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Alternatives

• Tous les marqueurs pronostiques post-ACR = 3 jours

• Le consensus actuel sur la démarche pronostique post-ACR = 5 minutes

• Les implications et les enjeux d’une démarche pronostique en général, en 
post-ACR en particulier = 25 minutes



Plans

• Pré-Test
• Généralités 

• Sur le pronostic
• Sur l’anoxie cérébrale post-ACR

• Prédire quoi ?
• Place et limites de la clinique
• Le consensus
• Exemple d’un environnement local : Accès « étendu » à la neurophysiologie
• L’IRM : réalité et perspectives
• Post-Test



Pré-Test



Cas clinique

J4 : 
Homme de 50 ans, IDM
G6 (M4 E1 V1)
Quelques myoclonies à J1 puis arrêt
Réflexes du TC présents
Pas de PES disponibles
EEG : non réactif mais continu
NSE : 45 à J1 à 50 à J2
IRM : souffrance corticale bilatérale



Généralités sur le pronostic 

6



Pronostic

• Pourquoi ?
• Anticiper les déficits en lien avec des lésions sévères à risque d’évolution défavorable

• Pour qui ?
• Patients dont l’évaluation clinique ne donne pas d’argument pour un réveil rapide

• Comment ? 
• Clinique
• Neurophysiologie : EEG + Potentiels évoqués
• IRM
• Biologie

• Quand ?
• Phase de retard de réveil

• Habitudes locales / Cultures médicales
• Selon étiologie et cinétique de l’arrêt de drogues

• Lésions post-anoxiques : Dès 72h post-ACR

• Qu’en faire ? 
• Si forte valeur prédictive è Prise de décision « éthique » en guidant le niveau de soin ó Arrêt de soins ?
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Le pronostic : Est-ce utile ? 

• Place de la clinique : Oui, mais… A LA FIN ! 
• On peut tout savoir en attendant assez longtemps
• UWS/VS permanent selon délai + étiologie 

• TC è > 1 an
• Non TC (anoxie) è > 3 mois (voire 6 mois)

• Gold standard !
• Dans les études, c’est ce qu’il FAUT faire pour être méthodologiquement irréprochable
• Mais dans la pratique : Il faut POUVOIR attendre cette évolution !!!

• Problème social : souffrance des familles si attente vaine 
• Problème médico-économique : quelles structures ?
• Problème juridique : les complications sont fréquentes à Faut-il tout traiter durant la 

phase d’attente ?
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Multi-society task force on PVS, NEJM, 1994
Royal College of Physicians in London



Le pronostic, pourquoi est-ce important ?

• Radicalité de la démarche
• « Décider une LATA » est irréversible.

• « Surseoir à une LATA » peut être réévalué.

• Handicap fonctionnel sévère è Enjeux sociétaux autour de la limitation des soins
• Loi Leonetti
• Affaire Vincent Lambert

• Généralisation des critères de Maastricht 3 ?

• Au delà de « limitation des soins » = informer les familles sur les risques de 
séquelles
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Le pronostic, est-ce une science sérieuse ? 

• Besoin de critères robustes pour LATA en phase aiguë 
è Atteindre une valeur prédictive d’absence d’éveil proche de 100% ?

• Besoin de consensus pour définir les devenirs prédits
• Hétérogénéité des littératures

• Prophétie auto réalisée +++
• Si mauvais critère : Laisser filer
• Si bon critère : Surinterprétation des stigmates de conscience
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Les Outils de Pronostic 

• Score clinique : No-Low Flow / IGS 2 / SOFA / GCS / Déficits (complet, 
sévère)
• Imagerie : 

• Scanner : Œdème / Contraste gris-blanc 
• IRM : « encore pire »

• Neurophysiologie : Vision fonctionnelle des systèmes 
• Examen clinique PLUS

• + précis
• + reproductible

• Corréler au pronostic par anticipation ? 
• Potentiel de récupération ?
• > expression instantanée
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Problématique : Clinique // Paraclinique
Qui fait quoi ?

