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RESUME



L’hémorragie intra ventriculaire est considérée de mauvais pronostique
en cas d’hémorragie meningée ou associee a un hématome intra
parenchymateux. L’avenement de la thrombolyse intra ventriculaire
semble venir en aide d’un traitement chirurgical : DVE. Le but de la
thrombolyse intra ventriculaire par Actilyse ® est d’accélérer le
processus de résorption de 'hématome intra ventriculaire ainsi la
dissolution du caillot, prévenir I'obstruction de cathéter toute en
améliorant le pronostic.

Nous rapportons I'observation de quatre patients hospitalisés au
service de réanimation polyvalente A1, pris en charge par les
neurochirurgiens, les neurologues et les réanimateurs du CHU Hassan Il
Fes.

Il s’agit de quatre patients avec une moyenne d’age de 43 ans pour
des extrémes de 17 ans et 57 ans, deux hommes et deux femmes. La
symptomatologie a été brutale dans 3 cas, post traumatique dans un
cas, avec un GCS a I'admission variant entre 7 et 14, un déficit moteur
hémicorporéal dans 01 cas. Une TDM cérébrale a été réalisée dans les
quatre cas en urgence objectivant une inondation ventriculaire dans les
quatre cas et un hématome intra parenchymateux dans deux cas.

L’indication d’'une DVE a été posée d’embler chez deux cas et aprés une
aggravation neurologique chez deux cas, lindication de thrombolyse
intra ventriculaire par Actilyse ® a été validée pour les quatre cas avec
une injection intra ventriculaire chaque 12h sur une durée de trois a sept
jours en fonction de I'amélioration radiologique.

L’évolution radiologique a été apprécié par des TDM cérébrales de
contrdle qui a objectivé une nette amélioration avec résorption compléte
de 'hématome intra ventriculaire dans deux cas et régression du volume
de I'hnématome intra parenchymateux. Malheureusement, I'évolution intra
hospitaliere a été marquée par une méningite bactérienne dans trois cas
et une infection pulmonaire pour les quatre, trois de nos patients sont
décédés par choc septique et une évolution favorable d’'un cas avec
récupération quasi complete du déficit moteur et ne garde que quelque
trouble cognitive.

L’effet de la thrombolyse intra ventriculaire par Actilyse ® semble
améliorer le pronostic des patients atteint d’hémorragie intra ventriculaire
massive dans des études randomisées par des essais cliniques et des
études expérimentales.
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INTRODUCTION



L’extension hémorragique intra ventriculaire (HIV) d’un HINT est fréquente (30
a 50% des patients). Il existe une relation entre la localisation (thalamique et
pontique) et la présence d’une hémorragie intra ventriculaire [57,105]. Sa
survenue constitue un important facteur indépendant de mauvais pronostic et de
surmortalité [57,105-109]. Le taux de mortalité a 30 jours est de 43% en cas
HIV contre 9% en I’absence [57].Une HIV peut rapidement entrainer une
hydrocéphalie obstructive potentiellement mortelle soit par effet de masse direct
de I’hématome sur les ventricules [100,106-107] soit par cailloutage des
troisieme et quatrieme ventricules [110]. Une hydrocéphalie communicante peut
¢galement se développer par saturation des granulations de Pacchioni [111].

Le traitement de ’HIV compliquée d’une hydrocéphalie repose sur la pose
d’une dérivation ventriculaire externe (DVE) qui a pour but de normaliser la PIC
en soulageant l'obstruction a I'écoulement du liquide céphalorachidien et en
¢vacuant partiellement I'hématome intra ventriculaire. Ce traitement est
cependant souvent mis a mal par de fréquents cailloutages du circuit.
L’association d’'une DVE a une fibrinolyse intra ventriculaire par urokinase
[112-113]ou altéplase [114-116] a permis par rapport au seul recours a une
DVE, une résorption plus rapide du caillot intra ventriculaire, une réduction des
obstructions du systeme, une réduction du recours a un shunt permanent, une
amélioration du devenir neurologique et une réduction de la mortalité. Deux
revues systématiques de la littérature ont enregistré une réduction de 30 a 50%
de la mortalité apres fibrinolyse intra ventriculaire [117-118] Cependant ces
avantages pourraient €tre atténué par la survenue de complications telles qu’une
hémorragie secondaire ou une ventriculite bactérienne [115,119-120] L’étude de
phase 2 CLEAR-IVH (Clot Lysis: Evaluating Accelerated Resolution of
Intraventricular Hemorrhage) suggere que de faibles doses d'altéplase (1 mg par
8 heures) sont siires [121]. Toutefois, en attendant les résultats de la phase 3
actuellement en cours 15

