Figure 1. Scanner cérébral :
cedéme cérébral au cours
d’un infarctus carotidien gauche.
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L’OC constitue 'une des complications les plus
graves des infarctus cérébraux et il est respon-
sable d’environ un tiers des décés. Il entraine
des conséquences cliniques principalement au
cours des infarctus carotidiens étendus et des
infarctus cérébelleux, en particulier chez les
plus jeunes patients. Si d’importants progrés
ont été réalisés dans le domaine de l'imagerie
de I'0G, les options thérapeutiques restent limi-
tées. Néanmoins, le dépister est important car
une prise en charge spécifique est nécessaire.

PHYSIOPATHOLOGIE

L’'OC est défini par une augmentation du
contenu en eau et en sodium du parenchyme
cérébral. Au cours de I'ischémie cérébrale, il est
d’abord intracellulaire (cedéme cytotoxique),
puis extra-cellulaire (cedéme vasogénique) (1).
L’cedéme cytotoxique est la conséquence
directe de l'ischémie cellulaire et il est donc
trés précoce. La cascade d’événements liés au
déficit énergétique aboutit a une défaillance
des canaux ioniques et a une entrée d’eau, de
sodium et de calcium dans la cellule. L’cedéme
vasogénique résulte de lirruption dans les
espaces extra-cellulaires d’un liquide d’origine
plasmatique riche en protéines. Il est maximal
entre la 48° et la 96° heures aprés le début de
l’ischémie, et il est rendu possible par laltéra-
tion de la perméabilité de la barriere héma-
toencéphalique. Par ailleurs, la reperfusion
spontanée ou thérapeutique peut aggraver 'OC
ischémique. L’augmentation brutale du débit
sanguin local en présence d’une altération de la
perméabilité de la barriere hématoencépha-
lique (2) et l'afflux de molécules majorant les
phénomeénes inflammatoires et le stress oxyda-
tif sont les mécanismes évoqués de cette
aggravation. De plus, 'OC entraine localement
une perturbation de la microcirculation qui
s’accompagne d’une baisse de la pression de
perfusion cérébrale. Il s’instaure ainsi un cercle
vicieux dans lequel I’OC aggrave lischémie

cérébrale. Les autres facteurs susceptibles
d’aggraver '0OC sont ’hyperglycémie, ’hypona-
trémie, la fievre et les crises d’épilepsie.

C’est principalement 'cedéme vasogénique qui
entraine une augmentation de la pression intra-
cranienne, réalisant au maximum une hyper-
tension intracranienne (HTIC) aigué avec enga-
gement. La gravité de I'HTIC dépend de la
compliance cérébrale, du volume de 'cedéme
et de la rapidité de son installation. Par
exemple, au cours des infarctus sylviens totaux
dits “malins”, le décés survient dans environ
80 % des cas au 4° jour par HTIC, notamment
chez les sujets jeunes qui ont une compliance
cérébrale faible (3, 4).

’OC n’est toutefois pas la seule cause d’HTIC
au cours des infarctus cérébraux. Une transfor-
mation hémorragique ou une hydrocéphalie
sont d’autres causes d’HTIC a rechercher.

DIAGNOSTIC

Les signes cliniques d’0C sont peu spécifiques.
Il peut s’agir d’une aggravation du déficit neu-
rologique, de céphalées, de vomissements, de
troubles du rythme respiratoire et, surtout, de
troubles de la vigilance (5). Au maximum, il
existe des signes d’engagement.

