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Contexte

 Traumatisme cranien (TC) grave
— Europe : 235/100 000 habitants/an

e Lésions primaires
— Irréversibles
e Lésions secondaires

— A partir de zones
e Zones péricontusionnelles en particulier

— Mécanisme hypoxique
— Evitables : optimiser ['oxygénation cérébrale

Tagliaferri Acta Neurochir 2006

Newcombe, J Cereb Blood Flow Metab, 2013

Pénombre traumatique

Leker, Brain Res Rev 2002



IRM de diffusion

0 - CBF (mm/100g/min) - 100

44 hours (ADC) 44 hours (PET CBF) 142 hours (ADC)

Newcombe, J Cereb Blood Flow Metab, 2013 5




Réanimation

* Prévenir ou corriger * Monitoring multi-modal
I"hypoxie cérébrale

PIC < 20 mmHg

caoz

PPC 60-70 mmHg

CBF x AVDO,

(e /100 gm brain /min )  (ml Q,/ 100ce blood )

Guidelines for the management of severe
traumatic brain injury, J Neurotrauma 2007

Rosenthal, Crit Care Med 2008 o .
PIC : pression intracranienne

PPC : pression de perfusion cérébrale



Limites

 L'hypoxie cérébrale peut survenir :

— Sans hypertension intracranienne
— Sans baisse des PPC

Oddo, Neurosurgery 2011

PIC 21 mmHg \ PIC 17 mmHg
PPC 74 mmHg PPC 76 mmHg

o 8 \
B "
_ e !

-
c
-
=
-
-
| —
—
—
[
-

Paco,. 5.0 kPa (38 mm Hg) Paco,: 3.3 kPa (25 mm Hg)
=




PtiO2

| | 0
INTEGRA = LICOX
- , .
[ ] Brain Tissve Oxygen Monitoring System
&
&
‘»\\
- ?\
"
Catheter
A
B, Permission granted by Integra LifeSciences Corporation, Plainsboro, N.J.

. Valadka, Crit Care Med 1998
PT l O 2 > 2 O m m Hg Van den Brink, Neurosurgery 2000
Chang, Crit Care Med 2009

PtiO2 : pression partielle tissulaire cérébrale en oxygene
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* Evaluer I'impact de l'optimisation précoce de
I'oxygénation cérébrale (PtiO2), dans le TC
grave

* Essai comparatif

Projet Oxy-TC

e Randomisé
e Quvert
* Multi-centrique



PHRC-N

22 centres francais
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» Tétraplégie
" * Instabilité persistante

Non inclusion « Patient moribond
TC non pénétrant = | === = ===ssssssssssssssssss #{ ¢ Contre indications IRM

GCS 3 a8 (avec M1 a4) * Refus, grossesse
Indication de PIC

Adultes 18-75 ans :> TC G RAVE

Etat stable

. e AVC sur dissection
Exclusion

_____________ »| carotidienne traumatique
* Impossibilité de mesurer PIC et/ou
PtiO2 pendant 48h ou plus

, RANDOMISATION \

PtiO2

PIC

+ PIC
PIC < 20 mmHg PtiO2 > 20 mmHg
PPC =60-70 mmHg PIC<20 mmHg |,

PPC =60—-70 mmHg



%Z Critere de jugement principal

 Volume des lésions cérébrales vulnérables en
IRM par tenseur de diffusion (DTI)

* Apres 5 jours de réanimation

Hypotheses

* GroupePIC:10% + 8%
* Groupe PtiO2: 7% + 8% > lésions IRM
* 300 patients

0,5 a 1 inclusion par mois par centre sur 2ans

12



&

Critéres de jugement secondaires

 Mortalite a J28
* Pronostic neurologique a 6 et 12 mois

e Etudes ancillaires
— TDM de perfusion a J1 ou J2
— Lésions IRM morphologique (FLAIR, T1, T2*)



%Z Volume des lésions cérébrales
vulnérables

* Valeurs anormales de mean diffusivity (MD)

— Hautes : cedeme vasogénique
— Basses : cedeme cytotoxique

* |[RM quantitative = cible thérapeutique, « Biomarqueur »




IRM entre J6 et J10

Pasco, Eur Radiol, 2006
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® (Edéme cytotoxique

Normalisation ADC a J14

A Edéme vasogénique

+ Stable entre J1 et J14, régresse plus tardivement
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Protocole IRM

e 1,50u3Tesla
* Analyse des images centralisée a Grenoble

Séquences (45 min)

. T2 GE (axial)

. T2 SE (cor)

. 3D FLAIR (sag)
. 3D T1 (sag)

DTI (axial -15°) 32 directions

. correction des distorsions géométriques des DTl par DWI BO

(Siemens, Philips) ou carte BO avec 2 TE (GE)

16



Quantification automatique

e Rapidité et objectivité des mesures
* Une tache complexe

Denoising

ROIs
Lesion

. detection
MD m

g

Apply
_
- =

Deformation
field

SPM12 procus P -
Normalization {
(only for controls) i
tissues éflas
CSF
Maggia et al., Springer : Brain Lesion, 2016

Dlstance map




MD : quelle norme ?

a, o,
500 =

* A partir des volontaires
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Maggia et al., Springer : Brain Lesion, 2016

e A établir pour chaque
centre
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% Validation : TC synthétiques

Segmentation TC synthétique Cartographie
automatique de référence |,




Validation : TC test

Segmentation Segmentation

automatique manuelle
20




Lancement de I'étude

* Phase de validation

— 3 volontaires sains : tester les séquences, le transfert
des données, et définir la MD « normale »

— 1 TC test : conditions réelles

inclusion 1= patient

300 patients

—

|

1% réunion Autorisations
investigateur réglementaires

Ouverture des centres

Juin 2014 Novembre 2014 Mars 2016 Mars 2018 ¢

21
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* Projet ambitieux, mais innovant

Conclusion

— Critere de jugement principal IRM
— Contraintes associées multiples
* |nteractions indispensables
— Radiologues
— Réanimateurs
— Ingénieurs IRM

e Référents locaux essentiels
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