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Résumé La mort encéphalique (ME) est un diagnostic clinique médicolégal. Sa confirmation
par différents types d’examens complémentaires est nécessaire dans les situations confon-
dantes et obligatoire dans certains pays. L’absence prolongée de perfusion cérébrale est
un critere robuste et spécifique de ME qui est facilement évaluable par angioscanner céré-
bral. Cependant, la sensibilité diagnostique de cette procédure reste débattue et nécessite
I’amélioration des critéres diagnostiques actuels et des méthodes de quantification de la per-
fusion cérébrale afin de permettre un recensement pertinent des éventuels donneurs d’organes.
L’ utilisation de techniques de monitorage continu, comme le doppler transcranien ou l’index bis-

Doppler pectral (BIS) semble utile pour améliorer les délais de réalisation et le rendement des examens
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Introduction

Le concept de mort encéphalique (ME) existe depuis
50 ans et trouve sa genése dans les progres des techniques
de réanimation [1]. L’exactitude du diagnostic de ME est
capitale, car elle conditionne la poursuite des soins, la réa-
lisation d’un éventuel don d’organe et ’acceptation de ces
procédures par la société. L’amélioration des techniques
d’imagerie et d’explorations neurophysiologiques a permis
d’utiliser ces examens pour documenter la destruction irré-
versible de ’encéphale. Cependant, le nombre croissant des
examens disponibles et leur évaluation parfois discordantes
peuvent étre source de confusion. Lintérét respectif, les
limites et la stratégie d’utilisation des techniques propo-
sées nécessitent d’étre précisés afin de mieux appréhender
le diagnostic de ME.

Définition clinique de la mort encéphalique et
aspects réglementaires

La ME est un diagnostic clinique médicolégal posé dans
un contexte étiologique connu (accident vasculaire céré-
bral massif, anoxie cérébrale, traumatisme cranien grave).
Elle correspond a un coma profond, aréactif, une dispari-
tion de Uensemble des réflexes du tronc cérébral et une
absence de respiration spontanée [2]. Certains facteurs de
confusion doivent étre systématiquement recherchés et pris
en compte avant toute évaluation (Tableau 1). Une fois
cette premiére étape validée, ’absence de ventilation spon-
tanée est affirmée par un test d’apnée. Lintérét et le
choix des examens paracliniques de confirmation ne peuvent
s’apprécier et s’évaluer que dans ces conditions strictes
décrites par la conférence d’expert de 2005 [3]. En France,
le diagnostic de ME est encadré par les lois de bioéthiques
de 1994 modernisées par celles du 6 ao(it 2004 qui traitent
a la fois de la ME et de Uactivité de prélévement d’organe.
Les procédures diagnostiques sont précisées dans le décret
96-1041 du 2 décembre 1996 et la circulaire de la DGS 96-733
du 4 décembre 1996 qui rappellent le caractére clinique du
diagnostic de ME et imposent sa confirmation par un examen
paraclinique ayant valeur légale, soit deux électroencépha-
logrammes, soit une angiographie cérébrale.

Comment confirmer la mort encéphalique
clinique?

Quel critére paraclinique choisir ?

Le critére paraclinique a évaluer doit correspondre aux
mécanismes physiopathologiques de la ME. Il doit répondre