Historique Clinique è Neurophysiologie è Imagerie 
morphologique

Biologie

Disponibilité Parfaite Au lit Si transportable Parfaite
Précision Toutes les fonctions Quelques fonctions Lésions « brutes » Aucune : souffrance 

tissulaire moyenne
Résolution 
spatiale

Corrélat anatomo-
clinique

Corrélat anatomo-
fonctionnel

Maximale
IRM >> TDM

Nulle

Résolution 
temporelle

Parfaite Parfaite Nulle Nulle

Echantillonnage 
temporelle

Parfaite Bonne si monitoring Nulle Dosage répété facile

Si patie
nt é

valuable
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Généralités sur l’anoxie cérébrale 
post-ACR
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Pronostic propre à l’étiologie

• Grande hétérogénéité 
des patterns évolutifs
• Mécanismes sous-

jacents différents

Fischer et al., 2004
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Mécanisme de l’anoxo-ischémie cérébrale

• Ensemble des conséquences cérébrales d’une privation dʼoxygène, secondaire à 
un défaut d’apport ou dʼutilisation d’oxygène, dʼintensité et de durée variable
• DSC nul: arrêt circulatoire +++
• DSC diminué: HTIC, collapsus cardio-vasculaire
• Diminution contenu en O2: insuffisance respiratoire aigue, pendaison, noyade…

• Atteinte diffuse et corticale
• Mais non homogène : Substance grise > blanche / Antérieure > Tronc
• Pénombre = extinction réversible 
• è Lésions = Encéphalopathie 
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Evolution à long terme

Luauté, Neurology (2010)
VS ou MCS à 1 an

èEvolution à 5 ans

• VS = Aucun éveil
•MCS = 1/3 d’amélioration
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Prédire quoi ?



Une coexistence dans la littérature

• Etude sur les états de conscience en post-coma : les corrélats des 
états d’éveil
• Aspects théoriques qui créent de la confusion : 
• Overt (évident, comportemental) 
• Covert (caché, infra-clinique)

• « Utilité sociale » : la récupération fonctionnelle
• Histoire naturelle du coma : le réveil puis la récupération 

fonctionnelle à La question de la limite ?



Activation par formation réticulée 
ascendante 

Hypothèse MESOCIRCUIT : 
Boucles thalamo-corticales

Hypothèse GLOBAL NEURONAL WORKSPACE : 
Connectivité corticale
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Corrélat neuronal de la 
conscience



Evaluation de la conscience :  
Entre deux mondes

Coma = Etat d'inconscience aiguë

Etat végétatif (VS) = Unresponsible wakefulness syndrome 
Emergence du coma 
Signes d’éveil (YO) sans signes de conscience

Etat pauci-relationnel = Minimally conscious state (MCS) 
Conscience de soi ou de l’environnement 
Signes inconstants mais reproductibles

Fixation et/ou poursuite visuelle
Réaction directe et adaptée aux stimulations
Réponses émotionnelles congruentes

Handicap sévère = Patients éveillés
Code de communication

Giacino, 2002
Coma Recovery Scale +++

Jennett, 1975
Multi-Society Task
Force on PVS 
(1994)

Réanimation

Rééducation
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Une coexistence dans la littérature

• Etude sur les états de conscience en post-coma : les corrélats des 
états d’éveil
• Aspects théoriques qui créent de la confusion : 
• Overt (évident, comportemental) 
• Covert (caché, infra-clinique)

• « Utilité sociale » : la récupération fonctionnelle
• Histoire naturelle du coma : le réveil puis la récupération 

fonctionnelle à La question de la limite ?



Clinique

Synonyme = 
Comportement

Condition = 
Motricité
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Clinique

Paraclinique

Synonyme = 
Comportement

Condition = 
Motricité
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Une coexistence dans la littérature

• Etude sur les états de conscience en post-coma : les corrélats des 
états d’éveil
• Aspects théoriques qui créent de la confusion : 
• Overt (évident, comportemental) 
• Covert (caché, infra-clinique)

• « Utilité sociale » : la récupération fonctionnelle
• Histoire naturelle du coma : le réveil puis la récupération 

fonctionnelle à La question de la limite ?



Outcome
« binaire »

Glasgow Outcome
Scale Signification

Favourable ?

GOS 1 Complete recovery of autonomy

GOS 2 Mild Handicap 

GOS 3 Severe Handicap (including emergence from MCS)

Non 
favourable ?

GOS 4 Minimally Conscious State

GOS 5 Vegetative State

GOS 6 Death

GOSExtended en 8 classes

Quel bon 
critère ?

• Loi ?
• Médecin(s) ?
• Patient ?
• Famille ?

