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Classe Exceptionnelle et 1ére classe 2éme classe
M. AMAR Jacques Thérapeutique Mme BONGARD Vanina Epidémiologie
M. ATTAL Michel (C.E) Hématologie M. BONNEVIALLE Nicolas Chirurgie orthopédique et traumatologique

M. AVET-LOISEAU Hervé Hématologie, transfusion Mme CASPER Charlotte Pédiatrie

Mme BEYNE-RAUZY Odile Médecine Interne M. CAVAIGNAC Etienne Chirurgie orthopédique et traumatologie
M. BIRMES Philippe Psychiatrie M. COGNARD Christophe Neuroradiologie

M. BLANCHER Antoine (C.E) Immunologie (option Biologique) M. LAIREZ Olivier Biophysique et médecine nucléaire

M. BOSSAVY Jean-Pierre (C.E) Chirurgie Vasculaire M. LAROCHE Michel Rhumatologie

M. BRASSAT David Neurologie M. LOPEZ Raphael Anatomie

M. BROUCHET Laurent Chirurgie thoracique et cardio-vascul M. MARTIN-BLONDEL Guillaume Maladies infectieuses, maladies tropicales
M. BROUSSET Pierre (C.E) Anatomie pathologique M. MARX Mathieu Oto-rhino-laryngologie

M. BUREAU Christophe Hépato-Gastro-Entérologie M. OLIVOT Jean-Marc Neurologie

M. CALVAS Patrick (C.E) Génétique M. PAGES Jean-Christophe Biologie cellulaire

M. CARRERE Nicolas Chirurgie Générale Mme PASQUET Marléne Pédiatrie

M. CARRIE Didier (C.E) Cardiologie M. PORTIER Guillaume Chirurgie Digestive

M. CHAIX Yves Pédiatrie Mme RUYSSEN-WITRAND Adeline Rhumatologie

Mme CHARPENTIER Sandrine
CHAUVEAU Dominique
CHOLLET Frangois (C.E)
DE BOISSEZON Xavier
DEGUINE Olivier (C.E)

Médecine d'urgence

Néphrologie

Neurologie

Médecine Physique et Réadapt Fonct.
Oto-rhino-laryngologie

Mme SAVAGNER Frédérique
M. SIZUN Jacques

Mme TREMOLLIERES Florence
Mme VAYSSE Charlotte

Mme VEZZOSI Delphine

Biochimie et biologie moléculaire
Pédiatrie

Biologie du développement
Cancérologie

Endocrinologie

DUCOMMUN Bernard
FERRIERES Jean (C.E)
FOURCADE Olivier
FOURNIE Pierre

GAME Xavier Urologie
GEERAERTS Thomas
IZOPET Jacques (C.E)
Mme LAMANT Laurence (C.E)

Cancérologie

Epidémiologie, Santé Publique
Anesthésiologie
Ophtalmologie P.U. Médecine générale
M. MESTHE Pierre

Anesthésiologie et réanimation
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Bactériologie-Virologie Pr Associé Médecine générale

Anatomie Pathologique M. ABITTEBOUL Yves

M. LANGIN Dominique (C.E) Nutrition M. POUTRAIN Jean-Christophe
M. LAUQUE Dominique (C.E) Médecine d'Urgence

M. LAUWERS Frédéric Chirurgie maxillo-faciale Professeur Associé en Bactériologie-Hygiéne
M. LEOBON Bertrand Chirurgie Thoracique et Cardiaque Mme MALAVAUD Sandra

M. LIBLAU Roland (C.E) Immunologie

M. MALAVAUD Bernard Urologie

M. MANSAT Pierre Chirurgie Orthopédique

M. MARCHOU Bruno Maladies Infectieuses

M. MAS Emmanuel Pédiatrie

M. MAZIERES Julien Pneumologie

M. MOLINIER Laurent Epidémiologie, Santé Publique

M. MONTASTRUC Jean-Louis (C.E) Pharmacologie

Mme MOYAL Elisabeth (C.E) Cancérologie

Mme NOURHASHEMI Fatemeh (C.E) Gériatrie

M. OSWALD Eric (C.E) Bactériologie-Virologie

M. PARANT Olivier Gynécologie Obstétrique
M. PARIENTE Jérémie Neurologie

M. PARINAUD Jean (C.E) Biol. Du Dévelop. et de la Reprod.
M. PAUL Carle (C.E) Dermatologie

M. PAYOUX Pierre Biophysique

M. PAYRASTRE Bernard (C.E) Hématologie

M. PERON Jean-Marie Hépato-Gastro-Entérologie
M. PERRET Bertrand (C.E) Biochimie

M. RASCOL Olivier (C.E) Pharmacologie

M. RECHER Christian(C.E) Hématologie

M. RONCALLI Jéréme Cardiologie

M. SALES DE GAUZY Jéréme (C.E) Chirurgie Infantile

M. SALLES Jean-Pierre (C.E) Pédiatrie

M. SANS Nicolas Radiologie

Mme SELVES Janick

M. SERRE Guy (C.E)

M. SOL Jean-Christophe
M. TELMON Norbert (C.E)
M. VINEL Jean-Pierre (C.E)

Anatomie et cytologie pathologiques
Biologie Cellulaire

Neurochirurgie

Médecine Légale

Hépato-Gastro-Entérologie

P.U. Médecine générale
M. OUSTRIC Stéphane (C.E)

Professeur Associé de Médecine Générale
Mme IRI-DELAHAYE Motoko
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M. BERRY Antoine
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M. BONNEVILLE Fabrice

M. BUJAN Louis (C. E)

Mme BURA-RIVIERE Alessandra
BUSCAIL Louis (C.E)
CANTAGREL Alain (C.E)
CARON Philippe (C.E)
CHAUFOUR Xavier
CHAYNES Patrick

CHIRON Philippe (C.E)
CONSTANTIN Arnaud
COURBON Frédéric

Mme COURTADE SAIDI Monique
M. DAMBRIN Camille

M. DELABESSE Eric

M. DELOBEL Pierre

M. DELORD Jean-Pierre (C.E)

M. DIDIER Alain (C.E)

Mme DULY-BOUHANICK Béatrice (C.E)
M. ELBAZ Meyer

M. GALINIER Michel (C.E)

Mme GOMEZ-BROUCHET Anne-Muriel
M. GOURDY Pierre

M. GROLLEAU RAOUX Jean-Louis (C.E)
Mme GUIMBAUD Rosine

Mme HANAIRE Héléne (C.E)
HUYGHE Eric

KAMAR Nassim (C.E)
LARRUE Vincent

LEVADE Thierry (C.E)
MALECAZE Frangois (C.E)
MARQUE Philippe (C.E)
MAURY Jean-Philippe

Mme MAZEREEUW Juliette
MINVILLE Vincent

MUSCARI Fabrice

RAYNAUD Jean-Philippe (C.E)
RITZ Patrick (C.E)

ROLLAND Yves (C.E)
ROUGE Daniel (C.E)
ROUSSEAU Hervé (C.E)
ROUX Franck-Emmanuel
SAILLER Laurent (C.E)
SCHMITT Laurent (C.E)
SENARD Jean-Michel (C.E)
SERRANO Elie (C.E)
SOULAT Jean-Marc

SOULIE Michel (C.E)

SUC Bertrand

Mme TAUBER Marie-Thérése (C.E)
Mme URO-COSTE Emmanuelle (C.E)
M. VAYSSIERE Christophe

M. VELLAS Bruno (C.E)
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Pédiatrie

Chirurgie Infantile
Médecine Interne
Epidémiologie
Psychiatrie

Physiologie
Parasitologie
Biophysique

Radiologie
Urologie-Andrologie
Médecine Vasculaire
Hépato-Gastro-Entérologie
Rhumatologie
Endocrinologie

Chirurgie Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Orthopédique et Traumatologie
Rhumatologie
Biophysique

Histologie Embryologie
Chirurgie Thoracique et Cardiovasculaire
Hématologie

Maladies Infectieuses
Cancérologie
Pneumologie
Thérapeutique
Cardiologie

Cardiologie

Anatomie Pathologique
Endocrinologie

Chirurgie plastique
Cancérologie
Endocrinologie

Urologie

Néphrologie

Neurologie

Biochimie
Ophtalmologie
Médecine Physique et Réadaptation
Cardiologie
Dermatologie
Anesthésiologie Réanimation
Chirurgie Digestive
Psychiatrie Infantile
Nutrition

Gériatrie

Médecine Légale
Radiologie
Neurochirurgie
Médecine Interne
Psychiatrie
Pharmacologie
Oto-rhino-laryngologie
Médecine du Travail
Urologie

Chirurgie Digestive
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Gynécologie Obstétrique

Gériatrie

Professeur Associé de Médecine Générale

M. STILLMUNKES André

M. ABBO Olivier Chirurgie infantile
M. AUSSEIL Jéréme Biochimie et biologie moléculaire
M. BOUNES Vincent Médecine d’urgence

Mme BOURNET Barbara

M.