a la définition retenue de la ME qui conditionne le champ
anatomique a explorer. Ce point est important, car dans
la terminologie francaise, la ME correspond a ’absence
d’activité holocéphalique a U'inverse de l’approche anglo-
saxonne qui ne retient que l'atteinte du tronc cérébral
[4,5]. Un troisiéme élément conditionne le choix du critére
a tester, c’est sa capacité a démontrer Uirréversibilité de
’atteinte cérébrale. Les bases physiopathologiques de la
ME permettent d’éclairer ce choix pour proposer des cri-
teres d’évaluation pertinents. La lésion cérébrale initiale
qui conduit a la ME, entraine une destruction neuronale dif-
fuse par des mécanismes lésionnels directes et indirectes
de mort cellulaire [6]. L’cedéme cérébral associé va provo-
quer une élévation progressive de la pression intracérébrale
(PIC) et conduire a U’arrét de la perfusion cérébrale [7].
Cependant, la nature et l’étendue des lésions anatomo-
pathologiques constatées dans diverses études autopsiques
montrent la variabilité des lésions cérébrales dans la ME [8].
Le processus lésionnel initial, sa vitesse de constitution et
les manceuvres thérapeutiques entreprises (craniectomie,
dérivation externe) peuvent modifier la cinétique de des-
truction de ’encéphale. Celle-ci correspond a un processus
évolutif ou se succedent la perte de fonction neuronale,
la mort cellulaire, puis la disparition de la perfusion tis-
sulaire. Cela peut expliquer l’éventuelle discordance entre
les divers parametres d’évaluation cliniques et paracliniques
a un temps donné. Cependant, deux critéres globaux sont
constants dans ces circonstances et répondent aux exigences

Tableau 1 Facteurs de confusion modifiant les examens
cliniques et paracliniques.

Troubles métaboliques

Hyponatrémie

Hypoglycémie

Hypercalcémie

Insuffisance hépatique sévere

Troubles acidobasiques

Troubles endocriniens

Insuffisance surrénale

Insuffisance thyroidienne

Hypothermie (<35°C)

Choc (pression artérielle moyenne <50 mmHg)
Traitements médicamenteux

Barbituriques, benzodiazépines, morphiniques, propofol
Empoisonnement, intoxications

Trichloréthylene, méthoqualone, méprobamate, bacloféne
Curarisation

Traumatisme cervicofacial sévere

Délabrement oculaire, fractures complexes de la face
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de la définition de la ME: la disparition de ’activité élec-
trique cérébrale enregistrable et ’absence de perfusion
cérébrale.

Quels objectifs doit remplir [’examen
complémentaire testant le critére de mort
encéphalique?

La procédure diagnostique qui permet d’évaluer le cri-
tere de ME doit répondre a plusieurs impératifs [9]. Cet
examen doit étre spécifique a 100% (aucun faux posi-
tif tolérable), de sensibilité élevée (trés peu de faux
négatif) et peu influencable par des facteurs confon-
dants. Les patients en ME étant instables sur le plan
hémodynamique, ’examen doit étre éventuellement réa-
lisable au chevet du patient. Le délai de réanimation
des patients en ME conditionne la qualité des organes
éventuellement prélevés [10], il convient de proposer
un examen rapidement accessible, disponible, facilement
interprétable et non toxique afin d’éviter toute limitation
de prélévement liée a la méthodologie de la procédure.
Enfin, cet examen doit étre valide sur le plan légal dans
le pays ou il s’applique. A ce jour, aucun examen ne
répond a tous ces critéres réunis. En France, le panel
d’examens reconnus reste limité, néanmoins certaines tech-
niques hors de ce cadre pourraient dans le futur étre
légalisées ou optimisées pour devenir des techniques de
référence.

Examens complémentaires évaluant I’activité
électrique neuronale

Les techniques d’électrophysiologie permettent d’évaluer
la fonction du systéme nerveux. Intrinséquement et hors du
contexte clinique, leur résultat brut ne suffit pas a affirmer
la ME [3]. Ce manque de spécificité est une des princi-
pales limites qui les différencient des examens d’imagerie. Il
est classique d’obtenir un tracé d’électroencéphalogramme
(EEG) plat aprés une intoxication barbiturique ou dans cer-
taines situations d’hypothermie sans qu’il existe de lésions
cérébrales constituées irréversibles. L’ensemble des exa-
mens électrophysiologiques sont non invasifs, non toxiques
et utilisables au chevet du patient. En revanche, leur dis-
ponibilité est variable et dépend souvent de la taille de la
structure hospitaliére ou ils sont réalisés.