Comment le 
choisir ?
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Echelle ad hoc dans le post-ACR



Place et limites de la clinique
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Clinique

• Vérifier l’absence de facteurs confondants +++ 
• Sédation/Hypothermie à Planification de l’analyse paraclinique
• Mouvements anormaux à Recherche d’état de mal généralisé « larvé »

• Interprétation simplifiée du fonctionnement cérébral 
• Cortical « complexe » : Réponses verbales, réponses aux ordres, localisation 

de la douleur
• Sous-cortical « simple » : Eveil (yeux), réflexes (douleur, menace, bruit)

è Stratifier le risque de non-éveil selon la profondeur du trouble de 
conscience observé
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En pratique : que faisons-nous ?
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Poursuite : précoce, simple, haut niveau à
MCS
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Intérêt du suivi
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Intérêt pronostique de l’examen précoce ?

OUTCOME GOSE > 4 ?
Eveil et handicap sévère



Intérêt pronostique de l’examen précoce ?



Le consensus



è Une mesure globale de la 
souffrance cérébrale pour prédire 
une mauvaise évolution
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Clinique

OUTCOME CPC 1-2
Autonomie

Consensus 
(Nolan et al., 2020)



Consensus 
(Nolan et al., 2020)
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Neurophysiologie

OUTCOME CPC 1-2
Autonomie



Consensus 
(Nolan et al., 2020)
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Biologie

OUTCOME CPC 1-2
Autonomie



Consensus 
(Nolan et al., 2020)
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• In combination with other predictors
• In centres where specific experience in these studies is available

• Brain CT : generalised brain oedema (marked reduction of the 
grey matter/white matter ratio)

• Brain MRI : extensive diffusion restriction

Imagerie

OUTCOME CPC 1-2
Autonomie



Exemple d’un environnement local : 
Accès « étendu » à la 
neurophysiologie
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Consensus Guerit et al., 2009

AVANTAGES

• Non invasif, pas de CI, au lit
• Individualisée
• Fonctionnelle
• Quantitative : temps de 

conduction
• Sous sédation (sauf PE cognitifs)

INCONVENIENTS

• Qualité d’enregistrement
• Lecture opérateur dépendante : 

• Variabilité inter-individuelle
• EEG > PE ?
• Réactivité systématisée en PE
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Consensus Guerit et al., 2009

AVANTAGES

• Non invasif, pas de CI, au lit
• Individualisée
• Fonctionnelle
• Quantitative : temps de 

conduction
• Sous sédation (sauf PE cognitifs)

INCONVENIENTS

• Qualité d’enregistrement
• Lecture opérateur dépendante : 

• Variabilité inter-individuelle
• EEG > PE ?
• Réactivité systématisée en PE
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EEG du coma anoxique

• Question centrale : 
• Etat de mal épileptique 

post-anoxique ? 
• Encéphalopathie post-

anoxique ?

44



Pattern bénin de Synek
Grade 0 
• EEG normal de veille +/- sommeil

• Spindle coma (fuseaux)

Grade I
• Alpha prédominant + variabilité 

(« polymorphe, fluctuant, 
labile »)

• Réactivité EEG
• Stimulations bilatérales répétées 

auditives et nociceptives
• Accélération du tracé
• Bouffées lentes paradoxales
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Pattern malin de Synek
Grade IV

• Alpha coma : 
• Monomorphe, diffus, non réactive 
• Aspect transitoire 

• Delta continu peu volté
• Dépression transitoire + Burst suppression

Grade V
• EEG isoélectrique ou nul

Grade II
• Activités thêta et delta prédominantes + Alpha

Grade III 
• Thêta et delta isolés
• Monotone
• Réactif ou pas

Pattern incertain de Synek



Les différents rythmes
- Delta = 0.5 – 4 Hz
- Theta = 4 – 7 Hz
- Alpha = 7 – 12 Hz
- Beta > 12 Hz
- Gamma > 30 Hz

EEG ralenti continu
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Pattern malin de Synek
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Pattern malin de Synek
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Que nous apprennent les 
potentiels évoqués ?