(CLEAR 1ll; NCT00784134) la conférence d’experts francaise [122] et les

recommandations de I'AHA/ASA ne recommandent par l'utilisation d’une
fibrinolyse intra ventriculaire [52]. Les autres alternatives a discuter sont
I'évacuation chirurgicale endoscopique [123-125] et le drainage lombaire [126-
127].
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Intérét du thrombolyse intra
ventriculaire



Une hémorragie intra ventriculaire spontanée ou secondaire est un
marqueur de mauvais pronostic pour I'AVC hémorragique. Elle peut
entrainer une hydrocéphalie et requérir la pose de shunt
ventriculaire et donner lieu a des  déficits neurologiques
permanents ou au déces de la personne. Des agents fibrinolytiques
injectés dans le systeme ventriculaire pourraient dissoudre les caillots
sanguins, augmenter la clairance du sang dans les ventricules et ainsi
améliorer le résultat.

Traitement fibrinolytique pour I'hémorragie intra
ventriculaire chez les adultes

Il n'existe pas de preuve disponible sur I'effet de médicaments
dissolvant les caillots pour I'hémorragie intra ventriculaire. Presque
tous les accidents vasculaires cérébraux (AVC) aigus sont dus a une
hémorragie dans le cerveau. Parfois, le sang pénetre dans les
ventricules, les espaces remplis de liquide dans le cerveau. Cela peut
alors bloquer la circulation du liquide autour du cerveau, ce qui
entraine une détérioration neurologique rapide et parfois méme le
déces de la personne. Le traitement fibrinolytique (ou dissolvant les
caillots) pourrait favoriser la destruction de caillots sanguins,
promouvoir la clairance du sang et réduire le risque de mauvais
résultat. Cette revue n'a pas pu trouver suffisamment de preuves de
bonne qualité issues d'essais randomisés pour déterminer si ce
traitement est plus efficace que délétere. Ce traitement semble
prometteur, mais d'autres essais sont nécessaires pour évaluer
totalement son innocuité et efficacité

Les agents thrombolytiques désignent une classe de médicaments
activant de maniere directe ou indirecte le plasminogene, réel agent
thrombolytique qui lyse le thrombus.

15



La streptokinase, activateur indirect du plasminogene et 1'urokinase
ont €té les premiers fibrinolytiques utilisés, mais ils possedent un
risque hémorragique important. Depuis le milieu des années 1980, les
fibrinolytiques de deuxieme génération, altéplase, ténéctéplase et
rétéplase, plus spécifiques de la fibrine et d'utilisation plus facile
(bolus) ont supplanté les fibrinolytiques de premiere génération. Ce
travail bibliographique présente un rappel de I'hémostase, les
différents fibrinolytiques aujourd'hui disponibles en France, ainsi que
leur place dans les principales affections thrombotiques veineuses
(thrombose veineuse profonde et thrombose de cathéter) et artérielles
(embolie pulmonaire, infarctus du myocarde, accident vasculaire
cérébral). Read less

Dans notre contexte ,quant aux hémorragies intra ventriculaires on a

utilisé le rtPA comme fibrinolytique avec un bon nettoyage
ventriculaire
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PATIENTS ET
METHODES



|-Patients :

Il s’agit d’une étude rétrospective de 04 cas de thrombolyse intra
ventriculaire chez des patients ayant eu une AVC hémorragique avec
contamination ventriculaire et trouble de conscience. lls sont tous opéres
pour la mise en place d’'un DVE puis transférés au service de réanimation
polyvalente du CHU Hassan Il de Fes entre Juin 2011 et Mars 2012.

[I-Méthodes :

Une fiche d’exploitation réalisée a cet effet a permis le recueil des différentes
Données portant sur le profil épidémiologique des patients (age, sexe, les
Antécédents), les signes cliniques, le bilan biologique, Iaspect
neuroradiologique, les complications post opératoires et I’évolution a court
et moyen terme.