Une imagerie cérébrale est indispensable pour
le diagnostic positif d’OC et afin de rechercher
les autres causes d’aggravation clinique. L’OC
se traduit au scanner par une baisse de la den-
sité du parenchyme cérébral liée a 'augmenta-
tion de sa teneur en eau. L’hypodensité dans
les premiéres heures suivant un accident vas-
culaire ischémique correspond a I'cedéme cyto-
toxique. Aprés la 24-48° heure, I’hypodensité
devient plus nette, a une distribution vasculaire
et correspond a I'cedéme vasogénique. En cas
d’cedéme important, il existe un effet de masse
avec déviation de la ligne médiane et des ven-
tricules latéraux et des signes d’engagement
sous-falcoriel ou amygdalien (figure 1). Une
hypodensité de plus de 50 % du territoire de
l'artére cérébrale moyenne semble prédictive
d’une évolution vers un OC sévére (6, 7).
l’imagerie par résonance magnétique est
actuellement la meilleure méthode pour visua-
liser trés précocement I'OC cytotoxique. Le
volume des anomalies sur 'IRM de diffusion
réalisée dans les premiéres heures semble trés
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corrélé a la survenue d’un OC malin au cours
des infarctus sylviens (8) (tableau I).

Tableau I. Facteurs associés a la survenue d’un OC malin

G.7.8).

@ Facteurs cliniques

—Hémiplégie avec déviation conjuguée de la téte et
des yeux.

— Aggravation rapide des troubles de la vigilance.

@ Facteurs radiologiques

—Occlusion de l'artére cérébrale moyenne associée
a une hypodensité précoce 2 50 % du territoire de
’artére cérébrale moyenne et a des signes
d’cedéme cérébral local (effacement des sillons
corticaux, compression d’un ventricule) visibles sur
le scanner cérébral dans les 5 premiéres heures.

- Volume de linfarctus = 145 cm? en IRM de diffu-
sion dans les 14 premiéres heures.

TRAITEMENT

Le traitement comporte des mesures générales,
visant notamment a éviter des agressions secon-
daires pouvant aggraver 'OC et I'HTIC, et des
thérapeutiques plus spécifiques. L'intérét et les
indications du monitorage de la pression intra-
cranienne (PIC) pour adapter les thérapeutiques
anti-cedémateuses sont trés discutés (9, 10).

+ Mesures générales

Ces mesures, méme si l'efficacité de la plupart
d’entre elles n’est pas soutenue par des études
contrdlées, sont recommandées par différentes
sociétés savantes américaines et européennes
(9, 11) (tableau I1).

Tableau Il. Mesures générales du traitement de 'OC ischémique avec HTIC (11).

1. Favoriser le drainage veineux en relevant
la téte et la partie supérieure du corps a
30 degrés et en évitant les positions com-
primant les veines jugulaires.

2, Traiter la douleur.
3. Traiter ’hyperthermie.

4. Maintenir une normovolémie en évitant
a la phase aigué les perfusions par des
solutés hypotoniques ou glucosés.

5. Prévenir et traiter les états d’hyper-
glycémie et d’hypoglycémie.

6. En cas d’osmothérapie, maintenir 'osmo-
larité sanguine entre 300 et 320 mOsm/I
avec une natrémie normale.

7. Traiter toute hypoxémie ou hypercapnie,
éventuellement par intubation et ventilation
controlée en maintenant une normoventi-
lation avec une PaCO, entre 35-40 mmHg.

8. En cas de crises épileptiques générali-
sées ou partielles, traitement et préven-
tion par clonazépam et fosfophénytoine.