Electroencéphalogramme (EEG)

C’est une technique basée sur un principe simple: un
neurone détruit ne produit plus d’activité électrique enre-
gistrable. Cet examen a valeur légale en France, ou sont
réalisés au minimum deux EEG a quatre heures d’intervalle
pendant une durée d’enregistrement de trente minutes en
amplification maximale [11]. Pour que le diagnostic soit
validé, il ne doit pas étre retrouvé d’activité cérébrale de
plus de 5wV et une absence de réactivité a divers stimuli.
L’examen doit étre réalisé selon les recommandations en
vigueur et interprété par un médecin électrophysiologiste
(Tableau 2). Sa validité est nulle lors d’imprégnation par
différents psychotropes et en cas d’hypothermie (T <35°C)

Tableau 2 Standards d’enregistrement EEG pour confirmer
la mort encéphalique.

Minimum de huit électrodes couvrant la superficie du
scalp (dix recommandées)

Impédances interélectrodes <10 000, mais >100 ohms

Test de intégrité de ’ensemble du systéeme
d’enregistrement

Distance interélectrodes d’au moins 1cm

Sensibilité de 2uV/mm, durée d’enregistrement de
30 min minimum

Filtres passe-haut inférieur ou égal a 1 Hz et passe-bas
supérieur a 30 Hz

Monitorage de I’ECG et de la respiration, curarisation si
artefacts EMG

Test de réactivité EEG aux stimulations intenses
(nociceptives, auditives, visuelles)

Enregistrement pratiqué par un technicien qualifié

En cas de doute, ’EEG doit étre répété apres un
intervalle d’au moins six heures

[3]. Méme dans des conditions standardisées, 'EEG reste
un examen imparfait, car il ne permet pas d’explorer tout
’encéphale (thalamus, tronc cérébral) et manque parfois
de sensibilité. Ainsi, la présence d’artefacts environnemen-
taux qui sont nombreux dans les services de réanimation
ou Uenregistrement d’activité musculaire peuvent exis-
ter et limiter Uinterprétation de ’examen. Le délai de
quatre heures séparant deux EEG est souvent mis en avant
comme une limite, en réalité la prise en charge d’un
patient en ME permet sans difficultés d’intégrer cette
période sans allonger significativement la durée de réanima-
tion.

Index bispectral (BIS)

Le BIS est une technique dérivée de 'EEG développée pour
monitorer la profondeur de la sédation en anesthésie et en
réanimation. Son utilisation est possible sur la plupart des
moniteurs modernes de réanimation et sa validité semble
bonne comparée aux autres techniques légales de diagnos-
tic [12]. Cependant, le BIS souffre des mémes limites que
celles de ’EEG, de surcroit ’algorithme de traitement, dont
dérive le paramétre utilisé n’a pas été développé dans cette
finalité. Néanmoins, cet examen semble intéressant pour
effectuer un monitorage continu de ’activité cérébrale et
pour décider du moment opportun de réalisation d’examens
complémentaires plus lourds (Fig. 1).

Potentiels évoqués multimodaux (PEM)

Les potentiels évoqués correspondent a l’enregistrement
du signal électrique produit par le systéme nerveux depuis
la périphérie vers les centres nerveux en réponse a un
stimulus sensoriel spécifique (potentiels évoqués somesthé-
siques (PES), potentiels évoqués auditifs (PEA), potentiels
évoqués visuels (PEV)) [3,11]. L’évaluation de ’ensemble
de Uactivité encéphalique n’est donc pas compléte. Ces
tests ont pour intérét d’étre moins sensibles que U'EEG
aux effets des parasites de l’environnement et plus fiables
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Figure 1  Monitorage continu par index bispectral d’apres

Vivien et al. [12]. Ce graphique illustre U'intérét d’un moni-
torage continu du BIS qui permet de détecter le moment
exact de passage en mort encéphalique (index BIS =0) chez un
patient présentant une lésion neurologique en aggravation ou
de démontrer la disparition de 'activité électrique cérébrale
chez un patient cliniquement en ME lorsqu’un premier EEG s’est
révélé non nul. Lindex de qualité du systéme (IQS>80%) et
U’enregistrement de ’EMG permettent de s’assurer de la qualité
du signal analysé.

en cas de situations confondantes[13]. Les PES et PEA
permettent de déterminer la disparition d’une activité cor-
ticale et sous-corticale (tronc cérébral) méme en présence
d’une intoxication médicamenteuse, de troubles métabo-
liques ou d’une hypothermie profonde. En cas de ME, les
PEV sont caractérisés par une augmentation d’amplitude de
’électrorétinogramme. Afin d’optimiser la qualité du diag-
nostic, il est indispensable de coupler ces techniques et
de réaliser un enregistrement multimodal (PEM). Certaines
situations rendent les potentiels évoqués (PE) ininterpré-
tables: la section des nerfs optiques, la section médullaire
cervicale haute, une surdité connue et la section des nerfs
auditifs.