Pour cela nous avons adopté la fiche d’exploitation suivante :

18



Fiche d’exploitation

Thrombolyse intra ventriculaire

Nom et prénom :

Age :

Sexe : M
Date d’entrée :

Profession :

Latéralité : droitier
Antécédents

Motif de consultation :
Délai de consultation :
Signes fonctionnels :

Céphalées : Oui
Troubles visuels : Oui
Autres :

Examen Clinique :
GCS:.../15

Déficit neurologique

Autres Bilan biologique :
TDM : Oui
IRM : Oui

ans
F
Date de sortie :

:Evolution postopératoire immeédiate :

Simple compliquée
Méningite : Oui
Autres complications :

Evolution tardive :
Imagerie de controle :

faite non faite
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N° téléphone :

gaucher

Non
Non

Non
Non

Non



RESULTAT



Observations

Observation N:1 ;il s’agit d’'un patient de 57 ans
suivit pour diabete type Il sous antidiabétique
oraux et pour une hypertension artérielle sous
traitement, amis le 28 /08/2011 au service des
urgences pour trouble de conscience d’installation
brutale et chez qui I’'examen initial a trouvé un
patient obnubilé GCS a 14 ,pupille égales et
réactifs avec une hémiparésie a gauche et une
tension artérielle a 19 /11.

Une TDM cérébrale réalisée a objectivé un
accident vasculaire cérébral hémorragique(AVCH)
un hématome intra parenchymateux pariétal
droit avec inondation ventriculaire .Le bilan
biologique a révélé une hyperglycémie a 3,11 g /I
.Le méme jour il a présenté une aggravation
neurologique , son GCS devenu a 09, une TDM de
control faite a objectivé une discrete
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augmentation de ’lhématome avec hydrocéphalie
puis fut admis au bloc des urgences ou il a

bénéficié d’'un drainage ventriculaire externe et
transfere au service de réanimation polyvalente
Al intubé ventilé sédaté sous Loxen et Modine
et ou on a commencé un thrombolyse intra
ventriculaire a base de I’ Actilyse : 2cc /12h .Le
control scanographique a noté la régression de
I’lhématome intra parenchymateux et le nettoyage
ventriculaire.

Durant son séjours au service de réanimation il a
présenté une méningite et une infection
pulmonaire traitées a base de Fortum et Avélox.

L’évolution durant son séjours au service de
réanimation a été marqué par I'amélioration
scanographique et neurologique : GCS a 15, avec
stabilisation des chiffres tensionelles et de sa
glycémie tout en gardant une hémiparésie gauche.

Le patient a été sortile 22/ 09 /2011 avec une
lettre de rééducation et un rendez —vous de
control.
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Observation N:2 ; il s’agit d’'une patiente agée de
51 ans sans antécédent qui a présenté le 11/ 01
/2012 un trouble de conscience d’installation
brutal .L’examen a I'admission trouve une
patiente en trouble de conscience GCS a 08 pupille
egales et réactifs , hypertendue avec une TA a
23/12 . hemiplégique a droite.

Une TDM cérébrale a été faite en urgence a
objectivé AVCH :un hématome capsulo
thalamique gauche avec inondation ventriculaire
et une hydrocéphalie, |a patiente a bénéficié en
urgence de la mise en place d’un drainage
ventriculaire externe puis transférée intubée
ventilée sédatée au service de réanimation ou on
a commenceé le thrombolyse intra ventriculaire a
base de |'actilyse avec 2 cc /12 H.

Durant son hospitalisation il ya eu une nette
ameélioration scanographique mais la patiente a
présenté une plus une infection pulmonaire et fut

décédée le 15eme jours de son hospitalisation au
service de réanimation par choc septique.
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Observation N :3,il s’agit d’un patient de 17 ans
sans ATCD pathologique a été victime le 23 /12
/2011 d’ un traumatisme cranien suite a un
accident de la voie publique(piétant heurté par un
camion) .

L’examen a I"'admission : patient en trouble de
conscience GCS a 7 pupille en myosis serré.

La TDM cérébrale réalisée en urgence a objective
une hémorragie méningé, inondation ventriculaire
,hydrocéphalie et un cedeme cérébral.

Un drainage ventriculaire externe a été fait en
urgence puis le patient a été transféré intubé
ventilé sédaté au service de réanimation ouil a
bénéficié d’'un thrombolyse intra ventriculaire.

Durant I’"hospitalisation il y avait un bon control
scanographique mais le patient ut décédé au
62eme jours de son hospitalisation au service de

réanimation suite a une méningite et une
infection pulmonaire.
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Observation N:4,

Il s’agit dune patiente agée de 47 ans sans
antécédent pathologique a été admise le

03 /02/13 au service des urgences CHU Hassan Il
a Fes pour trouble de conscience ,chez qui
I’examen trouve : une patiente inconsciente GCS a
7 pupille égales et réactifs avec une TA a 15/10.

La TDM cérébrale : hemorragie intra ventriculaire
massive avec hydrocéphalie , un drainage
ventriculaire externe a été mis en place puis
transféré intubé ventulé sédaté au service de
réanimation ou on a commencé le thrombolyse
intra ventriculaire a base de I'actilyse.

