsi, par ordre de gravité

croissante :
- TC légers : Score de Glasgow = 14.
- TC modérés : Score de Glasgow entre 9 et 13.

- TC graves : Score de Glasgow < 8.

B. Répercussions sur le long terme

L’'une des problématiques des TC est qu’ils impactent le devenir fonctionnel a long
terme des patients survivants. En effet, ils interferent avec la possibilit¢ d’une

réintégration sociale compléte, y compris a distance de leur survenue.

Dans une étude publiée en 2014 (8), il était rapporté une modification des fonctions
cognitive, comportementale, émotionnelle et communicative chez 60% des sujets
étudiés a 10 ans du TC. Seuls 50% de ces sujets pouvaient reprendre des activités
similaires a celles décrites avant le TC. Environ 30% des sujets rapportaient des
difficultés dans leurs relations personnelles. Enfin, les déficiences rencontrées a 2

ans du TC persistaient a 10 ans de celui-ci.

Une autre étude (9) a mis en évidence qu’un age plus avancé, un niveau d’études
plus élevé et des capacités fonctionnelles plus altérées a la sortie de réanimation,

étaient associés a un moins bon devenir fonctionnel a 8 ans du TC.

Au total, une combinaison complexe de facteurs cliniques (liés au traumatisme
initial), démographiques et neuropsychologiques semble étre impliquée dans le

devenir fonctionnel a long terme des traumatisés craniens.



C. Définition et épidémiologie des pneumopathies acquises sous

ventilation mécanique

Les pneumopathies acquises sous ventilation mécanique (PAVM) se définissent par
« toute pneumonie survenant chez un patient dont la ventilation est assistée par une
machine, soit de maniére invasive par l'intermédiaire d’'une sonde endo-trachéale ou
d’'une trachéotomie, soit de maniére non invasive par l'intermédiaire d’'un masque

facial ou d’'un autre procéde, dans les 48h précédant la survenue de l'infection » (10).

Cette pathologie est particulierement fréquente en réanimation, avec une densité
d’incidence estimée a 18.3 pour 1 000 jours de ventilation mécanique en Europe et
tout terrain confondu (11). Elle s’associe a un surcroit de morbidité en lien avec une
augmentation de la durée de séjour en réanimation (12). La mortalité globale est
comprise entre 13 et 25% (11-13), bien que la mortalité directement attribuable aux
PAVM reste débattue. En effet, certaines populations comme les patients atteints de
broncho-pneumopathie chronique obstructive apparaissent plus a risque alors que
chez d’autres populations, comme celle des traumatisés, la mortalité tendrait a étre
nulle (11).

D. Traumatisme cranien et PAVM

La prise en charge initiale d’'un traumatisé cranien, notamment grave, repose sur la
prévention de I'apparition de nouvelles Iésions dites « secondaires ». Elle passe par
la lutte contre les facteurs d’agression cérébrale secondaire d’origine
« intracranienne » (Iésions responsables d’un effet de masse et dont la sanction est
le plus souvent chirurgicale) et d’origine « systémique » (ACSOS). Une sédation est
initiée afin de réduire le métabolisme cérébral et donc la consommation cérébrale en
oxygene. Elle est couplée a la mise sous ventilation mécanique qui permet d’assurer
une oxygénation et une décarboxylation optimales. L’hypoxémie et I'hypercapnie

faisant partie des principaux ACSOS.



Ainsi, les traumatisés craniens graves sont pris en charge en réanimation, souvent
de facon prolongée. Plusieurs facteurs participent alors a la survenue de
complications infectieuses. Une longue durée de séjour hospitalier d’'une part, et,
d’autre part, l'existence dune immunodépression spécifique aux patients
traumatisés. En effet, Vourc’h et al. ont mis en évidence, dans une population de
patients traumatisés, qu’il existait une activation initiale du systéme immunitaire par
les DAMPs (damage-associated molecular patterns), responsable d'un état pro-
inflammatoire  systémique et de dysfonctions dorganes. S’en suivrait
secondairement, via une action anti-inflammatoire compensatrice, une sensibilité

accrue aux infections nosocomiales (14).

Au premier rang de ces infections, on retrouve les PAVM dont l'incidence chez le
traumatisé cranien varie entre 30 et 40% selon les séries. Elles sont associées a une
augmentation de la durée de ventilation mécanique et de la durée de séjour en
réanimation et a I'hopital, mais ne s’accompagnent pas d’'une augmentation de la
mortalité. A noter que l'incidence des PAVM semble étre d’autant plus importante,
gue le traumatisme initial est grave, avec une incidence de 30.4 pour 1 000 jours de
ventilation mécanique chez les traumatisés craniens isolés contre 50.8 pour 1 000

jours de ventilation mécanique chez les patients polytraumatisés (15,16).

E.  Evaluation pronostique

Outre la neuro-réanimation, 'un des principaux enjeux de la prise en charge initiale
du traumatisé cranien grave est I'’évaluation pronostique a partir de facteurs prédictifs
déterminés. L’objectif est double. D’une part, proposer un niveau de soin adapté a la
phase aigué, c’est-a-dire limiter les interventions invasives chez les patients ayant un
mauvais pronostic et les optimiser chez ceux en ayant un meilleur (17). D’autre part,
améliorer I'orientation et la prise en charge des patients a distance (sortie a domicile,
évaluation par un médecin spécialiste, prise en charge plus globale dans un centre

de rééducation spécialis€) (18).



Plusieurs échelles ont été développées afin d’évaluer le devenir fonctionnel des
patients a distance du traumatisme. Parmi elles, on retrouve la Glasgow outcome
scale, puis, son extension la Glasgow outcome scale — Extended (GOS-E). Cette
échelle a été publiée pour la premiere fois en 1975 par Bond et Jennett. Elle avait
pour objectif d’évaluer la qualité de vie ainsi que le retentissement social des
séquelles, souvent multiples. Elle prenait en compte, en plus de l'altération des

capacités physiques, une combinaison de perturbations émotionnelles et cognitives

(19,20). Elle a ensuite été largement utilisée dans les études afin de déterminer les

facteurs prédictifs ayant le plus d’impact sur le pronostic a distance.