Examens complémentaires évaluant la
perfusion cérébrale

La qualité majeure des procédures d’imagerie reste leur
spécificité parfaite méme en cas d’intoxication ou de
troubles métaboliques. Ce point essentiel conduit a les
considérer comme des examens de référence d’autant plus
qu’ils permettent d’explorer l’ensemble de ’encéphale. Il
n’existe pas de situations décrites d’absence prolongée de
perfusion cérébrale chez un patient victime d’une lésion
neurologique en dehors de la ME. En revanche, plusieurs
études suggerent un manque de sensibilité de ces tech-
niques [14] a un temps précoce de prise en charge de
patient cliniquement en ME. Ce dernier point est secondaire
comparé a leur spécificité, mais nécessite d’étre amélioré
afin de rendre ces procédures pertinentes et logiques dans
I’optique d’une politique volontariste de recensement des
donneurs d’organe. Les techniques d’imagerie cérébrale

nécessitent toutes de déplacer un patient potentielle-
ment instable hors de 'unité de réanimation et sont donc
a risque. Leur réalisation impose également un controle
hémodynamique du patient pour maintenir une pression
artérielle moyenne (PAM) supérieure a 65 mmHg pour pou-
voir interpréter correctement U’examen. Néanmoins, le
niveau individuel de PAM optimale est empirique et reste a
étudier. Enfin, les techniques d’imageries classiques néces-
sitent ’administration de produits iodés dont la toxicité
rénale est connue, mais reste débattue dans cette situa-
tion. Plusieurs travaux sur ’effet des produits de contraste
sur la fonction des greffons transplantés n’ont pas retrouvé
d’atteinte significative. Néanmoins, certains patients en ME
comme les diabétiques ou ceux ayant recus plusieurs injec-
tions d’iode semblent plus a risque de défaillance secondaire
du greffon rénal [15].

Angiographie cérébrale (conventionnelle et
numeérisée)

L’angiographie sélective des quatre axes artériels a desti-
née cérébrale est considérée comme ’examen de référence
de ME [9]. Cet examen permet d’objectiver [’absence
d’opacification des carotides internes au-dela du segment
supraclinoidien (C5) et des artéres vertébrales a la base
du crane soixante secondes apres l’injection. L’absence
de drainage veineux cérébral interne apporte la preuve
complémentaire de ’arrét de la circulation cérébrale [3].
La limite principale de cet examen est son caracteére invasif
et le recours a un plateau de radiologie vasculaire spécialisé.
Des procédures d’angiographie numérisée par injection vei-
neuse (veine cave inférieure) ou dans la crosse de l’aorte ont
été développées, mais n’apportent pas de bénéfice évident
en comparaison de ’angioscanner cérébral.