Le controle scano graphique était satisfaisant avec
un bon nettoyage ventriculaire, mais la patiente a
eté décédé au 10eme jours de son hospitalisation
au service de réanimation suite a une infection
pulmonaire..
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I-Données épidémiologiques :
1- Age :
L’age des patients variait entre 17 et 57 ans avec une moyenne de 43 ans.

L’age moyen des femmes était de 49 ans.
L’age moyen des hommes était de 37 ans.

Patients 112 3 4

Age 17 147 | 51 57
Sexe H F F H
2-Sexe :

Notre série incluait 2 femmes et 2Zhommes. Le sex-ratio était de 1.

26



II- Données cliniques :

1- Délai de consultation :

Le délai de consultation : tous les patients sont admis par le biais des
urgences.

Motif de consultation :

Tous nos patients sont admis dans un tableau de trouble de conscience avec
des GCS variant entre 14 et 07et des pic hypertensives pour 03 malades :
(75%) dont 02 femmes et un homme ; un 4éme 3 été admis pour traumatisme
cranien (25%).

Signes cliniques :

Un de nos de patients de 57 ans a été admis avec un GCS al4 hémiparésique
a gauche et une HTA : 19 de maxima et 11 de minima ; un deuxieme de 17
ans avec un GCS a 07 et un traumatisme cranio facial ;PEER ;une femme de

51 ans avec un GCS a 08 hypertendue avec 23 de maxima et 12 de

minima ;puis une patiente de 47 ans a été admise avec un GCS a 07 une TA
al5 de maxima et 10 de minima
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Bilan

Tous nos patients ont bénéficié d’une TDM cérébrale en urgence qui a
objective : 03 AVCH avec inondation ventriculaire secondaire a une pic
hypertensive dont un homme :25% et deux femmes :50% et une hémorragie
méningée post traumatique avec contamination ventriculaire 25% . Une
hydrocéphalie pour tous les malades :(100%) .

Ainsi qu’ un bilan prés opératoire a base d’une radio pulmonaire face ;TP.
TCK .NFS et un ionogramme a objectivé une hyperglycémie a 3g /L pour un
cas (25%) .

Traitement :

Tous nos patients ont été opérés au bloc opératoire des urgences pour la
mise en place d’un drainage ventriculaire externes(DVE) a fin de soulager
I’hypertension intracranien secondaire a I’hydrocéphalie et préparer le
malade pour la thrombolyse a travers le cathéter.

Tous nos patients ont été admis au service de réanimation polyvalente du
CHU HASSAN Il intubés ventilés sédatés(100%) ou ils ont bénéficié

d’ traitement symptomatique ;de la raton de base ;de la surveillance des
constantes et de |'actilyse (rtPA).

L’actilyse : on injecte 02 cc d’actilyse en intra ventriculaire a travers le
cathéter puis on clampe le drain pour une durée d’une heure puis on
décampe. On répete la méme chose toutes les 12 heures
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vi- Evolution:

Aucun déces péri-opératoire n’a été noté dans notre série.
Tous nos patients ont été admis au service de réanimation polyvalente du
CHU HASSAN II..
La durée d’hospitalisation postopératoire au service de réanimation
polyvalente variait entre 10 jours et 62jours. La durée moyenne était de 29
jours.
Durant le séjours en réanimation polyvalente il y avait :
03 méningites traitées (75%)
04 infection pulmonaires(100%)
03 déces suite a une infection pulmonaire (75%)
Pas de méningite un cas(25%)
Un vivant un cas (25%)
Nettoyage ventriculaire et régression de I’hydrocéphalie pour tous les
patients (100%)
Tous nos patients ont bénéficie de contrdle scénographique (100%)
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= — - 5 == o w0
a1 0] e
—— a 3 BEMKAYOUN FPATIMA

gkt W S— -

T

i
-F g BEMEAYOUN FATIMA

BEMKAYOUR FATIMA| (351, T wareas | |
v wens el (0 - 03 rev 2013
%, 03 reb 2013 2

wid

03 Feb 2013

03 Peb 2013 |wor s
wa| s -2

e T

BEMKAYOUN FATTMA| (52 EDEYOUR FATINR
T e . T s
03 Feb 2013 5. 0F Feb 2013
T : £
-

=12

FATIMA, (% 2
ra wows ) (0D

03 Pabd 2013 |mer amnen
ma| sy

o w11 a3

SDeavous rATDG S pr— — o
Vo | [T T o ] |8 T o
03 ret oo 15 0 =
2013 o 03 reb 2013 03 reb 2013
mal |y
-l &

