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SR 5 ans d'expérience a 'UTOH du CHU de NICE (20148

2 theses d’exercice de Médecine de I'Universite de Nice-Sophia Antipolisﬁfz

O Traitement par oxygéenothérapie hyperbare apres un AVC de plus de 6 mois :
des activités et participation, a propos de 9 cas.

0 Retentissement fonctionnel du traitement OHB apres AVC en phase chroni
prospective sur 8 cas. o

"

1 mémoire d’orthophonie de I'Université Claude Bernard Lyon 144
/

i

O Etude préliminaire de I'effet de I'oxygénothérapie hyperbare sd "
langagieres d’adultes en phase chronique d'un accident vasc
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Dr Pierre BLANC

28me |auréat du grand
prix de la SOFMER

Etude rétrospective, monocentrique avec
effectif faible...

s risiitats Mamumm 5 4 8 mole
www mudqu:  neuroplasticitd dans cette phase chronique de [AVC
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i L’AVC en FRANCE, enjeu de santé publique : morbidité / mortalité

1re cause 2e cause 2e cause
de handicap acquis de démence de mortalité
de lI'adulte aprés la maladie d’ Alzheimer... T —

Hémoragie
cérébrale

80285%

ISCHEMIE

140.000 nouveaux cas d’ AVC par an en France. 1 personne sur 6 !

B L \ 4 \ ’ 4 0 )
‘ J 20% a 30 % de déces dans I'année suivant 'AVC...
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Age moyen : 74 ans / 25% < 65 ans. 10% < 45 ans (en augmentation...).

Charge financiere importante (8,4 milliards d’euros par an en 2009).
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10,1 16,9

4.7 5,9

Incidence evalence Mortality

Projections 2030
- Prevalence : 70 Millions
- Deces par AVC : 12 Millions

- Nombre d’années perdues du fait d’'un déceés ou d’'un handicap résiduel
liés a un AVC (DALYs lost, Disability Adjusted Life Years lost) : 200 Millions
Feigin et al. Lancet 2013 ;383 :245-55
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pse  Physiopathologie de I’ AVC : I’hypoxie cerebrale

' Insuffisance d’apport d’0O? et de glucose par la circulation cérébrale,
responsable d'une souffrance du tissu (neurones et autres cellules), de

Aol symptdmes neurologiques et d’un risque d’infarctus.
,rsléﬁnaAmipou; Débit sanguin cérébral (DSC) : 750 ml / min. (15 % débit cardiaque.

50 a 54 ml/ 100 gr parenchyme cérebral / min.

DSC ml/100gr/min

Cerebral Blood Flow 60 A
(1008 min PNomal
50-35 &
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Pression perfusion cérébrale :
Différence P artér. moyenne / P intra cra. Carl WILLEM 08/11/2019
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Physiopathologie de I’ AVC : hypoperusion /ischémie

La zone de penombre ischemique induite par I’hypoxie chronique
séverement hypoperfusée est le siege d’'un dysfonctionnement metabolique
qui peut persister longtemps et aboutir a la mort cellulaire (délai ??7?).

- perméabilité et dépolarisation des membranes mitochondriales avec altération de la production d’énergie (ATP).

- arrét ou diminution des biosynthéses cellulaires.

- afflux de dérivés réactifs de 'oxygéne.
- activation des recepteurs du glutamate avec # Ca** intracellulaire et relargage toxique du glutamate.

Debit sanguin cerébra
_ B < 10 ml.min2.100g*
Tissu cérébral normal
B < 10-20 ml.min.100g?
| <20-40 ml.min*.100g"

> 40 ml.mint.100g*

h— HYPOPERFUSION

« Pénombre »
Apoptose
Dysfonction cellulaire
Lésions ischémiques réversibles

Nécrose
L — IN
irréversible

86 a 100 milliards de neurones, tout
autant de cellules gliales... donneurs
d’ordre : astrocytes ?
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Physiopathologie de I’ AVC ischémique

Diminution du débit sanguin cérébral — ISCHEMIE

N apports oxygéne et glucose:
hypoxie et déplétion ATP cellulaires

Diminution de la glycolyse aérobie

Dysfonctionnement pompes ATPases-dépendantes:

déséquilibre ionique

Activation microgliale,
recrutement PNN, macrophages

Inflammation

2 libération glutamate:

Production de radicaux libres

Stress oxydant:
peroxydation lipidique,

Libération massive de neurotransmetteurs excitateurs

excitotoxicité Altération et destruction des neurones

Suractivation des récepteurs NDMA et AMPA favorisant
un afflux massif de Na+, d’eau et de Ca++

7 Ca* intracellulaire Dégradation de la membrane cellulaire

Canaux ioniques(Na+, Ca++, K+)
non fonctionnels

PENOMBRE

Impact en termes de lésions du tissu cérébral

Minutes

Activation des protéases (caspases), lipase, NOS, COX...

oxydation des protéines Lésion de ’ADN

mort prématurée

NECROSE

= cellules proches

APOPTOSE

mort programmee
= cellules éloignées de la lésion
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Sophia Antipolis Neurovascular Coupling

Activated l— Dysfunction
Microglia

, IK% Ischemic Vasoconstriction
Basal lamina— {4’ % Stroke e

Sy

Endothelial Cell ez Blood Derived
' Molecules

Resting Microglia——F \ ,2 ﬁ Astrocyte endfoot

Neuron Axon —— |

Detachment of

Pericyte Detachment

Déstructuration de l'architecture cellulaire complexe du tissu cerebral avec
libération des péricytes (cellules souches) et des astrocytes : donneur

d'ordre de la reconstruction ? chef d’orchestre ?
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Physiopathologie de I’AVC hemorragique

Before Hemorrhage After Hemorrhage

Hemodynamic Disturbance Immune Activity

PN TLRG \fas:ular Neural Network
el Reconstruction
Pericyte Loss e - s
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\
Hemorrhagic Stroke Mabrcyhc Entost

s Amitrocytic Encioot

White Matter Damage
Aneurysm Formation
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Stade aiqu : thrombolyse administration dans les max 4 heures suivant un AVC
ischeémique. traitement thrombolytique (activateur tissulaire du plasminogene recombinant)
ou désobstruction mécanique. Utilisation tres limitée (< 2 %).

ijlliversité
Nice i i . ., , .
Lt Phase chronigue, favoriser la plasticité post-lésionnelle du cerveau.

# thérapeutiques de « réparation fonctionnelle » du tissu cérébral |ésé proposées :

v’ thérapie cellulaire (injection de cellules souches mésenchymateuses multipotentes).
v' stimulation transcranienne répétitive

v' médications neurorégénératrices (exneuroaid). ?

v OHB...

L'ischémie cérébrale augmente la neurogenese secondaire endogene.

Activation de la prolifération des préecurseurs neuraux et leur différenciation
en neuroblastes au sein de la penombre ischémique favorisant la
neurogenese.

Role prépondérant de la « niche » neuro-vasculaire et de 'angiogenése.

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Effets positifs de I’ OHB dans les differentes phases de I’AVC
Effets positifs de ’OHB en phase aigue d’'un AVC f;.-‘

.“' .

» diminution de I'oedeme cérébral. 3
» ameélioration de I'apport d’ O? dissous aux cellules cérébr‘
induction d’'une diminution du volume cerébral infarci.
> protection de la zone de « penombre ischemique ».
» stimulation des inhibiteurs de I'apoptose et de I'angiogenese.
Effets positifs de ’OHB en phase chronique d’'un AVC
Peu explorés et restent a demontrer...
On évoque l'induction possible d’'une neuroplasticité ta’r

) i : 7]
neurogenese secondaire. ;

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019 i
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Histoire du projet Nicois OHB post-AVC

De : KAUERT ANDREAS CEU Nice
Envceyée : lundi 12 aoGt 2013 10:06 e e

A : FOURNIER-MEHOUAS MANUELLA CHU Nice Du p'ed au cerveau

nel de (Utoh doi déroulent sous mwmmmmammb

Cc : GAMAIN BERNARD CEU Nice
Objet : RE : avis l t l l
s pansen esp aies...
I€r Les équipes de I'Unité de traitement par oxygene hyperbare accompagnent
' réguliérement la plongee de malades souffrant de plaies cﬁ o ales
e T IR ' erﬂg m::nlf 9 e p roniques ou de lésions cérébrales
e | I (e

ce découvre ton mail & ma rentrée de corgé.

