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Haépital Cantonal Universitaire de Gendve, Clinique de Neurclogie (Professeur G. Gauthier)

MESURES DE DEBIT SANGUIN CEREBRAL REGIONAL (DSCR) PAR
INHALATION DE XENON 133: APPLICATIONS CLINIQUES

O. JUGE, G. GAUTHIER

Résumé&

La mesure répétée du débit sanguin cérébral régional [DSCr) par inhalation de Xénon 133,
nous a permis de comparer |es résultots obtenus dans diverses formes de migraine et dons les
accidents vasculaires ischémiques tronsitoires, par rapport & un groupe de contr8le nomal.
Dans le groupe de contrdle (N = 65) composé de volontaires en bonne santé, classés par
décade, on constate une réduction progressive significative du ciébif cortical FI) avec le
vieillissement {r=97, p =.0001), alors que la réduction des valeurs de la composante lente
ﬁzz) == substance blonche) n'est pas significative.

Dons les formes communes et classiques de lo migraine (N = 23), le débit cor’rlcul F ) est
augmenté de maniére significative pendant la phase de céphaiée et au cours des deux jours
suivonts {p <.01). Au contraire dans la forme occompagnée de la migraine (N = 17), le
débit cortical {F]) est diminué significativement au cours des 4 premiers jours (p <.001) et
cette réduction persiste encore du de ou 10e jour (N =5; p<.05).

Dans les accidents cérébro-vasculaires ischémiques transitoires (N = 12} |e débit cortical
F ]} est augmenté de manidre prolongée jusqu'd hrois semaines aprés | 'épisode ischémique.
Le comportement opposé du DSCr au cours de |a migraine accompagnée et au cours des
accidents ischémiques transitoires nous poraft pouvoir aider ou diagnostic différentiel dans

les cas cliniquement difficiles.

Summurz

Multiple measurements of regional cerebral blood Flow (fCBF) after 133 xenon inhalation
allowed us to compare results obtained during different forms of migraine and during transient

ischaemic attacks, as opposed to a group of normal controls.
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In normal healthy volunteers (N = 65) classified in decades, there is a stepwise reduction in
cortical blood flow f]} with advancing age {r =.97; p =.0001). The reduction in the slow
component of blood flow 0:2 ~white matter flow) is not significant.

In common and classical form of migraine (N = 23) Fl is significantly increased during the
cephalalgic phase and during the two consecutive days (p <.0l).

On the contrary, in occompanied migraine (N = 17), F] issignificantly decreased during the
first four days (p <.001) and to o lesser extent from the 4th to the 10th day (N = 5; p <.05).

" In transient ischoemic attacks (T.LA.; N =12}, FI is significantly increc;lsed until three weeks
after the attack {p <.01).

The differences in rCBF in accompanied migraine versus T.L.A. oppears to help in the differ-

ential diagnosis of clinically difficult coses.

Introduction

Pour le clinicien, la possibilité de mesurer le DSCr de mani&re non troumatique présente de
nombreux attraits, m&me si, sur le plan méthodologique, la technique par inhalaticn de
Xénon 133 est grevée d'un certain nombre de limitations (1, 2).

Les maladies vasculaires cérébrales constituent un pdle d'intérét naturel pour |'utilisation
d'une telle méthode. C'est pourquoi nous avons choisi de présenter avjourd'hui trois illustra-
tions entrant dons le cadre général de cette réunion:

- Premi&rement les modifications du DSCr liées au vieil lissement chez | 'hoome nomal

- Deuxi@mement les modifications du DSCr dans diverses formes de la migraine

- Troisi#mement les modifications du DSCr dans la phose cigué des accidents cérébro-

vasculaires ischémiques transitoires.