Angioscanner cérébral

Cet examen a une valeur légale et est recommandé depuis
2005 [3]. Son utilisation s’est particulierement répandue
grace au progres des scanners multibarettes de nou-
velle génération permettant la réalisation d’images de
meilleure résolution. Cette technique a pour avantage
d’étre rapide, peu invasive et disponible dans tous les
hopitaux. L’angioscanner est réalisé selon une procédure
standardisée en trois étapes. Un repérage des limites anato-
miques associé a une premiére série de coupes sans injection
permet de visualiser les lésions cérébrales et les signes
d’hypertension intracranienne. Puis, ’injection de produit
de contraste est réalisée avec une premiére série de coupes
précoces vérifiant |’opacification du territoire carotidien
externe comme critére qualitatif. Sur une seconde série de
coupes tardives, on étudie I’opacification du territoire arté-
riel carotidien interne et vertébrale ainsi que |’opacification
veineuse. L’interprétation de cet examen a été codifiée par
Dupas et al. [16] qui ont validé un score radiologique en 7
points. Pour chaque vaisseau non opacifié, le score est de 1
dans le cas contraire de 0, la ME correspondant a un score
de 7/7 (Fig. 2). Cependant, cette procédure a été rééva-
luée par plusieurs équipes francaises [17—19] qui retrouvent
toutes une limite de sensibilité liée a la persistance d’images
artérielles difficiles a interpréter. Ce probléeme est lié a
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la qualité de cette technique qui permet de détecter un
remplissage vasculaire méme limité dont la pertinence phy-
siologique chez un patient en ME reste a démontrer. Cette
situation conduit a reproduire I’examen, allonge le délai du
diagnostic et la dose cumulée de produits de contraste admi-
nistrés [20]. Les conditions de réalisation et l’interprétation
de cet examen ont fait "’objet d’une récente recomman-
dation de la Société francaise de neuroradiologie [21] qui
a supprimé le critére d’opacification des artéres pérical-
leuses, réduisant le nombre de vaisseaux a étudier a cing.
Certaines techniques basées sur l’analyse en diffusion et
Uutilisation de xénon permettent de quantifier la perfu-

sion cérébrale. Elles sont prometteuses, mais restent pour
Uinstant du domaine de la recherche dans cette indica-
tion.

Angiographie par résonance magnétique (ARM)

Cette technique est proche de |’angioscanner [9], mais
est moins disponible, plus longue a réaliser et nécessite
un équipement de réanimation adapté a l’environnement
magnétique. Certaines techniques permettant [’analyse
des débits, comme la perfusion par résonance magné-
tique (PRM), devraient permettre d’améliorer dans le futur

Figure 2

Criteres de lecture de ’angioscanner cérébral en cas de mort encéphalique d’apres Dupas et al. [16]. Examen normal :

Planche A: 265 aprées l'injection de produit de contraste, on constate une opacification des artéres cérébrales et des branches de
la carotide externe. Planche B: A 28s, on constate une opacification des artéres corticales et des veines cérébrales. Examen d’un
patient en mort encéphalique clinique. Planche C: on note sur la premiére phase (a 25s) une opacification des artéres temporales
superficielles (fleches blanches) et des veines ophtalmiques (fléches noires). Planche D : sur la deuxiéme phase (a 605s), on constate
’absence d’opacification bilatérale des artéres péricalleuses (1+ 1), des branches corticales (M4) des artéres cérébrales moyennes
(1+1), des veines cérébrales internes (1+1) et de la grande veine cérébrale (1). Les sept criteres réunis confirment la mort

encéphalique.
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I’évaluation de la perfusion artérielle évoquée sur certaines
images et ainsi distinguer artefacts et images réelles de
perfusion cérébrale.

Examens de médecine nucléaire

L’angiographie isotopique au technétium 99mTc-HMPAO per-
met d’évaluer Uexistence d’une vascularisation cérébrale
et la qualité de la perfusion tissulaire encéphalique [9].
C’est le seul type d’examen capable de tester 2 critéres
d’intérét: la perfusion cérébrale et le métabolisme neuro-
nal. Elle peut étre planaire ou tomodensitométrique (TDM).
L’absence de fixation isotopique cérébrale conduit a l’image
classique du «crane vide » (absence de perfusion encépha-
lique) et du «nez chaud » (perfusion du territoire carotidien
externe) qui permet de démontrer la ME. Cet examen, ayant
valeur légale dans plusieurs pays, a l'intérét de répondre
parfaitement a la définition de la ME et d’étre peu invasif.
Il reste cependant peu accessible aux équipes de réanima-
tion.