CHAPUT Benoit

Mme DALENC Florence

Gastro-entérologie
Chirurgie plastique et des brialés

Cancérologie

M. DE BONNECAZE Guillaume Oto-rhino-laryngologie

M. DECRAMER Stéphane Pédiatrie

M. FAGUER Stanislas Néphrologie

Mme FARUCH BILFELD Marie Radiologie et imagerie médicale
M. FRANCHITTO Nicolas Addictologie

Mme GARDETTE Virginie Epidémiologie

M. GARRIDO-STOWHAS Ignacio Chirurgie Plastique

M. GUILLEMINAULT Laurent Pneumologie

Mme LAPRIE Anne Radiothérapie

Mme LAURENT Camille

Anatomie Pathologique

M. LE CAIGNEC Cédric Génétique

M. LEANDRI Roger Biologie du dével. et de la reproduction
M. MARCHEIX Bertrand Chirurgie thoracique et cardiovasculaire
M. MEYER Nicolas Dermatologie

M. PUGNET Grégory Médecine interne

M. REINA Nicolas Chirurgie orthopédique et traumatologique
M. SILVA SIFONTES Stein Réanimation

M. SOLER Vincent Ophtalmologie

Mme SOMMET Agnés Pharmacologie

Mme SOTO-MARTIN Maria-Eugénia Gériatrie et biologie du vieillissement
M. TACK Ivan Physiologie

M. VERGEZ Sébastien Oto-rhino-laryngologie

M. YSEBAERT Loic Hématologie

P.U. Médecine générale
Mme ROUGE-BUGAT Marie-Eve

Professeur Associé de Médecine Générale
M.

BOYER Pierre
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M. APOIL Pol Andre

Mme ARNAUD Catherine

Mme AUSSEIL-TRUDEL Stéphanie
Mme BELLIERES-FABRE Julie
Mme BERTOLI Sarah

M. BIETH Eric

Mme CASPAR BAUGUIL Sylvie
Mme CASSAGNE Myriam

Mme CASSAING Sophie

Mme CHANTALAT Elodie

M. CONGY Nicolas

Mme COURBON Christine

M. CUROT Jonathan

Mme DAMASE Christine

Mme de GLISEZENSKY Isabelle
M. DUBOIS Damien

Mme FILLAUX Judith

M. GANTET Pierre

Mme GENNERO lIsabelle

Mme GENOUX Annelise

M. HAMDI Safouane

Mme HITZEL Anne

M. IRIART Xavier

Mme JONCA Nathalie

M. KIRZIN Sylvain

Mme LAPEYRE-MESTRE Maryse
M. LHERMUSIER Thibault

M. LHOMME Sébastien

Mme MASSIP Clémence

Mme MONTASTIER Emilie
Mme MOREAU Marion

Mme NOGUEIRA M.L.

Mme PERROT Aurore

M. PILLARD Fabien

Mme PUISSANT Bénédicte
Mme RAYMOND Stéphanie
Mme SABOURDY Frédérique
Mme SAUNE Karine

M. TAFANI Jean-André

M. TREINER Emmanuel

M.C.U. Médecine générale
M. BRILLAC Thierry
Mme DUPOUY Julie

M.C.A. Médecine Générale
Mme FREYENS Anne
M. CHICOULAA Bruno
Mme PUECH Marielle

M.C.U.-P.H.

Immunologie
Epidémiologie

Biochimie

Néphrologie

Hématologie, transfusion
Génétique

Nutrition

Ophtalmologie
Parasitologie

Anatomie

Immunologie
Pharmacologie
Neurologie
Pharmacologie
Physiologie

Bactériologie Virologie Hygiéne
Parasitologie

Biophysique

Biochimie

Biochimie et biologie moléculaire
Biochimie

Biophysique

Parasitologie et mycologie
Biologie cellulaire
Chirurgie générale
Pharmacologie
Cardiologie
Bactériologie-virologie
Bactériologie-virologie
Nutrition

Physiologie

Biologie Cellulaire
Hématologie

Physiologie

Immunologie
Bactériologie Virologie Hygiéne
Biochimie

Bactériologie Virologie
Biophysique

Immunologie
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M.C.U.-P.H

Mme ABRAVANEL Florence
Mme BASSET Céline

Mme BREHIN Camille
Mme CAMARE Caroline

M. CAMBUS Jean-Pierre
Mme CANTERO Anne-Valérie
Mme CARFAGNA Luana
Mme CASSOL Emmanuelle
M. CHASSAING Nicolas

M. CLAVEL Cyril

Mme COLOMBAT Magali
Mme CORRE Jill

M. DEDOUIT Fabrice

M. DEGBOE Yannick

M. DELPLA Pierre-André
M. DESPAS Fabien

M. EDOUARD Thomas
Mme ESQUIROL Yolande
Mme EVRARD Soléne
Mme FLOCH Pauline

Mme GALINIER Anne

Mme GALLINI Adeline

M. GASQ David

M. GATIMEL Nicolas

Mme GRARE Marion

M. GUERBY Paul

M. GUIBERT Nicolas

Mme GUILBEAU-FRUGIER Céline
Mme GUYONNET Sophie
M. HERIN Fabrice

Mme INGUENEAU Cécile
M. LEPAGE Benoit

Mme MAUPAS SCHWALM Frangoise
M. MOULIS Guillaume
Mme NASR Nathalie

Mme QUELVEN Isabelle

M. RIMAILHO Jacques
Mme SIEGFRIED Aurore
Mme VALLET Marion

M. VERGEZ Francois

Mme VIJA Lavinia

M. YRONDI Antoine

M.C.U. Médecine générale
M. BISMUTH Michel
M. ESCOURROU Emile

M.C.A. Médecine Générale
M. BIREBENT Jordan

Mme BOURGEOIS Odile
Mme BOUSSIER Nathalie
Mme LATROUS Leila

Bactériologie Virologie Hygiéne
Cytologie et histologie
Pneumologie

Biochimie et biologie moléculaire
Hématologie

Biochimie

Pédiatrie

Biophysique

Génétique

Biologie Cellulaire

Anatomie et cytologie pathologiques
Hématologie

Médecine Légale

Rhumatologie

Médecine Légale

Pharmacologie

Pédiatrie

Médecine du travail

Histologie, embryologie et cytologie
Bactériologie-Virologie

Nutrition

Epidémiologie

Physiologie

Médecine de la reproduction
Bactériologie Virologie Hygiéne
Gynécologie-Obstétrique
Pneumologie

Anatomie Pathologique

Nutrition

Médecine et santé au travail
Biochimie

Biostatistiques et Informatique médicale
Biochimie

Médecine interne

Neurologie

Biophysique et médecine nucléaire
Anatomie et Chirurgie Générale
Anatomie et cytologie pathologiques
Physiologie

Hématologie

Biophysique et médecine nucléaire

Psychiatrie d’adultes
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de médecine d’urgence. Veuillez trouver dans ce travail 1’expression de ma profonde et respectucuse

gratitude et de ma sincere admiration.

A Monsieur le Professeur Dominique Lauque, membre du jury.
Je vous remercie de me faire I’honneur de siéger dans ce jury et d’accepter de juger ce travail a la lumiére
de votre expérience dans la médecine d’urgence. Recevez 1’assurance de ma sincére considération et de

mon profond respect.

A Madame le Docteur Anne-Valérie Cantero, membre du jury.
Je tiens a vous remercier d’avoir accepté de faire partie de mon jury de thése. Votre expertise et votre
disponibilité ont été d’une aide précieuse dans la réalisation de ce travail. J’espere de nous aurons a

nouveau la possibilité de travailler ensemble sur d’autres projets.
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A Monsieur le Docteur Frédéric Balen, directeur de thése.