Méthode

Notre systdme est constitué d'un ensemble de 16 détecteurs (Nal) cylindriques de 20 mm. de
diamatre, disposés sur un casque rigide, de part et d'outre du crane selon le schéma indiqué
sur o figure 1. Ce montage permet aux sondes d'exercer une pression optimale sur le cuir
chevelu, contribuant ainsi & réduire la radicactivité dérivée des structures extracréniennes.
L'efficacité maximum de ces détecteurs, dont le champ de vision a la forme d'un cone
tronqué, se trouve entre 2 et 4 cm. de profondeur, c'est-a-dire ou niveau du cortex cérébral.
Apras inhalation pendant une minute de Xénon 133, & |'aide d'un masque facial, les courbes
de désaturation obtenues au cours des dix minutes suivontes sont analysées selon la méthode
proposée par OBRIST (3) et por RISBERG (4). Elle permet de calculer les paramatres indiqués

sur la figure 2. Ce sont:
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Fig. 1. Position des détecteurs et champs de vision schématiques projetés sur chaque hémis-
phare,

1. La composante rapide F] (m1/100g,/min) qui représente approximativement le débit cortical

2. La composanie lente F2 (ml /100g,/min) qui représente approximativement le débit de la
substance blanche entaché par le débit du scalp

3. L'index de la pente & 2 minutes I[ISIZ; Risberg) qui est un index de débit global o
prédomine la composante rapide

4. Lo froction de lo composante rapide FF, {Fl’/Fi +F,) X 100

5. Le "poids" relatif de substance grise (W]) qui indique la proportion relative de cortex
cérébral .

Avec |a méthode par inhalation, les paramétres les plus fiables sont F] et iSIE, la circulation

extra-crénienne du scalp venont introduire une imprécision dans le calcul de FZ' FFI et W1

©).

La pression partielle de COZ est estimée au moyen d'un capnographe prélevant un échantillon

d'air alvéolaire {neCOz) dans le masque facial et la tension artérielle humérale est mesurée

8 |'aide d'une manchette conventionnelle. Les valeurs de débit ne sont pas corrigées mais

exprimées avec la peC02 réelle.
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DEBIT SANGUIN CEREBRAL REGIONAL PAR INHALATION

DE XENONIH

Fi : composante rapide (analyse biexponentielle) ~ débit cortical {m1/100g/min)
Fo  : composante lente (analyse biexponentielle) - débit subst. blanche (m)/100g/min)
et scalp
ISl; : Index de Risberg (pente & 2 min.) ~ gébit cortical 2/3  (Index)
débits lents 1/3
FFy : Fraction relative de 1a composante rapide (_FL.mu ) (z)
Fi#2
W : "Poids" relatif de cortex (analyse biexponentielle) (%)

Fig. 2. Valeurs de DSC obtenues por les méthodes d'analyse proposées par OBRIST et coll.
(3) et RISBERG et coll. (4).

I. Modifications de débit sanguin cérébral (DSC) liédes au vieillisse-

ment chez |'homme normal

L'unanimité n'est pas encore faite & ce sujet. Un certain nombre d'auteurs {6, 7) utilisant
principalement lo méthode au protoxyde d'Azote, démontrent que le DSC reste constant avec
le vieillissement, aprés une nette diminution au cours de la premi2re déccde ().

D'autres (9, 10) utilisant les méthodes au Xénon, démontrent une réduction progressive du
DSC avec |'ge. |

Les résultats que nous avons obtenus dons un groupe de volontaires nomoux {0 = &5) tendent

& confirmer |a seconde hypothase. Chez ces personnes recrutées en dehors du milieu hospitalier,
. en bonne santé et n'ayant jomais présenté de signa clinique d'insuffisance cérébro-vasculaire,
nous avons constaté une diminution progressive du DSC avec le vieillissement indiqué sur la
figure 3 par décade. Cette réduction est visible pour le débit cortical ﬂ:]) et pour | 'index de
Risberg {ISIz]; elle permet de tracer des droites de régression significatives {rFI =97;p<
.0001; 512 = .98; p <.CO01). Au contraire, pour la composante lente ﬂ’z}, la diminution du

DSC est & peine visible et non significative.
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DECREASE IN CEREBRAL BLOOD FLOW (CBF)
WITH ADVANCING AGE IN NORMALS