• Tronc Cérébral : PES + PEA Précoce
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PES : Potentiels Evoqués Somesthésiques
PEA : Potentiels Evoqués Auditifs

• Cortex primaires : PES + PEA de Latence Moyenne

• Cortex associatif : 
MisMatch Negativity + Réponse au Propre Prénom
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PES : Potentiels Evoqués Somesthésiques

Stimulation électrique sur nerf médian control-latéral
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PEA : Potentiels Evoqués Auditifs
Stimulation auditive avec réponses 

centrales bilatérales



PE Auditifs Tardifs : MMN

• Paradigme ODDBALL
• Cerveau « conscient » si d’abord être « adaptable »
• Nouveauté = Variation de la durée du son
• 2 courbes è 2 ondes N100 différentes 
• Soustraction è Courbe de MisMatch Negativity

• Générateur : Gyrus temporal supérieur
• Aires auditives secondaires = 1er traitement cognitif
• Mémoire sensorielle 

Bip-bip-bip-biiiip-bip-bip-biiiip-bip-bip-bip-bip-bip-biiiip52
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Règles d’interprétation 

• Réponses corticales primaires = Valeur Prédictive Négative +++ 
• Valeur péjorative si absente
•Mort corticale fonctionnelle ? si critères de validité
• Pas de facteur confondant métabolique
• Réponses sous-jacentes présentes

• Réponses tardives / cognitives = Valeur Prédictive Positive +++ 
• Valeur d’éveil si présente
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Arbre décisionnel (Fischer 
et al., 2006)
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OUTCOME CPC 1-2-3
Eveil + MCS > VS



Implications médico-légales

• Patient déjà MCS ? Intérêt du bilan à Objectiver ?

• Pas de N20 sur PE somesthésiques à Stop dès 72h ?

• MMN présente (Bip-bip-bip-biiiip)
• Devrait se « réveiller » dans les 3 semaines 
• Quel réveil ?

• Fonctionnement cortical anticipé par PE
• Fonctionnement cortical clinique (seulement MCS ?)

• Cadre limite : Pas de MMN + PES présent
• Attendre : Combien de temps ? Pour quel résultat fonctionnel ?
• Eveil tardif = Moins bonne qualité 
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L’IRM : réalité et perspectives
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OUTCOME CPC 1-2
Autonomie





Classique IRM morphologique visuelle IRM morphologique quantitative



Consensus 
(Nolan et al., 2020)
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• In combination with other predictors
• In centres where specific experience in these studies is available

• Brain CT : generalised brain oedema (marked reduction of the 
grey matter/white matter ratio)

• Brain MRI : extensive diffusion restriction

Imagerie

OUTCOME CPC 1-2
Autonomie



Classique IRM morphologique visuelle IRM morphologique quantitative





Post-Test



Cas clinique

J4 : 
Homme de 50 ans, IDM 
G6 (M4 E1 V1)
Quelques myoclonies à J1 puis arrêt
Réflexes du TC présents
Pas de PES disponibles
EEG : non réactif mais continu
NSE : 45 à J1 à 50 à J2
IRM : souffrance corticale bilatérale



Consensus 
(Nolan et al., 2020)
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Cas clinique

J4 : 
Homme de 50 ans, IDM 
G6 (M4 E1 V1)
Quelques myoclonies à J1 puis arrêt
Réflexes du TC présents
Pas de PES disponibles
EEG : non réactif mais continu
NSE : 45 à J1 à 50 à J2
IRM : souffrance corticale bilatérale



Consensus 
(Nolan et al., 2020)

70

M4 ?

M5 ? + autres signes de fonctionnement cortical (MCS)

OUTCOME CPC 1-2 ?
OUTCOME GOSE > 4 ?

OUTCOME EXIT-MCS ?

MMN ?

IRM quantitative ?



Perspectives ? 
• Rationaliser de l’évaluation des outils pronostiques

• Evaluer en aveugle !!! 
• Choisir les mêmes critères d’évolution (dé)favorable ??? 

èMais quelle limite serait universellement acceptable ?

• Utiliser les réponses à bon escient
• Si critère évalué pour « fonctionnalité » à Risque de LATA de patients conscients
• Si critère évalué pour « éveil » à Risque de survie de patient handicapé

èLimites fixées par le patient ?
èLimites acceptées par la famille ?



Merci de votre attention !!!

La seule certitude que 
j’ai, c’est d’être dans 
le doute.

Pierre Desproges
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Clinique
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Récupération infra-clinique de la conscience ?