De mes prémices d’externe a ces derniers mois aux urgences, je garde de ton enseignement un souvenir
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A toutes les personnes qui ont accompagné ma formation,
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I. Introduction

a. Définition du traumatisme cranien léger

En 2004, I’Organisation mondiale de la santé a défini le traumatisme cranien léger (TCL)
comme une 1ésion cérébrale aigue qui résulte d’une énergie mécanique transmise a la téte
provenant de forces physiques externes. L’identification d’un TCL est basée sur I’existence
d’un ou plusieurs critéres cliniques suivants :

— la confusion ou la désorientation ;

— la perte de connaissance pendant 30 minutes ou moins ;

— I’amnésie post-traumatique pendant moins de 24 heures ;

— des anomalies neurologiques transitoires, comme des signes focaux ;

— des crises d’épilepsie et une 1ésion intracranienne n’exigeant pas de chirurgie ;

— un score entre treize et quinze a I’échelle de Glasgow, 30 minutes apres la blessure ou

plus tard lors de la consultation en vue d’obtenir des soins de santé (1).

Le traumatisme cranien léger est un motif fréquent de consultation dans les structures
d’accueil des urgences. En Europe, I’incidence des traumatismes craniens légers admis aux
urgences est d’environ 235 pour 100 000 habitants par an (2). Ils représentent environ 80 %
de ’ensemble des traumatismes craniens (3). Les principales étiologies sont dominées par
les chutes (52 %), les accidents de la voie publique (26 %) et les agressions (14 %) (4). Ils
touchent majoritairement les hommes et les pics d’incidence se situent chez les jeunes
enfants de moins de cinq ans, les adolescents et jeunes adultes et les patients agés de plus de

75 ans (2).

Parmi les patients victimes de traumatisme cranien léger, 5 a 8 % d’entre eux
présenteront une lésion intracranienne cérébrale a 1’imagerie et moins de 1 % une lésion
intracranienne avec une indication neurochirurgicale (5). En outre, le pronostic des
traumatismes craniens est généralement bon avec un taux de mortalité trés faible proche de

0,1 % (6).



b. Stratégie de prise en charge

L’objectif de la prise en charge des TCL repose sur la reconnaissance des patients
présentant des facteurs de risques de lésions intracraniennes (LIC) qui devront ainsi
bénéficier d’une tomodensitométric (TDM) ou scanner cérébral. Parmi les nombreux
algorithmes de prise en charge proposés, la Canadian Computed Tomography Head Rule et
la New Orleans Criteria sont les plus utilisés (5,7). Toutefois, malgré la grande sensibilité
des recommandations proposées au clinicien pour identifier les patients avec des facteurs de
risques de LIC, la rentabilité du scanner cérébral réalisé reste faible. Cette prescription large
de I’imagerie cérébrale expose les patients a un examen irradiant et donc au risque de cancer

radio-induit (8—12).

En 2012, la Société francaise de médecine d’urgence (SFMU) a formalisé des
recommandations de prise en charge des traumatismes craniens légers (13). Celles-ci
proposent une prise en charge basée sur des ¢léments anamnestiques et cliniques qui sont a
risque de 1ésions intracraniennes, afin d’optimiser le recours a I’imagerie, I’orientation et le

suivi des patients.

Afin de rationaliser 1’utilisation des scanners et ainsi permettre d’éviter une
exposition inutile aux radiations, de réduire les temps de passage aux urgences et de
minimiser les colits, de nouveaux marqueurs biologiques ont vu le jour. Parmi eux, la
protéine S100B ou S100B figure parmi ceux dont la documentation scientifique est la plus

large dans les traumatismes craniens.

c. Protéine S100B

La protéine S100B est une protéine dimérique de faible poids moléculaire présente
principalement dans les astrocytes du tissu cérébral mais également en plus faible quantité
dans les cellules extra-cérébrales : histiocytes, adipocytes, cellules dendritiques de la peau
et mélanocytes (14). Physiologiquement, elle participe a la régulation de la disponibilité
intracellulaire du calcium libre dans ces cellules. En condition pathologique, elle est libérée
dans la circulation sanguine apres I’apparition d’une 1ésion cérébrale d’origine vasculaire ou
traumatique mais également en cas de surexpression génique d’origine tumorale cérébrale

(gliome, glioblastome, neurinome, etc.) ou extra-cérébrale (mélanome malin) (15-17).



En cas de lyse cérébrale, elle est rapidement détectable dans le sang et la valeur seuil
retenue est de 0,10 pg/L. Un taux inférieur a ce seuil permet d’éliminer une LIC avec une
valeur prédictive négative (VPN) de plus 99 % par un dosage sanguin dans les trois heures
qui suivent le TCL. Sa sensibilité est de 99 % et sa spécificité de 30 %. Enfin, sa valeur
prédictive positive (VPP) est de 11 % (18-22). Ces caractéristiques intrinseques et
extrinséques la rendent pertinente d’utilisation chez les patients présentant un TCL a risque

de LIC.

En 2014, un protocole de prise en charge incluant le dosage de la S100B a
I’algorithme de prise en charge des TCL de la SFMU est proposé (23,24). Dans celui-ci, le
dosage n’est proposé qu’apres une évaluation anamnestique et clinique du risque de LIC
chez les patients a risque intermédiaire, ¢’est-a-dire ceux qui ont une indication de scanner
cérébral dans quatre a huit heures apres le TCL. Lorsqu’un patient présente des facteurs de
risques de LIC indiquant la réalisation immédiate d’un scanner cérébral ou si le TCL date de
plus de trois heures, le dosage de la protéine S100B n’est pas recommandé¢. De la méme
maniére, pour un patient n’ayant aucun critére de réalisation d’un TDM cérébral, il n’existe

aucune indication de dosage de la protéine S100B.

d. Etude PROMETHEE

En 2018, le Centre Hospitalier Princesse Grace a Monaco a débuté une étude
observationnelle prospective, multicentrique en soins courants dénommée PROMETHEE
(PROtein S100B for Mild Trauma of the HEad in Emergency Patients). Celle-ci, toujours en
cours a ce jour a pour objectif d’analyser I’utilisation, ’interprétation et les performances du

dosage de la protéine S100B chez les patients admis aux urgences pour un TCL (25).

En fin d’année 2019, le Centre hospitalier universitaire (CHU) de Toulouse, comme
quinze autres centres participant a I’étude PROMETHEE s’est doté des techniques d’analyse

de la protéine S100B et a ainsi mis a jour son protocole de prise en charge (Annexe 1).

Dans ce contexte, nous avons décidé¢ d’évaluer les pratiques professionnelles des
médecins des services d’urgence du CHU de Toulouse concernant ce nouveau protocole.
L’objectif principal était de déterminer le taux de patients respectant les conditions

d’¢ligibilités et de non-¢ligibilités pour le dosage de la protéine S100B.



II. Matériels et méthodes

a. Type d’étude

I1 s’agit d’une étude observationnelle, rétrospective et monocentrique menée au sein
du CHU de Toulouse du 1 janvier 2020 au 31 janvier 2020. Elle inclut tous les patients

admis aux urgences pour un TCL.

b. Contexte

Le CHU de Toulouse est un établissement public de santé d’une capacité de 3 000
lits d’hospitalisation répartis sur plusieurs sites au sein de I’agglomération toulousaine (site
de Purpan, site de Rangueil-Larrey, Oncopole). Le service d’accueil des urgences adultes du
CHU de Toulouse recoit pres de 120 000 patients par an soit environ 325 passages par jour
(26). 11 est le seul CHU de la région Midi-Pyrénées qui compte prés de trois millions
d’habitants dont presque un tiers sur 1’agglomération toulousaine (27). Enfin, il fait partie

des deux centres possédant un plateau technique de neurochirurgie urgente (28).

c. Population d’étude

La population étudiée €tait constituée de tous les patients agés de plus de quinze ans
ayant consulté aux urgences du CHU de Toulouse pour un traumatisme cranien. Les patients
présentant un traumatisme cranien non léger (TCNL) défini par un score de Glasgow
inférieur a treize a leur arrivée aux urgences ou partis avant la fin de la prise en charge étaient

exclus de I’étude.

d. Méthode de recueil des données

Les données analysées ont été collectées de manieére anonyme pour chaque patient
admis aux urgences a partir du logiciel Orbis. Ce logiciel permet pour chaque passage aux
urgences de rapporter un certain nombre d’informations administratives et médicales
relatives au patient. Les renseignements administratifs sont enregistrés a 1’accueil des
urgences. Les parametres vitaux et le motif de recours sont notés par I’infirmier organisateur
de ’accueil (I0A) a I’arrivée du patient. Enfin, les informations médicales sont consignées

par I’équipe médicale prenant en charge le patient.