TDM cérébrale sans injection en coupe axiale réalisée a I’admission de la

patiente

31



Patiente intubée ventilée sedatée vient d’étre transférée au service
de réanimation apres la mise en place d’un DVE suite a un ACVH
avec inondation ventriculaire et hydrocéphalie.
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07/02/2013 08:50

Drainage ventriculaire externe d’une patiente intubée ventilée au service de
réanimation dont le LCR drainé est trés hématique.
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Champs de Pactilyse
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Exécution de 'actilyse 2 cc/12H
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On doit clamper une heure puis en décampe
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Les hémorragies intra ventriculaires (HIV) sont la forme la
plus grave d'accident vasculaire cérébral. L'injection via un
cathéter ventriculaire d'un agent fibrinolytique permet de
lyser le caillot et ainsi de drainer le sang. Nous avons réalisé
une méta-analyse comparant la fibrinolyse intra ventriculaire
(FIV) et la dérivation ventriculaire externe seule dans les
hémorragies intra ventriculaires secondaires a une
hémorragie intracérébrale primitive. Douze études ont été
inclus des (316 patients), permettant de mettre en évidence
un bénéfice franc de la FIV sur la mortalité et le devenir
fonctionnel a court et long terme. Il n'existait pas
d'augmentation du risque de complications hémorragiques
ou infectieuses. Nous avons également montré que les
résultats de la FIV étaient meilleurs avec I'Urokinase qu'avec
le rtPA. La FIV parait donc étre un bon traitement, et doit étre
discuté devant chaque cas d'HIV.
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DISCUSSION



L’extension hémorragique intra ventriculaire (HIV) d’un
HINT est fréquente (30 a 50% des patients). Il existe une
relation entre la localisation (thalamique et pontique) et la
présence d’une hémorragie intra ventriculaire [57,105]. Sa
survenue constitue un important facteur indépendant de
mauvais pronostic et de surmortalité [57,105-109]. Le taux de
mortalité a 30 jours est de 43% en cas HIV contre 9% en
I’absence [57]. Une HIV peut rapidement entrainer une
hydrocéphalie obstructive potentiellement mortelle soit par
effet de masse direct de I’hématome sur les ventricules
[100,106-107] soit par cailloutage des troisieme et quatrieme
ventricules [110]. Une hydrocéphalie communicante peut
¢galement se développer par saturation des granulations de
Pacchioni [111].

Le traitement de I’HIV compliquée d’une hydrocéphalie
repose sur la pose d’une dérivation ventriculaire externe
(DVE) qui a pour but de normaliser la PIC en soulageant
'obstruction a I'écoulement du liquide céphalorachidien et en
évacuant partiellement I'hématome intra ventriculaire. Ce
traitement est cependant souvent mis a mal par de fréquents
cailloutages du circuit. L.’association d’'une DVE a une
fibrinolyse intra ventriculaire par urokinase [112-113]ou
altéplase [114-116] a permis par rapport au seul recours a une
DVE, une résorption plus rapide du caillot intra ventriculaire,
une réduction des obstructions du systeme, une réduction du
recours a un shunt permanent, une amélioration du devenir
neurologique et une réduction de la mortalité. Deux revues
systématiques de la littérature ont enregistré une réduction de
30 a 50% de la mortalité apres fibrinolyse intra ventriculaire
[117-118] Cependant ces avantages pourraient etre atténué par
la survenue de complications telles qu’une hémorragie
secondaire ou une ventriculite bactérienne [115,119-120]
L’étude de phase 2 CLEAR-IVH (Clot Lysis: Evaluating
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suggere que de faibles doses d'altéplase (1 mg par 8 heures)
sont stires [121]. Toutefois, en attendant les résultats de la
phase 3 actuellement en cours 15

(CLEAR IIl; NCT00784134) la conférence d’experts francaise
[122] et les recommandations de ’AHA/ASA ne
recommandent par l'utilisation d’une fibrinolyse
intraventriculaire [52]. Les autres alternatives a discuter sont
I'évacuation chirurgicale endoscopique [123-125] et le
drainage
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Conclusion



L’hémorragie intra ventriculaire est une forme grave des
accidents vasculaires cérébraux : perturbe le
fonctionnement du systéme ventriculaire, ayant comme
complication : une hydrocéphalie active , I’hypertension
intracranien et voir méme le déces. La mise en place d’un
drainage ventriculaire externe peut améliorer le
pronostique du patient en éliminant I’exces du liquide
céphalo-rachidien et en permettant I'actilyse.ce type de
drainage nécessite une asepsie rigoureuses une
surveillance stricte. I'infection et I’obstruction du drain
peuvent mettre en jeu le pronostique vital
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