• Présence d’une preuve de fonction « supérieure »
• Interprétation « conservatrice » : une promesse…

• Ne préjuge pas de l’évolution vers la relation mais indique sa possibilité
• Interprétation « optimiste » : une torture !

• Expression impossible par déficit comportemental majeur

• Qui croire ? 
• Garder le primat de l’évolution clinique ? 
• Mais développement du concept de « Dissociation cognitivo-motrice »
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A dissociation between the absence of behavioral responses to 
motor commands and the evidence of brain activation in 
response to these commands in EEG recordings was found in 
15% of patients in a consecutive series of patients with acute 
brain injury. 
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32% patients en post-ACR 

2 « répondeurs » parmi les 16 étaient 
des patients en post-ACR



Neurophysiologie



Valeur pronostique des PE
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Facteurs pronostiques EEG

• Bon profil
• Faible altération du tracé 
• Persistance de marqueurs de sommeil 
• Fuseaux de sommeil (Spindles)

• Variabilité / Labilité
• Réactivité  = Facteur pronostique essentiel !!!

• Stimulations bilatérales répétées 
• Auditives
• Nociceptives

• Types : 
• Accélération (désynchronisation)
• Paradoxale (bouffées lentes)

• Mauvais profil
• Ralentissement delta hypovolté
• Monotone
• Aréactif
• Décharges, paroxysmes
• Tracé déprimé, très peu volté voire 

plat
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Back to basic

• SSEP has the smallest CI of its pooled positive-
likelihood ratio and its pooled false-positive test 
rate. 
• Because evoked potentials are also the least 

susceptible to metabolic changes and drugs, 
recording of SSEP is the most useful method to 
predict poor outcome. 
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OUTCOME CPC 1-2-3
Eveil > VS (dont MCS)



Back to basic
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Back to basic
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PE Auditifs Tardifs : P300 au propre prénom

• Paradigme ODDBALL + Effet ATTENTIONNEL par un stimulus avec charge émotionnelle                        
ó PROPRE PRÉNOM

• P300 : 
• Déflection à 300 ms (+ tard si pathologique)
• 2 composantes : P3 a et b

• Signal « étonnant » 
• P3a : Frontal ó Attention ciblée vers stimulus 
• P3b : Pariétal ó Représentation du stimulus 

• Catégorisation = Soi 
• + mémorisation ?

• « Après » MMN ? è Vision non sérielle
• Générateurs multiples ó Réseaux redondants
• Afférences PARALLELES

Bip-bip-bip-biiiip-bip-bip-biiiip-bip-Gérard-bip-bip-bip-Gérard-
bip-biiiip-Gérard-bip-bip-bip-bip-Gérard-bip-biiiip
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P300 au propre prénom présente
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Intérêt pronostique de l’examen précoce ?



EEG continu ?

• Double analyse : 
• Analyse visuelle de l’EEG brut (opérateur dépendant)
• Analyse spectrale (Quantitative EEG)

• Décomposition spectrale
• FFT = Fast Fourier Transformation
• Répartition de la puissance (Amplitude2) en fonction des 

bandes spectrales

è Détection de crise ou d’état de mal non convulsif
• Intérêt très dépendant des cultures médicales, 

traitement, accessibilité
• Monitorage thérapeutique après diagnostic

JL Bourriez, Lille
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Analyse spectrale 
(Color Density Spectral Array)
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DTI 

Resting state 

PET (FDG) 

Neurophysiology

Galanaud et al., 2012
(traumatisme crânien)
Luyt et al., 2012
(anoxie)

Silva et al., 2015
(étiologies mixtes)

Stender et al., 2014
Di Perri et al., 2016
(chroniques !!)

Fischer et al., 2004
Luauté et al., 2005
Fischer et al., 2010
Castro et al., 2015

Avoir conscience 
que ce n’est qu’un 
élément parmi 
d’autres en 
développement

è Poids historique !
+ Recul (littérature)
+ Accès (au lit) mais 
savoir faire ??
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L’IRM fonctionnelle de repos
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L’IRM morphométrique voxel-
based
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Topography of the cortical (red) and subcortical (blue) structures, whose 
structural changes were significantly associated with 1-year patients outcome. 98



99



L’IRM DTI par ROI
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Anatomical distribution of the 20 regions adapted from the study by Mori S et al. 
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Prise en charge qui 
change selon les 
équipes… et les 
époques !

Consensus 
(Sandroni et al., 2014)
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