Ainsi, tous les dossiers des patients admis avec comme motif principal ou secondaire
de recours aux urgences un traumatisme cranien ont été analysés. Ce motif était
préalablement consigné par I’IOA des urgences ou par le médecin référent du patient. Pour
chaque patient, aprés vérification du respect des critéres d’inclusion et d’exclusion, une
analyse individuelle et exhaustive de son compte rendu de passage aux urgences a été

réalisée a partir du logiciel Orbis.

e. Variables

Pour chaque patient, les informations suivantes sur le séjour ont ainsi été recueillies :
- Les renseignements administratifs (heure d’arrivée et de sortie des urgences, durée
de séjour aux urgences et en hospitalisation) ;
- Le lieu de vie (Etablissement d’hébergement pour personnes agées dépendantes
(EHPAD) ou domicile) ;
- Le mode de transport aux urgences (moyens personnels, ambulance, pompiers,

Service mobile d'urgence et de réanimation (SMUR)).

De la méme fagon, les éléments anamnestiques suivants ont été rapportés :
- Lesexe;
- L’age;
- Les antécédents de mélanome, de tumeur intracranienne, de pathologie
neurodégénératives ou neurovasculaires et de trouble de ’hémostase ;

- La prise de traitement antiagrégant ou anticoagulant.

Des données relatives au traumatisme ont été notés :
- L’heure du traumatisme cranien rapporté par le patient ou les témoins ;
- Son mécanisme (accident de la voie publique, rixe, chute ou traumatisme sportif) ;

- Le score de Glasgow constatés par I’'IOA.



L’existence des ¢léments cliniques et anamnestiques suivants ont été analysés :
- Déficit neurologique focalisé ;
- Amnésie rétrograde des faits de plus de 30 minutes avant le traumatisme ;
- Score de Glasgow inférieur a quinze a deux heures du traumatisme ;
- Perte de connaissance ;
- Mécanismes traumatiques suivants :
0 Piéton renversé par un véhicule motorisé ;
0 Patient ¢jecté d’un véhicule ;
O Chute d’une hauteur de plus d’un métre, ;
- Suspicion de fracture ouverte du crane ou d’embarrure ;
- Suspicion de fracture de la base du crane (hémotympan, ecchymose périorbitaire
bilatérale), otorrhée ou rhinorrhée de liquide cérébrospinal ;
- Plus d’un épisode de vomissement chez 1’adulte ;
- Convulsion post-traumatique ;
- Indication a un body scanner, laissée a I’interprétation du médecin référent ;
- Prise de substances toxiques ;
- Présence d’un impact cranien ;

- Suspicion de fracture du rachis cervical ou du massif facial.

Enfin, concernant le devenir des patients au décours de leur passage au service
d’urgence, I’éventuel retour sur leur lieu de vie ou une éventuelle hospitalisation ont été
notés. Pour les patients hospitalisés, le service d’aval des urgences (réanimation, service de
neurochirurgie, Unité d’hospitalisation de courte durée (UHCD) ou service d’hospitalisation
traditionnelle), la réalisation d’une intervention neurochirurgicale et la survenue d’un déces

ont été rapportees.

f. Réalisation de I’imagerie cérébrale

Les patients ayant une indication de scanner ont bénéficié d’un scanner cérébral sans
injection de produit de contraste avec double fenétrage parenchymateux et osseux en
reconstruction millimétrique. Les résultats de 1’imagerie cérébrale réalisée aux urgences et
interprétée en aveugle par les équipes de neuroradiologies ont été récupérés a partir du

logiciel Viewer Point.



g. Dosage de la protéine S100 b

Les valeurs des dosages de la protéine S100B ont été obtenues a partir du logiciel de
laboratoire SRI (logiciel métier d’accés aux résultats biologiques). L’analyse quantitative in
vitro de la protéine S100B a été déterminée a partir d’un échantillon de sérum humain. Ce
dernier a été recueilli sur un tube sec contenant un gel séparateur, apres centrifugation, selon
la procédure standard au laboratoire et par le test immunologique ECLIA 1 sur automate
COBAS Roche E801 et E602. Il s’agit dun test immunologique par
¢lectrochimiluminescence dit en « sandwich » avec deux incubations de neuf minutes

chacune. La durée du dosage est de 18 minutes et nécessite 20 pL de sérum.

Le principe de la mesure comprend 4 étapes successives résumées par la figure 1.
Pour la premiére incubation, le sérum est mis en présence d’un anticorps monoclonal
spécifique de S100B biotinylé et d’un anticorps monoclonal spécifique de S100B marqué au
ruthénium. La protéine S100B présente dans le sérum est prise en « sandwich » entre les
deux anticorps monoclonaux. Pour la seconde incubation, les microparticules tapissées de
streptavidine sont ajoutées dans la cuvette réactionnelle. Le complexe immun est fixé a la
phase solide par une liaison streptavidine-biotine. La troisiéme étape consiste a aspirer le
mélange réactionnel et le placer dans la cellule de mesure ou les microparticules sont
maintenues au niveau de la surface de I’¢lectrode par un aimant. L’¢élimination de la fraction
libre est effectuée par le passage de ProCell II M. Une différence de potentiels appliquée a
I’¢lectrode déclenche la production de luminescence qui est mesurée par un
photomultiplicateur. Enfin, les résultats sont obtenus a ’aide d’une courbe de calibration.
Celle-ci est générée spécifiquement pour 1’analyseur utilisé par une calibration en deux

points et une courbe de référence fournie via COBAS Link de Roche.



Figure 1 : Schéma de la méthode par électrochimiluminescence.

La limite de détection et le maximum de la courbe de référence correspond a 0,015-
30 ug/L. La norme proposée par le fabricant Roche est de 0,105 pg/L pour les sujets
apparemment sains au 95° percentile. Les résultats obtenus avec le test Elecsys S100
comparés a la scannographie de référence étaient les suivants : VPN 99,1-100 % ; VPP 8,7-
13,3 % ; sensibilité 96,4-100 % ; spécificité 30-35,8 %. Le test n’est pas influencé par
I’ictére, ’hémolyse, la lipémie, la biotine ou les immunoglobulines (facteur rhumatoide,

IgG, IgA et IgM) (29).

h. Ethique et protection des personnes

En raison du caractere rétrospectif de cette étude issue de dossiers anonymisés,
I’accord explicite des patients n’a pas été nécessaire pour 1’analyse des données. Les
logiciels Orbis, Viewer Point et SRI sont propres a I’environnement du CHU et disposent
des autorisations de la Commission nationale de I’informatique et des libertés de France

(CNIL).

1. Analyse statistique

Dans I’hypothese d’un respect des indications du dosage de la S100B chez 40 % des
TCL, le nombre de sujet nécessaire était de 230 TCL, afin d’estimer cette proportion avec

une précision de = 10 %. Une période d’inclusion d’un mois semblait donc suffisante.



L’analyse statistique des données recueillies a été réalisée a I’aide du logiciel STATA
(version 16). Chaque variable de 1’étude a été analysée indépendamment des autres avec
vérification des valeurs aberrantes et des données manquantes. La normalité de chaque
distribution pour les variables quantitatives a ¢té analysée. Une méthode d’imputation
accordant la valeur « absente » a la variable « amnésie rétrograde » a été appliquée a tous
les dossiers dont I’information sur la variable d’intérét était manquante. Aucune méthode
d’imputation n’a été utilisée pour les autres variables. Les variables qualitatives ont été
transformées en variables quantitatives discrétes et exprimées en effectif et pourcentage
(n %). La distribution des variables quantitatives est représentée par la médiane suivie du
premier quartile (25 %) et du troisieme quartile (75 %) de distribution (médiane (p25%-
p75)). Le test du Chi2 de Pearson a été utilisé pour effectuer leur comparaison lorsque c’était
possible. Le seuil de significativité statistique est considéré atteint quand le risque d’erreur

est inférieur a 5 % (p < 0,05).
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III. Résultats

a. Caractéristiques générales de la population

Au total, 601 dossiers de patients victimes de traumatisme cranien ont été recenses
sur la période d’inclusion d’un mois. Le diagramme de flux est représenté en figure 2. Deux
dossiers concernaient des traumatismes craniens graves avec un score de Glasgow inférieur
a treize et treize patients sont partis avant la fin de la prise en charge aux urgences. Par
ailleurs, 19 dossiers ne retrouvaient finalement pas d’é¢léments en faveur d’un traumatisme

cranien a I’interrogatoire et deux dossiers étaient des doublons de dossiers déja inclus. Ainsi,

ce sont au total 563 patients qui ont été inclus dans 1’étude.