Dans I'étude IMPACT (21), les facteurs prédictifs majeurs déterminant le devenir a 6
mois selon la GOS-E étaient I'age, le score de Glasgow a la prise en charge
(composante motrice), la taille et la réactivité pupillaires, ainsi que I'existence de
Iésions scannographiques initiales, a savoir un grade élevé de Iésion selon la
classification de Marshall, la présence d’'une hémorragie sous arachnoidienne post
traumatique, ainsi que les Iésions secondaires induites par I’hypotension artérielle et

I’lhypoxémie.

Ces données semblent étre corroborées par I'étude CRASH (22) publiée en 2008,
qui, aprés analyse d’'une cohorte de plus de 10 000 patients traumatisés craniens
graves, retient également comme facteurs prédictifs principaux (a 14 jours et 6 mois
du traumatisme) : I'dge, le score de Glasgow a la prise en charge et la réactivité
pupillaire. On y retrouve aussi la présence de Iésions extra-craniennes majeures. Les
Iésions scannographiques initiales semblent également étre déterminantes, a savoir
la présence de pétéchies, I'obstruction du troisieme ventricule ou la disparition des
citernes de la base du crane, la déviation de la ligne médiane, la présence d’un

hématome non évacué, et la présence d’une hémorragie sous arachnoidienne.

Au total, I'age, le score de Glasgow initial, la réactivité pupillaire, les lésions extra
craniennes majeures et les Iésions scannographiques initiales dont celles induites
par I’hypoxémie, semblent étre des facteurs prédictifs majeurs du devenir fonctionnel
des patients traumatisés craniens. Toutefois, peu d’études se sont intéressées aux
conséquences a long terme de I'hypoxémie induite par les PAVM, et leurs

conclusions sont discordantes.



En 2020, Kumar and al. (23) retrouvaient dans leur cohorte de 3717 patients, un
risque augmenté de 34% d’avoir un GOS-E défavorable (GOS-E < 5) sur les cing
premiéres années aprés un TC chez les patients ayant eu une pneumopathie,

comparativement a ceux n’en ayant pas eu.

A l'inverse, dans une autre étude publiée en 2020 (24) et portant sur une population
de 962 patients traumatisés craniens, il n’était pas retrouvé d’altération du devenir
neurologique a 6 mois (GOS-E < 4), y compris apres ajustement sur la précocité ou
non de la pneumopathie, ainsi que sur la sévérité de celle-ci (OR 0.83 (95% ClI, 0.44-
1.58 ; P=0.572)) chez les patients ayant un rapport PaO2/FiO2 < 200). La population
la plus sévére ne représentait toutefois qu’une infime partie de la population étudiée

(64 patients sur 962), et rendait donc ce sous-groupe peu analysable.

Nous avons donc décidé d’étudier une population de patients traumatisés craniens
dont le diagnostic de PAVM avait été vérifié par un comité d’adjudication, aprés
relecture de I'ensemble des dossiers, et plus spécifiquement ceux dont les PAVM

étaient les plus séveres, et donc les plus hypoxémiantes.

F. Hypothése et objectifs de I'étude

Nous avons cherché a déterminer si la survenue d’'une PAVM au cours de la prise en
charge d’un traumatisé cranien grave avait un impact sur le devenir a 3-6

mois (devenir fonctionnel et mortalité).

L’hypothése principale de notre étude était que la survenue d’'une PAVM dans cette
population aggrave le pronostic neurologique du fait de Iésions induites par

’lhypoxémie, et ce d’autant plus qu’elle est sévere.

L’objectif principal de cette étude était donc de comparer le GOS-E a 3-6 mois d’une
population de patients traumatisés craniens graves ayant eu une PAVM sévere, avec

une population de patients traumatisés craniens n’en ayant pas eu.

Les objectifs secondaires étaient la mortalité et le score SF-36 a 3 mois.
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. MATERIEL ET METHODE

A. Design de I'étude

Il s’agit d’'une étude rétrospective, observationnelle, basée sur une cohorte extraite
de la base de données ATLANREA, dont les données étaient recueillies de fagon
prospective et monocentrique. Cette cohorte était composée de patients hospitalisés
en réanimation chirurgicale au CHU de Nantes, et représentait 828 patients, inclus
entre janvier 2013 et janvier 2020.

Dans cette cohorte, étaient inclus 'ensemble des patients remplissant les criteres

suivants :
- Agés de plus de 15 ans
- Admis en réanimation chirurgicale pour une durée de plus de 48h
- Hospitalisés pour :

o Un traumatisme sévére ou des lésions cérébrales aigués ayant

nécessité plus de 24h de ventilation mécanique
o Un choc septique
o Une pancréatite aiglie grave

Nous avons secondairement identifié les patients traumatisés craniens et extrait ceux

ayant eu des lésions cérébrales aigues scannographiques, soit 442 patients.

B.  Ciriteres de sélection des patients

Les criteres d’inclusion étaient une admission en réanimation chirurgicale du CHU de
Nantes pour des lésions cérébrales aiglies d’origine traumatique, associée a la

nécessité de mettre en place une ventilation mécanique pendant plus de 24 heures.
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Les critéres de non inclusion étaient un age inférieur a 15 ans, I’'absence de Iésions

cérébrales scannographiques et le caractere non traumatique des Iésions cérébrales.

C. Données recueillies

Les variables recueillies étaient les suivantes :
- Les données démographiques : age, sexe, IMC.

- Les comorbidités : insuffisance cardiaque, insuffisance rénale, antécédents
neurologiques (AVC, AIT, TC, démence), pathologie respiratoire chronique,
diabéte, éthylisme chronique, tabagisme, immunodépression, pathologie

néoplasique.
- Le mécanisme du traumatisme.

- Les criteres pronostiques connus: score de Glasgow détaillé, examen
pupillaire, pression artérielle systolique, fréquence cardiaque, natrémie,

température, hémoglobine, rapport PaO2/FiO2.