o Traitements plus spécifiques

o Osmothérapie

Il existe de nombreux travaux expérimentaux sur
le mannitol. Le mannitol diminue la pression
intracranienne par son effet osmotique, en
réduisant le contenu en eau du parenchyme
cérébral (12-14). Les autres mécanismes d’action
possibles sont : une diminution du volume du
LCR (13), une augmentation du débit sanguin
cérébral par effet d’hypervolémie transitoire,
une amélioration de la perfusion cérébrale par
modification de la viscosité et de la rhéologie
sanguine (15) et un effet protecteur contre les
radicaux libres. Cependant, il pourrait exister
des effets adverses. La pénétration du mannitol
dans les territoires ol existe une rupture de la
barriére hématoencéphalique peut induire une
accumulation intraparenchymateuse du manni-
tol. Il'y a alors un risque d’appel d’eau vers le
parenchyme par un effet osmotique inverse (14).
Ce phénomene est a l'origine de l'effet rebond,
car il semble se produire préférentiellement
dans les 12 heures qui suivent 'arrét du manni-
tol. Certains travaux expérimentaux suggérent
que le mannitol, en diminuant préférentielle-
ment le volume du parenchyme sain, pourrait
augmenter le risque d’engagement (16, 17).
Cependant, une étude clinique et radiologique
n’a pas montré d’effet délétére du mannitol (17).
De plus, la molécule en elle-méme et le stress
osmotique qu’elle induit pourraient activer le
processus de mort cérébrale par apoptose (18).

Chez ’lhomme, il n'existe pas d’étude clinique
validée qui permette de conclure sur les effets
du mannitol utilisé pour le traitement de I’AVC
ischémique aigu (12). Il en est de méme pour le
glycérol (19). Cependant, I'osmothérapie reste
recommandée chez les patients dont I'état neu-
rologique se détériore a la suite d’hypertension
intracranienne ou en présence de signes d’enga-
gement (9, 11, 12) (tableau Ill, p. 36). Les princi-
pales complications de 'osmothérapie par man-
nitol sont l'insuffisance rénale, I’hypokaliémie et
la défaillance cardiaque par hypervolémie transi-
toire (20). Le glycérol i.v. peut étre a l'origine
d’une hémolyse (9).

o Diurétiques

Aucune étude contrdlée ne permet de conclure
quant a l'intérét des diurétiques non osmotiques
dans le traitement de I'OC ischémique (furosé-
mide, acétazolamide). Le furosémide est parfois
employé en complément de "osmothérapie (9).
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o Corticostéroides

Il n’existe aucune indication des cortico-
stéroides dans le traitement de 'cedéme céré-
bral de 'AVC (22). Aucun bénéfice n'a été
démontré sur la mortalité ou sur le pronostic
fonctionnel. En revanche, il semble exister une
augmentation du risque infectieux.

e Hyperventilation

Une hyperventilation permet une réduction
transitoire de la PIC, mais la vasoconstriction
induite peut aggraver l'ischémie (9). Cette
hyperventilation est probablement bénéfique
en cas d’HTIC aigué en attendant [effet
d’autres thérapeutiques comme la chirurgie,
par exemple (12).

e Thiopental

Il existe peu d’études cliniques sur l'utilisation
des barbituriques dans le traitement de 'OC au
cours des AVC ischémiques chez ’homme (23).
Le thiopental abaisse rapidement et de fagon
significative la PIC des patients en hypertension
intracranienne en diminuant le volume sanguin
cérébral par vasoconstriction. Les autres effets
sont une nette baisse de la consommation céré-
brale en oxygéne et un effet neuroprotecteur.
Son effet est de trés courte durée et son emploi
nécessite une surveillance de la PIC et de I'EEG
(obtention de silence électrique) et ne semble
pas améliorer le pronostic des malades. Ce trai-
tement doit &tre effectué en réanimation chez
un patient intubé et ventilé. Par ailleurs, les
fortes doses de barbituriques sont a l'origine
d’accidents hémodynamiques par hypotension
ou par altération de la fonction cardiaque et
augmentent le risque de pneumopathie (23).

Tableau I1I. Utilisation du mannitol et du glycérol (4, 9, 11, 20, 21).

¢ Le mannitol 20 % est utilisé a la dose de 0,25 a 0,50 g/kg i.v. en 20 minutes toutes les
4 ou 6 heures. La dose totale quotidienne ne doit pas dépasser 2g/kg. Sa durée
d’action est de 4 a 6 heures.

¢ Le glycérol 10 % est prescrit a la dose de 250 ml i.v. en 30 a 60 minutes toutes les
6 heures.