— 100+ xtSD
g (n=65)
'é& 80~ Cortical Flow (Fy)
ZE‘ y=0.33x+85
- 60 — r= 0.97
g = . p<0.0001
E i x R*J m y= 0.26x + 56
) = i r=098
g Initial Slope Index (ISI,) p<0.0001
E 20 3 'y 3 i i
» White Matter Flow (F,)
S
0- I T T T T 1
Age group : 16-25 26-35 36-45 46-55 56-65 66-75
mean age :@ 24 30 37 50 59 69
(n) (12) (13) (10) (10) (10) (10)

Fig. 3. Effets du vieillissement sur le débit cortical global (F1), sur |'index de Risberg (IS12)
et sur le débit de |o substance blanche (F2) chez des volontaires normaux (n = 65).

Cette constatation nous améne & faire deux commentaires:

1. La constance de la composante lente avec | '4ge peut gtre | 'expression d'une contomina-
tion des valeurs par la circulation extra-crénienne, masquant une réduction dont la
tendonce est discrétement visible en comparant les groupes extrémes (- 10 %).

2. Si, au controire, la composante |ente fz) est réellement constante malgré |'dge, celo
pourrait expliquer que les méthodes au protoxyde d'azote, qui permettent de calculer un
débit global , ne montrent pas de réduction du DSC avec le vieillissement.

D'autre part, cela pourrait &tre un argument pour penser que la diminution du DSC liée au

vieillissement est due & une réduction du métabolisme cortical plutdt qu'a une atteinte

vasculaire artérioscléreuse comme cela a été suggéré (7). On ne voil pas en effet pourquoi
une atteinte artérioscléreuse toucherait sélectivement la composante rapide du DSC et pas
la composante lente.

Il nous a paru intéressant d'observer aussi la distribution régionale des valeurs de débit avec

le vieillissement représentée sur la figure 4.
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HEMISPHERIC PATTERN OF CORTICAL BLOCD FLOW (F]J REDUCTION WITH
ADVANCIMG AGE (normals ; n = B5)

1) slope of the linear regression analysis : Y = (Mx + 8
2) correlation coefficient : r
3) = Z difference from mean

Fig. 4. Distribution hémisphérique des valeurs de la pente de lo droite de régression indiquant
la diminution du DSC cortical 1) avec le vieillissement.

On y voit que pour la majorité des régions étudiées, les pentes de droites de régression,
traduisant | "abaissement du DSCr ovec |'4ge, sont comparables sauf pour les détecteurs
temporaux antérieurs et pour la région frontole gauche.

L'explication de ce foit n'est pas encore claire mais nous avons remamué une relation inverse
nette entre | 'état de relaxation des sujets et les valeurs de débit régional dans ces trois
régi'ans.l D'autre part, plusieurs auteurs ont démontré avec la méme méthode que le débit

frontol augmentait pendont la conception d'actes moteurs non réalisés et en général avec
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EVOLUTION OF MEAN CORTICAL BLOOD FLOW (F,)
AFTER TRANSIENT ISCHEMIC ATTACK (T.LA))

w ln:'lZ]
w mean Fy = +16%
E 40~ 7 p=<0.001
= Z mean age : 59 {49-~173)
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Fig. 5. Débit cortical global 1) au cours de différents stades et de différents types de
migraines.

| 'anxiété et le contrdle général du comportement {11, 12). Pour les régions temporales anté-
rieures, le réle de lo contomination par le scalp et la musculature temporale doit d'abord

étre étudié avant d'émettre des hypothdses plus audacieuses.

I1. Modifications du débit sanguin cérébral dans diverses formes de

la migraine

Il n'existe dans la littérature, qu'un petit nombre de mesures du DSC au cours de la migraine
(13,14,15,18).

Dms la migraine commune ou clossique il a &t& démontré une réduction du DSC au cours des
prodomes suivie d'une augmentation pendant la céphalée.

Dans les autres formes de migraine, particuli2rement dans lo forme accompagnée, les infor-
mations sont plus rares, elles démontrent généralement une diminution du DSC.