- Les échelles de gravité a la prise en charge : I'lndex de Gravité Simplifiée Il

(IGS ) et le Sequential organ failure assessment (SOFA).

- La survenue ou non d’'une pneumopathie ainsi que leur sévérité, les germes

responsables et leur évolution a J10.
- La durée de ventilation mécanique.

- La survenue d’une hypertension intracranienne (HTIC), ainsi que I'utilisation
de barbituriques, le recours a la craniectomie décompressive ou a la pose
d’'une dérivation ventriculaire externe (DVE) et les résultats du scanner de

contrbéle a H48.
- Le statut & 3 mois : déces ou vivant.
- Le GOS-E a 3-6 mois (détaillé ci-dessus).

- Le score SF-36.
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D. Déroulement

Un travail de reclassement a été réalisé par un comité d’adjudication composé de
praticiens expérimentés, afin de déterminer la survenue ou non d’une pneumopathie
acquise sous ventilation mécanique, ainsi que leur sévérité. Pour cela, la recherche
d’'une hyperthermie entre J1 et J10, d’'une hyperleucocytose, le rapport PaO2/FiO2,
les prélevements bactériologiques respiratoires et la présence de foyer infectieux
radiologique ont été vérifiés.

Les patients étaient alors classés comme suit :
- Pas de pneumopathie

- Trachéo-bronchite : évenement respiratoire associé a syndrome inflammatoire
(Hyperthermie > 38.2 °C et/ou hyperleucocytose > 12000 G/L et/ou

aspirations endo-trachéales purulentes), sans image radiographique
- Pneumopathie peu sévere, si les 3 critéres suivants étaient présents :

o Deux signes parmi: Hyperthermie > 38.2 °C/ hyperleucocytose >

12 000 G/L/ aspirations endo-trachéales purulentes

o Présence d'un foyer radiologique (apparition ou modification d’une

image ancienne)
o Prélévement bactériologique pulmonaire positif

- Pneumopathie séveére : correspond a la méme définition que la pneumopathie
peu sévere, mais associée a un rapport PaO2/FiO2 < 200 sur plus de deux
bilan gazo-artériels espacés d’au moins 12h, sans remplir les critéres de

Berlin

- SDRA (syndrome de détresse respiratoire aigué€), selon les criteres de Berlin.

Ceux-ci définissent la présence d’une atteinte respiratoire aigle :

o Dans les 7 jours suivants une agression pulmonaire ou extra

pulmonaire aigué
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o Avec une hypoxémie aigue définie par un rapport PaO2/FiO2 < 300
mmHg, chez un patient en ventilation mécanique avec un niveau de
PEP d’au moins 5 cmH20

o Avec des infiltrats radiologiques bilatéraux

o Non entierement expliquée par une insuffisance cardiaque ou une

surcharge volémique

lls ont ensuite été classés en trois groupes de sévérité : pas de PAVM, regroupant
les cas contréles et les trachéobronchites, PAVM peu séveéres, et PAVM séveres,
regroupant les PAVM séveres et les SDRA.

La relecture des dossiers de la base de données du CHU de Nantes, a permis de
déterminer la mortalité et la durée de ventilation mécanique, et la consultation post

réanimation a 3-6 mois, le recueil du GOS-E.

E.  Criteres de jugement

Le critére de jugement principal était le GOS-E a 3-6 mois. Cette échelle classant les
patients en 8 catégories de capacités fonctionnelles (de 1 pour le score le plus

péjoratif a 8 pour une récupération fonctionnelle totale) :
- 1:Mort
- 2 Etat végétatif
- 3 : Handicap majeur
- 4 : Handicap majeur atténué
- 5: Handicap modéré
- 6 : Handicap modéré atténué
- 7 :Bonne récupération

- 8: Activités normales
14



Les criteres de jugement secondaires comprenaient la mortalité et une échelle de

récupération et de qualité de vie, le score SF-36, obtenues a 3 mois.

F. Analyses statistiques

Afin de décrire les distributions des variables d'intérét de I'échantillon et des sous-
groupes, les variables quantitatives ont été présentées en moyenne et écart-type si
la distribution était gaussienne, et en médiane et écart interquartile si ce n’était pas le
cas. Les variables qualitatives ont été présentées selon les effectifs et pourcentages.

Les valeurs manquantes ont été présentées.

Nous avons utilisé les tests statistiques usuels pour estimer les écarts a

I'indépendance entre 2 variables :

- Test de Student pour les variables continues gaussiennes entre 2 groupes, et

ANOVA a un facteur s'il existait plus de 2 groupes.

- Test de Mann-Whitney-Wilcoxon pour les variables continues, mais non
gaussienne, entre 2 groupes, et test de Kruskall-Wallis s'’il existait plus de 2

groupes.
- Test exact de Fisher pour les variables qualitatives (entre 2 groupes ou plus).
L’ensemble de la population a d’abord été étudiée en analyse univariée.

Puis, pour répondre spécifiquement a notre question, nous avons choisi de nous
concentrer sur les patients ayant développé une pneumonie sévere. Les patients

n‘ayant pas développé de pneumonie représentaient le groupe contréle.

Afin de limiter les biais de confusion induits par certaines caractéristiques a la prise
en charge, nous avons choisi de procéder a un appariement 1:1, et de réaliser un
score de propension entre ces deux groupes. Le score de propension a été calculé a
l'aide d'un modele de régression logistigue avec comme variable a expliquer le
groupe (pneumonie sévere ou controle) et comme variables explicatives les

parameétres relatifs a I'hypertension intracranienne. D’'une part, les paramétres ayant
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un impact clinique retenu dans la littérature : I'age, le sexe, I'lMC, le score de
Glasgow, la présence d'une anomalie pupillaire, le score de IGS Il, le rapport
PaO2/FiO2, la présence d’'une anémie (définie comme un taux d’hémoglobine <
10g/dL) et la présence d’'une hypotension artérielle (définie comme une pression
artérielle systolique < 99 mmHg), a la prise en charge. Puis des parameétres en lien
avec |'évolution clinique des patients : le scanner de réévaluation a 48 heures, la
survenue d’épisodes d’hypertension intracranienne, le recours a la craniectomie
décompressive, la pose d'une dérivation ventriculaire externe, le recours aux

barbituriques et I'’évolution de la PAVM a J10.