Figure 2 : Diagramme de flux

601 patients présentant un
traumatisme cranien

38 patients exclus :

- 2 TCNL avec Glasgow < 13
- 13 patients partis avant la
fin de la prise en charge

- 19 erreurs de codage

- 2 dossiers doublons

563 patients inclus

34 éligibles au dosage de la S100B

529 non ¢ligibles au dosage de la

S100B

réalisés (6 %)

31 dosages non 3 dosages réalisés

(<1 %)

18 dosages
réalisés (3 %)

511 dosages non
réalisés (91 %)
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Le tableau 1 résume les caractéristiques des patients inclus dans cette étude. Parmi

ceux-ci, 309 étaient des hommes (55 %) et ’age médian était de 54 ans avec un a4ge minimum

de quinze ans et maximum de 106 ans.

Tableau 1. Caractéristiques de la population selon I'éligibilité au dosage S100B

Population TCL Non-éligiblesau  Eligibles au
dosage S100B dosage S100B
(N =563) (n =529) (n=234)
Age 5426 - 85] 5125 - 85] 81 [74—91]
Dont age > 65 ans 237 (42) 207 (39) 30 (88)
Sexe féminin 254 (45) 235 (44) 19 (56)
Antécédent de tumeur cérébrale 6 (1) 6 (1) 0
Démence 102 (18) 93 (18) 9 (26)
Trouble de I’hémostase constitutionnel 2(0,3) 2(0,3) 0
Traitement de fond :
Antiagrégant 105 (19) 74 (14) 3191
Anticoagulant 85 (15) 85 (16) 0
Délai TC-admission :
< 3 heures 177 (31) 143 (27) 34 (100)
> 3 heures 103 (18) 103 (19) 0
Inconnu ou non-renseigné 283 (50) 283 (54) 0
Mécanisme traumatique a haute énergie 36 (6) 36 (7) 0
Glasgow a I'admission :
15 530 (94) 496 (94) 34 (100)
14 24 (4) 24 (5) 0
13 9(2) 9(2) 0
Amnésie rétrograde > 30 minutes 4(1) 4(D) 0
Perte de connaissance 110 (20) 101 (19) 9 (26)
Vomissements (> 1 épisode) 18 (3) 18 (3) 0
Déficit neurologique focal post traumatique 14 (2) 14 (3) 0
Convulsion post traumatique 0 0 0
Suspicion fracture base du crane 4(1) 4(1) 0
Suspicion fracture de la voute cranienne 3(1) 3(1) 0
Présence d'un impact crinien 444 (79) 417 (79) 27 (79)
Dosage S100B 21 (4) 18 (4) 309
Réalisation d'un TDM cérébral 386 (69) 355 (67) 31 (91
Présence d'une LIC 32 (6) 30 (6) 2 (6)

Les résultats sont exprimés en nombre (%) ou médiane [interquartiles]
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b. Critére de jugement principal : Respect des indications de réalisation
de la protéine S100B

Concernant le dosage de la protéine S100B, parmi les 563 patients inclus dans notre

étude, 21 prélevements ont été réalisés (4 % de la population).

Au regard des recommandations de la SFMU et du protocole en vigueur aux urgences
du CHU de Toulouse, 34 patients étaient effectivement éligibles au dosage de la protéine
S100B et trois en ont bénéficié, soit environ 9 % des patients éligibles. Parmi les 529 patients
qui n’y étaient pas éligibles, la prise en charge recommandée a été appliquée correctement
pour 97 % d’entre eux, soit 511 patients. Pour les 18 patients restants, un dosage de la

protéine S100B a été réalisé a tort.

Le respect des recommandations de I’utilisation de la protéine S100B est donc
retrouvé pour 91 % des patients qui se présentent aux urgences du CHU de Toulouse pour

un TCL.

c. Criteres de jugement secondaires

Le tableau 2 résume les caractéristiques de la population ¢éligible au dosage de la

protéine S100B. L’age médian de ces patients est de 81 ans et 56 % sont des femmes.

L’incidence des facteurs de risques de l€sions intracraniennes est de 91 % pour la
prise d’antiagrégant, de 26 % pour I’existence d’une perte de connaissance et de 3 % pour

la présence d’une amnésie rétrograde.

Parmi les 34 patients éligibles au dosage de la protéine S100B et qui ont
effectivement eu un dosage, 67 % d’entre eux avaient un résultat positif indiquant un scanner
cérébral entre quatre et huit heures apres le TCL. Tous les patients avec un résultat positif
de S100B ont bénéficié¢ d’un scanner cérébral dont I’'un d’entre eux a permis de mettre en

évidence une 1ésion intracranienne.

Parmi les 31 patients pour lesquels le dosage n’a pas été réalisé, 29 ont eu un scanner
dont un révélant une lésion intracranienne et deux sont sortis sans la réalisation d’une

imagerie cérébrale.
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Tableau 2. Caractéristiques de la population éligible a la réalisation du dosage S100B

Total S100 non S100 réalisee
réalisee
(N =34) (n=31) (n=3)
Age 81[74-91] 81[77-92] 74 [65 — 83]
Dont 4ge > 65 ans 30 (88) 27 (87) 3(100)
Sexe féminin 19 (56) 19 (61) 0
Démence 9 (26) 9(29) 0
Antiagrégant 31(91) 30 (97) 1(33)
Meécanisme traumatique a haute énergie 0 0 0
Perte de connaissance 9 (26) 7(23) 2(67)
Amnésie rétrograde 1(3) 1(3) 0
Suspicion de fracture associée :
Massif facial 4 (12) 4 (13) 0
Rachis cervical 0 0 0
Présence d'un impact cranien 27(79) 25 (81) 2(67)
Dosage S100B rendu positif 2(6) 0 2(67)
Réalisation d'un TDM cérébral 319D 29 (94 2(67)
Présence d'une LIC 2(6) 1(3) 1(33)
Durée de séjour aux urgences - heures 7[4-9] 6[4-9] 9[5-9]

Les résultats sont exprimés en nombre (%) ou médiane [interquartiles]

La durée médiane de sé€jour au sein des urgences est de neuf heures pour les patients

pour qui le dosage a été réalisé et de six heures pour ceux qui n’en ont pas bénéficié.

Le tableau 3 résume les caractéristiques de la population non éligible au dosage de la

protéine S100B. L’age médian de ces patients est de 51 ans et 44 % sont des femmes.

L’incidence des facteurs de risques de lésions intracraniennes est de 16 % pour la

prise d’anticoagulant, de 5 % pour I’existence d’une indication au body scanner et de moins

de 5 % pour tous les autres facteurs de risques.

Parmi les 529 patients non éligibles au dosage de la protéine S100B, 310 (59 %)

n’avaient aucune indication a un scanner cérébral, 92 (17 %) avaient une indication de

scanner quatre a huit heures apres le TCL et 127 (24 %) avaient une indication a 1’imagerie

immédiate.
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Chez les patients avec une indication a réaliser un scanner cérébral immédiat ou

différé, 211 (96 %) ont effectivement eu un scanner cérébral dont 30 révélant une 1ésion

intracranienne.