¢ Surveillance :

— ligne de perfusion du fait du risque de cristallisation ;

— bilan hydrique “entrée-sortie” précis ;

— clinique : signes de défaillance cardiaque ou d’hypovolémie ;

- biologique : fonction rénale, natrémie, kaliémie, signes de déshydratation ou d’hémolyse pour
le glycérol.

Ce traitement ne peut étre recommandé que
pour traiter une crise aigué ; par exemple, avant
un geste chirurgical (4).

o Hypothermie modérée

Apreés ischémie focale ou globale chez 'animal,
I’hypothermie modérée (33-36 °C) permet de
réduire la taille de Uinfarctus et améliore le pro-
nostic neurologique (24, 25). Les rares essais
cliniques non contrdlés, chez I’homme, au cours
des AVC malins montrent une baisse de la PIC
souvent transitoire et une diminution de la mor-
talité par rapport a la mortalité habituelle de ce
type d’AVC (26). Cette hypothermie modérée est
dépourvue d’effets secondaires majeurs tels
ceux décrits dans les hypothermies profondes
(troubles du rythme ventriculaire, troubles de la
coagulation). L’hypothermie n’a toutefois pas
démontré de bénéfice lors de la prise en charge
des traumatismes craniens graves (27). Lintérét
de cette technique dans I'OC ischémique est en
cours d’évaluation par des essais cliniques
contrdlés.

o Chirurgie décompressive

Le rationnel repose sur la possibilité de prati-
quer une chirurgie de décompression (large
volet et ouverture de la dure-mére) qui permet
'expansion du tissu cedémateux vers |'exté-
rieur et non vers le ventricule latéral, le diencé-
phale ou le tronc cérébral. Cette technique
réduit la PIC, améliore la pression de perfusion
et pourrait permettre "laugmentation du débit
sanguin cérébral, notamment dans les régions
de pénombre ischémique, et prévenir I'exten-
sion de la nécrose ischémique (4, 28). Au cours
des infarctus sylviens malins, la mortalité spon-
tanée est d’environ 80 % (3). Une série de tra-
vaux rétrospectifs et une étude prospective non
contrdlée (28) montrent un taux de mortalité
beaucoup plus faible dans le groupe chirurgie
par rapport au groupe médical (40 % versus
80 %) et une amélioration du pronostic fonc-
tionnel. La chirurgie serait d’autant plus effi-
cace qu’elle serait précoce (dans les premiéres
24 heures), en tout cas avant 'apparition des
signes d’engagement. Des essais prospectifs
contrdlés sont en cours. Bien qu’il n’y ait pas de
preuve scientifique plus solide que pour les
infarctus hémisphériques, la chirurgie décom-
pressive avec évacuation de l'infarctus et drai-
nage de LCR en cas d’hydrocéphalie est large-
ment reconnue comme le traitement de choix
des infarctus cérébelleux cedémateux. Des
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études cliniques non contrdlées font état d’une
baisse de mortalité a 30 % aprés chirurgie
décompressive versus une mortalité spontanée
de 80 % (29). Le pronostic fonctionnel des sur-
vivants est excellent, méme s’ils ont été opérés
dans le coma (30, 31).

CoNCLUSION

Alors que ’'OC ischémique est une complication
parfois trés grave, aucune des thérapeutiques
actuellement disponibles n’a été correctement
évaluée par des essais cliniques randomisés.
Les mesures générales et 'osmothérapie sont
recommandées chez les patients dont I'état se
détériore a la suite d’une augmentation de la
pression intracranienne ou d’un syndrome
d’engagement cérébral. La décompression chi-
rurgicale et ’évacuation d’infarctus du cervelet
cedémateux étendu comprimant le tronc céré-
bral semblent justifiées. La chirurgie décom-
pressive au cours des infarctus hémisphériques
semble pouvoir sauver la vie du patient, mais
son intérét, qui est controversé, est en cours
d’évaluation par des essais randomisés.
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