Les discussions menées pas notre groupe de travail nous ont permis de structurer
deux modeéles (schématisés sous la forme de DAG) quant au réle joué par la durée

de ventilation mécanique dans I'estimation de notre hypothétique effet causal.

Dans le modéle 1 (supplément 1), nous estimons que I'exposition (développer une
PAVM) augmente la durée de ventilation mécanique, qui elle-méme est susceptible
d’étre associée au critere de jugement principal, le GOS-E. La durée de ventilation
mécanique est alors considérée comme un médiateur d’effet et doit étre prise en
compte dans le processus d’appariement pour s’affranchir de son éventuelle

influence.

Dans le modele 2 (supplément 2), la durée de ventilation mécanique est considérée
comme un critere indépendant du devenir fonctionnel et doit étre écartée de ce

processus d’appariement et étre étudiée comme critére de jugement supplémentaire.

Apres réception des résultats de I'analyse univariée, c’est cette seconde hypothése
clinique que nous avons retenue, et c’est pour cette raison que le score de

propension a pu étre adapté, et un second critere de jugement a pu étre ajouté.

Aprés réalisation de I'appariement, nous avons vérifié I'équilibre des distributions,
puis calculé la différence absolue vis-a-vis du critere de jugement principal au sein de
chaque paire, enfin, nous avons calculé la moyenne et I'écart-type.

Selon la méthode du « bootstrap », nous avons réalisé 3000 réplications de
I’échantillon apparié, afin d’obtenir l'intervalle de confiance a 95%.

Les analyses ont été réalisées avec le logiciel R, plus particuliérement a 'aide des

packages tidyverse (25), tableone (26), Matchlt (27) et Infer (28).
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. RESULTATS

Nous avons inclus 378 patients dans I'analyse finale. Sur les 442 patients qui
remplissaient les criteres d’inclusion, 64 ont été exclus pour données manquantes

concernant le critere de jugement principal (figure 1).

442 patients admis a
Nantes pour TC
(01/2013 -01/2020)

64 patients exclus
pour données
manquantes sur
le GOS-E

\ 4 A 4 k4
Pas de PAVM PAVM modérées PAVM sévéres

N= 129 N= 108 N= 141

Appariement 1 :1 pour le score de
propension : 114 paires

N

Figure 1: Diagramme de flux

Les caractéristiques de la population a 'admission sont décrites dans le tableau 1.
Globalement, il s’agissait d’'une population jeune (dge médian de 42 ans),
essentiellement masculine (77.5 % dhommes). Les patients avaient peu de
comorbidités, hormis concernant la consommation éthylique chronique (21.4 % des
patients), et le tabagisme actif (25.7 % des patients). Le mécanisme du traumatisme
était essentiellement les accidents de la voie publique (52.5 % des patients) puis les
accidents domestiques (20.4 % des patients).
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Il s’agissait d’'une population particulierement sévére a la prise en charge, avec un

score IGS Il médian de 47 et un score SOFA médian de 9. Les traumatismes

craniens étaient graves (le score de Glasgow médian était de 6 /15, et le score

Glasgow moteur médian de 4/6). 31.2 % des patients avaient des anomalies

pupillaires a type de mydriase.

Population étudiée Données
(n=378) manquantes (%)
Age en années, médiane [IQR] 42.00 [24.00, 58.00] 0
Sexe: 0
- Hommes 293 (77.5 %)
- Femmes 85 (22.5 %)

IMC, moyenne (SD) 24.73 (4.55) 0
Antécédents : 0

- Insuffisance cardiaque 8 (2.1%)

- Insuffisance rénale 4 (1.1%)

- AVC 7 (1.9%)

- AIT 4 (1.1%)

- Démence 1 (0.3%)

- TC 29 (7.7%)

- Pathologie respiratoire chronique 8 (2.1%)

- Diabéte 25 (6.6%)

- Ethylisme chronique 81 (21.4%)

- Immunodépression 2 (0.5%)

- Cancer 6 (1.6%)

- Tabagisme actif

- Aucun

97 (25.7%)
329 (87%)

Mécanisme du traumatisme :

- Accident domestique

- Accident du travail

- Accident de la voie publique
- Chute de grande hauteur

- Lésion par arme afeu

- Lésion par arme blanche

- Autre

77 (20.4%)
17 (4.5%)
198 (52.5%)
33 (8.7%)
7 (1.9%)
3 (0.8%)
43 (11.4%)
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Score de Glasgow initial, médiane [IQR] :

- Score total 6.00 [3.00, 8.00] 5%

- Réponse oculaire 1.00 [1.00, 2.00] 5.4%

- Réponse verbale 1.00 [1.00, 2.00] 5%

- Réponse motrice 4.00[1.00, 5.00] 5.2%
Présence d’'une mydriase 118 (31.2%) 0
Pression artérielle systolique : 0

- <70mmHg 50 (13.2%)

- 70-99 mmHg 106 (28%)

- 100-199 mmHg 217 (57.4%)

- 2200mmHg 5 (1.3%)
Fréquence cardiaque : 0

- <40/min 9 (2.4%)

- 40-69/min 108 (28.6%)

- 70-119/min 201 (53.3%)

- 120-159/min 58 (15.3%)

- 2160/min 2 (0.5%)
Température < 39°C 348 (92.1%) 0
Natrémie : 0

- <125mmol/L (0.5%)

- 125-144 mmol/L 200 (52.9%)

- 2145 mmol/L 176 (46.6%)
Hb en g/dL, moyenne (SD) 10.93 (2.24) 0

0

Pa02/Fi02, médiane [IOR] 283 [194, 387] 3.4%
Score IGS I, médiane [IQR] 47.00 [37.00, 56.00] 2%
Score SOFA, médiane [IQR] 9.00 [7.00, 11.00] 0

Tableau 1 : Caractéristiques de la population a 'admission
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Les 378 patients ont ensuite été classés en trois groupes de séverité :

- Pas de PAVM, auxquelles étaient associées les trachéobronchites, 129
patients

- PAVM peu séveres, 108 patients

- PAVM séveres : réunissant les pneumopathies sévéres et les SDRA, 141
patients

Les caractéristiques de chacun des trois groupes de patients sont décrites dans le
tableau 2. En analyse univariée, aucune différence significative concernant les

données démographiques n’a été mise en évidence.