Doppler transcranien (DTC)

C’est le seul examen évaluant la perfusion cérébrale uti-
lisable au lit du patient, son innocuité et sa disponibilité
le rendent particuliérement intéressant [22]. Il permet de
mesurer la vitesse du flux artériel et de connaitre la vélo-
cité cérébrale moyenne et ’index de pulsatilité. L’artere
cérébrale moyenne (ACM) est explorée par voie temporale.
Le tronc basilaire est accessible par la voie sous-occipitale,

mais reste difficile a explorer chez un patient de réani-
mation. Le monitorage de ’ACM semble reproductible et
pertinent, car ce vaisseau recoit 80% du débit cérébral,
il est donc privilégié pour un monitorage continu. Avant
le passage en ME, on note une évolution caractéristique
des vélocités marquée par une augmentation de l’index
de pulsatilité systolique associée a un flux diastolique nul.
Secondairement, l’arrét circulatoire, et donc la ME, sont
objectivés par un flux diastolique rétrograde (équivalence
des aires systolique et diastolique), puis par l’apparition
de bref pics protosystoliques de faible amplitude (durée
<200 ms, vitesse maximum du flux <50cm/s) avant la dis-
parition totale du signal au stade de collapsus du vaisseau
[7] (Fig. 3). Cette absence finale de signal, ne pouvant
étre différenciée d’une difficulté d’insonation, ne peut étre
retenue isolément comme critére de ME. Pour étre valide,
le DTC doit étre réalisé de maniére bilatérale et sur une
période de temps d’au moins trente minutes pour pouvoir
affirmer le diagnostic de ME. Une méta-analyse récente a
montré l'intérét de cette technique avec une spécificité de
99% et une sensibilité de 95% comparée a l’angiographie
[23]. Sa limite principale est représentée par des difficultés
d’insonation chez 20 % des patients (traumatisme délabrant,
absence de fenétre doppler), la voie transorbitale appa-
rait alors comme une alternative possible pour explorer le
siphon carotidien. La présence d’un flux rétrograde a été
rapportée dans des cas d’insuffisance aortique sévere et
chez les patients sous ballon de contre-pulsion, dans ce
cas un autre examen doit étre privilégié. Cet examen est
validé comme examen de confirmation dans plusieurs pays
européens.
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Evolution du profil d’enregistrement doppler de [’artére cérébrale moyenne depuis la normalité jusqu’a I’absence de

flux artériel lors d’une augmentation progressive de pression intracranienne (PIC), adapté de Hassler et al. [7]. La mort encéphalique
est affirmée sur ’absence de perfusion cérébrale apres plusieurs examens successifs symétriques qui montrent un flux oscillant ou
des pointes protosystoliques isolées de durée courte inférieure a 200 ms et de vitesse maximale inférieure a 50cm/s (PPC : pression

de perfusion cérébrale, V: vitesse en cm/s).
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Figure 4 Arbre décisionnel de choix des examens complé-
mentaires de confirmation de mort encéphalique.

Stratégie d’utilisation des examens
paracliniques

Le choix des examens paracliniques confirmant la ME doit
reposer sur la disponibilité locale des techniques. Certains
examens de chevet sont utiles pour optimiser le délai de
diagnostic et le rendement des tests légaux. L’angioscanner
est un examen incontournable en cas de facteurs de confu-
sion, il est considéré en leur absence équivalent sur le plan
légal a deux EEG. Si l’examen ne confirme pas le diagnostic
de ME, il doit étre renouvelé systématiquement dans les six
a 24 heures (Fig. 4).

Conclusion

Le meilleur examen pour définir la ME est ’examen cli-
nique. Pour confirmer ce diagnostic, la stratégie doit se
baser sur des contingences pragmatiques: la valeur légale
du test et sa disponibilité locale. Le patient dont l’examen
est faussé par des facteurs confondants doit étre orienté
d’emblée vers l’angioscanner. Les techniques portables de
monitorage continu (DTC et BIS) sont des outils utiles pour
décider du moment opportun de la réalisation d’un test
plus lourd et en améliorer le rendement. Le développe-
ment des techniques d’imagerie cérébrale, la validation
de nouveaux scores radiologiques et la quantification de
la perfusion cérébrale sont a développer pour améliorer la
sensibilité diagnostique de ces procédures. La validation du
DTC comme examen légal et la codification de son utili-
sation semblent une solution intéressante a réévaluer en
France.
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