Tableau 3. Caractéristiques de la population non éligible a la réalisation du dosage S100B

Total S100 non S100
réalisee réalisee
(n=529) (n=511) (n=18)
Age 51[25-85] 50[24-85] 53[47-80]
Dont age > 65 ans 207 (39) 201 (39) 6 (33)
Sexe féminin 235 (44) 224 (44) 11(61)
Démence 93 (18) 92 (18) 1(6)
Contre-indication a la S100B :
TCL > 3 heures 103 (20) 103 (20) 0
Horaire TCL indéterminé 283 (53) 274 (54) 9 (50)
Tumeur cérébrale intracranienne ou mélanome 6(1) 6(1) 0
Présence d'un impact cranien 417 (79) 404 (79) 13 (72)
Indication immédiate au TDM cérébral 127 (24) 124 (24) 3(17)
Glasgow < 15 a 2 heures du TCL 5(2) 5(12) 0
Anticoagulant 85 (16) 83 (16) 2(11)
Trouble de 'hémostase constitutionnel 2(0,4) 2(0,4) 0
Suspicion de fracture de la base du crane 4(0,8) 2(0,4) 2(11)
Suspicion de fracture de la voute du crane 3(0,6) 3(0,6) 0
Déficit neurologique focal post traumatique 14 (3) 14 (3) 0
Vomissements (> 1 épisode) 18 (4) 18 (4) 0
Indication au body scanner 28 (5) 27 (5) 1(6)
Convulsions post traumatique 0 0 0
Indication au TDM cérébral 4 a 8 heures apres le TCL 92 (17) 87 (17) 5(28)
Pas d’indication au TDM cérébral 310 (59) 300 (59) 10 (56)
Dosage S100B rendu positif 12 (2) 0 12 (67)
Réalisation d’un TDM cérébral : 355 (67) 242 (67) 13 (72)
Dont sans indication au TDM 144 (27) 139 (27) 5(28)
Présence d’une LIC 30 (6) 29 (6) 1 (6)
Durée de séjour aux urgences - heures 7[4-11] 6[4-11] 8 [6 —54]

Les résultats sont exprimés en nombre (%) ou médiane [interquartiles]

Chez les 310 patients sans facteur de risque de LIC, 144 ont eu un scanner cérébral

et dix ont regu un dosage de protéine S100B sans indication.
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Chez les 127 patients avec une indication au scanner immédiat, cinq patients sont
sortis sans avoir réalisé un scanner et trois patients ont eu un dosage de protéine préalable a

la réalisation de 1I’imagerie cérébrale.

De plus, chez les 92 patients ayant une indication a la réalisation du scanner entre
quatre (H4) et huit heures (H8) aprés le traumatisme, trois patients sont sortis sans imagerie
cérébrale et cinq ont bénéficié d’un dosage a tort. Parmi ces 92 patients, 75 % étaient
inéligibles en raison d’un horaire de traumatisme cranien non-renseigné dans les dossiers

informatisés et 25 % étaient inéligibles en raison d’un TCL datant de plus de trois heures.

Enfin, parmi ces 529 patients, 369 (70 %) respectaient les recommandations vis-a-
vis des indications de dosage de la protéine S100B et du scanner cérébral. Le diagramme de

flux appliqué au protocole de prise en charge des TCL du CHU est représenté en figure 3.

Figure 3 : Diagramme de flux selon I’algorithme de prise en charge des TCL aux
urgences du CHU de Toulouse.

Les nombres en gras indiquent les effectifs dont la prise en charge respecte le protocole en
vigueur. Les fleches en pointillés correspondent aux écarts de prise en charge. Les nombres en
italiques représentent les effectifs totaux quel que soit leur statut vis-a-vis du protocole.
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Aucun dosage de protéine S100B n’a été réalisé chez les six patients présentant des

contre-indications a sa réalisation (mélanome ou tumeur cérébrale intracranienne).

La durée médiane de séjour au sein des urgences est de huit heures pour les patients

pour qui le dosage a été réalisé et de six heures pour ceux qui n’en ont pas bénéficié.

Les caractéristiques des patients présentant des LIC sont rapportées dans le tableau

4. Dans cette étude, 32 patients ont présenté des I€sions intracraniennes au scanner. Cela

correspond a 13 % des scanners indiqués en cas de facteurs de risques anamnestiques ou

cliniques de LIC. Cela correspond également a 8 % de I’ensemble des TDM cérébrales

réalisées.

Tableau 4. Caractéristiques des patients selon présence LIC

Valeur moyenne S100B

Pasde LIC LIC
(n=1531) (n=32)
Age 52 [26 —85] 68 [26 — 86]
Dont > 65 ans 218 (41) 17 (53)
Sexe féminin 246 (46) 8 (25)
Traitement de fond :
Antiagrégant 86 (16) 12 (38)
Anticoagulant 82 (15) 309
Amnésie rétrograde > 30 minutes 4(0,7) 0
Meécanisme haute énergie 31(6) 6 (19)
Perte de connaissance 97 (18) 15 (47)
Glasgow < 15 a 2 heures du TCL 21 (4) 11(34)
Déficit neurologique 10 (2) 4 (13)
Suspicion de fracture de la base du crane 4(0,7) 1(3)
Vomissements (> 1 épisode) 16 (3) 309
Intoxication 83 (16) 8(25)
Dosages S100B réalisés selon les recommandations 2(0,4) 1(3)
0,117 0,17

Les résultats sont exprimés en nombre (%) ou médiane [interquartiles]

D’apres les recommandations de la SFMU, 28 patients présentaient au moins un

facteur de risque de LIC. Les facteurs de risques de LIC les plus fréquemment retrouvés dans

I’échantillon de population sélectionné sont : 1’age supérieur a 65 ans (53 %), la perte de

connaissance (47%) et la prise d’antiagrégant (38 %).
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Parmi les patients souffrant de LIC, 100 % d’entre eux ont présenté un dosage positif

de la protéine S100B lorsqu’il été réalisé contre 63 % chez les patients qui n’avaient pas de
LIC.

Le tableau 5 expose les différents types de LIC retrouvés dans la population étudiée.
Les lésions intracraniennes les plus souvent visibles sont : les hématomes sous-duraux

(50 %), les hémorragies sous-arachnoidiennes (41 %) et les contusions cérébrales (34 %).

Tableau 5. Types de LIC et des Iésions associées
LIC
(n=32)
Type de LIC
Hématome extra dural 4(13)
Hématome sous dural 16 (50)
Hémorragie sous arachnoidienne 13 (41)
Hémorragie intraventriculaire 1(3)
Contusion cérébrale 11 (34)
Lésions axonales diffuses 1(3)
Hémorragie intra parenchymateuse 1(3)
Engagement 2 (6)
(Edéme/ischémie cérébrale 1(3)
Lésions osseuses associées :
Fracture de la voute cranienne 5(16)
Fracture du massif facial 4 (13)
Fracture du rachis cervical 1(3)
Les résultats sont exprimés en nombre (%)

Le devenir des patients présentant une LIC est résumé dans le tableau 6. Parmi les
patients ayant présenté une LIC, deux ont bénéficié d’une intervention chirurgicale en
urgence et 21 patients ont été hospitalisés. Parmi eux, onze ont été adressés en neurochirurgie
(dont six en réanimation neurochirurgicale), quatre a I’'UHCD, un en chirurgie orthopédique,
deux au post-urgences gériatriques, deux au post-urgences médicales, et un dans un service

de gériatrie d’une clinique extérieure.
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Pour douze de ces patients hospitalisés, la durée totale d’hospitalisation €tait inférieure
ou égale a deux jours. Enfin, trois de ces 32 patients sont décédés des suites de leur

traumatisme cranien.

Aucun des patients sortis directement vers son lieu de vie depuis le service des urgences

n’a reconsulté pour aggravation de sa symptomatologie.

Tableau 6. Devenir des patients présentant une LIC (n = 32)
Effectif (%) Durée (heures)
Retour a domicile 11 (34)
Re-consultation 10 (31)
Bloc de neurochirurgie 2 (6)
Hospitalisation : 21 (66)
UHCD avec TDM cérébrale a 48 heures 4 (13) 3[2-4]
Hospitalisation traditionnelle 6 (19) 8[7-9]
Neurochirurgie 5(16) 6[4-7]
Réanimation 6 (19) 2[1-2]
Déces 309
Les résultats sont exprimés en nombre (%) et en médiane [interquartiles]

19



IV. Discussion

a. Critere de jugement principal : Respect des indications de réalisation

de la protéine S100B

A notre connaissance, la présente étude serait 1’une des premiéres en France a
s’intéresser a I’ajout du dosage de la protéine SI00B aux recommandations de la SFMU
concernant I’ensemble des TCL. L’objectif principal de notre étude était de déterminer le
taux de patients présentant un TCL dont la prise en charge vis-a-vis du dosage de la protéine
S100B était conforme au protocole en vigueur au CHU de Toulouse. Nos résultats ont

démontré que 91 % des prises en charge de patients respectent les recommandations.