Lors de la prise en charge en réanimation, 28.1 a 40.9% des patients présentaient
des épisodes d’'HTIC, et le recours aux barbituriques était important, et
significativement plus élevé dans les groupes les plus séveres (18% chez les

controles, 21.5% chez les intermédiaires et 31.9% chez les séveéres, P = 0.022).

Une différence significative était mise en évidence concernant la PaO2 et la FiO2 de
ces trois groupes a I'admission, mais cette différence ne semblait pas cliniqguement

pertinente.

L’incidence globale des PAVM était de 65% (249 patients sur 378), et I'incidence des
PAVM séveres de 37% (141 patients sur 378). La bactérie la plus fréquente était le

Staphylocoque aureus Meti-S.

En analyse univariée, la médiane des scores de GOS-E a 3-6 mois n’était pas
significativement différente entre ces trois groupes (3 dans les groupes contrble et

intermédiaire, et 4 dans le groupe des PAVM séveres, P = 0.518).

Concernant les criteres de jugement secondaires, il n’y avait pas de différence
significative sur la mortalité a J90 entre les groupes (P = 0.433), malgré une
tendance a la baisse observée chez les patients ayant présenté au moins une
pneumonie durant leur séjour (mortalité de 32.6% dans le groupe contrdle, 27.6%
dans le groupe intermédiaire et de 25.5% dans le groupe sévere). Nous n’avons pu
conclure concernant le score SF-36, car trop de données étaient manquantes

concernant ce critere.
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Pas de PAVM (n= 129) PAVM modérée (n=108) PAVM séveére (n= 141) p value
Durée de VM (médiane jours [IQR]) 9.00 [4.00, 15.00] 11.00 [7.00, 20.00] 15.00 [9.00, 24.50] <0.001
Evolution TDM (%) 0.049
- Aggravation 43 (36.1%) 27 (27%) 42 (32.1%)
- Stabilité 46 (38.7%) 54 (54%) 71 (54.2%)
- Amélioration 30 (25.2%) 19 (19%) 18 (13.7%)
Craniectomie décompressive (%) 9 (13.6%) 9 (16.7%) 14 (18.7%) 0.722
Pose de DVE (%) 7 (10.6%) 5 (9.3%) 2 (2.7%) 0.149
Episode d’HTIC (%) 36 (28.1%) 33 (31.1%) 56 (40.9%) 0.072
Utilisation de barbituriques (%) 23 (18%) 23 (21.5%) 44 (31.9%) 0.022
GOS-E a J90 (%) 0.243
- Décés 42 (32.6%) 30 (27.8%) 36 (25.5%)
Etat végétatif persistant 1 (0.8%) 1 (0.9%) 6 (4.3%)
Handicap séveére 24 (18.6%) 33 (30.6%) 27 (19.1%)
Handicap séveére atténué 3 (2.3%) 4 (3.7%) 9 (6.4%)
Handicap modéré 14 (10.9%) 14 (13%) 16 (11.3%)
Handicap modéré atténué 14 (10.9%) 9 (8.3%) 15 (10.6%)
Bonne récupération 26 (20.2 %) 14 (13%) 29 (20.6%)
Activités normales 5 (3.9%) 3 (2.8%) 3 (2.1%)
GOS-E a J90 (médiane [IQR]) 3.00[1.00, 6.00] 3.00[1.00, 5.00] 4.00 [1.00, 6.00] 0.518
Mortalité J90 (%) 42 (32.6%) 30 (27.8%) 36 (25.5%) 0.433

Tableau 2 : Comparaison des groupes en fonction du statut PAVM




Il existait cependant une différence significative concernant la durée de ventilation
mécanique (Figure 2), avec une médiane de 9 jours dans le groupe contréle, 11

jours dans le groupe intermédiaire et 15 jours dans le groupe sévere (P < 0.001).

40-
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20-

Mechanical ventilation duration (days)
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Status regarding VAP during ICU stay

Figure 2 : Médianes des durées de ventilation mécanique en fonction du statut PAVM

Nous avons ensuite apparié les groupes contrdle et PAVM sévere sur les criteres
cités plus haut. Notre score de propension nous a permis de réaliser 114 paires de

patients comparables (figure 1).

Concernant notre critere de jugement principal, sur ces 114 paires étudiées, nous ne
mettons pas en évidence de différence significative sur la médiane du GOS-E a 3-6
mois (0.29, 95%CI [-0.28 ; 0.84]). Plus de la moitié des patients de chaque groupe
avait cependant un GOS-E défavorable (< 4/8) (figure 3).
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Figure 3 : répartition ordinale du GOS-E a 3 mois en fonction du groupe (contréle et PAVM

sévere) chez 114 paires de patients appariés

Concernant la durée de ventilation mécanique, nous avons voulu vérifier si la
différence significative mise en évidence entre les trois groupes en analyse univariée
se confirmait lors de I'analyse en propension. Aprés appariement des patients selon
ces mémes criteres, une augmentation significative de la durée de ventilation
mécanique de 6.4 jours (95%CI [4.1 ; 8.8]), entre le groupe PAVM sévere et le

groupe contrble, était confirmée.
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V. DISCUSSION

Le traumatisme cranien est une pathologie fréquente et grave, dont les
conséquences physiques, cognitives et sociétales persistent sur le long terme. La
prise en charge initiale nécessite la mise en place d’'une ventilation mécanique et
d’une sédation profonde, mais également la mise en évidence de facteurs prédictifs

de mauvais pronostic.

Les PAVM sont des infections nosocomiales dont la prévalence est particulierement

€levée chez les patients hospitalisés en réanimation et ventilés mécaniquement.