T.'AVC ne fait pas parti des indications
avons pas d'expérience pratiguc & Nice.
Les américains, canadiens et israéliens
séguelles d'AVC.

Des étuces sont en cours en ce gui concerne l'utilisation de respiration de mélangcs
gazeux (gaz rare Hélium ou Argon et 0O2)en caisson dans le traitement des AVC.

de traitement par OHB en France. Nous n'en

ont 1‘OHB dans leur arsenal thérapeutique des

Dans le service, Bernard GAMAIN (PH),
lui demande de te contacter.

est trés intéressé par cette problématique. Je

Amitiés

Andreas

————— Message d'origine—-————

De : FOURNIER-MEHOUAS MANUELLA CEU Nice

Envoy€é : vendredi 9 aolt 2013 14:05
A : KAUERT ANDREAS CdU Nice
Objet : avis

bonjour ;
désolée de ¢ ennuyer mais je voulais te demandexr un avis

un de mes patients victime d'un AVC ischémique en avril 2010 me demande si
faites du caisson dans ces cas-1a

gqu’'en est-il et pourrais-tu me donner des informations
mcrci d'avance

anitiés
manuella

& Nice vous

XA \

suxr ces indications
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- 08/2013 : patient, victime d’un AVC ischemique, informe du travail de

g physique et de réadaptation du CHU de NICE (Archet 1), laquelle interrd

Histoire du projet Nicois OHB post-AVC (CHU NICE)

Dr Shai EFRATI, contacte le Prof. Manuella FOURNIER, responsable de Ul

hyperbaristes de I' UTOH du CHU de Nice (Pasteur 1), les Dr Andreas K
GAMIN.

Ce dernier, intéresse par le sujet entame une recherche bibliographique et \
Sur base de 2 études, il initie un protocole OHB post-AVC a 'UTOH (Pasteur 1 \
collaboration avec I'équipe de I'Unité de Médecine Physique et de Réadaptations

qui sera chargée de l'évaluation des patients sur le plan fonctionnel.

2014-2015 : premiers patients a beénéficier du protocole thérapeutique su o;’.

2017-2018 : collaboration avec le service de médecine nucleaire dir;'
=u RAZZOUK-CADET. Avec le Dr Philippe VIAU, premieres imageries:

2016 : 1° étude avec évaluation des activités (marche) et participatio

ECD (scintigraphie de perfusion) et ensuite avec le TEP 18F-FDG‘-'
{

2019 : réunion pluridisplinaire de passation du dossier pour le dép_'
Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019 ; |
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Recommandations - 10eme Conférence de Consensus 2016

Il est raisonnable d’envisager I' OHB dans le cas d'une etude clinigue dans
un groupe hautement selectionné de patients atteint d° un AVC chronique

présentant des signes évidents de régions cérebrales metaboliguement
dysfonctionnelles mais non nécrotigues.

traitement optionnel, pas encore soutenu par suffisamment de preuves,
opinion consensuelle d’experts, plan d'action considére comme approprie

dans le bon contexte .

122 Diving and Hyperbaric Medicine Volume 46 No. 2 June 2016

Consensus Development Conference

Tenth European Consensus Conference on Hyperbaric Medicine:

preliminary report

Daniel Mathieu, Alessandro Marroni and Jacek Kot

Conference on Hyperbaric Medicine: preliminary report. Diving

Patients cérébro-lésés hautement sélectionnés

Il est raisonnable d’envisager un traitement par OHB chez les patients souffrant de
traumatisme cérébral (TC) aigu modéré a grave et dans un groupe hautement sélectionné de
patients atteints de TC chronique qui ont de maniere objective, une aire cérébrale
métaboliquement dysfonctionnelle (Recommandation de type 3, preuve de niveau B ).

Nous recommandons |'utilisation de 'OHB dans les TC uniquement dans le cadre d’une
recherche clinique apreés validation par un comité d'éthique (Recommandation de type 1).
Nous ne recommandons pas l'utilisation de I'OHB dans la phase aigué de l'accident
vasculaire cérébral (Recommandation de type 1, preuve de niveau C).

Il est raisonnable d’envisager I'OHB dans le cadre d'une étude clinique dans un groupe
hautement sélectionné de patients atteints d'un accident vasculaire cérébral chronique
présentant des signes évidents de régions cérébrales métaboliquement dysfonctionnelles
mais non nécrotiques (Recommandation de type 3, preuve de niveau C ).

Il est raisonnable de considérer 'OHB comme mesure adjuvante dans le traitement de
I'encéphalopathie post anoxique aprés une tentative de pendaison (Recommandation de
type 3, preuve de niveau C).

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Long Course Hyperbaric Oxygen Stimulates Neurogenesis and
Attenuates Inflammation after Ischemic Stroke

Ying-Sheng Lee,"? Chung-Ching Chio,’ Ching-Ping Chang,” Liang-Chao Wang,"*

Po-Min Chlang,l Kuo-Chi Niu,>* and Kuen-Jer Tsai'
! Institute of Clinical Medj Cheng Kung University, Tainan 704, Taiwan
al Ta-Tung Hospital, Kaohsiung Medical University, Kaohsiung 807, Taiwan
Tainan 710, Taiwan
v, Southern Taiwan U v, Tainan 710, Taiwan

* Department of Surgery, National Cheng Kun Tainan 704, Taiwan

Correspondence should be addressed to Kuen-Je @mail.ncku.edu.tw

g Lee et al. This is an open ac
istribution, and

Protocole du groupe OHB :
15 séances, 2.5 ATA, 90 min, 1/J, 5J/7.

AVC par occlusion de l'artére
cérébrale moyenne.

1¢e étude : étude expérimentale sur le rat

Réduction de la taille de l'infarctus cérébral par
rapport aux animaux non traités, étude fonctionnelle du
comportement moteur (échelle mNSS).

Migration accrue, a partir de la moelle osseuse vers

le cerveau, des cellules souches identifiées par
technique d'immunofluorescence (CD-34-DAPI).

Proliféeration de nouvelles cellules nerveuses, au

niveau du cortex et de 'hippocampe, effet directement
dépendant du nombre des séances pratiquées.

Majoration de la multiplication des cellules gliales,
tout en favorisant 'activité bénéfique de la gliose au détriment de
son réle négatif.

Modération de la réponse inflammatoire, en réduisant
la synthése de 'enzyme cytotoxique myélopéroxydase (MPO) par
les granulocytes, enzyme responsable de I'extension des lésions.

Activation notable des facteurs neurotrophes

BDNF (facteur neurotrophique dérivé du cerveau, NT4) et GDNF
(facteur neurotrophique deérivé des cellules gliales.