1. Utilisation dans la population éligible

Parmi les 6 % de patients avec une indication au dosage de la protéine S100B,
seulement 1 % en ont réellement bénéficié. Cette faible proportion peut étre expliquée par la

petite taille de la population théoriquement éligible au dosage.

En 2013, la Scandinavian Neurotrauma Committee a publié de nouvelles
recommandations concernant la prise en charge initiale des traumatismes craniens non grave
en incluant 1’analyse sérique de la protéine SI00B (Annexe 2). Celle-ci est proposée aux
patients présentant un score de Glasgow de quatorze ou quinze et une perte de connaissance
suspectée ou confirmée, ou des vomissements répétés (au moins deux épisodes). Une étude
parue en 2018 qui interroge 'utilité et 1’efficacité de ces recommandations pour réduire
I’utilisation du scanner cérébral a montré que 38,8 % des patients présentaient une indication

au dosage et que celui-ci était effectivement réalisé chez 84,3 % des patients (30).

Si la définition des critéres d’¢éligibilité semble donc conditionner la proportion de
patients qui pourront bénéficier de I’analyse de la S100B, elle ne suffit pas pour expliquer la
faible proportion de patient qui en bénéficient réellement. En effet, deux études réalisées au
CHU de Marseille retrouvaient des valeurs supérieures avec un maximum de 25 % de
patients théoriquement éligibles et 4 % de patients ayant réellement bénéfici¢ du dosage de

la protéine contre respectivement 6 % et 1 % dans notre étude (31,32).
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De plus, la population de patients éligibles a 1’analyse de la S100B est probablement
restreinte par la nécessité de réaliser son dosage dans les trois heures suivantes le TCL. Si
ce seuil est défini de maniére théorique par I’étude pharmacocinétique de la demi-vie de la
S100B dans le sang apres le traumatisme (33), plusieurs études tendent a retrouver des
performances de test identiques entre les mesures réalisées dans les trois et dans les six
heures apres le TCL (19,21). L’extension du dosage aux patients ayant subi un TCL dans les
six heures pourrait permettre d’accroitre le nombre de sujet ¢ligible en conservant une valeur

prédictive négative élevée et cliniquement pertinente.

Dans notre étude, certaines limites semblent participer a réduire la proportion de
patients éligibles. La plus importante d’entre elles est liée au recueil rétrospectif des données
et notamment a 1’absence de report de I’heure du traumatisme cranien dans le dossier. En
effet, cette donnée est manquante pour 75 % des dossiers. Il en découle un biais de
classement des patients qui ont bénéficié du dosage de la protéine mais qui ont pu étre placé
a tort dans la catégorie « non éligible ». Un autre biais est celui lié a la présence d’un
potentiel facteur de confusion, représenté par I’existence d’une suspicion de fracture du
massif facial ou du rachis cervical. En cas de suspicion de Iésions osseuses associées, il
semble possible d’imaginer le recours a une imagerie cervicale ou céphalique qui inclura la
réalisation d’un scanner cérébral. Dans cette situation, la réalisation d’une analyse de la

protéine pourrait paraitre superflue.

2. Utilisation dans la population non-¢ligible

21 dosages de protéine S100B ont été réalisés sur le mois de janvier 2020. Une grande
majorité d’entre eux (18 analyses) ont été appliqués a des patients non éligibles. A cela
plusieurs raisons. D’une part, 47 % des dosages sont réalisés chez des patients sans facteur
de risque de Iésion intracranienne contre 25 % dans 1’é¢tude norvégienne (30). Cette valeur
peut étre expliquée par la réalisation systématique par I’infirmiere d’un bilan biologique
contenant le dosage de protéine S100B a ’arrivée du patient aux urgences, avant le premier
contact médical, afin de permettre un gain de temps en cas d’indication ultérieure. D’autre
part, 38 % des prélévements sont réalisés en exces chez des patients ayant une indication
directe au scanner contre 40 % en Norvege. Dans notre étude, I’ensemble de ces patients a
néanmoins bénéficié¢ d’un scanner cérébral au cours de sa prise en charge, et ce quel que soit

le résultat de I’analyse.
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L’application des recommandations de la SFMU mises a jour pour la prise en charge
des TCL a entrainé une sortie du service des urgences sans réalisation de scanner pour 30 %
des patients. Ces chiffres sont proches de ceux décrits dans une précédente étude des
pratiques professionnelles réalisée au CHU de Toulouse en 2019 qui retrouvait une valeur
de 23 % (34). 1lIs sont également retrouvés dans les études réalisées en Norvege a hauteur de
31,3 % (30). Cependant, ’utilisation de la protéine S100B a contribué¢ a moins de 1 % de
ces sorties par comparaison aux recommandations scandinaves qui retrouvent une
contribution proche de 20 % (30). De plus, des études précédentes prédisaient une réduction
de 30 % du nombre de scanners réalisés aux urgences par I’application théorique de la S100B
(20,35). Cette discordance entre les résultats peut étre en partie expliquée par la trés faible
proportion de patients ¢éligibles a la protéine S100B, et ce malgré un respect ¢levé de son

application sur ’ensemble des TCL.

b. Criteres de jugement secondaires

1. Ecarts au protocole : sur-triage et sous-triage

L’analyse des écarts par rapports aux lignes directrices précédemment décrites

permet de mettre en évidence deux catégories de patient.

En premier lieu, ceux dont la prise en charge appliquée pourrait étre dite « en exces »
ou en situation de « sur-triage » lorsque le patient bénéficie d’un examen complémentaire
jugé superflu vis-a-vis de ces facteurs de risque. Au contraire, ceux dont la prise en charge
est « en défaut » ou en situation de « sous-triage » lorsqu’ils n’ont pas bénéficié¢ d’un examen

recommandé pour leur situation.

Dans notre étude, 175 patients (31 %) ont été sur-triés tandis que 16 patients (3 %)
ont été sous-triés. Ainsi 372 patients (66 %) présentaient une prise en charge conforme au
protocole pour les critéres de réalisation de la S100B et du scanner cérébral. Cette derniere
proportion est superposable a celles qui ont été observées dans les études norvégiennes, qui
retrouvent également 63 % de concordance (30). Cette disproportion entre les groupes traités
en exces ou en défaut a également été retrouvée dans plusieurs études réalisées a Bordeaux
et a Marseille, qui évaluaient I’utilisation de I’imagerie cérébrale dans les TCL (31,36). Ainsi

a Toulouse, 19 % des patients ont été sur-tri€s et 2 % ont été sous-triés (34).

22



La proportion importante de patients traités en exces pourrait étre expliquée par plusieurs
facteurs. Dans le cas des patients victimes d’une rixe, la prise en charge médicolégale peut
amener le praticien a ne pas vouloir méconnaitre une 1ésion intracranienne scanographique.
De la méme fagon, une information fiable difficile a obtenir chez un patient atteint de
démence ou intoxiqué peut conduire le médecin a réaliser une imagerie cérébrale malgré un

examen clinique rassurant.

2. Impact de I’ajout du dosage sur la compliance aux recommandations

En tenant compte des propriétés intrinséques du test diagnostic de la protéine, 1’effet
de son utilisation dépend également de la compliance aux recommandations. Le chiffre de
66 % de respect global du protocole s’avere moins élevé que ceux retrouvés par d’autres
études réalisées avant I’apport de la protéine dans les protocoles. A Toulouse, il est de 84,4 %
en 2019 (34), de 76 % aux urgences de Bordeaux (36) et 66 % aux les urgences de Bichat
(37). Dans les pays scandinaves, I’ajout de la protéine S100B dans la prise en charge n’a que
peu modifié la compliance aux recommandations et I’a méme peut-&tre accentuée (38,39).
La superposition d’examens complémentaires dans une prise en charge et la méconnaissance
des regles de prescription de la protéine S100B pourraient dans notre cas étre des facteurs
responsables d’une réduction de la compliance aux recommandations. Enfin, il est important
de souligner que les lignes directrices d’un protocole ne sont pas des obligations et que la
prise en charge du patient reste soumise a l’interprétation et au jugement clinique du

praticien.