Peu d’études se sont intéressées aux conséquences a long terme de I'lhypoxémie
induite par les PAVM chez les traumatisés craniens, et leurs résultats sont
discordants. Nous avons donc cherché a qualifier 'impact spécifique des PAVM sur

le devenir neurologique des patients traumatisés craniens graves.

Pour cela, nous avons mené une étude rétrospective, a partir d'une cohorte dont les
données avaient été recueillies de maniere prospective, puis réalisé un score de
propension, afin de comparer le devenir fonctionnel et la durée de ventilation
mécanique de deux populations de traumatisés craniens, en fonction de la présence

ou non d’une pneumopathie.

Nous avons sélectionné une population de patients particulierement grave avec une
mortalité élevée (environ 30%), qui rejoint d’ailleurs la mortalité prédite de 37 a 41%
par le score IGS Il. Tous les patients étaient ventilés mécaniquement au moins 24h
et l'incidence des PAVM (65%), notamment des formes graves (37%), était plus

élevée que dans les autres études sur le sujet.

Cette variation d’incidence avec les données de la littérature (incidence de 23% a

61% selon les études), semble s’expliquer par plusieurs éléments.

Tout d’abord, la gravité des populations étudiées. Pour exemple, dans I'étude de
Rello and al. (29), dont I'incidence des PAVM était une des plus faibles (26%), seuls
67% des patients étaient ventilés mécaniquement, et seulement 44% étaient des

traumatisés craniens graves (GCS < 9), sous-catégorie dans laquelle l'incidence des
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PAVM était d’ailleurs supérieure (42.2%). Cette tendance étant corroborée par
d’autres études (29-31) retrouvant elles aussi une incidence augmentée dans les

groupes de traumatisés craniens les plus séveres.

Une autre piste semble étre celle d’'une dichotomisation en PAVM précoce et tardive,
dont le cut-off choisi est variable, et qui pourrait interférer avec les incidences
mesurées, puisque certaines études (30,32) s’intéressent spécifiquement a I'une ou

I'autre des catégories.

Enfin, plusieurs facteurs de risque de PAVM ont déja été identifiés, comme la
présence d'un traumatisme thoracique (30-32), d'un polytraumatisme (15,16),
I'utilisation de barbituriques (15,33,34) et I'hypothermie thérapeutique. Notre étude
comporte une population cumulant ces facteurs de risque, avec une forte proportion
d’accidents de la voie publique, et donc de polytraumatisés, et des patients dont les
défaillances sont multiples (SOFA meédian de 9 a 10). Le recours au coma
barbiturique est significativement plus élevé dans le groupe des PAVM séveres
(31.9%, contre 18% dans le groupe contréle, P= 0.022). Cette thérapeutique
entrainerait une leucopénie réversible, et augmenterait la myélosuppression induite
par les antibiotiques (35), favorisant ainsi les infections nosocomiales. L’hypothermie
modérée (34-36°C) fait partie des lignes de traitement fréquemment utilisées dans
notre centre, et souvent bien avant l'initiation d’'un coma barbiturique. Nous pouvons
donc supposer que de nombreux patients inclus ici, en avaient bénéficié, mais les

données concernant le recours a cette thérapeutique ne sont pas disponibles.

L’ensemble de ces éléments pourrait donc concourir a l'incidence particulierement
élevée de PAVM retrouvée ici, qui est un des points forts de notre étude.
Conformément a son rationnel, nous avons pu étudier 'ensemble des PAVM en

sélectionnant les plus hypoxémiantes.

Nos résultats montrent que la survenue d’une PAVM, n’a pas d’'impact sur le devenir
neurologique des TC graves (GOS-E a 3-6 mois (0.29, 95%CI [-0.28 ; 0.84])). Ces
données sont certes en contradiction avec une grande étude menée récemment par
Kumar and al. (23), mais des divergences existent concernant la population étudiée.
Dans cette étude les patients inclus étaient des traumatisés craniens modérés. Il est

tout a fait possible qu’'une aggravation du pronostic de cette catégorie de patients ne
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puisse étre reproductible sur une population plus sévere. Par ailleurs, le diagnostic
de PAVM se basait sur des données de codage, extraites d’'une base de données
dont la vocation initiale était I'étude des traumatismes créniens, et non des
pneumopathies. Les criteres remplis pour poser le diagnostic de PAVM chez les cas
n’étaient pas disponibles et il est difficile de savoir s’ils étaient comparables aux

notres.

A contrario, I'étude de Robba and al. (24) qui ne retrouve aucun impact de la
survenue d’'une PAVM sur le devenir a moyen terme, porte sur une population plus
proche de la nétre, et la définition des PAVM correspond a une association de
criteres cliniques, radiologiques et bactériologiques.

Ces éléments mettent I'accent sur les difficultés de reproductibilité du diagnostic de
PAVM entre les études tant les criteres diagnostics sont variables. Afin de limiter ce
biais, I'ensemble des dossiers de notre cohorte a été relu par un comité
d’adjudication, afin de s’assurer de la présence de 'ensemble des critéres cliniques
et biologiques nécessaires au diagnostic de PAVM. 5% des diagnostics ont d’ailleurs
ete refutés. L'objectif de cette relecture était de limiter la sur-diagnostication et le sur-
traitement de formes peu graves, afin d’avoir une population la plus homogene

possible. Cette relecture en aveugle est également une des forces de notre étude.

Mais si la survenue d’'une PAVM n’a pas d'impact sur le pronostic neurologique, les
données concernant la durée de ventilation mécanique sont particulierement
intéressantes. En effet, les conséquences supposées de celle-ci sur le devenir
neurologique sont doubles. Tout d’abord, parce que plus elle serait prolongée, plus la
survenue de PAVM, et donc d’hypoxémie et de Iésions cérébrales secondaires,
serait fréquente. Mais également, parce qu’une augmentation de la durée de
ventilation mécanique exposerait a un risque prépondérant de complications liées au
déconditionnement qui pourraient étre responsables de perte d’autonomie a moyen

terme, et aggraveraient, elles aussi, le devenir neurologique.