Nous avons étudié un groupe de 40 malades, 23 souffrant de migraines communes ou classi-
ques et 17 de migraines associées & des déficits neurologiques variables que nous avons
groupées sous le nom de migraine accompagnée. Les résultals de ces mesures sont indiqués

sur lo figure 5.
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PERCENTAGE CHANGES IN CORTICAL (Fy) BLOOD FLOW DURING ACCOMPANIED
MIGRA I NE

Hy. IaIIe : Broca's aphasia + paresthesia
both hands

during the attack 5
aphasia o

1
w0
N

1 ot MABP : 106

AR

-16% hemispheric mean -31%
5 hours later )
o /,
/ {{; cephalalgia ] ,U{ \
ALY 1=
35557 R . a2
-143 hemispheric mean . -16%
R.G. 83 A.B.

Fig. é. Evolution temporelle des voleurs de débit cortical régional au cours d'une crise de
migraine accompagnée.

Comparés & des volontaires normaux du méme dge (n = 36), plusieurs groupes se distinguent:

1. Dans |a migraine commune ou classique en phase de céphalée ou au plus tard 48 heures
aprés (n = 10), les malodes présentent une augmentation significative du débit cortical
F,) global (o <.0)

2. Dons le méme type de migraine et dans les mémes délais (0-48 heures) les valeurs sont
nomales si |es malades sont sous |'effet de médicoments contenant de | 'Ergotamine
0 =9 |

3. Dans le méme type de migraine encore, mais en dehors des crises, les valeurs du DSC sont

normales bien qu'un peu plus dispersées (n = §)
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PERCENTAGE CHAMGES IN CORTICAL (Fy) BLOOD FLOW AFTER ACCOMPANIED
MIGRAINE

24 y. male : Broca's aphasia + paresthesia

both hands
267N 24 hours after AT
[ A
[ ;; ) the attack / (9’\
181041 A 1111
zo WABP : 86 ;
-15% hemispheric mean : -143
N3 12 days after =)
i[ 2], the attack 2 \\
+4 |+l T.L :_%‘+2 +1 /
\ -9 MABP : 86 42,"

\L7— e \V,

+ 3 hemispheric mean 0z

R.G. 83 C. 96

Fig. 7. Evolution temporelle des valeurs de débit cortical régional au cours d'une crise de
migraine accompagnée. '

4. Dans |le groupe de la migroine accompagnée, au contraire, |'examen met en évidence une
nette réduction des valeurs de débit cortical au cours des quatre premiers jours (n = 11;
p <.001)
5. Cette réduction persiste de manidére moins importante entre |e 48me et le 102me jour
b =5;p <.05)
Dans ces deux derniers groupes nous avons également constaté des modifications prolongées
de |'électroencéphalogramme se développant parall2llement & celles dv DSC. L'évolution
temporel le du DSC et de sa distribution régionale au cours de ce type de migraine est

illustrée dons |'exemple qui suit figures é et 7).
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Cas No 1: Il s'agit d'un jeune homme de 24 ans, migraineux connu, qui présente au moment
de la premigre mesure de débit, une cphasie globale et des paresthésies des extrémités des
deux membres supérieurs. A ce stade, le débit sanguin cortical est cbaissé globalement, de
mani&re plus importante sur | 'hémisphare gauche (= 31 %) que sur | 'hémisphere droit {~ 16 %).
Sur le plan régional , |'ischémie prédomine dans les régions temporo-pariétales gauches, et

4 droite, elle prédomine ou niveau pariétal , expliquant Lmbublemenl les poresthésies gouches.
Cing heures plus tard, au moment de |a céphalée, le malode peut & nouveau s'exprimer.
L'asymétrie inter-hémisphérique a dispclwu, mais les valeurs sont encore obaissées (droite:

- 16 %, gauche: - 14 %). L'ischémie prédomine dans les régions temporo-rolandiques

gauches (- 25 %).