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Hyperbaric Oxygen Induces Late Neuroplasticity in Post
Stroke Patients - Randomized, Prospective Trial

uanCTSltC Shai Efrati"***, Gregori Fishlev', Yair Bechor', Olga Volkov**, Jacob Bergan', Kostantin Kliakhandler®,
Nice Izhak Kamiager®®, Nachum Gal', Mony Friedman’, Eshel Ben-Jacob**’, Haim Golan®*

Sophla An UPOIL 1 The Institute of Hyperbaric Medicine, Assaf Harofeh Medical Center, Zerifin, lsrael, 2 Research and Development Unit, Assaf Harofeh Medical Center, Zerifin, lsrael,
g 3 Sackler School of Medicine, Tel-Aviv University, Tel-Aviv, lsrasl, 4 Nudear Medicine Institute, Assaf Harofeh Medica| Center, Zerifin, lsrael, §School of Physics and
i ‘\\ Astronomy, The Raymond and Bewerly Sackler Faculty of Exact Sciences, Tel-Aviv University, Tel-Aviv, lsrael, 8 Neurology Department, Assaf Harofeh Medical Center,
»\) > Zerifin, lsrael, 7 Center for Theoretical Biological Physics, Rice University, Houston, Texas, United States of America
x \

Abstract

Background: Recovery after stroke correlates with non-active {stunned) brain regions, which may persist for years. The - -
current study aimed to evaluate whether increasing the level of dissolved oxygen by Hyperbaric Oxygen Therapy (HBOT) RO TN
could activate neuroplasticity in patients with chronic neurologic deficiencies due to stroke. RO 1 SOR

Methods and Findings: A prospective, randomized, controlled trial including 74 patients (15 were excluded). All
participants suffered a stroke 6-36 months prior to inclusion and had at least one motor dysfunction. After inclusion,
patients were randomly assigned to "treated" or "cross" groups. Brain activity was assessed by SPECT imaging; neurologic
functions were evaluated by MIHSS, ADL, and life quality. Patients in the treated group were evaluated twice: at baseline and
after 40 HBOT sessions. Patients in the cross group were evaluated three times: at baseling, after a 2-month control period of
no treatment, and after subsequent 2-months of 40 HBOT sessions. HBOT protocol: Two months of 40 sessions (5 days/
week), 90 minutes each, 100% oxygen at 2 ATA. We found that the neurological functions and life quality of all patients in
both groups were significantly improved following the HBOT sessions while no improvement was found during the control
period of the patients in the cross group. Results of SPECT imaging were well correlated with clinical improvement. Elevated
brain activity was detected mostly in regions of live cells (as confirmed by CT) with low activity (based on SPECT) - regions
of noticeable discrepancy between anatomy and physiology.

Conclusions: The results indicate that HBOT can lead to significant neurological improvements in post stroke patients even
at chronic late stages. The observed clinical improvements imply that neuroplasticity can still be activated long after
damage onset in regions where there is a brain SPECT/CT (anatomy/physiclogy) mismatch.

Trial Registration: ClinicalTrials.gov NCT00715897

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Etude prospective et randomisée.

Sélection : 74 patients, AVC (ischemique ou hémorragique)

H.“iVC"Sité avec au moins un déficit moteur.
1CC

, Sophia Antipolis

6 a 36 mois avant l'inclusion.

Groupes : 2 groupes, I'un traité par OHB (37 — 30), l'autre témoin (37 — 29).
Imagerie : activité cérébrale contrélée par Tomographie d’émission photonique (TEP / SPECT).

Evaluations : fonctions neurologiques évaluées selon les échelles de déficit neurologique NIHSS
(National Institutes Health Stroke Scale), d’autonomie ADL (Activity of Daily Living) , de qualité de vie
EQ-5D / EQ-VAS. Pas de données standardisees objectives.

Patients bénéficiant du traitement HBOT : 2 évaluations, 1€ au début du traitement, 2¢™e apres 40
séances d’'OHB.

Patients du groupe témoin : 3 évaluations, 1€ a 'admission, 2™ aprés 2 mois sans traitement, 3¢me
aprés 2 mois aprés 40 séances d’'OHB.

Protocole HBOT : 40 séances OHB (2 mois), 2 ATA absolue, 1/J, 5 J/7, 90 min. a 100% d’O,

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Hyperbaric Oxygen Induces Late Neuroplasticity in Post Stroke Patients

Table 2. Summary of the results of the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), activities of daily living (ADL) and quality
of life questionnaire (EQ-5D and EQ-VAS).

Treatment group Cross group

Control
Baseline Post HBOT P, Baseline period Post HBOT Ps

NIHSS 8.53*3.62 5.52%3.59 <0.0001 87141 8.34%=4.25 585*344 <0.0001
ADL 16.1%£6.52 12.77£7.26 =0.0001 17.3829.49 17.45%9.53 13.82%8.75 =0.0001
EQ- 5D 9.3*1.36 767x1.33 <0.0001 8.78x1.55 8.64=1.65 757%151 <0.0001
EQ- VAS 493*162 6.45=1.50 <0.0001 5.14x225 534227 6.79*1.85 <0.0001

*Data presented as Mean * standard deviation.

Abbreviations: NIHSS = National Institutes of Health Stroke Scale; ADL = activities of daily living; EQ= Evaluation of Quality of life evaluation by the EQ-5D descriptive
system and the EQ visual analogue scale (EQ-VAS). HBOT = Hyperbaric Oxygen Therapy.

P,= p value compared to baseline in the same group. P,=p value compared to the cross group after the control period. Py =p valus compared to the 2" evaluation at

the end of the control period.
doi:10.1371/journal.pone.0053716.t002

Echelles de déficit neurologiqgue NIHSS (National Institutes Health Stroke
Scale), d’'autonomie ADL (Activity of Daily Living) , de qualité de vie (EQ)

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Hémiparésie D post-AVC ischemique EAUEE

ﬁ a 14 mois avant son inclusion. ) |
. 1té MEDIAL
H}]clcverme Amélioration significative des déficits de VIEW

Sophia Antipolis perfusion dans I'hémisphere G :

» cortex moteur (cercle rouge)

» aire de Broca (cercle vert) : production
des mots parlés ou formulation d’'un code
articulatoire mis en ceuvre par le cortex
moteur ??

Résultats en corrélation avec I'amélioration
des fonctions motrices et verbales. £

Figure 5. Volume rendered Brain SPECT perfusion maps of Example 2. The results are of a patient in the treated group, suffering from right
hemiparesis due to ischemic stroke that occurred 14 months prior to her inclusion in the study. Comparison of pre- and post-hyperbaric treatment
s. These SPECT images demo te significant improvement of perfusion deficits in the left hemisphere involving the medial and

€5
HBOT SPECT findings correlate positively with the patient’s improved motor and verbal functions.
doi:10.1371/journal pone.0053716.9005
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Neuroplasticité cérébrale tardive apres un AVC : discussions

Echelles d’évaluation neurologique :

Scores de déficit neurologique, d’autonomie, de qualite de vie de tous les
patients dans les deux groupes tres significativement ameliorees suite au
traitement OHB.

Aucune amélioration pendant la periode sans traitement du groupe temoin.
Pas de données standardisées objectives.

Imagerie fonctionnelle de perfusion :

Résultats donnés par I'imagerie TEP / SPECT corroborant les résultats
clinigues.

Améelioration significative globale de la perfusion et diminution de la taille ou
du nombre de zones hypoperfusées pour 55 % du groupe traite.
Réactivation de l'activite cerébrale détectee dans des regions ou les cellules
bien que vivantes (analyse IRM) présentaient, préalablement au traitement,
une perfusion faible.
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Hindawi

Hindawi

Clinical Study

The Effect of Hyperbaric Oxygen Therapy on
Functional Impairments Caused by Ischemic Stroke

Emily R. Rosario (1), Stephanie E. Kaplan, Sepehr Khonsari, Garrett Vazquez,
Niyant Solanki, Melanie Lane, Hiriam Brownell, and Sheila S. Rosenberg
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3-month p
treatments ove
duration of the stuc
improved gait. Part .
levels of biomarkers for inflammation and neunl recovery. In the unc.tional domains where improvement
HBOT treatment, the improvements were maintained up to 3 months follo last treatment. Hov
biomarkers showed a pattern of more changes following HBOT treatment. Conclusions. Findings
the idea of HBOT as a potential intervention following stroke.
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Effect of HBOT on functional impairments Effect of HBOT on memory: we observed a significant effect of HBOT on verbal and nonverbal memory using
means and effect size the CVLT, which measures verbal memory, and the WMS, which measures nonverbal memory.