Nos données montrent que la durée de ventilation mécanique est significativement
prolongée d’environ 6 jours dans le groupe PAVM sévere, soit une durée identique

aux résultats de I'étude de Zygun and al. (16). Un effet dose est mis en évidence en
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analyse univariée : la durée de ventilation mécanique est d’autant plus prolongée
que la PAVM est sévere (médiane de 9 jours dans le groupe contrdle, 11 jours dans
le groupe des PAVM modérées et 15 jours dans le groupe des PAVM séveres). Nous
supposons donc que cest la gravité de la PAVM qui augmente la durée de

ventilation mécanique plus que l'inverse.

Concernant I'lhypoxémie, nous savons actuellement qu’a la phase initiale d’'un TC,
elle est associée a un moins bon pronostic via la survenue de Iésions cérébrales
secondaires. Notre étude montre cependant qu’a une phase plus tardive du
traumatisme, notamment lorsqu’elle est secondaire a une PAVM, elle n’aggraverait
pas le devenir neurologique. L'impact de cette donnée est important car la survenue
d’'une nouvelle PAVM au cours de la prise en charge en réanimation d’'un traumatisé
cranien, malgré 'augmentation de la durée de ventilation mécanique, ne semblerait
pas grever le pronostic et ne devrait pas étre prise en compte pour une potentielle

limitation de soins.

Une autre hypothése est que la survenue d’'une PAVM favorise les épisodes d’HTIC.
C’est d’ailleurs pour cela que nous I'avons utilisé comme critere d’appariement pour
la réalisation de notre score de propension. Mais, méme si cet évenement était
frequent dans notre étude (environ 30 a 40%), il était non différent entre les trois

groupes en analyse univariée. Ce qui semble ne pas renforcer cette hypothése.

Par ailleurs, la pneumopathie ne se résume pas a I'lhypoxémie, et s’intégre souvent
dans un cadre nosologique plus large, dont les conséquences systémiques sont

multiples.

En effet, plusieurs travaux de recherche se penchent sur les conséquences
immunologiques globales de celle-ci. En 2022, Hosang and al. (36) ont mis en
évidence l'existence d’'un axe immunologique poumon-cerveau, dans lequel le
microbiome pulmonaire aurait un réle sur la réactivité immunitaire pulmonaire (via les
lymphocytes T qui y sont stockés). La perturbation de ce microbiome (par
administration de Néomycine intra-trachéale) serait responsable d’une modification
de la réponse immunitaire par diminution du nombre de lymphocytes T migrants, et
plus spécifiquement de ceux migrants vers le systeme nerveux central. Elle serait

également responsable de modification de la fonction microgliale, avec une
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diminution de I'expression de marqueurs pro-inflammatoires et une augmentation de
la production d’Interférons de type I. Il en résulterait une moindre susceptibilité aux
maladies auto-immunes cérébrales (37). Cette microglie a dailleurs déja été
identifitce  comme ayant un rble dans les déficits cognitifs prolongés apres
traumatisme cranien. En effet, une Iésion de celle-ci serait responsable de I'activation
chronique d'une cascade neuro-inflammatoire, similaire aux autres maladies

neurodégénératives (38).

Nous pouvons donc imaginer que la présence d’une infection pulmonaire n’aurait pas
que des effets délétéres, et permettrait une modulation de cette sur-activation du
systeme immunitaire. Une susceptibilité accrue aux PAVM, pourrait s’accompagner
d’'un avantage immunologique concernant la réponse au traumatisme cranien. Mais
pour l'instant il ne s’agit que de pistes de recherches et peu de conclusions peuvent

étre tirées.

Une des principales limites de cette étude reste I'existence de nombreuses données
manquantes, nous empéchant de conclure sur notre critere de jugement secondaire
concernant le score SF-36. Ce score de qualité de vie aurait pu étre un poids
supplémentaire concernant I'’évaluation de la récupération fonctionnelle, afin de
compléter les données du score de GOS-E. En effet, la variable « reprise du travail »
tient une place importante dans ce score, alors qu’une qualité de vie peut étre jugée

satisfaisante par un patient sans que la reprise du travail ne soit possible.

Mais également le caractere rétrospectif de I'étude, et les limites d’un score de
propension, dont la puissance reste inférieure a une étude prospective et

randomisée.

Enfin, I'évaluation de la récupération fonctionnelle est possiblement trop précoce
dans la cohorte, alors que les séquelles des traumatismes craniens semblent se

consolider a plus long terme.
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V. CONCLUSION

L’incidence des PAVM est particulierement élevée chez les patients traumatisés
craniens graves. Nous avons montré que la survenue d’'une PAVM n’impactait pas
significativement le devenir neurologique a moyen terme de ces patients, ni leur
mortalité, malgré I'augmentation de leur durée de ventilation mécanique. Pouvoir
caractériser l'impact de cette situation clinique fréquente permet de mieux

individualiser les prises en charge.
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VIl. ANNEXES

ANNEXE 1 — Glasgow outcome scale extended (GOS-E)

Catégories

Définition

1: Déces

2: Etat végétatif

Non réactif et non communicant

3: Handicap majeur

Requiére l'aide fréquente d’'une personne tierce pour étre
présent a domicile la plupart du temps et tous les jours

4: Handicap majeur
atténue

Peut étre laissé seul > 8h dans la journée, mais incapable
de se déplacer et/ou de faire ses courses sans aide

5: Handicap modéré

Incapacité a travailler, ou seulement dans un cadre
protégé

6: Handicap modéreé
atténue

Capacités de travail réduites, reprise < 50% des activités
sociales et de loisirs d’avant le traumatisme

7: Bonne récupération

Problemes mineurs affectant la vie quotidienne, reprise
de > 50% des activités sociales et de loisirs d’avant le
traumatisme

8: Activités normales

Pas de probleme actuel lié a la Iésion cérébrale affectant
la vie quotidienne
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ANNEXE 2 - Score SF 36