Vingt-quatre heures apras |o crise, le molade ne se plaint plus que d'une fatigue. Les
moyennes hémisphériques sont toujours abaissées {- 15 %) mais les débits régionoux sont

homogénes.

Le malade est revu apras 12 jours, asymptomatique. A ce moment enfin, les débits hémisphé-

riques sont normaux, il subsiste une discréte réduction régionale temporo-rolandique gauche.

Nous avons observé ce type d'évolution dans la grande mojorité des cas de migraine accom-
pognée. Elle est caractérisée par une ischémie importante et généralisée aux deux hémispha-
res, prédominant dans les régions cliniquement touchées et ne se rétablissant que trés lente-
ment, parall2llement aux modifications de | ‘électroencéphalogramme. Elle se distingue donc
nettement de lo migraine commune ou clossique au cours desquelles une hyperémie se produit
dés |"apparition des cépholées.

Mous aimerions réserver le terme de migraine compliquée & un froisigme type évolutif,
illustré sur [a figure 8. Il s'agit d'une malade ayant présenté une évolution différente tont

sur le plan clinique que sur celui du DSC,

Cos No 2: Une jeune femme de 35 ans, migraineuse connue, présente un scotome scintillant
droit habituel, suivi de |'installation rapide d'un hémisyndrome sensitivo-moteur droit &
prédominance sensitive, persistant bien au-deld de la cépholée.

La premire mesure du DSCr est effectuée aprds 48 heures d'évolution clinique. L'ischémie

est alors bilatérale maijs prédomine & gouche {droite: = 22 %, gouche: - 32 %), elle est
associée & une lésion hypodense 3 |a tomomélrie axiale.

Jusque-la, I'évolution du DSC est semblable & celle rencontrée dans la migraine accompagnée
mais cinq jours plus tord, alors que la récupération clinique peut &tre estimée & 75 %, on se
trouve en présence d'une importante hyperémie visible sur les deux hémisphares, prédominant

|égarement & droite {droite: + 25 %, gauche: + 20 %).
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PERCENTAGE CHANGES IN CORTICAL CEREBRAL BLOOD
FLOW (F;) COMPARED TO NORMALS IN A PATIENT WITH
COMPLICATED MIGRAINE

1/2 paresis Regressing Regressing Subnormal
1/2 hypoesthesis 75% 90% 98%
+30 - +¢ days +5 days +12 days +5 months
+10
Fu
Q By 48 %, =
Z
- 10 -
-30 -
C.T.. Hypodensity CT. : Hypo » hyperdensity
Left internal with contrast,
capsule

T.5. 165 ABC, 259

Fig. B. Pourcentages d'augmentation et de diminution du DSC cortical F1) por rappert & la
norme , dans un cas de migraine "compliquée".

Lo récupération clinique se poursuit et au douzigme jour, en présence de signes cliniques
discrets mais persistants et d'une évolution tomométrique traduisant une lésion ischémique,
les valeurs du DSC sont normales comme elles le sont oussi cing mois plus tard lors d'un
contréle.

Cette dernidre malade pose donc |e probléme d'une véritable lésion ischémique attestée par
la tomométrie axiale survenant au cours d'une crise de migraine habituelle. Dons ces condi-

tions, il nous semble justifié d'utiliser ici le terme de migraine compliquée par opposition

ou cas décrit précédemment, ob le déficit neurologique n'est que tronsitoire, sans |&sion

objectivée por la tomométrie axiale et ob |'évolution du DSC est bien caractéristique.

En résumé, il opparait clairement que les modifications du DSCr sont bien individualisées
dans les différents types de migraine, & condition de pratiquer les mesures de monidre sé-
quentielle en commengant au cours des premidres heures qui suivent la crise.

Dans ces conditions, il nous est apparu logigque d'examiner dons les mémes délais, les modi-

fications du DSCr dans les accidents vasculaires ischémiques transitoires.