Table 2: Effect of HEOT on functional impairmeats: means ané effect size California Verbal Learning Test: verbal memory

Wechsler Memory Scale: non-verbal memory

P Domai Bascline HBOT Paired t test
A (maars 301) (moan+ 501 BI2wsTL2

Université o o
n‘iCC CVLT-II .;H.b:l[:.-: :H:l_.‘?

GP e HI+1ES

Sophia Antipolisl === sazes

Trails B eslls

Effect Size

(e8]
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o
1
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o
1

5F - animaly 4L8+102
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h h California Verbal Learning Test: verbal memory Wechsler Memory Scale: non-verbal memory

reid

‘Quality of Life
EDI laf+10s o+77
515 Global 511+1s3 el7+184
5% Strength A80=138 &5+ 1L5
515 Memory 8392177 G08+128
515 Emotional Tdaz158 8le+138
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Hand Function 588+325 sho+ile
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‘ Effect of HBOT on Gait and UE mobility: we observed significant improvement in physical abilities as
measured with the Upper Extremity Fugl Meyer (UEFM and gait velocity.

Upper Extremity Fugl Meyer Gait Velocity

Mean score
% Normalized Gait Velocity

Baseline Treatment Baseline Treatment

(a)

Upper Extremity Fugl Meyer Gait Velocity

Mean score

=
b=
o
=}
i
==
u
=
)
e
-
=
a4
=)
P
E
=
=}
=
-
b

Baseline
Baseline
Baseline

Follow up -

I'reatment 1
Follow up
Treatment 1 -
Treatment 2 |

Treatment 2
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Effect of HBOT on Quality of Life: participants reported significant
improvement in overall global recovery following HBOT.

Stroke Impact Scale: Global Recovery

*

Mean score (0 -

Baseline Treatment

Stroke Impact Scale: Global Recovery

2

Treatment 2 -

) U

g =]
= =

) 7]

&

w =
(=r] (23]

. Treatment 1 -
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Protocole thérapeutigue OHB — UTOH CHU NICE

- O? hyperbare : 100 % O? a 2,5 ATA absolues pendant 70 min., 5 min. de pause a l'air / 20 min. O?

" Fréquence des séances : 1/, 5 J/7

Nombre de séances : 60 (+/- 20)

Sujets inclus :

v’ sujets majeurs (> 18 ans).

v" AVC ischémique ou hémorragique « chroniques »
v 6 et 36 mois avant l'inclusion.

v’ déficiences motrices et/ou déficiences cognitives et/ou neurosensorielles

Sélection : 1¢ évaluation en médecine phyique / 1 imagerie cérébrale fonetio

Evaluation : avant et apres administration du traitement

1 journée d’évaluation en médecine physique et en neurologie surf'
participation, les fonctions motrices, les fonctions cognitives, les fo'
neurosensorielles et de maniere globale la qualité de vie. f
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A (+/-) 6 mois de l'accident initial, en phase chronique :

Université malgré une prise en charge

ngjﬂa jopmen  reeducative optimale axee sur I'entretien des activités et la participation.

v’ I'activité de marche n’est plus améliorée

v’ |la rééducation ne vise plus qu’a I'entretien des activités et de la
participation.
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e T i 1R Tableau Recapitulatif Activité OHB post-AVC
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/ 0201719 F 1 72 [némiparésie D, aphasie a7 |57 Annee NP H F NS Ag e M
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04/03/19 F 69 |hémiparesie G a prédominance brachiale
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y~ Sl 10/09/19 F 25 _|hémiparésie G spastique 23
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Tableau Activité Globale UTOH

Année NP NS

2014-2019 72 51 21 3792 56
2014-2018 2275 54339 58%T H57F53

oo I —
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Prise en charge a I’ UTOH : information / suivi des patients

Nice, le 08/01/2019

OXYGENOTHERAPIE HYPERBARE
ET
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRAUX

PROTOCOLE OHB ET NEUROGENESE

Madame, Monsieur,

Vous avez manifesté votre intérét pour loxygénothérapie
hyperbare comme adjuvant thérapeutique dans la limitation des
dommages subis au cerveau 4 la suite de votre accident vasculaire

cerébral.

Il est nécessaire ef obligatoire, afin d'etudier votre dossier, que le
Docteur GAMAIN puisse recueillir votre dossier clinique complet.
A savoir :

Une demande expresse par courrier de votre médecin traitant

(mentionnant ses coordonnées),

Une évaluation récente (moins de & mois) de vos séquelles motrices,
effectuée par un médecin physique et réadaptation, un neurologue
ou par un centre adapté : ou en cas de troubles cognitifs par un

orthephoniste ou neuropsychalogue,

Une imagerie type TEP-TDM (18 FDG) ou scintigraphie de

perfusion.

A réception de tous ces éléments, le Docteur GAMAIN évaluera la

possibilité d'une prize en charge (séances d'oxygénathérapie

hyperbare) dans le cadre d'un hdpital de jour.

Veuillez croire, Madame, Monsieur, d l'expression de nos salutations

distinguées.

Le Secrétariat Médical
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Nom-Prénom

Né(e) le:

Médecin traitant : Neurologue :
1%¢ consultation le :

CR de 1** consultation :

2™ consultation le :

CR de 2°™ consultation :

Bilan fonctionnel pré OHB réalisé le : Par le Docteur :
PET SCAN pré OHB réalisé le : Par le Docteur :
Date de début des séances le :

Nombre de séances prescrites :

Date de fin de lasériede  séances le :

Bilan fonctionnel post OHB réalisé le : Par le Docteur :

PET SCAN post OHB réalisé le : Par le Docteur :

Consultation pour suite de la prise en charge par OHB : oui/non

Autre série prescrite : oui/non 3 de ... séances

Date de début de la 2*™ série de séances le :

Date de fin de la 2*™ série de séances le :

Bilan fonctionnel post 2*™ série d’OHB réalisé le : Par le Docteur :

PET SCAN post 2°™ série d'OHB réalisé le : Par le Docteur :




_Centre

pl Etude retrospective UTOH — MPR du 01-2014 au 09-2016

Etude rétrospective, monocentrique.

Population : 9 patients (> 18 ans, 6 mois - 3 ans post-lésion).

"Uni"\'f»ersité
,séﬁi;iaAmipou; Diagnostic : AVC ischémigue ou hémorragique avec déficience motrice entre

6 mois et 3 ans post-lésion.

Imagerie : -

Protocole OHB : 40 seances OHB, 2.5 ATA, 70 min. a 100% 02, 1/J, 5 J/7,
pauses a l'air : 5min. toutes les 20 min. a 100% 02

Objectif : évaluer I'effet de I’ OHB sur l'activité de marche, sur la fonction des
MS, de préhension, de langage, de participation.

Evaluations : SO/ S40, test de marche de 6 min - index de BARTHEL - MIF -
Nine holes Peg test — test pour 'examen de I'aphasie.

Analyse statistigue : logiciel JMP 12.
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=] puml Etude rétrospective UTOH — MPR : évaluations
R Obijectif primaire

O Activité de marche

Université

Nice Distance parcourue en 6 min., vit. de marche / nombre de marches montées /descendues
Sophia Antipolis

Objectifs secondaires

1 Activité de préhension et de dextérité du coté de la déficience motrice

» box and block test : transfert de cubes d’'un compartiment a un autre en 60 sec. .