1. Dans I'ensemble, pensez-vous que votre santé est :
Excellente / Trés bonne / Bonne / Médiocre / Mauvaise

2. Par rapport a 'année derniére a la méme époque, comment trouvez-vous votre état de
santé en ce moment ?

Bien meilleur / Plutét meilleur / A peu prés pareil / Plutdt moins bon / Beaucoup moins bon

3. Les questions suivantes portent sur les activités quotidiennes. Pour chaque catégorie,
répondez a la question « est-ce que votre santé vous limite dans ces activités ? » par oui
beaucoup limité / Oui un peu limité / Non pas du tout limité

a. Efforts physiques importants tels que courir, soulever un objet lourd, faire du sport, etc.

b. Efforts physiques modérés tels que déplacer une table, passer I'aspirateur, jouer aux
quilles, etc.

c. Soulever et porter les courses.

d. Monter plusieurs étages par I'escalier.

e. Monter un étage par 'escalier.

f. Se pencher en avant, se mettre a genoux, s’accroupir.
g. Marcher plus d’'un kilométre a pied.

h. Marcher plusieurs centaines de métres.

i. Marcher une centaine de metres.

j- Prendre un bain, une douche ou s’habiller.

4. Au cours de ces 4 dernieres semaines, avez-vous eu certains des problémes suivants a
votre travail ou pendant vos activités quotidiennes suite a votre état de santé physique ?
Répondre oui ou non a chaque question.

a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail ?

b. Avez-vous accompli moins de choses que ce que vous auriez souhaité ?
c. Avez-vous da arréter de faire certaines choses ?

d. Avez-vous eu des difficultés a faire votre travail ou toute autre activité ?

5. Au cours de ces 4 derniéres semaines, avez-vous eu certains des problémes suivants a
votre travail ou pendant vos activités quotidiennes suite a votre état de santé émotionnelle ?
Répondre oui ou non a chaque question.

a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail ?
b. Avez-vous accompli moins de choses que ce que vous auriez souhaité ?

c. Avez-vous eu des difficultés a faire ce que vous aviez & faire avec autant de soin et
d’attention ?
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6. Au cours des 4 derniéres semaines, dans quelle mesure est-ce que votre état de santé,
physique ou émotionnelle vous a géné dans votre vie ou vos relations avec les autres, votre
famille, vos amis, vos connaissances ?

Pas du tout / un petit peu / moyennement / beaucoup / énormément
7. Au cours des 4 derniéres semaines, quelle a été I'intensité de vos douleurs physiques ?
Nulle / trés faible / faible / moyenne / grande / trés grande

8. Au cours de ces 4 dernieres semaines, dans quelle mesure vos douleurs physiques vous
ont-elles limité dans votre travail ou vos activités domestiques ?

Pas du tout / un petit peu / moyennement / beaucoup / énormément

Les questions suivantes portent sur comment vous vous sentez et comment les choses sont
allées pour vous au cours de ces 4 derniéres semaines.

9. Au cours de ces 4 derniéres semaines, y'a-t-il eu des moments ou :

Choisissez la réponse qui se rapproche le plus de ce que vous ressentez pour chaque
guestion, parmi les propositions suivantes :

En permanence / Trés souvent / souvent / quelquefois / rarement / jamais
a. Vous vous étes senti dynamique ?
b. Vousvous étes senti nerveux ?
c. Vous vous étes senti si découragé que rien ne pouvait vous remonter le moral ?
d. Vous vous étes senti calme et détendu ?
e. Vous vous étes senti débordant d’énergie ?
f.  Vous vous étes senti triste et abattu ?
g. Vous vous étes senti épuisé ?
h. Vous vous étes senti bien dans votre peau ?
i. Vousvous étes senti fatigué ?

10. Au cours de ces 4 derniéres semaines, dans quelle mesure vos douleurs physiques vous
ont-elles limité dans votre travail ou vos activités domestiques ?

En permanence / trés souvent / souvent / quelquefois / rarement / jamais

11. Dans quelle mesure chacun des énoncés suivants sont-ils vrais ou faux pour vous ?
Répondre a chaque proposition par :

Totalement vrai / plutdt vrai / je ne sais pas / plutdt faux / totalement faux
a. Je tombe malade plus facilement que les autres.
b. Je me porte aussi bien que n'importe qui.
c. Je m’attends a ce que ma santé se dégrade.
d. Je suis en parfaite santé.
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VII. SUPPLEMENTS
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Supplément 1 : Directed acyclic graph concernant le modéle 1

Age
Sex

BMI
Baseline Glasgow score
C Characteristics Mydriasis
SAPSII
P/F ratio
Lost to follow-up Anemia
selection Hypotension
A ? Y

Ventll_ator Imonth GOS-E

Associated

Pneumonia

H

Intracranial
Hypertension

D

Mechanical
Ventilation time

Supplément 2 : Directed acyclic graph concernant le modéle 2
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NOM : DUPONT PRENOM : Emeline

Titre de These : Impact des pneumopathies acquises sous ventilation
mécanique sur le devenir d’une population de traumatisés craniens graves :

étude rétrospective monocentrique observationnelle

RESUME (10 lignes)

Les traumatismes craniens sont a risque de PAVM et I'hypoxémie est pourvoyeuse de

Iésions cérébrales secondaires.

L’objectif était de déterminer I'impact de la survenue d’'une PAVM sur le devenir d’'une
population de TC graves. Nous avons mené une étude rétrospective, observationnelle. Un

score de propension a été réalisé. Le critere de jugement principal était le GOS-E a 3 mois.

378 patients ont été inclus. L’incidence des PAVM était de 65%. Il n’existait pas de différence
significative sur le GOS-E a 3 mois, mais une augmentation significative de la durée de

ventilation mécanique, (médiane de 6.4 jours (95%CI [4.1 ; 8.8]).

Notre étude suggére que la survenue d’'une PAVM n’impacte pas le devenir neurologique
a moyen terme d’'une population de traumatisés craniens grave, malgré I'augmentation

significative de la durée de ventilation mécanique.

MOTS-CLES

Traumatisme cranien ; pneumopathie acquise sous ventilation mécanique ;
ACSOS ; GOS-E ; devenir neurologique
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