3. Impact de I’age

Dans notre étude, 1’dge médian de la population ayant bénéfici¢ du dosage de la
protéine est de 74 ans contre 81 ans pour les patients qui n’en ont pas bénéficié. De plus,
aucun patient porteur d’'une démence n’a bénéfici¢ d’un dosage malgré son indication. Bien
que la proportion de patients ayant eu un dosage dans le groupe éligible soit trop faible pour
interpréter les valeurs moyennes de protéine S100B, il semble intéressant de souligner qu’un
nombre non négligeable d’études tendent a discuter les valeurs seuils des patients agés ou
atteint de pathologie neurodégénérative (19,40—43). Ainsi, il pourrait étre pertinent d’adapter
les seuils de positivité dans ces deux catégories de patient afin de conserver I’impact de la

protéine sur la réduction du recours a I’imagerie.
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4. Durée de passage aux urgences

Concernant la durée de passage aux urgences, notre étude met en évidence une durée
médiane de passage supérieure de deux heures pour le groupe bénéficiant du dosage de la
protéine, et ce quelle que soit son ¢éligibilité a le recevoir. Bien qu’il ne soit pas possible de
conclure sur I’existence réelle et significative de cette valeur dans notre étude, il est
intéressant de constater qu’une analyse menée aux urgences de Clermont-Ferrand mettait en
évidence une durée moyenne de séjour inférieure d’environ trois heures chez les patients
ayant bénéficié du dosage (40). Cet allongement d’environ deux heures de la durée de séjour
est par ailleurs retrouvée dans I’étude précédemment citée réalisée en Norveége (30) et semble
étre expliqué dans notre cas par le délai habituellement nécessaire pour obtenir les résultats

des prélévements biologiques courants.

5. Incidence des LIC

Notre étude retrouve une incidence de LIC de 6 % dans la population totale. Cette
valeur est comparable a celle retrouvée dans de nombreuses études (5,6). De la méme facon,
I’incidence des lésions prises en charge chirurgicalement, qui s’éleve a 0,4 %, est
superposable aux résultats des études précédemment citées. L’incidence des facteurs de
risque de LIC reste difficile d’interprétation dans ce recueil rétrospectif mais superposable
aux valeurs constatées dans d’autres services d’urgences (31,34,36,44). De récentes études
ont souligné la possibilité de pondérer différemment le risque relatif de LIC de certains
facteurs de risque. Ainsi, I’age supérieur a 65 ans est considéré comme un facteurs de risque
majeur de LIC dans la Canadian Computed Tomography Head Rule (5). Nous pouvons donc
nous interroger sur la légitimité a proposer le dosage de la protéine S100B a des patients

agés de plus de 65 ans comme c’est actuellement le cas dans nos recommandations.

Enfin, si certaines études retrouvent des valeurs moyennes de S100B plus élevées
chez les patients avec LIC que ceux sans LIC, nos résultats, bien que comparables, doivent
étre interprétés avec prudence puisqu’un seul dosage parmi ceux analysés est réellement
indiqué selon le protocole actuel (45—47). Néanmoins, une étude réalisée au Canada en 2019
n’a pas démontré de différence dans les niveaux de S100B entre les patients avec et sans

LIC cliniquement significatives (48).
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c. Limitations

L’une des principales limites liées a cette étude, en plus de celles précédemment
abordées, se retrouve dans le biais de sélection existant sur la période d’analyse. En effet,
cette évaluation des pratiques a été réalisée au début de la période d’introduction de ces
nouvelles lignes directrices ou la proportion de dosage a été la plus élevée. Rapidement aprés
la mise en place de ce protocole, le nombre de prescription de la protéine S100B a diminué.
Ceci peut étre en partie expliqué par I’émergence de I’épidémie de COVID-19 qui a pu
détourner 1’attention des praticiens des nouveaux protocoles mis en place mais également
d’une volonté délibérée de ces derniers de diminuer leur prescription devant le faible

rendement de ce dosage.

Parmi les biais de sélection, un effet centre li¢ a I’inclusion des patients se présentant
sur notre CHU est possible dans notre étude. En effet, du fait de notre statut de « centre de
référence » par 1’accés 24 heures sur 24 a I’imagerie cérébrale et a un plateau de
neurochirurgie urgente, les patients les plus a risque de LIC dont ceux de plus de 65 ans ont
pu étre préférentiellement orientés vers notre centre des la régulation médicale au centre

d’appel du Service d’aide médicale d’urgence (SAMU).

De plus, il est important de rappeler que le caractére rétrospectif de notre étude
impliquait nécessairement des biais de sélection lorsque certaines données anamnestiques,
cliniques ou de prise en charge ne figuraient pas dans le dossier. Pour exemple, le choix des
dossiers répondant aux critéres d’inclusion de notre étude a notamment été possible grace a
’analyse des motifs de recours principal ou secondaire des patients admis aux urgences. Les
dossiers des patients pour lesquels un TCL était présent mais n’apparaissait pas comme motif

de recours n’ont donc pas pu €tre analysés.

Néanmoins, cette étude a inclus I’ensemble des patients se présentant aux urgences
pour un TCL. Le biais de sélection a pu ainsi €tre réduit par I’analyse directe sur la population

cible de ces recommandations.

Enfin, malgré une documentation scientifique peu consensuelle, de nouvelles études
sur ’expression tissulaire ubiquitaire de la protéine S100B permettront d’affiner les criteres

d’exclusion de sa procédure de dosage et ainsi limiter les biais de sélection (49-51).
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V. Conclusion

Cette étude rétrospective menée aux urgences du CHU de Toulouse fait la constatation
d’un respect correct des indications de réalisation du dosage de la protéine S100B dans les
traumatismes craniens légers. En revanche, bien que le dosage soit assez peu réalisé hors
indication, il reste largement sous utilisé dans les cas ou il est indiqué. Dans ce contexte, il
semble peu probable qu’un impact significatif sur la réduction du recours a 1’imagerie
cérébrale puisse actuellement exister. La consolidation des connaissances est nécessaire pour
améliorer I’efficience de la prescription de la protéine S100B et ainsi permettre d’étudier

plus précis€ément son impact clinique et économique dans nos services d’urgences.
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VII. Annexes

Annexe 1 : Algorithme de prise en charge des traumatismes craniens légers propos¢ au

CHU de Toulouse d’aprés les recommandations de la SFMU.
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Annexe 2 : Algorithme de prise en charge des traumatismes craniens non grave d’apres la

Scandinavian Neurotrauma Committee
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INTERET CLINIQUE DU DOSAGE DE LA PROTEINE S100B CHEZ LES
TRAUMATISES CRANIENS LEGERS : EVALUATION DES PRATIQUES
PROFESSIONNELLES DU CHU DE TOULOUSE

RESUME EN FRANCALIS :

Contexte : En 2012, la SFMU a publié¢ des recommandations sur la prise en charge initiale des
traumatismes craniens légers (TCL). Plus récemment, en 2019, le CHU de Toulouse a intégré le
dosage de la protéine S100B dans son protocole de prise en charge des TCL afin d’optimiser le
recours a I’imagerie. Cette protéine contenue dans les astrocytes posséde une excellente valeur
prédictive négative permettant de prédire 1’absence de 1€sion intracranienne (LIC) et ainsi, en cas de
valeur négative, de ne pas recourir au scanner cérébral.

Objectif : L’objectif de notre étude était d’évaluer le taux de patients respectant les conditions
d’¢éligibilité et de non-¢ligibilité au dosage de la protéine S100B selon le protocole mis en place.
Méthode : 11 s’agit d’une étude monocentrique et rétrospective conduite du 1° janvier au
31 janvier 2020 aux urgences du CHU de Toulouse incluant tous les patients de plus de quinze ans
se présentant aux urgences pour un TCL. Pour chaque patient, les facteurs de risques anamnestiques
et clinique de LIC, le résultat du dosage de la protéine S100B et du scanner cérébral ont été récupérés.
Résultats : Au total, 563 patients ont été inclus et la réalisation du dosage ou non de la protéine
S100B été conforme chez 91 % des patients. 11 était indiqué chez 6 % des patients et réalisé dans
seulement moins de 1 % des cas. 97 % des patients non éligibles n’ont pas été dosés.

Conclusion : Le respect des recommandations d’analyse de la protéine S100B est correct dans notre
étude. Cependant son utilisation reste sous-optimale chez les patients éligibles.
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