» nine holes peg test : placer avec une main 9 chevilles dans un cadre en bois contenant 9
trous

O Mesure fonctionnelle du membre supérieur

Capacité de la main a atteindre la bouche, le front, les oreilles, les vertebres cervicales,
thoraciques et lombaires, épaules, genoux et pieds (notes sur 26).

O Evaluation des prises ( Kapandii)

Chaque type de prise évalué sur 4 criteres : approche, saisie, fonction et lache . Chaque

critere est coté sur 34.
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Tableau 1 : caracteristiques des sujets a 'inclusion
Acge (années)™ 54(20/63)
Sexe masculin/féminin ' /1

i,lniversité Ga_u':hfer/D.m_tier Sz

Nice Poids (ka2)* 75(50/95.,5)

SophiaAmipolL Taille ()™ 1,7(1,6/1,93)
IMC (ke/m*) = 25(19/21,5)
NITHSS* 6(4/15)
Antecédents :
Hypertension arternelle 3(33,3%)
Diabete 1(11.1°%)
Tabac - 3(33,3%)
Dyslipidémie 1(11,1%%)
Coronariens 0(02%)
Antecedents de convulsion 5(55,5%)
Antiagregant 2(22.22%25)
Anticoagulant 4(44,.4%)
Hypolipemiant 3(332,32%%)
Antihypertenseur 5(55.5%5)
Anticonvulsivant - 5(55,5%)
Antidiabétique 1(11,1°%%)
Antidépresseur 3(33.3%25)

Les chiffres marqués * sont exprimées en mediane (valeur minimale/valeur
maxirnale)
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Type d’AVC .
0 6 AVC ischemiques :

Hniversité
ice : ’ A . i ’ = Are
e obstruction de I'artere cérébrale D (3), obstruction de I'artere cerébrale G (3),

origine embolique par FA (3) , lésion carotidienne athéromateuse(3)
0 3 AVC héemorragiques :

Tableau clinigue commun ;

hémiparesie avec difficulté a la marche et atteinte phasique.

Ancienneté de I’ AVC :

Médiane de 11 mois (ancienneté minimale de 11 mois et maximale de 17 mois)

Meédications :

Anticonvulsivants (5)
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J=f el Etude réetrospective UTOH — MPR : reéducation

Universitaire
—

Protocole de rééducation d’entretien inchange !

ISR v 6 patients pris en charge en hopital de jour dans le service MPR :

Sophia Antipolis

- kinésitherapie et ergothérapie : 1 h/J - 5 J/7
- orthophonie : 1 h/J -5 sur 7

v 1 patient sans rééducation

v’ 2 patients pris en charge en cabinet privé :

- kinésithérapie : 1.5 h/sem. a 3 h/sem.

- orthophonie : 3.15h/semaine
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gl Ctude rétrospective UTOH — MPR : résultats (recapitulatif)

_ périmetre de vitesse de marche
| marches en
20 Yeric marche(m) (m/s) S— marches en descente
n‘ifélCV.CTblt'C | #p<0.05 *p<0.05
Sophia Antipolis sujets  avant apres avant apres avant apres avant apres
N | OHB OHB OHB OHB OHB OHB OHB OHB

g\” 0,7 1,06 54 108 54 108

0,35 0,53 18 30 9 30
1,2 1,47 108 108
0,72 0,9 72 57 57
0,7 1 4 10 10
0,125 0,14 4 40 40
0,1 0,175 24 20 20
1,15 1,16 20 20 20
0,81 1,3 16 40 40

1
2
3
4
5
6
7
8
9
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psel Etude rétrospective UTOH — MPR : resultats

Augmentation significative (p=0,0039) de la distance parcourue durant le
test de 6 min. de marche :

Université

LSO avant OHB : médiane de 253 metres.
s ) apres OHB : médiane de 325 metres.

avant OHB aprés OHB
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Augmentation significative (p=0,0039) de la vitesse de marche :

y ¥ O avant OHB : médiane de 0,7 metre/s
“Université

Nice 0 apres OHB : mediane de 1 metre/s
Sophla Antipolis

(min. : 0,14 m/s - max. : 1,47 m/s)

vitesse de marche(en metres/s)
1,6
1,4
1,2

1

=
£ 038

0,6

0,4

0,2
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Etude retrospective UTOH — MPR : resultats / discussions

Amélioration non significative sur I'analyse du nombre de marches en
montée et descente.

Pas de modification significative sur les autres activités.

Limites de cette étude rétrospective et monocentrique
v’ Effectif faible.

v' Absence de groupe contrble avec randomisation et absence
d'aveugle.

v' Rééducation non standardisée.
v Qualité de vie non évaluée. Bilan neuropsychologique non effectué.
v' Pas d’imagerie fonctionnelle.

v Pas de bilan a distance pour évaluer la persistance des effets positifs sur
les parametres de marche.
Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019



Centre
gl Etude : OHB sur les fonctions langagiéeres d’ AVC en phase chronique
:eNice

Etude rétrospective, monocentrique

Population : 3 patients (3 H: 45 ans, 51 ans, 59 ans)

Universite
Nice
Sophia Antipolis

Diagnostic : aphasie post-AVC (2 AVC ischémique / 1 AVC hémorragique) a
> 6 mois post-lésion (11 mois, 12 mois, 13 mois)..

INELEICHE

Obijectif : évaluer I'effet de I' OHB sur fonctions langagiéeres.

Evaluations : TO (SO - 2 mois avant OHB) / T1 (SO — avant OH), T2 (S40),
test pour 'examen de I'aphasie (Ducarne), questionnaire spécifique du
parcours de soins et du ressenti du milieu hyperbare (34 questions).
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Amelioration de_ tests pour les 2 periodes sauf subtest 6 au T1 et subfest 4 au T2
Amélioration T1/2 par rapport a TO/T1 pour les subtests 1,5, 6, 7, 8

Tablesu's - résuitats de Pévatun o, suje

9
FONCTIONS EPREUVES SUIETS 1 1 2 2 3 3 ey
» ¢ 7 [ nevro- avant  aprés  avant eprés avant aprés
l In IVC r S ltC UNGUISTIQUES
ndimages— 096 096 092 1 068 084 |
. one o/ 0,66/ 167
I l 1 C C [ “récit 092 088 048 072 0# 05 ’
-1 1 066 073 NI NT =
ORALE 15
1 088 48 036 -
1
ptios
[ it

Sophia Antipolis

X, IR 1.34/066 11267
R ) R A

L S :
\ \ g::: ::s ;JB gf 3;‘ =3 0 34 / 0 2,33 i -033
08 05 092 NI NT - y /

escription
£ ition
(transpositi 5
ORAL- ORAL)
Répétition
- . R
\ R LECTUREAHAUTE  Lettres et syllabes
~ ) voix
| Mots 1 1 084 088 NT NT {
\| z o 0337367
g \ (transposition Phrases et récit 1 1 044 06 NT NT
‘SN 00 N T - ORAL) -
‘COMPREHENSION n 1 1 092 1 :
1 ECRI1 lettres %
&i ts 1 1 1 1 NT__NT
dy riement mots — 1 1 092 1 04 052
3 i (lexique)
iement -1 1 CX
s DICTEE 5-syll Y o NT AT -
> -
N ORAL
p Mots-phs 056 0,
[ {

clele
288

Do subtest 1 subtest 2 subtest 3 subtest4 subtest5 subtest6 subtest7 subtest8

eTO ¢ T1 T2 différence T1 moins TO / différence T2 moins T1

Subtests 1 — 6 : expression orale (pouvoir de communiquer / degré d’information /
automatismes langagiers (subtest 4) / répétition / dénomination / description)

Subtests 7 — 8 : compréhension orale (désignation /compréhension de phrases + textes)

TO/T1 : période temoin avant OHB (2 mois) — T1/T2 : période OHB
Charge rééducative constante de TO a T2 dans le service MPR du CHU de NICE !
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Etude : OHB sur les fonctions langagieres d’ AVC en phase chronique

BREVE CONCLUSION :

L = EChantillon de trop petite taille.