MEAN CORTICAL BLOOD FLOW (F;) DURING VARIOUS
TYPES OF MIGRAINE

Fi ¥:SD
(m1 /100g/min) * p<0.01 wAp<005 Arkdkp<0.001
100
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Fig. 9. Pourcentcge d'augmentation ou de diminution du DSC cortical 1) ou cours du
temps et par rapport & la norme dans les accidents cérébro-vasculaires ischémiques
transitoires. -

1, Modifications du DS5C dans les accidents cérébro-vasculolires

ischémiques transitoires

Dans ce domaine, les données de |a littérature sont encore peu nombreuses et contradictoires.
Certains auteurs décrivent des cas ob il existe une ischémie régionole corrcborant la clinique,
associés & d'autres cas plus rares ob ¢'est au contraire une hyperémie qui prédomine dans la
région touchée cliniquement (17}.

D'autres auteurs décrivent des troubles régionaux de la régulation ou l.'.':C}2 ou de | 'autoré-
gulation astociés ou non & une ischémie régionale (18, 19).

Dans notre série personnelle, nous avons pu mesurer le DSCr de 12 malades, dont la clinique
répondait strictement & la définition d'accident cérébro-vasculaire tronsitoire. Parmi ceux-
ci, 7 furent enregistrés au cours des trois premiers.iwri, les 5 autres dans un intervalle maxi-
mum de trois semaines. |l est & noter qu'aucun d'entre eux n'a présenté de |ésion décelée par
la tomométrie axiale.

La figure ? résume cette série de malades: tous & |'exceplion d'un seul, présentent une hyper-
émie globale, qui prédomine parfois au niveau de | 'hémisphare cliniquement atteint. Cette

112



MEAN CORTICAL BLOOD FLOW (F,)
IN ACCOMPANIED MIGRAINE AND
IN TRANSIENT ISCHEMIC ATTACK

(mean values compared to age-matched normal volunteers)
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Fig. 10. Débit sanguin cortical global 1) dans la migraine accompagnée et dans |es
accidents cérébro-vasculoires ischémiques transitoires exprimés par rapport & |a nome en
fonction de | "Age.

hyperémie est particulig2rement manifeste au cours des premiers jours et diminue par la suite.

Sur le plan régional , |'observation des cas individuels semble montrer une hyperémie globale

dans les temps précoces, puis régionale oux temps plus tardifs.

Cette dernigre constatation, mise en regard de celle faite dans la migraine accompagnée, est

résumée sur la figure 10,

Cette figure nous paraft contenir deux informations importantes:

1. La premigre est que lonque la mesure du DSC est effectuée dans les heures qui suivent les
manifestations cliniques, il est possible de distinguer nettement la migraine occompagnée

des accidents cérébro-vasculaires ischémiques transitoires. Dons le premier cas le DSC est
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abaissé de monidre significative (p < .005) par rapport & la norme d'un groupe d'age
comparable et dans |e second il est augmenté, de manidre significative également

{p =< .01). En clinique, lorsque la distinction entre ces deux types de pathclogie est
difficile, le DSC est donc fort utile et peut nous autoriser & surseoir au bilon artério-
graphique inutile et non dépourvu de danger chez le migraineux.

2. La s_ecnnde information réside dans le démonstration qu'il est essentiel de comparer les
malades & des sujets sains de lo méme catégorie d'age, si possible par décade. Sons cette
précaution, dans | 'exemple présent, on pourrait conclure 3 un DSC normal dons les
accidents vasculaires ischémiques transitoires, en les comparant & un groupe de volontaires
plus jeunes. Il nous paralt donc indispensoble pour tout |aboratoire engagé dans ce type
de mesure, de constituer un groupe de référence pour choque décade.

Il ¥ aurait encore bien d'autres exemples od la mesure du DSCr parait pleine de promesses,

particulidrement lorsqu'elle peut &tre appliquée ropidement, pendant la phase aigué des

manifestations cliniques et répétée ensuvite de monidre séquentielle.

MNous espérons toutefois par ces illustrations avoir déj& démoniré que cette technique s'avére

utile en clinique et peut commencer & quitter les laboratoires spécialisés o elle est pratiquée

actuellement pour &tre utilisée & des fins plus directement cliniques.
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