Up;Ver51té

,rslz)i‘)ﬁliaAmipoli: Amélioration des fonctions langagieres (expression orale) mais pas dans
S toutes les modalités du langage et avec des differences entre les sujets

(lesions cérebrales differentes...).

Limite du test de I'examen pour I'aphasie, non étalonneé et moins sensible
que d’autres tests comme la batterie de tests BETL (mise en place depuis
quelques mois...).

Pas d’'imagerie fonctionnelle a ce moment de I'étude (2016).

Nombre de séances OHB limité a 40...le questionnaire spécifique relate
_ que 2 sujets ont témoigné de leur progression avec 20 séances
supplementaires...
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Objectifs :
v étude tridimensionnelle de la perfusion et du métabolisme cérébral

SISl v différencier zone nécrotique, zone de pénombre : zone viable, zone hibernante ou en
rsléﬁnaAmipou: réveil, zone anaérobique / aérobique, zone compensatoire a distance de la lesion,
iIsométabolisme...

Medecine Nucleaire (Prof. Micheline RAZZOUK, Dr Philippe VIAUX)

TEMP/TEP : tomographie d'émission utilisant un radiopharmaceutique :

O TEMP : tomographie (tomoscinti) par émission monophotonique ou SCINTIGRAPHIE DE PERFUSION ou
SPECT : Single photon emission computed tomography

TEMP 99mTc-ECD (éthyl-cystéine-dimére) ou TEMP 99mTc-HMPAO (examétazime) / «— étude de la

perfusion cérébrale avec notion de viabilité cérébrale (neurones fonctionnels) et selon le traceur I'activité
enzymatique estérasique ou I'état de métabolisme d’oxydoréduction (HMPAQO)

O TEP : tomographie par émission de positons ou TEP-TDM si TEP couplée a la tomodensitométrie ou
PET SCAN — PET CT : positrons emission tomography

TEP 18F-FDG (fluorl8-fluorodésoxyglucose : analogue du glucose marqué par fluor radioactif «
etude du metabolisme neuronal régional lié a 'activité cérébrale
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Apport de I'lmagerie Fonctionnelle Cérébrale

IRM fonctionnelle : IRMf

Détection des variations locales de perfusion et d'oxygénation du sang secondaires a
I'activité neuronale (contraste BOLD, Blood Oxygenation Level Dependent).

Augmentation locale du métabolisme cérebral, et de la consommation d'oxygene
responsable d'une élévation de I'apport en oxyhémoglobine que I'on détecte en IRMf.

Grande sensibilité.

La grande majorité des études concernant la récupération fonctionnelle du langage apres
lésion ischémique a a I'heure actuelle été publiee en TEP.

Disponibilité ? Colt ? Expérience ? Précision ?

Logiciel d’analyse ? e

IRM par marquage des spins artériels |

IRM et mesure de perfusion cérébrale
o @8
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!?”".SP'“.“G? Imagerie FC : analyse des Iésions, sélection des patients

—

Apport de logiciels d’analyse des images fonctionnelles cérébrales pour affiner I'analyse
actuellement visuelle.

Université Objectifs :

nicc_ o

Sophia AntipoliJg analyser avec precision les Iésions avec une station d’interprétation et de quantification (Qbrain,
< Brain view, SPM mapping...).

v’ dépister et localiser avec précision les zones de pénombre et d’oligémie.
v’ comparer I'évolution des lésions avant et aprés traitement.
v aider a la sélection des candidats a I' OHB.

Retentissement fonctionnel de I' OHB apres AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019



Centre

gl COomparaison des éevaluations /imagerie / protocoles OHB

Post-AVC 6-36 mois
72 patients
i< NIHSS / BEC 96 (T cognitif)

’Université
nlcc

MIF (indépendance fonctionnelle)

MOS SF 36 / IB (qualit¢ de vie)
BETL (troubles lexicaux)

Test de marche 6 min.
Locométrie

ki I Analyse vidéo

Ner. M TEMP (SPECT) ssmc-£cD

60 S (+20), 1/J, 5J/7
70 min a 100 % d'O,

Post-AVC 6-36 mois Post-AVC 12-24 mois
30 patients 6 patients
NIHSS (déficit neurologique) ~ Stroke Impact Scale
ADL (autonomie)
EQ-5D / VAS (qualité de vie)
BNT / RCBA /PICA
CVLT / WMS (mémoire verbale / non verbale)

Vit. de marche (Gaitrite system) / UEFM (mobilité MS)

TEMP (SPECT)

2 ATA 2 ATA

40 S, 1/3, 5J/7 20 S, 1/3, 5J/7
90 min a 100 % d’'O, 60 min a 100 % d’'O,
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Analyse de la marche et du mouvement

Analyse instrumentale de la cinematique de la marche et du mouvement

Paramétres spatio-temporels de la marche

Vitesse Cadence
(m/s) (enjambées/min)
0,49 + om 82,99 + 074

Paramétres spatiaux de la marche

gauche (m) droite (m) pas gauche (m)

Longueur d'enjambée | Longueur d'enjambée | Longueur du demi-

Longueur du demi-
pas droit (m)

Ecartement
des pieds (m)

0,72 + 0,00 0,70 + 0,04 0,33 + 007

0,38 + 0,06

0,25 + 0,02

Paramétres temporels de la marche

Appui Appui Appui

bipodal | unipodal gauche | unipodal droit

Proportion (%) 3041 35+8 3547
Durée (s) 042 +o0m 0,50 + o011 0,51 + 009

Phase Phase Phase

Phase

d'appui gauche | dappui droite (%) | oscillante gauche | oscillante droite

Proportion (%) 65+7 65+8 35+7

35+

Durée (s) 0,92 + 010 0,93 +on

0,51 + 0,09

0,50 + 0,1

Distance (m)

015

00:08,53 001158 on1463 00:02,43 00:05.48
< - - Pled gauche

Pieddroit  __ _ Pied gauche Temps {mins) Pled droit

00:08,53 00:11,58

001463
Temps (min's)

Figure 1: Longueur des enjambées pour la séquence 51 : Vue de face  Figure 2: Ecartement des pieds pour la séquence S1 : Vue de face
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Analyse vidéo des paramétres spatio-temporels de la marche

Mesures baropodométriques, optocinétiques, gonomiétriques, accélérométriques

B1121_(CV 26,1

Paramelies de lemps

Phase de Contact

Fhase a piat

[Phase de Propulsion

Pa rametes de vitesse
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Cas clinigue 1 : AVC hémorragique sylvien D chez un patient de 20 ans

Patient : homme, 20 ans.

Historique : 20/08/14 : cephalée brutale temporale D avec deficit moteur bracho-facial G,

guadranopsie inférieure G, score NIHSS a 8.

Diagnostic IRM : infarctus sylvien D sur occlusion sylvienne D compliquant une dissection

carotidienne interne D.

Traitement : thrombolyse a 2h36 du debut des symptomes avec recanalisation de l'artere

sylvienne D, craniotomie décompressive, injection de toxine botilique pour MS G + MI G
spastiques, traitement de fond de l'épilepsie.

Evolution : plégie du MS G et parésie du M| G, crise d’épilepsie (partielle — genéralisée).

Protocole OHB (16 mois post-AVC) : 40 séances (05-01-16 / 13-03-16), + 20 seéances (07-

09-16 / 14-10-16) + 20 seances (06-02-17 / 03-03-17), 2.5 ATA, 90 min., 1/3, 5/7

Evolution post-OHB : amélioration de la parésie du MI G et obtention de mouvements du MS

G (dexterite de la main G lui permettant de reprendre des activités).

Imagerie fonctionnelle : TEP / TDM, legere amelioration > au niveau du diaschisis

cérébelleux croisé
Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Cas clinique : AVC sylvien D, observations parentales...

Au cours de ces séances, notre fils nous a fait part, a multiples reprises, qu’une
vingtaine de mn apreés la fin de la séance, il ressentait des fourmillements, de la
« vie » dans ses membres impactés. Il nous a dit que jour apreés jour, il sentait

revivre ses membres. En outre, nous avons pu constater de 'évolution, au fur et
a mesure de ces séances. En effet, le membre supérieur a eu des réactions qu’il

navait pas eues jusqu’a présent, au niveau de la facilité et de la précision du
mouvement, ainsi qu’au niveau de ses doigts, ot ceux-ci ont réagi a Pouverture

plus aisément, il est indéniable, au regard de ses progrés, du bienfondé de ces

séances.

Malgré la rééducation traditionnelle effectuée en hopitaux depuis son AVC, qui
a contribué largement a retrouver l'usage de son membre inférieur et
supérieur, ces séances ont permis une évolution plus rapide et notamment de

son membre supérieur.

Nous avons tenu de vous énumérer le détail des manifestations qui ont suivi ces séances et
notamment 2 partir de la 64éme ol il a ressenti une sensation interne, une sensibilité profonde
dans son index et en essayant de le faire bouger, celui-ci a légérement bougé.

La veille, 2 la fin de la séance, il a eu de grosses sensations dans toute la main en partant du bras
aprés le coude.

Ala 662me séance, 3 nouveau une sensation dans I'index, donc Alexandre a réitéré la commande et
celui-ci a bougé sensiblement ainsi que le majeur (plus petits sauts).

Aprés, la 67&éme et la 68&me séance, des sensations sont présentes dans les doigts ainsi qu'une
sensation nouvelle sous la plante du pied.

Une perception de I'équilibre 2 la marche plus évidente ainsi qu'une sensation profonde dans le bras
et les doigts 2 la fin de la 70éme séance + un craquement du bras dans le vestiaire (musculaire ou
osseux !1).

En sortant de la 75eéme séance, des sensations s'installent dans la main et sur tout le bras, le majeur
saute a nouveau.

A la 78eme séance, Alexandre ressent des pulsations dans les doigts et le soir dans les muscles du
bras. Il pergoit moins de spasticité sur sa main lorsqu'il tient son ballon de basket, avec lequel il

manipule tous les soirs.

Et enfin, lors de la 79éme séance, dans le caisson (3 la remontée) Alexandre a ressenti une grosse
sensation de froid (de fourmillements) comme quelqu'un de "gelée" qui se réchauffe devant une
source de chaleur.

Nous constatons nous mémes une amélioration des mouvements de tous les jours dans la vie
d'Alexandre et souhaitons de tout coeur que les séances a venir auront encore plus d'effets positifs
dans sa récupération grace a ce traitement.

Vous remerciant encore pour tout ce que vous avez fait et ferez pour notre enfant et un grand merci
a toute votre équipe formidable.

Nous vous prions d'agréer, Cher Docteur, 'expression de nos sentiments distingués.
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Cas clinigue 1 : AVC hémorragique sylvien D, evaluation de la marche

Evaluation avant caisson Novembre 2015

 Test de marche de 6 minutes : 260 metres pour une vitesse de marche de
0,7m/s

O Locométrie :

0 Cadence de marche : 80,26 enjambées/minute

o Longueur de pas : 0,54m droite et 0,46m gauc! EEEE————

o0 Vitesse de marche : 0,68m/s

Evaluation apres caisson Mars 2016

1 Test de marche de 6 minutes : 325 metres pour une vitesse de marche de
0,9m/s

O Locométrie :

o Cadence de marche : 71,22 enjambees/minute

0 Longueur de pas : 0,43m droite et 0,46m gauche

o0 Vitesse de marche : 0,53m/s
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sl Caos cliniqgue 1 : AVC héemorragique sylvien D, TEP-FDG

3 DFOV 36.0 em A
Université |

Nice

Sophia Antipolis
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ﬁﬂﬁ?j’;ﬁ:ﬁ:}e Cas clinigue 1 : AVC hémorragique sylvien D, TEP-FDG

de Nice

PET FDG Resultats du test 5 images normales représentatives ont ces Z-scores inférieurs & 2 SD pour la plupart des régions cérébral
G Patrent; ALZxaNGRE VISENTIN Agesl xagea affichéss ont un seull de 2 50
| > S Date du test 20 juin 201
i A Médecin preﬁmprmr drspanibie Date de naissance: 13 oo
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5 AW 4 Images 7-Score ) 'L.‘ 28 |
unRICTSltC - = 04 nav. 2016 Préc) l L 20juin 2017 Actush by Ve [ Actuel | Prec | Daf

Nice e ' P12 Laa [-asle
g . . L2006 |n 201 e B
Sophia Antipolis ‘ R R : mh.oﬁm.,s R
N Prefrontal Latenal R ; A : ' iﬂﬁld '-m

Prefrontal Lateral L 2 ) i l.l '.9 = )0 'L
s ! -

freromal Meahi § i Latéral droit : Latéral droit . ST ‘ | Prec 1 Dif
Premomtal Mednl L : P A ‘ -041 15 [k

pessOTGsA R 78 [N ; SO : | Pric. | Diff
Sensorimotor | ' '

Anterior Cingulite R

Anterior Cingulate L

Postenor Cingulate R

Posterior Cingulate L S : : :
FeeCneus & 3 Médian droil ' Median dreit Texie

Sy e L] | suppl ementaire 5% : Astl | Pric / D |

Pt S R |35y | 55 | (N, Pariétal supér | S 55 1108 R
Parietal Superior L | 1,90 | 0 :
Paietal Inferior R -12,72 | -
Parietal Infesior L 335

01. |pl.ul Lauul R 53

Lol s

3 Laté : ¢ " , ~
Oulplm Latzral l. d.-H Lateral gauche ! Latéral gauthe > ‘I m.dLPm‘.

Frimary visual K -3.24 [ 1(. ,__J.\;_ A',SlaA :_L<
Primary Visual L 174 .

Temporal Lareral R | -12,10
- 774, Temporal latera
Temporal Lateral L i

. M ? Ly [ AGRE1 T Préc T Dt
T Mesid R | 5,72 2 1 ’{‘ - ¢
emporal Mesi 3 : ';“"" ‘24 31 I-SS L

Temporal Mesial L 273

Cerebzlium Whel 075 : ' .
Aurtaadliaidal : Médian gauche Midizn gauche L -1 -2
Pons 600 8 " ‘ 3

5 b 7 . . i Z-Scure
Régicn e référence: Pons [ | . . [L]&[R]=Hémispnares dror cup e
2t gauche

rrages alfichioes ort un sedil ge 2 S0

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019




¥ Centre
Hospitalier

— Universitaire
“de Nice

Cas clinique 2 : AVC ischémique protubérantiel D d’étiologie athéromateuse
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Patient : homme, 77 ans, ancien pilote, gestionnaire d’entreprise

Historigue : 19/02/15 : dysarthrie , troubles de la deglution, diplopie
binoculaire, paraparesie (motricité fine) : difficultes a marche, troubles
cognitifs : ralentissement, difficultés d’attention, de flexibilité mentale
et de concentration, legere paralysie faciale G.

Diagnostic : IRM lésion en hypersignal de la protubérance annulaire
paramédiane droite étendue jusqu’a la région interpédonculaire.

Traitement : kinésithérapie et réeducation orthophonique.

corps mamillaires

Evolution : troubles importants orthophoniques (vocaux et arthriques). |t """’f.
Protocole OHB (27 mois post-AVC) 60 séances (16-07-17 / 09-10-17),

0 v

+ 20 séances (02-01-19/ 29-01-19), 2.5 ATA, 90 min., 1/3, 5/7 m:é

pyramide

Evolution post-OHB : tres nette amélioration des troubles dysarthriques -
et paraparetiques

Imagerie fonctionnelle : peu contributive (TEMP / TEP-TDM) vu la
petite taille de la lésion : tres discret hypométabolisme
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Cas clinique 2 : AVC ischémique protubéranciel D d’étiologie athéromateuse

Evaluations (10/2018) :

BEC 96 : 93/96 (11/12 pour la mémoire visuelle, auditive et la denomination) :
scores tous augmenteés (88/96 au 06/2018 avec 10/12 pour l'orientation dans
le temps et I'espace et 11/12 pour la fluence verbale actuellement
normalisés, memoire visuelle et auditive amelioree).

Incoordination phono-respiratoire : amelioration générale de la gestion du
souffle phonatoire.

Voix moins spasmee et « robotique ».

Ameélioration de I'effacement articulatoire.

Intelligibilité du discours améliorée.

Apnees moins nombreuses et moins grandes, reprises d’air moins bruyantes
et moins anarchiques.
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Cas clinique 2 : imagerie fonctionnelle peu contributive
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TEMP99mTcECD (é L ‘T’TEP 18F-FDG (fIuor18-fluor6désoxyg|ucose e

DFOV37.6 x20.6 cm

. DFOV 37.6 x 20.6 cm
STND/SS40 No Filter Ex:Jul 05 2018

Ex:Jul 05 2018

Université ' s . .
Nice o -
Sophia Antipolis

@ o -
S
@o - m

1.25
kv 120

'/
33
33mm/3.3sp
m=0.00 M=7.00 g/mI*

1.2mm 0.562:1/1.25sp
W=97L=35 -
77777 e N
Axial TEP AC QCLEAR 15MN<->CT STANDARD CHAUSSONNERY Robert 3D TEP AC QCLEAR 15MN CHAUSSONNERY Robert
124 HD MIP No cut
Im: 40 DFOV 49.6 x 27.2 cm
DFOV 37.6 x 20.6 cm
Ex:Jul 05 2018 Ex:Jul 05 2018
R L
|
2 2
| 4 4
8 8
33
50 % PET
No VoI
33mm 33sp
V=358 33mm 3.3sp
m=0.00 M=7.00 g/mI* Basse avec perte (15:1) | m=0.00 M=8.03 giml* )

HYBRID_CT + IRACSC Transaxials
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Cas clinique 3 : AVC ischémique sylvien G profond

Patient : homme, 17 ans, étudiant

Historique : 21/05/17 . céphalées, vomissements, dysarthrie et hemiplégie D,
} MI D algigue mais fonctionnel, deficit MS D), ralentissement cognitif :
| troubles de I’ attention, de la mémoire et de I'évocation lexicale

Diagnostic : IRM AVC sylvien G

Traitement : thrombolyse a 1h48 du debut des symptomes, corticotherapie,
Injection de toxine botulique le 26/06/18 pour spasticité des fléchisseurs.

Protocole OHB (15 mois post-AVC) : protocole de 60 séances (08/08/18-
30/10/2018), 2.5 ATA, 90 min., 1/J, 5/7

Evolution post-OHB : tres bonne recupération (persiste une raideur dans la
main D) et corrélation entre 'amélioration clinique et scintigraphique !

Imagerie fonctionnelle : TEP / TDM, resolution quasi-integrum des zones
anomalies métaboliques
Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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PETSCAN au BF-FDG du Vendredi 02 novembre 2018

STUDY 02/11/2018
) Indication : Evaluation aprés oxygénothérapie par caisson hyperbare chez un patient aux

antécédents d’AVC ischémique sylvien gauche profond traité par thrombolyse

"Université
Nice

Technique :Injection de 282.6 MBq de '|F-FDG. Acquisition TDM couplée sans injection d’iode.
DLP totale 812 mGy.cm.

Résultats :
I juillet 2018, résolution

perfusionne précédemment décrites du pédoncule et tegmentum gauche

3]\"\ metr K 1U¢€ non S 2 Ve

Meétabolisme physiologique. symétrique sur le reste du parenchyme cérébral, ainsi qu’en regard

des régions sous-tentorielles et des noyaux gris centraux.

Pas de modification péjorative des coupes TDM non injectées.
Al Structures ventriculaires en place. Pas de déviation des structures médianes.

49434 3 49434 5 : e ; ate . 5 B
*13/10/2000. M. 17Y *13/10/2000. M. 18Y Pas d’argument pour une Iésion hémorragique récente intracranienne.

STUDY 02/11/2018 Conclusion :
Evolution favorable avec amélioration des anomalies perfusionnelles pré-existantes.
Pas de modification de I’imagerie par ailleurs.

STUDY 19/07/2018
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Comment améliorer le protocole OHB post-AVC en vue d’'une nouvelle étude
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Travailler en équipe pluridisciplinaire INTERACTIVE (medecin hyperbariste
e/ < neurologue, meédecin réeducateur, specialiste en imagerie fonctionnelle,
lelt{/erﬁltc orthophoniste, physiologiste, statisticien).

, Sophia Antipolis

Mettre en place un protocole spéecifique d’'evaluation fonctionnelle (physique,
neuro-psychologique, logopédique...) de I' AVC permettant de recolter des

données standardisées, objectives et reproductibles.

Choisir des echelles d’'evaluation les plus pertinentes et les standardiser sur
differents plateaux de recherche avec de plus grandes cohortes.

Ameélioration du protocole d’évaluation objective en neurologie et médecine
physique par I'analyse instrumentale de la cinematique de la marche, du
mouvement et de I'expression

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Comment améliorer le protocole OHB post-AVC en vue d’'une nouvelle étude
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Optimaliser la sélection des patients a la fois sur la base du protocole
N d'évaluation fonctionnelle et celle de I'imagerie fonctionnelle en quantifiant
(vl de maniere objective les zones cérébrales en souffrance avec I'assistance

rrs]é}(im W d'un logiciel d’analyse.

Acquerir plus d’expéerience par rapport a I'interpretation des images de
'ischémie cérebrale. Nous en sommes toujours au stade observationnel :
pas encore assez de données a ce jour et données toujours en cours
d'analyse... Pour apprecier la zone de penombre, il faut une analyse
multimodale (SPECT et/ou IRM et/ou TEP-FDG) car on ne sait pas trop ce
qui se passe physiologiquement ni les changements que I'on doit observer
(hibernation/réveil, anaerobie/aérobie, hypoperfusion/reperfusion,
hypomeétabolisme/isométabolisme...).

Sélectionner des patients avec limitations d’activités et restriction de
participation pour lesquelles I'nypoxie chronique ceréebrale serait le facteur

limitant de la réactivation neuronale.
Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Coupler les évaluations et I'imagerie, fonctionnelles a un suivi des
marqueurs biologiques : cellules souches marquees (CD34+, CD31-,
CD117), dosage des cytokines / facteurs de croissance intervenants dans
les processus inflammatoires, dans la réparation tissulaire cérebrale dont
le facteur neurotrophique du cerveau (BDNF), le facteur induit par I'hypoxie
(HIF), IGF 1 le facteur qui stimule |la proliferation et la différenciation ainsi
que les facteurs d’angiogenese plasmatiques (interleukine 8, VEGF A et C
(facteurs de croissance de |’ endothélium vasculaire), IL6 et IL1 béta,
PDGF, EGF).

Favoriser une demarche plurithérapeutique et clairement I'association avec
la restimulation cognitive qui viserait a stimuler des cellules cerébrales
nouvellement réactivées par I OHB et maintenir de nouvelles connexions.

Retentissement fonctionnel de I' OHB aprés AVC en phase chronique © Carl WILLEM 08/11/2019
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Un tout grand merci pour votre attention...
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